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Introduccion: Tras la pandemia del coronavirus del sindrome respiratorio agudo grave
tipo 2 (SARS-Cov-2), multiples variantes dentro de la estructura molecular del virus se han
venido presentando, las cuales pueden condicionar mayores tasas de contagio, aumento
de la morbimortalidad, disminucién en la efectividad de las vacunas y manejos farmacolé-
gicos. La variante Omicron, clasificada como variante preocupante (VOC), ha demostrado
hasta ahora tener mayor transmisibilidad y una respuesta diferente frente a la vacunacién
y los esquemas terapéuticos ya instaurados.

Objetivo: Describir la variante Omicron y su impacto sobre la transmisibilidad y mortalidad.
Métodos: Revisién de la literatura, en las bases de datos PubMed y Scopus, incluyendo es-

tudios empiricos en inglés y espariol. De la bibliografia obtenida se utilizaron y analizaron
detalladamente 49 articulos.

Resultados: Los resultados obtenidos nos permiten identificar los diferentes aspectos de
la variante Omicron, desde su estructura molecular, transmisibilidad hasta su manejo ac-
tual y la efectividad de las vacunas contra la misma.

Conclusiones: En la actualidad, la variante Omicron ha constituido un desafio para el sis-
tema de salud por su alta transmisibilidad. Sin embargo, los esfuerzos terapéuticos han
demostrado un impacto en severidad y curso de la enfermedad.

Palabras clave: SARS-Cov-2, variante, 6micron, vacunas, proteina espiga.

Salud

VoL. 39 (3) 2023 - 1078-1095
BarraNQuILLA (COL.)



mailto:luis.celis@unisabana.edu.co

Lorena Vasquez Ortiz, Constanza Neri Morales,

Andrés Felipe Cruz Gonzalez, Magda Ximena Urrea Martinez,
Paula Andrea Martinez Medina, Juan Jerénimo Ortega Rocha,
Rubén Dario Martinez Baez, Luis Gustavo Celis Regalado

ABSTRACT

Introduction: Since the pandemic of severe acute respiratory syndrome type 2 coronavi-

Los desafios de la nueva variante
omicron para la salud publica:
una revision de la literatura actual

rus (SARS-Cov-2), multiple variants within the molecular structure of the virus have been
appearing, which may lead to higher infection rates, increased morbidity, and mortality,
decreased effectiveness of vaccines and pharmacological management. The Omicron va-
riant, classified as variant of concern (VOC) has so far shown higher transmissibility and a
different response to vaccination and therapeutic regimens.

Objective: To describe the Omicron variant and its impact on transmissibility and mortality.
Methods: Literature review in PubMed and Scopus databases, including empirical studies
in English and Spanish. From the bibliography obtained, 49 articles were used and analyzed
in detail.

Results: The results obtained allow us to identify the different aspects of the Omicron
variant, from its molecular structure, transmissibility to its current management and the
effectiveness of vaccines against it.

Conclusions: Currently, the Omicron variant has constituted a challenge for the health
system due to its high transmissibility. However, therapeutic efforts have shown an impact
on the severity and course of the disease.

Keywords: SARS-Cov-2, variant, omicron, vaccines, spike protein.

INTRODUCCION

Desde el inicio de la pandemia del coronavirus del sindrome respiratorio agudo grave tipo 2
(SARS-Cov-2), grandes retos en salud publica se han generado debido a la gran transmisibilidad y
morbimortalidad de este virus. Los esfuerzos cientificos se han centrado, por mas de dos afios,
en comprender su estructura, fisiopatologia, controlar la transmisién, tener un manejo farma-
colégico adecuado, al igual que generar un esquema de vacunacién efectivo. Tras la evolucién de
la pandemia, diversas mutaciones dentro de la estructura molecular del virus han comenzado a
surgir, llevando a la creacién de diversas variantes. Estas mutaciones comenzaron su aparicién
en marzo de 2020, en la proteina espiga, alterando su estructura y su interaccién con el receptor

humano de la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2) (1).

