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La diversidad de virus sobre este planeta
es inmensa. Se estima que los mamiferos
albergan unos 320.000 virus distintos
que aun no conocemos'. El nuevo co-
ronavirus (SARS-CoV-2) era uno de
ellos, hasta que a finales del ano pasado
adquirio la capacidad de saltar de alguna
especie animal (probablemente el pango-
lin) al humano, y de ahi transmitirse de
persona a persona, causando un brote de
neumonias de origen desconocido en la
ciudad de Wuhan. La comunidad cienti-
fica se dio cuenta rapidamente de que se
enfrentaba a un nuevo virus: un par de
semanas después ya habia logrado ais-
larlo, secuenciarlo y clasificarlo como
un nuevo coronavirus, similar al SARS.
El 13 de enero ya se tenia una prueba
molecular para su diagnodstico.

Asi como el virus se ha propagado a gran
velocidad desde la ciudad de Wuhan al
resto del mundo, el conocimiento cienti-
fico sobre el virus y la enfermedad que
causa (COVID-19) también ha avanzado

a un ritmo sin precedentes. En poco mas
de tres meses se han publicado mas de
2.000 articulos cientificos relaciona-
dos, se han establecido plataformas y
mecanismos para compartir de ma-
nera abierta e inmediata toda la in-
formacioén generada, se han coordinado
ensayos clinicos a nivel global para
probar medicamentos ya existentes, y se
han comenzado ensayos clinicos de fase
1 (para probar la seguridad antes de pro-
bar la eficacia en fases 2 y 3) para tres
vacunas candidatas. A pesar de ello, atn
quedan muchas preguntas abiertas
con respecto a la transmisidn, patologia, y
epidemiologia de este nuevo virus.

Algunas de estas lagunas en el conoci-
miento cientifico estan dificultando de
manera importante la toma de deci-
siones inmediatas para comenzar a salir
del confinamiento con el menor coste hu-
mano, social y econémico posible
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Las preguntas
mas urgentes son:

“Esta pregunta
solo se podra
contestar
realizando
estudios
serolégicos
(paradetectar
anticuerpos
frenteal

virus) anivel
poblacional.”

éQué porcentajedela
poblacién ha sido infectada
@ por el coronavirus?

Esta pregunta basica sigue sin respuesta y
es, sin embargo, una de las informaciones
mas urgentes para guiar estrategias de
desconfinamiento. La razén por la que se
desconoce este dato es que la infeccidén
por el SARS-CoV-2 puede producir un
gran rango de sintomas: desde ausen-
cia de sintomas clinicos, pasando por sin-
tomas leves y moderados, hasta sintomas
graves que pongan en peligro la vida.

Se sabe que, entre los casos confirmados,
un 80% de personas presentan sintomas
leves a moderados, un 15% presenta sin-
tomas graves, y un 6% se considera como
critico”.

Sin embargo, se cree que un porcentaje
importante no presenta sintomas o los
presenta de manera tan leve que a me-
nudo escapan a la deteccidén. Algunos es-
tudios”* sugieren que entre el 17% y el
30% de las personas infectadas no de-
sarrollan sintomas, pero pueden con-
tribuir a la transmision del virus.

Conocer el porcentaje real de personas
infectadas por el virus (sintomaticas o no)
es vital por dos motivos:

1. Estimar mejor la tasa de letalidad del virus
(la llamada infection faraliry rate)

2. Tener una mejor idea del porcentaje de
personas que podria tener inmunidad fren-
te al virus. Este ultimo dato es un indica-
dor vital para determinar la velocidad a
la que se pueden relajar las medidas de
confinamiento.

Un estudio britanico ha usado modelos
matematicos para estimar el nimero real
de personas infectadas en cada pais euro-
peo, y calcula que en Espaifia podria ser
hasta el 15% de la poblacion’.

Sin embargo, esta pregunta solo se podra
contestar realizando estudios serologi-
cos (para detectar anticuerpos frente al
virus) a nivel poblacional. Este tipo de
estudios se han comenzado en algunos
paises (en el condado de Santa Clara en
California, en la region de Heinberg en
Alemania, en la regién de Oise en Fran-
cia, entre otros) y la OMS ha lanzado una
iniciativa (Solidarity II) apoyando la re-
copilacion armonizada y coordinada de
estos datos en diferentes paises para tener
una vision global de seroprevalencia.

Para realizar estos estudios en Espana, se
requiere:

a) Identificar/desarrollar un test vélido en
términos de especificidad y sensibilidad

b) Adquirir o producir un niimero suficiente
dedichos tests

c) Planificar una estrategia de muestreo tan-
to en poblacion a riesgo (por ejemplo en
trabajadores sanitarios, como ya se esta
realizando en el Hospital Clinic) como en
la poblacion general, con el fin de obtener
datos estadisticamente significativos
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“No solo basta
con saber cuantas
personas han
desarrollado
anticuerpos
contra el virus,
sino que también
es hecesario
cerciorarse que
estos anticuerpos
los protegeran
contra futuras
infecciones.”

“Serdimportante
compararla
duraciéndela
respuestainmune
enlos diferentes
tipos de infeccion:
asintomatica,
sintomaticaleve
omoderada,
sintomatica grave”

éDesarrollainmunidad
contra el virus la gente

@ infectada?

Varios estudios indican que los pacientes
con COVID-19 desarrollan anticuer-
pos contra el virus de tipo IgM unos seis
dias después de la infeccidn, seguido de
anticuerpos de tipo IgG’. Sin embargo,
todavia no se sabe con certeza si:

a) Todas las personas infectadas (incluyen-
do las personas asintomaticas) generan ni-
veles suficientes de anticuerpos.

b) Si estos anticuerpos son protectores (es
decir, si son capaces de neutralizar eficaz-
mente al SARS-CoV-2).

