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Introduccion

La pandemia de COVID-19 ha provocado un exceso sustancial
de mortalidad" y ha sumido a las economias nacionales en
profundas recesiones.?

Aunque la propagacion del virus puede mitigarse mediante
el distanciamiento fisico, cubrirse el rostro y realizar pruebas
y rastreo, y potencialmente con terapias, el riesgo de brotes
y alteraciones de la vida econdmica y social probablemente
se mantendra hasta que se administren vacunas eficaces en
grandes porciones de la poblacion mundial para prevenir
hospitalizaciones y enfermedades graves, y preferiblemente
lograr inmunidad colectiva para detener la transmision del virus.

Varias vacunas COVID-19 ya han sido autorizadas o aprobadas
para uso humano y muchas méas se encuentran en las dltimas
etapas de desarrollo clinico.® Sin embargo, tener vacunas con
licencia no es suficiente para lograr el control global de COVID-19:
también deben producirse a escala, a un precio asequible,
asignarse a nivel mundial para que estén disponibles donde
sea necesario y desplegadas ampliamente en las comunidades
locales.

Es poco probable que la pandemia de COVID-19 termine hasta
que haya un despliegue mundial de vacunas que protejan contra
enfermedades graves y, preferiblemente, impulsen la inmunidad
colectiva. Los organismos reguladores en numerosos paises han
autorizado o aprobado vacunas COVID-19 para uso humano, y se
espera que se autoricen mas en 2021.

En este articulo de salud publica, revisamos los desafios
potenciales para el éxito en cada una de estas dimensiones
y discutimos las implicaciones de las politicas publicas de
vacunacion.

Para guiar nuestra revision, desarrollamos un panel para resaltar
las caracteristicas clave de las vacunas del portafolio de compras
del gobierno federal y su descripcion de las ocho candidatas de
vacunas,* incluidos los niveles de eficacia, los regimenes de
dosificacion, los requisitos de almacenamiento, la dosificacion
sus contraindicaciones y las notificaciones de efectos adversos.

Usamos un sistema de cuadros de resumen para sefialar las
posibles contribuciones de cada vacuna para lograr la inmunidad
global, destacando importantes compensaciones que los
responsables de la formulacion de politicas deben considerar al
desarrollar e implementar programas de vacunacion.

Si bien los puntos de datos especificos estan sujetos a cambios
a medida que avanza la respuesta a la pandemia, el tablero
seguira proporcionando una lente util a través de la cual analizar
los problemas clave que afectan el uso de las vacunas COVID-19.
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Centro Estatal de Vigilancia Epidemiologica y Control de Enfermedades.

También presentamos datos de una encuesta de 32 paises (n =
26758) sobre la posible aceptacion de las vacunas COVID-19,
realizada de octubre a diciembre de 2020. La aceptacion de la
vacuna fue mas alta en Vietnam (98%), India (91%), China (91%),
Dinamarca (87%), Corea del Sur (87%) y México (82%)

Las vacunas, lo que hacen es que son parte del germen que
nuestro cuerpo puede reconocer y al que puede desarrollar una
respuesta inmune para que la préoxima vez que veamos el germen
real, ya haya combatientes en nuestro cuerpo para protegernos
contra la infeccion.®

Para el coronavirus, sabemos que es parte del exterior del
coronavirus, la proteina de pico es la parte que, si tenemos
luchadores contra la proteina de pico, tendremos una probabilidad
mucho menor de contraer una enfermedad o de contraer una
enfermedad grave por el coronavirus. Y los luchadores de los que
estoy hablando, se llaman anticuerpos. Es la parte de nuestro
sistema inmunolégico que puede atacar esa porcion particular
del virus.”

Entonces, en Ultima instancia, todas las vacunas estan tratando
de hacer una cosa: estan tratando de introducir esa parte del
virus, la proteina de pico, en el cuerpo para que nuestro sistema
inmunolégico pueda desarrollar anticuerpos contra la proteina de
pico. Y hay dos grandes categorias de enfoques para hacer eso.?

