Reflexiones sobre Salud Global y Enfermedades desatendidas, rol de la biologia
evolutiva.

Todas las iniciativas humanas, incluso aquellas consideradas como las mas nobles,
deben en algin momento de su existencia asumir la necesidad de su evolucién, de su
transformacioén. Lo que sonamos, usualmente se despliega hasta transformarse en lo
tangible, lo que vemos y vivimos, lo que trabajamos y construimos. Es nuestro deber a
lo largo de nuestro devenir estar atentos al momento de reorientarlas para lograr que
evolucionen acorde con los tiempos y de esta forma mantener vivos sus principios y su
espiritu. Diagnosticar a tiempo y aceptar la necesidad de evolucién, innovaciény
actualizacion.

La Salud Global forma parte de esas iniciativas que, como perspectiva, enfoquey
propdsito comun, deben mantenerse y evaluarse constantemente para lograr que su
pertinencia se mantenga en el tiempo. Requerimos, de sus principios: solidaridad entre
naciones, reconocimiento de los derechos basicos universales, cooperacion
supranacional por el bien comun y conviccién profunda de que la muerte evitable de
cualqguier persona deberia ser importante causa de preocupacion para todos los
habitantes del planeta. Una Salud Global sostenible, honesta, multipolar, constructora
de consensos desde sus principios y fundamentos.

Pero, qué vinculo puede existir entre la Salud Global y la Medicina Evolutiva como
herramienta que permite aplicar los conocimientos de la evoluciény la ecologia a la
biomedicina. Identificar y utilizar este vinculo resulta fundamental para impulsar la
innovacién transformadora en la investigacion biomédica, la atencidn clinica y la salud
publica acorde con el mapeo sistematico de la diversidad bioldgicay con la necesidad
de identificacion de modelos animales adecuados que permitan comprender la
vulnerabilidad, la resistenciay la contra-resistencia a las enfermedades, asi como su
impacto sobre novedosos tratamientos clinicos con base a una dinamica evolutiva que
deberia ser el faro de los enfoques terapéuticos. Un ejemplo de ello lo tenemos en la
necesidad de la comprensién del desarrollo de la resistencia a los tratamientos en
multiples areas y su vinculo con la medicina evolutiva.

Pero para hacer mas accesible este vinculo es necesario primero definir los términos
que la componen: (1) la biologia evolutiva es el area de la biologia que estudia los
cambios de los seres vivos a través del tiempo y las relaciones de parentesco que
existen entre las especies y se vale de herramientas como la genética moleculary la
informatica aplicada a la biologia; (2) la ecologia evolutiva es aquella que se encuentra
en la interseccion entre la ecologia y la biologia evolutiva y, considera explicitamente las
historias evolutivas de las especies y las interacciones entre ellas como es el caso de la
evolucioén de las relaciones de cooperacion, interaccion depredador-presa, parasitismo,
mutualismo, asi como la evolucion de la biodiversidad y de las comunidades; (3) y
finalmente, la medicina evolutiva o medicina darwiniana que consiste en la aplicacion
de la teoria evolutiva moderna en la comprension de la salud y la enfermedad y que se
centra en responder si la evolucién moldea los mecanismos fisiolégicos y moleculares
a fin de modular nuestra susceptibilidad a la enfermedad, y un ejemplo de ello es
nuestra capacidad adaptativa, que sin evolucion no puede funcionar, y que tiene
restricciones importantes que se ponen de manifiesto por ejemplo en el hecho de que
nuestro entorno de civilizacion ha permitido un cambio en nuestra nutricién que
impacta nuestra salud y que nos expone a situaciones de salud denominados
"enfermedades de la civilizacion" y "enfermedades de la riqueza
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Es decir, que muchas patologias son consecuencia de desajustes entre las ecologias en
las que evolucionamos y nuestros entornos de vida. Este hecho tiene implicaciones en
la prevencién de enfermedades. Adicionalmente, la historia de vida permite vislumbrar
patrones de carga de enfermedad acorde a diversos prototipos. Un ejemplo, la
pandemia de COVID-19 (SARS-CoV-2) la cual ha subrayado el papel fundamental de la
dinamica evolutiva del agente infeccioso (i.e., virulencia y transmisibilidad) para
predeciry gestionar futuras pandemias, y utilizar principios evolutivos y de equidad en
la comprensiény abordaje de aspectos del comportamiento humano que obstaculizan
la innovacién biomédicay la salud publica, como es la reticencia a la vacunacion.

