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Nuevos mecanismos del VPH
en la evasion de la respuesta inmune
y en la carcinogenesis

Leonardo Josué Castro-Muiioz y Marcela-Lizano
Unidad de Investigacion Biomédica en Cancer. Instituto Nacional de Cancerologia/ Instituto de Investigaciones Biomédicas.
Departamento de Medicina Gendmica y Toxicologia Ambiental. Instituto de Investigaciones Biomédicas. UNAM.

La infeccion por el virus del papiloma humano
(VPH) es la enfermedad de transmision sexual
mds prevalente a nivel mundial, que ademas
es causante del desarrollo de distintos tipos de

Se conocen mas de 200 tipos de VPH y aproximadamente
40 de ellos pueden infectar la regién ano-genital y oral.
Estos tipos virales se clasifican con base en su potencial
oncogénico en VPH de bajo riesgo (BR-VPH), los cuales se

asocian al desarrollo de condilomas genitales, lesiones

cdncer, que afectan tanto a hombres como a
de bajo grado y papilomatosis respiratoria recurrente,

mujeres’.
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Figura 1A. Efecto de la proteina E1 del VPH sobre la regulacion de la expresion de genes.

Una vez que el VPH ingresa a la célula, el genoma viral es transportado al nicleo con ayuda de la proteina L2. Dentro del nucleo se expresan los genes de
expresion temprana como E6, E7 y E1. A) E1 de los VPH-16, 18 y 11 impactan en la evasion de la respuesta inmune, ya que a través de mecanismos aun no
descritos inhiben la expresion de IFNB1 e IFNA1, evitando su liberacidn y unién a su receptor, lo que previene que se desencadene la via de sefializaciéon donde
se expresan genes estimulados por interferén.
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CONTRIBUCION A LA CARCINOGENESIS
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Figura 1B. Las proteinas E1 de los VPH-16 y 18 inducen la expresion de genes que podrian contribuir a la carcinogénesis y queda por analizar si esto es a través
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encontrandose a los tipos 6 y 11 como
los mds frecuentes, mientras que los
VPH de alto riesgo (AR-VPH), se asocian
con el desarrollo de distintos tipos de
cancer (cérvix, ano, pene, cabeza y
cuello), siendo los tipos 16 y 18 los mas
prevalentes en cancer cervicouterino.
Esto se debe a la accién de las
oncoproteinas virales E6y E7, las cuales
alteran diversos procesos celulares
como el control del ciclo celular,
reparacién del DNA y la respuesta
inmune entre otros, alteraciones que
favorecen la transformacién celular.
Por ello, la mayoria de los estudios
se han centrado en las oncoproteinas
virales y su efecto sobre procesos
celulares?.

La proteina E1 del VPH, participa
en la replicacién del genoma del VPH,
siendo ésta su unica funcidn descrita.
Sin embargo, en un estudio previo?, se
demostré que al silenciar al gen E1 del
VPH-18 en la linea celular Hela, cuatro
conjuntos de genes aumentaron
significativamente su expresién; genes
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que participan en mecanismos de
defensa antiviral que incluyen la via de
sefializacion de los Toll-like receptors
(TLR), la de sefializacion por interferon,
genes antivirales estimulados por
interferon (ISG) e induccidon de
apoptosis. Esto sugiere que E1 del VPH
podria desempefiar una funcién en
la regulacién de expresion de genes
celulares. Sin embargo, no habia
evidencia de que la sola presencia de
E1 del VPH lograra inducir cambios en
la expresidon de genes celulares en un
contexto celular no tumorigénico y
si E1 de varios tipos de VPH pudieran
tener esta capacidad. Por lo tanto, en
nuestro grupo nos interesd analizar
cual seria el efecto de la presencia de la
proteina E1 tanto de los AR-VPH y BR-
VPH en la expresion de genes celulares
en un contexto celular no tumorigénico
y en ausencia de infeccion por VPH.
Para determinar la expresidon
diferencial de genes en presencia de
E1, en colaboracion con el grupo del
doctor Alfredo Hidalgo del INMEGEN

realizamos un analisis de RNA-seq en
la linea celular HaCaT con expresién
exodgena de E1 de los VPH-16, 18 y 11.
Los resultados obtenidos confirmaron
que las proteinas E1 de los tres tipos
virales regulan la expresion de genes
celulares, siendo la E1 de VPH-16 la
de mayor efecto ya que regula 36
genes, seguido por E1 del VPH-18 (15
genes) y E1 de VPH-11 (14 genes).
Posteriormente a través de un anilisis
de ontologia genética observamos que
los genes sub-expresados por el efecto
de E1 de los tres tipos virales se asocian
con procesos de respuesta inmune
antiviral.

Es interesante que E1 de los tres
tipos virales regularon en comun cuatro
genes involucrados en la respuesta
inmune innata, especificamente Ia
respuesta inmune antiviral; estos
fueron IFNB1, IFNA1, CCL5 o RANTES y
RSAD?2 o Viperin, efecto que también se
observé mediante otra metodologia,
es decir PCR cuantitativa. Estos datos
sugieren que la proteina E1 del VPH



tiene un impacto en la expresidon de
genes asociados con la respuesta
inmune, efecto que se comparte entre
los VPH de alto y bajo riesgo.

