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Resumen

La crisis por la infeccion con el SARS-CoV-2 demandé nuevos métodos de tratamiento y prevencion. Inicialmente la
prevencion se limité a recomendar mascaras faciales, distanciamiento social y cierre de instituciones. Con la descripcion del genoma
viral, se pudo elaborar posibles vacunas contra este nuevo virus. Entre las inmunizaciones mas promisorias estan dos productos
mRNA, uno es de Moderna y el Instituto Nacional de Salud en Estados Unidos y otro el de Pfizer y BioNTech. Estas vacunas, usan un
analogo sintético de la altamente antigénica espiga viral, quien, al ser inoculado en humanos, ordenan producir proteinas virales,
estimuladoras de anticuerpos y funciones inmunoldgicas que eliminan el virus. Tienen 95% de eficacia en estudios de Fase 3 y se
pueden producir en corto tiempo. Ambos laboratorios han aplicado para una autorizaciéon de emergencia del Food and Drug
Administration en USAy fueron aprobadas para uso en humanos en diciembre de 2020. Otra plataforma es la insercion de analogos
sintéticos de la espiga viral en un adenovirus inerte Astra Zeneca y la Universidad de Oxford reportaron una eficacia de
aproximadamente 70%, sin embargo, ha habido ciertas irregularidades y el resultado final necesita aclaracién. Vectores virales se
usaron en Rusia y en China, las vacunas estin autorizadas en sus paises de origen. Otros productos con virus atenuado, virus inerte y
particulas subvirales estan en estudio y contribuiran a la prevencion de esta enfermedad que ha infectado mas de 60 millones de
personasy ha ocasionado la muerte de cerca de dos millones.
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Abstract

The SARS-CoV-2 pandemic required development of new methods to treat and prevent the infection. Initially, prevention was
limited to facial masks, social distancing and the closure of institutions. The description of the viral genome, allowed the
manufacturing of vaccines against the virus. The mRNA vaccines are two are the most promising, one manufactured by Moderna and
the National Institutes of Health in the United States and another by Pfizer and BioNTech. These vaccines contain a synthetic analog
of a highly immunogenic area of the viral spike, when inoculated in humans; they carry the message to produce viral proteins and
stimulate immunologic responses for viral elimination. A 95% effectiveness in Phase 3 studies, was reported for both and they can be
manufactured in short time. Both laboratories have applied to the Food and Drug Administration for emergency authorization and
were approved for human use in december 2020. Another platform is the insertion of synthetic analogs of the viral spike in an inert
adenovirus. Astra Zeneca and Oxford University reported an average 70% effectiveness. However, because of certain irregularities
in the Phase 3, final analysis is pending. Viral vectors were used for vaccines prepared in Russia and China; the products were
approved for use in their countries of origin. Other products utilizing live attenuated virus, inert virus or viral sub-particles are in
progress and may contribute to the prevention of this disease, which has infected more than 60 million people and has caused the
death of around 2 million people.
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Vacuna Contra SARS-CoV-2
Introduccion

La pandemia ocasionada por el SARS-CoV-2 (Severe
Acute Respiratory Syndrome Coronavirus-2) ha afectado al
mundo entero, especialmente al Continente Americano y
LatinoAmérica en particular. De acuerdo a una reciente
comunicacion de la Organizacion Mundial de la Salud existen
alrededor de 50 millones de casos COVID en el mundo y el
virus es responsable por mas de un millon de muertes. El agente
viral fue reconocido a fines del afio 2019, se origind en Wuhan,
China y se expandio con increible rapidez a todo el globo
terraqueo. El genoma del virus fue descrito prontamente en
enero de 2020, y el mundo cientifico se aboc a descubrir
tratamientos y medidas de prevencion, entre ellas una vacuna
eficaz y con efectos secundarios aceptables. Antes de describir
las vacunas que por el momento son experimentales, hemos de
revisar ciertos conceptos importantes en cuanto a la respuesta
inmunologica al virus.