Una variante se genera cuando una poblacién de coronavirus adquiere una o varias de las mismas

mutaciones, donde estas empiezan a adquirir ventajas sobre la replicacién viral y transmisibili-
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dad, presentando diversos obstaculos en la efectividad de los tratamientos y vacunas, al igual que
un aumento de casos reportados (1). Las variantes se han clasificado dentro de cuatro grandes
grupos: las variantes bajo monitoreo (VBM), variantes preocupantes (VOC), variantes de interés
(VOI) y variantes con alta consecuencia (VOHC). Para el virus del SARS-Cov-2, se ha utilizado la
clasificacién VBM y VOC. Se define las variantes preocupantes (VOC) como aquellas que resultan
las mas criticas debido a su mayor capacidad de transmisibilidad, mayor virulencia, aumento de
la morbimortalidad y disminucién sobre la efectividad del manejo farmacolégico y de las vacunas.
Las variantes que hacen parte de las VBM son la alfa (B.1.1.7), beta (B.1.351), gamma (P.1), épsi-
lon (B.1.427 y B.1.429), eta (B.1.525), iota (B.1.526), kappa (B.1.617.1), mu (B.1.621, B.1.621.1)
y zeta (P.2). Las actuales VOC son la delta (B.1.617.2) y Omicron (B.1.1.529) (2,3)

La variante Omicron es la variante mas reciente del SARS-CoV-2; su primer caso detectado fue en Su-
réfrica en noviembre de 2021 (4,5) . Esta variante ha generado un gran impacto en los sistemas de sa-
lud a nivel mundial debido al aumento de las tasas de contagio identificadas, mayor transmisibilidad
y gastos para el sistema de salud. Esta revisién se enfoca en la variante Omicron, sus efectos sobre

el organismo y tratamientos ya establecidos para la enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19).

METODOLOGIA

Se realizé una revisién de la literatura en las bases de datos de PubMed y Scopus, en la que se in-
cluyeron estudios empiricos (experimentales u observacionales), publicados en inglés y espariol, y
correspondientes al periodo de tiempo desde enero 2020 a mayo 2022. Se disefié una estrategia de
btsqueda basada en términos Mesh para PubMed y Scopus, estos fueron: (“SARS-CoV-2 variants” [Su-
pplementary Concept] OR “SARS-CoV-2 variants” [Supplementary Concept] OR “Omicron” OR “Omi-
cron”[Title] OR “Omicron variant”[Title]) AND ( “Vaccines”[Mesh] OR “Vaccines” OR “Vaccine”[Title]
OR “Vaccine Potency”[Mesh] OR “2019-nCoV Vaccine mRNA-1273"[Mesh] OR “BNT162 Vaccine”[-
Mesh]). De La bibliografia obtenida se utilizaron 49 articulos que fueron revisados en su totalidad

por todos los autores.

RESULTADOS

Tras la revisién detallada de los articulos selectos, se subdividié la informacién en los diferentes
aspectos de la variante Omicron: estructura molecular, transmisibilidad, patogenia y la efectivi-

dad de los regimenes de tratamiento y vacunas establecidos para Covid-19.
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DISCUSION

Estructura Molecular

La variante Omicron ha sido la tltima variante en ser declarada como VOC (6,7) en el marco de la
pandemia por SARS-CoV2; esto se debe a que ha demostrado ser cinco veces mas infecciosa que la
variante original y el doble que la variante delta. La nueva variante cuenta con una configuraciéon
similar a las anteriores variantes del virus, conformada por 4 proteinas principales: membrana

(M), nucleocapside (N), envoltorio (E) y espiga (S) (8).

La proteina espiga juega un papel fundamental, debido a que es el sitio de accién de las vacunas
y los anticuerpos; estd formada por dos subunidades, denominadas S1, la cual estad encargada de
la unién al receptor de la célula huésped (RBD), y S2, que facilita la fusién de las membranas viral
y celular. Entre estas subunidades se encuentra una hendidura que, tras la unién al receptor, fo-

menta cambios conformacionales irreversibles que optimizan la fusién de las membranas (9,10).