Dado que IFNB1 e IFNA son
importantes en la respuesta inmune
antiviral, ya que promueven la
expresién de ISG para el control de
procesos infecciosos®, nos preguntamos
si E1 podria interferir en la expresidn
de ambos IFNs aun en presencia de un
estimulador de la via IFNB1 e IFNAL. Al
administrar a las células el compuesto
Poly I:C (analogo sintético de RNA viral
de doble cadena) observamos que
en presencia de E1 de los VPH-16, 18
y 11 ocurria una disminuciéon de la
expresion de IFN61 e IFNA1 a pesar
de la estimulacién con Poly I:.C. En
conjunto, estos resultados demuestran
que la proteina E1 de los VPH de bajoy
alto riesgo disminuyen la expresion de
IFNB1 e IFNA1 (Fig. 1A) incluso después
de estimular la transcripcion del gen.
Ademas, encontramos que E1 aumenta
los niveles de NF-kB y disminuye los
del regulador negativo IkBa, lo que no
explicaladisminucionenlaexpresionde
IFNB1 e IFNA1. Dada la importancia en
la respuesta antiviral, los mecanismos
por los que E1 regula negativamente la
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expresion IFNB1 e IFNA1 serdn objeto
de estudios posteriores.

En la busqueda de genes celulares
regulados compartidos por los
distintos tipos de VPH, fue de gran
sorpresa encontrar que E1 del VPH-
16 y del VPH-18 ocasionan en comun
la sobreexpresion de los genes
FOSB, DUSP6, NR4A y CCNA1 y que
estos genes participan en procesos
celulares asociados a la proliferacion
celular, diferenciacion, metabolismo,
angiogénesis y a la regulacion negativa
de miembros de la superfamilia MAPK.
Lo interesante de este hallazgo es que
la sobreexpresiéon de dichos genes se
relaciona con el desarrollo de distintos
tipos de cancer (de pancreas, ovario,
tiroides, mama, pulmoén); ademas,
han sido estudiados como posibles
biomarcadores de desenlace clinico en
pacientes (recurrencia, resistencia al
tratamiento, supervivencia)®>®’.

Por otra parte, dentro de los genes
solo regulados por E1 del VPH-16
se encuentra la sobreexpresion de
MMP1, EREG, ANGPTL4, involucrados
en procesos celulares como
migracion, proliferacion, angiogénesis
y metastasis® y contribuyen a Ia
carcinogénesis. Baedyananda y

colaboradores en 2017° reportaron
gue en muestras de pacientes, el RNA
mensajero de E1 del VPH-16 aumenta
conforme avanza el grado de lesién
cervical hasta cancer. Por lo tanto
consideramos que la proteina E1 del
VPH podria jugar un papel en el inicio
y/o progresion del tumor (Fig.1B).

Estos resultados fueron publicados
en la revista Scientific Reports en
2019 y apuntan a que las proteinas
El de los VPH de alto y bajo riesgo
podrian estar implicados en la evasion
de la respuesta inmune antiviral,
favoreciendo el ciclo replicativo. Por
otro lado, E1 del VPH de alto riesgo
podria asi favorecer el establecimiento
de unainfeccion persistente, ademas de
regular genes involucrados en procesos
que llevan a la transformacidn celular.
La relevancia de este trabajo es que
ademads del papel conocido de E1 en
la replicacion viral, encontramos que
es un posible regulador transcripcional
con alto impacto en la evasion de la
respuesta inmune, pudiendo favorecer
la persistencia de la infeccién viral y
la carcinogénesis. De esta manera,
al efecto conocido de los oncogenes
virales E5, E6 y E7 se suma este nuevo
actor que es E1.H
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Unidades Periféricas

OVID-19
en los ninos

Gerardo Gamba

Departamento de Medicina Gendmica y Toxicologia Ambiental. Instituto de Investigaciones Biomédicas, UNAM
e Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran

infectadas por SARS-CoV-2.

El 1 por ciento de los casos de COVID-19

Afortunadamente la infeccion por SARS-CoV-2 ha sido
razonablemente benévola con la poblacion infantil. Los ninos
son los menos afectados por esta enfermedad. Una de las
primeras publicaciones que daba cuenta de esto fue una
carta publicada en el New England Journal of Medicine en el
niUmero de abril 23, obviamente de un grupo de China que
en ese entonces era el pais con la mayor experiencia en la
enfermedad. En dicho comunicado se mostré que de los 72
mil 314 casos reportados en China, para marzo 10, menos del
1 por ciento habian ocurrido en nifos menores de 10 anos de
edad. Para conocer el espectro de la enfermedad en ninos,

los autores se dieron a la tarea de estudiar sistematicamente niiios con sintomas sospechosos de
COVID-19 o aquellos asintomdaticos, con antecedentes de haber tenido contacto con personas