La medicina evolutiva al aplicar conocimientos de evolucion y ecologia puede impulsar
innovaciones transformadoras que permitan fundamentar politicas de salud eficaces.
En concreto, su implementacién permitiria:

¢ [dentificar modelos animales de vulnerabilidad, resistencia y contra-resistencia a
enfermedades, conducentes a nuevos tratamientos clinicos.

¢ Guiar el desarrollo de nuevos enfoques terapéuticos dirigidos a combatir la resistencia
a los tratamiento en multiples enfermedades.

e |[dentificar desajustes entre las ecologias en las que evolucionamos inicialmente y
nuestros entornos actuales, los cuales actuan como disparadores de enfermedades
humanas que podemos calificar como modernas. Esto permitiria orientar las politicas
de salud publicay los esfuerzos de prevenciéon de enfermedades hacia resultados mas
exitosos.

¢ Lograr la gestion eficaz de pandemias y brotes zoondticos ya que la aplicacién de
teorias evolutivas permitiria comprender y modelar la dinamica de las infecciones 'y
crear modelos de escenarios futuros.

e Comprender y abordar aspectos del comportamiento humano que obstaculizan la
innovacion biomédicay la salud publica.

Asi, lainterdisciplinariedad es vital para hacer valer sistematicamente el conocimiento,
potenciar la medicina evolutiva, y comprender mejor, preveniry tratar las amenazas
existentes y emergentes para la salud humana, animaly planetaria. El recuadro 1 nos
ilustra algunos ejemplos importantes de este hecho que vinculan la medicina evolutiva
y los retos de salud publica que impactan la salud humana.

La medicina evolutiva al estudiar la evolucidén de la vulnerabilidad y la resistencia a las
enfermedades abarca evaluar la importancia de los desajustes entre los rasgos de la
historia de viday el entorno y su impacto en la dindmica individualy poblacional de
supervivencia. Por ello, es crucial identificar grupos de riesgo a quienes el personal de
salud pueda ofrecer intervenciones especificas y apropiadas a la brevedad posible. Una
mejor comprension de la relacién de los rasgos de la historia de vida y la etiologiay
riesgo de enfermedades diversas permitiria determinar si se puede identificar individuos
con alto riesgo de ciertas enfermedades fundamentado en patrones de historia de vida
especificos. Esto expandiria las oportunidades de intervencion preventiva, dado gue no
es factible -ni eficiente- brindar todas las intervenciones de prevencion de
enfermedades a todas las personas.

Tres de los factores que impulsan las diferencias en la salud de la poblacién son la
variacion genética, la historia evolutiva y el contexto socioecoldgico como ejemplos que
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ilustran la multiplicidad que implica la comprension del complejo problema de las
disparidades en salud.

Factores genéticos

Para 2023, las datos mas vanguardistas en genética de poblaciones involucran la
arquitectura genética de fenotipos complejos, el origen de la denominada heredabilidad
fantasma (o faltante), la relevancia de las puntuaciones poligénicas y los métodos
estadisticos para comprender la relacién entre genotipo y fenotipo.

Estos datos son especialmente relevantes en rasgos con consecuencias reales en el
humano que involucran su comportamiento y la susceptibilidad a enfermedades. Al
intentar comprender las disparidades en salud, la informacion genética es una
dimension importante, ya que la variacion genética proporciona el andamiaje
informativo sobre el cual los entornos y contextos facilitan la manifestacion de dichas
disparidades. No existen genes "para" cualquier disparidad, por el contrario,
constituyen un potencial rol fundamental en cémo se manifiestan los fenotipos de las
enfermedades.

RECUADRO 1. PRIORIDADES DE INVESTIGACION REPRESENTATIVAS SELECCIONADAS EN MEDICINA
EVOLUTIVA PARA ABORDAR DESAFIOS DE ALTO IMPACTO EN LA SALUD HUMANA Y LA SALUD PUBLICA'.

