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La 1, La hora de La 1 (minuts 29:09 a 37:50): https://www.rtve.es/alacarta/videos/la-hora-
de-la-1/hora-1-hora-actualidad-25-09-20/5670702/

La 1, Telediario: M3s del 10% de pacientes graves de COVID-19 tienen anticuerpos que
empeoran la enfermedad

Canal 24H, Diario 24 (minuts 1:19:42 a 1:24:50):
https://www.rtve.es/alacarta/videos/diario-24/diario-24-25-09-20-1/5670717/

TV3, Els matins (minuts 45:12 a 53:22): https://www.ccma.cat/tv3/alacarta/els-
matins/els-matins-25092020/video/6061225/

Antena 3, Espejo Publico (minuts 01:14:34 a 01:18:26):
https://www.atresplayer.com/antena3/programas/espejo-publico/septiembre-2020/25-09-

20-nacho-vidal-habla-de-la-muerte-del-fotografo-jose-luis-abad-sabes-lo-que-se-siente-
cuando-alguien-se-muere-en-tus-brazos 5f6dd73d7ed1a8279d4a2913/

TeleMadrid, Telenoticias (47:45 a 49:08):
http://www.telemadrid.es/programas/telenoticias-1/Telenoticias-2-2271692851--
20200925051219.html

Betevé, noticies nit: El 15% dels casos greus de coronavirus son per factors genetics i
immunologics

SER Catalunya, Aqui, amb Josep Cuni (minuts 20:52 a 34:35):
https://play.cadenaser.com/audio/ser cat aqui ambjosepcuni 20200925 080000 090000/

SER Catalunya, Hora 14 Catalunya (minuts 01:39 a 02:34 i 11:25 a 12:41):
https://play.cadenaser.com/audio/ser cataluna horal4catalunya 20200925 140500
143000/

Racl, El mén a RAC1 (minuts 42:24 a 43:56): https://www.racl.cat/a-la-
carta/detail/0e3f0905-9e23-4cf6-98f0-b58bd95fc6e3?program=el-mon&section=HOUR

Catalunya Radio, El mati de Catalunya Radio (minuts 11:56 a 13:14 i 42:05 a 46:54):
https://www.ccma.cat/catradio/alacarta/el-mati-de-catalunya-radio/el-mati-de-catalunya-
radio-de-7-a-8-h-25092020/audio/1079655/

Catalunya Radio, Catalunya nit: Descoberts factors genetics i immunologics que

predisposen a una COVID-19 greu

RNE, Catalufia Informativos (minuts 08:43 a 09:45):
https://www.rtve.es/alacarta/audios/cataluna-informativos/edicio-mati-catalunya-25-
09-2020/5670395/
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el Periodico

La segunda ola del covid-19

»» Unidad de cuidados intensivos (uci) del Hospital Vall d’Hebron de Barcelona, el pasado 21 de abiril.

Factores genéticos o inmunes
acentuan los danos del virus

© Dos estudios en
‘Science’ apuntan

a una proteina para
predecir la severidad

© «Nadie esta libre
de acabar en la uci»,
advierte una de las
coautoras del trabajo

‘ ‘ BEATRIZ PEREZ
BARCELONA

etrds de aproximada-
mente el 15% de los
casos graves de covid-
19 podria haber facto-
res genéticos e inmunolégicos.
Hasta ahora, la edad, el sexoy la
presencia de patologias previas
eran los principales factores aso-
ciados a un peor prondstico de la
enfermedad, pero todavia era
una incognita por qué algunos
jévenes enferman gravemente.
Ahora, dos estudios publica-
dos ayer en la revista Science iden-
tifican las alteraciones del inter-
ferén tipo 1 como un marcador
para predecir la severidad del co-
ronavirus. El interferén es una
proteina producida por el siste-
ma inmunoldégico y tanto los fac-
tores genéticos (en el 3,5% de los

casos) como los factores inmuno-
16gicos (enel 11,5%) impiden que
este funcione correctamente, pu-
diendo llevar al paciente a la uni-
dad de cuidados intensivos (ucis).

PARTICIPACION CATALANA / Lo que es-
te estudio principalmente prue-
ba es que «nadie estd libre de su-
frir un covid-19 grave y acabar en
la uci», en palabras de Aurora Pu-
jol, genetista y profesora ICREA
del Institut d’Investigacié Bio-
medica de Bellvitge (Idibell), insti-
tucion que ha participado en uno
de los estudios junto al Vall d’He-
bron Institut de Recerca (VHIR).

«Hemos encontrado a mu-
chos jévenes sin patologias pre-
vias que han sufrido un covid-19
muy severo. Y estos pacientes tie-
nen unas variantes en el geno-
ma que destruyen la capacidad
derespuesta de la via del interfe-
rén tipo 1, que es la primera de-
fensa delucha contra muchos vi-
rus», explica Pujol, quien matiza
que estos pacientes acaban en la
uci porque «su cuerpo no produ-
ce suficiente respuesta antiviral
del interferén tipo 1». <Es como
si en la primera muralla de de-
fensa contra el invasor no hu-
biera nadie para darla alarma al
sistema inmune, explica.

El consorcio internacional
Covid Human Genetic Effort, li-

derado por la Universidad de
Rockefeller de Nueva York, ha
analizado los genomas de 659
pacientes graves de covid-19y ha
encontrado una alta frecuencia
de mutaciones en genes que
afectarian a los niveles de inter-
ferényalas proteinas que lo pro-
ducen en las células pulmonares
responsables de su actividad.
«Este hallazgo sirve para de-
mostrar que la medicina gené-
mica es importante no solo para
las enfermedades genéticas ra-
ras, sino también para otras pa-
tologias frecuentes y para enten-
der el amplio abanico individual
de respuesta a las enfermedades
en general, y a las infecciones en
particular. El covid-19 era el reto
de los ultimos anos», senala.
Conocer laimportancia de es-
tas alteraciones en la respuesta a
la infeccién puede convertirse
en una herramienta terapéutica
y preventiva importante, y serd
muy util para el desarrollo de
ensayos clinicos con interferén
en esta poblacion de riesgo a de-
sarrollar una neumonia severa.
Segun los resultados de los
ensayos clinicos, se podrd acti-
var el cribado de pacientes con
defectos en la via del interferén
y tratarlos de manera personali-
zada con medicina del siglo XXI.
«El covid-19 nos deberia servir

FERRAN NADEU

para aprendery estar mejor pre-
parados en las préximas pande-
mias», opina esta genetista.

ANTICUERPOS / Los resultados ge-
néticos se complementan con
los de un segundo estudio publi-
cado también ayer en Science y
donde los cientificos del mismo
consorcio, en este caso con la
participacién del Idibell y el Ins-
titut de Recerca de la Sida Irsi-
Caixa, han concluido que un
10,2% de los pacientes que desa-
rrollan una forma severa de co-
vid-19 estarian generando anti-
cuerpos contra su propio inter-
ferén. Es decir, estarian boico-
teando la funcionalidad del sis-
tema inmunitario. Este fenéme-
no reduciria la actividad de las
citoquinas (un tipo de proteinas)
producidas, causando un efecto
similar al de las mutaciones des-
critas en el primer estudio.

Por lo tanto, los dos trabajos
reforzarian la importancia del
interferén en la respuesta inmu-
nitaria contra el coronavirus, ya
que deficiencias en su funciona-
miento, sean genéticas o por la
generacion de autoanticuerpos,
estarian detrds de al menos un
15% de las neumonias graves.
Sin embargo, no se descarta que
este nimero pueda aumentar
enun futuro. =

flecos

Muere un menor
de 10 anos con
covid en Euskadi

CON PATOLOGIAS PREVIAS »
Euskadi haregistrado la primera
muerte de un menor de 10 anos
con coronavirus desde el inicio de
la pandemia. Segun recoge el
boletin epidemiolégico semanal del
Departamento de Salud del
Gobierno vasco, de los 85
fallecidos durante la Ultima semana
que habian tenido PCR positiva en
los dos Ultimos meses, uno de ellos
tenia menos de 10 afos. El
Departamento de Salud declind
facilitar mas datos sobre el menor,
aunque preciso a la agencia Efe
que sufria patologias previas.

China prevé aplicar
la vacuna en masa
a principios de ano

SINOVAC » Lavacuna del
laboratorio chino Sinovac, una de
las mas avanzadas del mundo,
podra aplicarse masivamente a
principios del proximo ano. El
presidente de la farmacéutica, Yin
Weidong, asegurd ayer que hay
capacidad para fabricar cerca de
300 millones de dosis al afio.
Durante una visita de los medios a
los laboratorios y la factoria de la
compafiia en Pekin, Yin dijo que se
esta estudiando la posibilidad de
ampliar las lineas de produccion
para doblar su capacidad, e
intentar fabricarla en otros paises.

La mascarilla es

otra vez obligatoria
en Napoles

MEDIDAS » El coronavirus esta
haciendo recular a muchos paises
de Europa. En toda la Campania, la
region de Napoles, vuelve a ser
obligatorio el uso de la mascarilla
para luchar contra el aumento de los
contagios, segun anuncié ayer su
presidente, Vincenzo De Luca,
informa France Presse. «Desde el 24
de septiembre hasta el 4 de octubre
se establece la obligacion de llevar
mascarilla en todo el territorio
regional», indica un decreto.
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Un 10% de casos de Covid grave crean
anticuerpos que frenan sus defensas

» El hallazgo permitira
identificar qué
personas desarrollaran
cuadros severos

ESTHER ARMORA
BARCELONA

JPor qué cada persona desarrolla una
respuesta diferente a la infeccion por
SARS-CoV-2? ;Qué hace que en algu-
nos casos la enfermedad avance y
precipite un cuadro grave? La res-
puesta a estas preguntas sigue sien-
do una incégnita, aunque se van co-
nociendo mads pistas sobre las cau-
sas del coronavirus en personas
aparentemente iguales. Una investi-
gacion internacional, liderada por la
Universidad Rockefeller de Nueva
York y el Hospital Necker para Niflos
Enfermos de Paris (Francia), en el
marco del Consorcio Covid Human
Genetic Effort, y en la que participa
el Vall d’Hebron Instituto de Inves-
tigaciéon (VHIR) de Barcelona, reve-
la que algo mds de un 10 por ciento
de las personas que desarrollan un
Covid-19 grave presentan anticuer-
pos que atacan al propio sistema in-
munitario e impiden que éste pueda
defenderse del ataque del virus.

En otro estudio paralelo se ha de-
mostrado también que un 3,5 por cien-
to de los casos graves por la infeccion
tienen mutaciones en genes que afec-
tan a la respuesta inmunitariay esto
aumenta la vulnerabilidad a la enfer-
medad.

Anticipacion

Los resultados de ambas investigacio-
nes, que se publican en dos articulos
en la revista «Science», abren la puer-
ta a tratamientos personalizados para
combatir y anticiparse a los cuadros
mas graves de la enfermedad.

El primer trabajo, en el que, ade-
mas del VHIR también han participa-
do el Hospital Germans Trias i Pujol
de Badalona e IrsiCaixa -centro im-
pulsado conjuntamente por la Fun-
dacion La Caixa y el departamento de
Salud de la Generalitat-, junto con el
Hospital Universitario Muatua Terras-
sa, demuestra que el 10,2 por ciento
de las personas que pasa la infeccion
con sintomatologia grave tienen an-
ticuerpos que bloquean una molécu-
la propia del sistema inmunitario: el
interferén tipo 1. Estos autoanticuer-
pos impiden la funcionalidad del sis-
tema inmunitario en estos pacientes
y «no les permiten defenderse bien
del ataque del virus», segin explica
Pere Soler Palacin, jefe del Grupo de
Investigacion de Infeccién en el Pa-
ciente Pedidtrico Inmunodeprimido
del VHIR y participante en el trabajo.

El hallazgo ha sido posible gracias
al analisis de 987 muestras de sangre,

todas ellas de personas que han sido
ingresadas por neumonias graves cau-
sadas por el nuevo coronavirus en hos-
pitales de todo el mundo. Los investi-
gadores han comparado los resulta-
dos de este estudio con los datos de
663 personas asintomaticas, ninguna
de las cuales presentaba estos anti-
cuerpos, y de 1127 individuos sanos,
de los cuales solo cuatro si los presen-
taban.

De los 101 pacientes con estos anti-
cuerpos contra los interferones de tipo
I, un total de 95 eran hombres. «Este
sesgo de género sugiere la presencia
de algtin factor genético (que podria

estar localizado en el cromosoma X)
que de alguna forma favorezca la apa-
ricién de este fenémeno autoinmune
de forma mas prevalen-

VIERNES, 25 DE SEPTIEMBRE DE 2020 ABC
abc.es/conocer

pos tenian mas de 65 afios, mientras
que solo se encontraban en un 38 por
ciento de los menores de 65 afios, por
lo cual parece que la frecuencia de es-
tos anticuerpos aumenta con la edad.
Asi, la respuesta autoinmune contra
los interferones podria explicar la ma-
yor vulnerabilidad de los hombres y
de las personas mayores de 65 afios a
sufrir cuadros graves por la infeccién.

El descubrimiento

leenhombres Betacs  Mds hombres  Permiiriprewr quéper
se estd trabajando den- EllO§ tienen mas SARS-CoV-2 es mas pro-
tro del consorcio Covid antlcqerp 0sque  paple que desarrolle sin-
Human Genetic Effort», [0S mujeres, lo qu€  tomas graves y adaptar
apunta el doctor Roger explicaria por qué el tratamiento de forma
Colobran, investigador tienen peor personalizada. Ambas
del Grupo de Investiga- pronostico investigaciones revelan

ciéon en Inmunologia
Diagnéstica del VHIR.

Asimismo, cerca de la mitad de los
pacientes que tenian estos anticuer-

que detras de un 15 por

ciento de los cuadros
graves por Covid-19 habria factores
genéticos e inmunoldgicos.
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(Porquéhay personasjovenessin
patologias previas que desarro-
Ilan una infeccion grave por Co-
vid-19? Esta pregunta se plante6
Jean-Laurent Casanovas, investi-
gadordelInstitutoMédicoHoward
Hughes (HHMI) en los Estados
Unidos, al principio de la pande-
mia, cuando en las unidades de
cuidados intensivos de medio
mundo ingresaban pacientes jo-
venes y sin enfermedades en su
curriculum meédico a los que el
nuevo coronavirus atacaba con
especial virulencia. Casanovas,
queestaacostumbradoatrabajar
en red, contact6 con colegas de
otros paises para plantearles un
proyecto:identificar errores gené-
ticos que hagan que algunos pa-
cientes jovenes desarrollen una
forma grave de Covid-19. Los pa-
cientes objeto del estudio debian
cumplir tresrequisitos: tener me-
nos de 50 anos, haber ingresado
en la UCI como consecuencia de
la covid y no tener ninguna pato-
logia previa como diabetes, obesi-
dad, hipertension ouna cardiopa-
tia.

«En marzo, mas de cien profe-
sionales empezamos a conectar-
NnoSs una vez por semana a travées
de la plataforma Teams para
arrancar el proyecto», cuenta el
doctorPere Soler-Palacin, jefe del
Grupo de Investigacion de Infec-
ciones en el Paciente Pediatrico
Inmunodeprimido del Hospital
Vall d’Hebron. Ade-
mas del Hospital Vall
d’Hebron, el Instituto
de Investigacion Bio-
meédica de Bellvitge
(Idibell), el Hospital
Germans TriasiPujol,
el IrsiCaixa, la Mutua
de Terrassa o el Hospi-
tal Universitario de
Gran Canaria Doctor
Negrin también han
participado en este
proyecto bautizado
«COVID Human Gene-
tic Effort», que lideran
la Universidad Rocke-
feller de Nueva York y
el Hospital Necker de
Paris.

Seis meses después,
este consorciointerna-
cional acaba de publi-
car los primeros resul-
tados en la revista
«Science». Concreta-
mente, dos estudios y
no uno, porque igual
quelepasdaAlexander
Flemingcuandodescu-
bridlapenicilina «acci-
dentalmente», buscan-
doerroresgenéticosen
los interferones tipo I,

identificaron que el 10,2% de las
personas con una covid grave tie-
ne anticuerpos que atacan al pro-
pio sistema inmunitario e impi-
den generar una respuesta
adecuada contra el virus.

El estudio original
En el estudio original, los investi-
gadores empezaron por analizar
variaciones genéticas a partir de
muestras de sangre de mas de 650
pacientes ingresados en la UCI
con una neumonia grave por co-
vid, un 14% de las cuales fallecie-
ron. Estas muestras fueron con-
trastadas conlasde otro grupode
pacientesasintomaticos o con sin-
tomas leves. «Analizamos 13 ge-
nes que se conocen por su papel
en la defensa contra el virus dela
gripeimplicadosenlaproduccion
de losinterferones tipo 1», cuenta
eldoctor Roger Colobran, genetis-
ta e inmunologo del Grupo de In-
vestigacion en Inmunologia Diag-
nostica del Vall d’Hebron.

El consorcio estaba interesado
en observar lareaccion delosin-

Dos estudios desvelan que el 10% de los casos graves tiene anticuerpos

terferones tipo 1 porque son una
de los principales mecanismos
que la inmunidad innata tiene
para combatir infecciones vira-
les. El doctor Colobran resume
que los interferones avisan a las
defensas cuando el organismo
detecta células infectadas. «Sa-
biamos a lo qué ibamos porque
yasehabian descritomutaciones
en estos genes en infecciones vi-
ricas graves como la gripe o la
encefalitis por herpesvirus, pero
lo que nos ha sorprendido es la
elevada frecuencia conlaque he-
mos encontrado estas alteracio-
nes en pacientes con covid gra-
ve», explica. «Detectamos un
3,5% de los pacientes con muta-
ciones», confirma.

«Un 3,5% no es poco», anade el
doctor Soler-Palacin. Sise detecta
a una persona sin interferones
tipo 1, se le puede ofrecer un tra-
tamiento personalizado, porejem-
plo, administrar esta molécula al
inicio de la infeccion para evitar
que desarrollen formas graves.
Aunque detectar una alteracion

LAS CLAVES

Covid Human Genetic Effort
Un consorcio internacional
con participacion catalana
Se propuso en marzo
identificar errores genéticos
que hagan que algunos
pacientes desarrollen
formas graves de Covid-19.

En 3,5% de los pacientes
detectaron un error
genético que interfiere en la
inmunitaria

De rebote, en un 10,2% de
las personas con infeccion
grave detectaron anticuer-
pos que atacan al propio
sistema inmunitario

que boicotean las defensas y un 3,5%, una mutacion genética

Covid-19: ;Por qué el 15% de
pacientes acaba en la UCI?

i

Estos hallazgos en los que han participado Vall d'Hebron, IrsiCaixa o Germans Trias i Pujol ayudaran a identificar a personas de riesgo

i (.

genética no es tan sencillo como
hacer una PCR o un analisis de
sangre. En cambio, detectarsiuna
persona genera anticuerpos con-
tra los interferones tipo 1, el ha-
1lazgo del segundo estudio, es tan
facil como hacer una analitica.

El estudio accidental

Javier Martinez-Picado, investi-
gador ICREA en el IrsiCaixa, Da-
vid Dalmau, investigador en la
Mutua de Terrassa y Carlos Ro-
driguez-Gallego, investigador del
Hospital Universitario de Gran
Canaria Dr Negrin, que figuran
entre los principales autores del
articulo, cuentan que mientras
buscaban errores genéticos hubo
trespacientes que despertaron su
curiosidad. «Los tres tenian una
neumonia grave por covid y sabia-
mos, por una enfermedad previa,
que tenian anticuerpos que com-
prometian su sistema inmunita-
rio», cuentan. Entonces, se pre-
guntaron: «;puede quenosetrata
de casos aislados y que esta situa-
cion sea la desencadenante de la
sintomatologia grave en mas per-
sonas?.

Reunieron 3.000 muestras de
individuos de todoelmundo para
sabersilosantoanticuerposeran
uno de los motivos que llevaban
aalgunos pacientesaingresaren
la UCI. Y descubrieron que el
10.2% de las personas con infec-
cion grave tenia estos autoanti-
cuerpos que en vez de atacar al
virus, atacan al sistema inmuni-

tarioeimpiden quelas
FE defensas actuen. El
95% de los pacientes
son hombres. En este
estudio ademas se am-
pli6 la cohorte a mayo-
res de 50 afios y cerca
de la mitad de los en-
fermos con autoanti-
cuerpos tenia mas de
65 anos.

«Esimportante mati-
zar que estos autoanti-
cuerpos son previos a
la infeccion y no una
consecuencia de la co-
vid», dice el dotor Pere-
Soler. Este hallazgo
abre la puerta a trata-
mientos personaliza-
dos para evitar que al-
gunospacientesacaben
en la UCI. Con un ana-
lisisde sangre se puede
detectar si hay presen-
cia de estos autoanti-
cuerpos. Hay trata-
mientoslaeliminacion
de células plasmaticas
que son la que produ-
cenestosautoanticuer-
pos o la utilizacion de
otro tipo de interfero-
nes pueden ayudar.
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nes de elasticidad que les permi-
tenaumentarelntimerodeplazas
de UCI hasta poder incluso do-
blarlas en sélo unos dias, mien-
tras que en aquella primera fase
la Covid-10 cogi6 a las autorida-
dessanitarias desprevenidas, sin
apenas capacidad de reaccion.
En Madrid, una de las dos co-
munidades mas golpeadas por el
coronavirus, habia el miércoles
412 enfermos en unidades de cri-
ticos, segiinlos datos que propor-
ciono el viceconsejero, Antonio
Zapatero. A fecha de 22 de sep-
tiembre, el nimero era de 398. Se

Las unidades de criticos
de la capital atendian el
miércoles a 412 pacientes
graves, los mismos que

a mediados de marzo

trata de cifras parecidas a las re-
gistradasamitad delmesde mar-
70,y que generaron una crisis sin
precedentes. En aquellas fechas
los hospitales tuvieron que habi-
litar espacios especialescomolas
unidades de reanimacion y algu-
nos quiréfanos para prestar asis-
tencia a este tipo de pacientes.
Detodoslos hospitales delaca-
pital, hay uno queregistrabahas-
taeldia22mayoresingresosenla
UCI. Se trata del Gregorio Mara-
non, que habia rebasado al 12 de
Octubre y al Ramon y Cajal, aco-
giendo a 42 pacientes. Los otros
dos atendian a 34 y 36 enfermos
graves, respectivamente. Estos
grandes hospitalesllegaronaau-
mentar su espacio para infecta-
dos en estado critico por encima
de las cien plazas en los peores
momentos de la pandemia.
Loshospitalesdelaperiferiade

Un sanitario
atendia ayer a
un paciente en el
Hospital La Paz
de Madrid

Madrid también estan siendo
golpeados. El Infanta Leonor y
el Virgen dela Torre de Vallecas
acogian a 13 enfermos graves; el
Principe de Asturias de Alcala
de Henares a ocho, y el Severo
Ochoa de Leganés, a 17. Todos
cuentan hoy con planes de elas-
ticidad que les permiten casi
doblar el espacio si es preciso.
Los negros augurios no se
ciernen sélo sobre Madrid. En
LaRioja, los especialistas cifran
en alrededor de un 40% las pla-
zas de UCI ya ocupadas. mien-
tras que en Aragon el porcenta-
jeronda el 31% y en Castilla-La
Mancha el 23%. Las prediccio-
nes apuntan ademas a un em-
peoramiento. EI1 modelo mate-
matico CovidModel.es ha
pronosticado
que durante los
proximos 14
dias aumentara
alrededor de un
30% el numero
de muertes en
Espana y se re-
gistraran otras 1.995 en todo el
pais.Deacuerdo con esta predic-
cion, el 43% de ellas —unas 850~
se produciran en Madrid. Junto
con esta region, La Rioja, Ara-
gon, Castilla-La Mancha y Pais
Vasco seran las comunidades
con los niveles mas elevados de
fallecimientos por millén de ha-
bitantes. De hecho, La Rioja su-
perariaaMadrid, con 131 defun-
ciones por millon de personas,
frente a las 128 de la capital.

Mortalidad y saturacion

Este modelo puso por primera
vez en relacion el numero de
personas infectadas del Institu-
to de Salud Carlos III con las
muertes publicadas por el Insti-
tuto Nacional de Estadistica
(INE), obteniendo comoresulta-
do la evolucion de las tasas de
mortalidad en Espana como
consecuencia de la saturacion
hospitalaria, pudiendo conocer
asi el numero de personas que
habian fallecido como conse-
cuencia del colapso de los cen-
tros sanitarios.

El CovidModel, promovido
por el partido Un Mundo mas
Justo, estima con una fiabilidad
media del 96% que el numero de
fallecimientos en Espana por
Covid-19, en vista del nivel de
infeccionylatasade mortalidad
actual, aumentara. Dicho estu-
dio confirmaria que la curva
seguira creciendo.

Un 10% de los casos mas
graves tiene anticuerpos
que les dejan indefensos

Un 3,5% de enfermos sufre una mutacion
geneética que dificulta atacar al virus

Montse Espanyol - Barcelona

(Por qué hay personas jovenes
sin patologias previas que desa-
rrollan una infeccién grave por
Covid-19? Esta preguntase plan-
te6 Jean-Laurent Casanovas,
investigador del Instituto Médi-
co Howard Hughes (HHMI) en
los Estados Unidos, al principio
de la pandemia, cuando en las
unidades de cuidados intensivos
demediomundoingresaban pa-
cientesjovenesy sin enfermeda-
des en su curriculum médico a
los que el nuevo coronavirus
atacaba con especial virulencia.
Casanovas, acostumbradoatra-
bajar en red, contacto con cole-
gas de otros paises para plan-
tearles un proyecto: identificar
errores genéticosquehaganque
algunos pacientes jovenes desa-
rrollen una forma grave de Co-
vid-19. Los pacientes objeto del
estudio debian cumplir tres re-
quisitos: tener menos de 50 anos,
haber ingresado enla UCI como
consecuencia de la covid y no
tener ninguna patologia previa
como diabetes, obesidad, hiper-
tension o cardiopatia.

«Enmarzo, mas de cien profe-
sionales empezamos a conectar-
Nnos una vez por semanaa través
de la plataforma Teams para
arrancar el proyecto», cuenta el
doctor Pere Soler-Palacin, jefe
del Grupo de Investigacion de
Infeccionesen el Paciente Pedia-
tricoInmunodeprimido del Hos-
pital Valld’'Hebron. Este proyec-
to, bautizado Covid Human
Genetic Effort.

Seis meses después, este con-
sorcio internacional acaba de
publicarlosprimerosresultados
en la revista «Science». Concre-
tamente, dos estudios y no uno,
porque igual que le paso a
Alexander Fleming cuando des-
cubrio6lapenicilina «accidental-
mente», buscando errores gené-
ticos en los interferones tipo I,
identificaron que el 10,2% de las

personas con una covid grave
tiene anticuerpos que atacan al
propio sistema inmunitario e
impiden generar una respuesta
adecuada contra el virus.

En el estudio original, los in-
vestigadores empezaron por
analizar variaciones genéticasa
partir de muestras de sangre de
masde 650 pacientes ingresados
enla UCIconunaneumoniagra-
ve por covid, un 14% de las cua-
les fallecieron. Estas muestras
fueron contrastadas con las de
otro grupo de pacientes asinto-
maticos o con sintomas leves.
«Analizamos 13 genes que se co-
nocen por su papel en la defensa
contra el virus dela gripe impli-
cados en la produccion de los
interferones tipo 1», cuenta el
doctor Roger Colobran, genetis-
ta e inmunologo del Grupo de

Mas de cien
profesionales de todo el
mundo han colaborado
en el proyecto Covid
Human Genetic Effort

Investigacion en Inmunologia
Diagnostica del Vall d’Hebron.
El consorcio estaba interesado
en observar la reaccion de los
interferones tipo 1, uno de los
principales mecanismos que la
inmunidad innata tiene para
combatir infecciones virales. El
doctor Colobran resume que los
interferones avisan a las defen-
sascuando el organismo detecta
células infectadas. «Sabiamos a
lo qué ibamos porque ya se ha-
bian descrito mutaciones en es-
tos genes en infecciones viricas
graves como la gripe ola encefa-
litisporherpesvirus, peroloque
noshasorprendidoeslaelevada
frecuencia conla que hemos en-
contrado estas alteraciones en
pacientes con covid grave».
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Troben dos
factors que causen
un covid-19 greu
en joves sans

Variants genetiques i la presencia d'uns anticossos
debiliten la primera linia de defensa contra el virus

TONI POU
BARCELONA

Que el covid-19 no eracom una grip
va quedar clar al principi de la pan-
démia, quan es van veure casos de
persones joves i sanes que havien
d’ingressar a I'UCI. Aleshores les
causes de les complicacions en ab-
sencia de malalties prévies simple-
ment es desconeixien. Un esfor¢de
sis mesos de recerca a escala inter-
nacional ha aconseguit ara reduir
aquestaignorancia. El consorci Co-
vid Human Genetic Effort, liderat
per la Universitat Rockefeller de
Nova York i amb participacio
d’hospitals i centres de recerca ca-
talans,acabade publicaralarevista
Science els resultats de dos treballs
que identifiquen dues causes dels
casos greus de covid-19: una serie
de variants genetiques i la presen-
ciad’uns anticossos, totes dues im-
plicades en el mal funcionament
d’una molécula clau en la primera
linia de defensa que té el cos con-
tra el virus.

Aquestamoléculaclau, coneguda
com a interfero de tipus 1, és una
substancia que segreguen les cel-lu-
les infectades pel virus i que té una
funci6 cabdal que fa referencia al
seumateix nom: interfereix enlare-
plicacié del virus i fa que altres
cel'lules no s’infectin. A més d’aixo,
Iinterferd de tipus 1 també fa una
crida a la produccié d’anticossos
contra el virus, que després el blo-
quegen i impedeixen que infecti
més cel-lules,ialaproduccié delim-
focits T, que detectenidestrueixen
les cel-lulesinfectades perque els vi-
rus no arribin a noves cel-lules.

“Es tracta d’'un mecanisme
d’emergencia, rapid, que generauna
resposta contra els virus en qiiestio
de poques hores”, explica Javier
Martinez-Picado, investigador de
I'Institut de RecercadelaSida (Irsi-
Caixa) i de 'Hospital Germans Tri-
as,que ha participaten’estudijun-
tamentamb investigadors de ’'Hos-
pital Universitari Mutua Terrassa.

PANDEMIA

“Per entendre’ns —aclareix-, 'inter-
ferd de tipus 1 fa la mateixa funcio
que el 112 en un incendi: organitzar
larespostade bombers, policiaiam-
bulancies”. Quan aquesta substan-
ciano pot fer la seva tasca, “és com
si segrestessin els telefons del 1127,
apunta I'investigador. Aleshores el
virus supera la primera linia de de-
fensa del cos, prolifera i, com que
augmenta en nombre, pot donar
lloc a una evolucio greu.

Els errors innats

Larespostaaunainfecciéviral com
el covid-19 depén essencialment de
dosfactors: els condicionants gene-
ticsilafortalesa del sistemaimmu-
nitari, que en part també esta con-
dicionadapels gens. “En aquests es-
tudis hem investigat els errors in-
nats del sistemaimmunitarial’hora
de muntar la resposta contra el
SARS-CoV-2”, explica Martinez-Pi-
cado. El primerdels treballshaana-
litzat el material genétic de 659 pa-
cients greus de covid-19 i ha trobat
que 23 (un 3,5%), que tenien entre
17177 anys, presentaven variants en

Diagneostic
Elmal
funcionament
d'unamolécula
ésclau
enl'evolucio
delvirus

Causa
“L'interferé
detipusl
falamateixa
funcié que
ell12en
unincendi”

= =

i

f
1
g

vuit regions genetiques que estan
relacionades amb la funcio de I’in-
terferd de tipus 1. Paral-lelament,
elsinvestigadors també han analit-
zat el genoma de 534 pacients amb
covid-19 lleu o asimptomatica, i no
hi han trobat aquestes variacions.
Laconclusid, doncs, és que aquestes
variants donen lloc a una deficién-
cia en el funcionament d’aquesta
molecula, que és la primera respos-
tadel cos contrael virus. Peraixoen
aquests casos es donen complicaci-
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ons. “Fins ara hem estudiat els 13
gens més coneguts que intervenen
enelfuncionamentde I'interferd de
tipus 1, pero d’ara endavant n’estu-
diarem més”, explica Aurora Pujol,
investigadora Icreaal’Institut d’In-
vestigacié Biomedica de Bellvitge
(Idibell), que haparticipat en ’estu-
di conjuntament amb investigadors
de 'Hospital de la Vall d’Hebron.
I’altre estudi ha analitzat mos-
tres de sang de 987 persones amb
covid-19 greu, en 101 de les quals
(un 10,2%) s’hi han trobat uns an-
ticossos que bloquegen l'interfero
de tipus 1iimpedeixen que dugui a
terme la seva funcid. Aquests anti-
cossos no tenen res a veure amb els
que generael cos per protegir-se del
virus, sino que son fruit d'una defi-
ciencia de tipus autoimmunitari.
Una condicid que, segons I’estudi,
afectamés els homes que les dones:
s’han trobat en el 12,5% dels homes
ienel 2,6% deles dones estudiades.
Per comprovar que aquestaerala
causa de la gravetat de la malaltia,
els investigadors han analitzat 663
mostres de sang de pacients asimp-
tomatics i no hi han trobat cap ras-
tre d’aquests anticossos. En canvi,
enmostresde1.127 persones que no
han passat la malaltia n’han detec-
taten4. Aixoindica que enlapobla-
cid general el percentatge de gent
amb aquesta deficiéncia que fomen-
ta quadres greus de covid-19 es po-
dria situar al voltant del 0,4%. Aixi
com se sospitava que hi ha havia
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S’ENFILA EL
RISC DE REBROT
A CATALUNYA

Elrisc de rebrot continua pujant a Catalunya, amb un increment d’'uns
12 punts respecte a les dades de dimecres, i ja supera els 200 punts. La
velocitat de contagi que va notificar ahir el departament de Salut també

creix lleugerament, fins a1,21 —era d’1,16 dimecres-. Vista l’evolucié de

societat

les dades, el president de la Generalitat, Quim Torra, va alertar ahir que
la situacio torna a ser “preocupant” a Barcelona. De fet, el risc de rebrot
s’hi situa ara per sobre dels 263 punts. El president va repetir ahir una
“crida ala maxima responsabilitat col-lectiva i solidaria”.

d’haver alguna susceptibilitat gene-
ticaapatir covid-19 greu, lapresen-
cia d’aquests anticossos ha agafat
els cientifics per sorpresa. “Es un
mecanisme que no tenia al radar”,
confessa Martinez-Picado.

