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2020 EL AÑO DE SARS-CoV-2:
Una mirada a nivel celular de los coronavirus



RESÚMEN DE LA CHARLA

• Los virus: parásitos intracelulares obligados

• Taxonomía e historia de los CoV

• Origen de los brotes de  CoV asociados al síndrome respiratorio agudo severo

• Biología celular de los coronavirus

• ¿Cómo se estudian los Cov en el laboratorio de investigación?

• COVID-19: etapas, inmunidad, candidatos terapéuticos

• La explosión de información en tiempos de CoV y ¿cómo filtrarla?

• ¿Qué sucede en la otra punta del continente? Respuesta pancanadiense a la  COVID-19



• Los virus son parásitos intracelulares obligados que dependen de 
una célula hospedadora para poder replicarse y diseminarse

• Están compuestos por material genético (ADN o ARN) 
rodeado por una  cápside proteica y a veces contenidos 

por una envoltura lipídica.

https://viralzone.expasy.org
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REENCUENTRO CON UN VIEJO ENEMIGO: LA HISTORIA DE 
LAS INFECCIONES POR CoV
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8,096 casos confirmados/774 muertes 

2,519 casos confirmados/866 muertes 

Abril 17, 2020: 2,114,269 casos confirmados



“MERCADOS MOJADOS” vs “MERCADOS SALVAJES”

https://www.nationalgeographic.com/animals/2020/04/coronavirus-linked-to-chinese-wet-markets/ https://apnews.com/article/d59f43a911996a729cdf8636f5aa4ce4/gallery/e90d1dc528e544f0bd267b38b8f437ba



Modelo de la dinámica murciélago-virus

Regulación de la 
respuesta inmune

Aumento de las 
respuestas antivirales

Tolerancia a infecciones 
persistentes/recurrentes

Estrés

• Limitación de 
alimento

• Destrucción 
del hábitat

• Infecciones 
secundarias

• Confinamiento 

Inmunidad 
reducida

Transmisión 
inter-especie

Incremento de la carga 
viral/excreción  esporádica

¿QUÉ HACE A LOS MURCIÉLAGOS EL HOSPEDERO PERFECTO
PARA MUCHOS VIRUS?

• Los murciélagos son extremadamente importantes para los
humanos y para el equilibrio ambiental

• Los murciélagos son polinizadores, ayudan con la dispersión
de semillas y cooperan con el control de insectos

• Existen más de 1.300 especies diferentes de murciélagos
distribuidas en todos los continentes menos la Antártida

• Los murciélagos son reservorio de muchos virus zoonóticos,
principalmente virus de ARN Ej: el virus Nipah, el virus
Hendra, el SARS-Cov-1, filovirus relacionados al virus de
Ébola, etc.

• Diversas hipótesis apuntan al hecho de que el sistema
inmunológico de los murciélagos podría desempeñar un papel
crucial en la modulación de la carga viral y la enfermedad.
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¿CUÁL ES EL ORIGEN DEL SARS-CoV-2?

Guan-Zhu Han, 2020. Trends in Microbiology

Bar-On et al. 2020. ELife



ESTRUCTURA DE LOS CoV

Creado con BioRender.com

CoV HKU1 y OC43 HA

Creado con BioRender.com

Microscopía electtrónica de CoV. Fuente: F. A. Murphy, University of Texas
Medical Branch, Galveston, Texas.
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EL GENOMA DE LOS CoV

Fuente: https://zhanglab.ccmb.med.umich.edu/COVID-19/

El genoma de los CoV está compuesto de entre 26,000 a 32,000 bases, los más largos conocidos para virus de RNA, y codifica para:
16 proteínas no estructurales
4/5 proteínas estructurales

Varias proteínas accesorias (dependiendo de la especie)
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EL CICLO DE REPLICACIÓN VIRAL
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¿CÓMO SE ESTUDIAN LOS CoV EN EL  LABORATORIO?

Johansen et al., 2020. Nature

Cultivos celulares Organoides/mini-órganos Modelos animales Ensayos clínicos



Matsuyama et al 2020. PNAS

https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/nejmicm2023328

DOI 10.1099/jgv.0.001453 

Creado con BioRender.com

Cultivo primario

Línea celular 

CULTIVOS CELULARES
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Suzuki et al 2020. Biorxvid

Han et al 2020. Biorxvid

Modificado de: Fatehullah et al., 2016. Nature

ORGANOIDES

Monteil et al. Cell



https://www.nature.com/articles/d41586-020-01864-x

SARS-CoV-2

Mini-hígados Lamers et al. 2020 Sience

Mini-intestinos

Elbadawi et al., 2020. The Lancet
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Estudios fisiopatológicos de la COVID-19

¿Estudios in-vivo?

¿alto N?
Necesidad de “imitar”
condiciones fisiológicas

Necesidad de “imitar”
la patología producida 

en humanos?

Necesidad de obtener grandes 
cantidades de virus?

