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LA OPORTUNIDAD

En la Fundacion Bill & Melinda Gates, creemos que el paludismo (la malaria) se puede erradicar al paso
de una generacién. Reconocemos que, para lograr esto, se deben habilitar los Programas Nacionales de
Control del Paludismo (PNCP) para usar datos oportunos y de alta calidad como fundamento para la
planificacion estratégica, la toma de decisiones, y laimplementacion y evaluacion de programas. A medida
gue luchamos por mantener la disminucién de las tasas de incidencia que han caracterizado los ultimos
15 afios de control del paludismo, este concepto de “datos para la accion” nunca ha sido tan importante.

Nuestra vision de “datos para la accion”, que ratificd recientemente el Comité Asesor en Politicas de
Paludismo (MPAC) de la OMS, es una de estratificacién y adaptacion subnacional. En el primer paso, se
usan varias fuentes de datos, desde datos geoespaciales hasta epidemioldgicos, para definir estratos a
nivel de distrito dentro de un pais. Después, se introducen otros tipos de datos en los modelos
matemadticos que generan el conjunto éptimo de intervenciones que disminuird al maximo la carga
paludica con una dotacidn de recursos especifica. El éxito de la estratificacion y la adaptacion subnacional
depende en gran medida de los datos subyacentes, los cuales no siempre son de alta calidad u oportunos,
0 no estan completos. Por lo tanto, estamos explorando nuevos flujos de datos que puedan mejorar
nuestro entendimiento de los factores que impulsan cambios en la epidemiologia del paludismo o que se
utilizan para optimizar la eleccidn de las intervenciones modelizadas. Uno de estos nuevos flujos de datos
consiste en datos serolégicos, genéticos o gendmicos que surgen de la vigilancia molecular del paludismo.

La vigilancia molecular del paludismo es un término genérico que describe el uso de enfoques de biologia
molecular —desde la serologia y el genotipado, hasta la secuenciacién del genoma completo (SGC)- para
examinar las poblaciones de parasitos o vectores a fin de derivar informacién aplicable en el ambito
epidemioldgico. La vigilancia molecular del paludismo no incluye investigaciones genéticas y gendmicas
orientadas a la ciencia basica, como estudios en los que se usa la gendmica para investigar la biologia de
los parasitos o los mosquitos. En vez de eso, el énfasis se pone en los andlisis que puedan influir
directamente en las politicas y las practicas de control del paludismo. Ademas de las técnicas analiticas
qgue se usan, la vigilancia molecular del paludismo también incluye las herramientas y los recursos
bioinformaticos necesarios para procesar, interpretar y comunicar los datos generados.

EL DESAFIO

Los proyectos iniciales en el area de la vigilancia molecular del paludismo se centraron en el desarrollo de
métodos y en estudios piloto demostrativos. Ahora, las herramientas y los andlisis estdn madurando, la
infraestructura esta establecida y el tiempo para obtener resultados es mucho menor, lo cual significa que
la vigilancia molecular del paludismo esta comenzando a influir en la planificacién y la realizacion de
programas. En los entornos de eliminacién, se ha empleado la genética en investigaciones centradas en
los casos de paludismo importados. En los entornos de mayor carga, la vigilancia molecular del paludismo
se utiliza para visualizar la propagacién espaciotemporal de los marcadores de resistencia a los



medicamentos antipaludicos, que influye en las pautas de tratamiento, y para dar seguimiento al efecto
de distintas intervenciones en la diversidad genética parasitaria como medida sustitutiva de la intensidad
de la transmisién.

En junio de 2019, se llevo a cabo una Reunidn Consultiva Técnica de la OMS sobre la funcién de los datos
genéticos y gendmicos sobre pardsitos y vectores en la vigilancia del paludismo (informe de la reunion de
trabajo), en la que participaron interesados de la comunidad de vigilancia molecular del paludismo, tanto
del ambito investigativo como programatico. El objetivo de la reunién fue identificar los casos de uso de
la vigilancia molecular del paludismo que cuentan con suficientes datos para recomendar su uso habitual
en el control y la eliminacién del paludismo, y los que necesitan mas investigaciones previas a fin de
generar una base de datos mas amplia para recomendaciones futuras.

La lista de casos de uso que estan listos o casi listos (marcados con un asterisco*) para la implementacion
programatica incluye:

e Deteccién de la farmacorresistencia: vigilar la prevalencia o la frecuencia de marcadores
moleculares de la farmacorresistencia para fundamentar la seleccion de intervenciones, las
pautas de tratamiento y la vigilancia

e Deteccidn de las deleciones hrp2/3: vigilar la prevalencia o la frecuencia de las deleciones hrp2/3
gue afectan la eficacia de las pruebas de diagndstico rapido (RDT) para fundamentar la seleccion
diagndstica

e Evaluacion del flujo de genes de farmacorresistencia: determinar los origenes de los marcadores
de farmacorresistencia y vigilar su propagacidn intra- e interregional y las poblaciones parasitarias
para fundamentar las estrategias de contencidn y las politicas regionales en torno a la seleccion
de intervenciones, las pautas de tratamiento y la vigilancia*

e Prondstico de la resistencia emergente: detectar las caracteristicas de seleccidon positiva que
indiquen la resistencia emergente para fundamentar la seleccién de intervenciones, las pautas de
tratamiento y la vigilancia*