El primer enfoque es simplemente poner en la vacuna parte
de la proteina de pico o la proteina de pico en si. Y la segunda
categoria es dar instrucciones sobre como producir la proteina de
pico y dejar que el cuerpo produzca la proteina de pico.®

En el primer grupo, donde en realidad damos parte de la proteina
de pico, asi es como funcionan las vacunas que tenemos para
muchas otras enfermedades.™®

Y a veces, la vacuna se desarrolla para que solo contenga esa
porcién del germen, en este caso la proteina de pico. Y en otros
casos lo que se administra es una version muy debilitada o incluso
muerta del virus que todavia tiene la proteina de pico. Entonces,
hay diferentes estrategias dentro de esa primera categoria
de dar la proteina de pico. En todos los casos, las particulas
que se administran estan tan debilitadas que no nos causan
enfermedades.

Por lo tanto, no se enfermaréd por las vacunas que se le
administren, incluso si es una parte debilitada del germen. La
segunda categoria, en la que le damos instrucciones al cuerpo
sobre cémo producir la proteina de pico, es una nueva estrategia
que se esta utilizando.

Y es una nueva estrategia realmente importante porque podemos
desarrollar vacunas muy rapidamente, una forma mucho mas
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eficiente de desarrollar vacunas y utilizar la propia capacidad
del cuerpo para producir proteinas es una herramienta realmente
poderosa.

Las vacunas que tenemos que se han utilizado en cientos de miles
de millones de dosis durante décadas, y de hecho durante siglos
para algunas de las vacunas, han sido estudiadas, evaluadas por
su seguridad y por el impacto que tienen.

Contamos con un sistema de seguridad paratodas las vacunas que
esta constantemente mirando la informacioén sobre el rendimiento
de las vacunas y detectando cualquier problema de seguridad
que pueda surgir en el futuro. Por lo tanto, creo que podemos
estar realmente seguros de que tenemos un sistema muy sélido
para analizar la seguridad, garantizar la seguridad, antes de que
se autorice el uso de una vacuna y continuar monitoreando la
seguridad incluso después de que se implemente para un uso
generalizado.

La Comision Federal para la Proteccion contra Riesgos Sanitarios
(COFEPRIS), como ¢rgano desconcentrado dependiente de la
Secretaria de Salud en México, con autonomia administrativa,
técnicay operativa, tiene entre sus atribuciones laresponsabilidad
de autorizar insumos para la salud, tales como medicamentos y
vacunas y a través de su Comité de Moléculas Nuevas determina
las opiniones favorables para las autorizaciones para uso de
emergencia de las vacunas contra COVID-19 y su uso en territorio
nacional.™

Las vacunas al 5 de marzo del 2021 que tienen el estatus de
Autorizada para uso de emergencia son: BNT162b2 (Pfizer,
Inc./BioNTech) con fecha 11 de diciembre del 2020; AzD1222
(AstraZeneca/Universidad de Oxford), con fecha 4 de enero del
2021; Sputnik V (Instituto Gamaleya) con fecha 2 de febrero del
2021; Ad5-nCoV (CanSino Biologics Inc) con fecha 9 de febrero
del 2021 y CoronaVac (Sinovac Research and Development Co
con fecha de autorizacion 9 de febrero del 2021 (cuadro#1).1?

Cuadro1. Vacunas COVID-19 para uso de emergencia en México
Marzo, 2021

Fecha de autorizacién

Vacuna (farmacéutica)

Estatus regulatorio en México

BNT162b2 Autorizada para uso de

(Pfizer, Inc./BioNTech) emergencia 11/12/2020
AZD1222 Autorizada para uso de
(AstraZeneca/Universidad de Oxford) emergencia 04/01/2021
Sputnik V Autorizada para uso de

(Instituto Gamaleya) emergencia 02/02/2021
Ad5-nCoV Autorizada para uso de

(CanSino Biologics Inc) emergencia 09/02/2021
CoronaVac

(Sinovac Research and Development Autorizada para uso de

Co) emergencia 09/02/2021

Fuente: https://coronavirus.gob.mx/vacunacion-covid/

Caracteristicas de las vacunas COVID-19

Vacuna. BNT162b2 (Pfizer, Inc./BioNTech)