SI

SI

SI

SI

SI

NO

NO NO

NONO

Johansen et al., 2020. Nature

Ratones humanizados como modelo de infección para SARS-CoV-2 

Alta producción viral

~ perfil de citoquinas

Daño pulmonar/disminución de la función 
pulmonar

Signos clínicos ~ ej.: neumonía, pérdida de 
peso

Ratón transgénico hACE2
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RUTAS DE TRANSMISIÓN DE SARS-CoV-2

Podcast: https://youtu.be/a_Vy6fgaBPE

https://www.who.int/news-room/commentaries/detail/transmission-of-sars-cov-2-implications-for-infection-prevention-precautions

Thushara Galbadage, 2020. Front. Public Health

5µm diámetro
2 metros distancia

5µm diámetro
2 metros distancia



FISIOPATOLOGÍA DE LA COVID-19

https://www.intramed.net/contenidover.asp?contenidoid=96413

Carga viral/ 
Intensidad y 

características de 
la respuesta 

inmune

Yang et al., 2020. NatureYang et al., 2020. Nature



Dr Daniel Griffin https://asm.org/Biographies/Daniel-Griffin

Fase de replicación viral Fase inflamatoria

Periodo de incubación
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sintomática 

viral

Pre-
exposición

Periodo ambulatorio

Detección por 
PCR

Periodo de replicación viral detectable

2-14 días 1ra Semana

0-4 días

Periodo de hospitalización

Periodo ambulatorio
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Fase 
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temprana

Fase de 
infección 

secundaria
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2da Semana 3ra Semana 4ta Semana

Fase
de cola

Fase
hiperinflamatoria

Fase de infección 
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Fase inflamatoria
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Antibióticos
Antifúngicos

Inmunomoduladores

Vacunas/ac monoclonales/antivirales/inmunomoduladores de la 
respuesta inmune innata

FASES DE LA COVID-19
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CANDIDATOS TERAPÉUTICOS PARA COMBATIR LA  COVID-19
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Evaluación de drogas pre-aprobadas Inmunización pasiva (anticuerpos) Inmunización activa (vacunas)
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ANTIVIRALES
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FÁRMACOS EN EVALUACIÓN

Hasta el momento 3 fármacos han sido aprobados 
por la FDA para el tratamiento de  determinados 

casos de COVID-19:

-Remsdesivir (antiviral)
-Dexametasona (inmunomodulador)

-Baricitinib (inmunomodulador) NUEVO!

• Anticuerpos neutralizantes
• Camostat mesilate
• rhACE
• HR2P/EK1

• Cloroquina
• Hidroxicloroquina

• Lopinavir
• Ritonavir 

• Remdesivir
• Ribavirin



ANTICUERPOS

Rojas et al., 2020. Anutoimmunity reviews

Anticuerpos protrombóticos en el suero de pacientes hospitalizados con la COVID-19 DOI: 10.1126/scitranslmed.abd3876



©Springer Nature Ltd.

VACUNAS



FASES DEL DESARROLLO DE UNA VACUNA

www.plosorg.com

Ensayos
Pre-clínicos

Fase 1 Fase 2 Fase 3 Evaluación/FDA Fase 4

Candidata aprobada para 
estudio en humanos 

Candidata presentada a la 
FDA

Candidata aprobada por la 
FDA

Confirmación de 
la seguridad y 
efectividad del 

candidato



-Jonson&Jonson
-AstraZeneca/Oxford U 

-Sputnik 

Todas en fase 3

Novavax

Fase 3
Medicago

Fase 2/3

CoronaVac

Fase 3

Vacunas candidatas para la COVID-19

SARS-CoV-2

Atenuado

Inactivado

Inactivado/reducido Péptidos sintéticos Partículas sub-virales DNA/mRNA Subunidades proteicas 
recombinantes 

-Moderna 
-Pfizer/BioNTech

Todas en fase 3

Vectores virales
recombinantes

Vectores bacterianos



Evaluación de la seguridad de una vacuna en 
situaciones de emergencia

-Efectos adversos menores

-Efectos adversos graves

• Síndrome de Guillain-Barré
• Myelitis transversa
• Encefalitis
• Infección dependiente de anticuerpos                           



INFECCIÓN DEPENDIENTE DE 
ANTICUERPOS (IDA)



Se estima que las vacunas, en conjunto con el acceso a agua potable y la sanitización, han salvado
mas vidas en los últimos 100 años que cualquier otra intervensión de salud.

LAS VACUNAS SON UNA PARTE INTEGRAL DE NUESTRA 
EXISTENCIA
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¡¡BOOM DE PUBLICACIONES RELACIONADAS

A SARS-CoV-2/COVID-19!!

https://www.natureindex.com/news-blog/the-top-coronavirus-research-articles-by-metrics

https://www.natureindex.com/news-blog/the-top-coronavirus-research-articles-by-metrics
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ALGUNOS ENLASES PARA CONSULTAR INFORMACIÓN SEGURA

• https://www.who.int/
• https://www.cdc.gov/
• https://asm.org/
• http://www.microbe.tv/twiv/
• https://www.fda.gov/
• https://www.raps.org/news-and-articles/news-

articles/2020/3/covid-19-vaccine-tracker
• https://www.publichealthontario.ca/
• https://www.publichealthontario.ca/en/laboratory-

services/test-information-index/covid-19

https://www.who.int/
https://www.cdc.gov/
https://asm.org/
http://www.microbe.tv/twiv/
https://www.fda.gov/
https://www.raps.org/news-and-articles/news-articles/2020/3/covid-19-vaccine-tracker
https://www.publichealthontario.ca/
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https://www.canada.ca/en/public-health/services/diseases/2019-novel-coronavirus-infection/guidance-documents/federal-provincial-
territorial-public-health-response-plan-ongoing-management-covid-19.html

LA SEGUNDA OLA DE LA COVID-19 EN CANADÁ  



¡¡MUCHAS GRACIAS POR TU ATENCIÓN!!

¿PREGUNTAS?


