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Las enfermedades infecciosas siempre han 
tenido un impacto devastador en la humanidad

Algunas de las pandemias catastróficas:  
- La plaga de Justiniano (542-546 dC), que tuvo una tragedia de 100 millones 
de muertes

- La peste bubónica (1347-50 dC), también conocida como la "Muerte Negra", 
que provocó la muerte de un tercio de toda la población humana 

- La influenza "española" en 1918, que causó entre 50 y 100 millones de muertes en todo el
mundo, reduciendo a la mitad la población europea. 500 millones de personas, o un tercio de la
población mundial, se infectaron con este virus. La pandemia fue tan grave que, de 1917 a 1918, la
expectativa de vida disminuyó en alrededor de 12 años, a 37 años para los hombres y 42 años
para las mujeres.

En 1918 No se había identificado al 
agente causal. No  había pruebas
diagnósticas. No había antivirales, ni
antibioticos para las infecciones
secundarias. No había vacunas, 
higiene, cuarentena y cierre de lugares
públicos. 



1940 se documentó el primer caso de una cepa de E. coli resistente a la penicilina y, a
fines de la década de 1960, más del 80% de las cepas de S. aureus adquirieron la misma
resistencia.
En 1956, se aisló en japon Shigella flexneri resistente a estreptomicina, tetracicline,
cloramfenicol y sulfonamidas.

Antes de la introducción de estrategias
preventivas y terapéuticas efectivas, la
esperanza de vida se estimaba en <50
años y las infecciones eran las que
imponía este límite

Este escenario cambió con la 
introducción de tres medidas: 
Higiene, antibióticos y 
vacunación 

Antibióticos: 1929 Penicilina. Su primer uso en humanos una década más tarde. 
Reducción dramática de la mortalidad causada por enfermedades infecciosa



Jansen et al 2018 



Esta alarmante situación llevó a llamar a la comunidad a desarrollar
nuevos antibióticos.
2016, se asignaron alrededor de 500 millones de dólares a
iniciativas nuevas y existentes que apuntan a acelerar el desarrollo
de nuevos antibióticos…



Las vacunas, por otra parte, rara vez han 
demostrado inducen fenotipos resistentes



Vacunación

Desde la variolización (siglo XI) Jenner (1749-1823) a  Maurice Hilleman (1919-
2005)  Stanley Plotkin (1936-contenporáneo) Rino Rappuoli (1952-
contenporáneo) 
Los datos recolectados muestran que la vacunación es intervención médica
más efectiva jamás introducida

Todas estas enfermedades 
se han reducido en más del 
90% y muchas han sido 
eliminadas o han alcanzado 
reducciones del 99%.



Hasta ahora se han salvado> 700 millones de casos de enfermedades, más de  
150 millones de muertes

Durante 2011-2020 se espera que las vacunas salven
25 millones de muertes,  2.5 millones / año,  7000 / día
300 / hora y 5 muertes por minuto.

Se estima que se podrían evitar 1,5 millones de muertes adicionales si mejora 
la cobertura de vacunación global.

Durante 2018, aproximadamente el 86% de
niños menores de un año (116,3 millones)
en todo el mundo recibieron tres dosis de la
vacuna contra la difteria-tétanos-pertussis.

Pero… alrededor de 19,4 millones
de niños menores de un año no
recibieron vacunas básicas.
Cerca del 60% de esos niños viven en
10 países: Angola, Brasil, República
Democrática del Congo, Etiopia, India,
Indonesia, Nigeria, Pakistan, Filipinas y
Vietnam.





Micrografía
electrónica de 

transmisión (TEM) 
representa una serie
de viriones del virus 
de la viruela; Mag -
aproximadamente

370.000x. 

El trabajo de Edward Jenner representó el primer intento científico
de controlar una enfermedad infecciosa mediante el uso deliberado
de la vacunación. Estrictamente hablando, no descubrió la
vacunación, pero fue la primera persona en introducir ciencia en el
procedimiento y en la evaluación.

La primera evidencia escrita relacionada con los procesos de vacunación data
del siglo XI y se encuentran en la literatura china

Viruela: una enfermedad infecciosa grave, contagiosa, causada por el Variola
virus que podía provocar la muerte. El nombre viruela proviene del latín variŭs
(variado, variopinto), y se refiere a los abultamientos que se presentan en la
cara y en el cuerpo de una persona infectada.





Reverse Vaccinology 2.0





HIV Estudios de mapeo de epitopes
con estos Abs permitieron identificar
otras regiones de Env con capacidad de
inducir bNAbs.

RSV: es la principal causa viral de enfermedad grave del tracto respiratorio en
niños de todo el mundo (Nair et al., 2010) y también afecta a adultos mayores e
inmunocomprometidos (Falsey et al., 2005).

Co-cristalización de mAbs con la proteína de
fusión (inestable, cambios conformacionales) y
diseños computaciones permitieron mejoras pero
no fue suficiente.
La proteína trimerica de fusión sufre cambios
confomacionales desde una conformación
prefusión metaestable hacia una postfusión más
estable.



McLellan et al 2013 Proteína de 
prefusión. Co-cristalizaciones
Identíficó un anticuerpo (D25) 
que se pega y atrapa a la 
proteína en una conformación
antes no observada. Identificó
una estructura cuaternaria del 
trimero de la proteína.

Estabilizó al epitope introduciendo mutaciones



















Solo sirven las 
conquistas científicas
sobre la salud si éstas
son accesibles al 
pueblo. 

Ramón Carrillo
1906- 1956



Muchas gracias por tu atención!!
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