SARS-CoV-2

Covid-19

Un virus é “simplemente unha mala noticia, envolta en proteinas”

Jean e Peter B. Medawar, 1977
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As pandemias van a ser parte do noso futuro, un reto a todos os niveis...

Un novo e mortal virus; millons de persoas infectadas en todo o mundo; cerca dun millon de mortes. No hai ainda vacina.
O mundo ten vivido esta situacion moitas veces...

En dez afios, a OMS tifia declarado en cinco ocasions a situacion de "emerxencia sanitaria internacional®: polo brote de gripe HIN1 (2009), de ébola en Africa
Occidental (2014) e na Republica Democratica del Congo (2019), de polio (2014) e do Zika (2016). A do coronavirus de Wuhan converteuse na sexta.

Por que con mais frecuencia?: cambio climatico que altera o habitat dos animais, elevado niimero de habitantes nas ciudades, elevada mobilidade...

que pon en funcionamento unha vez mais,: .

A Covid 19, zoonose con probable orixe en
morcegos; Os seus excrementos contaminados

caen en follas, alimento dos pangolins que son
comercializados en China para consumo humano, e
deste xeito acaban infectando 4 nosa especie.

As zoonese non son novidade: VIH-do VIS dos
simios-, gripe aviar, gripe porcina, ébola e SARS,
dos morcegos.

... Un xogo evolutivo,
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Reservorios

Reservorio coronavirus

MERS-CoV
SARS-CoV

SARS-CoV-2

\ Coronavirus humano

http://portal.uned.es/portal

hospedadores
& intermediarios dos
\{mﬁus humanos.

Os virus, organismos (vivos, non vivos???) “camalednicos”, con alta
capacidade para mutar e adaptarse a novos héspedes.

“Saltar a barreira da especie” é posible e sucede.

Entes moi especializados que -para parasitar a célula héspede- precisan dun
recofiecemento quimico, molecular, especifico, acontecendo unha especie de
acoplamento molecular entre unha proteina da cuberta virica e unha proteina da
superficie da célula hospede. Ca entrada na hospedadora, esclavizan 4 mesma para

que traballe na creacién do material xenético virico e das proteinas da sta capside.

Cronoloxia da Covid-10

Un mes de xaneiro crucial...
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Wuhan

*31 de diciembre de 2019 - China alerta a la OMS de la erupcidn de casos de un tipo de nemonia en

*1 de enero de 2020 - Cierran el mercado de mariscos y animales que se cree es la fuente del brote

*9 de enero - La OMS dice que la infeccién es causada por un nuevo tipo de coronavirus

*10 de enero - China comparte el codigo genético del nuevo virus

*11 de enero - Los cientificos empiezan a trabajar en una vacuna y se confirma la primera muerte

*13 de enero - El virus se propaga en el exterior por primera vez, con un caso registrado en Tailandia
*30 de enero - Fl virus afecta todas las regiones en China. Se reportan 7.711 casos y 170 muertes




1. Nome do virus, nome da enfermidade

As palabras Coronavirus e Covid-19 entraron a formar parte da nosa vida cotia, son tema en nosas
conversas, estin presentes nos nosos pensamentos. Como anecddtico decir que foron buscadas
uns 20 millons de veces o 11 de marzo de 2020 en Google, Facebook e Twitter.
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https:/ | www.bbe.com/ mundo/ noticias-51912089

Para o nome de covid-19 (enfermidade), hai que remontarse ao 11 de febrero de 2020 en que a OMS da a cofiecer o nome
da enfermidade que comenzou a propagarse na cidade chinesa de Wuhan.
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* Este nome se toma de “coroa”, “virus”, “disease” (enfermidade en inglés), e 19 , o ano en que produciuse o brote.

* Ao virus, o Comité Internacional de Taxonomia de Virus (ICTV) chamouno SARS-CoV-2.

* F un novo membro da ampla familia dos SARS-CoV. Tan s6 7 (0 SARS- CoV 2 é o
setimo) que infectan as persoas.

ARARA SAUOITA, 2012

Situamolo na categoria taxonémca dos Coronaviridae (CoV ou Coronavirus), por
mor das extensions que leva na superficie, que asemellan unha coroa solar. Estes
virus causan afeccions respiratorias (como o sindrome respiratorio agudo grave,

SARS).

HAY SIETE CORONAVIRUS QUE
INFECTAN A HUMANOS




Por que darlle un nome ao virus, € con nomes tan técnicos ?