Por lo tanto, no solo basta con saber
cuantas personas han desarrollado an-
ticuerpos contra el virus, sino que tam-
bién es necesario cerciorarse que estos
anticuerpos los protegeran contra futuras
infecciones.

durala

Una vez identificada/estimada la pobla-
cidén susceptible de tener anticuerpos
protectores contra el virus, es impor-
tante determinar cuanto tiempo durara
esta inmunidad. Podria ser unos meses
(como es el caso de la inmunidad contra
los coronavirus que causan los resfriados
comunes), o podria ser un par de afios
(como se observo con el SARS).

La respuesta a esta pregunta sera impor-
tante para guiar las medidas frente a
futuras olas de infeccion hasta que se
cuente con una vacuna, lo cual tardara
por lo menos 12 meses.

Para contestar esta pregunta es necesario
realizar estudios en laboratorio para
determinar si los anticuerpos generados
por diferentes tipos de infecciones (asin-
tomaticas, sintomaticas leves o modera-
das, sintomaticas graves) son capaces de
neutralizar al virus.

La metodologia para este tipo de ensayos
in vitro ya existe y es relativamente facil
de adaptar para el SARS-CoV-2 y se ne-
cesita un numero relativamente pequeno
de muestras

éCuanto tiempo

@ inmunidad?

Para contestarla, es necesario realizar
estudios serologicos longitudinales.
Es decir, seguir durante varios meses a
personas que han superado la infeccion y
realizar regularmente una toma de sangre
para medir la cantidad, tipo y persistencia
de anticuerpos contra el virus.

De nuevo, sera importante comparar la
duracién de la respuesta inmune en los
diferentes tipos de infeccidon: asinto-
matica, sintomatica leve o moderada, sin-
tomatica grave
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“Por el momento,
los anélisis
genéticos
realizados con
muestras obtenidas
endiferentes
momentos 'y
lugares, indican
que el virus esta
mutando poco.”

@ elvirus?

Esta pregunta es un elemento importante
para responder a la pregunta anterior. Si
el virus muta rapidamente, es posible
que los anticuerpos que fabriquemos el
dia de hoy no sirvan para reconocer
al virus el afio proximo. De la misma
manera, la eficacia de la vacuna se veria
comprometida, ya que ésta solo inducira
la produccion de anticuerpos que recono-
cen la cepa actual del virus.

Por el momento, los analisis genéticos
realizados con muestras obtenidas en
diferentes momentos y lugares, indican
que el virus esta mutando poco’, sobre
todo en la proteina de superficie (llamada
Spike protein), que es la que permite que
el virus pueda entrar en la célula.

Nuestro cuerpo genera anticuerpos con-
tra esta proteina, que neutralizan al virus,
impidiendo la infeccién. Sin embargo,
con el tiempo, la presidon selectiva sobre
el virus (ejercida por una inmunidad cada

iCémo derapido
esta mutando

vez mayor en la poblacion) podria facili-
tar la aparicion de cepas que escapen a
dicha inmunidad.

Para responder a esta pregunta, es in-
dispensable establecer mecanismos de
vigilancia genética del virus que con-
sisten en secuenciar regularmente virus
obtenidos de pacientes de diferentes zo-
nas geograficas y publicarlas en una pla-
taforma abierta para su analisis.

Esta plataforma ya existe a nivel global
(www.nextstrain.org) y en Espafia se ha
abierto el equivalente (www.NextSpain.
uv.es), una herramienta creada por FI-
SABIO y la Universidad de Valencia para
compartir y visualizar datos genomicos
del virus, colectados en Espana e

1

6 - . .
https://www.livescience.com/coronavirus-mutation-rate.html

ISGlobal

www.isglobal.org



éPor qué la poblacién infantil
es menos susceptible a

@ laenfermedady quérol
juegaenlatransmisiondela

infeccion?

“Sera necesario Los datos que han salido de Europa y los  Para contestar a esta ultima pregunta,
realizarun EEUU confirman lo que las estadisticas  sera necesario realizar un seguimiento
P . en China ya sefialaban: los nifios y nifias  activo en esta poblacion para detectar in-
seguimiento activo . . . i n . s .
ara detectar son mucho menos susceptibles a de- fecciones activas en nifios y nifias (incluso
P . . sarrollar formas graves de la enfermedad, sin sintomas), medir la presencia de virus
infecciones activas a pesar de que si parecen infectarse’. activos en sus secreciones respiratorios
enninos y ninas Las razones de ello aun no se conocen'y 0 en heces, y testar a los contactos mas

(incluso sin sintomas),

merecen ser investigadas.

cercanos (incluyendo miembros de la fa-

medir la presencia Sin embargo, una cuestién todavia mas milia, profesore§ y amigos extraescolares)
de virus activos en urgente en este momento es entender de los casos positivos
sus secreciones qué papel juegan en la transmisién
respiratorios o en del virus. Esta informacion sera esencial
heces ytestara para guiar decisiones relacionadas con la
] .
. reapertura de escuelas y recomendacio-
los COI‘II&(:OT mas nes sobre la convivencia de los menores
cercanos e oS con los adultos mayores.
casos positivos.”

PARA SABER MAS

* http://www.isglobal.org/es/coronavirus

* http://www.isglobal.org/es/covid-19-novedades-cientificas

* http://coronavirus.jhu.edu

* http://www.statnews.com
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