De 1391 nifios estudiados se confirmé infeccidn por SARS-CoV-2 en 171, es decir
12.3 por ciento de la muestra. En estos 171 nifios con COVID-19, la edad promedio
fue de 6.7 aios, distribuidos de la siguiente forma: menores de un afo el 18 por
ciento, de uno a cinco anos el 23 por ciento, de seis a diez afios el 34 por ciento y
de 11 a 15 aiios el 25 por ciento. El 60 por ciento eran nifios y 40 por ciento nifias.
La enfermedad fue totalmente asintomatica en el 16 por ciento, con infeccion del
tracto respiratorio superior, es decir como gripa en el 20 por ciento, y evidencia
clinica o radioldgica de neumonia en 65 por ciento. En casi todos habia evidencia
de un familiar infectado. Las manifestaciones clinicas mds frecuentes fueron tos
en 48 por ciento, garganta roja en el 46 por ciento y fiebre en 41 por ciento. Las
manifestaciones en otros drganos y sistemas fueron poco frecuentes. Del total de la
muestra soélo un nifio desafortunadamente fallecid (1 de 171, 0.05 por ciento).

En México, con los datos publicados en linea por las autoridades tenemos lo
siguiente: hasta el jueves 2 de julio
se habian reportado un total de 231
mil 770 casos de COVID-19, con 28
mil 510 pacientes fallecidos (12.3 por

en MéXiCO hqn ocurrido ciento). Del total de casos, 4 mil 021
o= ~ han ocurrido en personas menores
en NINosS menores de 10 anos de 19 afios y de estos, 2 mil 425 en
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nifios de nueve afilos o menos, es

decir, el 1 por ciento de los casos de
COVID-19 en México ha ocurrido en nifios menores de 10 afios. Si consideramos que
representan alrededor del 20 por ciento de la poblacién, esto muestra claramente
que los nifios son mucho menos susceptibles a desarrollar la enfermedad. Aclaro
que no sabemos cuantos puedan desarrollarla pero que sean asintomaticos. En los
nifios el sexo no parece tener efecto sobre la frecuencia de la enfermedad, ya que el
48 por ciento fueron nifas y el 52 por ciento nifios. De los nifios menores de 10 afios,
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662 han requerido hospitalizacién, lo
que significa 27 por ciento del total
de nifios y 0.028 por ciento del total
de pacientes con COVID-19 en el pais.
Desafortunadamente 58 han fallecido,
lo que representa el 2.3 por ciento de
mortalidad, bastante menor que la
observada en los adultos. En el sitio
no se especifica si algunos de estos
nifos tenian o no una enfermedad
preexistente, pero es probable, ya que
en varias series se reporta que suelen
ser nifios con leucemia o cancer, u otro
tipo de enfermedad grave. De cualquier
forma, no deja de ser una tragedia
que ocurran estas defunciones. Mis
pensamientos y solidaridad con las
familias afectadas.

Hasta aqui he comentado lo poco
frecuente que es el COVID-19 en nifos
y que, ademads, cuando algunos llegan
a enfermar, en la apabullante mayoria
ocurre una enfermedad leve, de la que
se curan sin problema. Dicho esto, a
mediados de febrero las autoridades
de salud en Inglaterra alertaron
sobre un nuevo sindrome en nifios
asociado a la infeccion por SARS-CoV-2,
extraordinariamente raro, al que se la ha
denominado sindrome de inflamacidn
multisistémica en nifios (Multisistemic
Inflamatory Syndrome in Children,
MIS-C) y del cual dos grupos en Estados
Unidos publicaron articulos en linea al
respecto el pasado 29 de junio en New
England Journal of Medicine. Uno es una
recopilacién hecha en 26 estados de la
Unidn Americana y el otro fue realizado
enelestado de Nueva York. En el primero

UNIDADES PERIFERICAS

se recopilaron 186 casos de nifos con
MIS-C que muestran las siguientes
caracteristicas: promedio de edad de
8.3 afios, 62 por ciento hombres. La gran
mayoria eran previamente sanos (73 por
ciento) y en 131 se obtuvo positividad
para la prueba de SARS-CoV-2, ya sea
por PCR o por anticuerpos. De los 186
nifios, 164 (88 por ciento) requirieron
hospitalizacion y a diferencia de lo
comentado anteriormente, la mayoria
tenia manifestaciones en diversos
dorganos y sistemas: gastrointestinal
en 92 por ciento, cardiovascular en
80 por ciento, hematoldgico en 76
por ciento, en la piel y mucosas en 74 por
ciento y respiratorio en 70 por ciento.
148 de los internados requirieron de
atencién en la terapia intensiva, de los
cuales 4 fallecieron. En el estudio de
Nueva York se confirmaron 95 casos
similares a los anteriores; 83 por ciento
requirieron terapia intensiva y dos
fallecieron. Gracias a la terapia intensiva,
considerando la enorme gravedad
de este sindrome, la mortalidad es
bastante baja. EI MIS-C es entonces un
nuevo sindrome en nifios que se parece
un poco a otros dos ya descritos: el
sindrome de choque tdxico, usualmente
asociado a infecciones bacterianas y

