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v Introduccion

Hace pocos dias un grupo de epidemidlogos italianos compartia una
comunicacién donde sostenian que para esta pandemia la posibilidad de sobrevida de
aquellos que se infecten con el SARS CoV-2 es mayor que para quienes debieron
soportar la nueva enfermedad hace cuatro o cinco meses. La razdn estriba en el hecho
de que hoy sabemos algo mas de esta enfermedad aunque el apotegma que habria
pronunciado el filésofo griego Sécrates cuatro siglos A.C. en aquello de que "solo sé
qgue no sé nada” sigue vigente como una muestra de necesaria humildad ante la
incertidumbre.

Es cierto que el incesante avance de la investigacion aplicada al diagndstico y
tratamiento de la Covid-19 ha permitido contar con elementos claves para intervenir en
forma mas oportuna y eficaz para reducir la letalidad por esta causa. Es asi como
ahora sabemos que conviene monitorizar de cerca el nivel de oxigeno en la
sangre para empezar a corregirlo bastante antes de que la persona presente disnea,
pero que no alcanza solo con administrar oxigeno a los pacientes con dificultad
respiratoria, sino que ademas hay que indicarles anticoagulantes para evitar el
tromboembolismo pulmonar.

En agosto de 2020 ya se han descartado algunos medicamentos que parecian
prometedores como la hidroxicloroquina por presentar serios efectos adversos
(prolongacion del QT vy arritmias cardiacas) (Mehra et al., 2020), se encontraron que
algunos como el remdesivir, en el mejor de los casos ayudan a reducir parcialmente
la estancia en terapia intensiva, aunque sin efectos clinicos significativos (Spinner
et al., 2020) (Yeming Wang et al., 2020) (Azevedo et al., 2020) y ahora sabemos que
los tradicionales y leales corticoides, como la dexametasona, son efectivos para
atenuar la temida tormenta de citoquinas que atenta contra el virus pero también
contra el huésped. Efectivamente, el ensayo Recovery en el Reino Unido aportd
evidencia en favor del uso de dexametasona en dosis de 6 mg una vez por dia durante
un maximo de 10 dias reduce la mortalidad en pacientes con Covid-19 que reciben
asistencia respiratoria mecanica (Ciapponi, 2020).

Los terapistas saben que colocar a los pacientes en posicion prona (boca
abajo) ayuda a los pacientes graves con Covid-19 con sindrome de distrés respiratorio
agudo (SDRA) (Rialp Cervera, 2003) (Setten et al., 2016) (Yzuel Toro et al., 2020)
(Hadaya & Benharash, 2020) y hace pocos dias el Dr. Abd Al-Roof Higazi, jefe de la
Division de Laboratorios y Departamento de Bioquimica Clinica del Centro Médico de la
Universidad Hadassah en Jerusalén, ha descubierto la posible vinculacion de la alpha
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defensin con el Covid-19. En 80 pacientes Covid-19 encontraron altos niveles de este
péptido liberado de los neutréfilos, que es protrombdtico y antifibrinolitico,
incrementandose con la severidad a medida que el cuadro es mas severo. Estan
probando el uso de colchicina, utilizada durante muchos afios para los ataques
agudos de gota, que ya ha demostrado ser efectiva en ratones para reducir coagulos
en sangre (Higazi, 2020) (Abu-Fanne et al., 2019).

En Cdrdoba se ha utilizado como terapia compasiva, con aparentes buenos
resultados, el ibuprofeno por via inhalatoria (solucién hipertonica de ibuprofeno
como ibuprofenato sddico soluble) en la fase 2 de la Covid-19 (pulmonar/inflamatoria)
y el uso de plasma de pacientes recuperados de Covid-19, ain en fase de
experimentacion, sigue acumulando evidencia favorable (Lavieri, 2020), especialmente
en etapas tempranas.