Inmunidad al SARS Co-V-2

Hay urgencia de entender la epidemiologia del SARS-
CoV-2, sus manifestaciones clinicas, el tratamiento de la
infeccion y por supuesto entender aun mejor la inmunologia de
la infeccién para poder crear vacunas que sean seguras,
efectivasy confiables.

La familia de los coronavirus que infectan a los
humanos son siete, cuatro de ellos ocasionan el resfriado
comun, ocurren especialmente en el invierno y tienen
morbilidad y mortalidad limitada. Inmunidad a estos virus dura
de meses a afios y reinfeccion no es inusual. Los otros tres
corona virus son de mayor importancia por los sintomas y
mortalidad elevada que ocasionan; ellos son SARS-CoV-1,
descrito en el afio 2002; MERS (Middle East Respiratory
Syndrome), descrito en el afio 2012 y el SARS-CoV-2, descrito
endiciembre de 2019 y objeto de esta comunicacion.

En pacientes infectados con SARS-CoV-1 0 MERS, los
marcadores de inmunidad en suero estuvieron presentes de dos
a tres afos después de la infeccion inicial pero no se
encontraron cinco a seis afios mas tarde®”.

El conocimiento es limitado sobre la inmunidad
generada por la infecciéon con SARS-CoV-2, asi como no se
sabe los factores responsables por las presentaciones clinicas
de amplio rango; de portador asintomatico a pacientes con alta
mortalidad o con sintomas prolongados. Estos conceptos son
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importantes para elaborar vacuna(s) protectora(s) contra la
infeccidn y sus secuelas.

El virus infecta al ser humano utilizando regiones de la
espiga de su superficie viral (spike) y se ancla al receptor
Angiotensina Convertidora 2 (ACE2) localizado en superficie
de células humanas. El RNA viral se libera dentro de la célula
infectada y mediante translacion del RNA produce proteinas
virales y se multiplica permitiendo ensamblaje de mas
coronavirus. El virus es reconocido por el receptor de la célula
B, quien produce anticuerpos neutralizantes dirigidos a
regiones de la espiga viral y areas de expresion del ACE2. Este
es un importante mecanismo de defensa que puede detener o
modular la infeccion.

Otro importante mecanismo de defensa se manifiesta
cuando la célula APC (antigen presenting cell) absorbe al virus
y presenta antigenos virales a las células T. Las células Th (T
helper cells o células auxiliares T) se activan produciendo
citoquinas antivirales y permiten eliminaciéon de las células
infectadas con SARS-CoV-2. Es decir, hay una doble
respuesta: bloquear al virus para que no ingrese a otras células
(linfocitos B) y eliminar células ya infectadas (linfocitos T).

Ambas células B y T tienen memoria para proveer
inmunidad por algtin tiempo, pero ain no sabemos cuanto dura
después de lainfeccion con el SARS CoV-2.

Anticuerpo contra SARS-CoV-2y
Funcién Antiviral Generada por Linfocitos T

Es importante recalcar que el titulo de anticuerpo contra
el virus o su correlacion con funciones citotdxicas atin no estan
completamente determinados, se deduce por los valores
observados en suero de convalecientes. Sin embargo, hay
progreso en pruebas de laboratorio que a la larga nos permitiran
un mejor entendimiento. Los ensayos de ELISA y anticuerpo
neutralizante del virus han sido descritos. Igualmente, las
funciones antivirales de los linfocitos T contra el SARS-CoV-2
son mencionadas para procurar un mejor entendimiento de los
resultados publicados hasta ahora.

ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay)

Es un método colorimétrico establecido para identificar
anticuerpos IgG, IgM o IgA. Se basa en la formacion de un
complejo inmunolégico entre antigeno viral y anticuerpo
contra el virus y detectado utilizando un compuesto
fluorescente, usualmente HRP (horseradish peroxidase).



