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RESUMEN

Perud es uno de los paises que ha presentado mayores tasas de mortalidad a causa del
COVID-19 en las 2 primeras olas de la enfermedad; y actualmente a pesar de haberse
confirmado una tercera ola se estima que solo el 75.9% de la poblacion apta para para
la vacunacion ha recibido una vacunacion completa, la cual segun varios estudios brinda
una proteccion extra contra la reinfeccion y brinda, también una respuesta inmunitaria

favorable ante variantes circundantes.

Uno de los factores asociados a una vacunacion parcial o nula en la sociedad peruana
es la desinformacion acerca de las vacunas COVID-19. Por lo que, este trabajo tiene
como objetivo brindar una informacién general de las vacunas COVID-19 usadas en el
Peru, para asi colaborar a quebrantar paradigmas incompletos y/o falsos que se
propagan rapidamente en nuestra sociedad y que muchas veces imposibilitan la

vacunacion parcial o completa de las personas elegibles para recibir la vacuna.
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ABSTRACT

Peru is one of the countries that has presented the highest mortality rates due to COVID-
19 in the first 2 waves of the disease; and currently, despite the confirmation of a third
wave, it is estimated that only 75.9% of the population eligible for vaccination have
received a complete vaccination, which according to several studies provides extra
protection against reinfection and also provides an immune response favorable to

surrounding variants.

One of the factors associated with a partial or no vaccination in Peruvian society is
misinformation about COVID-19 vaccines. Therefore, this work aims to provide general
information on the COVID-19 vaccines used in Peru, in order to help break incomplete
and/or false paradigms that spread rapidly in our society and that often make it

impossible to partially or completely vaccinate people eligible to receive the vaccine.
Keywords: COVID-19, COVID-19 vaccines, SARS-COV-2, Peru
INTRODUCCION

La Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) describe a la inmunizacién como un
proceso por cual una persona adquiere resistencia o inmunidad frente a una enfermedad
infecciosa; para esto, en su mayoria de veces se requiere la administracion de una
vacuna (1). En el contexto de la infeccion por SARS-COV-2, las vacunas COVID-19
provocan diversas respuestas inmunitarias favorables y preferiblemente desencadenan

la formacion de anticuerpos neutralizantes contra la proteina de punta del SARS-CoV-2

).

La gran conmocion que produjo la COVID-19 ha exhortado a la comunidad cientifica al
desarrollo de diversas vacunas seguras y efectivas para hacer frente a la enfermedad,
esto ha dado como resultado el desarrollo de numerosas vacunas. Sin embargo, la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) hasta el 26 de noviembre del 2021 incluy6 a 7

vacunas COVID-19 en la lista de vacunas de uso en emergencias, las que son



BNT162b2 de Pfizer-BioNTech, Oxford/AstraZeneca, Ad26.CoV2 S de Janssen, Vacuna
de Moderna contra la COVID-19 (ARNm-1273), Vacuna de Sinopharm contra la COVID-
19, Vacuna CoronaVac de Sinovac y la Vacuna BBV152 (Covaxin) de Bharat

Biotech.(3).

En el Perq, la autorizacion para el uso de una vacuna estid a cargo de la Direccién
General de Medicamentos (DIGEMID) y hasta la fecha se ha autorizado el suministro
de cuatro vacunas COVID-19, las que son (4): BNT162b2 de Pfizer-BioNTech que usa
una plataforma de ARNm, Oxford/AstraZeneca que es una vacuna de vector viral no
replicativo, Vacuna de Sinopharm contra la COVID-19 que es una vacuna de virus

completo inactivado y Ad26.CoV2 S de Janssen que es una vacuna vectorial.

En esta revision se describiran las propiedades y caracteristicas de las cuatro vacunas

antes mencionadas.