Pero, si bien se ha avanzado en el uso de algunas medidas de soporte vital
esenciales para que el propio paciente, con su dotacién de defensas supere la
infeccion, ain no hay absoluta certeza respecto de un medicamento o intervencidon que
se muestre como 6ptimo para yugular la infeccion. Muchos de los numerosos articulos
publicados en estos ocho meses terminan con frases como: 'a pesar de estos
esfuerzos, todavia tenemos mucho que aprender con respecto a la transmision, e/
tratamiento y la prevencion del COVID-19” (Akyil et al., 2020).

En parte por esa razon, y en gran medida porque "siempre es mejor prevenir
qgue curar”, desde el debut de la Covid-19 se desencadend una frenética carrera por
encontrar una vacuna que inoculada a las personas, especialmente a aquellas a las que
el virus elige para dafiar mas, prevenga de la enfermedad.

Pero ademas, era de esperar que un mundo que reconoce al capitalismo como
modelo de ordenamiento social y distribuidor de la acumulacion, se preocupara por la
aparicion de un problema de salud de alcance global, que no sélo puso en vilo la
economia planetaria, sino que amenaza con socava los cimientos mismos del modelo.

Por esa razén no ha de sorprender que tantos paises, emprendieran esta
carrera por conseguir una llave capaz de mitigar el dafio. Hay en este momento
muchos paises, con desarrollos privados, otros publicos, en muchos casos con
asociaciones mixtas y de mas de un laboratorio y/o universidades, buscando una
vacuna que resulte al mismo tiempo segura, efectiva y con resultados perdurables en
el tiempo. Actualmente hay mas de 160 proyectos de investigacidon en esta vacuna, en
distintos momentos de desarrollo (La Nacién, 2020).

v Algo sobre el SARS CoV-2

Los coronavirus son virus cuyo genoma consiste en una tunica molécula de
ARN simple cadena de sentido positivo. Pertenecen a una gran familia de virus
(Coronaviridae) que infectan aves y varios mamiferos, incluyendo camélidos,
murciélagos, ratas, ratones, perros, gatos y el pangolin. Son conocidos desde hace
varios anos y circulan a nivel mundial- Infectan continuamente a los seres humanos,
provocando generalmente enfermedades respiratorias leves.

Sin embargo, durante la Ultima década, varios coronavirus han representado
una seria amenaza para la salud de muchas poblaciones, incluido el virus del sindrome
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respiratorio agudo severo (SARS) y el coronavirus del Sindrome Respiratorio del Medio
Oriente (MERS-CoV).

Al igual que cualquier otro virus, el coronavirus necesita un huésped para
sobrevivir. Los virus ingresan a las células del cuerpo humano para causar
enfermedades al unirse a un sitio receptor especifico en la membrana de la célula
huésped. Para hacer esto, se unen a las proteinas en la capside a través de las
glucoproteinas que se encuentran en la envoltura del virus.

Figura N° 1
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Figura 1: Estructura de coronavirus. A: imagen tomografica crioelectronica de viriones
purificados del virus de la hepatitis de raton (MHV) (Cortesia de Benjamin Neuman, David
Bhella y Stanley Sawicki.); B: Esquema que muestra las principales proteinas estructurales
del coronavirus virién: S, proteina espiga; M, proteina de membrana; E, proteina de
envoltura; y N, proteina nucleocapside.

Fuente: Sociedad Argentina de Virologia “Informe SARS CoV-2", 2020

La estructura de la particula viral consiste en una nucleocapside formada por el
genoma viral al que se encuentran unidas multiples copias de la proteina N o proteina
de nucleocdpside (Fig. 1). La nucleocapside adopta una estructura helicoidal y presenta
forma de ovillo rodeado de la envoltura en la que se insertan las proteinas virales: S, E
y M. El virus posee un genoma ARN simple cadena de polaridad positiva, de 26-32 kb
de longitud. A partir de esta molécula se sintetizar el total de proteinas necesarias para
cumplir el ciclo de replicacion completo. El genoma viral codifica al menos 27
proteinas, incluidas 16 proteinas no estructurales y 4 proteinas estructurales.