DIAGNOSTICO Vol. 59(4) Octubre - Diciembre 2020 ¢ Vacuna contra SARS-CoV-2  Sjogren, MH.

Existen varias pruebas comerciales que tienen una sensibilidad
alrededor de 80%y especificidad entre 90 a 100%".

Anticuerpo neutralizante

Dos métodos son los usuales, el PRNT (reduccion de
placas virales) es el mas complejo y utiliza SARS-CoV-2 vivo,
necesitando cabinas especiales y extra protecciéon para los
laboratoristas por la posibilidad de contagio. Usualmente se lee
como titulo de neutralizacion. Sueros con altos niveles de
anticuerpo daran los titulos mas elevados.

El otro método utiliza un virus sustituto del SARS-Co V-
2 es decir un pseudovirus para el test de neutralizacion.
Algunos estudios utilizaron el PsVNA, otros utilizaron
Marburg virus y otros. Estos sustitutos eliminan la posibilidad
de infeccion sin comprometer la integridad del test.

Evaluacion de las funciones antivirales
delos linfocitos T

Es mas complejo y no hay una medida standard, los
métodos usuales son extraccion de monocitos circulantes en
sangre, estimulandolos y luego detectarlos mediante una
tincidon especifica. Ademas, hay ensayos de produccion de
citoquinas, ELISpot que enumera las células T antigeno-
especificasy otros.

Vacunas contra el SARS-CoV-2

Tradicionalmente las vacunas llevan afios en
producirse, luego de identificar al producto candidato, se
necesita trabajo pre-clinico en células de cultivo, estudio en
animales de laboratorio y la formulacion del producto en escala
suficiente, para ser aprobado por la organizacién gubernamen-
tal apropiada para su uso en ensayos clinicos, en una cantidad
apropiada de voluntarios con atencion al a toxicidad y a la
eficacia, las llamadas Fase 1, Fase 2 y Fase 3.

En Fase 1, se inocula la vacuna en pocos voluntarios
para descartar excesiva toxicidad. Luego en Fase 2, se inocula
en cientos de voluntarios buscando la dosis apropiada,
observando los efectos secundarios y definiendo mejor el
producto. En Fase 3, se evalua principalmente la eficacia en
miles de personas, aunque se sigue observando por efectos
secundarios y toxicidad. Fase 3 usualmente comprende dos
grupos, un grupo que recibe la vacuna y el otro grupo recibe
placebo. Si el producto es exitoso en controlar la infeccion, la
vacuna es aprobada y obtiene licencia comercial. Esto conlleva

aproduccion en gran escala y administracion a poblaciones que
necesitan esta proteccion.

En esta pandemia, los pasos para la preparacion de una
vacuna contra el SARS CoV-2 se han acortado y en vez de afios,
en pocos meses se han descrito varios candidatos.

En enero de 2020 se publicd la descripcion del genoma
viral y en marzo de 2020, laboratorios que tenian experiencia
trabajando con otros coronavirus y con diferentes plataformas
de formulacion de vacunas anunciaron varios productos que
analizaremos en esta comunicacion.

Otra razon para la rapidez es que en varios estudios las
fases de estudio se han superpuesto, llevandose a cabo casi al
mismo tiempo, con gran ahorro de tiempo. A pesar de la
premura, existen evaluaciones intercaladas para asegurar que
las vacunas sean aceptables en cuanto a riesgo y eficacia y
puedan recibir plena autorizacion o autorizacion de emergen-
cia.

La primera publicacion fue de una vacuna genética
utilizando el RNA mensajero (mRNA) del virus quien estimuld
inmunidad en animales experimentales® y ahora esta siendo
ensayada en humanos®.

Existen en la actualidad mas de 100 vacunas en estudio,
incluyendo una vacuna peruana que se expresa en salmonela y
parece ser efectiva en un modelo animal. Estudios en humanos
sera el proximo paso.