La vacuna esta compuesta por acido ribonucleico mensajero
(ARNm) de una sola cadena, producido por transcripcion (in vitro)
libre de células a partir de plantillas de acido desoxirribonucleico
(ADN) que tiene la informacién que codifica la produccion de la
proteina viral S (“Spike”) del SARS-CoV-2, agente causal de la
COVID-19. La proteina S, también es conocida como proteina

w»

de pico, de espica o de espiga. EIl ARNm esta introducido en
nanoparticulas de lipidos (acidos grasos) purificados. La vacuna
faculta a las células de las personas vacunadas, para producir la
proteina S, en ausencia del virus SARS-CoV-2, activando asi al
sistema inmune de las personas vacunadas, para la produccion
de anticuerpos neutralizantes especificos contra este virus, que
al unirse a la proteina S viral, impiden que él virus se acople a
los receptores ACE2 de las células de las personas vacunadas,
dificultando su entrada a las células.

De acuerdo con la informacién para prescribir, la vacuna contiene
menos de Tmmol (39 mg) de potasio y menos de 1 mmol de sodio
(23 mg) por dosis, por lo que puede considerarse libre de potasio
y libre de sodio."™

AZD1222 (AstraZeneca/Universidad de Oxford

Llamada AZD1222 o ChAdOx1 nCoV-19, la vacuna es un vector
viral recombinante, lo que significa que se usa un virus como
medio de entrega.

Usa una version debilitada del virus del resfriado comun de los

chimpancés que codifica instrucciones para fabricar proteinas
del nuevo coronavirus y generar una respuesta inmunolégica
para prevenir la infeccion.

Adenovirus de chimpancé que codifica para la glicoproteina
de la espicula de SARS-CoV-2 (ChAdOx1-S), no menos de
2,5 x 108 unidades infecciosas (U inf.).

Producidoenlineas celulares procedentes de células embrionarias
de rifidn humano (HEK) 293 modificadas genéticamente y
por tecnologia de ADN recombinante. Este producto contiene
organismos modificados genéticamente (OMG).™

El inmundgeno de SARS-CoV-2 S en la vacuna se expresa en la
conformacioén de perfusion trimérica; la secuencia codificante no
se ha modificado para estabilizar la proteina S expresada en la
conformacioén de profusion.

Los adenovirus son particulas icosaédricas (viriones) no
encapsuladas y contienen una sola copia del genoma de ADN
bicatenario. El casete de expresién para el pico de SARS-
CoV-2 proteina fusionada a la secuencia lider del activador de
plasmindgeno tisular (tPA) utiliza un humano modificado promotor
del citomegalovirus (CMV) y una secuencia de poliadenilacion de
la hormona del crecimiento vector de replicaciéon de adenovirus
de chimpancé (ChAdOx1-S (recombinante)) que codifica la
glicoproteina S del SARS-CoV2.%

Sputnik V (Instituto Gamaleya)

SPUTNIKV es una vacuna basada en un vector de dos adenovirus
humanos distintos, en la que se ha integrado material genético
del coronavirus SARS-Cov-2. El adenovirus es utilizado como un
“contenedor” para llevar un gen del coronavirus a las células,
con la informacién para comenzar la sintesis de las proteinas que
facilitaran la produccion de anticuerpos.