Possible tractament ala vista

Segons Pujol, “aquests dos estudis
conclouen que I'interferé de tipus
1ésunapecaclauenlarespostacon-
tra el virus”. Afortunadament, al
mercat ja hi ha farmacs basats en
aquestamolecula. A parer de Marti-
nez-Picado, “no seria gaire compli-
cat fer un assaig clinic per compro-
var-ne l’eficacia” en aquests paci-
ents de covid-19. Pel que fa al dia-
gnostic precog, la predisposicié
genetica és dificil d’utilitzar perque
I’analisi acostuma a trigar una set-
mana. “Als Estats Units en alguns
casos es fa en 24 o0 48 hores, pero
aqui no tenim mitjans per fer-ho”,
lamenta Pujol. L’analisi per detec-
tarels anticossos, en canvi, compor-
tamenys temps. “Si es posalatécni-
ca a punt, es poden detectar en
menys de 48 hores”, explica Pujol.
Aix0 permetria, un cop fets els assa-
jos clinics corresponents, tractar
aquests pacients d’'una manera es-
pecifica perque no arribessin a des-
envolupar formes greus de lamalal-
tia. Tant Pujol com Martinez-Pica-
do confirmen que segueixen estudi-
ant, respectivament, altres variants
genetiques i altres funcions del sis-
tema immunitari. e

Un jove a punt
de ser sotmes a
una prova PCR
per detectar

si és positiu
per covid-19,
en una imatge
de principis
d’agost

a Vilafranca
del Penedés.
MANOLO GARCIA

Contractar professors sense
master: solucié d’emergencia
Espanya té 2.852 grups bombolla confinats, el 0,7% del total

M.O.
BARCELONA

El govern espanyol defensa que les
coses estan funcionant “correcta-
ment” a les escoles en I’arrencada
del cursiqueels protocols aprovats
estan donant resultats. Després de
reunir-se amb els consellers ’Edu-
cacid i Sanitat de les diferents co-
munitats autonomes, els ministres
Isabel CeladiSalvador Illavan asse-
gurar ahir que s’ha constatat que els
“centres educatiusnoséonunllocde
contagi” sin6 de “deteccid precog”
de positius. Amb les xifres a la ma,
actualment hi ha 2.852 grups en
quarantena dels més de 386.000
que hi ha al conjunt de ’Estat. Es a
dir,un0,73% del total.Ien el 95,5%
dels centres no s’hi ha detectat en-
cara cap incidencia relacionada
amb el covid. A Catalunya es regis-
tren ara 694 grups bombolla que no
poden assistir presencialment a
classe, i hi ha tres centres tancats.
“Fariem molt malament siho do-
néssim per guanyat, cal mantenir
totes les mesures”, va avisar Illa. I
per aixo, fruit de la segona reunio
sectorial amb les comunitats auto-
nomes, el govern espanyol ja ha
anunciat una bateria d’acords per
adaptarlarealitat deles aules alasi-
tuacié de pandemia. La més desta-

-

C

ARA_MANLLEU. L’Escola Puig-Agut de Manlleu va co-
mencar ahir els cribatges massius de covid-19i és el
primer centre de Catalunya on es despleguen. Un
87% dels alumnes van presentar autoritzacio per fer-

omencen els crib

cada és lapossibilitat de contractar
de manera excepcional professors
de refor¢ a secundaria que no hagin
cursat el master obligatori. Segons
hadetallat Cela4, es podra contrac-
tar gent sense el master si s’exhau-
reixen lesllistes d’aspirants,ilafle-
xibilitzacio de criteris sera “excep-
cional” i limitada a aquest curs.

Des de la conselleria d’Educacio
precisaven ahir, després de’anunci,
que l'opcio6 de contractar substituts
que no tinguin el master —que és
obligatori per a tots els llicenciats i
graduats que no tenen I’antic certi-
ficat d’aptitud pedagogica (CAP)-
sera una “mesura extrema” que no-
més s’utilitzara si no queda cap més
opcidique, en qualsevol cas, seraim-
prescindible que els aspirants esti-
guin matriculats al master.

En el mateix marc de la trobada
de consellers amb els ministres de
les arees d’Educacio i Sanitat, ahir
també es va decidir que les proves
d’accésalauniversitat es puguin fer
de manera similar a com ja es van
fer el curs passat, quan la crisi del
covid va obligar a suspendre les
classes. Per aixo Celaa va detallar
que s’aprovara unaordre ministeri-
al per poder preparar ja la selecti-
vitat d’aquest curs. S’adaptaran
també les practiques de formacio
professional amb la reduccio de la
durada dels moduls als centres de

P

i __#T'

atges a les escoles

treball al minim establert. La mi-
nistrad’Educacié també vaavan-
car que s’ha acordat adaptar el
curriculumiles activitats didac-
tiques després que molts centres
hagin assegurat que el model era
massadur, tenint en compte la si-
tuacid que esvaviure el curs pas-
sat, quan no es van poder assolir
tots els programes. “S’estudiaran
canvis normatius per adaptarles
programacions i fer-les més
agils”, va detallar Celaa.

Formulari de dades

El govern espanyol també ha de-
ciditenviarun formulariales co-
munitats autonomes per centra-
litzar totalainformacio del covid
que es registri ales escoles. Tant
Celaa com Illa van insistir ahir
que s’hasuperatlaprovadelare-
presa escolar i que ara caldra 1li-
mar alguns aspectes pendents,
com ara garantir que es donaser-
vei online als alumnes que esti-
guin confinats.

La ministra remarca que la
prioritat ha de ser en tot mo-
ment mantenir les escoles ober-
tesigarantirlaformacié presen-
cial, pero que en qualsevol cas és
obligatori assegurar la formacio
a temps complet de tots els
alumnes, també dels que estan
en quarantena. s

se laprova, unaxifra que Educacié valora com amolt
positiva. Actualment en aquest centre de Manlleu hi
ha tres grups confinats als qualsjas’hafetlaPCR,ila
previsio ahir era fer unes 400 proves més.
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El rajoli de I’aixeta

Oscar Palau

Es trist, pero la situacié dels represaliats politics, i so-
bretot la dels dotze condemnats pel Suprem, ja es veu
que esdevindra, per molt que el PSOE ho negui, una
mercaderia que treu, no per negociar la fi del conflicte
politic —aixo tindria logica-, siné perque li aprovin un
pressupost conjuntural. Es curiés, i indicatiu de la seva
nul-la voluntat real, que, sols quan s’atansen fites relle-

vants en que busca vots, La Moncloa obri un rajoli I'aixe-
taiinicii gestos —que ja veurem si tanca, i com- que, és
clar, I'independentisme no pot rebutjar. No hi ha nego-

ciacid possible sense igualtat entre les parts, i aqui s’hi %
és a anys llum perque, a banda que la solucié és 'am- &
nistia, I'indult funciona com una concessié discrecional

d’'una d’aquestes parts, per divina delegaci6 reial.

Anticossos enemics

Els investigadors van exa-
minar 987 pacients amb
pneumonia greu i van tro-
bar que més d’'un 10% te-
nien anticossos propis que
Iluitaven contra els inter-
ferons. Aquests anticos-
sos, explica el doctor Ro-
ger Colobran, van ser de-
tectats enmostres de sang
preses abans que el pa-
cient s'infectés obéenuna

Latroballa
permet prevenir
els casos més
greus de Covid-19

fase incipient, la qual cosa
fa pensar que soén la causa
de les formes greus en qué
es desenvolupa la malal-
tia.

Per que el sistema im-
munitari crea aquests an-
ticossos? Encara no hi ha
una resposta detallada.
Tanmateix, arran de I'es-
tudi si que es va detectar
que de 100 pacients amb

els anticossos, 95 eren ho-
mes. Aquesta diferéncia
de genere suggereix la pre-
séncia també d’algun fac-
tor geneétic que podria es-
tar localitzat en el cromo-
soma X i que afavoriria
laparici6 d’aquest feno-
men autoimmunitari; és a
dir, la creaci6 d’anticossos
que actuen contra els in-
terferons, de manera més
prevalent en homes.

L’estudi,amésamésde
confirmar una de les hipo-
tesis amb que treballaven
els grups d’especialistes;
un comportament anomal
del sistema immunitari
del pacient proporcional a
la gravetat de la Covid-19,
també permet a partir
d’ara l'aplicacié de tracta-
ments molts més persona-
litzats, sobretot en aquells
pacients en els quals s’ha
detectat la preséncia d’an-
ticossos, ja que, en aquest
cas, les proves de diagnosi
i eliminaci6 dels anticos-
Sos son rutinaries, rapides
i facils d’aplicar en els pa-
cients. M

Pere Soler i Roger Colobran wetges del vall d’Hebron especialitzats

en immunologia i particips en el projecte internacional

“Hempogutteren
SISMesos unateina
desisanys”

RESULTAT “L'afectacio en un 15% dels pacients greus és més del que trobem en
altres malalties viriques greus” PAS “Ara validarem les dades en I'ambit local”

|l

Els doctors Andrea Martin, Pere Soler i Roger Colobran, en una imatge cedida M

Emma Ansola
BARCELONA

oques hores abans que s’ai-
xequil’embargament de la
noticia, els doctors Pere
Soler i Roger Colobran, del
Vall d’'Hebron, parlen de I'estudi.

Com arriben a formar part
d’aquest grup internacional d’in-
vestigacio?

[Pere Soler] Ja formavem part de
grups d’estudi en xarxa sobre im-
munodeficiéncia que cerquen
I'existencia de defectes genétics
que justifiquin malalties rares o
minoritaries. Aquest cop, 'objec-
tiu es va enfocar en la Covid-19 a
través del Consorci Covid Human

Genetic Effort, coliderat pel doctor |
! [P.S.] Caldria un estudi genétic del
pacient, i obtenir-lo encara ara és

I costosicomplex, imés ara, quan

| aquesta malaltia requereix un

1 tractament urgent. La practica cli-
| nica es pot donar en aquells pa-

Jean-Laurent Casanova, que es va
posar en contacte amb nosaltres i
amb altres grups d’arreu del mon.

Quant temps fa que hi treballen?
[P.S.] Vam comencar al'inici dela

| pandémia. El fet de poder treballar
enxarxailexcepcionalitat dela

i pandémia ha introduit un ritme ac-

I celeratienshapermesfer en sisme-
1 sos una feina que en condicions nor-
! mals hauriem trigat sis anys a fer-la.
I el resultat sén dos bons estudis.

i El primer estudi ha detectat en els
| pacients greus una mutacié gené-
- tica que impedeix frenar el virus, i
que afecta un 3% dels malalts. Es
! un percentatge important?

i [Roger Colobran] Si, és molt més

i del que trobem en altres malalties
I viriques greus i és important per-

| qué és unavia ben definida que ja
sabiem que existia en malalties

| causades per coronavirus.

Quina aplicaci6 té?

cients que ja sabem que tenen
| aquests gens.

i El segon estudi afecta un 10% de

| malalts. Torna a ser un percentat-
. ge important? ;

- [R.C]Molt, és unaxifrabrutal. Es

! unatroballa col-lateral del primer es-
! tudi, no era unahipotesi de partida,

! pero vam observar aquest fenomen

| estrany; un 10% tenien anticossos
que bloquejaven els interferons que

! havien de donar resposta al SARS-

i CoV-2. Aquests anticossos ja hi eren
i abans dela malaltia o en una fase in-
| cipient; pertant, pensem que poden
! serels causants d’una forma greu de
- lamalaltia.

! Per que es creen aquests anticos-
| s0s?

! [R.C]El que sabem és que de 100
pacients amb anticossos, 95 eren
i homes. Aquesta diferéncia de ge-

! nere ensindica la preséncia d’al-

i gun factor geneétic, que podria es-

| tarlocalitzat en el cromosoma X.

' Esuna de les hipotesis amb qué

. s'esta treballant dins el consorei.

i També hem vist que la meitat dels
| pacients que tenien aquests anti-
€o0ssos tenien més de 65 anys.

1 quina aplicacié practica té?

i [P.S.] El tractament és molt més

1 eficient perque sabem com tractar
! ieliminar aquests anticossos de

i forma senzillairapida, pero I'im-
portant ara és que ens permetra

i utilitzarlo d’'una forma individua-

i litzada en els casos de Covid-19 en
1 que trobem disparat el sistema im-
| munitari. El tractament no deixa
de ser el més semblant a una diali-

! si. Ara, pero, el primer és validar

i les dades en 'ambit local. H
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s Poli bueno, poli malo

banda que he posat el titol en

A castella per fer un Ustrell (es
veu, segons la seva brillant teo-

ria, que si utilitzo el castella tindré més
lectors), el cert és que tots n’hem vist,
de pel-licules d’aquelles que al detingut
li apliquen la tactica aquella del poli bo,
poli dolent. Arriba el poli dolent, ame-
naga al detingut amb tot i més (sovint li
cau fins i tot un calbot), i, acollonit com
esta, quan entra el poli bo el detingut
no només ho acaba confessant tot sin6
que encara li dona les gracies. Ara ja em
diran per que, en plena setmana
d’anuncis sobre indults i de negocia-
cions per a una futura reforma al Codi
Penal del delicte de sedici6, aixo m’ha
passat pel cap. En espera de la inhabili-
taci6 de Torra, d'un nou president de la
Generalitat destituit del carrec, en es-
pera de la senténcia dels Mossos, amb
un munt de causes obertes, amb presos
i exiliats, ara resulta que arriben els in-

“ He fet un Ustrell
| he posat el titol en
castella, a veure si
avui guanyo lectors

dults. L’altre dia, en un acte a Manresa,
em vaig trobar I'exregidor ’ERC Jordi
Pesarrodona, el pallasso que es va fer la
foto al costat d'un guardia civil. Saben
que li demanen? Més temps d’inhabili-
tacié que a Torra i una condemna molt
més alta que la que van rebre els excon-
sellers Mundo, Borras o Vila. La darrera
Diada, Omnium va plantar 2.850 cadi-
res davant ’Arc de Triomf amb el nom
de tots els represaliats que hi ha hagut
fins ara. Eren 2.850! Ho saben, que el
que reclama tota aquesta gent és un re-

ferendum? Me n’he anat a buscar-ho,
aixo del poli bo, poli dolent. Als ma-
nuals de negociacié esta perfectament
documentat. “El poli dolent fara plante-
jaments molt durs, tal vegada inaccep-
tables, amb 1'objectiu de distorsionar la
teva percepcié del resultat”, diu un dels
manuals d’'un curs de negociaci6. “I el
poli bo —continua— rebaixara tot aquest
plantejament, sovint sense la presencia
del poli dolent davant teu, es mostrara
com el moderat i et dira que si et poses
al seu costat tindras un acord més
just.” I conclou: “El problema és en la
percepcid distorsionada que et crea el
poli dolent, que afecta la teva valoraci6
de l'acord. L’actuacié exagerada del poli
dolent abaixa el teu llist6 mental sobre
que és un acord just i raonable: les pro-
postes del poli bo et sonaran molt bé
fins i tot quan no estan bé.” Ara ja em
diran per que, després de tanta repres-
si6 judicial, m’ha vingut al cap tot aixo.

Sisif
Jordi
L Soler

De relill. naria Astorch

El teletreball té
els seus riscos

u ncentre de treball €s molt més que un centre de
produccié. Es unlloc on,a més de fabricar o crear 3 Q
un determinat producte, els treballadors estableixen !
relacions socials i, entre cafe i cafe, es conversaies
debat, entre altres gliestions, sobre les condicions en
que es desenvolupa la feina. Es dins de les empreses on
es gesten reunions entre grups d'iguals i on surten idees
que després es canalitzen a través dels representants
sindicals i que acaben donant lloc aassemblees en qué
es prenen decisions encaminades a

Laclasse aconseguir millores. Bé, o aixd erael
treballadora, Auepassavaen I'epocad’abans de
’  lapandémia.Ara,ambla

comagrup implantacié generalitzada del

organitzat, teletreball, crec que la classe

pot pe rdre treballadora, entesa comacol-lectiu

forca organitzat, corre el risc d'afeblir-se.
G Em costa visualitzar de quina

manera es podran remoure
consciencies amb cada treballador instal-lat a casa seva,
connectat per mitja de videoconferenciaamb la resta de
companys per tractar d'algun afer urgentiamb
assemblees telematiques que només de pensar comes
desenvoluparan des d'un punt de vista tecnologic
desmotiven el més reivindicatiu. Es dona per fet que el
teletreball ha vingut per quedar-se. Toca, doncs, redoblar
esforcos i posar més imaginacié que mai per defensar
els drets conquerits i lluitar pels pendents d'assolir.

INVESTIGADOR DEL VALL D’HEBRON INSTITUT DE RECERCA

Roger Colobran
La lluita contra la Covid-19

El Vall d'Hebron Institut de Recerca, junt amb grups
d'investigacioé d'altres centres catalans, ha participat
en dos estudis internacionals que aporten llum a al-
gun dels interrogants sobre la Covid-19 i que poden
ajudar a prevenir i tractar la malaltia.

ACTOR | DIRECTOR DE CINEMA

Viggo Mortensen
Talent i fermesa

Acaba de rebre el premi Donostia en el Festival de Ci-
nema de Sant Sebastia i ha presentat la seva primera
pel-licula com a director. Explica, en una entrevista,
les garrotades que ha rebut pel fet de ser soci d'Om-
nium, a causa de la ignorancia.

REGIDOR DE LAJUNTAMENT DE BARCELONA

Manuel Valls
Lamentable orgull

Lamentable orgull, el de I'exprimer ministre de Fran-
¢a, ara regidor de I'Ajuntament de Barcelona, que es
vanta del que haimpedit —que la ciutat tingui un al-
calde independentista— i planta el pregoner de la Mer-
cé perque no li agrada el que diu.

El lector escriu

Les cartes adrecades a la Bustia han de portar les dades
personals dels seus autors: nom, cognoms, adreca, nimero de
telefon i nlimero de carnet d'identitat o passaport. Aixi mateix,
cal que no superin els mil caracters d'extensid. EI Punt Avui es
reserva el dret de publicar-les i escurcar-les. No es publicaran
cartes signades amb pseudonim o amb inicials. Els textos
s'han d'adrecar a bustia-catalunya@elpuntavui.cat

Bon tros de quoniam

m Considero que el Molt Honorable
President de la Generalitat de Catalu-
nya és una persona cultai,comatal,
té al'abast uns recursos linguistics
que li permeten expressar-se al mar-
ge de la vulgaritat que predominaen
bona part de la classe politica. Es per
aquest motiu que s’ha algat una pol-
seguera quan el president Joaquim
Torra hatitllat Pedro Sanchez, presi-
dente del gobierno, de “bon tros de
quoniam”. Que hifarem si una gran
maijoria de la poblacio, jo mateix per
exemple, desconeixia I'expressio em-
prada... Particularment no puc fer al-
tra cosa que agrair una aportacié en-
riquidora per a tothom que destaca
el valor de I'ampliacié del seu voca-
bulari. En qualsevol cas, tinc la certe-
sa que, com acostuma a passatr, el fet
de tractar el president de la Generali-
tat despectivamentiamb una total
falta de respecte, s'hauria considerat
normal. La mala educacid i la incultu-
rajaho té, aix0. D'aquests dos temes
se n’ha parlatiescrit molt al llarg de
la historia; les tres frases que seguei-
xen en sén exemples inequivocs: 1)
“Només I'home culte és lliure.” (Epi-
ctet, 50-135), 2) “La cultura és la bo-
na educacié de I'enteniment.” (Jacin-
to Benavente, 1866-1954) i 3) “La
cultura fa que I'home sigui quelcom
més que un accident de I'Univers.”
(André Malraux, 1901-1976).

JAUME FARRES BOADA
Olesa de Montserrat (Baix Llobregat)

CaixaBankia?
Es vela venir!

| La crisi del 2007 va servir de coar-
tada per fer desapareixer les caixes.
Situar el president de La Caixacom a
president de la CECA, les caixes con-
federades, va ser com posar el llop a
guardar el ramat.

I la culpa no és d'Europa, que
consti. Molts paisos de la UE,
Alemanya, Austria, els Paisos Baixos,
Franca... segueixen amb el model de
proximitat que representen les cai-
xes d'estalvis. | els ciutadans i els
seus representants municipals po-
den anar ala seva Vilafranca, Man-
lleu, Matard... per ampliar la bibliote-
ca, fer un nou casal, obra social o una
festa major més lluida.

La “compra” de Bankia per Caixa-
Bank forma part d'un guié que s'es-
criu cada vegada més lluny de la Dia-
gonal... i Catalunya perd pistonada.

Asobre, mentre els bancs uneixen
forces i acumulen tot el mercat, els
riem les gracies del seu marqueting
de bones obres. Ja triguem a buscar
una alternativa més sensible ala
nostra realitat.

JOSEP ALEMANY RIGOL
Vallirana (Baix Llobregat)
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Les dades epidemiologiques
de Catalunya s'estabilitzen
després de dies al’alca

»El risc de rebrot baixa uns dos punts tot i que es mante per sobre
de 200 i la velocitat de contagi es mante a la mateixa xifra que dijous

DAG/AGENCIES BARCELONA

B Ahir Salut va notificar 1.106
nous casos confirmats per PCRde
COVID-19ieltotal esvaelevarals
134.346. Laxifra de casos amb to-
tesles proves ésde 158.832(1.179
més que dijous). Des de l'inici de
lapandémiahanmort 13.284 per-
sones per coronavirus a Catalun-
ya, una més que en el darrer ba-
lang. Els ingressats als hospitals
pugen en una persona i ara s6n
772, dels quals 137 estan a 1'UCI,
tres menys que dijous.

Segons les ultimes dades del
Departament de Salut, el risc de
rebrot es manté per sobre de 200
punts i és molt alt pero ha baixat
respecte adijous. Entrel'1iel 7de
setembre aquestindicador estava
en 187,34 -persobrede 100, elrisc
derebrot es considera alt. Durant
lasetmanadel 8al 14 de setembre
va baixar a 160,01 i ara -setmana
del 15 al 21 de setembre-, se situa
en 204,81, uns dos punts menys
que el darrer balang.

Pel quefaalataxadereproduc-
cié delvirus (Rt), esmantéen1,21.
Aixo vol dir que, de mitjana, una
persona infectada transmet el vi-
rus a més d'una persona -dada
clauper frenarlapropagacié dela
COVID-19. EntreI'1 i el 7 de se-
tembre, 'Rta Catalunyaerad'i,o1
i durantla setmana del 8 al 14 de
setembre va ser de 0,93.

Respecte als casos confirmats
per PCR, durantl'dltima setmana
s'han registrat 6.941 positius, una
xifra superior als detectats la set-
mana anterior. Per altrabanda, la
taxa de confirmats per PCR en els
darrers set dies se situa en 90,47
per cada 100.000 habitants. La set-
mana de I'1 de setembre, la taxa
marcava 92,81 casos per cada

Dues sanitaries de I’hospital Clinic de Barcelona. acn

L’hospital Santa
Maria de Lleida
queda lliure de
coronavirus
després de donar
IPalta a IGiltim
pacientamb la
malaltia

100.000 habitants, mentre que la
del 8 de setembre se situava en
85,22.

Prorroga de mesures a Reus

D’altrabanda, laseccid tercerade
la Sala del Contenciés Adminis-
tratiu del Tribunal Superior de
Justicia de Catalunya (TSJC) ha

ratificat la prorroga i la modifica-
ci6 de les mesures per frenar l'ex-
pansié dela COVID-19 almunici-
pide Reus que el DOGC va publi-
car ahir El Procicat va anunciar di-
mecres que les restriccions es
mantindrien almenys durant set
dies. Toti aixo, haintroduitalguns
canvis, com l'increment de 1'afo-
ramentfins el 50% en els actes re-
ligiosos i fins el 70% en les activi-
tats culturals artistiques i musi-
cals. Totiaixo, lainterlocutoriare-
corda la recomanacié a la pobla-
ci6 de romandre al seu domicili i
limiti la circulacié pels espais pu-
blics respectant les mesures de
protecci6 individual i col-lectiva.

Finalment, com a bona noticia
I'Hospital Universitari Santa Ma-
ria de Lleida va donar ahir l'alta a
I'Gltim pacient amb coronavirus.
La primera setmana d'agost ja va
tancar una de les dues plantes re-
servades a coronavirusiaraho fa
la segona

Treballadors del transport sanitari
declaren unavaga indefinida aloctubre

DdG BARCELONA

M Els sindicats CCOO, UGT,
USOC i SINDI.CAT han convo-
cat una vaga indefinida a partir
del 9 d'octubre en el transport
sanitari. L'aturada afectara
aproximadamentuns 5.000 pro-
fessionals del sector, tant del
transport sanitari urgent com

del no urgent. Segons CCOO, la
vaga pretén aturarl'aplicacié de
la «retalladasalarial» anunciada
per part de la patronal ACEA en
el concepte «a compte de con-
veni» a partir de la nomina del
setembre i aconseguir un pla
d'equiparacio dels treballadors
amb les condicions del conveni

col-lectiu del Sistema d'Emer-
gencies Mediques (SEM). El
col-lectiu va afegir que la Gene-
ralitat i la patronal han incom-
plert els acords del 2019 per re-
vertirretallades que el sector pa-
tia des del 2013. CCOO va dir
que tots els treballadors tenen
dret a les mateixes condicions.

Un 15% dels casos
greus de COVID-19
sextreuen de
factors genetics

O per anticossos

» Dos estudis amb participacié de centres
catalans aporten llum a les diferents respostes

ACN BARCELONA

B Hihapersones que tenen simp-
tomeslleus de coronavirusialtres
que pateixen la malaltia de forma
greu; algunes d'elles sén joves
sense cap patologia previa. Per
que aquestadiferencia? Dos estu-
disinternacionals amb participa-
ci6 de centres catalans, publicats
a la revista Science, aporten llum
a un dels grans interrogants del
coronavirus. Els dos treballs con-
vergeixen en el mateixlloc: altera-
cionsenlaviadel'interfer6 -la ca-
dena de proteines davant d'un vi-
rus, és a dir, la primera barrera-
poden explicar el 15% dels casos
greus. Segons un dels estudis, en
mésdel 10%, els anticossos boico-
tegen el propi sistema immunita-
ri; l'altre treball descobreix muta-
cions genetiques implicades en
més del 3% dels casos severs de
persones joves.

El consorci internacional CO-
VID Human Genetic Effort, liderat
per la Universitat de Rockefeller
de Nova York i 'INSERM frances,
publica dos estudis que podrien
tenir implicacions directes en la
prevencidiel tractamentdelaCO-
VID-19. Per aixo, pero, cal una
mica més de temps, més recerca i
assajos clinics. De moment, apor-
ten un coneixement cabdal per
identificar personesamb mésrisc
de patirlamalaltia de forma greu,
enunapandemiaen quel'eviden-
cia cientifica s'ha de construir.

El consorci reuneix centres

d'arreu del mén i els estudis sé6n
fruitdelacol-laboracié entre cen-
tenars d'hospitals que van estar
recollint mostres en els moments
més dificils de la primera onada
de la pandeémia i d'investigadors
que han seqiienciati analitzat les
dades.

Entre aquests,1'Institutd'Inves-
tigacié Biomedica de Bellvitge
(IDIBELL)il'Hospital Universitari
de Bellvitge; el Vall d'Hebron Ins-
titut de Recerca (VHIR) i 'Hospi-
tal Universitari Vall d'Hebron; el
Campus Can Ruti, amb I'Hospital
Germans Trias i Pujol i IrsiCaixa;
I'Hospital Universitari MituaTe-
rrassaila Fundacié DocenciaiRe-
cerca MutuaTerrassa i el Centre
Nacional d'Analisi Genomica
(CNAG-CRG).

Prevenir la severitat del virus
Els dos estudis identifiquen alte-
racions de l'interfer6 com a mar-
cadors que poden predir la seve-
ritatdela COVID-19. Deficiencies
en el seu funcionament que im-
pedeixen una resposta adequada
contra el virus, siguin genetiques
o immunologiques, estarien da-
rrere d'almenysun 15% dels casos
greus. «Elsdos estudishanacabat
convergint en el mateix resultat,
que lavia del'interfero és de cab-
dal importancia per aturar el vi-
rus. Per aixo és una hipotesi molt
robusta», assenyalala doctora Au-
rora Pujol, genetista i professora
ICREA al'IDIBELL.

E1TSJC autoritza el limit de sis
persones en trobades socials

ACN BARCELONA

B El Tribunal Superior de Justicia
de Catalunya (TSJC) haautoritzat
la prohibicié de fer reunions so-
cials de més de sis persones apro-
vada pel Govern. Queden fora
d'aquesta prohibicidles activitats
religioses, els transports, les acti-
vitats docents, les d'oci infantil i
juvenil (extraescolars), les d'inter-
vencio sociosanitaria i les cultu-
rals. Les biblioteques, museus i

monuments quedaran oberts
complintamb el seu pla sectorial.
Lesactivitats liudiques, esportives,
els parcs d'atraccions i infantils
també seguiran obertsihaurande
seguirlesrecomanacions. Aques-
talimitacié tampocs'aplicaal dret
a la manifestacié. El tribunal ar-
gumenta que la ratificaci6 que es
demana no té per objecte noves
mesures de limitaci6 d'activitat o
desplacament de les persones.
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Descubren dos de los
motivos por los que
el Covid es mas grave
en ciertas personas

Un fallo inmunitario

lleva a que el sistema

de defensas de un 10%
de los pacientes de UCI
genere anticuerpos que
complican la enfermedad

FERMIN APEZTEGUIA

Una red internacional de labora-
torios y hospitales, la Covid Hu-
man Genetic Effort (CHGE, Pro-
yecto de Genética Humana y Co-
vid) que cuenta con una amplia
representacion espanola, ha lo-
grado descifrar dos de las razones
por las que el Covid 19 resulta tan
danino para algunas personas y,
paraddjicamente, tan inocuo para
otras. Un fallo genético y un error
del sistema inmunitario, que en
lugar de dar una respuesta ordena-
da contra la enfermedad la com-
plican aun mas, explican casi el
14% de los ingresos en las unida-
des de criticos hospitalarias.

Lo que aparentemente puede
parecer un jarro de agua fria es en
realidad una buenisima noticia.
El conocimiento adquirido, que es
mucho, permitira reducir en poco
tiempo la carga asistencial de las
unidades de criticos. El tratamien-
to de la infeccion por coronavirus
podré ser a partir de ahora mas
manejable; y en consecuencia ha-
bra menos enfermos muy graves
y también menos muertes.

No ocurrird de la noche a la ma-
fAana, pero tampoco pasara mu-
cho tiempo en darse este salto que
favorecera en concreto al 13,7%

de los pacientes en situacién mas
complicada, segin confirmé a EL
CORREO uno de los coautores del
estudio, Javier Martinez-Picado,
cientifico en IrsiCaixa pertene-
ciente al sistema de investigacién
catalan ICREA. «Ya hemos recibi-
do lallamada de varias empresas
interesadas en desarrollar una te-
rapia. Algunas de las férmulas que
pueden resultar validas no seran
tan dificiles de conseguir. Ser4, sin
duda, un beneficio para los pa-
cientes; y vamos a verlo», confid.

Euskadi en la red mundial
Los resultados de la investigacion,
que son en realidad dos estudios
realizados de manera paralela, se
han publicado en la revista inter-
nacional ‘Science’; y llevan la fir-
ma de un gran consorcio interna-
cional, el CHGE, que esta lidera-
do por el investigador Juan Lau-
rent Casanova, del Instituto Na-
cional de Investigacién de la Sa-
lud y la Medicina de Francia, y de
la Universidad Rockefeller de Es-
tados Unidos. El conocimiento ga-
nado con ella es el resultado de la
colaboracion entre 50 laborato-
rios y un centenar de hospitales,
siete de ellos espanoles. Son el hos-
pital Doctor Negrin, de Gran Ca-
naria; los catalanes Germans Trias
i Pujol, Vall d’Hebron, Bellvitge y
Mutua de Terrasa; y los centros de
investigacion Idibell e Irsi Caixa.
Todos ellos estuvieron apoya-
dos, ademas, por cientos de cen-
tros hospitalarios mas, repartidos
por todo el mundo, entre ellos al-
guno vasco, como el de Cruces y
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Una sanitaria toma una
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el Donostia, que aportaron pacien-
tes al trabajo. El estudio ha conta-
do con la participacion de un mi-
llar de afectados con sintomato-
logia grave, 663 asintomaticos y
1.127 individuos sanos. En total
casi 3.000 personas menores de
50 anos.

El objetivo original del proyec-
to, segun detalld el inmundlogo
Carlos Rodriguez-Gallego, del hos-
pital Doctor Negrin, era estudiar

uestra a un joven para una PCR. F. MORQUECHO

los errores innatos de la inmuni-
dad y ver qué importancia podian
tener para explicar la infeccion
severa por Covid-19. El trabajo
permitié dar con dos claves. La
primera, que determinadas alte-
raciones genéticas de nacimien-
to provocan en algunas personas
un fallo en el gen productor del in-
terferdn tipo I, que es la primera
linea de combate del sistema de
defensas. Un 3,5% de los casos de

Sabado 26.09.20
EL CORREO

LA CIFRA

13,7%

de los casos de UCI se explican
por fallos genéticos que ha lo-
grado descifrar un consorcio
internacional

UCI se da por esta circunstancia.

También por un error genético,
el sistema inmune de otro 10,2%
de los pacientes en estado grave
genera anticuerpos en su sangre
que desactivan al interferon, una
molécula llamada asi por su ca-
pacidad para interferir y anular la
multiplicacion del virus en las cé-
lulas. «Es como si en una ciudad
se produjera un incendio», expli-
ca de manera grafica Martinez-Pi-
cado. «Alguien llama al 112 y la
central manda al lugar del sinies-
tro al interferon, que ha de coor-
dinar la accion de Bomberos, Po-
licia y Proteccién Civil. Pero la des-
coordinacion es tal que falla la res-
puesta de emergencia».

«Fue muy complicado»
El coronavirus de Wuhan nacié
hace tan solo 10 meses. Pocas ve-
ces en la historia de la medicina
se logra descifrar un enigma como
éste en tan poco tiempo. «Este es-
tudio nos permitira disenar prue-
bas para saber qué pacientes pue-
den ir mal, al menos algunos de
ellos, y tomar las medidas opor-
tunas», valoro el microbiologo de
la UPV/EHU Guillermo Quindés.
«Fue muy complicado hacerlo»,
recuerda Luis Seijo, codirector de
Neumologia y miembro del comi-
té cientifico de la Clinica Univer-
sidad de Navarra, que colabora
con el estudio. «Estabamos en ple-
no confinamiento, atendiamos a
los pacientes en la UCI con esos
buzos blancos de proteccion es-
pecial (EPI) que dificultan la movi-
lidad; y en medio de aquel estrés,
habia que pedir a los pacientes en
peor situacion que te firmaran un
permiso para hacer el estudio».
La investigacion continua.
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LUCHA CONTRA EL CORONAVIRUS

;Por qué jovenes sanos acaban en la uci
por covid? La clave esta en el interferon

E115 % de las formas graves se asocia con problemas genéticos e inmunoldgicos

R. ROMAR
REDACCION / LA VOZ

El covid-19 cursa en la mayoria de
los casos como una enfermedad
leve, pero nadie esta a salvo de
ser ingresado en la uci con gra-
ves complicaciones. Ni siquiera
los jévenes sanos y deportistas.
Por qué ocurre esto todavia sigue
siendo en buena parte un miste-
rio, pero la ciencia ha empezado
a ofrecer las primeras respuestas.
Lo acaba de hacer de la mano de
la genética y de la inmunologia.
Y en ambos casos la causa aso-
ciada a una mayor gravedad de
la infeccién por SARS-CoV-2 es
la misma: el interferon. O, mejor
dicho, se debe a un déficit en el
funcionamiento de estas protei-
nas producidas por las células
inmunitarias y que constituyen
la primera linea de defensa del
organismo frente a los virus. Si
esta muralla natural falla, el co-
ronavirus campa a sus anchas.
El mal funcionamiento de la via
del interferdn por causas genéti-
cas es el responsable de al menos
el 3,5 % de los casos graves de la
enfermedad en personas jovenes
de menos de 50 afios y sin ningu-
na patologia previa de base. Es la
conclusion a la que han llegado
dos estudios publicados en Scien-
ce fruto de la colaboracién inter-
nacional impulsada por el con-
sorcio Covid Human Effort, en
el que participan 500 hospitales
y laboratorios de todo el mundo.
En total se ha analizado la secuen-
cia genética de 1.200 pacientes, de
los que al menos 300 se han rea-
lizado en Espaiia en un esfuerzo
liderado por el Instituto de Inves-
tigaciones Biomédicas de Bellvit-
ge y del Centro Nacional de Ana-

Espafia inicia un
ensayo para
probar el efecto
de remdesivir
en los nifios

REDACCION / LA VOZ
La Unidad de Ensayos Clini-
cos Pediatricos del Instituto
de Investigacién del Hospi-
tal 12 de Octubre i+12 de Ma-
drid ha incluido por primera
vez en Europa a dos pacientes
menores de edad en un ensayo
clinico multicéntrico interna-
cional que comprueba la efi-
caciay seguridad de remdesi-
vir en nifios ingresados de en-
tre 0 y 18 afios con infeccién
confirmada por coronavirus.
El ensayo analiza también
la influencia del farmaco en
la evolucién de la enfermedad.

Equipo liderado por Aurora Pujol (derecha) que participé en el estudio.

lisis Gendmico (CNAG), que se
encargé del andlisis del genoma
de los pacientes, aunque también
participaron especialistas del Ins-
tituto de Investigacion Vall d’'He-
bron y hospitales de toda Espafia.