De importancia hay alrededor de 50 vacunas en
diferentes estadios de estudio, varias en Fase 3 y tres de ellas
con autorizacion provisional en sus paises de origen, China y
Rusia, a pesar de no haber completado los estadios de la Fase 3.
Obviamente no se puede describir a todos los candidatos a
vacuna, nos concentraremos en las mas avanzadas.

Existen varias plataformas de preparacion de la vacuna
contra el SARS-CoV-2 descritas en el texto de esta comunica-
cion. Se utiliza parte de la espiga del SARS-CoV-2 para
preparar vacunas con acidos nucleicos (mRNA); expresando
antigenos virales en vectores virales viables o inertes como el
adenovirus; particulas sub-virales o modelos mas tradicionales
con un virus integro, ya sea atenuado o inactivado.

En el momento actual se entiende que una respuesta
inmune balanceada con respecto a anticuerpos protectores y
respuesta citotoxica mediada por Th1 seria ideal para proteger
contra la infeccion sin correr el riesgo de enfermedad
incrementada por anticuerpos generados por la vacuna

181



DIAGNOSTICO Vol. 59(4) Octubre - Diciembre 2020 ¢ Vacuna contra SARS-CoV-2 ¢ Sjogren, MH.

(antibody enhanced disease). Este tltimo es un sindrome que se
ha observado con algunas vacunas, donde la persona
inmunizada al entrar en contacto con el virus, hace unareaccion
critica, inesperada y de importancia clinica. Este tipo de
reaccion se reportd después de vacunar contra virus como
sarampion, dengue y en un modelo animal para el SARS-CoV-
1. Las razones para este fendmeno son multiples y complejas y
escapan el propésito de esta comunicacion”. Hasta el momento
no se ha descrito este tipo de reacciones en los estudios de
vacunas contra SARS-CoV-2.

Codigo Genético - Vacunas mRNA

Breve explicacién de la producciéon de vacuna
utilizando el RNA mensajero. Conociendo el genoma viral y
que la espiga del virus contiene areas antigénicas poderosas, se
produce un analogo sintético de estas areas antigénicas, en el
caso de la vacuna producida por el laboratorio Moderna y el
Instituto Nacional de Salud (NIH) de Estados Unidos, el
producto es mRNA 1273 rodeado de lipidos para darle mayor
estabilidad. En la vacuna producida por BioNtech/Pfizer, el
producto es el BNT162b2. Estas vacunas son administradas
mediante inyeccion en el deltoides. La vacuna conteniendo el
mRNA viral es tomada por los ribosomas que existen en el
citoplasma celular y transmiten el mensaje de producir las
proteinas virales especificadas por el RNA mensajero. Estas
proteinas virales son leidas por el sistema inmunoldgico
humano (1 animal) y estimulan la produccion de anticuerpos
contrael SARS-CoV-2.

Es decir, sin haber infeccidon o introduccidén de virus
atenuado o inerte, se presenta al sistema inmunoldgico epitopos

inmunogénicos que dan la orden de preparar proteinas virales
quien a su vez estimularan la produccion de anticuerpos para
contrarrestar la infeccion. Es una plataforma muy rapida y
tedricamente se pueden producir millones de vacunas en corto
tiempo.

Vacuna NIH/ Moderna

En julio de 2020 se publicé un estudio de Fase 1°,
donde 45 adultos de 18 a 55 afios de edad fueron inyectados con
dos dosis de vacuna, 28 dias aparte. Se estudiaron 3 dosis: 25,
100 y 250 microgramos. El principal objetivo era observar la
toxicidad, pero también evaluar la produccion de anticuerpos
por método ELISA, anticuerpos neutralizantes y funciones de
la célula T, como se explic anteriormente.