e Identificacion de la transmision local: identificar los focos de transmisidn alta y los conglomerados
de casos de infeccién para fundamentar la aplicacion de recursos*

e Distincion entre los casos locales y los importados: en los entornos de eliminacidn, los casos se
deben clasificar como importados o de otro tipo en la investigacion de casos y en la certificacidn
de la eliminacion*

e Reconstruccion de las cadenas de transmisidn: aclarar los factores que contribuyan (p. ej., la
estacionalidad, los migrantes, los casos asintomaticos y las personas muy contagiosas) a las
caracteristicas de transmisién en curso para fundamentar la selecciéon de intervenciones, la
aplicacion de recursos, la vigilancia y la investigacién de casos*

e Determinacion de la conectividad de las poblaciones parasitarias: evaluar el grado de vinculaciéon
de la transmision entre una region y otra debido a la vinculacién de poblaciones parasitarias para
fundamentar la planificacion de programas y la aplicacién de recursos*

e Examen de la variacién alélica en los sitios de interés para la genética dirigida: determinar si
existen polimorfismos mononucleotidicos (SNP) que impedirian el reconocimiento de sitios
CRISPR en las poblaciones naturales para optimizar la planificacién de la liberacidn de la genética
dirigida*

A medida que la vigilancia molecular del paludismo pasa de ser un proyecto demostrativo en instituciones
académicas a una realidad operativa en los Programas Nacionales de Control del Paludismo, los
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Ministerios de Salud y los Institutos Nacionales de Salud Publica, el desafio consiste en implementar la
iniciativa de modo que involucre a los programas nacionales y a los responsables de la toma de decisiones
sobre el paludismo, y que los habilite para entender y usar sus datos de manera activa en la toma de
decisiones programaticas.

Por lo tanto, el objetivo de esta convocatoria es identificar enfoques nuevos e innovadores para integrar
la vigilancia molecular del paludismo en la vigilancia de esta enfermedad y en la toma de decisiones
programaticas en paises paludicos.

Lo que buscamos:

Buscamos propuestas innovadoras en las que se usaran datos de vigilancia molecular del paludismo a fin
de habilitar a los Programas Nacionales de Control del Paludismo (PNCP) para fundamentar las iniciativas
de vigilancia a nivel nacional y subnacional, la planificacion estratégica nacional o la implementacion de
intervenciones. Estas pueden incluir propuestas que: creen o amplien las capacidades analiticas,
bioinformaticas y de interpretacion de datos en los PNCP o en instituciones estrechamente afiliadas a un
PNCP; creen o apliquen mecanismos para comunicar y distribuir datos de vigilancia molecular de parasitos
o vectores; o creen relaciones entre grupos con capacidad para la vigilancia molecular del paludismo y
colaboradores de los PNCP. Las propuestas deben dirigirse a los casos de uso identificados anteriormente
gue estén listos o casi listos para la implementacién programatica. No queremos que los proponentes
generen datos de vigilancia molecular del paludismo para investigacion; en vez de eso, el objetivo de esta
convocatoria es apoyar la aplicacion de enfoques de vigilancia molecular del paludismo a la vigilancia
habitual del paludismo y a la planificacion dentro de los PNCP, los Ministerios de Salud u organizaciones
semejantes.

Si bien aceptamos proponentes de todo el mundo, nos interesan sobre todo las propuestas de
proponentes que trabajen en entornos de carga paludica alta. Todas las propuestas deben incluir un
investigador principal o coinvestigador de un pais paltdico.

Las propuestas exitosas deben:

e justificar la utilizacién de datos de vigilancia molecular del paludismo en su entorno y explicar los
posibles beneficios de ese uso;

e abordar uno o mas de los casos de uso que se explicaron en la seccién anterior del Desafio;

e incluir representacion del PNCP, representacién del Ministerio de Salud, el organismo
gubernamental o el prestador de servicios médicos responsable del control del paludismo en el
pais o la regidn;

e describir cémo se distribuira la informacion de la vigilancia molecular del paludismo que surja del
proyecto al PNCP, al Ministerio de Salud y a otros interesados clave.

Estos son algunos ejemplos de los proyectos que considerariamos para financiamiento:

e la aplicacion o el aumento a escala de una prueba analitica para la delecién de hrp2/3 o la
vigilancia de marcadores de resistencia a los medicamentos antipaludicos en colaboracién con un
PNCP;

e eldesarrollo de unainterfaz web o herramienta de notificacion para comunicar datos moleculares
a los interesados que no tengan experiencia en gendmica o bioinformatica;



e la creacién de un flujo de trabajo bioinformatico para los datos de vigilancia molecular del
paludismo, que abarque desde un archivo en formato fastq hasta un informe legible en el que se
resuman los resultados del analisis de una manera sencilla;

e laelaboraciény aplicacidn de un programa de capacitacidon para familiarizar al personal del PNCP
con el uso y la interpretacion de los datos de vigilancia molecular del paludismo.

No consideraremos lo siguiente para financiamiento:

e propuestas que no incluyan un investigador de un pais paludico;

e propuestas que no incluyan una colaboracion explicita con el PNCP, el Ministerio de Salud u otra
autoridad responsable de la vigilancia y el control del paludismo en el pais o la regién;

e propuestas que no demuestren cdmo los resultados influirdn de inmediato en la toma de
decisiones sobre el paludismo por parte del PNCP, el Ministerio de Salud u otra autoridad
pertinente.
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