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Resumen

Los seres humanos estamos en contacto con muchos agentes patdgenos. El cuerpo humano
cuenta con barreras fisicas y quimicas, asi como las respuestas inmunitarias innata y
adaptativa, para impedir una infeccion o recobrar la salud. Un agente patégeno o
traumatismo activa la inmunidad innata; si ésta es insuficiente se activara la inmunidad
adaptativa. La vacunacion activa la respuesta inmunitaria y ha salvado millones de vidas de
enfermedades prevenibles. Para desarrollar una nueva vacuna es necesario conocer todos los
aspectos del patdgeno, los mecanismos de infectividad, patogenicidad, el curso natural de la
enfermedad y la respuesta inmunitaria. La pandemia causada por el COVID-19 ha motivado
a la comunidad cientifica a desarrollar, en el menor tiempo posible, usando todos los recursos
disponibles, una vacuna efectiva y con pocos efectos secundarios, para proteger a la
poblacion.

Palabras clave: Sistema inmunitario, inmunidad innata, inmunidad adaptativa, vacunacion
COVID-19.

Abstract

Humans beings are in contact with many pathogens. The human body counts on physical and
chemical barriers, as well as innate and adaptive immune responses, to combat against some
pathogens or health recovering. Pathogenic agents could activate the innate and adaptive
immune systems. Vaccination induces a specific immune response, and it has saved millions
of human beings from preventable diseases. Developing a new vaccine requires knowing
many aspects of pathogen: the whole biology, pathogenicity and infectivity mechanisms, the
natural course of the illness, and the immune response. The present COVID-19 pandemic has
prompted scientists to develop, in the shortest time, an effective vaccine with the least side
effects to protect the human population.

Keywords: Immune system, innate immunity, adaptive immunity, vaccination COVID-19.
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Introduccion

El hombre y muchos organismos superiores
estdn en constante interaccion con un gran
nimero de microorganismos patégenos:
bacterias, hongos, protozoarios o particulas
virales, que pueden causar un sinfin de
enfermedades. Sin embargo, el sistema
inmunitario nunca descansa para brindar
proteccion contra muchas infecciones o
restaurar la salud (Chiu et al. 2017); para ello,
cuenta con las barreras naturales, la inmunidad
innata y la adquirida.

Qué es la inmunidad

La inmunidad, de acuerdo con su definicion en
biologia y medicina, es el estado de proteccién
natural o adquirida que posee un organismo
frente a los agentes que causan las
enfermedades.

La respuesta del sistema inmunitario

El sistema inmunitario, ademas de mantener la
salud, puede responder de manera mas rapida
ante una segunda interaccion con un patégeno
y conferir proteccién parcial o total. Sin
embargo, el sistema inmunitario también puede
reaccionar de manera inapropiada al reconocer
como extranos a los tejidos propios, causando
alguna enfermedad autoinmune (la artritis o el
lupus eritematoso, como ejemplos); en otros
casos puede participar en el rechazo de algun
tejido u o6rgano que ha sido necesario
trasplantar (rifidon, corazén, pulmones, entre
muchos otros tejidos). También, puede
reaccionar de manera exagerada hacia algun
agente ambiental o alimentario (pdlenes o
animales, de

productos vegetales,

microorganismos o medicamentos) causando
las alergias, mejor denominadas como
reacciones de hipersensibilidad (Playfair, &
Chain, 2009). (Tabla 1).

Tabla 1. Consecuenciasde la

inmunidad
Efectos deseables

¢ Recuperacion de la salud

e  Proteccidn contra patdgenos

e Destruccién de células propias que
tienen un dafio o modificacion

¢ Memoria inmunoldgica

Efectos indeseables

* Reaccidn contra los tejidos propios

¢ Rechazo de drganos o tejidos
extrafios

¢ Reacciones de hipersensibilidad

{Alergias)

Los mecanismos de defensa del organismo

Para mantener la salud de los seres humanos y
de otros mamiferos, se requiere del conjunto de
1. mecanismos fisicos y quimicos, 2. los
elementos de la inmunidad innata y 3. el
concierto de respuestas que constituyen la
inmunidad adaptativa.

Algunas células de la inmunidad innata también
participan en lainmunidad adquirida, de manera
gue se pueda generar una respuesta mas fuerte,
de larga duracién y se desarrolle una memoria
inmunoldgica para responder hacia el agente
patdégeno de una manera mas rdpida y eficaz.
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Barreras fisicas y quimicas.

Es importante mencionar que los humanos
poseen una serie de mecanismos fisicos y
guimicos para impedir el paso de los
microorganismos al interior del cuerpo, y si
fuera el caso, tratar de expulsarlos para impedir
gue causen una infeccién (Playfair, & Chain,
2009; Bush, 2019). A continuacidn, se explica
brevemente el mecanismo de cada componente
0 mecanismo.

