
Vacuna sintética contra la malaria*

Doctor Manuel Elkin Patarroyo**

El doctor Manuel ElkiIl Patarroyo hace un recuen-
to de lo que fueron sus primeros años de estudio y
los primeros pasos que se dieron para fundar el
Instituto de Inmunología, ayudado por muchos de
los Académicos. Siempre ha querido representar al
pueblo colombiano en sus valores de trabajo, disci-
plina, estudio, pensamiento y generosidad, en aras
de un pueblo que sufre, que en definitiva es el
objetivo del Médico, el paciente.

Posteriormente comenta qué es lo que se ha hecho
con toda la profundidad que se merece pero con
simpleza de palabras y en términos sencillos, cómo
se desarrolló la Vacuna Sintética contra la malaria:
¿Por qué malaria?, porque esta es una enfermedad
de gran trascendencia; aclara que él no le teme ni le
molesta el cuestionamiento científico sobre el desa-
rrollo de esta investigación, por el contrario lo .
acepta y lo goza porque es el ejercicio intelectual; lo
que sí le molesta es el morbo alrededor de ello, por
esto pidió al doctor Muñoz que al final se adelante
un debate al respecto.

Dice a continuación que las vacunas tradicionales
son biológicas como todo el mundo lo sabe, es el
microorganismo causal mismo que se muta ose mata,
pero que descomponiendo la estructura química de
sus moléculas, con el concepto de la síntesis quími-
ca se podrían rehacer químicamente y ser utiliza-
das como vacuna.

Decidieron entonces atacar el problema de la vacu-
na a través de esta metodología creando la vacuna
contra la malaria de la cual se conoce su estructura
química, y aclara que las vacunas químicas tienen
otra ventaja, que son puras, con menos reacciones
adversas que las tradicionales.

Dice el doctor Patarroyo que decidieron aislar, e
identificar más de la mitad de las proteínas del
parásito y dividiendo la muestra en dos fracciones,
una de ellas se seleccionó para averiguar su compo-
sición química y la otra para saber cuál podría ser

* Conferencia dictada en la Academia Nacional de Medicina.
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útil como vacuna. Así, fueron al Amazonas y allí
adelantaron las pruebas en micos Aotus los últimos
trece años.

Basados en las enseñanzas del doctor Bruce
Merrifield, se hizo la síntesis de una gran cantidad
de pedacitos de esas moléculas para averiguar cuá-
les servían para ser vacunas y de ahí en adelante
siempre han seguido trabajando en función del
desarrollo de una vacuna químicamente obtenida,
nunca jamás volvieron a trabajar con un producto
biológico sino con moléculas químicamente hechas
de acuerdo a la estructura química.

Luego volvieron al Amazonas a continuar las inves-
tigaciones y se dieron cuenta después, de los resul-
tados del primer estudio, que no podían obtener una
vacuna que contuviese sólo un pedazo de una pro-
teína y también se dieron cuenta que iba a haber un
control genético en la respuesta inmunitaria pues-
to que unos monitos se infectaban más rápido que
otros y unos postergaban su aparición.

Comenta luego el doctor Patarroyo que lo que hicie-
ron a continuación fue efectuar la síntesis química
de todas las móleculas y averiguar cuáles de esos
pedacitos eran reconocidos por los anticuerpos de
los individuos que hubieran tenido malaria opor los
glóbulos blancos de los que hubieran tenido malaria
o cuáles de ellos eran capaces de inducir algún tipo
de respuesta protectora en los monos y fueron
comprobados contra un panel de 20 sueros y glóbu-
los blancos de individuos que hubiesen tenido ma-
laria comparándolos con 20 pacientes que no
hubiesen tenido malaria.

Una vez identificados los fragmentos más inmuno-
génicos se vacunaron nuevamente monitos con
mezclas de estos tres fragmentos y se retaron con
glóbulos rojos infectados con P. {alciparum, y se
obtuvo teniendo así la primera evidencia de que se
podría hacer una vacuna química. Posterior a esta
evidencia se les ocurrió crear una molécula híbrida
tomando los pedazos de varias moléculas que ha-
bían sido considerados como importantes resultan-
do así la molécula que es la vacuna actual contra la
malaria; la cual fue ensayada nuevamente con



manitos, mostrando así que la protección al vacu-
nar la quimera polimérica era idéntico desde el
punto de vista no sólo inmunológico sino también
desde el punto de vista de la protección.