Aquel 11 de febrero de 2020, a OMS se apresurou a dar un nome que evitara cometer erros como no pasado: a estigmatizacion dun
pais, un animal ou unha rexion do planeta.

*  "Tifamos que atopar un nome que non se referira a unha ubicacién xeografica, un animal, un individuo ou un grupo de
persoas, que fora pronunciable e relacionado coa enfermidade"”, explicou Adhanom.

* Esaimportancia quedd en evidencia por unha pandemia reciente: el HIN1, gripe A, que nun principio foi chamada gripe
porcina, o que a vinculaba directamente a unha especie animal e unha das consecuencias foi que en Egipto se sacrificaron
10.000 porcos polo panico que causou o nome.

* A urxente tarefa de darlle formalmente un nome ¢ responsabilidade del ICTV. E as directrices que se deron foir que o
nome do novo coronavirus non debfa incluir: 1. Sitios xeograficos. 2. Nomes de persoas. 3. O nome dun animal ou un tipo
de comida. 4. Referencias a unha cultura ou industria en particular. 5

* Se consider6é que o nome debia ser corto e descriptivo, como por exemplo SARS.

O etigpe Tedros Adbanom, director da OMS, foi a persoa encargada de revelar
o0 nome do virus e da enfermidade o pasado 11 de febrero.

https:/ | www.bbe.com/ mundo/ noticias-51912089




2. Sintomas da Covid-19

A Organizacion Mundial da Saude (OMS) apunta que cerca dun 80% dos contaxiados se recupera sin necesidade de tratamento

hospitalario.

* Sintomas principais: febre, tose seca ( produce picor, pero non flegma) prolongada
(debe durar mais dunha hora e o doente deber ter 3 ou mais ataques en 24 horas)
e cansancio. O SARS-Cov-2, causante da enfermidade covid-19, infecta os pulméns.
Esto pode levar a unha falta de alento, que a mitido se descrebe como unha intensa presior
no peito, dificultade para respirar ou sensaciéon de afogo.

* Se considera que tes febre si a temperatura é superior aos 37,8°C. Esto pode facer que te
sentas acalorado ou, pola contra, con frio ou escaloftios.

*  Outros sintomas menos frecuentes que afectan a alguns pacientes, seguin a OMS, son
dores e molestias, conxestion nasal, dor de cabeza, conjuntivite e dor de
gorxa.

* También a diarrea, a perda do gusto o do olfato e as erupciones cutaneas ou os
cambios de cor nos dedos de mans ou pes.

Sintomas del covid-19*

>

Sintomas mas comunes

Secrecién Dolor de Dolor de
nasal garganta cabeza
Fatiga Dificultad

para respirar**

N

Tos Fiebre Cansancio Congestion

nasal

xX's

Diarrea

"Las personas infectadas no necesariamente presentan todos los sintomas. En algunos casos,

pueden no tener ninguno.
™En caso de presentar este sintoma se recomienda buscar atencion médica.

* Estos sintomas soen ser leves e comenzan gradualmente.

Fuentes: Heloisa Ravagnani (SBI - DF), Paulo Sergio Ramos (Fiocruz Recife),
OMS, NHS, CDC

https:/ /www.bbc.com/mundo/noticias-52300962
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Distinta gravidade

* Segun un analise da OMS baseado nun estudo con 56.000 pacientes, o 80% dos contaxiados desarrolla sintomas
leves (febre, tose e, nalguns casos, neumonia).

* O 14% presenta sintomas graves (falta de aire e dificultade para respirar) e o 6% restante, enfermidades graves
(insuficiencia pulmonar, shock séptico, fallo multiorganico e risco de morte).

* Os expertos consultados din que os sintomas deben ser monitoreados e, si permanecen leves, poden ser tratados na
casa con repouso e algun medicamento que alivie as molestias, como paracetamol.

* As personas maiores e as que padecen afeccidons médicas previas como hipertension arterial, problemas
cardiacos ou pulmonares, diabete ou cancro, tefien mais probabilidades de presentar cadros graves.

* Non obstante, a OMS advirte que calquera persoa pode contraer a covid-19 e caer gravimente enferma.




3. Como se contaxia?

Ainda non se sabe con exactitude cando o virus virouse infeccioso para as persoas, pero si se sabe que se transmite entre

humanos.
¢ Qué debo hacer para evitar contraer y
propagar el virus? |
* O periodo de incubacién (é dicir, canto tardan os sintomas en aparecer Lavate las manos Contén la tos y los
tras contraer a infeccion) é de 1 a 14 dfas. frecuentemente estornudos con
: SRS : Tk con jabon y agua pafiuelos
* Din os cientificos que cada persoa infectada pode transmitir o virus a 0 usa un gel desechables

entre 1,4 y 2,5 persoas, e que o contaxio se pode producir antes de que desinfectante
aparezcan os sintomas.