La piel es la primera barrera de defensa en los
vertebrados, posee varias capas que
proporcionan proteccién mecdnica, previenen la
pérdida de agua vy la infiltracion de
microorganismos, ademas de que secreta el
sudor. La piel tiene un pH ligeramente acido que
protege de manera eficiente de las infecciones.
Igualmente, la piel se renueva cada 15 a 20 dias
e impide la fijacion de los microorganismos
patdgenos. Asimismo, la piel posee, en sus capas
internas a las células dendriticas (células de
Langerhans, que tienen prolongaciones
semejantes a los dedos o a las ramas de un
arbol) que sirven para reconocer a los agentes
patdégenos o a algunos de sus productos, para
prevenir una infeccién localizada.

Las membranas mucosas de la boca, nariz y los
parpados son barreras que estan protegidas por
secreciones que impiden la colonizacién a los
microbios. Los ojos estan humedecidos por la
ldgrima que contiene una enzima, la lisozima,
que destruye la pared de las bacterias. La
lisozima también se localiza en la sangre, la
saliva, los pulmones, los globulos blancos

(leucocitos), moco cervical, liquido prostatico y
el cartilago.

El moco es una sustancia viscosa, formada por
mucinas, que son proteinas con residuos de
azucares (glucoproteinas) que producen las
células de los epitelios respiratorio, digestivo y
urogenital. Ademas, en el moco se encuentra
tipo de anticuerpo conocido como inmuno-
globulina A (IgA secretora) que confiere
inmunidad en los tejidos mucosos. El moco, por
su parte, hace dificil la colonizacién por agentes
patégenos. La capa de las células de la mucosa
contiene unas proteinas pequefias (defensinas)
que funcionan como antibidticos que destruyen
al patégeno.

Las vias respiratorias sirven para filtrar el aire
inhalado, que puede contener particulas de
polvo o microorganismos. Para expulsar dichas
particulas que entran en contacto con el moco,
se induce la tos o el estornudo con la
participacién de los cilios o microvellosidades,
que son estructuras especializadas en forma de
cabellos cortos y flexibles.

El tracto gastrointestinal cuenta con varios
mecanismos de proteccidn; el acido clorhidrico
estomacal que destruye las bacterias; las
enzimas del pancreas y la bilis actian como un
detergente que destruye a las bacterias o impide
su proliferacién. El peristaltismo o movimiento
intestinal contribuye a eliminar las bacterias
patégenas. También, la flora intestinal, ahora
denominada microbiota, puede inhibir el
crecimiento excesivo de los microorganismos
patégenos, y también puede regular Ia
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respuesta inmunitaria (Zheng, Liwinski, & Elinav,
2020).

El tracto urogenital previene eficazmente las
infecciones. La vejiga de los varones estd
protegida por una uretra muy larga que impide
el paso de bacterias; en cambio en las mujeres
no se presenta esta proteccidon. La orina
funciona como un sistema de lavado vy
eliminacidon de bacterias. Asimismo, La vagina
posee un pH acido que evita la reproduccién de
las bacterias (Bush, 2019). Tabla 2.

Tabla 2. Barreras fisicas y quimicas como mecanismode
defensa

Piel Posee varias capas, pH acido, sudory
se renueva periodicamente

Membranas Ambiente himedo gue contiene

mucosas lisozima y destruye las paredes
bacterianas

El moco Recubre los epitelios mucosos e
impide la colonizacién por
microorganismos

Las vias Ademas de moco, tienen células que

ayudan a expulsar particulas. La tos y
estornudos son un reflejo causado por
las particulas o infeccion.

respiratorias

El tracto El estdmago tiene pH acidoy el
gastrointestinal intestino con sus movimientos
peristalticos que ayudan a destruir o
eliminar bacterias.

El tracto La orina ayuda a eliminarbacterias
urogenital

La inmunidad innata

El aire, el suelo, la saliva y la piel, contienen una
cantidad inmensa de microorganismos vy
solamente unos pocos de ellos pueden causar
enfermedades; aun asi, generalmente
conservamos la salud.

La inmunidad innata es la primera linea de
defensa contra los microrganismos que causan
las enfermedades; cuando ésta no basta, se
puede activar la respuesta inmune adaptativa.

La inmunidad innata (natural) se llama de esta
manera puesto que es congénita y no requiere
del aprendizaje que se obtiene tras entrar en
contacto con un microorganismo invasor. Por
ello, confiere una respuesta inmediata a los
microorganismos que invaden el cuerpo. Sin
embargo, los componentes de la inmunidad
innata  responden igual a todos los
microorganismos invasores.

El sistema inmune innato reconoce a los
microorganismos

La inmunidad innata, a diferencia de |la
inmunidad adquirida, no tiene memoria de los
encuentros con los microorganismos patdgenos
y, no ofrece ninguna proteccién constante
frente a infecciones posteriores (Delves, 2020).

