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Informe técnico de variantes SARS-CoV-2 en
Argentina: BQ.1.1 y XBB

Resumen ejecutivo

Es altamente probable que las variantes XBB y/o BQ.1.1 (o derivados) produzcan un
aumento de contagios antes de fin de afio. El impacto en hospitalizaciones es dificil de
estimar, pero es probable que sea mayor a los de las olas de BA.2 y BA.5, y en el peor de
los casos podria ser similar al de BA.1 en enero. Se recomienda relanzar una campana de
vacunacion, haciendo énfasis en la importancia de recibir ambas dosis refuerzo para
personas mayores de 50 afios, y considerar la posibilidad de volver a la obligatoriedad de
uso de barbijos en transporte publico e instituciones de salud.
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Recomendaciones

Evolucion de variantes

En los Ultimos meses se observa un patron distintivo en la evolucion de SARS-CoV-2. En
lugar de surgir una unica variante con amplias ventajas de propagacion en comparacion al
resto, se observa la aparicion simultanea de multiples mutaciones asociadas a escape
inmune en multiples variantes circulantes
(https://qithub.com/neherlab/SARS-CoV-2_variant-reports/blob/main/reports/variant_report_|
atest draft.md). Esta evolucidon convergente ha resultado en la acumulacién de multiples
mutaciones en la proteina S (espiga) que conllevan una gran diferencia en las tasas de
crecimiento relativa de las variantes que las contienen. Es decir, las variantes que poseen
estas mutaciones tienden a propagarse en mayor medida que las que no. En el siguiente
grafico se resume el historial evolutivo de las variantes que contienen 6 o0 mas mutaciones
claves, asi como sus tasas de crecimiento relativas a la variante BA.5, que causé la ultima
ola de importancia en el pais a mediados de afio.
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Propagacion de las nuevas variantes

Se observa que las variantes XBB y BQ.1, asi como sus descendientes, acumulan una gran
cantidad de estas mutaciones y presentan una alta tasa de crecimiento relativa a BA.5. Al
haber una alta propagacion de diferentes variantes con tasas de crecimiento similares,
analizar todas ellas se vuelve confuso, pero un analisis por grupos segun el numero de
mutaciones claves en la proteina S, permite entender mejor lo ocurrido en los ultimos
meses.

En éste grafico (cortesia del Dr. Tom Wenseleers, con quien colaboré en su elaboracion) se
puede observar a nivel mundial como las variantes que acumulan mas mutaciones claves

en la proteina S se han vuelto dominantes en las ultimas semanas.
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Al analizar por paises y realizar una regresion multinomial, podemos ver que se predice una
dominancia de las variantes con 6 o mas mutaciones (XBB, BQ.1.1 y similares) durante el
mes de noviembre, para la mayoria de los paises europeos. Se muestra Bélgica como
ejemplo (observar que la linea fucsia cruza la linea horizontal que corresponde al 50% en
los primeros dias de noviembre):
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SARS-CoV2 LINEAGE FREQUENCIES IN BELGIUM

only Belgium shown here
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Impacto epidemiologico de las nuevas variantes en Sudafrica

En Sudamérica, la ultima ola importante de contagios ocurrié con la variante BA.1 en enero
de 2022, seguido de una ola con menor impacto producto de la variante BA.5 a mediados
de afo. Este patrén es diferente de lo observado en Europa, donde muchos paises tuvieron
importantes olas de contagio por las variantes BA.2 y BA.5. Un pais similar a Sudamérica (y
Argentina) en ese sentido, es Sudafrica. Este pais recientemente tiene circulacion de la

variante BQ.1 y BQ.1.1, graficos de Tulio de Olivera).
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Deteccion de las nuevas variantes en el pais

El consorcio proyecto PAIS reporté la deteccion de las variantes XBB.1 y BQ.1.1 en

muestras colectadas entre fines de septiembr

e y comienzos de octubre. Esto indicaria que

ya hay circulacién significativa de estas variantes en el pais (INFOBAE).

Neutralizacion de nuevas variante

S por suero de vacunados

Existe ya evidencia experimental de al menos dos laboratorios que confirman que estas
nuevas variantes son pobremente neutralizadas por el suero de personas vacunadas e
infectadas con las variantes BA.1, BA.2 o BA5 ( Cao et al, Qu et al). Es decir, estas

variantes tendrian alta capacidad de infectar

personas vacunadas e incluso vacunadas y

luego infectadas (especialmente cierto para la variante Omicron original, BA.1, imagen de

Cao et al).
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Adicionalmente, sabemos que la capacidad d
para prevenir infeccidn, y que esta capacidad

e neutralizacion correlaciona con efectividad
decae significativamente con el correr de los

meses desde la ultima vacunacién/infeccion (aqui ilustrado el titulo neutralizante a 1y 7.5

meses post-infeccion con BA.1, Cao et al):

CoronaVac x 3 — BA.1 infection (1m vs 7.5m)
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Impacto sanitario de nuevas variantes

Es posible analizar el impacto en internaciones en terapia intensiva en paises donde la ola
de contagios comenz6 hace varias semanas. Se puede observar que esta nueva ola esta
impactando mas fuertemente en Alemania (aunque aun no se observa alli el crecimiento
producto de variantes con 6 o mas mutaciones como BQ.1.1 y XBB) que en Francia, y aun
menor numero de internaciones en Singapur. Sin embargo, la tendencia al aumento es clara
y continia al dia de hoy, por lo que los niveles de internados UCI en estos paises
probablemente supere a los de las olas BA.2 y BA.5.