* A enfermidade se propaga principalmente de persoa a persoa a través Desecha los pafiuelos Si no tienes un
das goticulas que saen despedidas do nariz e boca dunha persoa infectada, usados pafiuelo, usa tu
20 tusit, esbirrar ou falar. Por este motivo, a OMS recomenda manterse manga
a mais de 1-2 metros de distancia de outras persoas.

* i estas secrecions caen nalgin obxecto ou superficie, calquera persona '»

pode contaxiarse si entra en contacto con elas e despois se toca os ollos,
o nariz ou a boca.

Evita el contacto
cercano con
personas que

no se sientan bien

Evita tocarte los ojos, la
nariz y la boca con las
manos sin lavar

* DPoriso é fundamental manter unha estricta hixiene e, sobre todo, lavarse
con frecuencia as mans, con auga e xabron.

Fuente: NHS (Servicio de salud britanico) IB[B|C]

* A OMS esta estudando as investigacions en curso sobre as formas de propagacion,
https:/ /www.bbc.com/mundo/noticias-52300962

como as que apuntan a transmision aérea.




Risco de contaxio dependendo da actividade que fagas

A Asociacion Médica de Texas pediu a 14 ‘expertos en saide publica, epidemio]oxia e enfermidades infecciosas desefiar unha
clasificacion en funcion do risco que supon facer distintas actividades cotids.

E aplicable a outros paises, considerando as diferencias...Ir ao ximnasio, comer nun buffet ou asistir a un concerto multitudinario
estdn entre as de maior risco.

Coémo se fixo o ranking?
* C(lasificacién do 1 (menos risco) ao 10 (mais risco)

* Ciriterios: si as actividades son realizadas no intetior ou no extetior; a proximidade con outras persoas; o tempo de
exposicion ao virus; a posibilidade de seguir as practicas de prevencion e o risco de que unha persoa se contamine
realizando a accion.

* Para todas as actividades da lista, considerouse que os participantes usaban mascara, * W -*

mantifian unha distancia minima de dous metros entre persoas

(que non foran os seus familiares) e se lavaban as mans sempre que fora posible.
https:/ /www.bbc.com/mundo/noticias-54014422

* Por iso duas actividades moi distintas poden ocupar a mesma categoria. * * w *’
ed




Abrir el correo

Comprar comida para llevar
Poner gasolina
Jugar al tenis

Acampar

BAJO MODERADO

Ir al supermercado

Ir a caminar, correr o pasear en bicicleta
acom

MODERADO

Cenar en la casa de otra persona

Ir a una barbacoa (o asado)

Ir a la playa o a un shopping

Enviar a los nifios a la escuela,
campamento o guarderia

Trabajar una semana en una oficina
Nadar en una piscina publica

Visitar a una persona mayer en su casa

MODERADO ALTO

ALTO

Comer en un bufet
Ir al gimnasio

Ir a un parque de diversiones o al cine

Ir a un concierto de musica o a un estadio
de deportes

Asistir a un servicio religiose con 500 o
mas fieles

Ira un bar

https:/ /www.bbc.com/mundo/noticias-54014422

Fuente: Texas Medical Association




4. Que tratamento reciben os doentes diagnosticados?

Medicamentos -a maioria do grupo de antivirais- utilizados en otras afeccions, que pola sitia composicion podrian ser iitiles, ao inhibir
compofientes clave do ciclo de infeccion do virus

Na actualidade nn existe un tratamiento efectivo aprobado e os administrados ainda se atopan en fase experimental.

Hai interese por medicamentos como a cloroquina (utilizado contra a malaria e outras enfermedades autoinmunes, que parece bloquear a
entrada do coronavirus nas células), antivirais como o lopinavit/ritonavir (inhiben a reproduccion celular) e o remdesivir (inhibe a sintese
do ARN), que estan sendo empregados en ensaios clinicos para comprobar a sta eficacia.

A OMS, se ben non ten avalado ningun medicamento especifico e efectivo contra o patoxeno, si publicou unha listaxe de deceas de compostos que
individualmente ou combinados podrian reforzar a resposta inmunitaria dos doentes nos casos mais graves. Pero o efecto destes farmacos continta
pendente de investigacion.