VACUNA ASTRAZENECA

La vacuna ChAdOx1 nCoV-19 (AzD1222) fue desarrollada en el Reino Unido por la
Universidad de Oxford en conjunto con la empresa farmacéutica AstraZeneca, esta
consiste en un vector adenoviral de chimpancé con deficiencia de replicacion ChAdOx1,

gue contiene el gen de la glicoproteina S del SARS-CoV-2 (5).

En un andlisis provisional de ensayos controlados aleatorizados realizados en el Reino
Unido, Brasil y Sudafrica, que incluy6 un total de 11 636 participantes de 18 afios o mas,
esta vacuna tuvo una eficacia del 70,4 % (IC95 %: 54,8-80,6) en la prevencién de la
COVID-19 sintomatica a los 14 dias 0 mas después de la segunda dosis (5). Segun un
estudio posterior a estos ensayos, que incluy6 17 178 participantes, se determind que
la vacuna es eficaz para controlar los sintomas en un 76 % (IC del 95 %: 59,3-85,9) 21
dias después de la primera dosis hasta el dia 90 (6). Asi mismo, en el ensayo
internacional de fase lll realizado en Estados Unidos, Chile y Pert con un total de 32

451 participantes de 65 afios 0 mas, la vacuna tuvo una eficacia del 76% (IC95%: 68-



82%) para prevenir la infeccion sintomatica por SARS-CoV-2 a los 15 dias 0 mas

después de la segunda dosis, con un intervalo de 29 dias entre las dos dosis (7).

Estos resultados fueron respaldados por estudios observacionales en el Reino Unido y
varios paises, después de la implementacion de programas nacionales de vacunacion;
entre ellos, el estudio cohorte prospectivo mas grande de COVID-19 EAVE I, que
incluyé mas de 600 000 personas vacunadas con al menos una dosis de ChAdOx1, la
vacunacion con ChAdOx1 se asoci6 a una efectividad del 88% (IC del 95 %: 75-94) para
evitar la hospitalizacion por COVID-19 a los 28-34 dias posteriores a la vacunacion(8—

10).

Segun estudios recientes la eficacia puede reducirse con las nuevas variantes. La
eficacia de la vacuna ChAdOx1 para evitar la hospitalizacion fue del 71% (IC95%: 51-
83) tras la primera dosis y del 92% (IC95%: 75-97) tras la segunda en el caso de la
variante delta (B.1.617.2), y del 76% (IC95%: 61-85) tras la primera dosis y del 86%

(IC95%: 53-96) tras la segunda en el caso de la variante alfa (11).

La vacuna ChAdOx1 consta de dos dosis estandar de 0,5 ml cada una, y se administra
por via intramuscular en el deltoides. Se indica que las dos dosis de la vacuna se pueden
administrar con un intervalo de 4 a 12 semanas. Sin embargo, se ha observado que la
eficacia e inmunogenicidad de la vacuna aumentan con un mayor intervalo entre las dos
dosis. En personas de 18 a 55 afios que recibieron dos dosis, la eficacia fue mayor en
aquellos con un intervalo mas largo (81,3 % a 212 semanas) que en aquellos con un
intervalo corto (55,1 % a <6 semanas) entre las dosis. Estos hallazgos respaldan la
extension del intervalo de tiempo para la segunda dosis, por lo que actualmente la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) recomienda que las dos dosis se administren

con un intervalo de 8 a 12 semanas (6).

Los eventos adversos locales y sistémicos mas frecuentes de esta vacuna son la

sensibilidad (68,4 %) y el dolor (58,3 %) en el sitio de la inyeccion, dolor de cabeza (50,2



%), fatiga (49,7 %), dolor muscular (41,9 %), malestar general (35,0 %), escalofrios (28,2

%), nauseas (15,3 %) y fiebre (7,0 %) (6).

La mayoria de eventos adversos son de intensidad leve o moderada y generalmente se
resuelven dentro de 1 a 2 dias después de su inicio. Estos eventos ocurren con menos
frecuencia después de la segunda dosis que después de la primera, y generalmente son
mas leves y menos frecuentes en adultos mayores (265 afos) que en adultos mas

jovenes (18-64 afios) (6,12,13).