Weekly new ICU admissions for COVID-19 per million people

Weekly admissions refer to the cumulative number of new admissions over the previous week.
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Source: Official data collated by Our World in Data CCBY
Note: For countries where the number of ICU patients is not reported, we display the closest metric (patients ventilated or in critical condition).

Al analizar la cantidad de dosis refuerzo aplicadas en estos paises, vemos que tienen
similares niveles de adopcién de dosis refuerzo, con Singapur por encima del resto.

COVID-19 vaccine boosters administered per 100 people, Oct 23, 2022
Total number of vaccine booster doses administered, divided by the total population of the country. Booster doses
are doses administered beyond those prescribed by the original vaccination protocol.
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Argentina 68.41 on Oct 22, 2022

France 64.73 on Oct 20, 2022
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Source: Official data collated by Our World in Data ccBY

Teniendo en cuenta los niveles de aplicacién de dosis refuerzo, y que Argentina tuvo poca
circulacion de BA.2 y BA.5, la inmunidad colectiva frente a las nuevas variantes
probablemente sea inferior que la de estos tres paises.
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Adicionalmente, la aplicacion de dosis refuerzo en Argentina en mayores de 60 afos
(especialmente la segunda dosis refuerzo) es altamente heterogénea en el pais. Por fuera
de CABA, La Pampa y Santa Fé, la cantidad de segundas dosis refuerzo aplicadas es baja.
En algunas provincias, la situacion es aun peor y hay pocas primer dosis refuerzo aplicadas
(Tucuman, Salta, Chaco, Misiones). Tabla cortesia de Martin Barrionuevo, vale destacar que
los datos de MinSal Nacién no permiten distinguir primer refuerzo de segundo, por lo cual
un valor de 100% probablemente corresponda aproximadamente a un 70% de la poblacion
con primer refuerzo y 30% con ambos refuerzos:

Avance de Vacunacion por Grupo Etario por Jurisdiccion 3ra Dosis o REFUERZO (RENAPER)
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ARGENTINA

Reduccion de la mortalidad por colocacion de dos dosis refuerzo

Existen multiples trabajos que recaban evidencia sobre reduccion de mortalidad en mayores
de 50 afios al aplicar dos dosis de refuerzo. Esta evidencia fue recopilada por el Dr. Eric
Topol en la siguiente tabla:

Israel, age 60+ 74% protection vs Covid ~ Omicron Magen O et al, NEJM, April 28,
death; 68% vs 2022
hospitalization

Israel, age 60+ 78% protection from Omicron Arbel R et al, Nature Medicine, 25
death; 64% vs April 2022
hospitalization

Sweden, Age 80+ 60% reduced all-cause Omicron Nordstrom P et al, Lancet Reg
mortality Health, 13 July 2022

United States, Age 50+ 4-fold reduction in Omicron BA.2  https://covid.cdc.gov/covid-data-
mortality and BA2.12.1 tracker/#rates-by-vaccine-status

Israel, median age 80  50% reduction of need for Omicron Brosh-Nissimov T et al, MedRxiv,

mechanical ventilation or
death

27 April 2022
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Conclusiones

Dado lo expuesto anteriormente, es altamente probable que las variantes XBB y/o BQ.1.1 o
derivados de ellas produzcan un aumento importante de los contagios en los proximos
meses. El nimero de muestras mencionadas por proyecto PAIS no permite determinar con
certeza la circulacion comunitaria actual de estas variantes. Si la proporcion de infecciones
actuales de las mismas ronda el 10%, podriamos empezar a observar un aumento de los
casos en las proximas semanas, mientras que si su circulacion se encuentra en
proporciones de alrededor de 1%, se esperaria el comienzo de aumento de casos para fines
de noviembre o comienzos de diciembre.

El impacto en hospitalizaciones es dificil de estimar, pero dado que Argentina cuenta con
menor aplicacion de dosis refuerzo que otros paises, que no ha tenido grandes olas de
contagios desde comienzos de afno, y que la infeccion con la variante BA.1 genera menor
respuesta inmune frente a las nuevas variantes, es probable que el impacto hospitalario sea
mayor a los de las olas de BA.2 y BA.5, y en el peor de los casos podria ser similar al de
BA.1 en enero (ola que causé unas 12-15 mil muertes en el pais).

Recomendaciones

e Se recomienda relanzar la campafa de aplicacion de dosis refuerzo COVID. La
disponibilidad de las mismas es escasa, con dificultades en cuanto a nimero de
lugares de aplicacion y horarios de atencion (generalmente en horarios laborales).

e Se recomienda reiniciar una campafa de comunicacién sobre la importancia de la
colocacion de ambas dosis refuerzo en mayores de 50 afos, con especial énfasis en
el interior del pais.

e Se recomienda revisar la evidencia disponible respecto a los posibles beneficios de
un tercer refuerzo a los 4 meses del ultimo refuerzo/infeccién en adultos mayores y/o
inmunosuprimidos.

e Se recomienda analizar la posibilidad de retomar el uso obligatorio de barbijos, al
menos en situaciones de alto riesgo como centros de salud, transporte publico y
grandes aglomeraciones puertas adentro (como dispusieron recientemente
Alemania,Austria y otros).

e Se recomienda insistir con la importancia de la ventilacion de ambientes de cara al
verano, cuando las altas temperaturas llevan muchas veces al uso de aire
acondicionado con nula ventilacion.

Informe elaborado por Dr. Rodrigo Quiroga, INFIQC-CONICET, Universidad Nacional de Cérdoba - 7/7
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