una enfermedad Ilamada Kawasaki,
que ocurre en nifos muy pequefios.
Todo parece apuntar a que se trata de
una respuesta inmunoldgica exagerada
a la presencia del SARS-CoV-2. Un poco
parecido a lo que ocurre, por supuesto
con mas frecuencia en adultos en los
que al parecer es la respuesta inmune
exagerada la responsable de los casos
graves. Cuando fui estudiante me
gustaba que todos los libros editados
en Estados Unidos tienen siempre
una leyenda al principio que dice:
"Medicine is an ever-changing science
(la medicina es una ciencia cambiante)",
porque la ciencia avanza y la medicina
cambia al encontrarse nuevos métodos
diagndsticos o terapéuticos. Lo que no
pensdabamos en ese entonces era que
también puede ser muy cambiante si
surgen nuevas enfermedades. A los
seis meses de que aparecié una nueva
enfermedad, COVID-19, ahora aparece
otra asociada con esta, MIS-C. i

* Esta columna fue publicada el 6 de julio de
2020 en el diario La Cronica, pag. 8. Seccion
Nacional.
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Prevenir la proxima pandemia:
Zoonosis y como romper la cadena de fransmision

Informe del Programa de las Naciones Unidas para el Medio Ambiente y del International Livestock Research Institute, Nairobi, Kenia

Keninseb Garcia

Para evitar que en el futuro surjan mds enfermedades como la COVID-19 y poder romper
la cadena de transmision de estos padecimientos emergentes que son causados por la
transmision de virus que brincan de huéspedes animales a las personas, es necesario
considerar como una sola a la salud humana, animal y ambiental, uniendo la experiencia
adquirida en salud pUblica, veterinaria y ecologia, sostiene un reciente informe del
Programa de las Naciones Unidas para el Medio Ambiente (PNUMA) y el International

Livestock Research Institute (ILRI).

“La ciencia ha dejado claro que, si seguimos
explotando la vida silvestre y destruyendo
nuestros ecosistemas, en los préximos
afios tendremos un flujo constante de
enfermedades pasando de animales a
humanos”, sefiald en la presentacion
del reporte, titulado Prevenir la proxima
pandemia: Zoonosis y como romper la
cadena de transmision®, Inger Andersen,
directora ejecutiva del PNUMA.

De acuerdo con el informe, la mayoria
de los documentos y directrices que se han
publicado en el contexto de la pandemia
de COVID-19 se han enfocado en las
respuestas de salud publica para contender
con el nuevo coronavirus y la pandemia.
Estos enfatizan la prevencion y tratamiento
de la enfermedad o discuten formas de
salvaguardar los medios de vida, asegurar
la nutricion y reconstruir la economia,
pero no hay suficientes evaluaciones
cientificas sobre los problemas que pueden
obstaculizar los esfuerzos globales para
reducir el riesgo de otras pandemias
zoondticas en el futuro.

Por ello se considera que este es
uno de los primeros reportes que se
enfocan especificamente en el aspecto
medioambiental de las enfermedades
zoondticas como COVID-19, pues provee
informacién cientifica que es crucial para
que los tomadores de decisiones tengan
una mejor comprensidon del contexto y
la naturaleza de los posibles brotes de
enfermedades zoondticas en el futuro.

“Las pandemias son devastadoras para
nuestras vidas y nuestras economias v,
como hemos visto en los ultimos meses,
quienes mas sufren son los mas pobres
y vulnerables. Para evitar futuros brotes,
debemos proteger el medio ambiente
de forma mas decidida”, afadié Inger
Andersen en el evento realizado por
videoconferencia.

Enfermedades zoonéticas

Las zoonosis, que son enfermedades
infecciosas que se transmiten de
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los animales a los seres humanos,
pueden producirse debido a cambios
en la naturaleza o el comportamiento
de los microorganismos que causan
enfermedades, o a través de infecciones
causadas por nuevos organismos, las cuales
pueden adquirirse por contacto directo con
animales y el ambiente donde existen la
mayoria de los microorganismos.

“Las enfermedades zoondticas
emergentes son aquellas que recién han
aparecido en poblaciones humanas o
que aunque ya habian aparecido ahora
incrementa rapidamente su incidencia o su
distribucién geografica, como el Ebola, VIH,
Zika y COVID-19”, se explica en el informe.

Mientras que las epidemias zoondticas
ocurren de manera intermitente, su origen
es principalmente doméstico y a menudo
son desencadenadas por eventos como
la variabilidad del clima, inundaciones,
otras condiciones climaticas extremas y se
afiaden en el documento las hambrunas.

Al respecto se calcula que 60 por ciento
de lasinfecciones humanas tienen un origen
animal y que de todas las enfermedades
infecciosas nuevas y emergentes alrededor
de 75 por ciento ha saltado de otras
especies animales a las personas.