Mutaciones en ocho genes
El consorcio encontré en los ge-
nomas de los pacientes graves
una alta frecuencia de mutacio-
nes en ocho genes importantes
en la respuesta inmune contra
los virus, la bien conocida via del
interferén, mientras que un gru-
po similar de asintomaéticos o le-
ves no tenian estas mutaciones.
Estas variaciones lo que provo-
can es el bloqueo de la respues-
ta del interfer6n contra el virus.
Este trabajo, supone de hecho,
la primera gran prueba de cémo

la susceptibilidad genética de un
individuo influye en la gravedad
del covid-19. «Estas mutaciones
no fueron producidas por el vi-
rus, sino que ya estaban en el ge-
noma de estos individuos, que no
tenian ningtin problema hasta que
fueron infectados. Eran jovenes
sanos como una rosa que acaba-
ron en la UCI», explica Aurora
Pujol, genetista e investigadora
Icrea en el Instituto de Investiga-
ciones Biomédicas de Bellvitge,
que ha participado en el trabajo.

Es mas, los investigadores han
planteado la hipétesis de que el
bloqueo de los interferones en
pacientes que tengan la suscepti-
bilidad genética solo ocurre con
lainfeccién por SARS-CoV-2. No
sucede igual con otros virus.

El segundo estudio, publicado

La vacuna china de Sinovac
podra aplicarse de forma masiva
a principios del préximo afio

REDACCION / LA VOZ

El presidente de la farmacéutica
china Sinovac, Yin Weidong, ase-
gurd ayer que su vacuna contra el
coronavirus, una de las mas avan-
zadas del mundo, podra comenzar
a aplicarse masivamente a la po-
blacion a principios del préximo
afio. Durante una visita a los labo-
ratorios y la fabrica de la compa-
fifa en Pekin, Yin dijo que su fac-
toria tiene capacidad para produ-
cir 300 millones de dosis anuales
de CoronaVac. La compaiia co-
menz6 a construir en marzo una
fabrica especifica para producir
la terapia preventiva, que ya esta
produciendo dosis desde hace va-
rias semanas.

Yin explicé que probaron sie-
te métodos diferentes, pero en-
contraron que «la via de la va-
cuna inactivada era la mejor».
Asegurd que las pruebas reali-
zadas en la fase 3 a los mayo-
res de 18 afios «no han mostra-
do especiales reacciones adver-
sasy», y afirmé que su vacuna es
capaz de «combatir todas las ce-
pas del coronavirus SARS-Cov-2
existentes en el mundo». Coro-
naVac se estd ahora probando
en Brasil, Turquia, Bangladés e
Indonesia: «Es mejor hacer los
test en el exterior porque en Chi-
na la pandemia esta controlada
y seria dificil probar su efectivi-
dad aqui», dijo.

también en Science, que incide en
el papel del mal funcionamiento
de los interferones asociado alos
casos mas graves de la enferme-
dad viene de la mano de la inmu-
nologia. En este trabajo, con par-
ticipacion del Instituto de Inves-
tigacion del Sida IrisCaixa, se ha
encontrado que un12 % de los pa-
cientes masculinos que desarro-
llan una forma severa de covid-19
estarian generando anticuerpos
contra su propio interfer6n. Este
fenémeno reduciria la actividad
de las citoquinas producidas pa-
ra combatir el virus.

«En este caso lo que vemos son
aunos pacientes cuyos anticuer-
pos, en lugar de atacar el virus,
bloquean sus propios interfero-
nesy, explica Aurora Pujol.

A la vista de las conclusiones
coincidentes de ambos estudios,
que confluyen en la misma cla-
ve aunque llegan por diferentes
caminos, la genetista lanza una
advertencia: «Nadie esta a sal-
vo de acabar en la uci. Puedes
ser un deportista, joven y sano
y acabar en la uci sin tener nin-
gun problema anterior».

El avance también tendra im-
plicaciones clinicas. Primero po-
dria identificarse a los pacientes
que presentan susceptibilidad in-
munoldgica y genética a un peor
funcionamiento de la via del in-
terferdn, tanto mediante un estu-
dio de autoanticuerpos como por
un andlisis genético que examine
las mutaciones en genes selec-
cionados. Luego, si se comprue-
bauna deficiencia en esta prime-
ra via de defensa antiviral, se po-
dria administrar a los enfermos
interferén, un formaco que se uti-
liza habitualmente en tratamien-
tos para la hepatitis C o el cancer.

La obesidad
morbida puede
multiplicar por 14
la gravedad de la
enfermedad

El riesgo de experimentar
complicaciones graves de co-
vid-19 se multiplica por 14 en
personas con obesidad mér-
bida menores de 50 afios, se-
gln indica un estudio del Ci-
ber de Epidemiologia y Salud
Publica (Ciberesp).

En el trabajo, que se ha pu-
blicado en Obesity, se analizd
la poblacién navarra de entre
25y 79 afios. Los investigado-
res se plantearon si el hecho
de tener obesidad moérbida in-
crementaba el riesgo de expe-
rimentar covid-19 grave, y en
tal caso, si variaba en funcién
de la edad, género o presencia
de otras patologias. Para ello,
compararon el riesgo de ser
hospitalizado por este coro-
navirus, asi como para expe-
rimentar complicaciones gra-
ves de la enfermedad, tal co-
mo el hecho de tener que ser
atendido en uci o incluso mo-
rir, de las personas con obe-
sidad mérbida con respecto a
las demas. Se observé que las
primeras tenian el doble de
riesgo de tener que ser hos-
pitalizadas y también se mul-
tiplicaba por dos el riesgo de
sufrir complicaciones graves.

Entre todas las personas con
obesidad moérbida, se vio que
aquellos que eran menores de
50 afios tenian un riesgo no-
tablemente superior en com-
paracién a otras de su misma
edad sin exceso de kilos: cinco
veces mas de probabilidades
de ser hospitalizados por co-
vid-19 e incluso 14 veces mas
de experimentar complicacio-
nes graves de la enfermedad.

Este mayor riesgo atafiia
tanto a hombres como a mu-
jeres, independientemente de
si tenian o no otras patologias.

El BNG insta al Gobierno a que
compre las vacunas de China
y Rusia, no solo la de Oxford

REDACCION / LA VOZ

El portavoz del BNG en el Con-
greso, Néstor Rego, pidio ayer
al Gobierno incorporar también
al catilogo de medicamentos
contra covid-19 las vacunas ru-
sas, chinas o cubanas y favore-
cer el testeo de las procedentes
de estos paises para ofrecerlas
en Espafia.

Rego explico que preguntard
al Gobierno por los motivos por
los que no ha incluido en el sis-
tema el medicamento cubano
jnterferdn, cuya eficacia, asegu-
ra, ha sido comprobada, asi co-
mo el ruso Avifavir. «El hecho
de que solo exista un antiviral
resulta incomprensible cuan-

do hay otros eficaces», dijo. En
esa misma linea, el diputado del
BNG dice no entender por qué
el Ejecutivo solo ha adquirido
una de las vacunas de todas las
que se estan testando, en refe-
rencia a la de Oxford. «No nos
parece que sea bueno colocar
todos los huevos en la misma
cesta, lo l6gico es que el Estado
optase por diversificary, ha in-
dicado. Rego pidié también que
se adquieran las vacunas chinas
y larusa para asegurar el sumi-
nistro y denuncié que existen
factores que no son sanitarios a
lahora de obtener las vacunas,
como las «decisiones geoestra-
tégicas» de los Estados.
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Castilla-La Mancha dara Alemania solo deja a
ala Policia datos sobre Salvador Illa Espaiia como pais de 976 6 4 0
los positivos MINISTRO DE SANIDAD riesgo dentro de la UE °
Castilla-La Manchava a cedera «Vienen semanas El Gobierno aleman publico personas han fallecido
Guardia Civil, Policia Nacional y duras en la ayer su nueva lista de zonas en el mundo a causa del
Local los datos de localizacion y Sl de riesgo y Espafia es el Covid-19. La mayoria en
lugares de trabajo de las personas Comu.nl aaae tnico pais de la UE que sigue EE.UU. con 201.909
obligadas a aislarse o en cuarentena. Madrid» como desaconsejado. muertes.
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Los decanos de Educacion califican de Hallazgo

Un 10% de casos de

«aberrante» ejercer la docencia sin master

» La ministra Isabel
Celaad justifico ayer
que se hara para paliar
la falta de profesores

JOSEFINA G. STEGMANN
MADRID

La presidenta de la Conferencia de De-
canos de Educacién, Carmen Fernandez
Morante, se pregunta en qué aulas im-
parten clase los 114.799 profesores de Se-
cundaria que egresaron entre 2015y 2019
en nuestro pais (segin datos del Minis-
terio de Educacion).

No entiendey califica de «aberrante»
la medida de Educacion, anunciada ayer,
de eximir a los profesores de Secunda-
ria de hacer el master exigido para com-
pletar su formacién como mecanismo
para paliar la supuesta falta de docentes
que estd demandando la pandemia. «Mu-
chas comunidades han manifestado sus
dificultades para encontrar profesorado
con el que cubrir las contrataciones pre-
vistas, maxime cuando la situacién sa-
nitaria ha obligado a retrasar hasta 2021
las pruebas selectivas para el ingreso en
el cuerpo de funcionarios docentes. Por
eso, el ministerio va a flexibilizar de ma-
nera excepcional y limitada, hasta que
concluya el curso de la pandemia, los re-
quisitos para el ejercicio de la docencia.
En concreto, se eximird del master que
acredita la formacion didéctica para ejer-
cer la docencian, dijo ayer Celad en la rue-
da de prensa posterior a la reunién in-
terministerial con Sanidad, en la que afia-
dié que el refuerzo de las plantillas debera
cubrirse con personal interino.

Ocurre en Baleares y Cataluia

Ahora, los docentes se forman haciendo
Magisterio (si quieren ejercer en Infan-
til y Primaria), o un grado mas madster
(para trabajar en Secundaria, Bachille-
rato y FP). Morante subraya que sabian
que en Baleares y Catalufia ya se exi-
mia del master a los profesores de ins-
tituto de forma extraoficial, «lo que es,
atodas luces, ilegal». «Sila ministra lo
ha formalizado es una auténtica abe-
rracion, porque va en contra de la me-
jora de la profesién docente. Y lo peor
es que no es cierto que no haya titula-
dos; otra cosa es que las comunidades
no los hayan contratado». En el curso
18-19 (ultimos datos disponibles) se ma-
tricularon 44.210 y egresaron 30.834
nuevos profesores, «y el afio pasado no

salieron mas de 14.000 plazas para todo
el sistema educativo. Por lo tanto, el nu-
mero de egresados en relacion con la
oferta publica de empleo es cuatro ve-
ces superior, tanto en Magisterio (In-
fantil y Primaria) como en Secunda-
ria». En la misma linea opino el CSIE,

HOY BOTE ESPECIAE =

Haz con el tiempo lo que siempre has querido

JUEGA CON RESPONSABILIDAD

Isabel Celda, ayer, durante la rueda de prensa tras la reunion

ERNESTO AGUDO

mientras que el sindicato de docentes
ANPE apoya la propuesta: «si provisio-
nalmente hay que contratar profeso-
res que no tengan el master, dadas la
circustancias, lo vemos razonable», de-
fendio su presidente, Nicolds Fernan-
dez Guisado.

EUROMILLONES
N/

Covid grave crean
anticuerpos que
frenan sus defensas

ESTHER ARMORA BARCELONA

¢Por qué cada persona desarrolla
una respuesta diferente a la infec-
cion por SARS-CoV-2? ;Qué hace
que en algunos casos la enferme-
dad avance y precipite un cuadro
grave? La respuesta a estas pregun-
tas sigue siendo una incégnita, aun-
que se van conociendo mas pistas
sobre las causas del coronavirus en
personas aparentemente iguales.
Una investigacion internacional, li-
derada por la Universidad Rocke-
feller de Nueva York y el Hospital
Necker para Nifios Enfermos de Pa-
ris (Francia), en el marco del Con-
sorcio Covid Human Genetic Effort,
y en la que participa el Vall d’'He-
bron Instituto de Investigacion
(VHIR) de Barcelona, revela que algo
mas de un 10 por ciento de las per-
sonas que desarrollan un Covid-19
grave presentan anticuerpos que
atacan al propio sistema inmunita-
rio e impiden que éste pueda defen-
derse del ataque del virus.

En otro estudio paralelo se ha de-
mostrado también que un 3,5 por
ciento de los casos graves por la in-
feccion tienen mutaciones en genes
que afectan a la respuesta inmuni-
taria y esto aumenta la vulnerabi-
lidad a la enfermedad. Los resulta-
dos de ambas investigaciones, que
se publican en dos articulos en la
revista «Science», abren la puerta
a tratamientos personalizados.
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La dificultad para
encontrar casos y
hacer tests masivos
condenod a Espaina

Uninforme de ‘The
Lancet’ que comparala
situacién de nueve paises
sefnala las debilidades del
sistema sanitario espariol
para afrontar la pandemia

ALVARO SOTO

MADRID. Ochenta y dos paises en
todo el mundo han decretado al-
gun tipo de confinamiento, total
o parcial, desde que comenzo la
pandemia del coronavirus, pero
la efectividad de una restricciéon
tan drastica ha sido muy dispar,
bdsicamente, porque debia ser
complementada con otras medi-
das que no todos los Gobiernos
han llevado a cabo. Y entre los
que menos han acertado esta Es-
pana, segun un estudio que com-
para la situacién de nueve pai-
ses de diferentes zonas del mun-
do y que ayer publicé la revista
cientifica ‘The Lancet’.
Expertos de la regién china de
Hong Kong, Japon, Corea del Sur,
Singapur, Nueva Zelanda, Alema-
nia, Noruega, Reino Unido y Es-
pana han elaborado un documen-
to que subraya la necesidad de
que los paises cuenten con estra-
tegias precisas para salir del con-
finamiento. Conocimiento de la
situacion real de la infeccién y del
numero de contagiados, compro-
miso de la comunidad con las me-
didas de seguridad, capacidad del
sistema de salud o control de las
fronteras para evitar los casos im-
portados son algunas de ellas. Los
paises asidticos, que afrontaron
el golpe del coronavirus en el pri-
mer momento, Nueva Zelanda,
Noruega y Alemania supieron so-
breponerse con unas hojas de ruta
bastante parecidas: una capaci-
dad para realizar un gran nume-
ro de PCR desde el principio, sis-

temas de rastreo hipertecnolégi-
cos que encontraban con rapidez
a los sospechosos y los sometian
a cuarentena para impedir que
siguieran contagiando (sobre todo,
en el caso de las naciones asiati-
cas), aumento de la capacidad hos-
pitalaria y deteccién en las fron-
teras de los casos sospechosos.

Pero no todos los paises actua-
ron de una manera tan efectiva.
Reino Unido y Espana «tuvieron
dificultades para implantar sis-
temas efectivos de encontrar ca-
sos, realizar test, rastrear, aislar
alos contagiados y fortalecer sus
sistemas de salud», sefiala el estu-
dio, en el que han participado Al-
berto Garcia-Basteiro y Helena
Legido-Quigley, precisamente los
dos cientificos espanoles que, apo-
yados por otros 18 de primer ni-
vel, han firmado conjuntamente
dos cartas en ‘The Lancet’ (la ul-
tima, esta misma semana) recla-
mando una auditoria en profun-
didad sobre la gestion de la pan-
demia en Espana.

El documento también valora
los efectos de invertir en salud
publica a largo plazo, un aspec-
to en el que, de nuevo, no desta-
ca Espana. Asi, los investigado-
res destacan que Alemania, con
34 camas en UCI por cada
100.000 habitantes antes de la
pandemia, evitd el colapso de sus
hospitales en el pico de marzoy
abril, algo que no ocurrié en Es-
pana, que contaba con sélo 9,7
camas y vio como sus unidades
de cuidados intensivos se satu-
raban. De hecho, el estudio cons-
tata que salvo Alemania, todos
los paises tuvieron que implan-
tar el triaje (seleccionar a los pa-
cientes con mas posibilidades de
supervivencia), y que algunos lo
hicieron de forma «no oficial».

Tampoco sale bien parada Es-
pana en la comparativa sobre la

Unos enfermeros procesan tubos con pruebas PCR tras realizar test
voluntarios en Asturias. A. MORANTE / EFE

situacién de los sanitarios. El in-
forme expone que representan el
10% del total de los contagiados
en el pais, una cifra que no se al-
canza en ningun otro lugar, y esto
ha sido debido a la falta de mate-
rial de proteccién. Y en contras-
te con Asia, asevera el documen-
to, la Union Europea y especial-
mente Espana, han sido dema-
siado laxas en el control de fron-
teras. Los cientificos creen que la
cuarentena para los viajeros de
otros paises, una medida que el
Gobierno se negd a implantar para
evitar la huida de los turistas, ha-
bria ayudado a reducir el nimero
de casos importados.

Para los autores del documen-
to, la situacion de Espana, que pa-
dece la peor segunda ola de la
Unién Europea, es un «potente
recordatorio» de como el virus

puede resurgir cuando no se to-
man «amplias restricciones» y
cuando los paises no se ponen «en
el peor de los escenarios». Los
cientificos argumentan que las
politicas de austeridad de hace
una década dejaron tocados a los
sistemas de salud y exponen que
quien no quiera verse arrastrado
de nuevo por la covid-19 debe
«mejorar sus controles epidemio-
logicos, establecer planes claros
y definir las fases de desescalada
y las medidas». Estos paises tam-
poco pueden relajar las medidas
sino tienen la posibilidad de mo-
nitorizar todos los casos, deben
concienciar a la poblacion del uso
de la mascarilla y sobre todo, «es-
tablecer planes para encontrar a
los positivos, hacer tests a gran
escala, aislar los casos y fortale-
cer el sistema sanitario».
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El 10% de enfermos
graves de covid
tiene anticuerpos
que empeoran

la enfermedad

R. C.

BARCELONA. Un 10,2% de las
personas que sufren la covid-
19 con sintomatologia grave
tiene anticuerpos que boico-
tean la funcionalidad de su sis-
tema inmunitario al bloquear
un tipo de molécula propia de
este, segun dos estudios con
participacién espanola que pu-
blico ayer Science. La otra in-
vestigacion senala que facto-
res genéticos e inmunologicos
explicarian un 15% de los ca-
sos graves de covid-19.

En ambos estudios han par-
ticipado, entre otros, los hos-
pitales Vall d’'Hebron de Barce-
lona, Bellvitge de L’Hospita-
let, Can Ruti e IrisCaixa de Ba-
dalona, Mutua de Terrassay
el Hospital Universitario de
Gran Canaria Dr. Negrin, in-
forma Efe.

Los expertos han visto que
€1 10,2% de las personas que
pasa la infeccion con sintoma-
tologia grave tiene anticuerpos
que blogquean una molécula
propia del sistema inmunita-
rio, el interferon tipo 1 (IFN).

Eso significa que su propio
sistema inmunitario impide
una respuesta adecuada con-
tra el virus y, ademas, podria
explicar la mayor vulnerabili-
dad de los hombres y los ma-
yores de 65 afos.

En algunos casos, estos an-
ticuerpos fueron detectados
en muestras de sangre toma-
das antes de que los pacientes
se infectaran y, en otros, se en-
contraron en estadios inicia-
les de la infeccion.

De los 101 pacientes con es-
tos anticuerpos contra los in-
terferones de tipo I, 95 eran
hombres, lo que sugiere la pre-
sencia de algun factor genéti-
co, que podria estar localiza-
do en el cromosoma X, que de
alguna forma favorezca la apa-
ricion de este fenémeno au-
toinmune de forma mas pre-

valente en hombres.

El Gobierno aduce que la escuela «no es un
lugar de contagion, sino de «deteccion precoz»

A. PANIAGUA

MADRID. La escuela no es un «lu-
gar de contagio», sino un espacio
de «deteccién precoz» del coro-
navirus. Asi lo piensa el ministro
de Sanidad, Salvador Illa, quien
se reunio ayer junto a la titular
de Educacion, Isabel Celaa, con
sus homologos de las comunida-

des auténomas. La emergencia
sanitaria provocada por la covid-
19 ha obligado a clausurar 2.852
aulas en Espana desde que co-
menzo el curso escolar. Esta ci-
fra supone el 0,73% del conjun-
to de grupos. Estos numeros lle-
varon a proclamar a Celad que el
objetivo de mantener la escuela
abierta se esta cumpliendo.

Por ahora el 95% de los cen-
tros educativos no universitarios
se ha librado de la acechanza del
virus. Para reforzar la plantilla de
los colegios e institutos, los pro-
fesores que carecen del master
preceptivo para ejercer la docen-
cia seran dispensados de su pose-
sién de manera «excepcional y li-
mitada». Este titulo es requisito

imprescindible para impartir cla-
ses en secundaria, Bachillerato y
FP, asi como en escuelas de mu-
sicay artes escénicas, artes plas-
ticas y diseno y oficiales de idio-
mas. Educacién prescindird tem-
poralmente de la exigencia del
master ante las dificultades de
muchas comunidades auténo-
mas para encontrar profesores.
La ministra se congratulo de
que el absentismo haya sido «poco
relevante». Solo tres consejeros
informaron de este fenémeno en
sus territorios, aunque Celad no
quiso especificar cudles eran.

La ministra, que negd de for-
ma categérica que el curso haya
empezado de forma cadtica, como
dice el sindicato STES, apunté
que hasta ahora se ha echado el
cierre a dos centros, uno de in-
fantil y de primaria, y «algunos
otros en algun municipio de Ex-
tremadura». Celad se compro-
metio a introducir cambios nor-
mativos que hagan posible mo-
dificar el curriculo y las progra-
maciones didacticas para recu-
perar los «aprendizajes impres-
cindibles» que no pudieron
alcanzarse el curso pasado.
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La CE dona un ultimatum als Estats per
evitar un nou pic com a la primavera

»La Comissio demana que s'implementin mesures immediates per frenar nous brots al continent

EFE BRUSSEL'LES

B La Comissié Europea (CE) vol
que els Estats membres reaccio-
nin davantl’augmentgeneralitzat
denous casos de coronavirus ala
Uni6 Europea (UE) i poder aix{
evitar unasituacid similaralaque
van viure la primavera passada,
quan el Sars-CoV-2 esvaestendre
massivament entre ellsivaimpli-
car dures restriccions.

«Estem enun momentdecisiu.
Potserla nostra tltima oportuni-
tat per evitar que es repeteixi el
quevapassar la primavera passa-
da», va declarar ahir en roda de
premsa la comissaria europea de
SalutiSeguretat Alimentaria, Ste-
lla Kyriakides.

El senyal d’alerta llancat per la
Comissié coincideix amb un no-
table increment de nous casos,
hospitalitzacionsi, en menorme-
sura, defuncions per covid-19, es-
pecialment a Espanya, Franca,
Republica Txeca, Beélgica, Holan-
da, Luxemburg i Malta, paisos
amb una incidéencia mitjana acu-
mulada en els dltims 14 dies de
més de 100 nous casos per cada
100.000 habitants.

«Tots els Estats membres han
d'estar preparats per implemen-
tar mesures de control immedia-
tamentienelmomentadequatal
primer senyal de possibles nous
brots (...). Volem evitar una repe-
tici6 del que vam veure la prima-
vera passada i confinaments ge-
neralitzats. Per aix0o som aqui, per
llancar senyals d’alarma en un
sentit proactiu», va afegir Kyriaki-
des.

La comissaria, que va aconse-
llar «incrementar la vacunaci6
contra la grip» de cara a la tardor
i hivern en ’hemisferi nord, va
afegir que «en alguns Estats mem-

REUTERS

ECDC RISK ASSESSMENT
AND PREPAREDNESS

E
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La comissaria europea de Salut i Seguretat Alimentaria, Stella Kyriakides

bres la situacid és ara pitjor del
queeraalmarg»i«esdeualfetque
les mesures necessaries no van
ser decretades, aplicades o res-
pectades correctament».

Kyriakides va compareixer da-
vant la premsa al costat de la di-
rectora del Centre Europeu de
Prevenci6 i Control de Malalties
(ECDC), Andrea Ammon, qui
també va advertir sobre el «preo-
cupant augment del nombre de
casos de covid-19 a Europa».
«Fins que no hi hagi una vacuna
seguraieficacdisponible, laiden-
tificaci6 rapida, les provesila qua-
rantena dels contactes d’alt risc
sén algunes de les mesures més
eficaces per reduir la transmis-
sio», va dir Ammon.

La directora de 'ECDC va fer
una crida a continuar respectant
el distanciament fisic, la higiene

demansiaquedar-seacasaquan
un es trobi malament perque «la
pandeémia estalluny d’acabarino
hem d’abaixar la guardia». Va as-
senyalar que enl'tltima analiside
riscos publicat per 'ECDC, que
no conté «cap mesura nova sin6
que agrega el coneixement acu-
mulat en els tltims mesos, s'ob-
serva que «en alguns paisos» s'es-
ta passant «d’'una transmissio lo-
calaunatransmissié comunitaria
més generalitzadar.

Els nous casos afecten més la
«gent jove» d’entre 15 i 49 anys,
grup d’edat que va representar el
44% dels «casos severs» registrats
en el conjunt de la Unié Europea
i paisos associats en I'tltima set-
mana. «Que es pot fer? Hem de
controlar la transmissié entre
nens i joves adults, garantir que
els que s6n medicament i social-

ment vulnerables estan protegits
i protegir els professionals de la
salut», va indicar. Ammon va in-
sistir que la immunitat de grup,
ques’aconseguiriaquanunelevat
percentatge de la poblacio s’hagi
tornatresistental virus, esta enca-
ra lluny perque la mitjana de po-
blaci6é amb anticossos és del 15%
o inferior, excepte en «alguns
llocs» moltafectats perla primera
onada de Sars-CoV-2. «No és el
momentde pensar quelamajoria
de la gent no es pot contagiar. Al
contrari», va resoldre.

La metgessa alemanya, que és
al capdavant de 'ECDC des del
2017, va declarar que «és molt di-
ficildonarun consell general» so-
bre la idoneitat de tancar espais
com barsorestaurantsivasubrat-
llar que depen de «si és possible
mantenir-hi la distancia social».

Illa avisa que venen setmanes «dures»
a Madrid per poder controlar la situacio

»Espanya suma 10.653
nous positius per
coronavirus i 31.118 morts,
84 més que dimecres

AGENCIES MADRID

B Elministre de Sanitat, Salvador
Illa, va alertar que vindran «set-
manes dures» a la Comunitat de
Madrid, regié que té actualment
elnombre més elevat de contagis
delnou coronavirus,ivademanar
alaComunitatactuar amb «deter-
minacié» per prendre el control
delapandémia.Illaesvapronun-
ciar aix{ en una roda conjunta
amb la ministra d’Educacio, Isa-

bel Celaa, després de la segona
reunié de la Comissi6 Sectorial
d’Educaciéiel Consell Interterri-
torial del Sistema Nacional de Sa-
lut per analitzar I'inici de curs es-
colar, i abans d’assistir a la reunié
del Grup covid-19, responsable
d’analitzar la situacié a la Comu-
nitat de Madrid.

Aquest grup és un dels acords
assolits dilluns passat pel presi-
dent del Govern, Pedro Sanchez,
ilapresidenta dela Comunitatde
Madrid, Isabel Diaz Ayuso, per
coordinar i planificar respostes
contra la pandemia. A més,
aquestasetmana Ayuso hadema-
nat també al’Executiu suport mi-
litaripolicial, aixi com poder con-

tractar 300 metges extracomuni-
taris.

El ministre també va subratllar
que l'inici de curs escolar ha fun-
cionat «correctament» com esta-
va previst i va precisar que més
enlla d’«algun cas puntual» els
consellers han valorat el bon fun-
cionament dels protocols davant
delacovid-19 perovaadvertir que
no s’ha d'abaixar la guardia.

Illava agrairal personal docent
iales families el seu comporta-
ment «exemplar» i va insistir que
«convé no abaixar la guardia» per
I'increment de contagis en’ambit
general, de manera que cal man-
tenirlesmesures «amblamateixa
intensitat».

D’altra banda, el ministeri de Sa-
nitat va registrar 10.653 nous po-
sitius i 84 morts més per corona-
virus a Espanya respecte al total
de casos confirmats dimecres,
amb 31.118defuncionstotals. Se-
gons!'dltim informe publicat, des
que va comencar la pandémia hi
ha hagut 704.209 casos confir-
mats per proves diagnostiques.
Madrid continua al capdavant de
les noves infeccions per la covid-
19 i acumula 210.768 casos,
20.512 diagnosticats en els ltims
setdies. La Comunitat de Madrid
va sumar 4.250 casos nous de co-
ronavirus, dels quals 828 s’assig-
nen a ahir i la resta a dies ante-
riors, i 43 morts en hospitals.

E110% de malalts
greus de covid té
anticossos que
empitjoren la

malaltia

EFE BARCELONA

M El10,2% deles persones que te-
nen la covid-19 amb simptoma-
tologia greuté anticossos que boi-
cotegen la funcionalitat del seu
sistema immunitari en bloquejar
un tipus de molecula propia
d’aquest, segons dos estudis amb
participacié catalana que va pu-
blicar ahir Science. Laltra recerca
assenyala, d’altra banda, que fac-
tors genetics i immunologics ex-
plicarien el15% dels casos greus
de covid-19.

Entots dos estudis han partici-
pat, entre altres, els hospitals Vall
d’Hebron de Barcelona, Bellvitge
del'Hospitalet, Can Ruti i IrisCai-
xa de Badalona, Mutua de Terras-
sail’'Hospital Universitari de Gran
Canaria Dr. Negrin.

Elsexpertshanvistqueel 10,2%
delespersones que passalainfec-
ci6é amb simptomatologia greu té
anticossos que bloquegen una
molecula propia del sistema im-
munitari, l'interferd tipus 1 (IFN).
Aixo significa que el seu propisis-
tema immunitari impedeix una
resposta adequada contra el virus
i, a més, podria explicar la major
vulnerabilitatdelshomesielsma-
jors de 65 anys. Els investigadors
van examinar 987 pacients amb
pneumonia greu per covid-19 i
van trobar que més del 10% tenia
anticossos propis contra elsinter-
feronsal’inicidelainfeccié. Enal-
guns casos, aquests anticossos
van ser detectats en mostres de
sang preses abans que els pa-
cients s'infectessini, en unsaltres,
esvantrobaren estadisinicialsde
la infeccio.

Dels 101 pacients amb aquests
anticossos contra els interferons
de tipus I, 95 eren homes, la qual
cosa suggereix la presencia d’al-
gun factor genetic, que podria es-
tar localitzat en el cromosoma X,
que d’alguna forma afavoreixi
l'aparici6 d’aquest fenomen au-
toimmune de forma més preva-
lent en homes.

Prop de la meitat dels pacients
que tenien aquests anticossos te-
nia més de 65 anys, mentre que
només estrobaven en un 38% dels
menorsd’aquesta edat, perlaqual
cosa sembla que la freqiiencia
d’aquests anticossos augmenta
amb l'edat.

Els investigadors van analitzar
tambéla presencia d’autoanticos-
sos en la poblacié general sana, i
en aquests casos, només 4 de les
1.227 persones analitzades tenien
aquest tipus d’anticossos.

El descobriment permetra
identificar quines deles persones
amb infeccié per SARS-CoV-2 és
més probable que desenvolupi
simptomes greus i facilitara
l'adaptacid dels tractaments des-
tinats a aquestes persones amb
autoinmunitat.



MARTA OTERO

“Imaxina entrar nun aula onde non
te podes comunicar,non escoitas na-
da,non ves as facianas.S6 un mar de
corpos e cabezas cubertas por unha
mascara”.Maria Jests Dans, profesora
de Lingua e Literatura no Instituto Nei-
ra Vilas de Oleiros,non o pode descri-
bir mellor. Para ela, xorda case de na-
cemento,a stia condicién nunca supu-
x0 un problema para facer ben o seu
traballo: &s suas costas quedan 30 anos
de experiencia nas aulas que a avalan.
Nunca, até agora. Coas mascaras, Ma-
ria Jests Dans non pode ler os beizos.
De stipeto, érguese un abismo comu-
nicativo entre mestra e clase.

Non é unha circunstancia que lle
vena de stpeto. A docente antici-
pouse a esta situacion xa en xuno,
cando asistiu a unha serie de claus-
tros e reunions de avaliacion cos
compaiieiros,cando foi consciente
do problema.“Tiven un claustro tele-
maético a través da aplicacion da xun-
ta.Pedinlles aos companeiros que me
foran transcribindo o tema polo chat,
xa que non hai subtitulado”,lembra.
Entén xa elevou unha queixa, mais
a situacion non tardou en repetirse.
“Na reunion presencial,todos levaban
mascaras. Pedin que alguén sentase
ao meu carén e escribise o que esta-
ba sucedendo, pero por precaucion
non se fixo.Foi un inferno, tiven que
solicitar un intérprete para o seguinte
claustro”,lamenta.

Empezaba entén a cadea de frus-
tracions e negativas, unha tras outra,
que recibiu das diferentes institucions
coas que se foi pofiendo en contacto
para acadar unha solucion antes do
inicio do curso.Non chegou.E non foi
por ausencia de propostas por parte
de Maria Jests Dans,de quen non se
pode dicir que non explorara todas
as vias ao seu alcance.A primeira de-
las, a mais sinxela, foi a de solicitar
mascaras transparentes, que fixesen
posible a lectura dos beizos ao alum-
nado. Negativa.“O problema é que
non estan homologadas, e as que es-
tan & venda se empanan.As pantallas
non son unha opcion, porque € obri-
gatorio levar a mascara debaixo”,co-
menta. A peticién de enviar unha re-
mesa de mascaras transparentes ho-
mologadas ao centro, resposta nega-

EFE = Washington

Cientificos estadounidenses
dieron a conocer mas de 5.000 se-
cuencias genéticas del coronavi-
rus que han permitido estudiar la
acumulaciéon continua de muta-
ciones del virus, entre ellas una
que puede haberlo hecho mas
contagioso,segun un estudio.

El documento, publicado por el
diario “The Washington Post”y apa-
recido en el sitio web sobre salud
Medrxiv, revel6 que los investiga-
dores del hospital Houston Metho-
dist han secuenciado el genoma
de 30.000 caracteres del coronavi-
rus desde marzo pasado,cuando
el virus apareci6 por primera vez
en la zona metropolitana de Hous-
ton (Texas),cuya poblacién se es-
tima en siete millones de habitan-
tes.

En el estudio,que no ha sido re-
visado por otros cientificos, fueron
recogidas 5.085 secuencias, deta-

“Somos os grandes
esquecidos
da pandemia”

Maria Jesus Dans, profesora con xordeira,
non pode comunicarse co seu alumnado pois
as mascaras impidenlle ler os beizos

A profesora Maria Jesus Dans. //Victor Echave

tiva, cando non silencio.

Unha dificultade que se suma as
xa derivadas da actividade docente
de cotio: as gardas de patio,o control
de pasillos, as explicacions,o mante-
mento da disciplina nas aulas cobra
un cariz totalmente distinto con estas
novas trabas.“Non lle podo pedir aos
rapaces que baixen a mascara, por-
que sendén me cae unha denuncia”,
resume a docente.Non € a inica per-
soa con este tipo de diversidade fun-
cional no seu centro.Para a outra das
docentes coas que comparte condi-
cién,a via do intérprete que traduza

coas mans as preguntas do alumna-
do non vale, pois a mestra non cone-
ce a lingua de signos.

“Non recibin resposta tampouco
& proposta do intérprete”,aclara.A ter-
ceira via que estudou,a da utilizaciéon
de ferramentas tecnol6xicas de trans-
cricién simultanea, recibiu 0 mesmo
silencio."Atopei o Cesya,0 centro es-
panol de subtitulado y Audiodescrip-
cién,que tefien varios sistemas, e na-
da”,describe.

O silencio, porén, non foi a peor
resposta que recibiu Maria Jests na
slia epopea.Dende a inspeccion terri-

torial,& que Maria Jests remitiu varias
misivas explicando o seu caso e de-
mandando recursos de apoio,recibiu
a estocada final:"A sda solicitude in-
clie aspectos que non estan contem-
plados na lexislacion”. Maria Jess,
coa lei na man,sabe de sobra que iso
non € certo,e que as sias demandas
estan sobradamente amparadas pola
lei“Chega un momento no que un es-
ta impotente.Aslistame como me vou
comunicar cos rapaces.A comunica-
cion interpersoal, poder falar,poder
escoitarnos dalgin xeito,é fundamen-
tal”, asegura.“Vou ter que poner un
medidor de sons para manter a orde
na aula” bromea.