Se han encontrado 36 mutaciones en la proteina espiga (S), lo que se traduce en una variabilidad
importante con respecto a la capacidad de evasién inmunitaria (11). Estas incluyen deleciones e
inserciones, de las cuales 13 son totalmente nuevas y las restantes son rasgos previamente ha-
llados en otras variantes preocupantes (6,12,13), como la mutacién en el residuo 484, en la que
se sustituye un 4cido glutdmico por una lisina (E484K), la cual se ha encontrado en las variantes
Gamma y Beta, pero en la variante Omicron se sustituye por una alanina, es decir, se sustituye un

aminodacido hidrofilico por uno hidrofébico, lo cual altera la unién al RBD (14).

Asi mismo, en la variante Omicron también se describi6 la mutacién N501Y, que sustituye una aspa-
ragina por una tirosina, mutacién ya descrita en las variantes Alfa, Beta y Gamma, por lo que ha sido
previamente estudiada y se conoce su influencia en el aumento de la unién del virus al receptor ACE2
humano (11). No obstante, se debe mencionar que la variante Omicron tiene 5.5 a 11 veces mayor
tasa de mutacién en el sitio de unién al receptor, siendo las mutaciones mas importantes las T478K,

E484A, Q493R y N501Y, debido a que confieren mayor afinidad al receptor humano (14).

Las diferentes mutaciones de la nueva variante se distribuyen de la siguiente manera: 10 muta-
ciones en el dominio n-terminal de la proteina S 15 mutaciones en el dominio de unién al receptor

de la misma proteina; 6 mutaciones en la subunidad S2 y 5 mutaciones mas entre el sitio de unién
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al receptor y la hendidura entre S1/S2 (12), como se observa en la tabla 1. Esto permite no solo
mayor transmisibilidad, afinidad por el receptor diana, en este caso el receptor de la ACE2-y esca-
pe inmune (6,12), sino también mayor expresién de la proteina S y menor capacidad de unién de

los anticuerpos a las moléculas virales (12).

Tabla 1. Mutaciones de la variante Omicron y su ubicacién

NTD: Dominio N-Terminal; RBD: Receptor de la Célula Huésped (12,13)

Mutaciones previamente
descritas

AB7V

Sitio Mutaciones nuevas
69DEL
70DEL
T95I N211
NTD
G142D ins214EPE
143DEL
144DEL

145DEL

K417N
N440K
G446S

S477N
G339D

T478K
S371L

RBD E484A
S373P

Q493R
S375F

G496S

Q498R
N501Y
Y505H
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D614G
H655Y
Sitio de unién S1/S2 T547K
N679K
P681H
N764K
D769Y
N856K
S2
Q954H
N969K
L981F

Adicionalmente, desde la aparicién de la variante Omicron han emergido distintos sublinajes. Re-
cientemente apareci6 la subvariante BA.2, identificada en Dinamarca, cuya prevalencia desde su
idntificacion,ha aumentado de 0,1 a 89,2 %. No obstante, hasta el momento, no se han demostra-
do diferencias estadisticamente significativas en comparacién con la subvariante BA.1 respecto
a reinfeccién o muertes. Desde el punto de vista genético, se han encontrado 39 mutaciones en
esta subvariante en comparacién con la BA.1. Con respecto a la proteina S, especificamente, se
hallaron 6 mutaciones y 3 depleciones, de las cuales 3 se encuentran en el RBD, exactamente en
los residuos 371 y 142-145 (15).

Transmisibilidad

Aunque atin existe poca informacién concerniente a la variante Omicron en la literatura, es nece-
sario continuar realizando estudios para definir exactamente la complejidad de esta; hasta ahora
se sabe que las mutaciones presentes y previamente mencionadas en este articulo, le confieren
mayor transmisibilidad (16). Prueba de esto es la expansién importante que ha logrado esta va-
riante en Sudafrica a pesar de la rdpida transmisién y los altos niveles de inmunidad natural de-

jados por la variante Delta (6).