En casos leves ou nos primeiros estadios, o coronavirus provoca sintomas semellantes aos da gripe ou resfriado comun: tose, dores musculares e de
cabeza, febre e secrecion nasal. Nestes casos, autoridades médicas espafiolas consultadas por BBC Mundo explican que a aplicacién de antiinflamatorios
comuns como paracetamol ou ibuprofeno son efectivos para tratar algins dos sintomas, pero non atacan ao virus.

Publicado na revista médica britanica The Lancet por cientificos chineses, en Wuhan se trataron ata 41doentes cunha combinaciéon dos farmacos antivirais
ritonavir e lopinavir, usados en doentes con VIH. Estos antivirais inhibiron a proteasa, encima que tanto o VIH como o coronavirus utilizan para
multiplicarse dentro do organismo. A citada combinacién de farmacos tivo éxito ao tratar a doentes con SARS no 2003.

Tamén estiveron a probar o interferén beta en distintos paises. Este tratamiento utiliza a proteina chamada interferén beta, que se inhala a través
dun nebulizador. E unha proteina natural que produce o corpo cando hai un ataque viral, pero o0 SARS-CoV-2 parece suprimir a sta produccion.

A idea ¢ que administrado directamente nas vias respiratorias sexa capaz de desencadear unha resposta antiviral mais forte, que lle permita ao sistema
inmune combatir a enfermidade.

Non obstante, son necesarios mais ensaios para que poida ser aprobado de forma definitiva, algo que podria tardar algins meses.




5. Vacina contra o SARS-CoV-2?: ainda non

Ao contrario de anteriores infeccions, a busca dun método preventivo comenzou 4s poucas horas de identificar ao SARS-CoV-2.
Os expertos esixen a unha vacina: un perfil aceptable de seguridade, a induccion de respostas inmunes apropiadas e unha
temprana disponibilidade de suficientes suministros de doses.

* China difundiu o cédigo xenético do virus moi rapidamente. Esta informacion é fundamental para determinar a probable
tonte do virus, como podria mutar a medida que o brote se extende, e como protexer a poboacion.

* O traballo para elaborar unha vacina implica desefiala, producir os antixenos correctos que se van a atacar, as proteinas
virais que son blanco do sistema inmune, seguidos de probas en modelos animais para demostrar a sua efectividade e
seguridade. E a fase preclinica.

* Unha vez superada esta etapa, dan comenzo as probas clinicas en humanos; comprobar si as vacinas inducen a
respuesta inmune e de proteccion esperadas, e -se siguen sendo seguras- se procede coa fabricacién masiva para
ponela 2 disposicion da poboacion.

* Grazas aos avances tecnoléxicos e un maior compromiso dos gobernos para financiar a investigacion de enfermidades
emerxentes, os centros especializados comenzaron con esta tarefa rapidamente.




Nos laboratorios, traballo a unha velocidade sen precedentes

Hai un amplo espectro de desefios de vacinas

A OMS esta coordinando esta meta global para encontrar unha nova vacina. Afirma estar seguindo o progreso de varios centros de
investigacion, incluindo os tres apoiados por CEPL

* A Coalicién para as Innovaciéns en Preparacion para Epidemias (CEPI), constituida e apoiada por gobernos e organizacions
filantropicas de todo o mundo, financia programas que desarrollan vacunas contra este novo coronavirus:

- Laboratorio Inovio en San Diego (EE.UU.), onde os cientificos traballan con unba tecnoloxia de ADN relativamente nova para desarrollar unba potencial
vacina. Conecida a secuencia de ADN do virus, procedense a analizala coa tecnoloxia computarizada e o deseio da vacina estaba feito en 3 horas. As propias
célnlas do infectado actiian como fibricas da vacina, fortalecendo os mecanismos de resposta naturais do corpo humano.

- A Universidad de Queensland, en Australia, traballa sobre unha vacina tipo "torniquete molecular’, gue dice "permite unha produccion riapida e
enfocada contra unha multiplicidade de patoxenos virais“

- Moderna Inc, en Massachusetts, USA: a vacina é un pequeno fragmento do material xenético virico.

A vacina desenvolvida pola Universidad de Oxford demostrou que pode xerar a produccién de linfocitos T defensivos, ademais de
anticorpos. Elabérana a partir dun virus que produce resfriado comin en chimpancés (modificado xenéticamente para que non cause
infeccion en humanos e sexa mais parecido ao coronavirus).

*  Os laboratorios Sinovac-Biotech (China): usa o propio virus, inactivado.