Los mamiferos, incluido el hombre, estan
expuestos a un sinfin de agentes patdgenos
como virus, bacterias, hongos y pardsitos; todos
ellos tienen componentes similares en su
estructura llamados Patrones Moleculares
Asociados a Patdgenos (PAMP’S; por sus siglas
en inglés), que son en realidad fragmentos de
proteinas, azucares, ADN y ARN, entre otros. El
sistema inmunitario puede reconocerlos
mediante moléculas especializadas Ilamadas
Receptores de Reconocimiento de Patrones
(PRR’S, por sus siglas en inglés). Asi un receptor
PRR presente en los leucocitos, es similar a una
cerradura que puede reconocer una llave la cual
seria un componente de un agente patdgeno
(PAMP), con lo cual se inicia el proceso de
eliminacion del patégeno por la inmunidad
innata (Bieganska, 2014; Riera Romo, Pérez-
Martinez, & Castillo-Ferrer, 2016. Figura 1).
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Figura 1. Los patdgenos tienen moléculas Ilamadas
Patrones Moleculares Asociados a Patotenos (PAMP’s)
y son reconocidos por las células inmunes a través de
Receptores de Reconocimiento de Patrones (PRR’s).

Proteinas de defensa contra infecciones

La lactoferrina es una proteina que se encuentra
en grandes cantidades en el calostro y la leche
humanos, y en bajas concentraciones en
ldgrimas, saliva, secreciones prostdticas y
vaginales y tiene la propiedad de unir moléculas
de hierro, metal que es esencial para el

crecimiento de algunos microorganismos, de alli

su propiedad antimicrobiana.

La lisozima es una proteina producida por los
macroéfagos (célula que ingiere bacterias y luego
destruye su pared, y en consecuencia, las mata).
Las defensinas son proteinas pequenas que se
encuentran en los pulmones y el tracto digestivo
y pueden destruir a los agentes patégenos.
También hay un conjunto de proteinas del suero
sanguineo, que se activan en cascada, (El
Sistema del Complemento), que producen
agujeros (poros) en las bacterias y causan su
muerte (Playfair, &Chain, 2009).

Por si esto no fuera suficiente, nuestro
organismo posee células inmunes que
participan en la destruccion del agente
patédgeno una vez que logra burlar las barreras

fisicas y quimicas causando posiblemente una
posible infeccién. (Tabla 3).

Tabla 3. Células y moléculas que participan
en la inmunidad innata

= Neutrofilos

= Eosindfilos

= Basofilos

= Células NK (células citoliticas naturales)

= Mastocitos

= Sistema del complemento

= Citocinas
Basado en Chaplin, 2010

Existen una serie de células que atacan de
manera casi inmediata a los microorganismos;
éstas son las células dendriticas, los macrofagos,
los leucocitos polimorfonucleareas y las células
asesinas naturales (NK, del inglés natural killer),
gue tienen la capacidad de reconocer, engullir y
destruir a los agentes patdogenos. Esta
interaccion se lleva a cabo por las moléculas
llamadas PAMPS de los agentes patdgenos y su
reconocimiento por los receptores (PRR’s) de las
células inmunitarias.

Las células fagociticas especializadas, monocitos
y macréfagos, poseen mecanismos de
destruccion que involucran proteinas (enzimas
gue degradan), y moléculas pequefias y muy
potentes con capacidad destructiva, llamadas
radicales libres (los mas conocido son el
peréxido de hidrégeno y el 6xido nitrico, NO)
gue son moléculas que oxidan a moléculas de la
célula (proteinas, lipidos, entre otros). Para
entender este mecanismo, daremos paso a la
explicacion de la inflamacién. (Playfair, & Chain,
2009).
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La inflamacion es un proceso natural de
defensa

La inflamacion es una reaccidn casi inmediata de
defensa que poseen muchos organismos,
incluidos los mamiferos, que se presenta ante
cualquier agresién (infeccidn, golpe, cortadura,
guemadura, cirugia), con la finalidad de
defenderlo y restaurar la normalidad del
organismo, tejido u érgano agredido.

La inflamacion puede presentarse por la
exposicibn a microorganismos patdgenos,
sustancias quimicas y algunos componentes de
los alimentos, medicamentos y drogas (alcohol y
tabaco). Las lesiones o traumatismos también
provocan la liberacién de sustancias por parte
del tejido dafado, asi como la migracién de
células inmunes tales como los neutrofilos para
tratar de limitar el dafio. La respuesta
inflamatoria de corta duracion es benéfica; en
caso de volverse crdnica provocara un problema
de salud.

El proceso inflamatorio inicia con el incremento
del flujo sanguineo, después inicia la migracién
de los neutrdfilos hacia la zona afectada; el sitio
se torna rojo y caliente. Ademads, se genera un
proceso de microcoagulacion que impide la
dispersién de los microorganismos patdgenos y
sus toxinas. El proceso inflamatorio causa
irritacion de los vasos sanguineos provocando
dolor. Si el dafio producido es muy severo, se
pueden presentar escalofrios, fiebre y dolores
musculares (Vega Robledo, 2008).

La respuesta inmune adaptativa

Esta respuesta inmunitaria, se considera como la
tercera linea de defensa del organismo, donde

participan diversas células especializadas y
moléculas (Chaplin, 2010). (Tabla 4).