La glicoproteina S se proyecta en forma de espiculas (“spike”) y en el caso de
SARS CoV-2 es de mayor longitud, ya que tiene entre 16 a21 nm. La glicoproteina S es
clivada por una proteasa celular furina-like en dos péptidos del mismo tamano, S1 y
S2. En la subunidad S1, se encuentra el dominio de unidon al receptor (RBD) que
abarca aproximadamente 200 residuos, en la posicion 318-510 del SARS CoV. El
subdominio RBD es responsable de que la proteina S se organice en espiculas en
forma de trimero. En cambio, en S2 se localiza el péptido de fusion, responsable de la
fusion de la membrana viral y celular, en el proceso de entrada del virus a la célula. S1
es muy variable entre los distintos coronavirus, mientras que S2 es muy estable. S1 se
une al receptor de la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2) en la superficie de
las células epiteliales nasales y bronquiales y los neumocitos (Spinner et al., 2020).

El ciclo de replicacién del virus comienza con el reconocimiento del receptor
celular en la superficie de la membrana. Este evento desencadena el ingreso a la célula
y cuando liberada la nucleocapside comienza la traduccion y expresion del gen de
replicasa viral. Luego los ribosomas celulares del huésped llevan a cabo la traduccion
del gen (+gRNA) de la replicasa (RTC) viral. A partir de este gen se expresan proteinas
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no estructurales necesarias para los siguientes pasos del ciclo replicativo. Una vez
sintetizados los intermediarios replicativos (-) sgRNAs se expresan, asociadas al
reticulo endoplasmatico, las proteinas estructurales: S, E y M. El ensamblado de la
particula se produce con el encuentro de las nucleocapsides por una via exocitica
dependiente del sistema ERGIC. Las nuevas particulas infectivas son secretadas al
medio extracelular donde pueden comenzar un nuevo ciclo (Sociedad Argentina de
Virologia, 2020).

Figura N° 2
Ingreso y replicacion del virus SARS-CoV2
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Fuente: Sociedad Argentina de Virologia “Informe SARS CoV-2", 2020

v Fases de desarrollo de una vacuna

El desarrollo de una vacuna, como el de una molécula nueva con fines
terapéuticos, debe cumplir con algunos pasos antes de ser ofrecida masivamente.
Exponemos sucintamente las fases de ese proceso.

e Fase preclinica: busca resultados experimentales sobre la eficacia y tolerancia
en animales para luego investigar en seres humanos. Los estudios preclinicos usan
sistemas de cultivos de tejidos o cultivos de células y pruebas en animales, que pueden
ser ratones 0 monos, para evaluar la seguridad de la vacuna candidata y su capacidad
para desencadenar una respuesta inmunoldgica, es decir la capacidad del organismo
de defenderse con medios propios (anticuerpos) a esa infeccién.

Los brotes de SARS (2002-2003) y MERS (2012-2013), que también fueron causados
por coronavirus, impulsaron muchas investigaciones. El SARS y el SARS-CoV-2, el virus
que causa el Covid-19, son aproximadamente un 80 por ciento idénticos, y ambos
usan las llamadas proteinas de “spike” para unirse a un receptor especifico que se
encuentra en las células de pulmonares. Este anticipo de la investigacién ha
contribuido a acelerar el desarrollo de la vacuna Covid-19.

e Fase I: prueba la vacuna en un pequefio nimero de seres humanos, en general 50
a 100 adultos sanos, con el objetivo de evaluar inicialmente su seguridad y sus
efectos bioldgicos, incluida la inmunogenicidad. Esta fase puede incluir estudios
de dosis y vias de administracion.

e Fase II: prueba una vacuna que fue considerada segura en la Fase I y que necesita

un grupo mas grande de humanos, generalmente entre 200 a 1.000 para monitorear
seguridad y también los ensayos que determinaran la eficacia de la vacuna. Las
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metas de las pruebas de fase II son estudiar la vacuna candidata en cuanto a su
seguridad, capacidad imundgena, dosis propuestas, y método de administracion.