La vacuna consta de dos componentes, que incluyen como vector
un adenovirus recombinante no replicativo basado en los serotipos
26 y 5 de adenovirus humano, respectivamente, que portan el
gen de la proteina S (“Spike") del SARS-CoV-2. De esta forma,
la vacuna faculta a las células de las personas vacunadas, para
la produccién de proteina S, en ausencia del virus SARS-CoV-2,
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activando asi al sistema inmune de las personas vacunadas, para
producir anticuerpos neutralizantes especificos contra este virus,
que al unirse a la proteina S viral, impiden que el virus se acople
a los receptores ACE2 de las células de las personas vacunadas,
dificultando su entrada a las células.®

Ad5-nCoV (CanSino Biologics Inc)

Una vacuna COVID-19 basada en adenovirus humano tipo 5
con replicacion defectuosa (Ad5-nCoV) que aprovecha nuestra
experiencia previa con la vacuna contra el ébola con vector
de Ad5.""181 E| Ad5-nCoV que codifica el pico completo de
SARS-CoV-2 ha mostrado un perfil de seguridad y un perfil
de inmunogenicidad favorables.®® La vacuna conocida como
Convidecia (Ad5-nCoV) fue desarrollada por la compafifa Cansino
Biologics y el Instituto de Biologia del ejército chino.

CoronaVac (Sinovac Research and Development Co)

Lavacuna SARS-CoV-2 de Células Vero de Sinovac, es unavacuna
de virus inactivado, derivada de la cepa CZ02 de coronavirus.
Este virus fue cultivado, cosechado y posteriormente inactivado
para evitar su replicacién, concentrado, purificado y absorbido
con hidroxido de aluminio que actua como adyuvante, para el
reforzamiento de la respuesta inmune. El virus inactivado ha
perdido completamente la capacidad de inducir la enfermedad,
pero conserva la capacidad de inducir respuesta inmune
especifica contra SARS-CoV-2, lo que contribuye a la proteccion
contra COVID-19 en todas las personas a partir de los 18 afios
cumplidos, incluyendo personas adultas mayores.

La vacuna esta compuesta por el Antigeno SARS-CoV-2 600SU
inactivado en Células Vero, conteniendo en su composicion
hidrégenofosfato de disodio, dihidrogenofosfato de sodio, cloruro
de sodio, e Hidréxido de Aluminio como adyuvante. No se incluyen
conservantes en su formulacion. La vacuna induce la respuesta
inmune no sélo contra la proteina viral S (“Spike” conocida también
como proteina de pico, de espica o de espiga) del SARS-CoV-2,
agente causal de la COVID-19, sino contra otras moléculas de la
cubierta viral presentes en este agente infeccioso.?’

Cuadro 2. Administracion de las vacunas
Dosis

Vacuna Dosis de

Via de Intervalo
administracién | esquema

Intramuscular (21 a 42 dias después
8I\!T16|2h2fa. NTech Misculo deltoides del 2 0.3mL de aplicada
(Pfizer, Inc./BioNTech) brazo de menor uso la primera dosis)
AZD1222 Intramuscular
(AstraZeneca/Universidad de | Md eltoides del 2 05mL | 3meses
Oxford) brazo de menor uso

Intramuscular (intervalo de 21 a 28
Sputnik V . ) dias después de
({Instituto Gamaleya) N‘LIBCU;:UEKOIGSS del 2 0.5mL aplicada la primera

brazo de menor uso dosis).

Intramuscular
e ocice Musculo deftoides del 1 0.5mL | Dosis tnica
{CanSino Biologics Inc) Brizo e IMeror Lo

de 28 a 35 di:

CoronaVac Intramuscular { u:s de 1as
(Sinovac Research and Musculo deltoides del 2 0.5mL : Eslupca da la primera
Development Co) brazo de menor uso dzsis] P
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Cuadro 3. Eficacia de las vacunas

Eficacia en

Vacuna Eficacia casos
severos

BNT162b2
(Pfizer, Inc./BioNTech) 94.0 88.9
AZD1222
(AstraZeneca/Universidad de 70.0 100.0
Oxford)
Sputnik V
(Instituto Gamaleya) 91.0 100.0
Ad5-nCoV d nd
(CanSino Biologics Inc) n. :
CoronaVac
(Sinovac Research and d n.d.
Development Co) n.

Intercambiabilidad de las vacunas

No se ha evaluado la seguridad y eficacia de una serie de
productos mixtos. Ambas dosis de la serie deben completarse
con el mismo producto.??

Se debe hacer todo lo posible para determinar qué producto
de vacuna se recibié como primera dosis para asegurar que se
complete la serie de vacunas con el mismo producto.