Tabla 4. Células inmunes y moléculas
de la inmunidad adaptativa

* Células B
« Anticuerpos
* Células T
* Macréfagos
* Neutrofilos
* Sistemadel Complemento
* C(Citocinas

* Receptorescelulares, etc.

Los érganos inmunes generan las células
inmunes

Cuando la inmunidad innata no logra contener
completamente una infeccidon, el agente
patdégeno entra en contacto con células del
sistema inmunitario adaptativo constituido por
leucocitos especializados, tales como los
macrofagos, las células B y las células dendriticas
(denominadas células presentadoras de
antigeno, CPA), que mediante sus receptores de
membrana reconoceran e ingerirdn al agente
patégeno y lo destruirdan en su interior,
cortandolo en pequeiios fragmentos; fendémeno
conocido como degradacion intracelular. (Tabla
5).
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Tabla 5. Células presentadoras de antigeno

Efectian procesos de micropinocitosisy
Células fagocitosis de antigenos extrafios
dendriticas mediante receptores tipo Toll que
reconocen diferentes componentes de
los patégenos (PRR’s). (Gaudino y Pawan
(2019).

Fagocitan a los antigenos extrafios
Macrofagos mediante receptores de superficie tipo
Toll

El antigeno es reconocido mediante un
CélulasB anticuerpounido a la superficie celular
(slg).

Los antigenosendocitadosson parcialmente degradados
y luego se unen a moléculas del Complejo Principal de
Histocompatibilidad (Clases| o Il) para luego
presentarlos a las células Ty asi activar la respuesta

Linmune.

Después, un pequefio fragmento de este
patdégeno se unird a moléculas internas de la
célula presentadora de antigeno (CPH) (Tabla 5)
y saldrd a la superficie celular para activar a las
células T cooperadoras y citotdxicas y a las
células B.

Las células T

Las células T tienen sus precursores en la médula
dsea, de alli migran al timo donde se efectta un
proceso de seleccidn y diferenciacion para dar
lugar a dos estirpes celulares: las células T
cooperadoras (CD4*) y células T citotdxicas
(CD8*). Estos dos tipos celulares se activan al
reconocer a un fragmento del antigeno unido a
moléculas del complejo principal de
histocompatibilidad (Ag-CPH) presentado por
las CPA. Para ello, las células T poseen un
receptor para antigeno (TCR, del inglés T cell
receptor) que estd acompafiado de una
molécula llamada CD3. (Franco, et al., 2016).
(Figura 2).

TCR

——

Sitio de union del
antigeno + CPH

Signal transduction

Figura 2. Estrucura del receptor para
antigenode las células T (TCR) junto
con la molécula CD3. Ref: Francoy col.
2016).

Las células T cooperadoras

Las células T cooperadoras producen citocinas
para activar la respuesta inmune celular,
efectuada por los macrdéfagos, y la respuesta
inmune humoral para la produccién de
anticuerpos por las células B. (Tabla 6).
(Mosmann, 1986).

Tabla 6. Algunas actividades bioldgicas de las
células T cooperadoras

Subpoblacion
de células T Citocinas Células y su
cooperadoras producidas actividad
{helper)
Macréfagos
Células Thl IL-2, IFN-y, {Participan en la
TNF-B inmunidad
cellular)
, Linfocitos B
Células Th2 iy
1L-4,5,6,10,13 {Produccion de
anticuerpos)
IL = Interleucinas que son proteinas sefializadoras para

principalmente activar o disminuir la actividad biolégica de
otras células inmunes. Ref. Mosmann y col. 1986.
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Las células T citotoxicas

Los linfocitos T citotdxicos (CD8*) tienen la
capacidad de eliminar células infectadas por
virus y también células tumorales (diana). La
destruccion de las células infectadas se efectua
mediante la exocitosis de proteinas con
actividad litica (perforinas y granzimas) y a
través de la interaccién de una proteina de la
célula T citotoxica con un receptor en la célula
diana; ésta ultima muere por apoptosis o
necrosis (Groscurth, & Filgueira, 1998).

Recientemente se ha observado que las células
T ejercen fuerza fisica sobre la célula diana para
favorecer su destruccién y favorecer la unién
celular y coordinar la liberacién de las proteinas
liticas (Basu, et al., 2016).

La respuesta inmunitaria humoral: Produccion
de anticuerpos. Los anticuerpos son proteinas
especializadas presentes en el suero y en las
secreciones (calostro, leche, saliva). (Figura 3).

Fab: Sitio \

de uniodn al

P
L\ N/,
\\W

Figura 3. La inmunoglobulina G (igG). Posee
dos cadenas pesadas (azul claro) y dos
ligeras (azul obscuro). Tiene dos sitios Fab
para reconocer una parte de la molécula
extrafa o antigeno.

Estos anticuerpos tienen la capacidad de
reconocer especificamente al agente patégeno
para bloquearlo e impedir que infecte a las
células. También promueven la destruccion del
microorganismo (en cooperacién con el Sistema
del Complemento) o bien facilitan que sea
ingerido por las células fagociticas (macréfagos)
para luego destruirlo (Playfair, & Chain, 2009).