e Fase III: Tiene como objetivo evaluar de forma mas completa la seguridad y la
eficacia en la prevencion de las enfermedades e involucran una mayor cantidad de
voluntarios (mas de 1.000) que participan en un estudio multicéntrico (en
distintos lugares, preferiblemente distintos paises) adecuadamente controlado. Las
pruebas de fase III son aleatorias y a doble ciego, esto quiere decir que ni el que
aplica la vacuna ni quien la recibe sabe si se utilizd la vacuna en estudio o un placebo
que puede ser una solucion salina, una vacuna para otra enfermedad o alguna otra
sustancia. En general es el paso anterior a la aprobacién de una vacuna.

e Fase IV: Son los estudios que ocurren después de la aprobacion de una vacuna en
uno o varios paises. Estos estudios tienen como objetivo evaluar como la vacuna
funciona en el “mundo real”. En general son los estudios de efectividad y también
siguen monitoreando los eventos adversos. En este caso es de suma importancia,
porque evalla la vacuna en grupos de riesgo, por ejemplo personas con otras
enfermedades, que son los primeros en los que se busca proteccion especifica (OPS,
2020) (GSK — GlaxoSmithKline, 2020).

En la figura que sigue se expone una sintesis sobre el estadio de desarrollo de
las principales vacunas candidatas que hay en la actualidad en el mundo.

Figura N° 3
Cantidad de vacunas Covid-19 candidatas, segin fases de desarrollo
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Fuente: tomado de Corum, J. (2020) en The New York Times, del 08/09/2020

v Tiempos de desarrollo de las vacunas

El tiempo que demanda poder tener disponible una vacuna para ser aplicada a
escala planetaria es muy variable y dependiente de las facilidades y obstaculos que se
presentan en cada una de las fases descriptas, a lo que debe agregarse el proceso de
produccion y distribucién.

Mencionamos algunos ejemplos mediante los cuales pueden apreciarse distintos
aspectos, en algunos casos estando pendiente el logro de la vacuna, después de
muchos afos de iniciada la investigacion.

En 1796, Edward Jenner en el Reino Unido cred la primera vacuna exitosa
contra la viruela, pero no fue hasta la década de 1950 que los tratamientos con
vacunas comenzaron a erradicar la enfermedad de manera efectiva en algunas partes
del mundo. Recién en 1967, un esfuerzo global que proporciond un mayor nivel de
produccidon de vacunas y un avance en la tecnologia de las agujas necesarias para la
inoculacion condujo a la erradicacién de la enfermedad en 1980. Hasta la fecha, la
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viruela sigue siendo la Unica enfermedad que se ha eliminado por completo en todo el
mundo a través de los esfuerzos de vacunacion.

Una de las enfermedades mas letales y mas antiguas del mundo es la peste,
que se ha cobrado casi 200 millones de muertes a lo largo de la historia. Sin embargo
hasta la fecha, no hay vacunas autorizadas disponibles, y aunque se dispone de
antibidticos efectivos para combatir la enfermedad se considera que la vacunacion
seria la mejor opcidn para evitar su propagacion. La peste es quizas mas conocida por
matar a millones de personas durante la Edad Media, pero la enfermedad aln esta
activa en areas de todo el mundo. En 2017, un brote de peste en Madagascar provocd
2.400 casos y mas de 200 muertes. Respecto del VIH hay estudios en busqueda de
una vacuna desde hace al menos 30 afios sin resultados, aunque al mismo tiempo se
han desarrollados terapias retrovirales que han permitido prolongar la vida de las
personas infectadas.

En 1951, Max Theiler se convirtié en el primer y Unico cientifico en recibir un
Premio Nobel por el desarrollo de una vacuna. Fue la vacuna contra la fiebre
amarilla, que ha causado epidemias mortales a lo largo de la historia durante mas de
500 afos. A finales del siglo XIX era una verdadera amenaza en todo el mundo. Sin
embargo, se sabia poco sobre la enfermedad en si, y los primeros esfuerzos de
vacunacion a finales de siglo se centraron erréneamente en la transmisioén bacteriana
cuando en realidad es causada por un virus. En 1918 se desarrolld una vacuna que
Theiler demostré ineficaz y dejé de producirse. Recién en 1937 Theiler cred la primera
vacuna segura y efectiva, que desde entonces se ha convertido en el estandar
universal.