Actualmente la mayoria de los paises
del mundo estan enfrentado la pandemia
de COVID-19, pero en los ultimos afios
han aparecido otras enfermedades que
también se han propagado de huéspedes
animales hacia poblaciones humanas,
como la influenza aviar, influenza A(H1IN1),
sindrome respiratorio de Oriente Medio
(MERS), sindrome respiratorio agudo severo
(SARS), de las cuales se ha comprobado
0 se sospecha que son transmitidas por
animales domésticos o reservorios de
vida silvestre peridomésticos, lo cual se ha
intensificado en los ultimos afios debido
a presiones antropogénicas. Asi mismo
hay otras enfermedades emergentes
como la fiebre del oeste del Nilo, fiebre
amarilla y Zika que son zoonosis indirectas
transmitidas por vectores.

De acuerdo con el informe, cada afio
alrededor de 2 millones de personas
mueren a causa de enfermedades
zoonodticas desatendidas, principalmente
en los paises de bajos y medianos ingresosy
en los ultimos afios han generado pérdidas
economicas de mas de cien mil millones de
ddlares cuando dichas enfermedades se
convierten en brotes; pero cuando causan
pandemias, las pérdidas pueden ser de
billones de ddlares, como la COVID 19,
que hasta junio de 2020 habia afectado a
millones de personas en todo el mundo.

Aparicion de nuevas enfermedades

y actividades humanas
Diversos estudios han identificado los
factores de cardcter antropogénico que
favorecen el surgimiento de nuevas en-
fermedades, en el reporte se destaca
la participacion de 7 impulsores de las
zoonosis, que incluyen el incremen-
to de la demanda de proteina animal;
la intensificacién insostenible de la agricul-
tura; el aumento del uso y la explotacién de
las especies silvestres; la utilizacién insos-
tenible de los recursos naturales, acelerada
por la urbanizacién, el cambio del uso del
suelo y la industria extractiva; el aumento
de los desplazamientos y el transporte; al-
teraciones en las cadenas de suministro de
alimentos, y el cambio climdtico.

Debido al incremento de la poblacidn, la
demanda de proteina animal haaumentado
en los ultimos 50 afios, de modo que en
muchos paises de bajosy medianosingresos
la produccion de carne ha incremento mas
de 250 por ciento, la produccion de leche
90 por ciento y de huevo 340 por ciento.
Por su parte, la alta demanda de alimentos
de origen animal estimula la intensificacion
e industrializacion de la produccién, lo
cual a su vez propicia la produccién de
una gran cantidad de animales que son
genéticamente similares y por tanto
mas vulnerables a infecciones que las
poblaciones genéticamente diversas.

Por otra parte también ha aumentado
el uso y explotacion de la vida silvestre,
ya sea porque este tipo de animales son
vistos como una fuente de proteinas
y micronutrientes o de ingresos para
las personas pobres; se practica la caza
recreativa y consumo de vida silvestre
como un simbolo de estatus; se consume
este tipo de productos debido a que se



cree que son frescos, naturales y seguros;
se comercian animales vivos como
mascotas o para zooldgicos, y/o se usan
partes de animales para fines decorativos,
medicinales y otros productos comerciales.

Otro factor que propicia el surgimiento
de nuevas enfermedades es la rapida
urbanizacion que genera nuevos Yy
diversos contactos entre la fauna, ganado
y personas; asi mismo a causa del aumento
en los desplazamientos que realizan
las personas y el transporte, ahora las
enfermedades pueden ser transportadas
alrededor del mundo en tiempos mas
cortos que el que transcurre desde que
las personas estan expuestas al patégeno
hasta que presentan los primeros signos
clinicos de enfermedad.

Asi mismo, debido al incremento en la
demanda de alimentos de origen animal,
la intensificacién agricola mal regulada y
a la aparicion de nuevos mercados para
alimentos de vida silvestre, las cadenas de
suministro de alimentos se estdn alargando
y diversificando. Estos cambios en la forma
de producir y abastecer los alimentos
pueden propiciar la contaminacién
cruzada; hacen mas dificil identificar de
dénde proviene un alimento determinado;
los cambios en el procesamiento de los
alimentos pueden fomentar la proliferacién
de enfermedades zoondticas mediante la
formacién de biopeliculas en las plantas
de procesamiento; ademas los mercados
informales llevan productos a lo largo de
cadenas de suministro mal reguladas para
abastecer rapidamente la demanda de
productos, por lo que los niveles de higiene
son a menudo bajos y la bioseguridad es
pobre, lo mismo sucede con las cadenas de
suministro desde las zonas rurales hasta los
mercados de las ciudades.

Otro de los impulsores de las
enfermedades es el cambio climatico, pues
se sabe que muchas zoonosis son sensibles
al clima y algunas de ellas prosperaran en
un mundo mas calido, mas himedo y mas
propenso a desastres.

Una sola salud

Los brotes anteriores de enfermedades
causadas por virus han dejado diferentes
lecciones que pueden ser Utiles para
controlar y prevenir las zoonosis causadas
por estos patégenos, como el hecho
de que los coronavirus deberian tener
prioridad de estudio y vigilancia debido a
que los brotes de nuevas enfermedades
por estos patégenos ocurren con bastante
regularidad y se extienden ampliamente
por varios continentes.