Protocolos

Malia que para a lei a sia condi-
cién existe,non ocorre do mesmo xei-
to nos protocolos de prevenciéon do
contaxio enviados pola Xunta aos
centros educativos, nos que s6 cons-
ta una paxina na que se fai referencia
a discapacidade.Sempre intelectual
ou motriz,e sempre aplicada ao alum-
nado. “O protocolo de prevencion
non conta coa xordeira, Somos 0s
grandes esquecidos. Somos invisi-
bles”, resume Maria Jests Dans.

O sindicato co que se puxeron en
contacto estudard o seu caso o vin-
deiro dia 30,co que queda, polo me-
dio,unha longa semana de incomu-
nicacion total no seu entorno de tra-
ballo.A pesares de que non ten pen-
sado desistir nas sias demandas,Ma-
ria Jests estd cansada, preocupada e
frustrada ante a inaccién das adminis-
tracions e a desidia xeral que percibe
ao seu redor. Se pide os medios,é por-
que sabe que ten dereito a eles.“Se
pode ser,mascaras transparentes, in-
térprete e apoio tecnoléxico.Precisa-
mos toda a axuda necesaria para de-
senvolver a nosa labor”, prop6n.

A denuncia en redes do seu fillo,0
escritor e xornalista Lois Alcayde
Dans,sobre a situacion que experi-
menta a stia nai no seu posto de tra-
ballo,espertou aos internautas a un-
ha realidade & que moitos permane-
ceran alleos ata 0 momento. “Non hai
empatia. E unha sociedade illada, in-
solidaria en moitos aspectos.A xen-
te posicionase,pero precisamos unha
resposta mais forte, de ir todos os
compafeiros & unha”,resume.

Un estudio revela mutaciones del
coronavirus que lo hacen mas contagioso

Los investigadores afirman que estos cambios podrian mejorar su
transmisibilidad, pero que no hay evidencias de que aumenten su letalidad

116 “The Washington Post”.

La investigacion descubrié que
el virus se propag6 en Houston en
dos oleadas:la primera que afect6d
a personas mayores y a individuos
con mayor poder adquisitivo,y una
segunda que alcanzé a la gente
mas joven y los barrios de menos
ingresos,donde muchos de sus re-
sidentes son hispanos.

Los investigadores descubrie-
ron que las personas afectadas por
la variante tenian mayor carga del
virus en la parte superior de las vi-
as respiratorias,lo que puede con-
siderarse un factor potencial pa-

ra que la cepa se propague de for-
ma mas efectiva.

A medida que la propagacion
aumentaba, los cientificos halla-
ron una serie de mutaciones, mu-
chas de las cuales afectaban a la
proteina de la punta del SARS-CoV-
2,la cual permite al virus entrar en
las células. En concreto,segin la
version periodistica, una de las
mutaciones cambio el aminoaci-
do 614 de“D” (4cido aspértico) a
“G” (glicina).

“Las investigaciones sugieren
que este pequeno cambio —que
afecta a tres cadenas idénticas de

aminodcidos— podria mejorar la
transmisibilidad del virus”,detallo
el diario, aunque aclar6 que el
nuevo informe no encontré que
las mutaciones “hayan hecho que
el virus sea mas letal o hayan cam-
biado los resultados clinicos”.

James Musser, del Houston
Methodist Hospital y autor del es-
tudio, aseguré al Post que al virus
se le han “dado muchas oportuni-
dades”,en alusion transmision ex-
tendida en el pais. Sin embargo,
Musser admitié que el caso cienti-
fico no esta cerrado.

Por su parte, David Morens, viré-
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Factores genéticos
e inmunoldgicos
explican el 15% de
los casos graves
de Covid-19

EFE = Barcelona

Factores genéticos e inmuno-
l6gicos explicarian un 15% de
los casos graves de Covid-19,se-
gin dos estudios internaciona-
les en los que ha participado,
entre otros, los hospitales Vall
d’Hebron de Barcelona, Bellvit-
ge de L'Hospitalet, Can Ruti e
[risCaixa de Badalona y Mitua
deTerrassa y que publicé ayer la
revista “Science”.Uno de los es-
tudios revela que el 3,5% de los
pacientes con neumonia grave
tienen mutaciones en genes
que impiden la actividad de los
interferones de tipo I, unas mo-
léculas clave para luchar contra
las infecciones por virus.

La otra investigacion ha de-
mostrado que un 10% de los ca-
Sos graves tienen una respuesta
autoinmune frente a estos inter-
ferones de tipo [,lo que signifi-
ca que su propio sistema inmu-
nitario impide una respuesta
adecuada contra el virus y,ade-
mas, podria explicar la mayor
vulnerabilidad de los hombres
y los mayores de 65 afnos.

Los investigadores,liderados
por la Universidad Rockefeller
en Nueva York y el Hospital
Necker para Ninos de Paris, in-
tentaron descifrar por qué la
respuesta individual a la infec-
cién por el virus SARS-CoV-2 va-
ria tanto de una persona a otra.

En el primer estudio, los in-
vestigadores analizaron variacio-
nes genéticas a partir de mues-
tras de sangre de méas de 650 pa-
cientes que habian sido hospita-
lizados por neumonia grave por
Covid-19,un 14% de los cuales
murieron, e incluyeron también
muestras de otro grupo de més
de 530 pacientes asintomaticos
o con infeccion leve.

logo del Instituto Nacional de Aler-
gias y Enfermedades Infecciosas
(NIAID, por sus siglas en inglés), re-
vis6 el nuevo estudio publicado
este miércoles y dijo que los ha-
llazgos apuntan a la gran posibili-
dad de que el virus,a medida que
se ha movido a través de la pobla-
cion,se haya vuelto ain mas trans-
misible. De acuerdo con el exper-
to y funcionario del Gobierno es-
tadounidense esto podria “tienen
implicaciones para nuestra capa-
cidad de controlarlo”.

El periddico estadounidense
destaco que en el Reino Unido se
dio a conocer un estudio basado
en 25.000 genomas,en el que tam-
bién se encontraron pruebas de
que esta variante del virus supera
a sus competidores.

Estados Unidos sobrepasa ya
las 200.000 muertes a causa del co-
ronavirus, que afectada a mas de
6,9 millones de personas en ese
pais.
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«Vienen semanas duras en Madrid»

» Illa avisa de que hay que actuar con determinacion para controlar la epidemia en la capital,
donde el 86% de la poblacion que vive en zonas limitadas se desplaza a diario a otras areas

JAIME CASTILLO

MADRID. «Vienen semanas du-
ras en Madrid y hay que actuar
con determinacién para tomar el
control de la pandemia». Las pala-
bras pronunciadas por el ministro
de Sanidad, Salvador Illa, son las
mismas que repitié una y otra vez
la pasada primavera cuando el ob-
jetivo era el de doblegarla curvade
contagios y las muertes se multi-
plicaban hasta llegar en un solo
diaa 900.

Doblegar la curva de una trans-
misiéon descontrolada del covid-
19, que ha colocado a Espafa a la
cabeza de Europa, vuelve a ser la
prioridad para hacer frente a la
amenaza que se proyecta de nue-
vo sobre el sistema sanitario, pese
a que las circunstancias son bien
distintas a las de aquellos meses
de marzo y abril bajo el estado de
alarma, la carencia de medios y el
desconocimiento del virus.

La forma de hacerlo, la determi-
nacién, es el polémico objeto del
debate, en particular en Madrid:
medidas restrictivas controladas
o un nuevo confinamiento, con
excepciones y una duraciéon mu-
cho mas limitada, pero confina-
miento, como cada vez proponen
o vaticinan mas epidemidlogos y
expertos en salud puiblica, que ven
complicado revertir una situacién
tan compleja con simple «cirugia
menor».

Consideran estos especialistas
que limitar aforos, reuniones y
movimientos, como se ha hecho

en otros puntos de Espafia, no
sera suficiente en Madrid por la
magnitud de la transmisién fuera
de control y las contradicciones de
esas medidas, ya en vigor en 37
zonas de salud con mas de 1.000
casos por cada 100.000 habitan-
tesy que se extenderan hoy a otras
con esa misma ratio.

Una de esas contradicciones,
mas o menos intuida, la subra-
ya un estudio conocido ayer de la
Universidad Politécnica de Ma-

En las ultimas 24 horas se
sumaron en Espana 10.653
contagios y 84 muertes,
con un aumento de presion
en las Uci madrilenas

drid, basado en datos de la En-
cuesta Domiciliaria de Movilidad
2018, que revela que el 86,5% de
los trabajadores que viven en esas
37 zonas sanitarias se desplaza a
diario a lugares libres de restric-
ciones.

Si que hacen incidencia los ex-
pertos, sin embargo, en una he-
rramienta que estara disponible
en breve en Madrid y en el resto
de Espafia, los test de antigenos,
que permitiran acortar mucho los
plazos de los diagnésticos, por lo
que facilitaran la estrategia para
poder controlar la pandemia.

Las autoridades madrilenas,
ahora en mas estrecha coordina-
cién con el Gobierno tras consti-
tuir el Grupo Covid-19, han optado
porlavia intermedia de las restric-
ciones, aunque no descartan que

El 10% de enfermos
graves genera
anticuerpos fatales

Un 10,2% de las personas que
sufren covid-19 con sintomato-
logia grave tiene anticuerpos que
boicotean la funcionalidad de su
sistema inmunitario al bloquear
un tipo de molécula propia de
este, seglin dos estudios que
publica Science. Eso significa que

SU propio sistema inmunitario
impide una respuesta adecuada
contraelvirus. Otra investiga-
cién senala, por otra parte, que
factores genéticos e inmuno-
l6gicos explicarian un 15% de

los casos graves de covid-19. En
ambos estudios han participado,
entre otros, los hospitales Vall
d'Hebron de Barcelona, Bellvit-
gede LHospitalet, Can Rutie
IrisCaixa de Badalona, Mdtua de
Terrassay el Hospital Universita-
rio de Gran Canaria Dr. Negrin.

se tengan que tomar esas U otras
medidas en toda la comunidad,
como dijo ayer el viceconsejero de
Sanidad, Antonio Zapatero.

Elministro Illa remarcé de nue-
vo la determinacién al sefialar que
«hay que estar preparados para
todos los escenarios», antes de
pronunciar una de las frases de la
jornada: «Vienen semanas duras
en Madrid», donde la acumula-
cién diaria de casos notificados su-
pera los 3.000 con una incidencia
media en los tltimos 14 dias de
746,15 frente a la media espafiola
de 283,26.

Pero no preocupa solo Madrid,
aunque esté en el epicentro de la
pandemia como lo estuvo enla pri-
mera ola, también Navarra (658),
La Rioja (466), Castilla-La Man-
cha (416), Murcia (400) o en otra
medida Cataluia, donde el riesgo
de rebrote vuelve a dispararse y la
velocidad de propagacién del virus
(Rt)yasuperael 1,20, mientrasla
Generalitat vigila de cerca la situa-
cién en Barcelona.

Con los contagios superando
este jueves los 700.000 (704.209)
y las notificaciones diarias de
nuevos casos por encima de las
10.000, las hospitalizaciones si-
guen creciendo con mds ingresos
que altas (1.310 frentea 1.177 en
lastltimas 24 horas) para un total
de 11.041 pacientes ingresados,
1.445enla Uci. Los fallecimientos
también aumentan de forma pro-
gresivay ya son 500 los registrados
en los tltimos siete dias.

Portada

Fallece un menor
de 10 anos con
covid en Euskadi

Euskadi registrd esta ultima
semana la primera muerte de
un nifio menor de 10 afios con
coronavirus desde el inicio de
la pandemia. El Departamen-
to vasco de Salud informé de
este primer deceso de un me-
nor de esta franja de edad ya
que hasta ahora no se habia
producido ninguna muerte
entre el colectivo de hasta 20
afios. Elnifio sufria patologias
previas y su muerte no ha es-
tado ocasionada directamente
por el coronavirus.

Espana incluye a
ninos en un estudio
con Remdesivir

El Hospital 12 de Octubre de
Madrid ha incluido por pri-
mera vez en Europa a dos pa-
cientes menores de edad en un
ensayo clinico multicéntrico
internacional que comprueba
la eficacia y seguridad de Re-
mdesivir en nifios ingresados
de entre 0y 18 afios con infec-
cién confirmada por coronavi-
rus. La investigacién, que se
realiza en centros de Estados
Unidos, Inglaterra, Italiay
Espaiia, analiza también la
influencia del firmaco en la
enfermedad, asicomola carga
viraly el tiempo que permane-
ce el virus en el organismo.

Europa advierte del
«momento decisivo»
ante un nuevo pico

La Comisién Europea y el
Centro Europeo de Control y
Prevencién de Enfermedades
advirtieron ayer de que la si-
tuacién epidemiolégica supo-
ner un riesgo «creciente» para
los grupos mas vulnerables a
las consecuencias del coronavi-
rus y para los trabajadores sa-
nitarios, por lo que exige una
actuacién «inmediata y espe-
cifica» para atajar el «preocu-
pante» aumento de los casos
en Europa. Puede serla dltima
oportunidad para evitar una
repeticién de la tltima prima-
vera», alerté la comisaria de
Salud, Stella Kyriakides.

EIBNGinstaala
compra de vacunas
rusas y cubanas

El BNG no entiende por qué
el Gobierno no diversifica las
negociaciones para la adqui-
sicion de vacunasy tratamien-
tos contra el covid-19y le ha
pedido que se ponga en con-
tacto con las autoridades rusas
y cubanas para adquirirlos. El
diputado Néstor Rego anunci6
dos iniciativas para intentar
convencer al Gobierno de que
«no ponga todos los huevos en
la misma cesta».
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La UE apressa a endurir les mesures
per frenar la segona onada del virus

Adverteix que la situacio en alguns paisos, com Espanya, és pitjor que a la primavera
|| LExercit es desplegara dilluns a Madrid per fer complir les quarantenes

AGENCIES
| BRUSSEL-LES/MADRID | I.a Comissid
Europeaiel Centre Europeu per
ala Prevencid i el Control de les
Malalties van llancar ahir una
preocupant alerta sobre la situ-
aci6 epidemiologica en la qual
es troba actualment el Vell Con-
tinent, on en alguns paisos els
nous casos setmanals ja superen
els que es van registrar durant el
primer pic de la pandémia. Per
aquesta rad van exigir als es-
tats membres aplicar de mane-
ra “immediata” mesures “més
contundents” per atallar els re-
brots ja que, segons va indicar
la comissaria de salut de la UE,
Stella Kyriakides, la resposta
atesa fins ara no ha estat efec-
tiva o no s’ha aplicat correcta-
ment, i jano n’hi ha prou només
amb utilitzar mascareta i man-
tenir les distancies socials. Aix{
mateix Kyriakides va insistir en
laimportancia d’incrementar la
campanya de vacunaci6 contra
la grip per evitar saturar hospi-
tals, i va exigir planificacio per
als “pitjors escenaris”.

Malgrat que es va evitar re-
ferir-se a paisos en concret, el
missatge anava especialment
per a Espanya, Franca, Repu-
blica Txeca, Belgica, Holanda,
Luxemburg i Malta, on la inci-
dencia mitjana del virus supe-
ra els 100 nous casos per cada
100.000 habitants.

A Espanya, la comunitat au-

DELICTE

El Govern regional demana
que l'incompliment de

la quarantena sigui un
delicte al Codi Penal

tonoma més afectada és Madrid,
on dilluns es van aplicar confi-
naments selectius en 37 arees
sanitaries, encara que s’espera
que el Govern regional amplii
avui aquestes restriccions a al-
tres zones. Davant d’aquesta
situacid, el ministre de Sanitat,
Salvador Illa, va avisar que a
Madrid encara li esperen “set-
manes dures” i va demanar que
s’actués amb “determinaci6”
per prendre el control de la
pandeémia.

Per la seua part, el conseller
madrileny de Justicia, Enrique
Loépez, vainstar ’Executiu cen-
tral a introduir al Codi Penal
un delicte d’incompliment de
quarantena per poder sancionar
els que la incompleixin. De fet,
per fer complir aquest aillament
itambé les noves restriccions es-
ta previst que a partir de dilluns
es despleguin a Madrid efectius
de ’Exercit, Policia Nacional i
Guardia Civil.

La policia munl:lpal controla que eIs ciutadans de Madrid compleixin els confinaments.

MW El coronavirus continua
amb la seua expansi6 a Cata-
lunya, on el risc de rebrot es
va disparar ahir fins a tornar
a superar els dos-cents punts,
després de sumar-ne prop de
dotze en les altimes 24 hores,
amb la qual cosa se situa en
els 206,57 punts. A més, en
I'dltima jornada es van afegir
1.326 positius més i les funera-
ries van notificar disset noves
morts, per la qual cosa en total
el virus ja deixa des de I'inici de
la pandemia 157.65 infectats i

Il
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Una técnica realitza una prova de diagnostic a un pacient a la ciutat de Praga

Torra veu la situacio de Barcelona preocupant

13.283 victimes. Un altre indi-
cador que va continuar pujant
un dia més va ser el de veloci-
tat de propagacio del virus, el
conegut com a numero Rt, que
jaassoleix 1'1,21 (0,05 més que
dimecres). Pel que fa ala pres-
si6 hospitalaria, ahir hi havia
ingressats als hospitals catalans
771 persones positives en co-
ronavirus (19 menys), de les
quals 140 sén ales UCL. Davant
d’aquestes dades, el president
de la Generalitat, Quim Torra,
va demanar als ciutadans res-

ponsabilitativa alertar que “la
situaci6 a la ciutat de Barcelona
torna a ser preocupant”, ja que
ésla zona que registra el nom-
bre més elevat de casos.
Respecte a la situacio de la
pandemia a Espanya, el minis-
teri de Sanitat va notificar ahir
10.653 nous positius, dels quals
3.471 es van diagnosticar en les
altimes 24 hores, per la qual
cosa la xifra total des de I'inici
de la pandémia ja se situa en
704.209. A més, també es van
notificar 84 morts més.

El 15% de casos greus,
associats ala genética

| NOVAYORK | Estudis liderats
per la universitat Rockefeller
de Nova York i en que han
participat investigadors del
Vall d’Hebron Institut d’In-
vestigacio, de I'Institut d’In-
vestigacions Biomediques de
Bellvitge, de ’hospital Ger-
mans Trias i de 'Institut de
Recerca de la Sida IrsiCaixa,
descriuen que en un 15% de
casos de coronavirus hi ha
factors genetics i immuno-
logics que boicotegen el sis-
tema immunitari del pacient,
la qual cosa podria explicar
l’aparici6 de formes greus de
la Covid-19.

Mor un nen pel
virus a Euskadi

| BILBAO | Un nen menor de nou
anys i amb patologies pre-
vies va morir ahir per com-
plicacions derivades de la
Covid-19 al Pais Basc. Es el
primer nen que perd la vida
a Euskadi amb coronavirus
des de I'inici de la pandémia,
segons dades difoses pel go-
vern del Pais Basc.

Espanya té més de
2.800 aules confinades

| MADRID | Un total de 2.852
aules seguien ahir confina-
des per algun cas positiu de
Covid-19 al grup, xifra que
suposa el 0,73% del total
dels 380.000 grups que hi
ha, segons va informar ahir
el ministeri d’Educaci6. Ca-
talunya registra 694 grups
escolars confinats i tres cen-
tres tancats.

Inclouen menors enun
assaig de remdesivir

I MADRID | La Unitat d’Assajos
Clinics Pediatrics de ’hospi-
tal 12 de Octubre de Madrid
ha inclos per primera vegada
a Europa dos pacients me-
nors d’edat en un assaig cli-
nic multicentric internacio-
nal que comprova l’eficacia
iseguretat del remdesivir en
nens ingressats d’entre 0118
anys amb infecci6 confirma-
da per coronavirus.

La Xina preveu distribuir |
el 2021 una de les vacunes

IPEQUIN| La vacuna del labora-
tori xines Sinovac, una de les
més avangades del mén, po-
dra aplicar-se massivament a
comencaments de ’any que
ve, segons va dir ahir el presi-
dent de la farmaceutica, Yin
Weidong, que va assegurar
que tenen capacitat per fabri-
car prop de tres-cents milions
de dosis a I’any.

El Regne Unitregistrala
pitjor xifra de contagis

| LONDRES | EI Regne Unit va
registrar ahir més de 6.600
contagis, la qual cosa signi-
fica la pitjor dada diaria des
de I’inici de la pandémia de
SARS-CoV-2.
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El 15% de los pacientes graves por covid tienen
factores genéticos o inmunes

Europa Espanya Espanyol

Dos estudios de 'Science' sefialan las alteraciones del interferon (una proteina) para predecir la
gravedad

La unidad de cuidados intensivos (uci) del Hospital Vall d'Hebron de Barcelona, el pasado 21 de
abril. /

FERRAN NADEU

Detras de aproximadamente 15% de los casos graves de covid-19 podria haber factores genéticos
e inmunoldgicos. Hasta ahora, la edad, el sexo y la presencia de patologias previas eran los
principales factores asociados a un peor prondstico de la enfermedad, pero todavia era una
incognita por qué algunos jovenes enferman de manera grave.

Ahora, dos estudios publicados este jueves en la revista 'Science' identifican las alteraciones del
interferén tipo 1 como un marcador para predecir la severidad del coronavirus en la poblacion. El
interferon es una proteina producida por el sistema inmunolégico y tanto los factores genéticos (en
un 3,5% de los casos) como los factores inmunoldgicos (en un 11,5%) impiden que este funcione
correctamente, pudiendo llevar al paciente a la unidad de cuidados intensivos (ucis).

"Hemos encontrado a muchos jovenes sin patologias previas que han sufrido un covid muy
severo. Tienen unas variantes en el genoma que destruye la capacidad de respuesta del interferén
tipo 1: la primera defensa de lucha contra muchos virus"

Aurora Pujol
Genetista del Idibell

Lo que este estudio principalmente prueba es, en palabras de Aurora Pujol, genetista y profesora
ICREA del Institut d'Investigacié Biomédica de Bellvitge (el Idibell, institucion que ha participado en
uno de los estudios), que "nadie esta libre de sufrir un covid-19 grave y acabar en la uci".

"Hemos encontrado a muchos pacientes jévenes sin patologias previas que han sufrido un
covid-19 muy severo. Y estos pacientes tienen unas variantes en el genoma que destruye la
capacidad de respuesta de la via del interferdn tipo 1, que es la primera defensa de lucha contra
muchos virus", explica Pujol, quien matiza que estos pacientes acaban en la uci porque "su cuerpo
no produce suficiente respuesta antiviral del interferén tipo 1". "Es como si en la primera muralla
de defensa contra el invasor no hubiera nadie para dar la alarma al sistema inmune".

Andlisis de genomas

El consorcio internacional Covid Human Genetic Effort, liderado por la Universidad de Rockefeller
de Nueva York, ha analizado los genomas de 659 pacientes graves de covid-19 y ha encontrado
una alta frecuencia de mutaciones en genes que afectarian a los niveles de interferon y a las
proteinas que lo producen en las células pulmonares responsable de su actividad. En concreto, se
han detectado alteraciones genéticas en ocho genes importantes en la respuesta inmune contra
los virus, mientras que un grupo similar de pacientes asintomaticos o leves no tenian estas
mutaciones.

"Este hallazgo sirve para demostrar que la medicina gendmica es importante no solo para las
enfermedades genéticas raras, sino también para otras patologias frecuentes y para entender el
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amplio abanico individual de respuesta a las enfermedades en general, y a las infecciones en
particular. El covid-19 era el reto de los Ultimos afios", sefiala Pujol.

Conocer la importancia de estas alteraciones en la respuesta a la infeccion puede convertirse en
una herramienta terapéutica y preventiva importante, y sera muy Util para el desarrollo de ensayos
clinicos con interferén en esta poblacion de riesgo a desarrollar una neumonia severa.

Conocer la importancia de estas alteraciones puede convertirse en una herramienta terapéutica y
preventiva importante

Segun los resultados de los ensayos clinicos, se podra activar el cribado de pacientes con
defectos en la via del interferdn y tratarlos de manera personalizada con medicina del siglo XXI. "
El covid-19 nos deberia servir para aprender y estar mejor preparados en las préximas
pandemias”, opina la genetista del Idibell.

"Ahora que conocemos una de las causas moleculares de por qué algunas personas jévenes
desarrollan formas graves de la enfermedad, podemos afinar nuestras opciones terapéuticas,
como el tratamiento con interferén”, dice la genetista.

Los resultados del primer estudio son el fruto de una colaboracion entre cientos de centros
hospitalarios que estuvieron recogiendo muestras en los momentos mas crudos de la primera ola
de la pandemia y de investigadores que han secuenciado y analizado los datos incluso desde el
confinamiento. Aparte del Idibell, este estudio también ha contado con la participacién de
especialistas del Vall d'Hebron Institut de Recerca (VHIR).

Anticuerpos contra el sistema inmune

Los resultados genéticos se complementan con los de un segundo estudio publicado también hoy
en 'Science' y donde los cientificos del mismo consorcio, en este caso con la participacion del
Idibell y el Institut de Recerca de la Sida IrsiCaixa, han encontrado que un 10,2% de los pacientes
gue desarrollan una forma severa de covid-19 estarian generando anticuerpos contra su propio
interferon. Es decir, estarian boicoteando la funcionalidad del sistema inmunitario. Este fendmeno
reduciria la actividad de las citoquinas (un tipo de proteinas) producidas, causando un efecto
similar al de las mutaciones descritas en el primer estudio.

Por lo tanto, los dos trabajos reforzarian la importancia del interferén en la respuesta inmunitaria
contra el coronavirus ya que deficiencias en su funcionamiento, sean genéticas o por la
generacion de autoanticuerpos, estarian detras de al menos un 15% de las neumonias graves. Sin
embargo, no se descarta que este nimero pueda aumentar en un futuro al estudiar otros
elementos implicados en este tipo de respuesta inmunitaria o sus vias antagonicas, que podrian
estar estimuladas.
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Mas del 10% de las personas graves por Covid
tiene anticuerpos que le impiden defenderse
contra el virus

Europa Espanya Espanyol

Un 3,5 por ciento de los pacientes presenta mutaciones genéticas que aumentan su vulnerabilidad
ante la infeccion Los dos hallazgos, publicados en la revista Science, abren la puerta a
tratamientos mas personalizados contra la enfermedad

¢ Por qué cada persona desarrolla una respuesta diferente a la infeccion por SARS-CoV-2? ¢ Qué
hace que en algunos casos la enfermedad avance y precipite un cuadro grave? La respuesta a
estas preguntas sigue siendo una incognita, aunque la ciencia aporta ahora nuevas pistas sobre
las causas de este diferente comportamiento del coronavirus en personas aparentemente iguales.
Una investigacion internacional, liderada por la Universidad Rockefeller de Nueva York y el
Hospital Necker para Nifios Enfermos de Paris (Francia), en el marco del Consorcio Covid Human
Genetic Effort, y en la que participa el Vall d'Hebron Instituto de Investigacion (VHIR) de
Barcelona, revela que algo mas de un 10 por ciento de las personas que desarrollan un Covid-19
grave presentan anticuerpos que atacan al propio sistema inmunitario e impiden que éste pueda
defenderse del ataque del virus.

Mutaciones en genes En otro estudio paralelo se ha demostrado también que un 3,5 por ciento de
los casos graves por la infeccion tienen mutaciones en genes que afectan a la respuesta
inmunitaria y esto aumenta la vulnerabilidad a la enfermedad . Los resultados de ambas
investigaciones, que se publican en dos articulos en la revista Science , abren la puerta a nuevos
tratamientos personalizados para combatir y anticiparse a los cuadros mas graves de la
enfermedad.

El primer trabajo, en el que, ademas del VHIR también han participado el Hospital Germans Trias i
Pujol de Badalona e IrsiCaixa centro impulsado conjuntamente por la Fundacion La Caixa y el
departamento de Salud de la Generalitat, junto con el Hospital Universitario Mdtua Terrassa ,
demuestra que el 10,2 por ciento de las personas que pasa la infeccion con sintomatologia grave
tiene anticuerpos que bloquean una molécula propia del sistema inmunitario: el interferdn tipo 1
(IFN). Estos autoanticuerpos impiden la funcionalidad del sistema inmunitario en estos pacientes y
«no les permiten defenderse bien del ataque del virus» , segiin explica en declaraciones a ABC el
doctor Pere Soler Palacin , jefe del Grupo de Investigacion de Infeccidn en el Paciente Pediatrico
Inmunodeprimido del VHIR y participante en el trabajo.

El hallazgo ha sido posible gracias al analisis de 987 muestras de sangre, todas ellas de personas
gue han sido ingresadas por neumonias graves causadas por el nuevo coronavirus en hospitales
de todo el mundo. Los investigadores han comparado los resultados de este estudio con los datos
de 663 personas asintomaticas, ninguna de las cuales presentaba estos autoanticuerpos, y de
1127 individuos sanos, de los cuales sélo cuatro si los presentaban.

Hombres mayores de 65 afios, los mas vulnerables De los 101 pacientes con estos anticuerpos
contra los interferones de tipo |, un total de 95 eran hombres. «Este sesgo de género sugiere la
presencia de algun factor genético (que podria estar localizado en el cromosoma X) que de alguna
forma favorezca la aparicién de este fenémeno autoinmune de forma mas prevalente en hombres.
Esta es una de las hipétesis que se esta trabajando dentro del consorcio Covid Human Genetic
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Effort», apunta el doctor Roger Colobran, investigador del Grupo de Investigacién en Inmunologia
Diagnéstica del VHIR.

Asimismo, cerca de la mitad de los pacientes que tenian estos anticuerpos tenian mas de 65 afios,
mientras que solo se encontraban en un 38 por ciento de los menores de 65 afios, por lo cual
parece que la frecuencia de estos anticuerpos aumenta con la edad. Asi, la respuesta autoinmune
contra los interferones podria explicar la mayor vulnerabilidad de los hombres y de las personas
mayores de 65 afios a sufrir cuadros graves por la infeccion.

El descubrimiento permitira identificar qué personas con infeccion por SARS-CoV-2 es mas
probable que desarrolle sintomas graves. También facilitara la adaptacion de los tratamientos
destinados a estas personas con autoinmunidad. Los interferones se encuentran en la primera
linea de defensa de nuestro cuerpo a la hora de combatir la infeccién por SARS-CoV-2. Es por ello
gue, en algunos casos, se pueden administrar como tratamiento del Covid-19. No obstante, en el
caso de los pacientes con autoanticuerpos, el tratamiento con interferén no es efectivo, ya que
estos anticuerpos bloquean, precisamente, el interferén. Estos pacientes, sin embargo, podran
recibir tratamientos mas personalizados , con el objetivo de eliminar los autoanticuerpos.

Alteraciones genéticas Paralelamente, hoy la revista Science también publica un estudio
internacional del mismo Consorcio donde, ademas del VHIR también ha participado el Instituto de
Investigacion Biomédica Idibell de Bellvitge (Barcelona) , que demuestra que determinadas
alteraciones genéticas que afectan a la produccién de interferén explicarian el 3,5 por ciento de los
casos graves de Covid.

En este caso, los investigadores analizaron variaciones genéticas a partir de muestras de sangre
de mas de 650 pacientes que habian sido hospitalizados por neumonia grave por SARS-CoV-2,
un 14 por ciento de los cuales murieron. Se incluyeron también muestras de otro grupo de mas de
530 pacientes asintomaticos o con infeccién leve. Los investigadores buscaron diferencias entre
los dos grupos, analizando 13 genes conocidos por ser importantes para la defensa contra el virus
de la gripe mediante los interferones de tipo I.

Los resultados obtenidos mostraron que un nimero significativo de personas con enfermedad
grave tenian alguna alteracién en estos 13 genes y, especificamente, mas del 3 por ciento tenian
mutaciones que impedian una respuesta adecuada contra el virus SARS-CoV-2 por falta de
actividad de los interferones de tipo |.

Tratamientos mas ajustados y efectivos Ambas investigaciones revelan, en conjunto, que detras
de un 15 por ciento de los cuadros graves por Covid-19 habria factores genéticos e inmunolégicos.
La identificacién de alteraciones genéticas y anticuerpos contra los interferones tipo | es
importante, segun los investigadores, a la hora de poner en marcha intervenciones médicas que
permitan detectar a las personas en riesgo de desarrollar una forma grave de Covid-19 y tratarlas
de una forma mas personalizada y efectiva.

«Si se detecta a una persona sin interferones de tipo |, se podria administrar esta molécula al
inicio de la infeccidn para intentar evitar desarrollar formas graves de la enfermedad», sefiala
Soler. Recuerda, no obstante que «ésta posiblemente no sea una aproximacién factible en una
medicina de emergencia como la que estamos viviendo por el Covid».

En cambio, en el caso de una persona con anticuerpos contra los interferones de tipo I, su
deteccion mediante técnicas de ELISA puede ser aplicable a la practica clinica habitual. «Si se
confirma este hallazgo, se abren puertas al tratamiento de las formas graves de Covid con
técnicas como la plasmaféresis, es decir, limpiar el plasma de estos autoenticuerpos. También
podrian utilizarse otros procedimientos que consistirian, por ejemplo, en inhibir las células que
producen estos anticuerpos», afirma Pere Soler. «<Ahora debemos validar la hipétesis de nuestra
investigacién para determinar qué pacientes se podrian beneficiar de estas técnicas y ofrecerles
un tratamiento mas ajustado», concluye el investigador del VHIR.
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Alteraciones genéticas y anticuerpos
boicoteradores explicarian algunos de los casos
graves de Covid

Europa Espanya Espanyol

Identificarlos abriria una puerta a la medicina personalizada en este tipo de pacientes que podrian
beneficiarse de tratamientos capaces de reforzar su sistema inmunitario

Investigadores del estudio en Vall d'Hebron.

VHIR No todos los casos graves de infeccién por SAR-CoV-2 estan asociados a otros problemas
de salud de los afectados. De hecho, se han dado situaciones muy delicadas en personas jévenes
sin patologia previa que han tenido incluso que pasar dias en la unidad de cuidados intensivos.
Era completamente inexplicable tanto para la comunidad cientifica como la médica. Pero ahora, un
consorcio internacional de investigadores (COVID Human Genetic Effort) apunta en una direccién
muy concreta: los anticuerpos que algunas personas presentan y que son capaces de bloquear la
defensa del organismo contra el coronavirus. Al parecer, esto le ocurre al 10% de las personas
con neumonia grave por Covid-19, tal y como revela un novedoso articulo que acaba de publicar
la revista ' Science 'y en el que participan v arios centros espafioles como el Campus Can Ruti, el
Hospital Germans Trias i Pujol e IrsiCaixa o el Hospital Universitario de Gran Canaria Dr. Negrin.

Se trata de una especie de boicot creado por determinadas inmunoglobulinas con la misién de
asediar e inmovilizar a una molécula (interferdn tipo 1 -IFN-) cuya funcion es clave en la defensa
de nuestro organismo contra el SARS-CoV-2. Después de estudiar las muestras de sangre de casi
3.000 personas de distintos paises (987 hospitalizadas por neumonia grave por Covid-19, 663
asintomaticas y 1127 sanas), los autores del trabajo -liderado por el Instituto Nacional de Salud e
Investigacion Médica (INSERM) en Francia y la Universidad de Rockefeller- observaron que esto
le ocurria precisamente al 10,2% de los pacientes ingresados, por lo que deducen que estos
anticuerpos serian los responsables de abortar la funcionalidad de sus sistemas inmunitarios.

Tres pacientes con infeccién grave por el coronavirus despertaron la curiosidad de los
investigadores. Tenian una enfermedad previa por la que sabiamos que tenian anticuerpos que
comprometian su propio sistema inmunitario”, comenta Javier Martinez-Picado, investigador
ICREA en IrsiCaixa, David Dalmau. "Pensamos: ¢ puede que no se trate de casos aislados y que
esta situacion sea la desencadenante de la sintomatologia grave en mas personas? Y es por eso
gue comenzamos a analizar si mas pacientes tenian estos autoanticuerpos"”.