Los anticuerpos son producidos por las células B
gue se caracterizan por tener un receptor
especifico para los antigenos denominado
inmunoglobulina de superficie (slg) (Figura 4).
Las células B de los humanos, a través de su slg
pueden reconocer hasta 10° diferentes
moléculas extrafias o antigenos. Al conjunto de
anticuerpos producidos se le conoce como
repertorio de los anticuerpos.

Las células B al reconocer a la molécula extrafa
o antigeno, con ayuda de una molécula
sefializadora de las células T cooperadoras, sufre
un proceso de diferenciacién a célula plasmatica
gue producird anticuerpos especificos. (Figura
4).

3. Célula
Antigeno e
plasmatica
1.Célula B *
i@.‘
Zm=k
e—
Receptor
de la célula B
(slg)
Bt Ny W\
y B 3 y -
4 \‘w . ‘\\ -~ "i o
s =
b i \x ‘\‘ ‘\‘
2.CélulaT 4. Anticuerpos
cooperadora (Th, producidos
CD4a+)

Figura 4. Produccidén de anticuerpos. 1. La célula B
reconoce al antigeno (Jlg) con su receptor (slg), 2. La
célula T produce sefales quimicasy 3. lacélula B se
convierte en célula plasmética para que 4. sintetice
anticuerpos vy los secrete.
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Las inmunoglobulinas pueden ser de cinco
clases: IgM, 1gG, IgA, Ig e IgD, las cuatro
primeras participan en mecanismos de defensa,
mientras que la IgD se detecta en la superficie de
las células B. (Tabla 7).

Tabla 7. Funciones bioldgicas de las
inmunoglobulinas

Clase Actividad biologica

Se produce durante el primer
IgM contacto con el antigeno; puede
aglutinaral patdogeno

Tiene una altaconcentraciénen
lgG suero y participa en varias reacciones
de defensa.

Se encuentra principalmenteen las
IgA secreciones; presenta forma dimérica
y posee dos cadenas adicionales, |a
cadenaly el componente secretor
(SC)

Se encuentra en la membrana celular

IgD de los linfocitos B. Se desconoce su
actividad bioldgica.

IgE Participa en las alergias.

Los anticuerpos pueden participar en varios
mecanismos de defensa:

e Solubilizacién  del agente  patdégeno
mediante la activacion del sistema del
complemento.

e Facilitan la ingestidon del patdégeno extrafio,
mecanismo efectuado por las células
fagociticas que degradan al patégeno en su
interior.

e Facilitan la eliminacidn de células infectadas
0 cancerosas

e Inducen la liberacién de granulos toxicos por
parte de las células cebadas (mastocitos).

La vacunacion

La vacunacién es uno de los mas importantes
logros de la medicina moderna. En los pasados
cincuenta afios ha salvado muchos millones de
vidas en el mundo, mdas que cualquier otro
procedimiento médico.

La historia de la vacunaciéon nos remonta a la
antigua Grecia. En el afo 429 a. C. Tucidides
observd que las personas que sobrevivian a la
plaga de viruela no se volvian a infectar. Los
chinos (900 d.C.) usaron una forma primitiva de
vacunacion [lamada variolacion; este
procedimiento pasé a Turquia (afno1700) y de
alli a Inglaterra en el siglo XVIII; por ese tiempo
la viruela provocaba estragos en la poblacidon
europea, pues causaba la muerte de hasta un
veinte por ciento de las personas infectadas en
las epidemias.

En 1796 Edward Jenner descubrié la vacunacién
en su forma actual y probé ante la comunidad
cientifica que su procedimiento funcionaba. Sin
embargo, en el afio de 1870 se presentd una
fuerte oposicidon a la vacunaciéon. Cuando la
vacunacion se volvié obligatoria la poblacion se
sintio agredida al pensar que perdia su libertad.

El cientifico Luis Pasteur en Francia en 1880
desarrollé la vacuna contra la rabia y, con ello,
los hombres de ciencia empezaron a
comprender como funcionaba este
procedimiento. En 1890 el cientifico alemdn
Emil von Behring descubrié las bases de la
vacuna contra la difteria y el tétanos, en tanto
gue el bacteridlogo japonés Shibasuburo
Kitasato descubrié las antitoxinas contra la
difteria y el tétanos. Alrededor de 1920 se
dispuso de mas vacunas contra la difteria, el
tétanos, la tos ferina y la tuberculosis,
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confiriendo efectividad preventiva contra dichas
infecciones. La vacunacion contra la poliomielitis
comenzo en 1995 en el Reino Unido, donde se
redujo el nimero de casos de esta enfermedad.
En nuestros dias, los casos de esta enfermedad
son muy raros. La Organizacion Mundial de la
Salud (OMS), en 1956, tomd la decisiéon de
erradicar la viruela, lo cual se logré en 1980. El
Profesor Harald zur Hausen, (Premio Nobel
2008) descubrid que el cancer cervicouterino lo
causa el virus del papiloma humano; hoy en dia
se tiene una vacuna que ya se aplica en nuestro
pais. El Servicio Nacional de Salud del Reino
unido empezd la vacunacion contra el herpes, el
rotavirus y la gripa. También en el Reino Unido
en 2015 se inicid la vacunacion de los bebés
contra la meningitis B (NHS, Wales, UK. 2017).