6. O labor do noso sistema inmunitario,
o momento das células T

Aunque investigacions recentes suxiren que os anticorpos contra a covid-19 poden perderse en so tres meses,

xurden novas esperanzas no horizonte coas “enigmadticas” células T.
Doentes recuperados da covid-19, pero que misteriosamente non tifian anticorpos contra a enfermidade
ou que perdian 0s anticorpos en poucas semanas.

https:/ /www.researchgate.net/figu

*  En resume, os anticorpos (producidos polos linfocitos B) pode que non tefian un rol esencial na inmunidad como se pensaba, o ey o etRies

: : : : lectronica-de-barrido-de-los-
e que a inmunidade celular (a cargo dos linfocitos T) da un paso ao frente... VS Nh R el

linfocitos-T-y-B_fig3_277137093

*  Oslinfocitos chamados células T son unhas células inmunes, cuxo principal propésito é identificar e matar a patoxenos invasores ou células infectadas
or eles, a través da conexidon de proteinas da sta superficie con proteinas da superficie do invasor. Tamén tenen labor colaboradora, activando a outras
? 9
células defensivas.

* Cada tipo de célula T ¢é altamente especifica. Hay billons de variacions posibles destas proteinas de superficie, e cada unha pode recofiecer un obxetivo
diferente. Como as células T poden manterse no sangue durante anos despois dunha infeccioén, tamén contribuen a '""memoria de longo prazo" do
sistema inmune, permitindo que se organice unha respuesta mais rapida e mais efectiva cuando entramos de novo en contacto cun vello inimigo.

*  Varios estudos demostran que xente contaxiada con covid-19 ten células T que poden atacar ao virus, sin importar si a persona experimentou
sintomas. También descubriron que algunhas persoas poden resultar negativas en anticorpos contra a covid-19 e positivas de células T capaces de
identificar ao virus.

*  Esto leva a sospeitar que certos niveis de inmunidade contra a enfermidad poden ser mais comuns do que previamente se penso, e que algunhas persoas
xa tiflan unha certa resistencia preexistente contra o virus antes de que infectara aos humanos.

*  Hai anos, un 40- 60 % de mostras de sangue analizadas tifian presente células T -desefiadas especificamente polo organismo humano- para detectar
proteinas da superficie deste coronavirus.




* En moitos doentes graves que son hospitalizados con covid-19, a resposta das células T non resultou como se esperaba.

Unha teoria é que estas células T son desviadas aos pulmons, onde son moi necesarias, pero hai a sospeita de que poden morrer no bazo e ganglios

linfaticos, onde normalmente viven.

* En resumo, hai evidencia de que as células T poden protexer, probablemente por moitos anos. Pero cando a xente ¢ infectada polo SARS-2-
CoV2, parecen quedarse nun intento de defensa...

* A disminucién no nivel das células T -por mor de que o timo se reduce coa idade- podria tamén ser a causa de por qué as persoas de mais

idade resultan moito mais gravemente afectados.

» Un referente no virus causante do SARS (que emerxi6 en 2002): se estudiou aos doentes e se atoparon células T durante varios anos
despois de infectados.
Esto inspirou aos cientificos a analizar vellas mostras de sangue (2015-2018) e comprobar si tifian células T capaces de recofiecer ao virus
da covid. Como a resposta foi afirmativa, podemos concluir que os seus sistemas inmunitarios aprenderon a recofecer as proteinas de
superficie do SARS-2 CoV2 tras enfrentarse no pasado ao virus do resfriado, con proteinas de superficie similares.
E probable que as persoas que experimentan infecciéns mais severas, ¢ porque non tefien esas células T preparadas para o recofiecemento
do patdxeno.

» Si as vellas exposicions aos virus do resfriado realmente estin conduciendo a casos mis leves de covid-19, esto podria ser unha boa sinal
para o desenvolvemento dunha vacina xa que proba de que as células T que sobreviviron ofrecen proteccion significativa, incluso anos
despois de que se formaron.




Como se desarrolla a inmunidade?

* Cando un patdxeno tenta invadir un organismo, se atopa con barreiras inespecificas, ben fisicas como a pel ou quimicas coma o zume
gastrico- por exemplo-. Se o invasor supera estas barreiras e chega aos tecidos, ao sangue..., un tipo de glébulos brancos inespecificos, os

granulociticos, liberan mensaxes quimicas que activan outras lifias de accion defensivas do corpo.
Tamén nese momento actiian outros glébulos brancos inespecificos, os macréfagos, con intensa actividade fagocitaria, que “engullen” e dixiren
a0 axente invasor, e “‘ensinan” finalmente na sua superficie o antixeno especifico do patoxeno.