Un caso distinto es el de la gripe. Llevd décadas de investigacién comprender
las complejidades del virus de la influenza, y no fue sino hasta 1945 que se aprobd la
primera vacuna. Sin embargo, en 1947 se concluyd que los cambios estacionales en la
composicidn del virus hacian que las vacunas existentes fueran ineficaces. Se dieron
cuenta de que hay dos tipos principales de virus de influenza (A y B) y multiples cepas
nuevas del virus diferentes cada afio. Debido a esto, se tiene que modificar la vacuna
todos los afios. Actualmente las vacunas contra la gripe estacional estan disefiadas por
la OMS utilizando datos recopilados por los centros de vigilancia distribuidos por todo el
planeta. Cada afo se desarrolla una nueva vacuna basada en las tres cepas que tienen
mas probabilidades de circular en la proxima temporada.

La investigacién para comprender la poliomielitis fue gradual durante las
primeras décadas del siglo XX. En 1935, se intentd la vacunacion, primero en monos y
luego en ninos. Esta vacuna inicial arrojo malos resultados, dos décadas mas de
investigacion allanaron el camino para el desarrollo de vacunas por Jonas
Salk (inyectable a virus inactivados) en 1953 y Albert Sabin (oral a virus vivos
atenuados) en 1956.

El caso de la triple viral (Sarampion, rubeola, parotiditis) es diferente. Estas
tres infecciones virales han causado y siguen provocando brotes y miles de muertes. A
lo largo de la década de 1960, se desarrollaron vacunas individuales para cada una de
ellas. Una década después, se combinaron en una sola (MMR). El sarampion tuvo su
propia vacuna en 1963, las paperas en 1967 y la rubéola en 1969. Dos afios mas
tarde, en 1971, Maurice Hilleman del Instituto de Investigacién Terapéutica Merck
desarrollé una vacuna combinada que proporcionaria inmunidad para los tres virus.
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El virus del papiloma humano (VPH) es responsable de la enfermedad de
transmision sexual mas frecuente. La asociacion entre esta infeccidon y el cancer de
cuello uterino se confirmd hace apenas cuatro décadas. En 1981 se relaciond por
primera vez la relacion entre el HPV y el cancer de cuello uterino. Pero la primera
vacuna eficaz al mercado no llegd hasta 2006, tras mas de 20 afios de investigacion.
Desde entonces han aparecido dos vacunas mas.

Una forma de acelerar el desarrollo de vacunas es combinar fases. Algunas
vacunas contra el coronavirus se encuentran ahora en ensayos de fase 1/2, por
ejemplo, en las que se prueban por primera vez en cientos de personas (Corum et al.,
2020).

v' Tipo de vacunas actualmente en estudio

La carrera por la vacuna que tiene un final todavia abierto, devino en una
contienda de posicionamiento geo-politico donde el juego de los paises es muy distinto
de acuerdo a su capacidad econdmica y de desarrollo en ciencia y tecnologia. En este
sentido, pareciera que Argentina, consciente de sus limitaciones, apuesta a participar
en mas de un frente, sabiendo que no todas las vacunas son iguales, y que aunque
persiguen el mismo objetivo, las que hasta aqui llevan la delantera despliegan
estrategias biotecnoldgicas muy distintas (Ricchione, 2020).

1. Vacuna a virus inactivados. Son vacunas que utilizan virus debilitados o
inactivados para provocar una respuesta inmune. Se obtienen fracciones del virus
mediante la inactivacion del germen por medios fisicos como el calor o quimicos. Esas
fracciones despiertan una respuesta inmunitaria del organismo capaz de responder
contra el virus en caso de entrar en contacto con el individuo. La respuesta inmunitaria
es menos intensa y duradera que en el caso de las vacunas a vivas como la de
sarampion, paperas o rubeola, y es de tipo humoral, es decir de producciéon de
anticuerpos (Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez 2020). Vacunas de este tipo son la de
polio inactivada (actualmente reemplazé a la tradicional Sabin), hepatitis A, rabia o la
de influenza.