Qué es la vacunacion

La vacunacion es una de las maneras mas
efectivas para prevenir las enfermedades, pues
ayuda al sistema inmunitario a reconocer y
luchar contra los microorganismos patdgenos
(virus, bacterias, hongos, parasitos, etc.) Por
ello, se protege al ser humano contra mas de 25
enfermedades que debilitan o amenazan la vida.
Algunas de estas enfermedades son: sarampion,
poliomielitis, tétanos, difteria, meningitis,
influenza, cdncer cervical, entre otras.

Actualmente, la mayoria de los nifios reciben sus
vacunas a tiempo. Sin embargo, casi 20 millones
de ninos en el mundo no tienen acceso a las
vacunas, poniéndolos  en riesgo  de
enfermedades graves, muerte o debilitando su
salud (WHO / Shimisu, 2020).

Algunos comentarios sobre la vacunaciéon en
los nifios

Los bebés y los nifios estan expuestos a miles de
gérmenes cada dia, a través de la comida, el aire,
y los objetos que se llevan a la boca. Los nifnos
estan expuestos a aprox. de 2000 a 6000
sustancias extrafias (antigenos) cada dia. Una
infeccion de la garganta por Streptococcus
expone a los niflos a cerca de 25 a 50
componentes de esta bacteria.

Aunque su sistema Inmunitario puede destruir la
mayoria de los gérmenes patdgenos, algunos
que escapan a estos mecanismos pueden poner
en riesgo la vida de los pequefios. Por ello, las
vacunas ayudan a fortalecer su sistema
inmunitario. La via de entrada de los
microorganismos es a través de las vias
respiratorias, la piel, el tracto gastrointestinal, o
el tracto genito-urinario.

Las vacunas usan pequefiisimas cantidades de
algunos de los componentes de
microorganismos (denominados antigenos) para
estimular el sistema inmunitario a reconocer y
aprender a luchar contra serias enfermedades.

Caracteristicas de las vacunas

e Las vacunas deben pasar una serie de
pruebas estrictas antes de ser aplicadas
a las personas.

e Los nifios pueden recibir varias vacunas a
la vez, es un procedimiento muy seguro.

e Las vacunas no sélo protegen a los
vacunados, sino a las personas que estan
a su alrededor.

Entre mas personas de una comunidad estén
vacunadas, mas dificil sera la propagacion de
una enfermedad. Al igual que cualquier
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medicamento, las vacunas pueden causar
efectos secundarios; pero esto es muy raro
(MDHHS, 2020).

La vacunacion en la edad adulta es importante,
pues la capacidad del sistema inmunitario
empieza a disminuir y con ello aumenta la
susceptibilidad a infecciones que ponen en
riesgo la vida.

Se recomienda que los adultos mayores sean
inmunizados y se sugieren las siguientes vacunas
(Tabla 8).

Tabla 8. Vacunas para adultos mayores

Vacuna Edades Comentarios
Segura y buena
Influenza > 65 afios | respuesta

inmunitaria.

Bacteriemia,

Neumococ | > 65 afios - .
meningitis y otitis

2 media aguda
El riesgo estimado de
padecer herpes
Herpes zoster de por vida es

> 60 ani
zoster anos de 20 a 30%, y si se

vive hasta los 85 afios
de edad es del 50%.

Mascarefias, C. {2007)

La importancia de recibir el nimero adecuado
de inmunizaciones estriba en el hecho de que al
reinmunizarse, la produccién de anticuerpos es
mas rapida y en mayor concentracién; también
las células inmunes de memoria se activan y
ayudan a conferir una mejor proteccién contra
cada tipo de infeccion (Mascarefias, 2007).

Inmunidad contra los virus

Los virus infectan a las células del huésped
(humano) para sobrevivir y duplicarse, de
manera que el sistema inmunitario no puede
detectarlos. Sin embargo, la célula huésped
toma un fragmento de la proteina del virus y la
une a moléculas del Complejo Principal de
Histocom-patibilidad (CPH-1); gracias a este
proceso, las células T citotoxicas del sistema
inmunitario detectan la presencia del virus e
inician el proceso de destruccién de la célula
infectada. También Ilas células asesinas
naturales (NK, del inglés natural killer) pueden
destruir a la célula infectada por el virus. Para
destruir al virus, las células inmunitarias usan
perforinas (producen agujeros en la membrana),
granzimas y granulisina. Algunas células T
sintetizan citocinas, proteinas sefializadoras,
tales como el interferon—yy el factor de necrosis
tumoral-a, para que otras células inmunitarias
se activen y destruyan a la célula infectada.

Existe otro mecanismo de proteccidn contra los
virus: la célula infectada produce interferén-a
qgue previene la replicacion del virus, o bien
incrementa la presencia de la proteina CPH-I que
lleva unido un fragmento proteinico del virus, y
con ello se logra la activaciéon de las células T.