* E un momento clave: amosar a molécula propia do patoxeno, activa 4 lifia especifica de outros globulos brancos, os linfocitos, tanto os

Iinfocitos B coma os linfocitos T.

Os LB son productores de anticorpos (inmunoglobulinas) é Lo ocon T son molzads Os LT activos recofiecen cclulas

especificos que loitan contra o invasor. g@°““.?n"f‘;;?.%"232’::2?;2‘.’452‘:’:2‘:2;‘2::““ afectadas polo patoxeno e as destrien.

. S~ muestran fragmentos de éste,
Son responsables da Inmunidade humoral. v ot Son responsables da Inmunidade celular.
~ —— De forma paralela a fabricacion de

Entrada do patéxeno- neste caso / /EMHC marker — ‘ ” :‘:f;‘;z‘::;:g:‘:‘" \ p ‘ y
unha bactetia-, que ¢ dixerida polo | "™*%%% 2 antigen 7 X ! { complex I B 25 anticorpos, uns catro ou cinco dias
macréfago (a0 mesmo tempo ’ (s % o : . 2 4
anr_icorpos presentes xa poden %‘? bacterium macrophage slc;::;'mr;g:rgusmo dCSp O1s da lnfCCCIOfl, as CCIUlaS T s€
actuar). % I—-g!oemgran& e activan € comenzan a reconecer as
Cando os macréfagos ensinan o tib / , .
antixeno (cono Vergmeﬂa) son * S e receptor P ,(/‘\L ‘ 28— o o células infectadas.
activados clones especificos ‘é"cge'ﬁ = > ,'f.?ﬁe, .‘/—ﬂ \I—/" °° c%\ 8
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gﬁ h.nfocltos g SeogtoNt: Bhe QejpenT e Na ilustracion queda reflectida a triple accion dos linfocitos 'T':
) S 1rr%axc L R R activated — Soumos tociioe 12 e Algunas citoquinas destruir células infectadas, activar a sia propia multiplicacion ¢ a
linfocitos 'T' colaboradores, B cell s U macmbn skt i provocan el LIS N ) :

) , " ) »’ [ I i afiwert crecimiento de mas inestimable colaboracion d hora de estimular a outros tipos de
mediando entre macréfagos e F{Y macréfagos nuevos, linfocitos T e o : D
T R R N { — ‘ neutréfilos y otros linfocitos participantes na resposta inmunitaria.

: P (secretes antlbodies) tm"f.‘,"‘“ yp‘;‘r'::irigi' os
supetficie. R U O RA R O : rechutas’uina vez llegan of :rl‘g;r'-g:;zf::xe;& comvecten https:/ /www.dicyt.com/viewItem.phpritemId=16010
células infectadas por virus




7. “Diseccion do SARS- Cov-2”

Logrouse obter un mapa xénico de alta resolucion que revela numerosos dcidos ribonucleicos

(ARN) virais, con funcions e modificacions descofiecidas para os cientificos.

Sociedad Espafiola de Virologia (SEV)
2/4/2020

El coronavirus SARS-CoV-2 por dentro

e El virus SARS-CoV-2 pertenece a la

EL CORONAVIRUS SARS-CoV-2 Y LA PANDEMIA DE COVID-19

familia Coronaviridae, al igual que:

- SARS-CoV (causante de la epidemia
del sindrome respiratorio agudo
severo en 2002)

- MERS-CoV (que produjo la epidemia
del sindrome respiratorio de oriente
medio en 2012).

Proteina de la envuelta (E)

Proteina de membrana (M)

— Proteina de la espicula (S)

- Nucleocapsida/RNA
e Tiene genoma de RNA de cadena

sencilla y unos 29.900 nucleétidos, y
presenta membrana lipidica.

Membrana lipidica

e Tamafo de la particula' 90-120 nm (Imagen de Manuel Bortoletti, adaptada por la SEV)

https://Iwww.mscbs.gob.es/ https://www.isciii.es/
http:/isevirologia.es/

El virus SARS-CoV-2
(coloreado en amarillo)
saliendo de una célula

infectada en cultivo
(imagen de NIAID-RML,
NIH, USA)

1 @sanidadgob @CIBER_ISCIII
@sev_virologia

Cientificos do Centro de Investigacion de ARN do Instituto de
Ciencias Bdsicas (IBS), de Corea do Sur, diseccionaron a
arquitectura deo gxnoma de ARN do SARS-Col-2.

