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RESUMEN

La pandemia COVID-19 marcé un antes y un después en la salud publica mundial.
El impacto de la diseminacién del SARS-CoV-2 rebasé el escenario sanitario y
afect6 sensiblemente el tejido social, al evidenciar profundas desigualdades en el
acceso y distribucion de servicios médicos. El desarrollo y posicionamiento de los
inmunogenos de la linea Soberana por Cuba fue crucial en su estrategia integrada
de enfrentamiento a la COVID-19. No exento de retos y dificultades, las vacunas
Soberanas demostraron un efecto poblacional que invita a resignificar los

resultados de eficacia obtenidos en los ensayos clinicos Fase .
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ABSTRACT

The COVID-19 pandemic marked a before and after in global public health. The
impact of the spread of SARS-CoV-2 went beyond the health scenario and
significantly affected the social fabric, evidencing profound inequalities in access
to and distribution of medical services. The development and positioning of the
immunogens of the Soberana por Cuba line was crucial in its integrated strategy to
confront COVID-19. Not without challenges and difficulties, the Soberanasvaccines
demonstrated a population effect that invites us to resignify the efficacy results

obtained in the Phase lll clinical trials.
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Introduccion

El impacto en salud de la diseminacién del SARS-CoV-2 es claramente un tema
ampliamente conocido para la comunidad cientifica y el publico en general. La
pandemia COVID-19 ha descolocado no pocos ejes de lo que otrora llamariamos
normalidad.(V) Desde los primeros momentos de la pandemia, la promesa de una
vacuna se vislumbraba como la solucién al problema, algo que hoy sabemos no es
suficiente,?® y la comunidad cientifica reconoce que, junto con las vacunas
preventivas y las terapias antivirales, se deben explorar otras terapias con

inmunomoduladores existentes.®

A pesar de la gran cantidad de vacunas que se producen en la actualidad, las metas
trazadas por la Organizaciéon Mundial de la Salud se desdibujaron rapidamente y

fueron redefinidas nuevas metas. En medio de nuevas variantes,® campafias
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antivacunas®?) y una politica de distribucion mercantil, la pandemia avanzé con un

elevado costo humano.

Los intereses marcaron el calendario de las vacunas y los menos favorecidos
pagaron la factura.®® En la Region de las Américas en diciembre del 2021 tan solo
1410 millones dosis de vacunas habian sido administradas, de las cuales solo 75,5

millones se entregaron por el mecanismo COVAX.("

El objetivo con la ansiada inmunidad de rebafio,('9) frenar la propagacion, no seria
una meta alcanzable fuera del disefio de una plataforma vacunal accesible
acompafada de una politica multilateral coherente con la magnitud del reto que

enfrentamos. Un pequefio pais ha dado lecciones en la materia.("")

Desarrollo

Bloqueada econdmicamente, y este es un argumento mas alla de los politicamente
conveniente, Cuba ha dado catedra de coherencia. La politica de salud inclusiva se
refleja en los inmundgenos soberanos, proyectados por el Instituto Finlay de
Vacunas (IFV, La Habana) y acompaiiados en su produccién por centros con un
capital cientifico consolidado en la biotecnologia. Sin una posibilidad real del
acceso al mercado de las vacunas, Cuba tuvo que desde el comienzo proyectarse

en una estrategia autdctona, segura y eficiente.(1213.141516,17,18,19,2021)

En tiempo récord se anunciaba al pais, en la temprana fecha de julio 2021, la pronta
consecucion de estudios clinicos con una serie de candidatos vacunales, que
rapidamente se convierte en una estrategia de tres ejes: Soberana 01, Soberana 02
y Soberana Plus.@223) Pero la verdadera proeza estuvo, no ya en la colosal tarea de
lograr una proteina recombinante y una estrategia de conjugacién que potenciara
la inmunogenicidad, sino en la asombrosa respuesta que dio en el escenario

practico.(242%

El inicio del ensayo clinico en el mes de marzo del 2021 correspondia con un pais

en una compleja situacién epidemiolégica, con una positividad en el area
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geografica que correspondio el terreno del ensayo, con mas de 300 casos diarios
a la fecha,(2627) cifras en incremento alarmante,?® en una plataforma habitacional
comprometida y carencias econdmicas resultantes de una politica de bloqueo

hostil recrudecida agravada por la crisis econémica trans-COVID.(223031)

En medio de las inmunizaciones, las medidas de contencién eran vulneradas por
una poblacion que mas alla de la comprension del riesgo, estaba en un proceso de
reordenamiento de su economias, donde la situacion del desabastecimiento
generaba la formacion de grandes aglomeraciones de ciudadanos con la intencién
de acceder a alimentos, asi como conductas de desobediencia civil instigadas por
la manipulaciéon mediatica y la propia inconsistencia e incongruencia de

determinadas acciones humanas en momentos de crisis.(32:33:34:35)

En estas condiciones, el distanciamiento social, a pesar de los esfuerzos del
gobierno, era una meta dificil, y contribuia al repunte de casos y a un alongamiento
de la posible desaceleracion de la propagacion viral. Este escenario, a pesar de la
crisis global, no era el mismo para los escenarios clinicos donde fueron ensayados
vacunales como los de empresas multimillonarias como Pfizer, Moderna o
Johnson & Johnson. En medio del escepticismo con las vacunas, no fue facil en
esos distantes escenarios, con realidades socioculturales disimiles, la inclusién de

pacientes.