En un estudio se notificaron 3 casos de mielitis transversa, uno de ellos fue considerado
como una desmielinizacion idiopatica de segmento corto de la médula espinal con una
posible relacion con la vacunacion de refuerzo con ChAdOx1 nCoV-19, sin embargo, en
los otros dos casos se determind que era poco probable que estuvieran relacionados
con la vacunacion (5).Se ha asociado con un riesgo extremadamente pequefio de tipos
inusuales de eventos tromboticos asociados a trombocitopenia, a lo que se ha
denominado sindrome de trombosis con trombocitopenia o de trombocitopenia
trombdtica (STT). Muchos de estos casos se han asociado con autoanticuerpos dirigidos
contra el antigeno del factor plaquetario 4 (PF4). La mayoria de los eventos informados
inicialmente ocurrieron dentro de las dos semanas posteriores a larecepcion de la dosis

inicial de la vacuna y en mujeres menores de 60 afios (14-16).

Segun los datos de la Agencia Europea de Medicamentos (EMA) la vacuna se produce
en células del rifibn embrionario humano (HEK) 293 modificadas genéticamente; una
dosis de esta (0,5 ml) contiene 5 x 10%° particulas virales de ChAdOx1-S y excipientes

gue no son de origen animal o humano.

El 29 de enero de 2021, la EMA recomendd la vacuna de la Universidad de
Oxford/AstraZeneca para su autorizacion de comercializacion condicional para prevenir
la propagacién del SARS-CoV-2 en personas =18 afos. La seguridad de la vacuna se

ha demostrado en cuatro ensayos clinicos en el Reino Unido, Brasil y el Sur de Africa;



de los cuales la EMA consider6 para su recomendacion el estudio COV002 realizado en

el Reino Unido y los resultados del estudio COV003 realizado en Brasil (5,12).

VACUNA PZIFER

La Vacuna Pfizer fue desarrollada por el fabricante BioNTech, Fosun Pharma vy Pfizer.
El nombre de la investigacién es BNT162b2, esta es una vacuna de ARN modificado
con nucleésidos formulada con nanoparticulas, que sintetizan la glucoproteina viral del

Sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS COV-2).

Su mecanismo de accién se basa en los ARNm que contienen pseudouridinas (tienen
una mayor capacidad de traduccion que los ARNm no modificados), a traves de este
reemplazo se permite dar 6rdenes a las células para que puedan sintetizar la proteina
S la cual se encuentra en la superficie del virus SARS-CoV-2. De esta forma se crean

anticuerpos capaces de combatir al virus (17,18).

Ademas, el uso de la vacuna BNT162b2 se ha aprobado el 23 de diciembre del 2021,
en personas mayores a 16 afios, luego de haber realizado estudios para comprobar la

eficacia y elegibilidad de pacientes (19).

La dosis recomendada incluye una serie primaria que consiste en 2 dosis administradas
con 3 semanas (21 dias) de diferencia. Cada dosis es de 0.3 ml administradas por via
intramuscular prefiriéndose el musculo deltoides para su aplicacion. Actualmente se
promueve una dosis de refuerzo la cual fue aprobada el 9 de diciembre del 2021 por la

Administracion de drogas y alimentos (FDA) (20).

Al ser una vacuna de composicion lipidica, es necesario para su almacenamiento
temperaturas bajas. Segun la OMS se recomienda temperaturas de -80°C y -60°C para
almacenar los viales de dosis multiples. Para uso inmediato de la vacuna, se debe
descongelar sin diluir a temperatura ambiente hasta 25°C durante 30 minutos, la cual

solo puede ser almacenada por hasta 2 horas (21).