Foto: kjpargeter | Freepik

Ten unha molécula de ARN moi longa que produce
numerosos ARN subxenémicos , os que se traducen en
proteinas necesarias para o comenzo da sda linaxe.
Investigadores coreanos ven aos ARN mais pequenos
como bos obxetivos para frear a conquista do noso
sistema inmune polos novos coronavirus.
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. . Cando a proteina espiga do SARS-CoV-
Ciclo reproductivo do SARS-CoV-2 3L p © Heduracen R N e

o virus entra na célula. Enton se

desacoplan envoltura e material

TMPRSS2
Receptor

T xenético, o que permite ao seu ARN

| ACE2 . .
i ‘ 1 @ Entrada quedar Ilibre no citoplasma da
| \ Liberacion bospedadom.
Complejo de replicacion
Endosoma y transcripcién :
. RNAMC(-) pre-genémico Este ARN se transcribe en 9 ARN
uuu e .
, AAA uuu subxenomicos.
l@ Transcripcion \@ Replicacién Dous ARN subxenomicos se traducen
..° Q RNAMC(+) gendmico : en proteinas non estructurais (algunhas
Liberacién de @ o RNA(+) subgenémicos AAR Ensamblaje S N
@ material genético AAR AAA son encargadas da replicacion do ARN
e~ A~~~ AAA O
Bajada de pH ®@ Proteoh’sist e~ ~AAA virico) .
e~~~ AAA
RNAmC(+) Poliproteinas O resto dos ARN subxendmicos se
gendémico ié - 3
e l@ fraduccion traducen en proteinas estructurais
——
Reticulo 4 . 7 g S Is
@) Traduccion } %endoplasmam (S: proteina de pico, E: proteina de
N _ & Lx )\ ’% envoltura, M: proteina de membrana e
Ribosoma Z = — m—i—— Aparato 0]0)
% de Golgi t@hﬂ 2 v e
AAA @ - \ NORARTE VISUAL SCIENCE (WWIWNORARTE.E5) N: proteina nucleocipside) que forman

\y IGNACIO LOPEZ-GORI (@MICROBIOBLOG) UNIVERSIDAD DE NAVARRA

unha particula viral.

De Vega Asensio - Trabajo propio, CC BY-SA 4.0, https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=88680380

Reticulo endoplasmaitico e Aparato de Golgi da hospedadora, participan na sintese das proteinas da particula virica.

Cando xa hai copias feitas do ARN viral , este se ensambla coas pezas proteicas da siia cuberta e saen da célula por exocitose as particulas viricas.




O SARS-CoV-2 en imaxes

Proteina E -

Proteina S -

Proteina M

Membrana
lipidica

As imaxes reais de tomografias
computerizadas ampliadas e coloreadas
axudan a entender como actiian estos
patéxenos no noso organismo.

A tecnoloxia permite recrear ao SARS-CoV-2 moi
pormenorizadamente.

https://www.nationalgeographic.com.es/ciencia/fotografias-reales-cotronavirus-bajo-microscopio



8. Podremos curar a Covid 19 enganando ao virus?

A principios do século XXI tivo lugar unha epidemia de Sindrome Respiratorio Agudo (SARS) causada por outro
coronavirus, el SARS-CoV, curmin do actual SARS-CoV-2 e todo o aprendido enton é importante para entender mellor a
Covid-19

Na cuberta virica en forma de coroa, existe unha proteina con forma de espiga (proteina S), que se une aos receptores (proteina ACE2) das
nosas células para infectalas: a proteina S é a chave que usa o virus para entrar nas nosas células.

Por 1so moitos laboratorios tefien elexido esta proteina como diana, coa finalidade de impedir que o virus poda facer uso da sia chave.
Outras investigacions plantexan estratexias complementarias por si a solucién estivera na pechadura.

O virus do SARS e o actual SARS-CoV?2 utilizan a mesma chave, pero a chave deste ultimo entra con mais facilidade na cerradura. Por iso
orixinou unha pandemia...porque a capacidade infectiva e de propagaciéon é maior.

O epitelio pulmonar e o intestinal tefien maior nimero de proteinas ACE2; tamén riles, vasos sanguineos e tecido nervioso.

A ACE 2 ¢é unha proteina enzimatica, reguladora de procesos como cicatrizacion, coagulacion, inflamacién... Como o SARS-CoV-2 destrae
esta proteina cando entra nas células, a medida que progresa a enfermidade, a presencia de ACE2 na superficie das nosas células disminuitfa.
Como consecuencia hai un desequilibrio na regulaciéon dos procesos fisioldxicos citados anteriormente, incrementandose o risco de
inflamacién pulmonar grave, formacién de coagulos e secuelas pulmonares debidas 4 fibrose. E o paso dunha infeccién pulmonar
a unha enfermidade multiorganica.