Se cree que lo anterior ha estado influenciado por las particulas virales exhaladas durante la respi-

racién por los pacientes infectados, que en el caso de Omicron contintian siendo liberadas al am-
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biente hasta 2 semanas tras el inicio de los sintomas sin disminucidn en la cantidad de particulas
de virus exhaladas (16).

Adicionalmente, se han realizado analisis del tropismo celular de Omicron para evaluar cémo las
mutaciones en la proteina espiga han influido en la interaccién con las células huésped, lo cual
permitié conocer el mayor tropismo de Omicron por células pulmonares humanas, es decir, esta
VOC se une de forma adecuada a los receptores humanos de la ACE2 y logra demostrar que las di-

ferentes mutaciones no comprometen la interaccién entre el virus y su receptor (12).

Un estudio realizado por Zhang et al. demuestra que Omicron presenta disminucién significativa
en la sensibilidad frente a la neutralizacién por anticuerpos generados por infecciones previas,
excediendo los resultados de las VOC que la anteceden, probablemente debido a la capacidad de
evasién inmunolégica aumentada con respecto a las variantes Beta y Delta (17); por otro lado,
existe evidencia que sugiere que las dosis de refuerzo de las vacunas pueden mejorar la proteccién
contra la nueva variante, pero sin datos concretos sobre su efectividad (7), lo cual implica cambios
importantes en el enfoque de la salud publica, con el fin de mantener a raya y/o evitar una nueva

ola de contagios masivos.

Patogénesis

La patogenia del SARS-Cov-2 inicia desde la unién a la proteina S, la cual permite la fusién de
membranas y posterior liberacién del acido ribonucleico monocatenario (ARNmc), lo que con-
lleva a la liberacién de poliproteinas llamadas ppla y pplb; estas proteinas son divididas para la
formacion de proteinas no estructurales, y asi iniciar la transcripcién y traduccién viral (18). Con
respecto a Omicron se ha encontrado que esta variante posee caracteristicas definitorias respecto

a las demas.

Fahadul Islam y colaboradores descubrieron que mutaciones en RBD y NTD juegan un papel fun-
damental en la gravedad e infecciosidad del SARS-Cov-2 (19). Ademas, que el escape de anticuer-
pos se debe a las mutaciones V445E y K444 Q/R/N en RBD y K150 T/Q/R/E con N148S en NTD (20).
Por otro lado, se ha demostrado que Omicron RBD puede evadir el reconocimiento de un gran
numero de anticuerpos derivados de MBC (células B de memoria; para esto se comparé la afinidad
de unién que presentaban los anticuerpos hacia Omicron Hu-1 RBD ancestral y Omicron RBD y se

observé una reducciéon de la afinidad en este ultimo (21).
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El dominio de unién al receptor RBD, que se encuentra en la proteina S presente se une al receptor
ACE2 para ingresar a la célula (22). Las mutaciones de la proteina espigan han mostrado tener una
amplia compatibilidad con el receptor RBD, ademads de otorgar resistencia a diferentes anticuer-
pos neutralizantes producidos por el organismo. Caracteristica evidenciada ante la no respuesta

de Omicron al 85 % de los anticuerpos neutralizantes (23).

Se han encontrado algunas variaciones en la proteina S especificas que resultan importantes de
mencionar, pues promueven la patogénesis; por ejemplo, la sustitucién P681H le da a Omicron
mas estabilidad de unién con el receptor de ACE (r-ACE) (12). Por otro lado, mutaciones como la
K417N presentes en el dominio de unién al receptor fomentan la evasién a anticuerpos y mayor
infeccién (24). El dominio amino termina de la proteina espiga, se convierte en objetivo para los
anticuerpos neutralizantes, sin embargo, este se ve dificultado, ya que en la variante Omicron

existen mutaciones de este dominio en los bucles N3 (mutacién A143-145) (25).