Ejemplo de este tipo de vacunas son las que desarrolla la empresa estatal china
Sinopharm. El Instituto de Productos Bioldgicos de Wuhan desarrollé una vacuna de
virus inactivado. Sinopharm realiz6 ensayos de Fase III en Emiratos Arabes Unidos y
practicarian en la Argentina en asociacion con los laboratorios Elea, es una vacuna que
se aplicara en dos dosis y sera producida en base al virus inactivado. La misma técnica
utiliza otro emprendimiento chino, del consorcio Sinovac.

En colaboracién con el Consejo Indio de Investigacion Médica y el Instituto
Nacional de Virologia, la empresa india Bharat Biotech disefio una vacuna llamada
Covaxin basada en una forma inactivada del coronavirus, que en julio estaba fase 1-2

Se apunta como desventaja de este tipo de vacunas que requiere manejar grandes
cantidades de patdgenos por lo que implica fuertes normas de bioseguridad.

2. Vacuna con ARN mensajero. Son vacunas que utilizan uno o mas genes propios
del coronavirus para provocar una respuesta inmune. En este caso lo que se inocula en
la persona es una porcion de material genético del virus para que desarrolle en el
organismo la proteina del virus “Spike”. Esa proteina es la parte del virus que le
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permite anclarse a las células humanas, para luego penetrarlas, replicarse
(multiplicarse) y generar dafio a gran escala. La vacuna que desarrolla Pfizer-
BioNTech y que en Argentina se estd aplicando en Fase III en el Hospital Militar
Central y la del laboratorio norteamericano Moderna, son de este tipo.

La ventaja principal es que es facilmente escalable, porque ese material genético es
muy facil de sintetizar en masa, pero se advierte el riesgo de que seria la primera
vacuna que funciona de esta manera, introduciendo material genético, con lo cual se
desconocen efectos a largo plazo, por ejemplo relacionados con otras respuestas que
involucren al sistema inmunitario de la persona receptora.

3. Vacuna con virus vectores. Son vacunas que utilizan un virus para introducir
genes de coronavirus en las células. Las células producen proteinas virales que
provocan una respuesta inmunitaria, pero el virus no puede replicarse. Utilizan virus
que producen afecciones menores en otros animales como el chimpancé. A ese virus,
gue no provoca enfermedad en los humanos (virus no replicante), se lo modifica para
que como un caballo de Troya, transporte la proteina “Spike”. En contacto con el
sistema de defensas del individuo, el organismo desarrolla anticuerpos para neutralizar
al virus.

La vacuna desarrollada por la Universidad de Oxford en asociacion con Astra-
Zeneca es de este grupo. Argentina producira el principio activo de esta vacuna en el
laboratorio mABxience y Méjico la envasara a gran escala para proveer a toda América
latina a excepcién de Brasil.

Otra vacuna que sigue este principio es la Sputnik V presentada por Rusia y
desarrollada por el Instituto de Investigacion Gamaleya, que estaria en Fase III
de experimentacion y tiene la particularidad de que utiliza dos vectores virales (Ad 26 y
Ad5) en dos dosis sucesivas (Burki, 2020).

Otros ejemplos son la impulsada por CanSino Biologics de China (Ad5), actualmente
en Fase III y que en Argentina se asociaria con el Laboratorio Cassara para envasar y
distribuir, y la de Johnson & Johnson, mediante su laboratorio Janssen en Bélgica que
utiliza como vector el Ad26.

4. Particulas similares a virus (VLPs, del inglés virus-like particle). Son
vacunas que utilizan una proteina de coronavirus o un fragmento de proteina para
provocar una respuesta inmune. En este caso lo que se inocula en la persona es una
particula obtenida mediante ingenieria genética. Se trata de la proteina de superficie
del SARS CoV-2 que el virus emplea para unirse a los receptores ACE2 de las células
pulmonares. Se busca que al introducir esa proteina que no provoca la enfermedad, el
organismo desarrolle una respuesta inmunitaria que permita rechazar al virus.