En situaciones excepcionales en las que el producto de la vacuna
administrado para la primera dosis no se puede determinar o ya
no esta disponible, se puede administrar cualquier vacuna de
ARNm COVID-19 disponible en un intervalo minimo de 28 dias
entre dosis para completar la serie de vacunacion de ARNm
COVID-19.

En situaciones en las que el mismo producto de vacuna mRNA
esta temporalmente no disponible, es preferible retrasar la 2 dosis
(hasta 6 semanas) para recibir el mismo producto que para recibir
una serie mixta con un producto diferente.

Si se administran dos dosis de diferentes productos de la vacuna
de ARNm COVID-19 en estas situaciones (o inadvertidamente), no
se recomiendan dosis adicionales de ninguno de los productos
en este momento.?

No se ha evaluado la seguridad y eficacia de una serie de
productos mixtos. Ambas dosis de la serie deben completarse
con el mismo producto.?*

Coadministracion con otras vacunas

Debido a que no existen datos de coadministracion con otras
vacunas, por un principio de precaucion, aunque seria poco
probable que exista una interferencia relevante, por el momento
NO se recomienda administrar la vacuna de Pfizer-BioNTech a la
vez que otras vacunas. Hasta nueva evidencia, se recomienda
separar esta vacunacion al menos 7 dias del resto de vacunas.
El hecho de que esas otras vacunas sean inactivadas o vivas
atenuadas, no cambia esta recomendacion hasta tener mas
datos a nuevas recomendaciones.
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Los datos sobre la seguridad y eficacia de las vacunas de
ARNm contra la COVID-19 administradas simultdneamente con
otras vacunas son escasos. Por lo tanto, se recomienda que se
apliguen con un intervalo minimo de 14 dias antes o después de
la aplicacion de cualquier otra vacuna.

Sin embargo, pueden ser administradas en un periodo de tiempo
mas corto en situaciones en las que se considera que los beneficios
de la vacunacion superan los posibles riesgos desconocidos de
la coadministracion de la vacuna.

La coadministracion de cualquiera de las vacunas disponibles
contra COVID-19 con otras vacunas del Esquema Nacional de
Vacunacién no ha sido evaluada. Por este motivo, hasta tanto
se tenga mas informacion y considerando las recomendaciones
internacionales al respecto, se recomienda respetar un intervalo
de 14 dias con la aplicaciéon de otras vacunas.

Vacunacion en lactantes y mujeres gestantes

Si bien el riesgo general de enfermarse gravemente a causa
de la COVID-19 es bajo, sigue siendo mayor para las personas
embarazadas en relacion con las personas que no estan
embarazadas. Las enfermedades graves incluyen enfermedades
que ocasionan el ingreso a la unidad de cuidados intensivos, el
uso de asistencia respiratoria mecanica o la muerte. Ademas,
las personas embarazadas con COVID-19 podrian tener mayor
riesgo de presentar otros resultados adversos en el embarazo,
como el nacimiento prematuro, en comparacion con las mujeres
embarazadas que no tienen COVID-19.

Con base en cémo funcionan estas vacunas en el organismo, los
expertos creen que es poco probable que representen un riesgo
especifico para personas embarazadas. No obstante, los datos
actuales sobre la seguridad de las vacunas contra la COVID-19
en personas embarazadas son limitados.?®

Los ensayos clinicos que analizan la seguridad y la eficacia de
las vacunas contra la COVID-19 en las personas embarazadas
estan en curso o ya fueron planificados. Los fabricantes de
vacunas también estan monitoreando los datos de las personas
participantes de los ensayos clinicos que recibieron la vacuna y
quedaron embarazadas.

Contraindicaciones

La vacuna esta contraindicada en las personas con historia de
haber tenido reacciones alérgicas graves (por ejemplo, anafilaxia)
a algun componente de la vacuna.