Como sitio molecular de interés en la variante Omicron también encontramos el sitio de escisién
asociado ala furina. La proteina S, al unirse a su receptor en el huésped, pasa por una serie de pro-
cesos de escisién sobre si misma. La insercién de ciertos aminodcidos en el enlace de las subuni-
dades de la proteina S genera el llamado sitio de insercién asociado a la furina, que se ha descrito
que aumenta la infectividad y el tropismo del virus. Esta reaccién es modulada por la glicosilacién
O mediada por enzimas humanas llamadas N-acetilgalactosamil-transferasa (GALNT). Tanto las
mutaciones en el sitio de escisién de la furina, habiendo tres de ellas descritas en la variante
Omicron, asi como las mutaciones de las GALNT en las células respiratorias tienen influencia en
la infectividad del virus (26).

A pesar de esto, multiples estudios llevados a cabo en Sudafrica han concluido que tiende a afec-
tar a la poblacién mds joven que aquellas afectadas por brotes anteriores , y adicionalmente se ha
encontrado que la enfermedad originada por esta variante tiende a ser menos severa que aquella
causada por sus predecesoras; aunque no existen hasta el momento datos concluyentes que indi-
quen si es debido a la disminucién de los factores de virulencia intrinsecos del patégeno o por la

evoluciéon de los mecanismos de evasién inmunitaria (26).

Un estudio publicado en The Lancet en marzo de 2022 demostré que Omicron presenta una me-

nor tasa de hospitalizacién y muerte respecto a la variante Delta en pacientes no vacunados, y
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disminucién del riesgo relativo de las mismas variables de Delta respecto a Omicron, en relacién
con inefectividad de las vacunas y ausencia de la dosis de refuerzo. En el mismo estudio concluyen
que Omicron presenta un 59 % menos admisiones hospitalarias, 44% menos de pacientes hos-
pitalizados y 69 % menos muertes respecto a Delta, debido a la disminucién en la presentacién

severa en mayores de 50 afios (27-29).

Cao et. al. caracterizacién junto a su grupo de investigacién poco menos de 250 anticuerpos neu-
tralizantes contra el dominio de unién al receptor, y los clasificaron en 6 grupos (A-F). Los prime-
ros 4 (A-D) coinciden con los grupos 1y 2 de clasificacién de anticuerpos y los E y F con los grupos
3y 4. Concluyeron que mutaciones como K417N, G446S, E484A y Q493R, afectan a los grupos A-D
y que mutaciones como G339D, N440K, S371L y S375F disminuyen la efectividad de aquellos anti-
cuerpos en los grupos E y F (23).

Gracias a todas estas mutaciones su deteccién en las pruebas como rastreo del gen de la proteina es-
piga se ha vuelto menos efectiva, probablemente por cambios en la proteina en las posiciones 69-70

(30). Para compensar esto se ha optado por buscar genes como E484K/Q, L452R, y N501Y (31).

Vacunas

Con la aparicién de la variante Omicron surgié la necesidad de crear rapidamente una vacuna
para controlarla. Las vacunas y sus dosis de refuerzo aumentan o mejoran la respuesta inmuni-
taria, proporcionando una proteccién adicional (32). Sin embargo, las mutaciones en el RBD de
la variante Omicron afectan el patrén de unién a los anticuerpos y, por tanto, afectan la eficacia
de las vacunas. También se ha estudiado los cambios en la energia liberada por la unién entre la
proteina Sy los anticuerpos humanos, y se encontré en esta variante una mayor cantidad de cam-
bios negativos que positivos y, por ende, mayor probabilidad de eludir la unién del anticuerpo a su
receptor. Se ha descrito que la mutacién K417N es la que mds afecta significativamente la unién de

los anticuerpos, sin embargo, las E484A y Y505H también son dignas de mencionar (11).