Comenta el doctor Patarroyo que venía la parte de
pasar de monos a humanos, en este punto siguieron
las pautas de la üMS para estudios en humanos y
aunque se ha querido cuestionar el aspecto ético,
estuvieron acompañados por personas de la Acade-
mia, entre otros, el doctor Serpa Flórez quien los
acompañó desde un principio, y el Ministerio de
Salud Pública.

Seguidamente tomaron un grupo de personas vo-
luntarias que se prestaron a recibir el placebo, o la
vacuna, viniendo luego la parte difícil, el reto, que
era la inoculación del parásito en los voluntarios.
Los que habían recibido la vacuna no presentaron
ninguna reacción adversa desde el punto de vista
clínico, es decir que la vacuna era segura, requisito
que se debe tener en cuenta, que no le cause ningún
daño a nadie; pero ya cuando le pusieron el parási-
to, requirieron tratamiento los que recibieron el
placebo. En este punto aparece el cuestionamiento
y es que se había establecido el límite 0.5% de
parasitemia para tratar a los voluntarios y uno de
ellos llegó a 0.8%; este era un límite arbitrario
dependiente del criterio clínico. Uno que había sido
vacunado con SPf66 nunca desarrolló la infección,
otro desarrolló una ligera infección y solito se curó;
otro desarrolló una ligera infección, se iba curando
pero decidió retirarse y finalmente uno de los cinco
desarrolló una infección muy similar a como la
habían desarrollado los que recibieron el placebo,
indicando esto que se había descubierto la vacuna
sintética para uso humano, o sea la primera vacuna
contra la malaria.

Inmediatamente se vacunaron todos los integran-
tes del grupo que trabajaba en el Instituto de
Inmunología, y se solicitó la colaboración de las
fuerzas militares de Colombia para continuar los
estudios de Seguridad, Inmunogenicidad y
Protectividad.

El doctor Patarroyo informa que a todos los volun-
tarios se les explicó en qué consistía la investiga-
ción y debían firmar un consentimiento; algunos no
aceptaron y se consideró esto como una garantía.
Todos los documentos relacionados con pruebas en
voluntarios están registrados en el Instituto.

Más adelante, comenta que sabiendo que la vacuna
era segura decidieron trabajar en un .grupo más

grande de voluntarios, donde nuevamente se pro-
ducen los efectos inmunes de las pruebas anterio-
res, un 50% tienen títulos altos, un 30% títulos
intermedios y un 20% no producen anticuerpos.
Aclara el doctor Patarroyo este punto, porque se
dice que la vacuna no induce anticuerpos sino
contra la vacuna, esto es mentira porque ya se ha
visto que cuando se vacunan monitos producen
anticuerpos que reconocen en las proteínas nativas
del parásito y cuando se vacunan humanos, sucede
lo mismo. Estos anticuerpos son capaces de inhibir
el crecimiento del parásito in vitro, teniendo aquí
no un artefacto epidemiológico sino una reacción
inmunitaria. Todo esto demuestra que habían jus-
tamente obtenido algo que no solamente era seguro
sino también era capaz de inducir las defensas.

Posteriormente entraron en la etapa de vacunología
que es donde se investigan las mejores condiciones
de admil;listración de la vacuna; cU.ánta dosis ha~
que dar, por qué ruta hay que aplIcarla, con que
frecuencia, etc. Todas estas pruebas se hicieron con
voluntarios de las Fuerzas Armadas y todo para
llegar a una conclusión muy simple: que la mejor
forma es vacunar a un adulto administrándole 2
miligramos de la v~cuna disuelta en una solución
salina absorbida en hidróxido de aluminio los días
1-30-180, por vía subcutánea, para obtener la mejor
estimulación del sistema de defensa.

Debía demostrarse también que la forma era segu-
ra e inmunogénica en niños y por eso fueron a
Tumaco, donde con la colaboración de la comunidad
se elaboraron exámenes clínicos y de seguimiento,
demostrándose que no había ningún peligro al
hacer uso de la vacuna en esta edad y una buena
prueba de su inmunogenicidad.

Luego decidieron entrar en un plano más grande: la
protectividad de la vacuna y la adelantaron en un
estudio grande de población con 25.000 personas,
estudio que fue mal diseñado, lo cual siempre lohan
reconocido, porque lo que se estaba aleatorizando
en ese estudio eran las áreas y no los individuos, y
según la ortodqxia de la cien~ia epidemi,ológic~ lo
que se debía hacer era aleatonzar no po.r~reas sI.no
por individuos. En este aspecto no recibieron mn-
guna asesoría, pues de lo contrario se hubieran
evitado todos los problemas que tuvieron que afron-
tar, sin embargo el estudio fue inmensamente útil
por diversas razones.