En julio, la empresa china Anhui Zhifei Longcom inicié los ensayos de fase 2 de una
vacuna que es una combinacion de proteinas virales y un adyuvante que estimula el
sistema inmunoldgico. La compania es parte de Chongging Zhifei Biological Products y
se ha asociado con la Academia China de Ciencias Médicas.

Novavax, con sede en Maryland, EEUU, fabrica vacunas combinando proteinas a
particulas microscopicas. Se han enfrentado a varias enfermedades diferentes de esta
manera. Su vacuna contra la gripe termind las pruebas de Fase 3 en marzo. La
compaiia lanzé ensayos para una vacuna Covid-19 en mayo que estaria en fase 1-2.
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En Argentina hay dos estudios en fase preclinica con esta técnica en la Universidad
Nacional del Litoral y en la de San Martin, en ambos casos con acompafamiento
del Conicet. Serian vacunas bioseguras porque en los procedimientos para su
produccién no se emplean virus, como es el caso de otras opciones, lo cual siempre
entrana riesgos de infeccion (Agencia CyTA — Fundacion Leloir 2020).

5. Vacunas reutilizadas. La vacuna Bacillus Calmette-Guerin (BCG), a mas de 100
afnos de su creacion a principios del siglo XX, como proteccidn contra las formas graves
de tuberculosis, se esta investigando en el Instituto de Investigacion Infantil
Murdoch en Australia, llevando a cabo un ensayo de Fase 3 llamado BRACE, para ver
si la vacuna protege en parte contra el coronavirus.

Cuadro N° 1
Algunas de las vacunas

para Covid-19 en desarrollo

Laboratorio Tipo de vacuna Pr:ecn faselce Paises involucrados  En Argentina
estimado desarrollo
Sinopharm China virus inactivado 2 5 I Emiratos Arabes Unidos -| Realizara Fase III
Arg. (Lab. Elea)
Sinovac China virus inactivado 2 ? m China -
Pfizer-BioNTech Alemania- EEUU ARN mensajero 2 20 uss m Alemania -EEUU EStaF;eS:"ﬁ"d"
Moderna EEUU ARN mensajero 2 32-37 u$s m EEUU -
Un. Oxford-Astra-Zeneca Reino Unido Adenovirus chimpancé 2 3-4 ugs I Argentlna_-Me]lco (prod.) Produccm_)n sust.
Brasil (fase III) Activa
Cansino Biologics China Adenovirus humano  (Ad5)| 102 | 5-10 uss W Argentina Amc'ag;’a”r;ab'
; : 2 adenovirus humano " Felicité a Rusia por
- - ? ?
Sputnik V (Gam-COVID-Vak) Rusia (Ad 5y Ad 26) 2 ? 111 ? Rusia el desarrollo
Proteina del RBD del SARS-
Soberana 01 Cuba CoV-2 con un membrana 2 ? I Cuba -
externa del meningococo B
Janssen Bélgica Adenovirus 2161;1ano (Ad 2 20 u$s v Bélgica Podria haIiIerse fase
Particulas similares a virus " p
UNSAM-CONICET Argentina (VLPs, delingkés virus-ike | 102 ? Preclinica Argentina Implica soberania
particle) sanitaria
Univ. Nac. Litoral + CONICET PartICUaS SIMIres a Virus Impica soberani
+ Cellargen Biotech SRL y Argentina (VLPs, del inglés virus-like 102 ? Preclinica Argentina mplica soberania
Biotecnofe SA particle) sanitaria

Fuente: elaboracion propia a partir de fuentes secundarias consultadas

v Patentes y precios de las vacunas

A mediados del siglo XX el virdlogo norteamericano Jonas Salk cuando se le
pregunto por la patente de la vacuna contra la polio recién inventada dijo: "¢acaso se
puede patentar el sol?”. Ni él, ni el polaco Albert Sabin, creadores de dos vacunas
distintas para combatir la polio, lucraron con sus descubrimientos. Pareciera sin
embargo, que el capitalismo del siglo XXI no da lugar a esas posturas y pese a los
intentos por constituir a la vacuna contra la Covid-19 como un “bien publico global”, el
precio de las vacunas sera una cuestion que los distintos paises deberan considerar,
especialmente aquellos como Argentina que no categorizan como paises pobres, pero
gue aun no cuentan con desarrollo propio de este bien.