Alteraciones genéticas asociadas De forma paralela, la revista 'Science' también publica hoy un
estudio muy revelador del mismo grupo internacional de investigadores, en el que ademas han
participado el Instituto de Investigacion Biomédica de Bellvitge (IDIBELL) y el Vall d'Hebron
Instituto de Investigacion (VHIR) de Barcelona. Resulta que " el 3,5% de la poblacion con cuadros
graves y sin motivos que pudieran explicarlo presentan mutaciones genéticas concretas que
conllevan a la incapacidad de generar los interferones tipo 1 que nos defienden", argumenta a este
periddico Pere Soler-Palacin, jefe del Grupo de Investigacion de Infeccion en el Paciente
Pediatrico Inmunodeprimido del Vall d'Hebron.

Tanto los anticuerpos boicoteadores como las alteraciones genéticas asociadas justificarian por
gué hay pacientes que desarrollan la infeccion de forma grave sin tener otros motivos clinicos
como hipertensién u otras comorbilidades. Ambas explicaciones tienen en comudn un defecto en la
actividad de los interferones tipo | , lo que demuestra "la importancia del papel de los interferones
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en la lucha contra el SARS-CoV-2".

En palabras de Roger Colobran, investigador del Grupo de Investigacién en Inmunologia
Diagnéstica del VHIR, "los interferones de tipo | son uno de los principales mecanismos que la
inmunidad innata tiene para luchar contra las infecciones virales". De hecho, durante los Ultimos
15 afios " ya se han descrito mutaciones en estos 13 genes en casos puntuales y
excepcionalmente graves de otras infecciones viricas como la gripe o la encefalitis por herpesvirus
. Lo que nos ha sorprendido en este estudio es la elevada frecuencia con la que hemos
encontrado estas alteraciones en pacientes con COVID-19 grave". En la gripe y en la encefalitis
herpética, el porcentaje es del 1%.

Medicina personalizada Evidentemente, resulta inviable realizar estudios genéticos a toda la
poblacién para identificar a las personas de mayor riesgo, pero ambos trabajos abren la puerta a la
medicina personalizada en los pacientes mas vulnerables. "Si validamos el test para determinar
los anticuerpos que en lugar de atacar al virus atacan a nuestro organismo, el proceso seria
sencillo, barato y rapido. En un dia se podria saber si el paciente tiene dichos anticuerpos y por lo
tanto, se le podria aplicar un tratamiento especifico para que los elimine y no agrave su situacion
clinica", argumenta Soler-Palacin.

Una opcion terapéutica en este perfil de afectados seria la plasmaféresis, una técnica de
"depuraciéon sanguinea extracorpérea indicada en lupus o artritis reumatoide, por ejemplo”, sefiala
el especialista del Vall d'Hebron. "Ya hay ensayos clinicos que en varios paises que estan usando
esta terapia en pacientes Covid, es decir, alin no se ha comprobado que funcione", pero a partir
de estos nuevos hallazgos, la idea seria poder analizar si los afectados que responden al
tratamiento tenian o no los anticuerpos boicoteadores. "Si todo sale bien y siendo prudentes con el
tiempo que requiere este estudio, conseguiriamos que de 100 pacientes, 10 se pudieran
beneficiarse del recambio de plasma y el resto (90) no tuvieran que someterse a esta terapia” que,
en su caso, no serviria de nada. En definitiva, se abre una ventana a la medicina personalizada en
pacientes Covid.

Los hombres, mas vulnerables Otra de las conclusiones extraidas de los estudios de los que se
hace eco el Gltimo nimero de 'Science' es que de 101 pacientes con anticuerpos que actlan
contra los interferones de tipo I, 95 eran hombres. "Este sesgo de género sugiere la presencia de
algun factor genético que de alguna forma favorezca la aparicion de este fenémeno autoinmune
mas en hombres que en mujeres" y también se observa que casi la mitad de los pacientes con
estos anticuerpos tenian mas de 65 afios. Sélo se encontraron en un 38% de los menores de 65
afios, por lo que "parece que la frecuencia de estos anticuerpos aumenta con la edad, apunta
Soler-Palacin. Es precisamente la poblacion que mas ha sufrido en esta pandemia.
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Troben els dos factors que causen un covid-19
greu en joves sans

Europa Espanya Catala

Variants genetiques i la preséncia d'uns anticossos debiliten la primera linia de defensa contra el
virus

Que el covid-19 no era com una grip va quedar clar al principi de la pandémia, quan es van veure
casos de persones joves i sanes que havien d'ingressar a I'UCI. Aleshores les causes de les
complicacions en abséncia de malalties prévies simplement es desconeixien. Un esfor¢ de sis
mesos de recerca a escala internacional ha aconseguit ara reduir aquesta ignorancia. El consorci
Covid Human Genetic Effort, liderat per la Universitat Rockefeller de Nova York i amb participacié
d'hospitals i centres de recerca catalans, acaba de publicar a la revista Science els resultats de
dos treballs que identifiguen dues causes dels casos greus de covid-19: una série de variants
geneétiques i la preséncia d'uns anticossos, totes dues implicades en el mal funcionament d'una
molécula clau en la primera linia de defensa que té el cos contra el virus.

Aquesta molécula clau, coneguda com a interferd de tipus 1, és una substancia que segreguen les
cel-lules infectades pel virus i que té una funcié cabdal que fa referéncia al seu mateix nom:
interfereix en la replicacié del virus i fa que altres cél-lules no s'infectin. A més d'aixo, l'interfer6 de
tipus 1 també fa una crida a la producci6 d'anticossos contra el virus, que després el bloquegen i
impedeixen que infecti més cél-lules, i a la produccié de limfocits T, que detecten i destrueixen les
cel-lules infectades perqué els virus no arribin a noves cél-lules.

"Es tracta d'un mecanisme d'emergéncia, rapid, que genera una resposta contra els virus en
glestié de poques hores", explica Javier Martinez-Picado, investigador de I'Institut de Recerca de
la Sida (IrsiCaixa) i de I'Hospital Germans Trias, que ha participat en I'estudi juntament amb
investigadors de I'Hospital Universitari MUtua Terrassa. "Per entendre'ns -aclareix-, l'interferé de
tipus 1 fa la mateixa funcié que el 112 en un incendi: organitzar la resposta de bombers, policia i
ambulancies”. Quan aquesta substancia no pot fer la seva tasca, "és com si segrestessin els
teléfons del 112", apunta l'investigador. Aleshores el virus supera la primera linia de defensa del
cos, prolifera i, com que augmenta en nombre, pot donar lloc a una evolucié greu.

Els errors innats La resposta a una infeccio viral com el covid-19 depén essencialment de dos
factors: els condicionants genétics i la fortalesa del sistema immunitari, que en part també esta
condicionada pels gens. "En aquests estudis hem investigat els errors innats del sistema
immunitari a I'hora de muntar la resposta contra el SARS-CoV-2", explica Martinez-Picado. El
primer dels treballs ha analitzat el material genétic de 659 pacients greus de covid-19 i ha trobat
gue 23 (un 3,5%), que tenien entre 17 i 77 anys, presentaven variants en vuit regions geneétiques
gue estan relacionades amb la funcié de l'interferd de tipus 1. Paral-lelament, els investigadors
també han analitzat el genoma de 534 pacients amb covid-19 lleu o asimptomatica, i no hi han
trobat aquestes variacions. La conclusié, doncs, és que aquestes variants donen lloc a una
deficiéncia en el funcionament d'aquesta molécula, que és la primera resposta del cos contra el
virus. Per aix0 en aquests casos es donen complicacions. "Fins ara hem estudiat els 13 gens més
coneguts que intervenen en el funcionament de l'interferd de tipus 1, pero d'ara endavant
n'estudiarem més", explica Aurora Pujol, investigadora Icrea a I'Institut d'Investigacié Biomedica de
Bellvitge (Idibell), que ha participat en I'estudi conjuntament amb investigadors de I'Hospital de la
Vall d'Hebron.
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L'altre estudi ha analitzat mostres de sang de 987 persones amb covid-19 greu, en 101 de les
guals (un 10,2%) s'hi han trobat uns anticossos que bloquegen l'interferé de tipus 1 i impedeixen
gue dugui a terme la seva funcié. Aquests anticossos no tenen res a veure amb els que genera el
cos per protegir-se del virus, sind que son fruit d'una deficiéncia de tipus autoimmunitari. Una
condicié que, segons I'estudi, afecta més els homes que les dones: s'han trobat en el 12,5% dels
homes i en el 2,6% de les dones estudiades.

Per comprovar que aquesta era la causa de la gravetat de la malaltia, els investigadors han
analitzat 663 mostres de sang de pacients asimptomatics i no hi han trobat cap rastre d'aquests
anticossos. En canvi, en mostres de 1.127 persones que no han passat la malaltia n'han detectat
en 4. Aixo indica que en la poblacié general el percentatge de gent amb aquesta deficiencia que
fomenta quadres greus de covid-19 es podria situar al voltant del 0,4%. Aixi com se sospitava que
hi ha havia d'haver alguna susceptibilitat genética a patir covid-19 greu, la preséncia d'aquests
anticossos ha agafat els cientifics per sorpresa. "Es un mecanisme que no tenia al radar",
confessa Martinez-Picado.

Possible tractament a la vista Segons Pujol, "aquests dos estudis conclouen que l'interferé de tipus
1 és una pega clau en la resposta contra el virus". Afortunadament, al mercat ja hi ha farmacs
basats en aquesta molécula. A parer de Martinez-Picado, "no seria gaire complicat fer un assaig
clinic per comprovar-ne I'eficacia" en aquests pacients de covid-19. Pel que fa al diagnostic
precog, la predisposicio genética és dificil d'utilitzar perqué I'analisi acostuma a trigar una setmana.
"Als Estats Units en alguns casos es fa en 24 o 48 hores, perd aqui no tenim mitjans per fer-ho",
lamenta Pujol. L'analisi per detectar els anticossos, en canvi, comporta menys temps. "Si es posa
la técnica a punt, es poden detectar en menys de 48 hores", explica Pujol. Aixd permetria, un cop
fets els assajos clinics corresponents, tractar aquests pacients d'una manera especifica perqué no
arribessin a desenvolupar formes greus de la malaltia. Tant Pujol com Martinez-Picado confirmen
gue segueixen estudiant, respectivament, altres variants geneétiques i altres funcions del sistema
immunitari.
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Un 15% dels casos greus de covid s'expliquen per
factors genetics o per anticossos que boicotegen
el sistema immunitari

Europa Espanya Catala

Dos estudis amb participacio de centres catalans i publicats a 'Science' aporten llum a les diferents
respostes al virus

ACN - barcelona

Hi ha persones que tenen simptomes lleus de la Covid-19 i altres que pateixen la malaltia de forma
greu; algunes d'elles sén joves sense cap patologia prévia. Per qué aquesta diferéncia? Dos
estudis internacionals amb participacio de centres catalans, publicats a la revista 'Science’, aporten
llum a un dels grans interrogants del coronavirus.

Els dos treballs convergeixen en el mateix lloc: alteracions en la via de l'interferé la cadena de
proteines davant d'un virus, és a dir, la primera barrera poden explicar el 15% dels casos greus.

Segons un dels estudis, en més del 10% de casos, els anticossos boicotegen el sistema
immunitari; I'altre treball descobreix mutacions geneétiques implicades en més del 3% dels casos
severs de persones joves.

El consorci internacional COVID Human Genetic Effort, liderat per la Universitat de Rockefeller de
Nova York i I'INSERM franceés, ha publicat aquest dijous a la prestigiosa revista 'Science’ dos
estudis que podrien tenir implicacions directes en la prevencié i el tractament de la Covid-19. Per
aixo, pero, cal una mica més de temps, més recerca i assajos clinics. De moment, aporten un
coneixement cabdal per identificar persones amb més risc de patir la malaltia de forma greu, en
una pandémia en qué l'evidéncia cientifica s'ha de construir.

El consorci reuneix centres d'arreu del mon i els estudis sén fruit de la col-laboracié entre
centenars d'hospitals que van estar recollint mostres en els moments més dificils de la primera
onada de la pandemia i d'investigadors que han seqiienciat i analitzat les dades. Entre aquests,
I'Institut d'Investigacié Biomédica de Bellvitge (IDIBELL) i 'Hospital Universitari de Bellvitge; el Vall
d'Hebron Institut de Recerca (VHIR) i I'Hospital Universitari Vall d'Hebron; el Campus Can Ruti,
amb I'Hospital Germans Trias i Pujol i IrsiCaixa; I'Hospital Universitari MUtuaTerrassa i la Fundacié
Docéncia i Recerca MatuaTerrassa i el Centre Nacional d'Analisi Gendmica (CNAG-CRG).

També formen part del consorci la Institucié Catalana de Recerca i Estudis Avancats (ICREA);
I'Institut d'Investigacions Biomédiques de Barcelona-CSIC; I'Hospital del Mar i la Universitat de Vic.
De l'estat espanyol, hi ha tingut un paper molt destacat I'Hospital Universitari de Gran Canaria Dr.
Negrin, que de fet forma part del comité director del consorci. Els investigadors participants
recalquen que aquest consorci és un gran exemple del que és capag el treball en xarxa amb un
objectiu comd, dissenyar tractaments més dirigits i més eficacos davant de la Covid-19.

Els dos estudis identifiquen alteracions de l'interferé com a marcadors que poden predir la
severitat de la Covid-19. Deficiéncies en el seu funcionament que impedeixen una resposta
adequada contra el virus, siguin genétiques o immunologiques, estarien darrere d'almenys un 15%
dels casos greus. "Els dos estudis han acabat convergint en el mateix resultat, que la via de
l'interferé és de cabdal importancia per aturar el virus. Per aix0 és una hipotesi molt robusta”,
assenyala la doctora Aurora Pujol, genetista i professora ICREA a I'IDIBELL.


http://www.elpuntavui.cat/societat/article/14-salut/1854098-un-15-dels-casos-greus-de-covid-s-expliquen-per-factors-genetics-o-per-anticossos-que-boicotegen-el-sistema-immunitari.html
http://www.elpuntavui.cat/societat/article/14-salut/1854098-un-15-dels-casos-greus-de-covid-s-expliquen-per-factors-genetics-o-per-anticossos-que-boicotegen-el-sistema-immunitari.html

http://www.elpuntavui.cat/societat/article/14-salut/1854150-errors-en-els-gens-causen-un-15-dels-covids-greus.html

elpunt.cat
24/09/2020

Errors en els gens causen un 15% dels covids
greus

Europa Espanya Catala

Un consorci internacional, amb participacié catalana, detecta que mutacions genetiques i
anticossos propis frenen la resposta contra el SARS-CoV-2

El treball obre la porta a tractaments personals

El risc de contagi es dispara

Emma Ansola - Barcelona

La troballa permet prevenir els casos més greus de Covid-19

La majoria de malalties sovint s6n degudes a una resposta exagerada del sistema immunitari i no
pas a l'agressio del virus. Aquest comportament del sistema immunitari es va poder comprovar els
primers dies de la pandémia de la Covid-19. La reacci6 al virus SARS-CoV-2 de les persones
contagiades era molt variable i els efectes més greus com ara pneumonia, falta d'oxigenacio, i
fibrosi, entre d'altres, tenien més a veure amb una resposta inflamatoria del sistema immunologic,
gue podia provocar fins i tot la mort del pacient. Paral-lelament, altres contagiats ni tan sols
presentaven simptomes.

Sota aquesta premissa, investigadors de tot el mén especialitzats en immunologia que ja
treballaven en xarxa en la deteccié de mutacions genetiques que poden ser les causants de
malalties minoritaries, es van ajuntar en un nou consorci, el COVID Human Genetic Effort, liderat
per la Universitat Rockefeller de Nova York i I'nospital Necker de Nens Malalts de Paris. Els
resultats es van publicar ahir a la revista Science .

L'objectiu de la investigaci6 era trobar el motiu d'aquestes infeccions. En total, es va analitzar el
genoma de 3.000 persones i es va descobrir que en un 15% dels casos més greus hi estava
implicada una molécula del sistema immunitari anomenada interferon tipus 1, que té aquest nom
perque interfereix i impedeix la réplica viral.

La investigacio va donar lloc a dos estudis i, de fet, segons expliquen alguns dels seus coautors,
els doctors Pere Soler i Roger Colobran, especialistes en immunologia de I'hospital Vall d'Hebron,
el segon va ser conseqiiencia dels descobriments del primer.

Mutacié genética

Aixi, en el primer cas es va descobrir que aquest mecanisme de defensa, l'interferon, era eliminat
0 bé no es produia de manera correcta a causa d'una mutacio que afectava fins a 13 tipus de
gens. Es va detectar després d'analitzar variacions genétiques en mostres de sang de més de 650
pacients hospitalitzats per pneumonia greu per Covid-19, un 14% dels quals van morir, i
comparar-les amb les mostres de pacients asimptomatics. L'alteracio d'aquests 13 gens afectava
un 3,5% dels pacients més greus, ja que impedia una resposta contra el virus SARS-CoV-2 per la
manca d'activitat de l'interferon. Segons els especialistes, es tracta d'una xifra molt elevada, ja
que, si bé aquest tipus d'alteracié ja s'havia detectat com a origen d'altres malalties respiratories,
"mai s'havia arribat a aquest nivell de freqiiéncia", explica Soler.

El segon estudi també va estar relacionat per una afectacio de la mateixa molecula del sistema
immunitari, que actua com a defensa davant els virus. Tanmateix, aquesta vegada, si bé existia la
produccid d'interferons, aquests eren eliminats per anticossos que generava el mateix sistema
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immunitari del pacient i que ja estaven presents en I'organisme abans del contagi.
Anticossos enemics

Els investigadors van examinar 987 pacients amb pneumaonia greu i van trobar que més d'un 10%
tenien anticossos propis que lluitaven contra els interferons. Aquests anticossos, explica el doctor
Roger Colobran, van ser detectats en mostres de sang preses abans que el pacient s'infectés o bé
en una fase incipient, la qual cosa fa pensar que sén la causa de les formes greus en qué es
desenvolupa la malaltia.

Per qué el sistema immunitari crea aquests anticossos? Encara no hi ha una resposta detallada.
Tanmateix, arran de l'estudi si que es va detectar que de 100 pacients amb els anticossos, 95 eren
homes. Aquesta diferéncia de génere suggereix la preséncia també d'algun factor genétic que
podria estar localitzat en el cromosoma X i que afavoriria l'aparicié d'aquest fenomen
autoimmunitari; és a dir, la creacié d'anticossos que actuen contra els interferons, de manera més
prevalent en homes.

L'estudi, a més a més de confirmar una de les hipotesis amb qué treballaven els grups
d'especialistes; un comportament anomal del sistema immunitari del pacient proporcional a la
gravetat de la Covid-19, també permet a partir d'ara I'aplicacié de tractaments molts més
personalitzats, sobretot en aquells pacients en els quals s'ha detectat la preséncia d'anticossos, ja
gue, en aquest cas, les proves de diagnosi i eliminacié dels anticossos sén rutinaries, rapides i
facils d'aplicar en els pacients.
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Descobreixen mutacions genetiques que poden
causar Covid molt greu a qualsevol edat

Europa Espanya Catala

Certes alteracions genétiques que afecten la resposta del sistema immunitari després de la
infeccio pel coronavirus SARS-CoV-2 n'explicarien molts dels casos greus i per qué es produeixen
fins i tot en gent jove o de mitjana edat .

Aixi ho mostren dos estudis publicats a la revista Science que han implicat centenars
d'investigadors de tot el mén. Entre ells, n'hi ha de I' IDIBELL (Institut d'Investigacié Biomedica de
Bellvitge), del Vall d'Hebron Institut de Recerca ( VHIR ) i de I' Hospital Universitari Vall d'Hebro n .

En el primer estudi el consorci internacional COVID Human Genetic Effort (COVIDHGE) ha
analitzat els genomes de 659 pacients que havien estat hospitalitzats per pneumonia greu per
Covid-19, un 14% dels quals van morir. S'hi van incloure també mostres d'un altre grup de més de
530 pacients asimptomatics o amb infeccio lleu.

Els resultats indiquen que, en el primer grup, hi havia una alta freqiiéncia de mutacions que
podrien afectar una de les respostes del sistema immunitari.

Concretament, afectarien els interferons , proteines similars a les hormones que s6n essencials en
la defensa contra les infeccions viriques, i les cél-lules pulmonars responsables de la seva activitat.

En canvi, el grup de pacients asimptomatics o lleus no tenien aquestes mutacions.
Anticossos contra el propi interferé

La iniciativa COVID Human Genetic Effort (COVIDHGE) és un consorci internacional liderat per la
Universitat Rockefeller de Nova York i 'Hospital Necker per a Infants Malalts de Paris i inclou
centenars d'hospitals arreu del mon i participants de diverses nacionalitats d'Asia, Europa,
I'America Llatina i Orient Mitja.

A Catalunya, a part de I''DIBELL i el VHIR, hi ha participat el Centre Nacional d'Analisi Genomica (
CNAG-CRG ), que va ser I'encarregat de I'analisi del genoma de pacients Covid-19. En el segon
estudi, també hi han patrticipat I' Hospital Germans Trias , I' IrsiCaixa i la MUtua de Terrassa .

Aurora Pujol, a la dreta, i el seu equip de recerca en malalties neurometaboliques de I''DIBELL

Els autors han descobert que molts dels pacients joves que desenvolupen una forma severa de la
Covid-19 estarien generant anticossos contra el seu propi interfer6. Aquest fenomen reduiria
I'activitat de les citocines, molécules senyalitzadores essencials al sistema immunitari.

En aquest cas, dels 101 pacients amb aquests anticossos contra els interferons de tipus I, 95 eren
homes. A més, gairebé la meitat dels pacients amb aquests anticossos tenien més de 65 anys.

Risc a qualsevol edat

Aix0 podria explicar la major vulnerabilitat dels homes i de les persones majors de 65 anys a tenir
Covid-19 greu. Tot i aixi, els investigadors volen destacar que no importa com de jove és una
persona . Si té factors geneétics de risc, pot acabar a I'UCI.

En canvi, entre la poblacié general sana només 4 de les 1.227 persones analitzades tenien aquest
tipus d'anticossos. Aixo significa, segons Andrea Martin, investigadora del Grup de Recerca
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d'Infecci6 en el Pacient Pediatric Immunodeprimit del VHIR, que "aquests autoanticossos tenen un
paper com a causa d'aquestes formes greus i que no en sén una conseqiiéncia".

El consorci COVID Human Genetic Effort continua la recerca per trobar variants genetiques noves
gue puguin afectar altres aspectes de la resposta immunitaria en Covid-19.

ARXIVAT A:
Coronavirus
Salut

Recerca cientifica
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Darrere el 15% de casos greus de COVID-19 hi
hauria factors genetics i immunologics, segons
dos estudis internacionals amb participacio de Vall
d'Hebron

Europa Espanya Catala

Més del 3% dels pacients amb pneumonia greu tenen mutacions en gens que impedeixen
l'activitat dels interferons de tipus I, unes molécules claus per a la lluita contra les infeccions per
virus, entre ells el SARS-CoV-2

25/09/2020 08:38

Per que la resposta individual a la infeccié pel virus SARS-CoV-2 varia tant d'una persona a una
altra? Un nou treball ha identificat que un 10% de persones que desenvolupen COVID-19 tenen
anticossos que ataquen el propi sistema immunitari i impedeixen una resposta adequada contra el
virus. A més, un altre 3,5% tenen mutacions en gens que afecten la resposta immunitaria i aixo
augmenta la vulnerabilitat a la COVID-19 greu. L'estudi, liderat per la Universitat Rockefeller de
Nova York i I'Hospital Necker per a Infants Malalts de Paris, ha comptat amb la participacié de
diversos serveis de I'Hospital Universitari Vall d'Hebron i grups de recerca del Vall d'Hebron Institut
de Recerca (VHIR) i els resultats obtinguts es publiquen en dos articles a la revista Science. Des
del VHIR, ha estat liderat pels grups de Recerca d'Infeccio en el Pacient Pediatric Immunodeprimit
i Immunologia Diagnostica.

Els resultats de la investigacié mostren que en fins un 15% dels casos existeixen factors geneétics i
immunologics que poden explicar I'aparicid de formes greus de la COVID-19. Els pacients
identificats tenen en comu un defecte en l'activitat dels interferons tipus |, unes molécules del
sistema immunitari que tenen un paper clau en la lluita contra les infeccions per virus. Aquestes
proteines poden ser bloquejades per anticossos propis 0, si existeixen determinades mutacions,
poden no produir-se en quantitats adequades. Aix0 pot provocar una resposta immunitaria
inadequada contra el virus i, per tant, una major gravetat de la malaltia.

Mutacions genétiques que impedeixen la resposta contra el virus

En el primer estudi, els investigadors van analitzar variacions genétiques a partir de mostres de
sang de més de 650 pacients que havien estat hospitalitzats per pneumaonia greu per COVID-19,
un 14% dels quals van morir. Es van incloure també mostres d'un altre grup de més de 530
pacients asimptomatics o amb infeccid lleu. Els investigadors van buscar diferéncies entre els dos
grups, analitzant 13 gens coneguts per ser importants per a la defensa contra el virus de la grip
mitjan¢ant els interferons de tipus I.

Els resultats obtinguts van mostrar que un nombre significatiu de persones amb malaltia greu
tenien alguna alteracié en aquests 13 gens i, especificament, més del 3% tenien mutacions que
impedien una resposta adequada contra el virus SARS-CoV-2 per falta d'activitat dels interferons
de tipus I. "Els interferons de tipus | sén un dels principals mecanismes que la immunitat innata té
per a lluitar contra les infeccions virals. De fet, durant els darrers 15 anys ja s'han descrit
mutacions en aquests 13 gens en casos puntuals i excepcionalment greus d'altres infeccions
viriques com la grip o I'encefalitis per herpesvirus. El que ens ha sorprés en aquest estudi és
l'elevada freqiieéncia amb qué hem trobat aquestes alteracions en pacients amb COVID-19 greu",
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explica el Dr. Roger Colobran, investigador del Grup de Recerca en Immunologia Diagnostica del
VHIR.

Una resposta autoimmunitaria en més del 10% dels casos greus

Per altra banda, el segon article descriu una resposta autoimmunitaria contra els interferons de
tipus I. En aquest cas, els investigadors van examinar 987 pacients amb pneumonia greu per
COVID-19 i van trobar que més del 10% tenien anticossos propis contra els interferons a l'inici de
la infeccid. En alguns casos, aquests anticossos van ser detectats en mostres de sang preses
abans de que els pacients s'infectessin i, en altres casos, es van trobar en estadis inicials de la
infeccid.

Dels 101 pacients amb aquests anticossos contra els interferons de tipus I, 95 eren homes.
"Aquest biaix de génere suggereix la preséncia d'algun factor genétic (que podria estar localitzat al
cromosoma X) que d'alguna manera afavoreixi I'aparicié d'aquest fenomen autoimmunitari de
forma més prevalent en homes. Aquesta és una de les hipotesis que s'esta treballant dins el
consorci COVID Human Genetic Effort" , apunta el Dr. Colobran. A més, gairebé la meitat dels
pacients que tenien aguests anticossos tenien més de 65 anys, mentre que només es trobaven en
un 38% dels menors de 65 anys, per la qual cosa sembla que la frequéncia d'aquests anticossos
augmenta amb I'edat. Aixi, la resposta autoimmunitaria contra els interferons podria explicar la
major vulnerabilitat dels homes i de les persones majors de 65 anys a patir COVID-19 greu.

La presencia d'autoanticossos es va analitzar també en la poblacié general sana. En aquests
casos, només 4 de les 1.227 persones analitzades tenien aquest tipus d'anticossos. "Aquestes
troballes reforcen la idea que aquests autoanticossos tenen un paper com a causa d'aquestes
formes greus i que no en sén una conseqiiéncia" , afirma la Dra. Andrea Matrtin, investigadora del
Grup de Recerca d'Infeccio en el Pacient Pediatric Immunodeprimit.

Troballes per a una millor atencié dels pacients en risc de COVID-19 greu

La identificacié de mutacions genétiques i anticossos contra els interferons tipus | és important a
I'hora de posar en marxa intervencions mediques que permetin detectar les persones en risc de
desenvolupar una forma greu de COVID-19 i tractar d'una forma més adequada aquest grup de
pacients. Per exemple, si es detecta una persona sense interferons de tipus I, es podria
administrar aquesta molécula a l'inici de la infeccid per intentar evitar desenvolupar formes greus
de la malaltia. De totes maneres, cal tenir present que aquesta possiblement no sigui una
aproximacio factible en una medicina d'emergéencia com el cas de la COVID-19.

En canvi, en el cas d'una persona amb anticossos contra els interferons de tipus I, la seva detecci6
mitjancant técniques d'ELISA pot ser aplicable a la practica clinica habitual. "Si es confirma
aguesta troballa, s'obren portes al tractament de les formes greus de COVID-19 com la
plasmaferesi, la utilitzacié d'altres tipus d'interferons o I'eliminacié farmacologica de les cél-lules
plasmatiques” , conclou el Dr. Pere Soler-Palacin, cap del Grup de Recerca d'Infeccié en el
Pacient Pediatric Immunodeprimit.

COVID Human Genetic Effort: un consorci per a la recerca en COVID-19

La iniciativa COVID Human Genetic Effort (COVIDHGE) és un consorci internacional liderat per la
Universitat Rockefeller de Nova York i I'Hospital Necker per a Infants Malalts de Paris que inclou
centenars d'hospitals arreu del mén i participants de varies nacionalitats d'Asia, Europa, América
Llatina i Orient Mitja. Ara, el consorci continua la seva recerca per trobar noves variants genétiques
gue puguin afectar a altres aspectes de la resposta immunitaria en COVID-19. Actualment s'estan
validant les troballes relacionades amb els autoanticossos front a interferons de tipus | amb les
més de 2000 mostres que formen part de la col-lecci6 COVID-19 del Vall d'Hebron Barcelona
Campus Hospitalari.

Vall d'Hebron forma part junt amb I'Institut d'Investigacié Biomedica de Bellvitge (IDIBELL) d'un
dels dos hubs de seqienciacié de I'Estat Espanyol. L'altre esta ubicat a les llles Canaries liderat
pel Servicio Canario de la Salud.

Des de Vall d'Hebron, han participat en I'estudi els grups de Recerca d'Infeccié en el Pacient
Pediatric Immunodeprimit, i Immunologia Diagnostica del VHIR, a més de |'Area de Genética



Clinica i Molecular i el Biobanc de I'Hospital. A escala estatal, també formen part del consorci
altres hospitals i centres de recerca com I'IDIBELL, I'Hospital Universitario de Gran Canaria Doctor
Negrin, la Fundacié Mutua de Terrassa, IrsiCaixa, la Universitat de Vic, ICREA, Institut
d'Investigacions Biomédiques de Barcelona-CSIC, I'Hospital del Mar, I'Hospital de Bellvitge, el
Complejo Hospitalario de Navarra, la Clinica Universitaria de Navarra, I'Hospital Universitario
Infanta Leonor, I'Hospital Universitario de Burgos i el Centre Nacional d'Analisi Genomic (CNAG).

Un 10% dels casos greus tenen una resposta autoimmunitaria front aquests interferons de tipus I,
el que significa que el seu propi sistema immunitari impedeix una resposta adequada contra el
virus i, a més, podria explicar la major vulnerabilitat dels homes i els majors de 65 anys
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La gravedad del coronavirus depende de factores
geneticos, segun un estudio

Europa Espanya Espanyol

Factores genéticos e inmunolégicos explicarian un 15% de los casos graves de coronavirus ,
segun dos estudios internacionales en los que ha participado, entre otros, los hospitales Vall
d'Hebron de Barcelona, Bellvitge de L'Hospitalet, Can Ruti e IrisCaixa de Badalona y Mdtua de
Terrassa y que publica la revista 'Science'. Uno de los estudio ha revelado que el 3,5% de los
pacientes con neumonia grave tienen mutaciones en genes que impiden la actividad de los
interferones de tipo I, unas moléculas clave para luchar contra las infecciones por virus , entre
ellos el SARS-CoV-2. La otra investigacién ha demostrado que un 10% de los casos graves tienen
una respuesta autoinmune frente a estos interferones de tipo I, lo que significa que su propio
sistema inmunitario impide una respuesta adecuada contra el virus y, ademas, podria explicar la
mayor vulnerabilidad de los hombres y los mayores de 65 afios. Los investigadores, liderados por
la Universidad Rockefeller en Nueva York y el Hospital Necker para Nifios Enfermos de Paris, han
intentado descifrar por qué la respuesta individual a la infeccion por el virus SARS-CoV-2 varia
tanto de una persona a otra. En el primer estudio, los investigadores analizaron variaciones
genéticas a partir de muestras de sangre de mas de 650 pacientes que habian sido hospitalizados
por neumonia grave por coronavirus, un 14% de los cuales murieron, e incluyeron también
muestras de otro grupo de mas de 530 pacientes asintométicos o con infeccién leve.

Los investigadores buscaron diferencias entre los dos grupos, analizando 13 genes conocidos por
ser importantes para la defensa contra el virus de la gripe mediante los interferones de tipo I. Los
resultados mostraron que un nimero significativo de personas con enfermedad grave tenian
alguna alteracién en estos 13 genes y, especificamente, mas del 3% tenian mutaciones que
impedian una respuesta adecuada contra el virus SARS-CoV-2 por falta de actividad de los
interferones de tipo I. "Los interferones de tipo | son uno de los principales mecanismos que la
inmunidad innata tiene para luchar contra las infecciones virales. De hecho, durante los ultimos 15
afios ya se han descrito mutaciones en estos 13 genes en casos puntuales y excepcionalmente
graves de otras infecciones viricas como la gripe o la encefalitis por herpesvirus", ha explicado el
investigador del Grupo de Investigacion en Inmunologia Diagnéstica del Vall d'Hebron Instituto de
Investigacion (VHIR), Roger Colobran.

"Lo que nos ha sorprendido en este estudio -ha afadido- es la elevada frecuencia con la que
hemos encontrado estas alteraciones en pacientes con COVID-19 grave". Segun la profesora
Aurora Pujol, genetista en el Instituto de Investigacién Biomédica de Bellvitge (IDIBELL), "ahora
gue conocemos una de las causas moleculares de por qué algunas personas jévenes desarrollan
formas graves de la enfermedad podemos afinar nuestras opciones terapéuticas, como el
tratamiento con interferén”. Segun Pujol, esta lista de mutaciones, que también podrian ser
relevantes en otros virus, es posible que se vaya ampliando a medida que se estudien mas casos.

"Los enfermos de coronavirus con peor prondstico que no tienen ninguna de estas alteraciones,
puede que tengan alguna patologia previa no diagnosticada u otras susceptibilidades genéticas
gue causen una respuesta inmune incorrecta”, ha aclarado la investigadora. La segunda
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investigacién ha descrito una respuesta autoinmune contra los interferones de tipo .

En este caso, los investigadores examinaron 987 pacientes con neumonia grave por COVID-19 y
encontraron que mas del 10% tenian anticuerpos propios contra los interferones al inicio de la
infeccion. En algunos casos, estos anticuerpos fueron detectados en muestras de sangre tomadas
antes de que los pacientes se infectaran y, en otros casos, se encontraron en estadios iniciales de
la infeccidn, y de los 101 pacientes con estos anticuerpos contra los interferones de tipo I, 95 eran
hombres.

Ademas, cerca de la mitad de los pacientes que tenian estos anticuerpos tenian mas de 65 afios ,
mientras que solo se encontraban en un 38% de los menores de 65 afios, por lo cual parece que
la frecuencia de estos anticuerpos aumenta con la edad.