La figura 1 resume los resultados por ELISA para cada
dosis. El grafico muestra resultados en el dia 29, 4 semanas
después de la primera inoculacion y resultados en el dia 56, o
sea 4 semanas después de la segunda dosis. El titulo del
anticuerpo corresponde a la dosis y se observa entre 300,000 y
mas de un millén de unidades. Como comparacion se evalud
suero de humanos convalecientes de la infeccidn con SARS-
Co-V2 y encontraron estos titulos entre 80,000 y 250,000
unidades. Este resultado se interpretdé como una repuesta
excelente ala vacuna.

En cuanto a anticuerpos neutralizantes, Moderna
publicé que en el dia 43 después de la primera dosis y antes de la
segunda inmunizacién se detectd anticuerpo neutralizante por
dos métodos el pseudotipo lentivirus y la reduccion de placas
virales del SAR- CoV-2. Todos los participantes tuvieron test

1,400,000
1,200,000
1,000,000
800,000 GMT en suero de
convalescientes:
600,000 142, 140 unidades
400,000 (81,543-247,758)
200,000
R 1 []
25ug 100ug 250ug
New Eng J Med July 2020 B dia 29 mdia 57

Figura 1. Vacuna mRNA1273. Anticuerpo GMT elisa anti-s-2p.
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Figura 2. Vacuna mRNA 1273. GMT Anticuerpo neutralizante Psvna, PRnt.

negativo antes de empezar la vacunacion. El titulo geométrico
fue por encima de 300 para los grupos de 100 y 250 mcg. Los
sueros convalecientes mostraron un titulo ente 64 y 512. Es
decir, la vacuna estimuld niveles adecuados de este importante
anticuerpo (Figura 2).

Los efectos secundarios estuvieron presentes en mayor
proporcion después de la segunda dosis, pero ninguno fue de
una toxicidad significativa que hiciera detener el estudio, un
voluntario en el grupo de 25mcg fue eliminado después de la
primera vacuna porque desarrollo urticaria (Figura 3).

La Fase 3 en 89 centros alrededor del mundo ha
completado su evaluacion preliminar. Reciente comunicacion
de prensa indicé que la vacuna tiene 95% de efectividad

120
100
80
60
40

20

25ug

comparado a control, con efectos secundarios tolerables. La
casa Moderna ha aplicado para una autorizacion de emergencia
del Food and Drug Administration (FDA) en los Estados
Unidos de América.

Vacuna BNT162b2/Pfizer

Es otra vacuna mRNA® que recientemente concluyé la
evaluacion preliminar de la Fase 3 con una efectividad del 95%
comparado a control y ha pedido autorizacién de emergencia al
FDA. Originalmente, dos candidatos fueron estudiados,
eligiendo el BNT162b2 por tener menos efectos secundarios,
en julio 2020 empezaron su fase 3 con 44,000 voluntarios
incluyendo EEUU, Argentina y Brasil.

100ug 250ug

inmunizacion 1

inmunizacion 2 ——dolor

New Eng J Med July 2020

Figura 3. Vacuna mRNA 1273. Efectos Secundarios Sistémicos Comunes.
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Vectores Virales - Vacunas contra el SARS-CoV-2

Otra plataforma importante son los vectores virales,
solo hay una vacuna aprobada para uso en humanos, utilizando
DNA insertada en el virus de la estomatitis (con capacidad de
replicacion). Esta es la vacuna para evitar infeccion con el virus
de Ebola.

En el mundo Occidental, no existe ninguna vacuna
aprobada utilizando vectores virales inertes (sin capacidad de
replicacion). Hay varios estudios promisorios donde analogos
sintéticos de la espiga viral del coronavirus es introducido en un
virus inerte, usualmente el adenovirus. Hay cuatro de mayor
interés: vacuna Oxford/Astra Zeneca, vacuna rusa Sputnik V,
vacuna Johnson & Johnson y vacuna CanSino.