En este sentido, los precios como se muestra en la sintesis expuesta en el
cuadro adjunto, muestran un abanico significativo. Mientras se desconoce el precio
estimado de comercializacion de algunas (chinas, rusa, cubana), las de otros origenes
fluctlan entre 2,8 dolares hasta 37 ddlares por dosis. Ademas es probable que
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uno sea el precio durante la pandemia y otro después, mas alla de que se desconoce
actualmente si no deberd ser modificada en afios sucesivos y cuantas dosis se
requerira para producir inmunidad duradera. Por esta razén que Argentina desarrolle
su propia vacuna deviene en una cuestion de soberania sanitaria.

v" Fecha probable de vacunas en Argentina

A las fases de desarrollo comentadas debe incorporarse el desafio de la
produccién a gran escala de una vacuna nueva y que se pretende de alcance global. La
fabricacion de grandes cantidades de vacunas tiene distinto grado de dificultad de
acuerdo al tipo de vacunas ya que las que requieren cultivos celulares y manejo de
virus implican medidas de bioseguridad muy estrictas.

Deben considerarse aspectos relacionados con las aprobaciones nacionales e
internacionales con el envasado seguro y con la logistica de distribucion. Por esa razén,
es probable que las vacunas estén disponibles primero en los paises de origen de las
mismas y luego en otros. A continuacién exponemos un cuadro con una estimacion de
fechas probables para que nuestro pais disponga de alguna de las vacunas candidatas.
Obsérvese que la proyectada como mas temprana estaria en Argentina en marzo de
2021.

Cuadro N° 2
Acceso probable a algunas de las vacunas actualmente en desarrollo
2020 2021

SEP OCT NOV DEC JAN FEB MAR APR MAY JUN JUL AUG SEP

Vacuna

Oxford/Astra-Zeneca
Pfizer-Biontech

Moderna
Janssen
Sanofi-GSK
Cansino Biologics
Sinovac Biotech
Sputnik V

D!spon!ble €n pas de.orlgen Fuente: Ricchione, D. (2020) extraido de Consulfarmaweb.com
Disponible en Argentina

Vale aclarar que este cronograma podria verse alterado de acuerdo a la
evolucién de los procesos de evaluacion en fase II o III que se estan ejecutando. Es
decir, que los eventos que puedan ir ocurriendo durante esas instancias de evaluacién
podrian alterar las previsiones de plazos.

v Y en el mientras tanto...

Como se expresd, mas alla de que el avance en vacunas contra el Covid-19
permite vislumbrar un horizonte alentador, como lo es también que Argentina, por
distintos caminos, avance en conquistar grados crecientes de soberania sanitaria en
este tema.

Sin embargo, debe advertirse que estamos lejos de disponer de la vacuna. En el

mejor de los casos la tendremos en no menos de 6 meses y en principio solo para los
grupos poblacionales de mayor riesgo. Por otra parte seria muy arriesgado apostar
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todo a la vacuna porque aun no hay evidencia concluyente sobre la efectividad, la
seguridad especialmente en las personas con mayor riesgo que deben recibirla, la
perdurabilidad de la proteccion que las vacunas podrian aportar, como tampoco de los
efectos adversos a corto y mediano plazo.

Por esa razon, insistir en las medidas de autocuidado y especialmente en el
riguroso cuidado de las personas con mas riesgo de ser afectadas severamente por la
Covid-19, debera seguir siendo una prioridad sanitaria que debemos asumir como
conjunto social y no solo delegarla en los equipos de salud.

Nuevamente, como en otros aspectos relacionados con la salud, las salidas a
situaciones complejas pasan mas por lo colectivo que por la salvacion individual,
fantasia que podria abrigarse en forma anticipada al calor de la posibilidad de contar
con una vacuna efectiva.

Daniel Esteban Manoukian
Chos Malal, Neuquén, septiembre de 2020
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