Por otro lado, la respuesta de los anticuerpos y la eficacia de las vacunas disminuye a medida que
el tiempo postvacunacién aumenta, y es afectada por la aparicién de nuevas variantes, como es el
caso de la variante Omicron, pues tiene un gran potencial de escapar a la respuesta humoral indu-
cida por las vacunas. Asi mismo, se han propuesto estrategias al respecto. Garcia et al. realizaron

un estudio para determinar el papel que juega el refuerzo con una vacuna ARN mensajero (ARNm)
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adicionada al esquema previo, evaluando la eficacia de la unién de anticuerpos al administrar un
pseudovirus. Los resultados mostraron que la vacunacién primaria era insuficiente para neutra-
lizar al virus. Sin embargo, la adicién de la vacuna ARNm generaba una respuesta cruzada que
bien podria aumentar la afinidad de anticuerpos preexistentes o afectando nuevas dianas en el
virus (33). En el momento, las vacunas ARNm son la mRNA-1273 (Moderna) y la BNT162b2 (Pfi-
zer-BioNTech). Esta ultima ha demostrado tener una eficacia leve contra la variante Omicron,
pero ayuda al individuo a evitar complicaciones graves. Un estudio hecho por Discovery Ltd. de-
mostré que Omicron redujo del 80 al 33 % la efectividad de la vacuna para la variante Delta y que
personas infectadas con otras variantes tenian mas posibilidades de contraer la variante Omi-
cron; por ejemplo, aquellos que tuviesen la variante Beta tenian un riesgo mayor equivalente al

60 % de tener Omicron y los infectados con la variante Delta un 40 % (34).

Hongjie Xia y colaboradores hicieron un estudio para probar la neutralizacién de los anticuerpos
de la vacuna BNT16b2 contra la variante Omicron; para esto se comparé la capacidad que tenian
los individuos para neutralizar SARS-CoV-2 de tipo salvaje (USA-WA1/2020) y un USA-WA1/2020
disefiado a partir de la glicoproteina de pico Omicron. Demostraron que los titulos medios geomé-
tricos (GMT) de neutralizacién contra Omicron-espiga después 3 dosis de BNT16b2 estuvo en ran-
gos muy parecidos al GMT de neutralizacién contra USA-WA1/2020 después de 2 dosis, por lo que
se llegé ala conclusién de que 3 dosis ayudan a disminuir el impacto que tenga esta variante en la
salud (35). Por otro lado, BioNTech & Pfizer confirmaron que tres dosis de esta vacuna ayudan a
tratar la variante Omicron-espiga, aumentando el nimero de anticuerpos 25 veces; sin embargo

también se concluy6 que tras la aplicacién de dos dosis es posible neutralizar la variante. (36).

La vacuna ChAdOx1 nCoV-19 (AstraZeneca), desarrollada en la Universidad de Oxford, y la cual se
basa en un vector de adenovirus no replicante de chimpancé, puede producir inmunogenicidad
contra COVID-19 en una sola dosis (37). Se conoce que tiene una baja eficacia en la variante Omi-
cron durante la vacunacién primaria, pero una eficacia de hasta el 75 % tras la administracién de
dosis de refuerzo (31). Por otro lado, diferentes estudios sobre el uso de la vacuna ChAdOx1 mos-
traron que tiempo después de recibir la vacuna, los pacientes presentaban signos clinicos como
trombosis en diferentes sitios, trombocitopenia trombdética autoinmune, dimero D y titulos ele-
vados de IgG contra PF4, que generaban un fenotipo plaquetario pro coagulante, asociado a otros

problemas de salud que deberan ser tenidos en cuenta (38,39)
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Por ultimo, un estudio hecho por Tianhong Xie y acompafiantes demostr6 que tres dosis de va-
cuna prototipica del SARS-CoV-2 inactivada KMS-1 (VacKMS1) con anticuerpos neutralizantes
podrian brindar proteccién cruzada contra sus variantes de preocupacién (VOC) y que ademads
podrian disminuir la transmisién y replicacién de estas solo si estd presente el nivel éptimo de

anticuerpos neutralizantes (40).