1. Estructuracién de bases de datos basadas en filogenia para la identificacion de modelos
animales (susceptibles o resistentes) de estudio de enfermedades

2. Desarrollo de quimioterapias basadas en procesos evolutivos, contra enfermedades quimio-
resistentes

3. Ensayos clinicos introduciendo el concepto de terapia de fagos a finde disminuir la virulencia de
los patdgenos y evitar la quimio-resistencia

4. Intervenciones en salud para individuos en alto riesgo de enfermedades cronics asociadas a
historias de vida

5. Intervenciones en poblaciones en riesgo en enfermedades relacionadas a estilos inadecuados
devida

6. Investigacion comparada para comprender las condiciones que reducen la transmisibilidad y la
virulencia de patégenos susceptibles de producir pandemia

7. Profundizacién en estudios asociados a la comprension de la heterogeneidad humana vy la
variabilidad ecoldégica a fin de prevenir las dudas sobre la vacunacion, reducir las condiciones de
estigmatizacidon y aumentar los comportamientos preventivos de salud

- De los términos empleados en este cuadro, algunos necesitan a su vez su definicion lo cual complica su
comprension. Esta enumeracion sélo pretende ser general e ilustrativa y no profunda. Su objeto es
despertar la curiosidad del lector hacia estos asuntos

Historia evolutiva

La idea de que las fuerzas de la evolucion —migracién, seleccioén, deriva genéticay
mutacién— no influyen en por qué ciertas poblaciones pueden adquirir enfermedades
no es reduccionista, ni tampoco deifica las diferencias entre grupos. Comprender cémo
la historia evolutiva influye en las enfermedades requiere un conocimiento muy
especifico de la relacién entre genes, ambientes y fenotipo. Dicho de otra forma, no
todos los fundamentos genéticos de la enfermedad tienen una explicacion evolutiva (y
adaptativa) clara y combatible.



Este ultimo punto es clave. El hecho de que las fuerzas de la evolucidn actlen en
poblaciones humanas especificas de ciertas regiones geograficas no implica que los
grupos sean esencialmente diferentes. Simplemente significa que la historia evolutiva
puede haber impulsado la variacion genética asociada a enfermedades en diversos
contextos ambientales. Estas diferencias no tienen por qué coincidir con
malentendidos bioldégicos ni con caracterizaciones sociales de los grupos raciales.
Simplemente resaltan la compleja experiencia histérica del humano, que ha dejado
huellas en los genomas y contribuye a la forma en que se manifiestan las
enfermedades.

Contexto socioecolégico

Incluye los factores sociales, ecoldgicos y ambientales que generan disparidades en las
enfermedades. Su comprensién requiere un fundamento en las ciencias sociales, para
comprender la importancia de las fuerzas sociales en la biomedicina. Existe una
extensa bibliografia, liderada por investigadores como Nancy Krieger, que proponen una
teoria ecosocial que describir la distribucion de las enfermedades [8]. Otros, Thomas
Leatherman y Alan Goodman, ofrecen una sintesis biocultural que integra la economia
politica y otros paradigmas de la biologia. Y expertos en salud publica como Felton Earls
han utilizado formalmente el lenguaje de la ecologia para describir la red de factores
sociales asociados al bienestar . En el contexto de las disparidades en salud, los
problemas sociales y estructurales que subyacen al desarrollo de la vida del humano
son primordiales. Estas fuerzas desempefian un papel fundamental en el desarrollo
humano, la salud, la enfermedad, el diagndstico y el tratamiento.

Enfermedades Tropicales Desatendidas

La medicina no es una ciencia exacta. Los procesos bioldgicos, hasta su mas intima
relacion molecular estan moderados por fendmenos externos, ejes de
retroalimentacion e incluso acontecimientos que aveces podemos llamar
sobrevenidos. Un ejemplo de ello claro y contundente nos lo ofrece la epigenética como
mecanismo fundamental que permite explicar la biologia evolutiva ya que pone en
evidencia cambios en la actividad de los genes causados por el ambiente, sin alterar la
secuencia del ADN. Un ejemplo claro se presenta en los estudios de gemelos idénticos
monozigodticos. Comparten secuencia de ADN idéntica, sin embargo, sus formas de
vida les permiten desarrollar una predisposicién distinta a contraer cierto tipo de
enfermedades.