También es necesario  proveer
urgentemente a las personas de una
mejor proteccidn social, ya que en muchos

paises la mayor parte de la carga directa e
indirecta del control de las enfermedades
ha caido en los mas pobres.

El control efectivo de las enfermedades
zoondticas requiere de la deteccion
temprana y un diagndstico preciso en
la fuente animal; por ello la vigilancia
de las enfermedades en los animales es
critica para prevenir la diseminacién de
los padecimientos entre las poblaciones

animales, pues el costo del control
de las enfermedades incrementa
exponencialmente una vez que se

diseminan entre los humanos.

“Un elemento clave para entender
acerca de las enfermedades como
COVID-19 es que ellas no emergen de la
nada, no son eventos impredecibles como
los temblores, sino que son consecuencias
de la intensificacion de las interacciones
entre las personas, los animales y el mundo
natural que estan incrementando por
muchas razones”, afirmd en la presentacién
del informe Jimmy Smith, director general
del ILRI.

Es por ello que en el reporte se
considera que el método éptimo para
prevenir los brotes y las pandemias de
enfermedades zoonéticas y poder darles
respuesta consiste en adoptar el enfoque
de “Una sola salud”, que es un esfuerzo
colaborativo entre multiples disciplinas
para alcanzar la salud dptima para las
personas, los animalesy el medio ambiente,
porque reconoce la interconexion de todos
los sistemas de vida en el planeta Tierra.

Este enfoque propone diez pasos
practicos que los gobiernos pueden tomar
para prevenir futuros brotes zoondticos:

Invertir en enfoques interdisciplinarios,
incluido el enfoque “Una sola salud”;
ampliar la investigacion cientifica sobre
las zoonosis; mejorar los analisis de costo-
beneficio de las intervenciones para que
consideren el recuento de costos totales
del impacto social de las enfermedades;
concientizar sobre las enfermedades
zoondticas; fortalecer las practicas de
monitoreo y regulacidon asociadas con
las enfermedades zoondticas, incluso
dentro del sistema alimentario; incentivar
practicas sostenibles de gestion de suelos
y desarrollar alternativas para la seguridad
alimentaria y los medios de vida que no
dependan de la destruccidn de habitats y
biodiversidad.

También sugiere a los gobiernos
mejorar la bioseguridad al identificar los
impulsores clave de las enfermedades
emergentes en la cria de animales y
fomentar medidas probadas de gestidn
y control de zoonosis; apoyar la gestidon
sostenible de paisajes terrestres y marinos
para mejorar la coexistencia sostenible de

la agricultura y la vida silvestre; fortalecer
las capacidades de los actores de la salud
vinculados a este tema en todos los paises,
y poner en practica el enfoque “Una sola
salud” en el uso del suelo y la planificacion,
implementacién y monitoreo del desarrollo
sostenible, entre otros campos.

Para implementar este enfoque de
prevencién y control de las enfermedades,
indico el director general del ILRI, se
requeriria de una inversion global de
aproximadamente veinticinco mil millones
de dodlares durante diez afios, con lo
cual se podrian alcanzar beneficios de al
menos ciento veinticinco mil millones de
ddlares durante el mismo periodo, lo cual
representa un beneficio muy importante
debido a que se estima que la actual
pandemia de COVID-19 podria generar
pérdidas de billones de dodlares, pero
el costo humano en términos de vidas
perdidas o dafiadas auin es desconocido.

El director del ILRI indicd también
que se debe mejorar la vigilancia de las
enfermedades y crear un sistema global de
alerta temprana, que permita monitorear
e integrar la informacién en tiempo real,
especialmente en animales, antes de que
los humanos se conviertan en la especie
centinela que alerte sobre los peligros
imprevistos en el ambiente.

Finalmente, apunto, se debe colaborar
como nunca antes, pues las pandemias
son un problema global y los virus no
respetan fronteras, por lo que se debe
enfrentarlas trabajando juntos en todos
los niveles, desde los pueblos remotos
hasta la instituciones globales; asi como
profundizar la cooperacion través de las
fronteras disciplinarias entre los expertos
en salud humana, animal y ecosistemas.

La aplicacién de enfoques
multisectoriales como este, que se basa
en las conclusiones de la nota tripartita
FAO, OIE-OMS publicada en 2010, ha
tenido algunos éxitos notables, indica el
reporte: “como el control de la rabia en
el ecosistema del Serengueti en Tanzania;
comprendiendo la carga humana y animal
de la brucelosis en Mongolia; dilucidando
la dindmica de transmision de la fiebre del
Valle del Rift y pronosticando sus brotes,
asi como la creacién de capacidad para
el control de enfermedades en el sudeste
asiatico”. i
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La salud mental
en la pandemia

Conferencia de la doctora Maria Elena Medina Mora en el Taller de Periodismo Cientifico 2020