Manejo

En cuanto al tratamiento, dado la creciente investigacién en anticuerpos monoclonales y que su
sitio de accién se vea sujeto a constantes mutaciones, determinar su rol se ha convertido en un
reto para distintos estudios clinicos. Los anticuerpos monoclonales han sido usados para pacien-
tes con enfermedad leve a moderada con titulos de anticuerpos negativos o alto riesgo de com-
plicacién como método de prevencién de hospitalizacién y muerte (41). Estos anticuerpos son
clasificados en 4 grupos dependiendo del lugar donde hagan su efecto, siendo los primeros dos
especificos para competir por el dominio de unién de ACE2 humano. El 3 y 4 interaccionan lejos de
este dominio en el mismo ACE2 humano. Las mutaciones de Omicron afectan a los cuatro grupos

de anticuerpos, haciéndolos a todos menos efectivos (31).

De los anticuerpos monoclonales aprobados por la FDA, se ha encontrado los producidos por Eli
Lilly: LY-CoV555 (bamlamivimab) y LY-CoV016 (etesevimab) son poco efectivos ante la varian-
te BA.1 y BA.2, individualmente o en combinacién, mientras que los producidos por Regeneron:
REGN10987 (imdevimab) y su combinacién con REGN10933 (casirivimab) tienen més actividad
para la BA.2 que para la BA.1, y han demostrado menor efectividad in vitro contra Omicron (42).
Sin embargo, el FRNT, (Titulos de anticuerpos requeridos para inhibir el 50 % del foco infec-
cioso) es mucho mayor en la variante BA.2 que en otras VOC (43). En contraste, la Vir-7831
(producido por GlaxoSmithKline) y la mezcla producida por AztraZeneca: AZD8895 y AZD1061
(cilgavimab - tixagevimab), tienen mejor actividad neutralizante contra dichas variantes, pero en
menor proporcién respecto a las variantes Delta y D614G (44). El Sotrovimab ya habia tenido un
rol en variantes anteriores, sin embargo, a pesar de tener actividad considerable en la variante
BA.1, no tiene actividad frente a la BA.2 (45). Por ultimo, respecto al LY-CoV1404 (Bebtelovimab),
su unién al RBD no parece ser afectada por las mutaciones de la variante BA.2, por lo que es poten-
cialmente efectivo frente a los sublinajes de Omicron (46). Si bien los anticuerpos monoclonales

han demostrado ser efectivos en la reduccién de la carga viral, y la evidencia sugiere la prevencién
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de desarrollo de complicaciones, hasta el momento no han demostrado beneficio en pacientes
hospitalizados y la evidencia es escasa respecto a desenlaces clinicos en enfermedad grave por
las nuevas variantes. Asi mismo, su dificil acceso, el requerimiento de aplicacién intravenosa y

la necesidad de aplicarla poco tiempo después del inicio de los sintomas limitan atin mas su uso.

En cuanto a las terapias antivirales orales, se pueden encontrar dos tipos de farmacos: el primero
corresponde a un andlogo ribonucledtido que inhibe la replicaciéon del SARS-Cov-2, y el segundo es
un inhibidor que acttia sobre la proteasa y el ARN polimerasa. Sin embargo, la evidencia es insufi-

ciencia sobre su efecto en la variante Omicron (47).

Finalmente, la Organizacién Mundial de la Salud, debido a la poca efectividad que han tenido
tratamientos como los mencionados, ha reportado la posibilidad del uso de bloqueadores de los
receptores IL-6 y corticosteroides como tratamiento en aquellos pacientes que cursan con estadio
grave del COVID-19 y con diagnéstico previo de infeccién por la variante Omicron (48). En medio
de esta situacion se sigue sugiriendo la aplicacién de medidas sanitarias para reducir el riesgo de
infeccién por COVID-19 con las variantes emergentes, mientras se evaltian nuevas opciones tera-

péuticas (49).

CONCLUSIONES

Se puede concluir que la variante Omicron ha demostrado una mayor transmisibilidad con res-
pecto a variantes ya descritas asociadas al SARS-CoV-2. El tratamiento disponible en la actualidad
ha demostrado tener impacto en severidad y curso de la enfermedad. Finalmente, la vacunacién,
como medida mds efectiva hasta el momento, requiere de estudios adicionales para generar un

mayor impacto sobre la variante Omicron.
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