Por ello, el estado de salud de un individuo en un contexto social especifico debe
analizarse desde dos perspectivas: el logro real de la salud y la libertad (capacidad real)
para alcanzar ese estado de salud. El logro de la salud suele ser un indicador fiable de
las capacidades subyacentes e inherentes a un -ese- individuo y una consideracion
fundamental de la vida humana. Al mismo tiempo, las libertades y capacidades que
ejercemos dependen de nuestro estado de salud.

El rol de la salud en la vida humana hace imprescindible referirnos una justicia que
proporcione oportunidades equitativamente, asi como la creacion eficiente de
capacidades humanas y oportunidades para que los individuos logren y mantengan esa
buena salud. El balance entre estos factores mencionados refuerza el hecho de que la
relacién de los rasgos de la historia de vida y la etiologia y riesgo de sufrir alguna
enfermedad estan vinculadas a la medicina evolutiva y al entorno donde el individuo se
desarrolla.
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A lo largo de la historia de la humanidad, el sufrimiento debido a las enfermedades ha
marcado nuestras vidas. La vulnerabilidad a las enfermedades es parte inevitable de
nuestro origen evolutivo como individuos y nuestro origen evolutivo como especie.
Nuestra susceptibilidad bioldgica se define por el balance permanente entre
compromisos moleculares ancestrales y compensaciones adquiridas durante nuestra
historia biolégica como especie humana a través de “choques ecolégicos” con factores
que nos rodean, sean ambientales o biolégicos.

La salud de las personas en todo el mundo es una responsabilidad global, y el derecho
al mas alto nivel de salud posible va mucho mas alla de la atencidon médica para
promover los derechos y libertades sociales. Y aqui viene a colacién de nuevo, el
término equidad y su contrario, la inequidad. En 1992, Margaret Whitehead definio la
inequidad en salud como la existencia de diferencias en salud consideradas
innecesarias, evitables, injustas e inequitativas, afadiendo asi una dimensién moraly
ética a las desigualdades en salud.

Un ejemplo ineludible de este tema lo constituyen las enfermedades tropicales
desatendidas que en algunos ambitos son consideradas “injusticias remediables” de
nuestro tiempo. Ellas estan inmersas en un circulo sin fin donde la pobreza es el punto
de partiday su consecuencia final creando un circulo vicioso donde la inequidad juega
un papel fundamental. Y cuando hablamos de pobreza, no es solo la relativa a bajos
ingresos. En el contexto de las enfermedades tropicales desatendidas, la pobreza
puede llegar a ser sinénimo de la privacion relativa de libertades y capacidades que se
traduce en inequidad en cuanto a oportunidades y opciones en la vida.

Capacidades en este contexto expresa la libertad de la persona para escoger su forma
de vida y la que le permite lograr lo que valora como ser humano. Las enfermedades
tropicales desatendidas son enfermedades de poblaciones usualmente socialmente
excluidas. Estas enfermedades al cerrar el circulo que mencionamos anteriormente
fomentan la pobreza, y dadas sus caracteristicas privan a las personas de capacidades
y libertades basicas.

De hecho, circunstancias como el analfabetismo generalizado, la desnutricion, las
precarias condiciones de vida, el desempleo y la falta general de relaciones de
propiedad en forma de derechos son circunstancias fallas que convergen hacia la
propension a sufrir alguna enfermedad tropical desatendida, sin contar que sufrirla
puede incluir discapacidad, desfiguracion, estigmay mortalidad prematura.

La equidad en salud se refiere a la imparcialidad en la distribucién de la salud o la
prestacion de atencidn médica; pero adicionalmente estd vinculada a conceptos de
equidad y justicia en las estructuras sociales. Muchas personas ubicadas en la base de
la escala social viven con pocas opciones y escasas oportunidades para evitar
enfermar, recibir tratamiento y prevenir la discapacidad a largo plazo y la muerte
prematura asociadas a la mayoria de las enfermedades tropicales desatendidas.