Sonia Olguin

La pandemia de COVID-19 es un evento ambiental que causa rupturas serias en el funcionamiento de la
comunidad y supera su habilidad para enfrentarla con sus propios recursos. La doctora Maria Elena Medina
Mora de la Facultad de Medicina explicé que se caracteriza por una cercania con la muerte y, dependiendo de
qué tan cerca se vive y de las caracteristicas de las personas y sus expectativas previas, puede desencadenar
trastornos mentales.

v ANt
Doctora Maria Elena Medina Mora
Imagen: DGCS-UNAM

Agregd que esta pandemia ha causado
miedo e incertidumbre debido al
riesgo de contagio, ademads de que el
confinamiento ha traido consecuencias
no deseadas como pobreza, violencia,
abuso de sustancias que hacen aln
mas necesario el mejoramiento de la
atencion a la enfermedad mental, dado
que la COVID-19 llegd cuando ya existia
una brecha considerable en la atencion
médica que provoca que dos terceras
partes de las personas que la necesitan
no lleguen a recibir tratamiento.
Menciond que la llamada "infodemia"
afecta a la salud mental debido a que la
informacion sobre COVID-19 llegd casi
simultdneamente a todo el mundo, por
lo que el miedo se empezéd a sentir desde
antes de que llegara el virus a México a
través de un trauma vicario provocado
por un exceso de informacion, no toda
veraz pero si mucha amenazante,
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ocasionando miedo, ansiedad y estrés,
incluso en las personas que no estan
en la primera linea de atencién de la
enfermedad o no la estan padeciendo
cercanamente, ni tienen riesgo alto de
contagio.

A diferencia de otras catdstrofes,
dijo, como un sismo, la presencia del
virus SARS-CoV-2 no es momentanea
y permanecera con nosotros durante
mucho tiempo, haciéndonos sentir la
cercania con la muerte que provoca
estrés, lo que en situaciones normales
el cuerpo enfrentaria con herramientas
con las que estd equipado como una
respuesta de huida o ataque, pero esto
no es posible en una epidemia, no es
un evento pasajero y esto ocasiona
ansiedad. Estos eventos se juntan
con los eventos que ha sufrido cada
personay su herencia, lo que posibilita
que se presente un trastorno mental,

de ansiedad o afectivo, estrés agudo,
postraumdtico y pensamientos de
muerte.

Aloanterior, dijo, se suman los costos
de las estrategias de mitigacién de dafo
porque son efectivas para disminuir el
riesgo de contagio, pero el aislamiento
fisico trae consigo otros retos vy
desenlaces que afectan el bienestar:
causa estrés, ha aumentado hasta tres
veces la violencia contra la mujery pone
en riesgo a los nifos y adolescentes;
lo que les suceda a estos nifios va a
tener un gran impacto durante los
siguientes afios porque estan en etapas
de desarrollo en donde su cerebro esta
adaptandose a nuevas situaciones y se
vuelven extremadamente sensibles a
lo que pasa en su medio ambiente; en
cuanto a los ancianos, la desesperanza
por el aislamiento se asocia con un
mayor riesgo de morir.

Subrayé que para poder avanzar
en el bienestar de la poblacidon es
importante actuar también sobre los
determinantes sociales (modificables)
que afectan la salud mental como los
factores de género y etnicidad (porque
las poblaciones mas vulnerables
son aquellas que estdn siendo mas
afectadas), los factores econdémicos y la
inequidad, laseguridadyelhacinamiento
que provoca muchos contagios en
condiciones de confinamiento, asi como
el apoyo social.

El estrés y la disminucion de acceso
a servicios y de redes de apoyo social
protectoras pueden exacerbar el riesgo
de violencia contra la mujer, y el abuso
sexual. Menciond que el aislamiento ha
aumentado en tres veces la violencia
contra la mujer en China y Reino Unido,
y en México ha habido un aumento
similar.



El otro factor de riesgo es la pobreza
por pérdida de las fuentes de trabajo que
trae desde luego soledad, desanimo,
desesperanza e irritabilidad.

Otro determinante social de Ila
enfermedad mental es la inseguridad,
sobre este tema, la doctora Medina
Mora menciondé que de acuerdo con
un comunicado de prensa del INEGI del
18 de enero de este afio, la percepcién
de la seguridad es baja y la percepcion
de inseguridad es mas alta en la mujer.
La poblacién siente mds inseguridad
en los cajeros automaticos vy el
transporte publico, pero 50 por ciento
de las mujeres y 41 por ciento de los
hombres reportan no sentirse seguros
en la escuela ni en el lugar de trabajo,
lugares donde se esperaria que hubiera
una proteccion no estd ocurriendo.
La inseguridad también ocasiona que
se incremente la violencia, lo que se
ve reflejado en el incremento de las
llamadas de emergencia y el nimero de
restricciones que se han tramitado para
proteger a las mujeres que estdn en
esta condicién, asi como en el reporte
de las acciones que la Red Nacional de
Refugios realiza.