En personas con alergias a otras vacunas o medicamentos
con otros componentes diferentes no presentes en la vacuna
COVID-19, la vacuna debe administrarse con precaucion.
Debe observarse a estas personas durante 30 minutos tras la
vacunacion. La vacunacion no esta contraindicada en personas
con alergias alimentarias, a animales, insectos, alérgenos del
ambiente, latex u otras alergias. Tras la administracion de la
vacuna debe observarse cualquier posible reaccién durante al
menos 15 minutos.

Los resultados de los ensayos clinicos de la vacuna contra la
COVID-19 de Pfizery BioNTech, publicados por Canada, muestran
que hay que tener precaucion para administrarla en

)

aquellas personas que reciben terapia anticoagulante o en
las que tienen un trastorno hemorragico que contraindique la
inyeccion intramuscular, y sefialan que no se debe administrar
la vacuna a menos que el beneficio supere el riesgo potencial.?®

Eventos supuestamente atribuibles a la vacunacion

Entre los participantes del ensayo clinico de Fase Ill que recibieron
vacuna, los resultados de los eventos adversos hasta ahora
analizados, muestran que cuando se presentaron, l0os eventos
mas frecuentes fueron dolor en el sitio de inyeccion, fatiga,
dolor de cabeza, Mialgia, artralgia y fiebre, los cuales fueron de
intensidad leve a moderada y se resolvieron espontaneamente o
cedieron a los analgésicos de tipo paracetamol, dentro de las 48
horas posteriores a la vacunacion.?’

En caso de presentar dolor en el sitio de inyecciéon, no se
recomienda la aplicacién de compresas humedas (ni frias, ni
tibias, ni calientes), y tampoco el consumo de analgésicos del
tipo salicilatos, cuyos efectos secundarios podrian relacionarse
erroneamente con la vacunacion. En caso de presentar alergia
grave después de los 30 minutos de observacion en el médulo
de vacunacion, indicar a la persona vacunada, que solicite o sea
llevada para atencién médica inmediata al hospital mas cercano
al sitio donde se encuentre.

Los Eventos Supuestamente Atribuibles a la Vacunaciéon o
Inmunizacién (ESAVI) graves ya sea que ocurran durante los 30
minutos de observacion, o Posteriormente, deberan notificarse
en forma inmediata a su deteccién por los servicios de salud
publicos y privados, a la jurisdiccion sanitaria respectiva y al nivel
jerarquico superior de la institucion de salud, para que cuanto
antes se inicie el registro, la investigacion y seguimiento del caso.

El personal de los servicios de salud publicos y privados que
atiende los casos de ESAVI no graves (como los referidos
anteriormente o diferentes pero que el paciente sospecha que
estan relacionados con la vacunacioén), debera notificarlos al area
de epidemiologia de la jurisdiccion sanitaria, para su registro, y
en caso de requerirse, estudio y seguimiento, de acuerdo con los
niveles normativos de la vigilancia epidemiolégica establecidos
en el Sistema Nacional de Vigilancia Epidemiolégica.

En cualquier situacion, de presentarse ESAVI no graves en
los dias siguientes a la vacunacion, debe recomendarse a los
vacunados evitar la automedicacion y solicitar atencion médica
en la unidad de salud mas cercana a su domicilio.

Recomendaciones de salud publica despues de la vacunacion

La OMS trabaja para garantizar que cada persona en cualquier
lugar que sea esté protegida por vacunas seguras y eficaces.
Para esto, ayuda a los paises a establecer sistemas de
seguridad rigurosos en lo relativo a las vacunas, y aplica normas
internacionales estrictas para reglamentarlos.?®

Junto con cientificos de todo el mundo, los expertos de la OMS
realizan seguimientos constantes para garantizar que las vacunas
sigan siendo seguras. Ademas, la OMS trabaja con asociados
para ayudar a los paises a investigar y comunicar cualquier
motivo de preocupacion que pudiera surgir.

Todo efecto secundario adverso imprevisto notificado a la OMS
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es objeto de evaluacion por parte de un grupo de expertos
independientes que integran el Comité Consultivo Mundial sobre
Seguridad de las Vacunas.
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