En varios ensayos clinicos, el perfil de seguridad fue favorable durante las pruebas de
fase 1y se comprobaron en la fase 2/3; ademas existen varios estudios que concluyen
gue tras la vacuna en personas con y sin evidencia de Covid-19 la eficacia fue del 94.6%.
Se advirtieron efectos adversos tales como el dolor de leve a moderado en el lugar de
la inyeccién, fatiga, dolor de cabeza y fiebre que cedieron al uso de analgésicos o
antipiréticos después de la administracion de la dosis. Las investigaciones consideran
gue las muertes registradas en los ensayos no tienen ninguna relaciéon con la

administracion de la vacuna o el placebo (9).

Actualmente con la masiva vacunacién en adultos mayores, se ha incrementado el
contagio en menores de 12 afios, con lo cual se inicia la propuesta de vacunacion a este
grupo poblacional con el objetivo de disminuir la propagacion del virus Covid-19 o la

misma variante altamente transmisible B.1.617.2 (delta) (22).
VACUNA JANSSEN/AD26.COV2.S

La vacuna Ad26.COV2 es un vector de adenovirus humano tipo 26 (Ad26)
recombinante, incompetente para la replicacion que contiene una proteina S SARS-

CoV-2 estabilizada por perfusion de la cepa Wuhan 2019 de SARS-CoV-2 (23).

Dentro de sus caracteristicas generales, se presenta como una suspension estéril para
inyeccion intramuscular. La vacuna contiene un fragmento de virus modificado como
ingrediente activo y otros ingredientes inactivos. Se mantiene en una nevera normal (2-
8°C) durante 3 meses y en el congelador, (-15°C a -25°C) durante 2 afios. No lleva

adyuvantes, ni antibioticos ni conservantes (24).

La inmunogenicidad de esta vacuna en humanos contra las variantes del SARS-CoV-2
no es muy clara, pero si se demostré su eficacia contra la COVID-19 sintomética y la
variante B.1.351 (variante sudafricana); respecto a esta Ultima variante, se observé en
un ensayo de antic<uerpos neutralizantes de pseudovirus basado en luciferasa que

habia una reaccién de forma cruzada con la variante B.1.351, induciendo menor union



y menor cantidad de anticuerpos neutralizantes contra B.1.351 en macacos Rhesus

(25).

En un ensayo de fase 3 a nivel internacional (ENSEMBLE), se mostré la eficacia de la
monodosis de la vacuna Ad26.COV2. S en la prevencion de la COVID-19. Los que
recibieron esta vacuna fueron protegidos contra la infeccion sintomatica de Covid-19,
SARS-CoV-2 asintomatica, enfermedad critica y grave (que incluye hospitalizacion y la
muerte), incluso en paises donde las variantes se consideran relativamente resistentes

a la neutralizacion de anticuerpos (26).

Los receptores con una Unica inmunizacién con Ad26.COV2.S para el dia 8 ya
presentaban respuestas de anticuerpos antineutralizantes y vinculantes répidas y

complejas, asi como respuestas inmunitarias celulares (25).

Respecto a la eficacia en comparacion con otras vacunas como las de ARN mensajero,
se encontré que la eficacia contra el Covid-19 alcanz6 un nivel similar al de las dos
vacunas de ARN mensajero (ARNm), BNT162B2 y ARNm-1273, después de la

vacunacion; pero luego esta eficacia empez6 a disminuir (27).

En los hallazgos del ensayo de fase 1-2 ENSEMBLE realizado para evaluar la seguridad
y la eficacia de una dosis Unica de Ad26.COV2.S a 5 x 10 1° particulas virales para la
prevencion de la infeccion por Covid-19 y SARS-CoV-2 en adultos, se observo que la
reaccion adversa local mas frecuente notificada fue el dolor en el lugar de inyeccion
(48,6%). Las reacciones adversas sistémicas mas frecuentes fueron cefalea (38,9%),
fatiga (38,2%), mialgia (33,2%) y nauseas (14,2%). Se observo, también una
temperatura corporal = 38,0°C en el 9% de las personas. Las reacciones sistémicas o
de inmunogenicidad ocurrieron el dia de la inmunizacién o al dia siguiente y se

resolvieron dentro de las 24 horas (28).