La inmunidad humoral, conferida por los
anticuerpos, puede promover la remocién de los
virus antes de que infecten la célula del
huésped; también, puede facilitar la ingestion
del virus por parte de las células fagociticas. O
promover su destruccion por el sistema del
complemento (Laing, K. s.f.).
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El COVID-19 causante de la pandemia

La nueva enfermedad por el coronavirus 2019
(COVID-19) es causada por el coronavirus-2, que
causa el sindrome respiratorio agudo (SARS-
CoV-2), que es una de las 39 especies que se
conocen; la mayoria de estos virus causan
infecciones en animales y solo unas pocas
especies infectan a los humanos. El SARS-CoV y
el MERS-CoV (Sindrome respiratorio del Oriento
Medio, del inglés, Middle East Respiratory
Syndrome), son los causantes principales de una
severa neumonia en los humanos. A este grupo
también pertenece el virus de la gripa comun. El
origen exacto del COVID-19 se desconoce vy
continda siendo un misterio. La Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) el 11 de febrero de
2020, denominé oficialmente a la nueva
enfermedad como COVID-19.

Estructura del virus SARS-CoV-2

Esta familia de virus contiene RNA de cadena
sencilla como material genético y tienen en
comun cuatro proteinas que forman parte de su
estructura: La proteina de la envoltura (E), la
proteina de membrana (M), la proteina de la
espicula (S) y la proteina de la nucleocapside (N),
las cuales son requeridas para regular la funciéon
y la estructura del virus. La proteina S sirve para
la adhesion a la célula huésped, al unirse al
receptor 2 para la acetilcolina (ACE2), que estd
presente, principalmente, en los alvéolos del
sistema respiratorio y, en menor medida, en el
intestino y cerebro. Una vez que virus ha
entrado en la célula del huésped, inicia su
replicacion, es decir la produccion de copias del
virus que posteriormente salen de la célula
infectada mediante un proceso Illamado
exocitosis para infectar a mas células. La
interaccion de la proteina S del virus con el
receptor ACE2 induce sustancias que causardn
un proceso inflamatorio.

Respuesta inmune anti-COVID-19.

Los virus SARS-CoV-2 y MERS-CoV-2 son
particularmente expertos en evadir la deteccién
por el sistema inmunitario. Se desconoce a
ciencia cierta como el COVID-19 afecta al
sistema inmune. Sin embargo, durante una
infeccion viral se genera una respuesta
inmunitaria, caracterizada principalmente por
las células T, cooperadoras (CD4+) y las
citotoxicas (CD8+), con actividad antiviral, pero
con el riesgo de desarrollar una inflamacién o
autoinmunidad.  También se  producen
anticuerpos especificos. En el caso de la
infeccion por COVID-19 se ha observado una
disminucion de las células Ty, en algunos casos,
una complicacién conocida como Sindrome de
Distrés Respiratorio Agudo (ARDS, por sus siglas
en inglés como Acute Respiratory Distress
Syndrome), con una alteracién de factores
bioquimicos que se presentan durante procesos
inflamatorios, lo cual da una idea de la severidad
de la infeccidn en algunos pacientes. (Revisado
por Dhama, et al., 2020).

La respuesta inmune hacia el COVID-19 es muy
semejante a otras infecciones virales. Asi, las
células cooperadoras, CD4* estimulan a las
células B para la produccidén de anticuerpos
especificos contra el virus COVID-19 (ver Tabla
6). Por su parte, las células T citotdxicas (CD8+)
son aproximadamente el 80% del total de las
células que participan en la inflamacién en el
pulmén de los pacientes infectados con COVID-
19. También se generan sefales bioldgicas
(citocinas) que atraen a otras células
inflamatorias tales como los monocitos vy
neutrdfilos. Justamente, los anticuerpos
producidos se unen a las proteinas S, My N del
COVID-19, y dicha respuesta es de larga
duracién. Los anticuerpos contra la proteina S
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son capaces de neutralizar al virus impidiendo la
infeccion de mas células del huésped humano
(Revisado por Vellingiri, et al., 2020); también se
usan como diagndstico para saber si el paciente
se ha infectado.

Mecanismos de evasion de la respuesta
inmunitaria

El virus COVID-19 tiene una doble membrana
que le permite evadir al sistema inmunitario
innato, pues no se une a los receptores de la
inmunidad innata, los PRR’s, con lo que se inicia
el proceso de defensa contra el virus. Asimismo,
el virus impide la sintesis del interferdn tipo | y
otras moléculas proinflamatorias que estimulan
la inflamacion, lo cual se relaciona con la
severidad de la enfermedad. También se afectan
la respuesta inmune adaptativa al disminuir la
capacidad destructiva de las células T citotéxicas
(CD8+) y la concentracion de las células T
cooperadoras (CD4+) y en consecuencia
afectando la produccion de anticuerpos.
Algunos pacientes que presentaban sintomas
agudos por la infeccidon por COVID-19 mejoraron
su estado de salud al inyectarles plasma humano
de personas que se recuperaron de la infeccion;
se atribuye esta mejoria a la presente de
anticuerpos contra el COVID-19.