Estructuras sociales que ubican a las personas en riesgo de contraer una enfermedad
tropical desatendida son, por ejemplo: Incapacidad para satisfacer hambre o lograr una
nutricién suficiente; falta de libertad para acceder a tratamientos contra enfermedades
tropicales desatendidas; falta de oportunidades para vestirse o tener una vivienda
adecuada; desigualdades de género; falta de acceso a agua potable o instalaciones
sanitarias para prevenir la adquisicion de una enfermedades tropicales desatendidas;
falta de servicios publicos y asistencia social, incluyendo atencion médica y educativa;
o instituciones eficaces para el mantenimiento del orden y la paz. Las inequidades en
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salud asociadas con las enfermedades tropicales desatendidas sistematicamente
colocan a las poblaciones en una situacién de mayor desventaja social.

Un gran numero de personas en el mundo padecen enfermedades tropicales
desatendidas enfermedades tropicales desatendidas derivadas de estructuras sociales
inadecuadas. Estas estructuras inadecuadas afectan la distribucidon de los recursos
sanitarios, generan desigualdades en el acceso a la atencién médica y crean jerarquias
sociales que privan a otras personas de la oportunidad de recibir o utilizar recursos
sanitarios, la asignacién de recursos sanitarios, la financiaciéon de la atencién médicay
la calidad de los servicios sanitarios). Un ejemplo claro es el de las poblaciones
indigenas, como muchas de América Latinay el Caribe, que representan un legado
histérico, pero sufren las enfermedades tropicales desatendidas de forma recurrente.

Prevenir, tratar y rehabilitar a quienes estan en riesgo de padecer o sufren
enfermedades tropicales desatendidas es una garantia para incrementar las
capacidades y oportunidades de las personas que empodera y otorga un sentido de
dignidad y autorrealizacion. Por ello, abordar las enfermedades tropicales desatendidas
de manera integral es una estrategia clara y viable para la reduccién de la pobreza que,
en ultima instancia, fomenta la equidad social. Reducir la carga de las enfermedades
tropicales desatendidas es una gran intervencioén social para promover el cambio
social, impulsar la justicia y aumentar la libertad de las poblaciones marginadas.

Desigualdades en salud a la luz de la evolucidn (y otros factores)

Resumir las desigualdades en salud desde una perspectiva evolutiva y ecolégica no
implica que existe necesariamente una relacion directa entre las diferencias
poblacionales en la prevalencia de enfermedades y las explicaciones sobre cémo
evolucionan las poblaciones locales en respuesta a un desafio ecolégico previo. Las

perspectivas evolutivas reconocen que las desigualdades en salud constituyen un
sistema complejo, compuesto por informacion de diversa indole, e incluyen fuerzas
como la violencia estructural, la cultura y las politicas publicas.

Las fuerzas que crean disparidades en salud actuan como propiedades emergentes de
la informacion descrita anteriormente. En consecuencia, la pregunta de «cuanto» de
una disparidad en salud es causada por cualquiera de las categorias esta mal
planteada: las fuerzas genéticas, evolutivas y socioecoldgicas trabajan combinadas
(quizas de forma no lineal) y generan resultados de salud dispares. Estas son ideas
coherentes con los modelos de biologiay enfermedad, incluidos modelos ecosociales
y bioculturales y con la nocién de «exposoma», que se refiere al movimiento que busca
complementar los enfoques gendmicos de la salud, con la comprension de cémo la
exposicion a factores nocivos a lo largo de la vida puede contribuir a la enfermedad. En
las disparidades en salud, ni la evolucién por si sola ni ningun tipo de informacién en
particular explican estas desigualdades. La explicacion surge de la comprension
profunda de como interactlan estos tipos de informacion.

La equidad, como la perspectiva de una cooperacion mutuamente beneficiosa entre
miembros iguales de la especie humana, es una cualidad que debemos mantener. El
sufrimiento humano derivado de las enfermedades tropicales desatendidas debe dejar
de ser una de las sombras que delimitan la inequidad social, la injusticia y un destino
biolégico de pobreza.
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