Aunado a esto, dijo, en cuestiones
de género, la mujer va a estar afectada
por el cuidado de los hijos, el cuidado
del hogar y al mismo tiempo tener que
trabajary en ocasiones brindar cuidados
adicionales a enfermos o personas de la
tercera edad, ademas de la disminucion
de las redes sociales de proteccion ante
la violencia doméstica y el abuso sexual.
Los indicadores de violencia son muy
potentes para incrementar el riesgo de
la enfermedad mental, primordialmente
la violencia sexual.

Aclaré que aun no se tienen muchos
datos sobre como estd afectando la
pandemia actual debido a que no todas
las encuestas han sido representativas
de la poblaciéon y las que tienen un
poco mas de representatividad no
abarcan a la poblacion con mayor
vulnerabilidad; sin embargo, se cuenta
con los datos de las encuestas de la
poblacién general y de estudios de crisis
como sismos y pandemias pasadas,
los cuales indican que en una primera
etapa, una proporcion importante de la
poblacién se vera afectada por sintomas
temporales como miedo, incertidumbre,
pesadillas, ansiedad y estrés.

En una siguiente etapa, las personas
que tienen mas riesgos presentan otros
problemas psicosociales como suefio

e hipervigilancia que interfieren con
el funcionamiento normal y pueden
evolucionar a trastornos mas graves
como la ansiedad, la depresién, el
estrés postraumatico y en la poblacion
mas vulnerable trastornos de abuso de
sustancias.

Citdunestudiopublicadoenlarevista
Lancet en el que se presentan revisiones
sistematicas que se han hecho de los
periodos de crisis y encuestas realizadas
en todo el mundo que muestran que
entre 20 y 30 por ciento de la poblacion
sufre un trastorno grave; y esto coincide
con lo que se ha empezado a reportar
en las encuestas en México.

La doctora Medina Mora apuntd
que se debe considerar que se va a
tener una pandemia de largo aliento y
tendriamos que pasar de una esperanza
de poder controlar la pandemia a una
de cdémo podemos modificar nuestra
conducta para poder vivir con el
virus, para poder pasar del miedo a
la accién y a la conducta solidaria, y
desde luego atender la enfermedad
mental y las adicciones con los
determinantes sociales y las secuelas
que estdn presentando las personas
que sobreviven a esta enfermedad.

Como recomendaciones a largo
plazo menciond la preparaciéon para
atender los efectos a mediano y largo
plazo derivados del agravamiento de
los determinantes sociales como las
muertes cercanas, un duelo complejo
por la gran cantidad de personas que
mueren, la pobreza y la pérdida de
fuentes de trabajo, la exposicién a la
violencia y las rupturas familiares, el
problema econdmico por la recesion,
el tratamiento de personas que han
enfermado y necesitan atencion, y
apoyar mas la investigacion que permita
aprender de esta experiencia y tener
listos los mecanismos para una mejor
atencién.

Resalté la gran visibilidad de la
enfermedad mental asociada a Ia
pandemia como una oportunidad para
cambiar un paradigma de atencion que
hoy por hoy no funciona. Las acciones
tendrian que reconocer el miedo vy
asumirlo como una respuesta esperada,

entender que una parte del miedo es
positiva, y que la ansiedad sobre la
salud es necesaria para fomentar el
autocuidado, para que las personas
puedan seguir las indicaciones de
proteccidn de ellos y de otros.

Recomendd que el plan de accidn
frente a estos eventos ambientales y
ante una situacidn de crisis incluya una
buena politica de comunicacién que
disminuya el miedo al contagio, lasideas
de muerte y la desconfianza y permita
fomentar el autocuidado, la proteccidn
a la salud, la resiliencia y la solidaridad,
porque ahora en lugar de cuidar nuestra
salud individual, la esperanza es que
podamos todos ser solidarios para
cuidar la salud de todos. Para ello, dijo,
“es necesario conocer a la poblacion a
la que nos dirigimos para que puedan
atender los mensajes, porque muchas
veces son equivocados", menciond
como ejemplo el de “lavese las manos”,
dirigido a comunidades que no tienen
agua; por lo que se debe cambiar de la
desesperanza a un mensaje positivo y
construir una estrategia que nos cambie
de la negaciény la evitacidon a una accién
resolutiva.

Considerd  necesario  fomentar
programas de atencidon integrados
con un plan de comunicacién, ya que
existen programas efectivos que no
llegan a la poblacién, por lo que se
requiere informacion que le permita
tomar decisiones una vez que tiene
una situacion de riesgo pueda solicitar
apoyo.

Incluir atencion a los determinantes
sociales que aumenten el riesgo de
enfermedad mental y tener como
prioridad la atencién de la salud mental
en el primer nivel y no hasta el tercer
nivel para prevenir que lleguen a esas
condiciones de enfermedad mental.

Finalmente presentd diversas
posibilidades de atenciéon que ofrece
la Universidad que ha hecho un trabajo
muy importante para darle atencién
a la poblacion mediante distintas
plataformas y modalidades que incluyen
la interaccién del terapeuta con el
paciente en linea o via telefénica.

La doctora Medina Mora mencioné

que el aislamiento ha aumentado

en tres veces la violencia contra la mujer
en China y Reino Unido, y en México

ha habido un aumento similar
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