Muchos investigadores consideran que las
moléculas proteinicas S y N del COVID-19 son los
candidatos para desarrollar la vacuna. Para ello,
es necesario analizar cudles fragmentos de
dichas proteinas serdn capaces de inducir la
formacidon de anticuerpos protectores contra
esta infeccion (Revisado por Jeyanathan, et al.,
2020).

Perspectivas sobre la vacuna contra el
COVID-19.

Existen varios enfoques para el desarrollo de
una vacuna contra el COVID-19. En el panorama

mundial se propone el uso de un virus vivo
atenuado, un virus inactivado, el uso de material
genético del virus, el empleo de un virus no
infectivo como acarreador de la vacuna, vy
subunidades proteinicas del virus. Si se trata de
bloquear la infectividad del Vvirus, los
anticuerpos contra la proteina S podrian
bloquear la interaccion del virus con el receptor
ACE2. También se ha considerado el uso de
substancias que potencien la respuesta inmune
inducida por la vacuna, es decir los adyuvantes
bioldgicos (Jeyanathan, et al., 2020).

El desarrollo de la vacuna plantea desafios
respecto a su estabilidad al calor, la via de
administracion, tiempo de vida durante el
almacenamiento, asi como la afectacion por un
manejo inapropiado. Estos factores han hecho
que los investigadores busquen otra manera de
usar las sustancias como candidatos a vacuna
usando sistemas novedosos de proteccion de los
componentes del virus, tales como liposomas o
nanoparticulas. El uso de virus atenuados no
patégenos como acarreadores de un
componente del COVID-19 son otra alternativa;
sin embargo, quedan por resolver muchas
incognitas con respecto a la seguridad de dichas
vacunas (Florindo, et al., 2020).

La pandemia por el COVID-19 ha causado una
crisis econdmica y social, lo cual ha motivado a
los cientificos de varios paises a reorientar sus
investigaciones para encontrar una vacuna que
genere inmunidad protectora contra el COVID-
19 en la poblacién mundial. Por ahora, se tienen
115 desarrollos como prospectos para vacunas
en diversas partes del mundo; para ello se esta
aprovechado la experiencia acumulada en la
generacién de vacunas contra diversos virus.
También se esta buscando cédmo modular la
respuesta inmune contra el COVID-19 para tener
una inmunidad protectora; para ello se estdn
enfocando a los procesos fisioldgicos que
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suceden en las células inmunes. (Florindo, et al.,
2020).

Existe otra posibilidad para conferir inmunidad
contra infecciones virales mediante el desarrollo
de la memoria de la inmunidad innata (también
conocida como trained immunity o inmunidad
capacitada, calificada o entrenada). Se conoce el
caso de la vacuna BCG contra la tuberculosis que
puede conferir inmunidad contra infecciones
provocadas por otros agentes patdgenos,
incluyendo las infecciones virales (Jeyanathan,
et al., 2020).

Se estima, que aun con todo el conocimiento
acumulado, contar con una vacuna tomard 12
meses, tal vez menos. Se estd tratando de
acortar el tiempo en este desarrollo que en otros
casos ha tomado varios afios a solo unos cuantos
meses. En tanto no se cuente con las vacunas
efectivas y seguras, los cientificos y autoridades
sanitarias recomiendan que, para mitigar la
velocidad de contagio, se deben tomar las
medidas higiénicas recomendadas, uso correcto
del cubre bocas (deberia ser llamado mascara),
la sana distancia y lavado frecuente de manos.

Conclusiones

Los seres humanos cuentan, con sistemas de
defensa contra las infecciones, con barreras
naturales, la inmunidad innata y la inmunidad
adaptativa. Actualmente se conoce cémo
funcionan estos mecanismos durante las
infecciones por hongos, bacterias o virus. El
sistema inmunitario cuenta con células T para
activar el sistema inmune o destruir a las células
infectadas por virus, las células B que son
productoras de anticuerpos especificos capaces
de neutralizar y ayudar a la destruccidn de los
microorganismos patégenos. También han que
incluir a las células presentadoras de antigeno, y
a las células fagociticas. Asimismo, existe
informacién importante sobre los mecanismos

moleculares y celulares que se presentan en las
infecciones virales y su interaccion con el
sistema inmunitario. Esta experiencia vy
conocimiento acumulado ha servido de base
para entender rapidamente el mecanismo de
infeccion por el COVID-19 en los humanos y que
ha causado una pandemia que inicio a finales del
2019 y que no tiene visos de terminar en 2020.
Los cientificos se han enfocado al desarrollo de
una vacuna que pueda activar la respuesta
inmune celular, asi como la produccién de
anticuerpos de anticuerpos para prevenir o
mitigar la infeccion por el COVID-19. En tanto no
se tenga la vacuna, la OMS recomienda seguir las
medidas higiénicas para mitigar la pandemia.
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