Estudios de corte transversal paralelos mostraron
también que al vacunar en poblaciones abiertas y
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masivamente, la eficacia de la vacuna era de un
41.4%.

Aclara igualmente el doctor Patarroyo que llevan
un absoluto control y supervisión médica de todos
estos estudios y están listos para cualquier even-
tualidad.

Después de haber adelantado todas las exigencias
hechas nuevamente, la üMS dice: "Doctor Patarroyo,
ese estudio puede dar muchísima información y
también es válida si se analiza desde el punto de
vista de casos y controles".

Posteriormente se adelantaron estudios en la Tola,
en Colombia y Venezuela, en Ecuador y Brasil,
realizados independientemente de los investigado-
res en Colombia, la vacuna presenta una altísima
eficacia en los niños: 77% y 67% en mayores de 45
años, oscila en los otros grupos entre 21 y 24% - 22
Y24%, este estudio fue publicado en Lancet del 20
de marzo de 1993.

La vacuna posteriormente ha sido solicitada por el
Ejército de los Estados Unidos y ha sido fabricada
allá mismo y han sido reproducidos todos los datos
del estudio a nivel de los animales. Luego de las
pruebas con animales allí también se vacunaron
soldados y los datos muestran que hay una
seroconversión del 75%.

El gobierno de Tailandia también ha adelantado
este tipo de estudios sobre inmunogenicidad de la
vacuna Colombia SPf66 y el Medical Research
Council de Inglaterra también ha aprobado el uso
de la vacuna de la malaria en lactantes en Gambia.

El doctor Patarroyo dice que no entiende por qué
aparecen artículos contradictorios sobre este estu-
dio que critican la eficacia de la vacuna, en revistas
internacionales. Sin embargo hay alegrías como el
reconocimiento y felicitación de gentes amigas por
la obtención de esos resultados.

A continuación explica también que la vacuna es la
representación química de los pedazos que el pará-
sito utiliza para pegarse al glóbulo rojo. Entonces
cuando alguien es vacunado con esos pedazos he-
chos químicamente que representan los dedos con
los que se va a pegar al glóbulo rojo el parásito, sus
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anticuerpos posiblemente los destruyen obloquean.
Es un buen camino hoy en día para diseñar vacunas
evitando dar todas las vueltas que tuvieron que dar.
Actualmente hay que averiguar cuáles son los peda-
zos que el bicho utiliza para invadir la célula que va
a infectar. Esto abre justamente toda la compuerta
para el desarrollo de nuevas vacunas no sólo contra la
malaria sino contra enfermedades de toda índole.

Existía una preocupación, dice el doctor Patarroyo,
de la prueba con individuos que no producen
anticuerpos contra la vacuna, entonces hicieron las
tipificaciones genéticas y encontraron que los indi-
viduos que no producen anticuerpos, la gran mayo-
ría tienen las características genéticas HLADR 4.

Entonces no es un problema de la vacuna; es una
característica genética en sus glóbulos blancos, lo
cual significa que la razón por la cual los individuos
no prod~cen anticuerpos ni contra el parásito ni
contra la vacuna es porque ellos en su organismo
comparten características con el parásito.

Finalmente los estudios adelantados en el Instituto
de Inmunología le permitieron analizar qué carac-
terísticas tenían los anticuerpos de los individuos
que fueron protegidos contra la malaria después de
la vacunación.

Dice el doctor Patarroyo a continuación, que todos
los argumentos presentados están publicados en
más de 25 revistas internacionales, lo que les per-
mite decir que han desarrollado la primera vacuna
química de la historia y que también han desarro-
llado la primera vacuna contra la malaria, también
la primera vacuna contra una enfermedad parasi-
taria y que en esa vacuna que desarrollaron en
Colombia tiene una eficacia que oscila entre un 40
y un 60%, siendo un 77% eficaz en niños menores de
5 años y 67% en los mayores de 45 y que durante
todo ese tiempo no solamente han reconocido los
mecanismos genéticos que regulan y determinan la
capacidad de montar una respuesta inmunitaria no
sólo contra la vacuna sino contra el parásito y los
mecanismos ínt.imos a través de los cuales funciona
tanto la vacuna como el parásito y es razón por la
cual con satisfacción y orgullo recibe la membresía
como Miembro Honorario de la Academia Nacional
de Medicina, diciendo que de verdad han disecado
el problema a lo más profundo que se puede llegar.
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