Asi, la respuesta autoinmune contra los interferones podria explicar la mayor vulnerabilidad de los
hombres y de las personas mayores de 65 afos a sufrir COVID-19 grave. Los investigadores
analizaron también la presencia de autoanticuerpos en la poblacién general sana, y en estos
casos, solo 4 de las 1.227 personas analizadas tenian este tipo de anticuerpos. "Estos hallazgos
refuerzan la idea de que estos autoanticuerpos tienen un papel como causa de estas formas
graves y que no son una consecuencia”, ha sentenciado Andrea Martin, investigadora del Grupo
de Investigacion de Infeccién en el Paciente Pediatrico Inmunodeprimido del VHIR.
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Uno de cada 10 enfermos de coronavirus grave
produce anticuerpos que empeoran su estado

Europa Espanya Espanyol

Factores genéticos e inmunoldgicos explicarian un 15% de los casos graves de COVID-19, segln
dos estudios internacionales en los que ha participado, entre otros, los hospitales Vall d'Hebron de
Barcelona, Bellvitge de L'Hospitalet, Can Ruti e IrisCaixa de Badalona y Mitua de Terrassa y que

publica este jueves la revista 'Science'.

Uno de los estudio ha revelado que el 3,5% de los pacientes con neumonia grave tienen
mutaciones en genes que impiden la actividad de los interferones de tipo |, unas moléculas clave
para luchar contra las infecciones por virus, entre ellos el SARS-CoV-2.

La otra investigacién ha demostrado que un 10% de los casos graves tienen una respuesta
autoinmune frente a estos interferones de tipo I, lo que significa que su propio sistema inmunitario
impide una respuesta adecuada contra el virus y, ademas, podria explicar la mayor vulnerabilidad
de los hombres y los mayores de 65 afios.

Los investigadores, liderados por la Universidad Rockefeller en Nueva York y el Hospital Necker
para Nifios Enfermos de Paris, han intentado descifrar por qué la respuesta individual a la
infeccion por el virus SARS-CoV-2 varia tanto de una persona a otra.

En el primer estudio, los investigadores analizaron variaciones genéticas a partir de muestras de
sangre de mas de 650 pacientes que habian sido hospitalizados por neumonia grave por
COVID-19, un 14% de los cuales murieron, e incluyeron también muestras de otro grupo de mas
de 530 pacientes asintomaticos o con infeccidn leve.

Los investigadores buscaron diferencias entre los dos grupos , analizando 13 genes conocidos por
ser importantes para la defensa contra el virus de la gripe mediante los interferones de tipo I.

Los resultados mostraron que un nimero significativo de personas con enfermedad grave tenian
alguna alteracién en estos 13 genes y, especificamente, mas del 3% tenian mutaciones que
impedian una respuesta adecuada contra el virus SARS-CoV-2 por falta de actividad de los
interferones de tipo I.

"Los interferones de tipo | son uno de los principales mecanismos que la inmunidad innata tiene
para luchar contra las infecciones virales. De hecho, durante los Gltimos 15 afios ya se han
descrito mutaciones en estos 13 genes en casos puntuales y excepcionalmente graves de otras
infecciones viricas como la gripe o la encefalitis por herpesvirus", ha explicado el investigador del
Grupo de Investigacion en Inmunologia Diagnéstica del Vall d'Hebron Instituto de Investigacién
(VHIR), Roger Colobran.

"Lo que nos ha sorprendido en este estudio -ha afadido- es la elevada frecuencia con la que
hemos encontrado estas alteraciones en pacientes con COVID-19 grave".

Segun la profesora Aurora Pujol, genetista en el Instituto de Investigacion Biomédica de Bellvitge
(IDIBELL), "ahora que conocemos una de las causas moleculares de por qué algunas personas
jévenes desarrollan formas graves de la enfermedad podemos afinar nuestras opciones
terapéuticas , como el tratamiento con interferon".

Segun Pujol, esta lista de mutaciones, que también podrian ser relevantes en otros virus, es
posible que se vaya ampliando a medida que se estudien mas casos.
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"Los enfermos de COVID-19 con peor prondstico que no tienen ninguna de estas alteraciones,
puede que tengan alguna patologia previa no diagnosticada u otras susceptibilidades genéticas
gue causen una respuesta inmune incorrecta ", ha aclarado la investigadora.

La segunda investigacion ha descrito una respuesta autoinmune contra los interferones de tipo I.

En este caso, los investigadores examinaron 987 pacientes con neumonia grave por COVID-19 y
encontraron que mas del 10% tenian anticuerpos propios contra los interferones al inicio de la
infeccion.

En algunos casos, estos anticuerpos fueron detectados en muestras de sangre tomadas antes de
gue los pacientes se infectaran y, en otros casos, se encontraron en estadios iniciales de la
infeccion, y de los 101 pacientes con estos anticuerpos contra los interferones de tipo I, 95 eran
hombres.

"Este sesgo de género sugiere la presencia de algun factor genético , que podria estar localizado

en el cromosoma X, que de alguna forma favorezca la aparicion de este fenémeno autoinmune de
forma mas prevalente en hombres. Esta es una de las hip6tesis que se esta trabajando dentro del
consorcio COVID Human Genetic Effort", segiin Colobran.

Ademas, cerca de la mitad de los pacientes que tenian estos anticuerpos tenian mas de 65 afios,
mientras que solo se encontraban en un 38% de los menores de 65 afios, por lo cual parece que
la frecuencia de estos anticuerpos aumenta con la edad.

Asi, la respuesta autoinmune contra los interferones podria explicar la mayor vulnerabilidad de los
hombres y de las personas mayores de 65 afos a sufrir COVID-19 grave. Los investigadores
analizaron también la presencia de autoanticuerpos en la poblacién general sana, y en estos
casos, solo 4 de las 1.227 personas analizadas tenian este tipo de anticuerpos.

"Estos hallazgos refuerzan la idea de que estos autoanticuerpos tienen un papel como causa de
estas formas graves y que no son una consecuencia" , ha sentenciado Andrea Martin,
investigadora del Grupo de Investigacion de Infeccién en el Paciente Pediatrico Inmunodeprimido
del VHIR.
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El 10 % de los enfermos graves de covid-19 tiene
anticuerpos que empeoran la enfermedad

Europa Espanya Espanyol

Un 10,2 % de las personas que sufren la covid-19 con sintomatologia grave tiene anticuerpos que
boicotean la funcionalidad de su sistema inmunitario al bloquear un tipo de molécula propia de
este, seguin dos estudios con participacion espafola que publica hoy, jueves, "Science".

La otra investigacion sefiala, por otra parte, que factores genéticos e inmunoloégicos explicarian un
15% de los casos graves de covid-19.

En ambos estudios han participado, entre otros, los hospitales Vall d'Hebron de Barcelona,
Bellvitge de L'Hospitalet, Can Ruti e IrisCaixa de Badalona, Mitua de Terrassa y el Hospital
Universitario de Gran Canaria Doctor Negrin.

Los expertos han visto que el 10,2% de las personas que pasa la infeccion con sintomatologia
grave tiene anticuerpos que bloquean una molécula propia del sistema inmunitario, el interferén
tipo 1 (IFN).

Més hombres que mujeres

Eso significa que su propio sistema inmunitario impide una respuesta adecuada contra el virus y,
ademas, podria explicar la mayor vulnerabilidad de los hombres y los mayores de 65 afios.

Los investigadores examinaron 987 pacientes con neumonia grave por covid-19 y encontraron que
mas del 10% tenia anticuerpos propios contra los interferones al inicio de la infeccién.

En algunos casos, estos anticuerpos fueron detectados en muestras de sangre tomadas antes de
gue los pacientes se infectaran y, en otros, se encontraron en estadios iniciales de la infeccion.

De los 101 pacientes con estos anticuerpos contra los interferones de tipo |, 95 eran hombres, lo
gue sugiere la presencia de algun factor genético, que podria estar localizado en el cromosoma X,
gue de alguna forma favorezca la aparicion de este fendmeno autoinmune de forma mas
prevalente en hombres.

Cerca de la mitad de los pacientes que tenian estos anticuerpos tenia mas de 65 afios, mientras
gue solo se encontraban en un 38% de los menores de esa edad, por lo cual parece que la
frecuencia de estos anticuerpos aumenta con la edad.

Conocer qué personas pueden desarrollar sintomas mas graves

Los investigadores analizaron también la presencia de autoanticuerpos en la poblacién general
sana, y en estos casos, solo 4 de las 1.227 personas analizadas tenian este tipo de anticuerpos.

El descubrimiento permitira identificar cuales de las personas con infeccion por SARS-CoV-2 es
mas probable que desarrolle sintomas graves y facilitara la adaptacion de los tratamientos
destinados a estas personas con autoinmunidad.

Los investigadores, liderados por la Universidad Rockefeller en Nueva York y el Hospital Necker
para Nifios Enfermos de Paris, han intentado descifrar por qué la respuesta individual a la
infeccion por el virus SARS-CoV-2 varia tanto de una persona a otra.
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En el otro estudio, se analizaron variaciones genéticas a partir de muestras de sangre de mas de
650 pacientes que habian sido hospitalizados por neumonia grave por COVID-19, un 14% de los
cuales murieron, e incluyeron también muestras de otro grupo de mas de 530 pacientes
asintoméaticos o con infeccion leve.

Los investigadores buscaron diferencias entre los dos grupos, analizando 13 genes conocidos por
ser importantes para la defensa contra el virus de la gripe mediante los interferones de tipo I.

Los resultados mostraron que un nimero significativo de personas con enfermedad grave tenia
alguna alteracién en estos 13 genes y, especificamente, mas del 3% tenia mutaciones que
impedian una respuesta adecuada contra el virus SARS-CoV-2 por falta de actividad de los
interferones de tipo I.

"Durante los ultimos 15 afios ya se han descrito mutaciones en estos 13 genes en casos puntuales
y excepcionalmente graves de otras infecciones viricas como la gripe o la encefalitis por
herpesvirus”, ha explicado el investigador del Grupo de Investigaciéén en Inmunologiia
Diagnddéstica del Vall d'Hebron Instituto de Investigacion (VHIR), Roger Colobran.

Sorpresa para los investigadores

"Lo que nos ha sorprendido en este estudio -ha afadido- es la elevada frecuencia con la que
hemos encontrado estas alteraciones en pacientes con COVID-19 grave".

Segun la profesora Aurora Pujol, genetista en el Instituto de Investigacion Biomédica de Bellvitge
(Idibell), "ahora que conocemos una de las causas moleculares de por qué algunas personas
jévenes desarrollan formas graves de la enfermedad, podemos afinar nuestras opciones
terapéuticas, como el tratamiento con interferon”.

Segun Pujol, esta lista de mutaciones, que también podrian ser relevantes en otros virus, es
posible que se vaya ampliando a medida que se estudien mas casos.

"Los enfermos de COVID-19 con peor prondstico que no tienen ninguna de estas alteraciones,
puede que tengan alguna patologia previa no diagnosticada u otras susceptibilidades genéticas
gue causen una respuesta inmune incorrecta”, ha aclarado la investigadora.
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Descubren por qué la Covid afecta mas a los
hombres y a los mayores de 65 afnos

Europa Espanya Espanyol

Segln una nueva investigacion, el 10% de las personas con Covid-19 tienen anticuerpos que
atacan al propio sistema inmunitario e impiden una respuesta adecuada contra el virus. DIRECTO
: Ultimas noticias sobre la evolucion de la pandemia . Dos personas mayores con mascarillas por
la pandemia de COVID-19, en una imagen de archivo. DAVID ARQUIMBAU SINTES / EFE
Mientras los investigadores se afanan por entender el nuevo coronavirus causante de la pandemia
de la Covid-19 , este jueves se ha dado a conocer un estudio que apunta una posible causa por la
gue el SARS-CoV-2 afecta de forma mas grave a los hombres y a los mayores de 65 afios .

La revista Science ha publicado una investigacion, en la que han participado cientificos espafioles,
gue revela por qué la respuesta individual a la infeccidn por el virus SARS-CoV-2 varia tanto de
una persona a otra. Segun estas nuevas conclusiones, el 10% de personas que desarrollan
Covid-19 tienen anticuerpos que atacan al propio sistema inmunitario e impiden una respuesta
adecuada contra el virus .

Otra de las conclusiones de esta investigacion, liderada por la Universidad Rockefeller en Nueva
York y el Hospital Necker para Nifios Enfermos de Paris, y que ha contado con la participacion del
Vall d'Hebron Instituto de Investigaciéon (VHIR) del Hospital Universitario Vall d'Hebron de
Barcelona, es que en un 15% de los casos existen factores genéticos e inmunolégicos que pueden
explicar la aparicion de formas graves de la Covid-19.

Los pacientes identificados tienen en comun una "funcion disminuida o defectuosa” de la actividad
de los interferones tipo | , unas moléculas del sistema inmunitario que tienen un papel clave en la
lucha contra las infecciones por virus. Estas proteinas pueden ser bloqueadas por los propios
anticuerpos del paciente o, si existen determinadas mutaciones, pueden no producirse en
cantidades adecuadas. Esto puede provocar una respuesta inmunitaria inadecuada contra el virus
y, por lo tanto, una mayor gravedad de la enfermedad.

Imagen de la doctora Andrea Martin y los doctores Pere Soler (centro) y Roger Colobran, del
Hospital Vall d'Hebron de Barcelona. VHIR En un primer estudio, los investigadores analizaron
variaciones genéticas a partir de muestras de sangre de mas de 650 pacientes que habian sido
hospitalizados por neumonia grave por Covid-19, un 14% de los cuales murieron. Se incluyeron
también muestras de otro grupo de més de 530 pacientes asintomaticos o con infeccion leve . Los
investigadores buscaron diferencias entre los dos grupos, analizando 13 genes conocidos por ser
importantes para la defensa contra el virus de la gripe mediante los interferones de tipo I.

Alteraciones en los interferones Segun han explicado en una nota de prensa, los resultados
obtenidos mostraron que un nimero significativo de personas con Covid grave tenian alguna
alteracién en estos 13 genes y, especificamente, el 3,5% tenia mutaciones que impedian una
respuesta adecuada contra el SARS-CoV-2 por falta de actividad de los interferones de tipo I, que
son moléculas que genera el sistema inmune "que interfieren -de ahi su nombre- en la replicacién
viral y son especialmente importantes en las primeras etapas de la infeccion", explica a 20minutos
el doctor Roger Colobran, del Grupo de Investigacién en Inmunologia Diagnéstica del VHIR.

"Los interferones de tipo | son uno de los principales mecanismos que la inmunidad innata tiene
para luchar contra las infecciones virales . De hecho, durante los ultimos 15 afios ya se han
descrito mutaciones en estos 13 genes en casos puntuales y excepcionalmente graves de otras
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infecciones viricas como la gripe o la encefalitis por herpesvirus. Lo que resulta muy llamativo en
este estudio es la elevada frecuencia con la que hemos encontrado estas alteraciones en
pacientes con Covid-19 grave" , ha abundado Colobran.

"Aunque un 3,5% parece un porcentaje pequefio, lo cierto es que es elevado teniendo en cuenta la
cantidad de personas que ha desarrollado de forma grave la Covid en todo el mundo y que hasta
ahora la alteracion en los interferones se observaba en contadisimas ocasiones ", expone el
bidlogo y doctor en inmunologia, que recalca que este punto de la investigacion es lo mas
relevante clinicamente.

Factores genéticos Por otro lado, un segundo trabajo describe una respuesta autoinmune contra
los interferones de tipo | . En este caso, los investigadores examinaron 987 pacientes con
neumonia grave por Covid-19 y encontraron que mas del 10% tenian sus propios anticuerpos
contra los interferones al inicio de la infeccion. De los 101 pacientes con estos anticuerpos contra
los interferones de tipo I, 95 eran hombres .

Lo que dicen los expertos sobre la dexametasona: como actla, efectos secundarios y utilidad
segun el paciente "Este sesgo de género sugiere la presencia de algun factor genético (que podria
estar localizado en el cromosoma X ) que de alguna forma favorezca la aparicion de este
fendmeno autoinmune de forma mas prevalente en hombres. Esta es una de las hipétesis que se
esta trabajando dentro del consorcio COVID Human Genetic Effort ", ha afiadido Colobran.

Ademas, cerca de la mitad de los pacientes que tenian estos anticuerpos tenian mas de 65 afios ,
mientras que solo se encontraban en un 38% de los menores de 65 afios, por lo cual parece que
la frecuencia de estos anticuerpos aumenta con la edad. Asi, la respuesta autoinmune contra los
interferones podria explicar la mayor vulnerabilidad de los hombres y de las personas mayores de
65 afos a sufrir COVID-19 grave, continda la nota difundida por el VHIR.

Cabe mencionar en este punto que en la muestra de partida habia un 75% de hombres y un 25%
de mujeres, pues este viene siendo el porcentaje habitual en pacientes graves de Covid en las
UCI, han explicado los investigadores.

Causa y no consecuencia La presencia de autoanticuerpos se analizé también en la poblacién
general sana . En estos casos, solo 4 de las 1.227 personas analizadas tenian este tipo de
anticuerpos. "Estos hallazgos refuerzan la idea de que estos autoanticuerpos tienen un papel
como causa de estas formas graves y que no son una consecuencia” , ha agregado la doctora
Andrea Martin, del Grupo de Investigacién de Infeccion en el Paciente Pediatrico
Inmunodeprimido.

Por ultimo, los investigadores han destacado que estos resultados demuestran la utilidad clinica
de realizar test Elisa (una técnica de laboratorio empleada para detectar anticuerpos) a los
pacientes en los primeros dias de infeccion de SARS-Cov-2, con el fin de "intentar predecir si van
a empeorar, e intervenir para que no lleguen a desarrollar de forma grave la Covid", ha sefalado
Colobran.

"Se abren puertas al tratamiento de las formas graves de Covid-19 como la plasmaféresis, la u
tilizacién de otros tipos de interferones o la eliminacién farmacolodgica de las células plasmaticas ",
ha afiadido en el pediatra y compafiero de Colobran, Pere Soler-Palacin, jefe del Grupo de
Investigacion de Infeccidn en el Paciente Pediatrico Inmunodeprimido del VHIR.
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Estudios asocian el 15% de los casos graves a
factores genéticos e inmunoldgicos

Europa Espanya Espanyol

Los pacientes de la investigacion tienen en comudn un defecto en la actividad de los interferones
tipo | Dos estudios del consorcio internacional COVID Human Genetic Effort, que lidera la
Universidad Rockefeller de Nueva York, describen que en un 15% de casos de coronavirus hay
factores genéticos e inmunoldgicos que pueden explicar la aparicion de formas graves del
Covid-19.

La revista 'Science' ha publicado los resultados de los estudios en que han participado
investigadores del Vall d'Hebron Instituto de Investigacion (Vhir), del Institut d'Investigacions
Biomdiques de Bellvitge (Idibell) de L'Hospitalet de Llobregat (Barcelona), del Hospital Germans
Trias i Pujol de Badalona (Barcelona) y del Institut de Recerca de la Sida IrsiCaixa.

Los pacientes que han identificado en la investigacién tienen en comudn un defecto en la actividad
de los interferones tipo I, unas moléculas del sistema inmunitario que tienen "un papel clave" en la
lucha contra las infecciones por virus. Estas proteinas pueden ser bloqueadas por anticuerpos
propios o, si existen determinadas mutaciones, pueden no producirse en cantidades adecuadas, lo
gue puede provocar una respuesta inmunitaria inadecuada y, por tanto, "una mayor gravedad" de
la enfermedad.

En un primer estudio con 650 pacientes hospitalizados por neumonia grave y 530 pacientes
asintomaticos y leves han demostrado que determinadas alteraciones genéticas que afectan a la
produccion de interferén explicarian el 3,5% de los casos graves de Covid-19.

Paralelamente, en un segundo estudio los investigadores han examinado a 987 pacientes con
neumonia grave por el coronavirus y han encontrado que mas del 10% tenian anticuerpos propios
contra los interferones al inicio de la infeccion.

La identificacién de mutaciones genéticas y anticuerpos contra los interferones tipo | "es
importante" a la hora de poner en marcha intervenciones médicas que permitan detectar a las
personas en riesgo de desarrollar una forma grave.
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Estudios asocian el 15% de los casos graves a
factores genéticos e inmunoldgicos

Europa Espanya Espanyol

Dos estudios del consorcio internacional COVID Human Genetic Effort (que lidera la Universidad
Rockefeller de Nueva York) describen que en un 15% de casos de coronavirus hay factores
genéticos e inmunoldgicos que pueden explicar la aparicion de formas graves del Covid-19.

La revista 'Science' ha publicado los resultados de los estudios en que han participado
investigadores del Vall d'Hebron Instituto de Investigacion (Vhir), del Institut d'Investigacions
Biomdiques de Bellvitge (Idibell) de L'Hospitalet de Llobregat (Barcelona), del Hospital Germans
Trias i Pujol de Badalona (Barcelona) y del Institut de Recerca de la Sida IrsiCaixa, informan en un
comunicado.

Los pacientes que han identificado en la investigacion tienen en comin un defecto en la actividad
de los interferones tipo |, unas moléculas del sistema inmunitario que tienen "un papel clave" en la
lucha contra las infecciones por virus.

Estas proteinas pueden ser bloqueadas por anticuerpos propios o, si existen determinadas
mutaciones, pueden no producirse en cantidades adecuadas, lo que puede provocar una
respuesta inmunitaria inadecuada y, por tanto, "una mayor gravedad" de la enfermedad.

En un primer estudio con 650 pacientes hospitalizados por neumonia grave y 530 pacientes
asintomaticos y leves han demostrado que determinadas alteraciones genéticas que afectan a la
produccion de interferén explicarian el 3,5% de los casos graves de Covid-19.

Paralelamente, en un segundo estudio los investigadores han examinado a 987 pacientes con
neumonia grave por el coronavirus y han encontrado que mas del 10% tenian anticuerpos propios
contra los interferones al inicio de la infeccion.

La identificacion de mutaciones genéticas y anticuerpos contra los interferones tipo | "es
importante" a la hora de poner en marcha intervenciones médicas que permitan detectar a las
personas en riesgo de desarrollar una forma grave.

De esta manera, si se detecta a una persona sin interferones de tipo |, se podria administrar esta
molécula al inicio de la infeccion para "intentar evitar desarrollar" formas graves de la enfermedad.
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Un 10% de los enfermos graves de COVID-19 tiene
anticuerpos que empeoran la enfermedad

Europa Espanya Espanyol

Un 10,2% de las personas que sufren COVID-19 con sintomatologia grave tiene anticuerpos que
boicotean la funcionalidad de su sistema inmunitario al bloquear un tipo de molécula propia de
este, seguin dos estudios con participacion espafiola que publica 'Science'. La otra investigacion
sefiala, por otra parte, que factores genéticos e inmunoldgicos explicarian un 15% de los casos
graves de coronavirus. En ambos estudios han participado, entre otros, los hospitales Vall
d'Hebron de Barcelona, Bellvitge de L'Hospitalet, Can Ruti e IrisCaixa de Badalona, Mitua de
Terrassa y el Hospital Universitario de Gran Canaria Doctor Negrin.

Los expertos han visto que el 10,2% de las personas que pasa la infeccidon con sintomatologia
grave tiene anticuerpos que bloquean una molécula propia del sistema inmunitario, el interferén
tipo 1 (IFN). Eso significa que su propio sistema inmunitario impide una respuesta adecuada
contra el virus y, ademas, podria explicar la mayor vulnerabilidad de los hombres y los mayores de
65 afos.

Otra investigacion apunta que factores genéticos e inmunologicos explicarian un 15% de los casos
graves de coronavirus.

Los investigadores examinaron 987 pacientes con neumonia grave por COVID-19 y encontraron
gue mas del 10% tenia anticuerpos propios contra los interferones al inicio de la infeccion. En
algunos casos, estos anticuerpos fueron detectados en muestras de sangre tomadas antes de que
los pacientes se infectaran y, en otros, se encontraron en estadios iniciales de la infeccion.

De los 101 pacientes con estos anticuerpos contra los interferones de tipo |, 95 eran hombres, lo
que sugiere la presencia de algun factor genético, que podria estar localizado en el cromosoma X,
gue de alguna forma favorezca la aparicion de este fendmeno autoinmune de forma mas
prevalente en hombres. Cerca de la mitad de los pacientes que tenian estos anticuerpos tenia mas
de 65 afios, mientras que solo se encontraban en un 38% de los menores de esa edad, por lo cual
parece que la frecuencia de estos anticuerpos aumenta con la edad .

Los investigadores analizaron también la presencia de autoanticuerpos en la poblacién general
sana, y en estos casos, solo 4 de las 1.227 personas analizadas tenian este tipo de anticuerpos.
El descubrimiento permitira identificar cuales de las personas con infeccion por SARS-CoV-2 es
mas probable que desarrolle sintomas graves y facilitara la adaptacion de los tratamientos
destinados a estas personas con autoinmunidad.

¢ Por qué varia tanto la respuesta de una persona a otra?

Los investigadores, liderados por la Universidad Rockefeller en Nueva York y el Hospital Necker
para Nifios Enfermos de Paris, han intentado descifrar por qué la respuesta individual a la
infeccion por el virus SARS-CoV-2 varia tanto de una persona a otra .

En el otro estudio, se analizaron variaciones genéticas a partir de muestras de sangre de mas de
650 pacientes que habian sido hospitalizados por neumonia grave por COVID-19, un 14% de los
cuales murieron, e incluyeron también muestras de otro grupo de mas de 530 pacientes
asintométicos o con infeccion leve.


https://www.lasexta.com/noticias/ciencia-tecnologia/enfermos-graves-covid19-tiene-anticuerpos-que-empeoran-enfermedad_202009255f6d8be2a7920f0001487688.html
https://www.lasexta.com/noticias/ciencia-tecnologia/enfermos-graves-covid19-tiene-anticuerpos-que-empeoran-enfermedad_202009255f6d8be2a7920f0001487688.html

Los investigadores buscaron diferencias entre los dos grupos, analizando 13 genes conocidos por
ser importantes para la defensa contra el virus de la gripe mediante los interferones de tipo I. Los

resultados mostraron que un nimero significativo de personas con enfermedad grave tenia alguna
alteracién en estos 13 genes y, especificamente, mas del 3% tenia mutaciones que impedian una
respuesta adecuada contra el virus SARS-CoV-2 por falta de actividad de los interferones de tipo |.

"Durante los ultimos 15 afios ya se han descrito mutaciones en estos 13 genes en casos puntuales
y excepcionalmente graves de otras infecciones viricas como la gripe o la encefalitis por
herpesvirus”, ha explicado el investigador del Grupo de Investigacié6n en Inmunologiia
Diagnddéstica del Vall d'Hebron Instituto de Investigacion (VHIR), Roger Colobran. "Lo que nos ha
sorprendido en este estudio -ha afadido- es la elevada frecuencia con la que hemos encontrado
estas alteraciones en pacientes con COVID-19 grave" .

Segun la profesora Aurora Pujol, genetista en el Instituto de Investigacion Biomédica de Bellvitge
(Idibell), "ahora que conocemos una de las causas moleculares de por qué algunas personas
jévenes desarrollan formas graves de la enfermedad, podemos afinar nuestras opciones
terapéuticas, como el tratamiento con interferon”.

Segun Pujol, esta lista de mutaciones, que también podrian ser relevantes en otros virus, es
posible que se vaya ampliando a medida que se estudien mas casos. "Los enfermos de COVID-19
con peor prondstico que no tienen ninguna de estas alteraciones, puede que tengan alguna
patologia previa no diagnosticada u otras susceptibilidades genéticas que causen una respuesta
inmune incorrecta”, ha aclarado la investigadora.
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El 15% de los casos de coronavirus derivan en
infecciones graves

Europa Espanya Espanyol

Un grupo de cientificos han descubierto las bases genéticas e inmunolédgicas de algunos casos
graves de SARS-CoV-2. Al inicio de la pandemia, el investigador Jean-Laurent Casanova, del
Instituto Médico Howard Hughes, contacté con colegas de otros paises e inicié un estudio para
identificar errores genéticos que generen formas graves del coronavirus.

La edad, ser hombre y tener patologias previas, han sido los factores principales vinculados a un
peor pronoéstico. Ademas, mas del 15% de los pacientes con COVID-19 tendria alteraciones
genéticas e inmunolégicas innatas que pueden agravar la enfermedad.

Proyecto COVID Human Genetic Effort

Desde el mes de marzo, mas de 100 cientificos e investigadores se conectaron semanalmente
para colaborar en el proyecto . Participaron de la investigacion la Matua de Terrassa, el Hospital
GermansTrias i Pujol, el Hospital Vall d'Hebron, el Hospital Universitario de Gran Canaria Doctor
Negrin, y el Instituto de Investigacion Biomédica de Bellvitge.

Las investigaciones fueron lideradas por la Universidad Rockefeller de New York y el Hospital
Necker de Paris. Luego de 6 meses de estudios ininterrumpidos, se publicaron los primeros
resultados en la revista Science.

Los cientificos descubrieron, accidentalmente, buscando errores genéticos en los interferones tipo
I, que las personas con una COVID-19 grave tienen anticuerpos que atacan al propio sistema
inmunitario e impiden generar una respuesta adecuada contra los avances del virus.

Estudio paralelo sobre las respuestas autoinmunes

Los investigadores Javier Martinez-Picado y Carlos Rodriguez-Gallego, de la Mutua de Terrassa y
del Hospital Universitario de Gran Canaria Dr. Negrin respectivamente, descubrieron en algunos
pacientes con neumonia grave por la COVID-19, tenian anticuerpos que comprometian su sistema
inmunitario. Recopilaron 3000 muestras de pacientes de todo el mundo, para analizar si los
anticuerpos incidian en la gravedad de los casos.

Los resultados indicaron que mas del 10% de las personas con infeccion grave de COVID-19
tenian estos anticuerpos, que no atacan al virus, pero si al propio sistema inmunitario , impidiendo
que actlen las defensas. Del total de casos, el 90% de los pacientes eran hombres, y mas de la
mitad contaba con més de 65 afios.

Los investigadores destacan que los anticuerpos ya se encontraban en los pacientes antes de la
infeccion, y que no es una consecuencia del virus. Este descubrimiento permite controlar mas
eficientemente a algunos pacientes y evitar su pase a la unidad de cuidados intensivos .

La solucion, analisis de sangre

La solucion planteada por el estudio es la realizacion de andlisis de sangre para detectar la
presencia de estos anticuerpos. En los casos de deteccion positiva , se practica la plasmaféresis,
un proceso por el cual se eliminan las células plasmaticas que producen estos anticuerpos.

Los hallazgos del Proyecto COVID Human Genetic Effort son muy importantes, pues ayudan a
explicar por qué algunos pacientes infectados desarrollan una patologia mas grave. Ilgualmente
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ofrece una explicacion cientifica para la pregunta de por qué el coronavirus es mas grave en los
hombres que en las mujeres, y mas mortal.

Comparte en tus redes este descubrimiento cientifico. Deja tus comentarios y opiniones sobre
estos estudios sobre la COVID-19 y las conclusiones que de ellos se derivan.
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El 15% de los casos graves de Covid-19 presenta
factores genéticos e inmunologicos

Europa Espanya Espanyol

..Redaccion.

Un estudio ha identificado que un 10% de personas que desarrollan Covid-19 tienen anticuerpos
gue atacan al propio sistema inmunitario e impiden una respuesta adecuada contra el virus. Otro
3,5% tienen mutaciones en genes que afectan a la respuesta inmunitaria y esto aumenta la
vulnerabilidad a la Covid-19 grave. Estas conclusiones responderian a la pregunta sobre la
variabilidad en la evolucion de los pacientes que sufren esta patologia. El estudio, liderado por la
Universidad Rockefeller en Nueva York y el Hospital Necker para Nifios Enfermos de Paris, ha
contado con la participacion del Hospital Universitario Vall d'Hebron y grupos de investigacién del
Vall d'Hebron. Los resultados muestran que en un 15% existen factores genéticos e inmunolégicos
que pueden explicar la aparicién de formas graves de la Covid-19.

Los pacientes identificados tienen en comin un defecto en la actividad de los interferones tipo I.
Estas proteinas pueden ser bloqueadas por anticuerpos propios o, si existen determinadas
mutaciones, pueden no producirse en cantidades adecuadas. Esto puede provocar una respuesta
inmunitaria inadecuada contra el virus y, por lo tanto, una mayor gravedad de la enfermedad.

Factores genéticos en Covid-19

En el primer estudio, los investigadores analizaron variaciones genéticas a partir de muestras de
sangre de mas de 650 pacientes que habian sido hospitalizados por neumonia grave por
Covid-19. En concreto, un 14% de los cuales murid. Se incluyeron también muestras de otro grupo
de més de 530 pacientes asintomaticos o con infeccion leve. Los investigadores buscaron
diferencias entre los dos grupos, Analizaron 13 genes conocidos por ser importantes para la
defensa contra el virus de la gripe mediante los interferones de tipo I.

Los investigadores detectaron factores genéticos en muestras de sangre de mas de 650 pacientes
gue habian sido hospitalizados por neumonia grave por Covid-19

Los resultados obtenidos mostraron que un nimero significativo de personas con enfermedad
grave tenian alguna alteracion en estos 13 genes. Especificamente, mas del 3% tenia mutaciones
qgue impedian una respuesta adecuada contra el virus SARS-CoV-2 por falta de actividad de los
interferones de tipo I. "Los interferones de tipo | son uno de los principales mecanismos que la
inmunidad innata tiene para luchar contra las infecciones virales. De hecho, durante los tltimos 15
afios ya se han descrito mutaciones en estos 13 genes en casos puntuales y excepcionalmente
graves de otras infecciones viricas como la gripe o la encefalitis por herpesvirus. Lo que nos ha
sorprendido en este estudio es la elevada frecuencia con la que hemos encontrado estas
alteraciones en pacientes con Covid-19 grave", explica el Dr. Roger Colobran, investigador del
Grupo de Investigacion en Inmunologia Diagnéstica del VHIR.

Respuesta autoinmune en mas del 10% de casos graves

Por otro lado, el segundo articulo describe una respuesta autoinmune contra los interferones de
tipo I. En este caso, los investigadores examinaron 987 pacientes con neumonia grave por
Covid-19. Encontraron que mas del 10% tenian anticuerpos propios contra los interferones al inicio
de la infeccion. En algunos casos, estos anticuerpos fueron detectados en muestras de sangre


http://isanidad.com/170219/el-15-de-los-casos-graves-de-covid-19-presenta-factores-geneticos-e-inmunologicos/

tomadas antes de que los pacientes se infectaran y, en otros casos, se encontraron en estadios
iniciales de la infeccion.

Los investigadores examinaron 987 pacientes con neumonia grave por Covid-19. Encontraron que
mas del 10% tenian anticuerpos propios contra los interferones al inicio de la infeccién

De los 101 pacientes con estos anticuerpos contra los interferones de tipo I, 95 eran hombres.
"Este sesgo de género sugiere la presencia de algun factor genético (que podria estar localizado
en el cromosoma X) que de alguna forma favorezca la aparicién de este fendmeno autoinmune de
forma mas prevalente en hombres. Esta es una de las hip6tesis que se esta trabajando dentro del
consorcio Covid Human Genetic Effort”, apunta el Dr. Colobran. Ademas, cerca de la mitad de los
pacientes que tenian estos anticuerpos tenian mas de 65 afios, mientras que solo se encontraban
en un 38% de los menores de 65 afios, por lo cual parece que la frecuencia de estos anticuerpos
aumenta con la edad. Asi, la respuesta autoinmune contra los interferones podria explicar la
mayor vulnerabilidad de los hombres y de las personas mayores de 65 afios a sufrir Covid-19
grave.

Dr. Soler-Palacin: "Si se confirma este hallazgo, se abren puertas al tratamiento de las formas
graves de Covid-19

La presencia de autoanticuerpos se analizé también en la poblacién general sana. En estos casos,
solo 4 de las 1.227 personas analizadas tenian este tipo de anticuerpos. "Estos hallazgos
refuerzan la idea de que estos autoanticuerpos tienen un papel como causa de estas formas grave
y que no son una consecuencia", afirma la Dra. Andrea Martin, investigadora del Grupo de
Investigacion de Infeccion en el Paciente Pediatrico Inmunodeprimido.