Vacuna Oxford/Astra Zeneca

El producto es designado ChAdOx1nCoV-19,
Utilizaron un vector viral inerte, un adenovirus que infecta a
chimpancés En el adenovirus inerte, mediante ingenieria
bioldgica se insertd parte del gene de la espiga viral del
coronavirus

Los investigadores publicaron estudios preliminares en
humanos en julio de 2020, estos comprendieron estudios
randomizados donde resultados de la vacuna se compararon a
un grupo control que recibid vacuna contra el meningococo.

Estudiaron el producto en 1077 adultos a quienes les
inyectaron una sola dosis, a 10 voluntarios se les inyectaron dos
dosis, 28 dias aparte, los resultados se muestran en la figura 4,
en dias 28 y 56 después de haber recibido la vacuna. Se observd

Anti-Spike 1g G Response

que el titulo del anticuerpo fue mayor cuando se usaron dos
dosis. Los anticuerpos neutralizantes se hicieron presentes en
un 100% de sueros estudiados.

Efectos secundarios se observaron de 27% a 70% de
inmunizados y esto fue estadisticamente mayor que el grupo
placebo.

En el momento actual, han concluido la evaluacion
preliminar de la Fase 3 con dos dosis, 28 dias aparte. Hubo una
pausa temporal en el estudio por un efecto secundario
neurologico importante en un voluntario en el Reino Unido, el
comité evaluador levantd la pausay el estudio continud

Recientemente, hubo una comunicacion de prensa
donde los investigadores anunciaron una efectividad del 70%,
en algunos grupos hasta el 90%. Sin embargo, ha habido
algunas irregularidades en la administracion del producto y se
espera esclarecimiento del proceso o estudios adicionales.

Vacuna Sputnik V

La vacuna rusa producida por el laboratorio Gamaleya
utiliza los vectores adenovirus recombinado 5 (rAdS) y
adenovirus recombinado 26 (rAd26). Ambos vectores, tienen
insertado el codigo genético de la espiga del SARS-CoV-2
(rAd5-S y rAd26-S). Los investigadores han publicado los
resultados de dos estudios de Fase 1 y 2, donde la vacuna fue
inyectada en 38 voluntarios en cada estudio, un grupo
recibiorrAd5-S o una dosis de rAd26-S y el otro grupo ambos
rAd5-S y rAd26-S. El primer estudio utilizé vacuna que fue
previamente congelada y el segundo grupo utiliz6 vacuna
previamente liofilizada y reconstituida“®.

= 5 centros en UK 1:1 randomization
= ChAdOx1nCoV-2 (chimpanzee Adv)

» Una dosis 5x10'%en 1077 adultos (18-
55), 2 dosis en 10 voluntarios

= Efectos secundarios 27-70% p<
compared to placebo

= Eficacia no reportada
» Fase 3: dos dosis, 28 dias aparte

700
n=10
600 Anticuerpo neutralizante
500 Una dosis
400 32/35 (91%) by MNA5, y
300 100% PRNTs5g
200 n=12 Dos dosis
100 I I 100% en dias 42 & 56
0 mdia 28 W day 56
1 dosis 2 dosis

Lancet, July 2020

Figura 4. Vacuna Oxford/AztraZeneca. Fase 1/2.
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Los efectos secundarios observados en 28%-58%
fueron bien tolerados. Los anticuerpos tanto por ELISA se
observaron en el 100% de voluntarios. Los anticuerpos
neutralizantes estuvieron presentes en el dia 28 después de
vacunacion en titulos iguales o mas altos que en sueros de
convalecientes. Estan en estudio de Fase 3 y tienen autorizacion
provisional de Rusia para utilizarla en poblaciones a mayor
riesgo de infeccion.