La desconfianza en la mercantilizacion de las ciencias médicas, en especial las
relacionadas a las farmacéuticas, alimentadas en teorias conspiratorias, generaba
un cierto rechazo a dar los primeros pasos a la vacunacion.9 A su vez clases, que
pudieron acatar con mayor facilidad, y menos reservas financieras, las medidas de
distanciamiento y aislamiento domiciliario. El acceso a las vacunas fue sin dudas

desigua|_(36,37,38)

Esta realidad no fue la de nuestro pais, no fue la de nuestro pueblo, que en medio
de la adversidad se tuvo que crecerse al problema, y no pudo siempre como hubiera
sido necesario, aislarse completamente y distanciarse de su sustento. En este
adverso escenario, con la circulacion de mas de diez variantes,®°49 en el medio de
un cetro cosmopolita y multinacional como La Habana, Soberana demostr6 su

valor, de conjunto con la vacuna Abdala (Centro de Ingenieria Genética y

@) e |
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Biotecnologia, La Habana) en la intervencion poblacional que logro una cobertura
de conjunta de 1 478 313 dosis para el mes de junio.*") A pesar del retraso
asociado al estudio clinico fase Ill en la capital, a escala poblacional el impacto en
la cifra de nuevos contagios fue evidente; los datos lo demuestran, y la caida
progresiva de la curva de incidencia guardaba relacion definitiva con la

inmunizacion basada en las plataformas nacionales de vacunacion.#243)

Los inmundgenos soberanos tienen en su base el dominio de unién al receptor
recombinante (rRBD) fermentado en células de mamiferos superiores en el Centro
de Inmunologia Molecular (La Habana). Con la obtencién de rRDB, y sirviéndose de
la amplia experiencia acumulada en la generacién de vacunas, el Instituto Finlay
creo sus candidatos Soberana 02 y Soberana Plus, el primero un constructo
macromolecular de 25 pg de rRBD conjugado con toxoide tetanico y el segundo, 25
Hg rRBD dimétrico ayudado con gel de hidroxido de aluminio. Su plataforma ha
demostrado en modelos murinos una potente repuesta neutralizante, dato este

corroborado en los estudios clinicos. (4445

El propio disefio de una vacuna de subunidad proteica, garantiza un perfil de
seguridad amplio,*®) a pesar de requerir una mayor cantidad de dosis, para lograr
una respuesta adaptativa eficiente. Comparando una plataforma de vacuna
tecnologica e inmunogénica en teoria superior como la vacuna Janssen, el 62 % de
eficacia de soberana 02 en dos dosis, adquiere un claro valor agregado frente a
esta, a pesar del 66,3% de eficacia del vacunal referido,*”) y sin las sobrias

sospechas del riesgo de fendmenos potencialmente mortales.*8)

Asi mismo, con una muestra total de 30 420 sujetos en diversos escenarios donde
Pfizer demostré una eficacia del 94,1 %, el resultado cambiando de Soberana 02
+ Soberana Plus de un 91,2 %9 de eficacia en un total de 44 010 inmunizados (")
es sin lugar a duda remarcable, sin requerimientos de conservacion especiales, con
un costo de distribucion considerablemente menor y la posibilidad de una
trasferencia tecnoldgica que garantice la soberania de mdas de una nacidn,

cortando innecesarias relaciones de dependencia.

Resultado replicado, como lo demuestran las conclusiones de los investigadores

de lared de trabajo del Instituto Pasteur en Iran, reportando una efectividad del 91,7

@) e |
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%.2) A pesar de los datos, el escepticismo sobre los resultados del ensayo clinico
fue alimentado por sectores tradicionalmente reaccionarios, que cuestionan
cuanto resultado cientifico pueda provenir de un pais del tercer mundo, mas
cuando ese pais puede defender un modelo de desarrollo econémico alternativo y
menos si este es Cuba.®3 Sin embargo, la mejor evidencia de la verosimilitud de
los datos vino de los propios Estados Unidos, de la propia industria farmacéutica,
al conocerse los resultados de la vacuna de Novavax, en la plataforma de un
vacunal de subunidad, con una alentadora eficacia del 90 %;*¥ la plataforma

seleccionada por Cuba es claramente eficiente en su propdsito.

Los hechos son claros, estan a la vista de quien los dese examinar. Solo basta con
revisar el estado de ejecucion del ensayo clinico en la Habana y observar el
comportamiento en cuanto a incidencia y mortalidad de los casos, conforme la
vacunacion cumplia sus esquemas de dosis.® Otros estudios se impondrian, para
asi poder observar mejor el efecto de proteccion sobre la familia que la propia
vacunacion condiciond, y que lastimosamente su realizacién paralela la torpida

dinamica de la realidad imposibilito.

Tres lecciones nos dan el esfuerzo nacional que codujo a la obtencion de los
inmundgenos soberanos: 1) El liderazgo politico sustentado en valores y principios
es cardinal en la direccién de una nacion; 2) La inversién y el desarrollo de una
plataforma tecnoldgica propia es una garantia de seguridad esencial para la vida
de una nacién; y 3) La Unica manera de contener la pandemia es con politicas de

salud coherentes con las metas declaradas.

Conclusiones

Las disparidades socioculturales, demograficas y econémicas son capases de
gravar un costo en el estudio de eficacia de un vacunal y deben ser tenidas en
cuenta. Por otro lado, la compleja situacién epidemiolégica, la inoperatividad de las
medidas de contencion de la propagacién del SARS-CoV-2 y la diversidad de
variantes en circulacion, durante el ensayo clinico en la Habana fueron factores que

imponen redimensionar el valor del resultado de eficacia tanto con las dos dosis
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del inmunégeno Soberana 02 por separado, como el esquema con una tercera

dosis del inmundgeno Soberana Plus.
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