En el caso de una persona con anticuerpos contra los interferones de tipo I, su deteccién mediante
técnicas de Elisa puede ser aplicable a la practica clinica habitual. "Si se confirma este hallazgo,
se abren puertas al tratamiento de las formas graves de Covid-19 como la plasmaféresis, la
utilizacion de otros tipos de interferones o la eliminacién farmacoldgica de las células plasmaticas",
concluye el Dr. Pere Soler-Palacin, jefe del Grupo de Investigacién de Infeccién en el Paciente
Pediatrico Inmunodeprimido.
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Un 15% dels casos greus de covid s'expliquen per
factors genetics o per anticossos que boicotegen
el sistema immunitari

Europa Espanya Catala

ACN Barcelona.-Hi ha persones que tenen simptomes lleus de la covid-19 i altres que pateixen la
malaltia de forma greu; algunes d'elles s6n joves sense cap patologia previa. Per qué [...]

Agencies 24/09/2020 ACN Barcelona.-Hi ha persones que tenen simptomes lleus de la covid-19 i
altres que pateixen la malaltia de forma greu; algunes d'elles son joves sense cap patologia prévia.
Per quée aquesta diferencia? Dos estudis internacionals amb participacié de centres catalans,
publicats a la revista 'Science', aporten llum a un dels grans interrogants del coronavirus. Els dos
treballs convergeixen en el mateix lloc: alteracions en la via de l'interferé -la cadena de proteines
davant d'un virus, és a dir, la primera barrera- poden explicar el 15% dels casos greus. Segons un
dels estudis, en més del 10%, els anticossos boicotegen el propi sistema immunitari; I'altre treball
descobreix mutacions genétiques implicades en més del 3% dels casos severs de persones joves.

El consorci internacional COVID Human Genetic Effort, liderat per la Universitat de Rockefeller de
Nova York i I'INSERM frances, publica aquest dijous a la prestigiosa revista 'Science' dos estudis
que podrien tenir implicacions directes en la prevencio i el tractament de la covid-19. Per aix0,
pero, cal una mica més de temps, més recerca i assajos clinics. De moment, aporten un
coneixement cabdal per identificar persones amb més risc de patir la malaltia de forma greu, en
una pandemia en qué I'evidéncia cientifica s'ha de construir. El consorci reuneix centres d'arreu del
moén i els estudis sén fruit de la col-laboracié entre centenars d'hospitals que van estar recollint
mostres en els moments més dificils de la primera onada de la pandémia i d'investigadors que han
seqlienciat i analitzat les dades. Entre aquests, I'Institut d'Investigacié Biomedica de Bellvitge
(IDIBELL) i I'Hospital Universitari de Bellvitge; el Vall d'Hebron Institut de Recerca (VHIR) i
I'Hospital Universitari Vall d'Hebron; el Campus Can Ruti, amb I'Hospital Germans Trias i Pujol i
IrsiCaixa; I'Hospital Universitari MituaTerrassa i la Fundacié Docéncia i Recerca MatuaTerrassa i
el Centre Nacional d'Analisi Genomica (CNAG-CRG). També formen part del consorci la Institucio
Catalana de Recerca i Estudis Avancats (ICREA); I'Institut d'Investigacions Biomédiques de
Barcelona-CSIC; I'Hospital del Mar i la Universitat de Vic. De l'estat espanyol, hi ha tingut un paper
molt destacat I'Hospital Universitari de Gran Canaria Dr. Negrin, que de fet forma part del comite
director del consorci. Els investigadors participants recalquen que aquest consorci és un gran
exemple del que és capag el treball en xarxa amb un objectiu comu, dissenyar tractaments més
dirigits i més eficagos davant de la covid-19. Els dos estudis identifiquen alteracions de l'interferd
com a marcadors que poden predir la severitat de la covid-19. Deficiencies en el seu funcionament
gue impedeixen una resposta adequada contra el virus, siguin genétiques o immunologiques,
estarien darrere d'almenys un 15% dels casos greus. "Els dos estudis han acabat convergint en el
mateix resultat, que la via de l'interfer6 és de cabdal importancia per aturar el virus. Per aixo és
una hipotesi molt robusta", assenyala la doctora Aurora Pujol, genetista i professora ICREA a
IIDIBELL. Mutacions genetiques en persones jovesUn dels estudis aporta coneixement a una de
les incognites que turmenten del coronavirus: per qué algunes persones de menys de 50 anys
sense patologies préevies desenvolupen una covid-19 greu -encara que no és el més freqiient-. El
consorci ha analitzat el genoma de 659 pacients amb una clinica greu i ha detectat alteracions en
vuit gens importants en la resposta immunitaria contra el virus en més del 3%, mentre que un grup
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similar de pacients asimptomatics o lleus no tenien aquestes variants. "Un missatge important és
gue ningl queda lliure d'acabar a I'UCI. Un pot tenir 25 anys i esta completament sa i
desenvolupar una covid-19 greu si té unes variants desfavorables en gens d'aquesta via",
adverteix la doctora Pujol. Coneéixer la importancia d'aquestes alteracions en I'evolucio de la
malaltia es pot convertir en una eina terapéutica i preventiva important per identificar la poblacié en
risc de desenvolupar una pneumonia severa i facilitar en el futur el cribratge de pacients que
requereixen una atencio especial. "Ara que coneixem una de les causes moleculars de per quée
algunes persones joves desenvolupen formes greus de la malaltia podem afinar les opcions
terapéutiques”, recalca la genetista de I'IDIBELL. Autoanticossos contra el sistema immunitari,
sobretot en els homesEls resultats genétics es complementen amb els d'un segon estudi, que
descriu una resposta autoimmunitaria contra els interferons. Els investigadors van examinar 987
pacients amb pneumonia greu per covid-19 i van trobar que més del 10% tenien anticossos propis
contra els interferons a l'inici de la infeccid. Dels 101 pacients amb aquests anticossos, 95 eren
homes. "Aquest biaix suggereix la preséncia d'algun factor genétic, que podria estar localitzat en el
cromosoma X i que d'alguna manera afavoreix l'aparicié d'aquest fenomen autoimmunitari de
forma més prevalent en homes", apunta el doctor Roger Colobran, investigador del Grup de
Recerca en Immunologia Diagnostica del VHIR. Gairebé la meitat dels pacients amb aquests
anticossos tenien més de 65 anys, mentre que la seva presencia disminuia a un 38% en els
menors de 65 anys. Per tant, sembla que la freqiiéncia d'aquests anticossos augmenta amb I'edat.
Aixi, la resposta autoimmunitaria contra els interferons podria explicar la major vulnerabilitat dels
homes i de les persones majors de 65 anys a patir una covid-19 greu. "El que va despertar la
nostra curiositat van ser tres pacients amb infeccié per SARS-CoV-2 que van desenvolupar una
pneumonia greu i que, per una malaltia prévia, sabiem que tenien anticossos que comprometien el
seu sistema immunitari”, explica David Dalmau, investigador de I'Hospital Universitari
MdutuaTerrassa. "Vam pensar: pot ser que no es tracti de casos aillats i que aquesta situacio sigui
la desencadenant de la simptomatologia greu en més persones? | €s per aixd que vam comengar
a analitzar si més pacients tenien aquests autoanticossos"”, afegeix Javier Martinez-Picado,
investigador ICREA a IrsiCaixa.Els investigadors van comparar els resultats amb les dades de 663
persones asimptomatiques i cap presentava aquests autoanticossos; també amb les de 1.227
persones sanes i només 4 els tenien. "Aixo reforga la idea que aquests autoanticossos tenen un
paper com a causa d'aquestes formes greus de la malaltia i que no en sén una conseqiéncia”,
afirma la doctora Andrea Martin, investigadora del Grup de Recerca d'Infeccié en el Pacient
Pediatric Immunodeprimit del VHIR. Medicina de precisié en pandémial'estudi dels casos atipics,
ja siguin de persones d'edat avancada que sén asimptomatiques o fins i tot que no s'infecten tot i
estar exposades al virus o de pacients joves sans que desenvolupen una malaltia molt greu, busca
possibles causes moleculars i biomarcadors genétics que donin pistes per entendre la resposta
immunitaria i el pronostic de cada pacient per poder aplicar tractaments més dirigits. Tot i que
algunes possibilitats no sén facils en una medicina d'emergéncia com és la de la covid-19, si que,
per exemple, es podria aplicar a la practica clinica la detecci6é mitjangant testos si una persona té
anticossos contra els interferons. "Si es confirma aquesta troballa, s'obren portes al tractament de
les formes greus de covid-19 com la plasmaféresi [recanvi del plasmal], la utilitzacié d'altres tipus
d'interferons o I'eliminacié farmacologica de les cél-lules plasmatiques"”, destaca el doctor Pere
Soler-Palacin, cap del Grup de Recerca d'Infeccié en el Pacient Pediatric Immunodeprimit del
VHIR.Per a la doctora Pujol, que estudia malalties genétiques del cervell a I''DIBELL -davant de
I'emergéncia sanitaria de la covid-19, el seu grup va adaptar els algoritmes d'analisi que utilitzen
normalment per estudiar la resposta immunitaria al nou virus-, la medicina gendmica és la "darrera
revolucié biomedica" amb un "ampli ventall de possibilitats”, també en les pandémies.
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Un 15% dels casos greus de COVID-19 s'extreuen
de factors genetics o per anticossos

Europa Espanya Catala

Dos estudis amb participacio de centres catalans aporten llum a les diferents respostes
acn barcelona
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Un 15% dels casos greus de COVID-19 s'extreuen de factors geneétics o per anticossos
Diari de Girona

Hi ha persones que tenen simptomes lleus de coronavirus i altres que pateixen la malaltia de
forma greu; algunes d'elles son joves sense cap patologia prévia. Per que aquesta diferencia? Dos
estudis internacionals amb participacio de centres catalans, publicats a la revista Science, aporten
llum a un dels grans interrogants del coronavirus. Els dos treballs convergeixen en el mateix lloc:
alteracions en la via de l'interferd -la cadena de proteines davant d'un virus, és a dir, la primera
barrera- poden explicar el 15% dels casos greus. Segons un dels estudis, en més del 10%, els
anticossos boicotegen el propi sistema immunitari; l'altre treball descobreix mutacions genetiques
implicades en més del 3% dels casos severs de persones joves.

El consorci internacional COVID Human Genetic Effort, liderat per la Universitat de Rockefeller de
Nova York i I'INSERM frances, publica dos estudis que podrien tenir implicacions directes en la
prevencid i el tractament de [aCOVID-19. Per aix0, pero, cal una mica més de temps, més recerca
i assajos clinics. De moment, aporten un coneixement cabdal per identificar persones amb més
risc de patir la malaltia de forma greu, en una pandémia en queé I'evidéncia cientifica s'ha de
construir.

El consorci reuneix centres d'arreu del mén i els estudis son fruit de la col-laboraci6 entre
centenars d'hospitals que van estar recollint mostres en els moments més dificils de la primera
onada de la pandémia i d'investigadors que han seqiienciat i analitzat les dades.

Entre aquests, I'Institut d'Investigacié Biomedica de Bellvitge (IDIBELL) i I'Hospital Universitari de
Bellvitge; el Vall d'Hebron Institut de Recerca (VHIR) i 'Hospital Universitari Vall d'Hebron; el
Campus Can Ruti, amb I'Hospital Germans Trias i Pujol i IrsiCaixa; I'Hospital Universitari
MutuaTerrassa i la Fundacié Docéncia i Recerca MatuaTerrassa i el Centre Nacional d'Analisi
Genomica (CNAG-CRG).

Prevenir la severitat del virus

Els dos estudis identifiquen alteracions de l'interfer6 com a marcadors que poden predir la
severitat de la COVID-19. Deficiencies en el seu funcionament que impedeixen una resposta
adequada contra el virus, siguin genetiques o immunologiques, estarien darrere d'almenys un 15%
dels casos greus. «Els dos estudis han acabat convergint en el mateix resultat, que la via de
l'interferé és de cabdal importancia per aturar el virus. Per aix0 és una hipotesi molt robusta»,
assenyala la doctora Aurora Pujol, genetista i professora ICREA a I'IDIBELL.
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Un 10% de pacientes graves de COVID-19 tiene
anticuerpos que agravan la afeccion

Europa Espanya Espanyol

Un 15% de los casos graves estarian explicados por factores genéticos e inmunoldgicos, segun
dos estudios publicados en la revista Science.

Uno de cada diez pacientes graves desarrolla anticuerpos que bloquean al interferén de tipo |,
una molécula esencial para luchar contra las infecciones virales, caso de la COVID-19. Una
segunda investigacion, ademas, ha demostrado que un 3'5% de los pacientes graves no llegan a
producir esta molécula o lo hacen en niveles extremadamente bajos , segun indican informaciones
de Antena 3y RTVE .

Asi lo han revelado dos estudios publicados en la revista Science y en los que han participado,
entre otros, los hospitales Vall d'Hebron de Barcelona, Bellvitge de L'Hospitalet, Can Ruti e
IrisCaixa de Badalona y Mdtua de Terrassa

Con el objetivo de conocer por qué la respuesta al virus es tan diferente de una persona a otra, los
investigadores , liderados por la Universidad Rockefeller en Nueva York y el Hospital Necker para
Nifios Enfermos de Paris, analizaron variaciones genéticas en muestras de sangre de 650
pacientes que habian sido ingresados por neumonia provocada por la enfermedad y de otros 530
enfermos asintomaticos o con afeccion leve.

Tras comparar los dos grupos, hallaron que el 3'5% de las personas que habian padecido una
neumonia grave presentaban una mutacion genética que les impedia responder al virus por
niveles muy bajos o inexistentes de interferones de tipo I.

En una segunda investigacion, en la que se analizaron muestras de sangre de 987 pacientes de
todo el mundo que habian desarrollado una neumonia grave por la infeccién de COVID-19, se
observé que un 10,2% de ellos desarrollaron anticuerpos que neutralizaban el interferén propio .

Un 94% eran hombres

De los 101 pacientes que habian desarrollado estos anticuerpos, 95 eran hombres y mas de la
mitad de ellos tenian mas de 65 afios , lo que podria explicar porque la COVID-19 afecta de
manera mas grave a hombres y a personas mayores.

En declaraciones a Antena 3, Andrea Martin, investigadora del Grupo de Investigacion de
Infeccidn en el Paciente Pediatrico Inmunodeprimido del VHIR, indicaba que "estos hallazgos
refuerzan la idea de que estos autoanticuerpos tienen un papel como causa de estas formas
graves y que no son una consecuencia” .

Podria conducir a nuevos tratamientos

Segun indica RTVE, los descubrimientos podrian abrir una nueva via de tratamiento contra la
COVID-19: " Sugieren que la administracion del interferén de tipo | puede tener un beneficio
terapéutico en pacientes seleccionados , al menos al principio del curso de la infeccién", sefiala
una de las investigaciones.

También en declaraciones a la cadena publica, Pere Soler, el jefe de Unidades Infecciosas e
Inmunodeficiencias de Pediatria del Hospital Vall d'Hebron, expica que "posiblemente, podemos
aplicar tratamientos que eliminen estos anticuerpos o que los bloqueen de alguna manera ".
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El aeropuerto de Helsinki utiliza perros rastreadores que detectan COVID con "casi 100% de
acierto"
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El 15% de los pacientes graves tienen factores
geneéticos o inmunes

Europa Espanya Espanyol

Dos estudios de 'Science' sefialan alteraciones del interferén, una proteina, para predecir la
gravedad

Detras de aproximadamente 15% de los casos graves de covid-19 podria haber factores genéticos
e inmunoldgicos. Hasta ahora, la edad, el sexo y la presencia de patologias previas eran los
principales factores asociados a un peor pronostico de la enfermedad, pero todavia era una
incognita por qué algunos jovenes enferman de manera grave.

Ahora, dos estudios publicados este jueves en la revista 'Science’ identifican las alteraciones del
interferdn tipo 1 como un marcador para predecir la severidad del coronavirus en la poblacion. El
interferdn es una proteina producida por el sistema inmunoldgico y tanto los factores genéticos (en
un 3,5% de los casos) como los factores inmunoldgicos (en un 11,5%) impiden que este funcione
correctamente, pudiendo llevar al paciente a la unidad de cuidados intensivos (ucis).

Lo que este estudio principalmente prueba es, en palabras de Aurora Pujol, genetista y profesora
ICREA del Institut d'Investigacié Biomédica de Bellvitge (el Idibell, institucion que ha participado en
uno de los estudios), que "nadie esta libre de sufrir un covid-19 grave y acabar en la uci".

"Hemos encontrado a muchos pacientes jévenes sin patologias previas que han sufrido un
covid-19 muy severo. Y estos pacientes tienen unas variantes en el genoma que destruye la
capacidad de respuesta de la via del interferdn tipo 1, que es la primera defensa de lucha contra
muchos virus", explica Pujol, quien matiza que estos pacientes acaban en la uci porque "su cuerpo
no produce suficiente respuesta antiviral del interferén tipo 1". "Es como si en la primera muralla
de defensa contra el invasor no hubiera nadie para dar la alarma al sistema inmune".Analisis de
genomas

El consorcio internacional Covid Human Genetic Effort, liderado por la Universidad de Rockefeller
de Nueva York, ha analizado los genomas de 659 pacientes graves de covid-19 y ha encontrado
una alta frecuencia de mutaciones en genes que afectarian a los niveles de interferén y a las
proteinas que lo producen en las células pulmonares responsable de su actividad. En concreto, se
han detectado alteraciones genéticas en ocho genes importantes en la respuesta inmune contra
los virus, mientras que un grupo similar de pacientes asintomaticos o leves no tenian estas
mutaciones.

"Este hallazgo sirve para demostrar que la medicina gendmica es importante no solo para las
enfermedades genéticas raras, sino también para otras patologias frecuentes y para entender el
amplio abanico individual de respuesta a las enfermedades en general , y a las infecciones en
particular. El covid-19 era el reto de los ultimos afios", sefiala Pujol.

Conocer la importancia de estas alteraciones en la respuesta a la infeccion puede convertirse en
una herramienta terapéutica y preventiva importante, y serd muy util para el desarrollo de ensayos
clinicos con interferdn en esta poblacién de riesgo a desarrollar una neumonia severa.

Segun los resultados de los ensayos clinicos, se podra activar el cribado de pacientes con
defectos en la via del interferdn y tratarlos de manera personalizada con medicina del siglo XXI.
"El covid-19 nos deberia servir para aprender y estar mejor preparados en las proximas
pandemias" , opina la genetista del Idibell.
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"Ahora que conocemos una de las causas moleculares de por qué algunas personas jévenes
desarrollan formas graves de la enfermedad, podemos afinar nuestras opciones terapéuticas,
como el tratamiento con interferén ", dice la genetista.

Los resultados del primer estudio son el fruto de una colaboracion entre cientos de centros
hospitalarios que estuvieron recogiendo muestras en los momentos mas crudos de la primera ola
de la pandemia y de investigadores que han secuenciado y analizado los datos incluso desde el
confinamiento. Aparte del Idibell, este estudio también ha contado con la participacién de
especialistas del Vall d'Hebron Institut de Recerca (VHIR).Anticuerpos contra el sistema inmune

Los resultados genéticos se complementan con los de un segundo estudio publicado también hoy
en 'Science' y donde los cientificos del mismo consorcio, en este caso con la participacion del
Idibell y el Institut de Recerca de la Sida IrsiCaixa, han encontrado que un 10,2% de los pacientes
gue desarrollan una forma severa de covid-19 estarian generando anticuerpos contra su propio
interferén. Es decir, estarian boicoteando la funcionalidad del sistema inmunitario. Este fendmeno
reduciria la actividad de las citoquinas (un tipo de proteinas) producidas, causando un efecto
similar al de las mutaciones descritas en el primer estudio.

Por lo tanto, los dos trabajos reforzarian la importancia del interferén en la respuesta inmunitaria
contra el coronavirus ya que deficiencias en su funcionamiento, sean genéticas o por la
generacion de autoanticuerpos, estarian detras de al menos un 15% de las neumonias graves .
Sin embargo, no se descarta que este nimero pueda aumentar en un futuro al estudiar otros
elementos implicados en este tipo de respuesta inmunitaria o sus vias antagonicas, que podrian
estar estimuladas.
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Estudios asocian el 15% de los casos graves a
factores genéticos e inmunoldgicos

Europa Espanya Espanyol

Dos estudios del consorcio internacional COVID Human Genetic Effort (que lidera la Universidad
Rockefeller de Nueva York) describen que en un 15% de casos de coronavirus hay factores
genéticos e inmunoldgicos que pueden explicar la aparicion de formas graves del Covid-19.

La revista 'Science' ha publicado los resultados de los estudios en que han participado
investigadores del Vall d'Hebron Instituto de Investigacion (Vhir), del Institut d'Investigacions
Biomdiques de Bellvitge (Idibell) de L'Hospitalet de Llobregat (Barcelona), del Hospital Germans
Trias i Pujol de Badalona (Barcelona) y del Institut de Recerca de la Sida IrsiCaixa, informan en un
comunicado.

Los pacientes que han identificado en la investigacion tienen en comin un defecto en la actividad
de los interferones tipo |, unas moléculas del sistema inmunitario que tienen "un papel clave" en la
lucha contra las infecciones por virus.

Estas proteinas pueden ser bloqueadas por anticuerpos propios o, si existen determinadas
mutaciones, pueden no producirse en cantidades adecuadas, lo que puede provocar una
respuesta inmunitaria inadecuada y, por tanto, "una mayor gravedad" de la enfermedad.

En un primer estudio con 650 pacientes hospitalizados por neumonia grave y 530 pacientes
asintomaticos y leves han demostrado que determinadas alteraciones genéticas que afectan a la
produccion de interferén explicarian el 3,5% de los casos graves de Covid-19.

Paralelamente, en un segundo estudio los investigadores han examinado a 987 pacientes con
neumonia grave por el coronavirus y han encontrado que mas del 10% tenian anticuerpos propios
contra los interferones al inicio de la infeccion.

La identificacion de mutaciones genéticas y anticuerpos contra los interferones tipo | "es
importante" a la hora de poner en marcha intervenciones médicas que permitan detectar a las
personas en riesgo de desarrollar una forma grave.

De esta manera, si se detecta a una persona sin interferones de tipo I, se podria administrar esta
molécula al inicio de la infeccion para "intentar evitar desarrollar" formas graves de la enfermedad.
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Un 10% de los enfermos graves de COVID-19 tiene
anticuerpos que empeoran la enfermedad

Europa Espanya Espanyol

Esto significa que su propio sistema inmunitario impide una respuesta adecuada contra el virus y,
ademas, podria explicar la mayor vulnerabilidad de los hombres y los mayores de 65 afos

Un 10,2 % de las personas que sufren la covid-19 con sintomatologia grave tiene anticuerpos que
boicotean la funcionalidad de su sistema inmunitario al bloquear un tipo de molécula propia de
este, segun dos estudios con participacion espafiola que publica hoy, jueves, "Science".

La otra investigacion sefiala, por otra parte, que factores genéticos e inmunolégicos explicarian un
15% de los casos graves de covid-19.

En ambos estudios han participado, entre otros, los hospitales Vall d'Hebron de Barcelona,
Bellvitge de L'Hospitalet, Can Ruti e IrisCaixa de Badalona, Mitua de Terrassa y el Hospital
Universitario de Gran Canaria Doctor Negrin.

Los expertos han visto que el 10,2% de las personas que pasa la infeccién con sintomatologia
grave tiene anticuerpos que bloquean una molécula propia del sistema inmunitario, el interferén
tipo 1 (IFN). Eso significa que su propio sistema inmunitario impide una respuesta adecuada
contra el virus y, ademas, podria explicar la mayor vulnerabilidad de los hombres y los mayores de
65 afos.

Los investigadores examinaron 987 pacientes con neumonia grave por covid-19 y encontraron que
mas del 10% tenia anticuerpos propios contra los interferones al inicio de la infeccién.

En algunos casos, estos anticuerpos fueron detectados en muestras de sangre tomadas antes de
gue los pacientes se infectaran y, en otros, se encontraron en estadios iniciales de la infeccion.

De los 101 pacientes con estos anticuerpos contra los interferones de tipo |, 95 eran hombres, lo
gue sugiere la presencia de algun factor genético, que podria estar localizado en el cromosoma X,
gue de alguna forma favorezca la aparicion de este fenémeno autoinmune de forma mas
prevalente en hombres.

Cerca de la mitad de los pacientes que tenian estos anticuerpos tenia mas de 65 afios, mientras
gue solo se encontraban en un 38% de los menores de esa edad, por lo cual parece que la
frecuencia de estos anticuerpos aumenta con la edad.

Los investigadores analizaron también la presencia de autoanticuerpos en la poblacion general
sana, y en estos casos, solo 4 de las 1.227 personas analizadas tenian este tipo de anticuerpos.

El descubrimiento permitira identificar cuales de las personas con infecciéon por SARS-CoV-2 es
mas probable que desarrolle sintomas graves y facilitara la adaptacion de los tratamientos
destinados a estas personas con autoinmunidad.

Los investigadores, liderados por la Universidad Rockefeller en Nueva York y el Hospital Necker
para Nifios Enfermos de Paris, han intentado descifrar por qué la respuesta individual a la
infeccion por el virus SARS-CoV-2 varia tanto de una persona a otra.

En el otro estudio, se analizaron variaciones genéticas a partir de muestras de sangre de mas de
650 pacientes que habian sido hospitalizados por neumonia grave por COVID-19, un 14% de los
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cuales murieron, e incluyeron también muestras de otro grupo de mas de 530 pacientes
asintoméaticos o con infeccion leve.

Los investigadores buscaron diferencias entre los dos grupos, analizando 13 genes conocidos por
ser importantes para la defensa contra el virus de la gripe mediante los interferones de tipo I. Los

resultados mostraron que un nimero significativo de personas con enfermedad grave tenia alguna
alteracién en estos 13 genes y, especificamente, mas del 3% tenia mutaciones que impedian una
respuesta adecuada contra el virus SARS-CoV-2 por falta de actividad de los interferones de tipo |.

"Durante los ultimos 15 afios ya se han descrito mutaciones en estos 13 genes en casos puntuales
y excepcionalmente graves de otras infecciones viricas como la gripe o la encefalitis por
herpesvirus”, ha explicado el investigador del Grupo de Investigacié6n en Inmunologiia
Diagnddéstica del Vall d'Hebron Instituto de Investigacion (VHIR), Roger Colobran.

"Lo que nos ha sorprendido en este estudio -ha afadido- es la elevada frecuencia con la que
hemos encontrado estas alteraciones en pacientes con COVID-19 grave".

Segun la profesora Aurora Pujol, genetista en el Instituto de Investigacion Biomédica de Bellvitge
(Idibell), "ahora que conocemos una de las causas moleculares de por qué algunas personas
jévenes desarrollan formas graves de la enfermedad, podemos afinar nuestras opciones
terapéuticas, como el tratamiento con interferon”.

Segun Pujol, esta lista de mutaciones, que también podrian ser relevantes en otros virus, es
posible que se vaya ampliando a medida que se estudien mas casos.

"Los enfermos de COVID-19 con peor prondstico que no tienen ninguna de estas alteraciones,
puede que tengan alguna patologia previa no diagnosticada u otras susceptibilidades genéticas
gue causen una respuesta inmune incorrecta”, ha aclarado la investigadora.
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El 10% de malalts greus de covid té anticossos
gue empitjoren la malaltia

Europa Espanya Catala

El 10% de malalts greus de covid té anticossos que empitjoren la malaltia

Regi67

El 10,2% de les persones que tenen la covid-19 amb simptomatologia greu té anticossos que
boicotegen la funcionalitat del seu sistema immunitari en bloquejar un tipus de molécula propia
d'aquest, segons dos estudis amb participacié catalana que va publicar ahir Science. L'altra

recerca assenyala, d'altra banda, que factors genétics i immunologics explicarien el15% dels
casos greus de covid-19.

En tots dos estudis han participat, entre altres, els hospitals Vall d'Hebron de Barcelona, Bellvitge
de I'Hospitalet, Can Ruti i IrisCaixa de Badalona, Mutua de Terrassa i I'Hospital Universitari de
Gran Canaria Dr. Negrin.

Els experts han vist que el 10,2% de les persones que passa la infeccié amb simptomatologia greu
té anticossos que bloquegen una molécula propia del sistema immunitari, l'interferd tipus 1 (IFN).
Aixo0 significa que el seu propi sistema immunitari impedeix una resposta adequada contra el virus
i, a més, podria explicar la major vulnerabilitat dels homes i els majors de 65 anys. Els
investigadors van examinar 987 pacients amb pneumonia greu per covid-19 i van trobar que més
del 10% tenia anticossos propis contra els interferons a l'inici de la infeccié. En alguns casos,
aguests anticossos van ser detectats en mostres de sang preses abans que els pacients
s'infectessin i, en uns altres, es van trobar en estadis inicials de la infeccio.

Dels 101 pacients amb aquests anticossos contra els interferons de tipus I, 95 eren homes, la qual
cosa suggereix la preséncia d'algun factor genetic, que podria estar localitzat en el cromosoma X,

gue d'alguna forma afavoreixi I'aparicié d'aquest fenomen autoimmune de forma més prevalent en
homes.

Prop de la meitat dels pacients que tenien aquests anticossos tenia més de 65 anys, mentre que
només es trobaven en un 38% dels menors d'aquesta edat, per la qual cosa sembla que la
freqUiéncia d'aquests anticossos augmenta amb I'edat.

Els investigadors van analitzar també la presencia d'autoanticossos en la poblacio general sana, i
en aquests casos, només 4 de les 1.227 persones analitzades tenien aquest tipus d'anticossos.

El descobriment permetra identificar quines de les persones amb infeccié per SARS-CoV-2 és més
probable que desenvolupi simptomes greus i facilitara I'adaptacié dels tractaments destinats a
aquestes persones amb autoinmunitat.
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Estudios asocian el 15% de los casos graves a
factores genéticos e inmunoldgicos

Europa Espanya Espanyol

BARCELONA, 25 (EUROPA PRESS)

Dos estudios del consorcio internacional COVID Human Genetic Effort (que lidera la Universidad
Rockefeller de Nueva York) describen que en un 15% de casos de coronavirus hay factores
genéticos e inmunolégicos que pueden explicar la aparicién de formas graves del Covid-19.

La revista 'Science' ha publicado los resultados de los estudios en que han participado
investigadores del Vall d'Hebron Instituto de Investigacion (Vhir), del Institut d'Investigacions
Biomdiques de Bellvitge (Idibell) de L'Hospitalet de Llobregat (Barcelona), del Hospital Germans
Trias i Pujol de Badalona (Barcelona) y del Institut de Recerca de la Sida IrsiCaixa, informan en un
comunicado.

Los pacientes que han identificado en la investigacién tienen en comudn un defecto en la actividad
de los interferones tipo I, unas moléculas del sistema inmunitario que tienen "un papel clave" en la
lucha contra las infecciones por virus.

Estas proteinas pueden ser blogueadas por anticuerpos propios o, si existen determinadas
mutaciones, pueden no producirse en cantidades adecuadas, lo que puede provocar una
respuesta inmunitaria inadecuada y, por tanto, "una mayor gravedad" de la enfermedad.

En un primer estudio con 650 pacientes hospitalizados por neumonia grave y 530 pacientes
asintomaticos y leves han demostrado que determinadas alteraciones genéticas que afectan a la
produccion de interferdn explicarian el 3,5% de los casos graves de Covid-19.

Paralelamente, en un segundo estudio los investigadores han examinado a 987 pacientes con
neumonia grave por el coronavirus y han encontrado que mas del 10% tenian anticuerpos propios
contra los interferones al inicio de la infeccion.

La identificacién de mutaciones genéticas y anticuerpos contra los interferones tipo | "es
importante" a la hora de poner en marcha intervenciones médicas que permitan detectar a las
personas en riesgo de desarrollar una forma grave.

De esta manera, si se detecta a una persona sin interferones de tipo I, se podria administrar esta
molécula al inicio de la infeccion para "intentar evitar desarrollar" formas graves de la enfermedad.
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Estudis associen el 15% dels casos greus de
Covid-19 a factors genetics i immunologics

Europa Espanya Catala

La revista 'Science' ha publicat els resultats dels estudis en qué han participat investigadors de
centres catalans

Dos estudis del consorci internacional COVID Human Genetic Effort (que lidera la Universitat
Rockefeller de Nova York) descriuen que en un 15% de casos de coronavirus hi ha factors
genetics i immunologics que poden explicar I'aparicié de formes greus de la Covid-19 . La revista
'Science' ha publicat els resultats dels estudis en qué han participat investigadors de la Vall
d'Hebron Institut de Recerca (VHIR), de I'Institut d'Investigacions Biomediques de Bellvitge (Idibell)
de I'Hospitalet de Llobregat, de I'Hospital Germans Trias i Pujol de Badalona i de I'Institut de
Recerca de la Sida IrsiCaixa, informen en un comunicat.

Els pacients que han identificat en la investigacié tenen en comu un defecte en I'activitat dels
interferons tipus |, unes molécules de sistema immunitari que tenen "un paper clau” en la lluita
contra les infeccions per virus. Aquestes proteines poden ser bloquejades per anticossos propis o,
si hi ha determinades mutacions, poden no produir-se en quantitats adequades, el que pot
provocar una resposta immunitaria inadequada i, per tant, "una major gravetat" de la malaltia.

En un primer estudi amb 650 pacients hospitalitzats per pneumonia greu i 530 pacients
asimptomatics i lleus han demostrat que determinades alteracions genetiques que afecten la
produccio d'interfer6 explicarien el 3,5% dels casos greus de Covid-19. Paral-lelament, en un
segon estudi els investigadors han examinat a 987 pacients amb pneumonia greu pel coronavirus i
han trobat que més del 10% tenien anticossos propis contra els interferons a l'inici de la infeccié.

La identificacio de mutacions genétiques i anticossos contra els interferons tipus | "és important” a
I'hora de posar en marxa intervencions mediques que permetin detectar a les persones en risc de
desenvolupar una forma greu . D'aquesta manera, si es detecta a una persona sense interferons
de tipus I, es podria administrar aquesta molécula a l'inici de la infecci6 per "intentar evitar
desenvolupar" formes greus de la malaltia.
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10% de enfermos graves de covid-19 tiene
anticuerpos que empeoran la enfermedad

Europa Espanya Espanyol

Un 10,2% de las personas que sufren covid-19 con sintomatologia grave tiene anticuerpos que
boicotean la funcionalidad de su sistema inmunitario al bloquear un tipo de molécula propia de
este, seguin dos estudios con participacion espafiola que publica este jueves 'Science'.

La otra investigacion sefiala, por otra parte, que factores genéticos e inmunoldgicos explicarian un
15% de los casos graves de covid-19.

En ambos estudios han participado, entre otros, los hospitales Vall d'Hebron de Barcelona ,
Bellvitge de L'Hospitalet, Can Ruti e IrisCaixa de Badalona, Matua de Terrassa y el Hospital
Universitario de Gran Canaria Dr. Negrin.

Los expertos han visto que el 10,2% de las personas que pasa la infeccidn con sintomatologia
grave tiene anticuerpos que bloquean una molécula propia del sistema inmunitario, el interferén
tipo 1 (IFN) .

Eso significa que su propio sistema inmunitario impide una respuesta adecuada contra el virus y,
ademas, podria explicar la mayor vulnerabilidad de los hombres y los mayores de 65 afios .

Su propio sistema inmunitario impide una respuesta adecuada contra el virus y podria explicar la
mayor vulnerabilidad de los hombres y los mayores de 65

Los investigadores examinaron 987 pacientes con neumonia grave por covid-19 y encontraron que
mas del 10% tenia anticuerpos propios contra los interferones al inicio de la infeccion.

En algunos casos, estos anticuerpos fueron detectados en muestras de sangre tomadas antes de
gue los pacientes se infectaran y, en otros, se encontraron en estadios iniciales de la infeccion.

De los 101 pacientes con estos anticuerpos contra los interferones de tipo I, 95 eran hombres , lo
gue sugiere la presencia de algun factor genético, que podria estar localizado en el cromosoma X,
gue de alguna forma favorezca la aparicion de este fendmeno autoinmune de forma mas
prevalente en hombres.

Cerca de la mitad de los pacientes que tenian estos anticuerpos tenia mas de 65 afios , mientras
gue solo se encontraban en un 38% de los menores de esa edad , por lo cual parece que la
frecuencia de estos anticuerpos aumenta con la edad.