Sistema Renina Angiotensina
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[ Membrana |
citoplamica |

Citoplasma

Vasodilatacion
Anti-inflamacion
Anticoagulacion
Antifibrosis

Vasoconstriccion
Inflamacion
Coagulacion

Fibrosis

A medida que progresa a enfermidade, a presencia das ACE2 na
supetficie das nosas células disminuiria porque entra na célula xunto co
virus. Como consecuencia, se produciria un desequilibrio no

RAS, aumentando o risco de inflamacién pulmonar grave, formacion de
coagulos e secuelas pulmonares debidas 4 fibrose.

Participaciéon das proteinas de membrana ACE e ACE2 no RAS
(sistema hormonal que regula a tension arterial, o crecemiento celular,
os procesos de inflamacién, coagulacion e cicatrizaciéon —fibrose-).

En condiciones fisiolégicas estan en equilibrio dinamico.

Fibrose pulmonar e procesos trombdticos parecen estar asociadas a un
desequilibrio do RAS.

PROGRESO DE LA ENFERMEDAD

f Proteira$

en equilibrio desquilibrado
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9. Probas diagndsticas

Unha das formas de combatir a covid-19, é realizar a maior cantidade de probas posibles para detectar a enfermidade e illar
aos doentes e aos seus posibles contactos.

A sensibilidade das probas diagnosticas é un problema cofiecido que ilustra por qué as estadisticas da covid-19 estin lonxe de
ser perfectas.

PROBAS SEROLOXICAS:

* Ofrecen resultados en minutos, detectan a resposta inmunoléxica contra o patéxeno,

é dicir, a presenza de anticorpos no sangue (IgM e Ig5) cuxa funcién e adherirse ao
virus para desactivalo ou eliminalo.

,"\N

Pero non dicen si alguén esta infectado nese momento. O organismo pode tardar htps://biolinksperu.com,/blog
dez ou once dfas —dende a infeccion- en liberar IgM e IgG, que ademais poden permanecer no sangue ata 2-3 meses.

Se resulta un positivo, pode corresponder a anticorpos de infeccions pasadas ou recentes. E si a proba se realiza ao inicio
do contaxio ou st a persoa infectouse na derradeira semana, hai unha alta probabilidade de que o resultado sexa negativo.




Test PCR, por que dar positivo non sempre significa estar infectado??

O test miis comiin -PCR- para diagnosticar a covid-19 é tan sensible que podria estar detectando
fragmentos do virus que xa non estdn activos, segun algins cientificos.

As PROBAS MOLECULARES (PCR: probas da reacciéon en cadea da polimerasa) son as recomendadas pola OMS

para confirmar os casos de covid-19, xa que detectan o materiral xenético do virus nas mostras de secreciones respiratorias do paciente, ~ hrpsi//cascrmasbencficios.cs

* A maiorfa das persoas permanecen infectadas aproximadamente unha semana. Existe un consenso clinico de que ¢ bastante improbable que un
doente sexa infeccioso mas alé do décimo dia da enfermidade. Sin embargo, o diagnéstico podtia seguir dando positivo semanas despois.

*  Cando se fai un test de PCR (método moi sensible que detecta e amplifica o material xenéico do virus), cantos mais ciclos da mesma se precisen,
menos probabilidades de que o virus sexa reproducible no laboratorio. Pero no hai un indicador da carga virica detectada na mostra nin podemos
saber si se trata dunha infeccién activa.

*  Por outra banda, outro tipo de test, con menor sensibilidade, corre o risco de non detectar todos os casos.

* Tamén ¢é probable que as mostras non sexan 6éptimas ou ben que a medida que a enfermidade avanza, o virus pode estar presente nos pulmons e xa
non no nariz (falso negativo).

*  As probas moleculares non indicaran si unha persona estivo infectada e posteriormente se recuperou. En cambio, como os anticorpos persisten trala
recuperacion, as probas seroloxicas si que son utiles para saber si unha persona -sintomatica ou non- alguhna vez estivo infectada, e para
dar unha mellor idea da expansion real da enfermidade, e deste xeito facer unha xestiéon mais precisa do retorno as actividades cotias,
para obter plasma para os casos graves, etc.

*  As probas diagnoésticas deberfan tener un limite no que pequenas cantidades de virus non provoquen un positivo ( capacidade para invadir un
organismo e provocar unha infecciéon). O numero de falsos positivos podria reducirse si os cientificos establecieran un punto de corte.
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