Vacuna Johnson & Johnson

La compailia farmacéutica Janssen, perteneciente a
Johnson & Johnson ha iniciado un ensayo clinico a doble ciego,
con un grupo placebo en 60,000 voluntarios. El producto es un
vector adenovirus 26, que no puede replicar y donde se ha
insertado el codigo genético de toda la espiga viral
(Ad26.COV2S). En un modelo animal (Rhesus macaco) una
inyeccion intramuscular de la vacuna fue suficiente para
inducir una excelente respuesta de anticuerpo neutralizante,
aun mas protegié a los animales cuando fueron expuestos a
infeccion con SARS-CoV-2""". Esta vacuna esta ahora en Fases
1 y 2 en mas de mil participantes y la Fase 3 ha empezado en
60,000 voluntarios

Vacuna CanSino

El laboratorio CanSino Biologics de China ha
formulado una vacuna utilizando un vector adenovirus
recombinado 5, el vector expresa el codigo genético completo
de la espiga del virus. Esta vacuna fue estudiada en 108
voluntarios quienes recibieron una de tres dosis: 5 x 10"” 0 1 x
10" 0 1.5 x 10" particulas virales. Los anticuerpos neutrali-
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zantes estuvieron presentes en 75% de los 36 que recibieron la
dosis mas alta y en menor escala en dosis mas bajas. Los efectos
secundarios fueron observados por pocos dias y no hubo
toxicidad significativa. En el momento actual, la Fase 3 esta
siendo conducida en 40,000 voluntarios en China y Pakistan,
La vacuna ha recibido autorizacién provisional de China para
utilizarla en poblaciones en general"?.

Vacuna Inactivada - Sinopharm

Esta vacuna ha sido preparada por Sinopharm en China.
La vacuna es producida con métodos tradicionales, el virus es
cultivado en células Vero que son certificadas para elaboracion
de vacuna. Una vez conseguidos los productos virales, se
inactivan con beta propriolactona y se utilizé6 alum de
adyuvante™. Tres dosis fueron estudiadas en 96 adultos.
Luego en Fase 2, la dosis de 5 microgramos fue administrada a
224 adultos quienes fueron randomizados a recibir vacuna o
placebo. Se utilizé dos esquemas de inmunizacion dias 0y 14 o
dias 0y 21. Anticuerpo neutralizante a los 14 dias después de la
ultima inyeccién de vacuna se muestra en la figura 5, siendo
positivo con ambos esquemas de inmunizacion, pero talvez
Smcgendias 0y 21 dio larespuesta mas aceptable. Esta vacuna
tiene autorizacion de emergencia en China. La Fase 3 esta
llevandose a cabo en 21,000 voluntarios en varios paises,
incluyendo el Peru.

Resumen

Aun hay mucho que estudiar y conocer acerca de la
infeccion con SARS-CoV-2, en particular la respuesta
inmunolodgica de las vacunas, la duracion de la proteccion y los

= Cultivo células Vero
= Inactivada
= Fase 1: 96 adultos
= 3 dosis 2.5, 5y 10 Ug + placebo (alumn)
= Fase 2: 224 adultos, 5Ug + placebo
= Inyeccion a 0 y 14 dias
= Inyeccion a 0 y 214 dias
= Objetivos: Efectos secundarios y anticuerpos
14 dias después de la tltima vacuna

Figura 5. Sinovac. Vacuna viral inactivada.
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efectos secundarios a largo plazo. En el momento actual hay
estudios con otras plataformas como vacuna con virus atenuado
y sub- particulas virales. Igualmente se estudia si puede haber
proteccion cruzada de otras vacunas como la del bacilo
Calmette-Guerin (BCG), sarampioén y otras. Se necesita
estudiar el efecto de la vacuna en multiples grupos, como son
nifios, mujeres embarazadas, individuos inmunosuprimidos y
otros.

Es innegable que en tiempo record, practicamente 10
meses desde el inicio de la pandemia, estemos a las puertas de
una(s) vacuna(s) que permita(n) el control de la infeccion en el
mundo y por ende el término de la alta mortalidad y morbilidad
en ciertas poblaciones.
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