Los investigadores analizaron también la presencia de autoanticuerpos en la poblaciéon general
sana, y en estos casos, solo 4 de las 1.227 personas analizadas tenian este tipo de anticuerpos.

El descubrimiento permitira identificar cuales de las personas con infeccion por SARS-CoV-2 es
mas probable que desarrolle sintomas graves y facilitara la adaptacion de los tratamientos
destinados a estas personas con autoinmunidad .

Darrere el 15% de casos greus de #COVID19 hi hauria factors genetics i immunologics. Aixi ho
descriuen dos estudis internacionals publicats a Science amb la participacié de diversos grups de
recerca del #VHIR .

Més info: https://t.co/EqBoQvztO5 pic.twitter.com/tnLfxXWoZCq
Vall d'Hebron Institut de Recerca (@VHIR_) September 24, 2020
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Los investigadores, liderados por la Universidad Rockefeller en Nueva York y el Hospital Necker
para Nifios Enfermos de Paris, han intentado descifrar por qué la respuesta individual a la
infeccion por el virus SARS-CoV-2 varia tanto de una persona a otra.

En el otro estudio, se analizaron variaciones genéticas a partir de muestras de sangre de mas de
650 pacientes que habian sido hospitalizados por neumonia grave por COVID-19, un 14% de los
cuales murieron, e incluyeron también muestras de otro grupo de mas de 530 pacientes
asintoméaticos o con infeccion leve.

Los investigadores buscaron diferencias entre los dos grupos, analizando 13 genes conocidos por
ser importantes para la defensa contra el virus de la gripe mediante los interferones de tipo | .

Los resultados mostraron que un nimero significativo de personas con enfermedad grave tenia
alguna alteracién en estos 13 genes

Los resultados mostraron que un nimero significativo de personas con enfermedad grave tenia
alguna alteracién en estos 13 genes y, especificamente, mas del 3% tenia mutaciones que
impedian una respuesta adecuada contra el virus SARS-CoV-2 por falta de actividad de los
interferones de tipo I.

"Durante los ultimos 15 afios ya se han descrito mutaciones en estos 13 genes en casos puntuales
y excepcionalmente graves de otras infecciones viricas como la gripe o la encefalitis por
herpesvirus ", ha explicado el investigador del Grupo de Investigaciéén en Inmunologiia
Diagnddéstica del Vall d'Hebron Instituto de Investigacion (VHIR), Roger Colobran.

"Lo que nos ha sorprendido en este estudio -ha afadido- es la elevada frecuencia con la que
hemos encontrado estas alteraciones en pacientes con covid-19 grave ".

Dentro del hospital con mas ingresos de covid-19: "Esta muriendo gente joven" David Brunat Los
hospitales espafioles se llenan de enfermos de covid-19 y algunos se acercan al colapso.
Visitamos el Hospital 12 de Octubre, en Madrid, para tomar el pulso a la segunda ola

Segun la profesora Aurora Pujol , genetista en el Instituto de Investigacién Biomédica de Bellvitge
(Idibell), "ahora que conocemos una de las causas moleculares de por qué algunas personas
jévenes desarrollan formas graves de la enfermedad , podemos afinar nuestras opciones
terapéuticas, como el tratamiento con interferon”.

Segun Pujol, esta lista de mutaciones , que también podrian ser relevantes en otros virus, es
posible que se vaya ampliando a medida que se estudien mas casos .

"Los enfermos con peor prondstico que no tienen ninguna de estas alteraciones, puede que
tengan alguna patologia previa no diagnosticada u otras susceptibilidades genéticas que causen
una respuesta inmune incorrecta”, ha aclarado la investigadora.
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Nuevo reveés en la lucha contra la Covid-19:
algunos anticuerpos boicotean el sistema inmune

Europa Espanya Espanyol

Un nuevo estudio publicado en la revista 'Science' revela que el 10% de los pacientes tiene
defectos genéticos que multiplican la peligrosidad del virus.

Factores genéticos e inmunoldgicos explicarian un 15% de los casos graves de Covid-19 , segun
dos estudios internacionales en los que ha participado, entre otros, los hospitales Vall d'Hebron de
Barcelona, Bellvitge de L'Hospitalet, Can Ruti e IrisCaixa de Badalona y Matua de Terrassa y que
publica hoy la revista Science.

Uno de los estudio ha revelado que el 3,5% de los pacientes con neumonia grave tienen
mutaciones en genes que impiden la actividad de los interferones de tipo |, unas moléculas clave
para luchar contra las infecciones por virus, entre ellos el SARS-CoV-2.

La otra investigacion ha demostrado que un 10% de los casos graves tienen una respuesta
autoinmune frente a estos interferones de tipo I, lo que significa que su propio sistema inmunitario
impide una respuesta adecuada contra el virus y, ademas, podria explicar la mayor vulnerabilidad
de los hombres y los mayores de 65 afios.

Los investigadores, liderados por la Universidad Rockefeller en Nueva York y el Hospital Necker
para Nifios Enfermos de Paris, han intentado descifrar por qué la respuesta individual a la
infeccidn por el virus SARS-CoV-2 varia tanto de una persona a otra.

En el primer estudio, los investigadores analizaron variaciones genéticas a partir de muestras de
sangre de mas de 650 pacientes que habian sido hospitalizados por neumonia grave por
COVID-19, un 14% de los cuales murieron, e incluyeron también muestras de otro grupo de mas
de 530 pacientes asintomaticos o con infeccion leve.

Los investigadores buscaron diferencias entre los dos grupos, analizando 13 genes conocidos por
ser importantes para la defensa contra el virus de la gripe mediante los interferones de tipo I.

Los resultados mostraron que un namero significativo de personas con enfermedad grave tenian
alguna alteracion en estos 13 genes y, especificamente, mas del 3% tenian mutaciones que
impedian una respuesta adecuada contra el virus SARS-CoV-2 por falta de actividad de los
interferones de tipo I.

"Los interferones de tipo | son uno de los principales mecanismos que la inmunidad innata tiene
para luchar contra las infecciones virales . De hecho, durante los ultimos 15 afios ya se han
descrito mutaciones en estos 13 genes en casos puntuales y excepcionalmente graves de otras
infecciones viricas como la gripe o la encefalitis por herpesvirus", ha explicado el investigador del
Grupo de Investigacion en Inmunologia Diagnostica del Vall d'Hebron Instituto de Investigacion
(VHIR), Roger Colobran.

"Lo que nos ha sorprendido en este estudio -ha afiadido- es la elevada frecuencia con la que
hemos encontrado estas alteraciones en pacientes con COVID-19 grave".

Formas graves de enfermedad

Segun la profesora Aurora Pujol, genetista en el Instituto de Investigacion Biomédica de Bellvitge
(IDIBELL), "ahora que conocemos una de las causas moleculares de por qué algunas personas
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jévenes desarrollan formas graves de la enfermedad podemos afinar nuestras opciones
terapéuticas, como el tratamiento con interferon”.

Segun Pujol, esta lista de mutaciones, que también podrian ser relevantes en otros virus, es
posible que se vaya ampliando a medida que se estudien mas casos.

"Los enfermos de COVID-19 con peor prondstico que no tienen ninguna de estas alteraciones ,
puede que tengan alguna patologia previa no diagnosticada u otras susceptibilidades genéticas
gue causen una respuesta inmune incorrecta”, ha aclarado la investigadora.

La segunda investigacion ha descrito una respuesta autoinmune contra los interferones de tipo I.

En este caso, los investigadores examinaron 987 pacientes con neumonia grave por COVID-19 y
encontraron que mas del 10% tenian anticuerpos propios contra los interferones al inicio de la
infeccion.

En algunos casos, estos anticuerpos fueron detectados en muestras de sangre tomadas antes de
gue los pacientes se infectaran y, en otros casos, se encontraron en estadios iniciales de la
infeccion, y de los 101 pacientes con estos anticuerpos contra los interferones de tipo I, 95 eran
hombres.

"Este sesgo de género sugiere la presencia de algun factor genético, que podria estar localizado
en el cromosoma X, que de alguna forma favorezca la aparicion de este fenémeno autoinmune de
forma mas prevalente en hombres. Esta es una de las hip6tesis que se esta trabajando dentro del
consorcio COVID Human Genetic Effort", segiin Colobran.

Ademas, cerca de la mitad de los pacientes que tenian estos anticuerpos tenian mas de 65 afios ,
mientras que solo se encontraban en un 38% de los menores de 65 afios, por lo cual parece que
la frecuencia de estos anticuerpos aumenta con la edad.

Asi, la respuesta autoinmune contra los interferones podria explicar la mayor vulnerabilidad de los
hombres y de las personas mayores de 65 afios a sufrir COVID-19 grave.

Los investigadores analizaron también la presencia de autoanticuerpos en la poblacion general
sana, y en estos casos, solo 4 de las 1.227 personas analizadas tenian este tipo de anticuerpos.

"Estos hallazgos refuerzan la idea de que estos autoanticuerpos tienen un papel como causa de
estas formas graves y que no son una consecuencia”, ha sentenciado Andrea Martin,
investigadora del Grupo de Investigacion de Infeccién en el Paciente Pediatrico Inmunodeprimido
del VHIR.
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Uno de cada diez enfermos graves de covid tiene
anticuerpos que la empeoran

Europa Espanya Espanyol

Segun dos estudios con participacién espafiola, el propio sistema inmunitario de los pacientes
impide una respuesta adecuada contra el virus y esto, ademas, podria explicar la mayor
vulnerabilidad de los hombres y los mayores de 65 afios.

EFE Dos sanitarias del Hospital Miguel Servet, en una zona habilitada para enfermos con
Covid-19. José Miguel Marco Un 10,2% de las personas que sufren la covid-19 con sintomatologia
grave tiene anticuerpos que boicotean la funcionalidad de su sistema inmunitario al bloquear un
tipo de molécula propia de este , seguin dos estudios con participacién espafiola que publica este
jueves 'Science'.

La otra investigacion sefiala, por otra parte, que factores genéticos e inmunolégicos explicarian un
15% de los casos graves de covid-19.

En ambos estudios han participado, entre otros, los hospitales Vall d'Hebron de Barcelona ,
Bellvitge de L'Hospitalet, Can Ruti e IrisCaixa de Badalona, Mitua de Tarrasa y el Hospital
Universitario de Gran Canaria Dr. Negrin.

Los expertos han visto que el 10,2% de las personas que pasa la infeccién con sintomatologia
grave tiene anticuerpos que bloquean una molécula propia del sistema inmunitario, el interferén
tipo 1 (IFN).

Eso significa que su propio sistema inmunitario impide una respuesta adecuada contra el virus y,
ademas, podria explicar la mayor vulnerabilidad de los hombres y los mayores de 65 afios.

Los investigadores examinaron 987 pacientes con neumonia grave por covid-19 y encontraron que
mas del 10% tenia anticuerpos propios contra los interferones al inicio de la infeccién.

En algunos casos, estos anticuerpos fueron detectados en muestras de sangre tomadas antes de
gue los pacientes se infectaran y, en otros, se encontraron en estadios iniciales de la infeccién.

De los 101 pacientes con estos anticuerpos contra los interferones de tipo |, 95 eran hombres, lo
gue sugiere la presencia de algun factor genético, que podria estar localizado en el cromosoma X,
gue de alguna forma favorezca la aparicion de este fenébmeno autoinmune de forma mas
prevalente en hombres.

Cerca de la mitad de los pacientes que tenian estos anticuerpos tenia mas de 65 afios, mientras
gue solo se encontraban en un 38% de los menores de esa edad, por lo cual parece que la
frecuencia de estos anticuerpos aumenta con la edad.

Los investigadores analizaron también la presencia de autoanticuerpos en la poblacion general
sana, y en estos casos, solo 4 de las 1.227 personas analizadas tenian este tipo de anticuerpos.

Adaptacion de tratamientos El descubrimiento permitira identificar cuéles de las personas con
infeccion por SARS-CoV-2 es mas probable que desarrolle sintomas graves y facilitara la
adaptacion de los tratamientos destinados a estas personas con autoinmunidad.

Los investigadores, liderados por la Universidad Rockefeller en Nueva York y el Hospital Necker
para Nifios Enfermos de Paris , han intentado descifrar por qué la respuesta individual a la
infeccion por el virus SARS-CoV-2 varia tanto de una persona a otra.
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En el otro estudio, se analizaron variaciones genéticas a partir de muestras de sangre de mas de
650 pacientes que habian sido hospitalizados por neumonia grave por covid-19, un 14% de los
cuales murieron, e incluyeron también muestras de otro grupo de mas de 530 pacientes
asintoméaticos o con infeccion leve.

Los investigadores buscaron diferencias entre los dos grupos, analizando 13 genes conocidos por
ser importantes para la defensa contra el virus de la gripe mediante los interferones de tipo I.

Los resultados mostraron que un nimero significativo de personas con enfermedad grave tenia
alguna alteracién en estos 13 genes y, especificamente, mas del 3% tenia mutaciones que
impedian una respuesta adecuada contra el virus SARS-CoV-2 por falta de actividad de los
interferones de tipo I.

"Durante los ultimos 15 afios ya se han descrito mutaciones en estos 13 genes en casos puntuales
y excepcionalmente graves de otras infecciones viricas como la gripe o la encefalitis por
herpesvirus”, ha explicado el investigador del Grupo de Investigaciéén en Inmunologiia
Diagnddéstica del Vall d'Hebron Instituto de Investigacion (VHIR), Roger Colobran.

"Lo que nos ha sorprendido en este estudio -ha afadido- es la elevada frecuencia con la que
hemos encontrado estas alteraciones en pacientes con covid-19 grave".

Segun la profesora Aurora Pujol, genetista en el Instituto de Investigacion Biomédica de Bellvitge
(Idibell), "ahora que conocemos una de las causas moleculares de por qué algunas personas
jévenes desarrollan formas graves de la enfermedad, podemos afinar nuestras opciones
terapéuticas, como el tratamiento con interferon”.

Segun Pujol, esta lista de mutaciones, que también podrian ser relevantes en otros virus, es
posible que se vaya ampliando a medida que se estudien mas casos.

"Los enfermos de covid-19 con peor prondstico que no tienen ninguna de estas alteraciones puede
gue tengan alguna patologia previa no diagnosticada u otras susceptibilidades genéticas que
causen una respuesta inmune incorrecta”, ha aclarado la investigadora.
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Un 15% dels casos greus de coronavirus
s'expliquen per factors geneétics o per anticossos
gue boicotegen el sistema immunitari

Europa Espanya Catala

Dos estudis amb participacio de centres catalans i publicats a la revista 'Science' aporten llum a
les diferents respostes al virus, com ara els casos greus de Covid-19 entre els joves sense cap
patologia prévia.

Dos estudis internacionals amb participacié de centres catalans publicats a la revista Science
aporten llum a un dels grans interrogants del coronavirus: per qué hi ha persones que tenen
simptomes lleus de la Covid-19 i altres que la pateixen de forma greu, algunes d'elles sent joves
sense cap patologia prévia?

Els dos treballs convergeixen en el mateix lloc: alteracions en la via de l'interferé -la cadena de
proteines davant d'un virus, és a dir, la primera barrera- poden explicar el 15% dels casos greus .
Segons un dels estudis, en més del 10%, els anticossos boicotegen el propi sistema immunitari ;
I'altre treball descobreix mutacions genetiques implicades en més del 3% dels casos severs de
persones joves.

El consorci internacional COVID Human Genetic Effort , liderat per la Universitat de Rockefeller de
Nova York i 'INSERM franceés , publica aquest dijous a la prestigiosa revista Science dos estudis
gue podrien tenir implicacions directes en la prevencid i el tractament de la Covid-19. Per aixo,
pero, cal una mica més de temps, més recerca i assajos clinics.

El consorci reuneix centres d'arreu del mon i els estudis son fruit de la col-laboracié entre
centenars d'hospitals, entre aquests, I'Institut d'Investigacié Biomédica de Bellvitge (IDIBELL) i
I'Hospital Universitari de Bellvitge; el Vall d'Hebron Institut de Recerca (VHIR) i I'Hospital
Universitari Vall d'Hebron; el Campus Can Ruti, amb I'Hospital Germans Trias i Pujol i IrsiCaixa;
I'Hospital Universitari MUtuaTerrassa i la Fundacié Docéncia i Recerca MatuaTerrassa i el Centre
Nacional d'Analisi Gendmica (CNAG-CRG).

El Procicat redueix al 50% I'aforament de bars i restaurants a la Cerdanya i recomana no sortir de
casa public / acn

També formen part del consorci la Institucié Catalana de Recerca i Estudis Avancgats (ICREA);
I'Institut d'Investigacions Biomédiques de Barcelona-CSIC; I'Hospital del Mar i la Universitat de Vic
. De I'Estat espanyol, hi ha tingut un paper molt destacat I' Hospital Universitari de Gran Canaria
Dr. Negrin , que de fet forma part del comité director del consorci.

Mutacions genétiques en persones joves

Un dels estudis aporta coneixement a una de les incognites que turmenten del coronavirus: per
gué algunes persones de menys de 50 anys sense patologies prévies desenvolupen una Covid-19
greu -encara que no és el més frequient-. El consorci ha analitzat el genoma de 659 pacients amb
una clinica greu i ha detectat alteracions en vuit gens importants en la resposta immunitaria contra
el virus en més del 3% , mentre que un grup similar de pacients asimptomatics o lleus no tenien
aguestes variants. "Un missatge important és que ningu queda lliure d'acabar a I'UCI. Un pot tenir
25 anys i estar completament sa i desenvolupar una Covid-19 greu si té unes variants
desfavorables en gens d'aquesta via", adverteix la doctora Aurora Pujol , genetista i professora
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ICREA a I'IDIBELL.

Conéixer la importancia d'aquestes alteracions en I'evolucié de la malaltia es pot convertir en una
eina terapeutica i preventiva important per identificar la poblacié en risc de desenvolupar una
pneumonia severa i facilitar en el futur el cribratge de pacients que requereixen una atencié
especial. "Ara que coneixem una de les causes moleculars de per qué algunes persones joves
desenvolupen formes greus de la malaltia podem afinar les opcions terapéutiques”, recalca la
genetista de I'IDIBELL.

Més de 600 grups escolars confinats a Catalunya a causa del coronavirus acn | public
Autoanticossos contra el sistema immunitari, sobretot en els homes

Els resultats genétics es complementen amb els d'un segon estudi, que descriu una resposta
autoimmunitaria contra els interferons. Els investigadors van examinar 987 pacients amb
pneumonia greu per Covid-19 i van trobar que més del 10% tenien anticossos propis contra els
interferons a l'inici de la infecci6.

Dels 101 pacients amb aquests anticossos, 95 eren homes. "Aquest biaix suggereix la preséncia
d'algun factor genetic, que podria estar localitzat en el cromosoma X i que d'alguna manera
afavoreix I'aparicio d'aquest fenomen autoimmunitari de forma més prevalent en homes", apunta el
doctor Roger Colobran , investigador del Grup de Recerca en Immunologia Diagnostica del VHIR.

Gairebé la meitat dels pacients amb aquests anticossos tenien més de 65 anys, mentre que la
seva presencia disminuia a un 38% en els menors de 65 anys . Per tant, sembla que la freqtiéncia
d'aquests anticossos augmenta amb I'edat. Aixi, la resposta autoimmunitaria contra els interferons
podria explicar la major vulnerabilitat dels homes i de les persones majors de 65 anys a patir una
Covid-19 greu.

"El que va despertar la nostra curiositat van ser tres pacients amb infeccié per SARS-CoV-2 que
van desenvolupar una pneumonia greu i que, per una malaltia prévia, sabiem que tenien
anticossos que comprometien el seu sistema immunitari”, explica David Dalmau , investigador de
I'Hospital Universitari MUtuaTerrassa. "Vam pensar: pot ser que no es tracti de casos aillats i que
aguesta situacio sigui la desencadenant de la simptomatologia greu en més persones? | és per
aixd que vam comencar a analitzar si més pacients tenien aquests autoanticossos", afegeix Javier
Martinez-Picado , investigador ICREA a IrsiCaixa.

La cimera catalana per la prestacié en cas de fills en quarantena embarranca a I'espera de la
solucié estatal europa press

Perqué confies en Public

Estas llegint aguesta noticia perqué a Public som independents, lliures i valents. | aixd només és
possible quan lectors com tu ens recolzeu en la nostra tasca.

Mantenim un enfocament social i denunciem els abusos del poder. Ens ajudes a seguir fent-ho
possible?

Amb 6 al mes estaras enfortint un periodisme que tria estar al costat de la gent. A més podras
comptar amb molts altres avantatges.

Uneix-té a nosaltres
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Un 15% dels casos greus de covid s'expliquen per
factors genetics o per anticossos que boicotegen
el sistema immunitari

Europa Espanya Catala

Hi ha persones que tenen simptomes lleus de la covid-19 i altres que pateixen la malaltia de forma
greu; algunes d'elles sén joves sense cap patologia prévia. Per qué aquesta diferéncia? Dos
estudis internacionals amb participacio de centres catalans, publicats a la revista 'Science’, aporten
llum a un dels grans interrogants del coronavirus. Els dos treballs convergeixen en el mateix lloc:
alteracions en la via de l'interferé -la cadena de proteines davant d'un virus, és a dir, la primera
barrera- poden explicar el 15% dels casos greus. Segons un dels estudis, en més del 10%, els
anticossos boicotegen el propi sistema immunitari; I'altre treball descobreix mutacions genetiques
implicades en més del 3% dels casos severs de persones joves.

El consorci internacional COVID Human Genetic Effort, liderat per la Universitat de Rockefeller de
Nova York i 'INSERM franceés, publica aquest dijous a la prestigiosa revista 'Science' dos estudis
gue podrien tenir implicacions directes en la prevencio i el tractament de la covid-19. Per aixo,
pero, cal una mica més de temps, més recerca i assajos clinics. De moment, aporten un
coneixement cabdal per identificar persones amb més risc de patir la malaltia de forma greu, en
una pandémia en qué l'evidéncia cientifica s'ha de construir.

El consorci reuneix centres d'arreu del mon i els estudis sén fruit de la col-laboracié entre
centenars d'hospitals que van estar recollint mostres en els moments més dificils de la primera
onada de la pandemia i d'investigadors que han seqiienciat i analitzat les dades. Entre aquests,
I'Institut d'Investigacié Biomédica de Bellvitge (IDIBELL) i 'Hospital Universitari de Bellvitge; el Vall
d'Hebron Institut de Recerca (VHIR) i I'Hospital Universitari Vall d'Hebron; el Campus Can Ruti,
amb I'Hospital Germans Trias i Pujol i IrsiCaixa; I'Hospital Universitari MUtuaTerrassa i la Fundacié
Docéncia i Recerca MatuaTerrassa i el Centre Nacional d'Analisi Gendmica (CNAG-CRG).

També formen part del consorci la Institucié Catalana de Recerca i Estudis Avancats (ICREA);
I'Institut d'Investigacions Biomédiques de Barcelona-CSIC; I'Hospital del Mar i la Universitat de Vic.
De l'estat espanyol, hi ha tingut un paper molt destacat I'Hospital Universitari de Gran Canaria Dr.
Negrin, que de fet forma part del comité director del consorci. Els investigadors participants
recalquen que aquest consorci és un gran exemple del que és capag el treball en xarxa amb un
objectiu comd, dissenyar tractaments més dirigits i més eficagos davant de la covid-19.

Els dos estudis identifiquen alteracions de l'interferé com a marcadors que poden predir la
severitat de la covid-19. Deficiencies en el seu funcionament que impedeixen una resposta
adequada contra el virus, siguin genétiques o immunologiques, estarien darrere d'almenys un 15%
dels casos greus. "Els dos estudis han acabat convergint en el mateix resultat, que la via de
l'interferé és de cabdal importancia per aturar el virus. Per aix0 és una hipotesi molt robusta”,
assenyala la doctora Aurora Pujol, genetista i professora ICREA a I'IDIBELL.

Mutacions genétiques en persones joves

Un dels estudis aporta coneixement a una de les incognites que turmenten del coronavirus: per
gué algunes persones de menys de 50 anys sense patologies prévies desenvolupen una covid-19
greu -encara que no és el més frequient-. El consorci ha analitzat el genoma de 659 pacients amb
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una clinica greu i ha detectat alteracions en vuit gens importants en la resposta immunitaria contra
el virus en més del 3%, mentre que un grup similar de pacients asimptomatics o lleus no tenien
aguestes variants. "Un missatge important és que ningu queda lliure d'acabar a I'UCI. Un pot tenir
25 anys i esta completament sa i desenvolupar una covid-19 greu si té unes variants
desfavorables en gens d'aquesta via", adverteix la doctora Pujol.

Conéixer la importancia d'aquestes alteracions en I'evolucié de la malaltia es pot convertir en una
eina terapeutica i preventiva important per identificar la poblacié en risc de desenvolupar una
pneumonia severa i facilitar en el futur el cribratge de pacients que requereixen una atencié
especial. "Ara que coneixem una de les causes moleculars de per qué algunes persones joves
desenvolupen formes greus de la malaltia podem afinar les opcions terapéutiques”, recalca la
genetista de I'IDIBELL.

Autoanticossos contra el sistema immunitari, sobretot en els homes

Els resultats genétics es complementen amb els d'un segon estudi, que descriu una resposta
autoimmunitaria contra els interferons. Els investigadors van examinar 987 pacients amb
pneumonia greu per covid-19 i van trobar que més del 10% tenien anticossos propis contra els
interferons a l'inici de la infecci6.

Dels 101 pacients amb aquests anticossos, 95 eren homes. "Aquest biaix suggereix la preséncia
d'algun factor genetic, que podria estar localitzat en el cromosoma X i que d'alguna manera
afavoreix I'aparicio d'aquest fenomen autoimmunitari de forma més prevalent en homes", apunta el
doctor Roger Colobran, investigador del Grup de Recerca en Immunologia Diagnastica del VHIR.

Gairebé la meitat dels pacients amb aquests anticossos tenien més de 65 anys, mentre que la
seva presencia disminuia a un 38% en els menors de 65 anys. Per tant, sembla que la freqiiéncia
d'aquests anticossos augmenta amb I'edat. Aixi, la resposta autoimmunitaria contra els interferons
podria explicar la major vulnerabilitat dels homes i de les persones majors de 65 anys a patir una
covid-19 greu.

"El que va despertar la nostra curiositat van ser tres pacients amb infeccié per SARS-CoV-2 que
van desenvolupar una pneumonia greu i que, per una malaltia prévia, sabiem que tenien
anticossos que comprometien el seu sistema immunitari”, explica David Dalmau, investigador de
I'Hospital Universitari MUtuaTerrassa. "Vam pensar: pot ser que no es tracti de casos aillats i que
aguesta situacio sigui la desencadenant de la simptomatologia greu en més persones? | és per
aixd que vam comencar a analitzar si més pacients tenien aquests autoanticossos", afegeix Javier
Martinez-Picado, investigador ICREA a IrsiCaixa.

Els investigadors van comparar els resultats amb les dades de 663 persones asimptomatiques i
cap presentava aquests autoanticossos; també amb les de 1.227 persones sanes i només 4 els
tenien. "Aixo reforca la idea que aquests autoanticossos tenen un paper com a causa d'aquestes
formes greus de la malaltia i que no en sén una consequeéncia”, afirma la doctora Andrea Martin,
investigadora del Grup de Recerca d'Infeccio en el Pacient Pediatric Inmunodeprimit del VHIR.

Medicina de precisio en pandémia

L'estudi dels casos atipics, ja siguin de persones d'edat avan¢ada que s6n asimptomatiques o fins
i tot que no s'infecten tot i estar exposades al virus o de pacients joves sans que desenvolupen
una malaltia molt greu, busca possibles causes moleculars i biomarcadors genétics que donin
pistes per entendre la resposta immunitaria i el pronostic de cada pacient per poder aplicar
tractaments més dirigits.

Tot i que algunes possibilitats no sén facils en una medicina d'emergéncia com és la de la
covid-19, si que, per exemple, es podria aplicar a la practica clinica la deteccié mitjancant testos si
una persona té anticossos contra els interferons. "Si es confirma aquesta troballa, s'obren portes al
tractament de les formes greus de covid-19 com la plasmaféresi [recanvi del plasma], la utilitzacié
d'altres tipus d'interferons o I'eliminacié farmacologica de les cél-lules plasmatiques”, destaca el
doctor Pere Soler-Palacin, cap del Grup de Recerca d'Infeccié en el Pacient Pediatric
Immunodeprimit del VHIR.



Per a la doctora Pujol, que estudia malalties genétiques del cervell a I'IDIBELL -davant de
I'emergéncia sanitaria de la covid-19, el seu grup va adaptar els algoritmes d'analisi que utilitzen
normalment per estudiar la resposta immunitaria al nou virus-, la medicina gendmica és la "darrera
revolucié biomedica" amb un "ampli ventall de possibilitats”, també en les pandémies.
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¢ Qué causa los casos graves de
COVID-197?7 Un estudio con
participacion espanola tiene la clave

El Hospital Vall d'Hebrén ha participado en un estudio
internacional en busca de problemas en el sistema inmune que
respondan a la temida pregunta: ;qué hace grave los casos de

COVID-19?

Los casos graves de COVID-19 preocupan y mucho a los
sanitarios. Por eso, un consorcio internacional liderado por la
Universidad Rockefeller de Nueva York y el Hospital Necker
para Nifios Enfermos de Paris que incluye centenares de
hospitales alrededor del mundo, como el Hospital Vall
d'Hebron, ha publicado este jueves dos nuevos estudios en |a
revista cientifica Science.


https://hipertextual.com/autor/desireepozo

En estos dos papers se habla de como casi el 15% de los casos
graves de este coronavirus parecen estar relacionados con
el sistema inmune y un tipo de interferon. Pero, jqué es
exactamente lo que han descubierto los investigadores?

En esta investigacion, los investigadores buscaban qué "actores
del huésped, es decir, del paciente, pueden influir en como se
desarrolla la infeccion del SARS-CoV-2", explica Roger
Colobran, responsable del Area de Immunogenética en el
Hospital Vall d'Hebrén. "Partimos de la premisa de que hay tres
factores de riesgo grupales que hace la COVID-19 graves”,
pero dieron con mas de lo que buscaban en un principio.

Los factores de riesgo que ya conocemos son la edad,

la comorbilidad con otras enfermedades como obesidad,
cardiopatas, hipertension, diabetes... y, en tercer lugar, el

ser hombre. "Estadisticamente se ha visto que hay un 75% de
hombres en UCl y un 25% de mujeres". Sin embargo, estos
factores no evitan que mujeres jovenes terminen en cuidados
intensivos o que hombres centenarios pasen la COVID-19 de
forma leve, ¢eso significa que hay mas?

Interferones de tipo |

"Buscabamos susceptibilidades genéticas a padecer una COVID
grave", explica Roger Colobran

La respuesta parece ser que si, al menos segun los dos nuevos
estudios publicados en los que ha participado Colobran.
"Buscabamos susceptibilidades genéticas a padecer una COVID
grave", cuenta desde el otro lado del teléfono el especialista en
inmunodeficiencias primarias. De hecho, en el consorcio
internacional han colaborado diferentes participantes que
trabajan con el estudio de genes que causan
inmunodeficiencias primarias o infecciones graves.
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"Hemos encontrado con este estudio son basicamente dos
causas, que nos explican una parte de los pacientes graves con
COVID-19. Las dos causas acaban convergiendo en un defecto
en unas moléculas que se llaman Interferones de tipo I".

Mutacion genética

N - i
3

Vall d’'Hebron Instituto de Investigacion

En el primer estudio han encontrado que "un 3,5% de los
pacientes con COVID-19 grave que tienen mutaciones en
genes que intervienen en la sintesis de esos interferones". "Por
tanto, este porcentaje de pacientes tienen niveles mas bajos de
interferon debido a estas mutaciones genéticas. Esto explicaria
un primer porcentaje de pacientes que son mas susceptibles de
una COVID-19 grave", explica Colobran.

Los interferones, explica Colobran, son moléculas que sintetizan
el sistema inmune y nos sirven para combatir especialmente
infecciones virales. "De hecho, su nombre proviene de la raiz
interferir, porque realmente lo que hacen estas moléculas es
interferir en la replicacion viral”, cuenta el investigador.



Respuesta autoinmune

En el segundo estudio se habla de una respuesta autoinmune.
Es decir, cuando el sistema inmune no reconoce ciertas
moléculas del cuerpo y lucha contra ellas.

"Un 10% de pacientes con COVID-19 grave generan anticuerpos
que atacan sus propios interferones. Hacen lo que llamamos
autoanticuerpos, el sistema inmune genera anticuerpos para
combatir las infecciones, sean virales, bacterianas...".

Estos autoainticuerpos que generan estos pacientes se unen a
sus propios interferones y los bloquean. "Es una respuesta de
tipo autoinmunitaria”, explica Colobran a través de la linea
telefonica. "Sabemos que en la autoinmunidad se generan
autoanticuerpos contra diferentes tejidos. Por ejemplo, en las
enfermedades de tiroides se generan autoanticuerpos contra la
tiroides", anade.

Es mas, las personas mayores pueden ser mas vulnerables a la
COVID-19 porque se sabe "que a mas edad, aumenta la
prevalencia de autoanticuerpos”, comenta el investigador.

El sexo en los casos graves de COVID-19

El sexo es muy importante en los casos graves de COVID-19.
Como comentabamos, en las UCI hay mas hombres que
mujeres. Este es el motivo por el que el estudio ya tenia un
sesgo de sexo. Es decir, hay un 75% de hombres y el resto son
mujeres. Y el resultado es que la mayoria de los hombres del
estudio (el 95%) dentro de ese 10% de pacientes presentaban
ya anticuerpos.

"Es relevante apuntar que dentro del 10% de los pacientes que
tienen autoanticuerpos, un 95% son hombres. Por tanto, hay un
sesgo importante de sexo en la generacion de estos
autoanticuerpos. Pero la muestra de partida ya estaba



enriquecida en hombres porque ya sabemos que hay mas
hombres en las UCI".

Y esto puede estar relacionado con algan factor congénito. "Es
un sesgo bastante significativo y nos esta indicando una
hipotesis en la que estamos trabajando ahora: hay algun factor
congeénito, posiblemente genético, ligado al sexo que pueda
explicar por qué los hombres tienen mas probabilidad de hacer
los autoanticuerpos”, explica Colobran.

Dos vias para un mismo problema, ¢hay
solucion?

Tanto los autoanticuerpos como las mutaciones genéticas
convergen en un mismo punto: los interferones. Ya sea porque
se bloquean o porque se generan menos. §Como se puede
saber si tienes alguno de estos problemas? A nivel genético
es mas dificil porque "los estudios genéticos son mas costosos
hablando en tiempo y dinero", cuenta Colobran.

"En cambio, en el caso de los autoanticuerpos, son mas faciles"
porque se necesita tan solo un tubo de sangre. El
investigador apunta que es mas facil de anadirlo a la practica
clinica. A la vez que se recogen las muestras para confirmar la
PCR, se puede sacar sangre y ver si tiene autoanticuerpos. Y,
despues, se puede intervenir para evitar casos graves de
autoanticuerpos.

Intervencion terapéutica

Aunque todavia es pronto, sefala el investigador, los
autoanticuerpos "pueden eliminarse del suero sanguineo,
suplementar los interferones de forma exdgena, eliminar las
células B que son productoras de este tipo de anticuerpos...".
"Hay diferentes opciones terapéuticas, que una vez validemos
los resultados se van a empezar a estudiar cual es su utilidad



para los pacientes"”, anade el investigador, que apunta a nuevos
estudios que ya estan empezando.

Ahora van a validar sus datos con unas 2.000 muestras del
biobanco que tienen en el Hospital de Vall d’'Hebron para
buscar la incidencia de estos autoanticuerpos. Porque han
descubierto, ademas, que hay pacientes que los presentaban
desde antes de la infeccion por SARS-CoV-2. Esto lo han podido
saber porque algunos pacientes habian acudido anteriormente
al hospital y tenia guardadas muestras en el biobanco.

Poco a poco vamos conociendo mas como afecta el SARS-CoV-
2 a nuestro cuerpo y las debilidades de este. Todas estas
investigaciones ayudaran a buscar formas de hacer que la
COVID-19 sea mas leve y, por tanto, menos mortal.
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