En la fase 1-2 y en los resultados primarios de la fase 3 del ensayo ENSEMBLE, se

observo que los efectos adversos sistémicos aparecieron en el 9% de los pacientes a



los cuales se aplicé bajas dosis y en el 20% de los que se aplicaron dosis altas. Los
mayores de 65 afios tuvieron menos efectos adversos que los mas jovenes. En

conclusion, la vacuna tiene un perfil aceptable de seguridad y reactogenicidad (26).

Desde su autorizacion el 26 de febrero del 2021 por la Administracion de Drogas y
alimentos de los E.E.U.U (FDA), hasta el 12 de abril de 2021 ya se habian aplicado
aproximadamente 7 millones de dosis de esta vacuna en los E.E.U.U. Del 13 al 23 de
abril, la CDC y la FDA recomendaron una pausa en la aplicaciéon de la vacuna ya que
se informaron seis casos de trombosis del seno venoso cerebral con trombocitopenia
(29,30). Posteriormente luego de reuniones de emergencia el 23 de abril de 2021 el
comité asesor sobre practicas de inmunizacion reafirmo su recomendacién provisional
para que se use la vacuna en personas mayores de 18 afios, pero ahora la autorizacion
de emergencia para su uso incluye una advertencia sobre eventos raros relacionados a

la coagulacion (31).
VACUNA SINOPHARM

La vacuna Sinopharm contra el SARS-CoV-2 (VeroCell), también llamada BBIBP-CorV
es una vacuna inactiva contra la COVID-19 que va a estimular al sistema inmunolégico

del cuerpo sin riesgo de causar la enfermedad (32).

Dentro de su mecanismo de accion, la vacuna Sinopharm induce la produccion de
anticuerpos neutralizantes contra el virus SARS-CoV-2, estos anticuerpos se van a
adherir a las proteinas virales, como en las proteinas de espiga que se van a encontrar

tachonando su superficie.

Debido a que los coronavirus de la BBIBP-CorV estan muertos, pueden inyectarse en el
brazo sin que causen COVID-19. Una vez dentro del cuerpo, algunos de los virus
inactivados son absorbidos por un tipo de célula inmunitaria llamada célula presentadora
de antigenos. Esta célula desgarra el coronavirus y muestra algunos de sus fragmentos

en su superficie, después un linfocito T colaborador puede detectar el fragmento, si el



fragmento encaja en una de sus proteinas de superficie, el linfocito T se activa 'y puede

ayudar a reclutar otras células inmunitarias para que respondan a la vacuna.

Otro tipo de célula inmunitaria, llamada linfocito B, también puede encontrarse con el
coronavirus inactivado; los linfocitos B tienen proteinas de superficie con una enorme
variedad de formas, y unas pocas podrian tener la forma adecuada para engancharse
al coronavirus. Cuando un linfocito B se aferra, puede arrastrar parte o todo el virus a
su interior y presentar fragmentos de coronavirus en su superficie; el linfocito T
colaborador activado, también puede engancharse al mismo fragmento. Cuando esto
ocurre, el linfocito B también se activa, prolifera y secreta anticuerpos que tienen la

misma forma que sus proteinas de superficie (33).

Entonces, una vez vacunado con la BBIBP-CorV, lo que hace el sistema inmunitario es
responder a una infeccion de coronavirus vivos. Los linfocitos B van a producir
anticuerpos que se van adherir a los invasores, los anticuerpos dirigidos a la proteina
de espiga pueden impedir que el virus entre en las células y otros tipos de anticuerpos

pueden bloquear el virus por otros medios.

Un gran ensayo de fase 3 envarios paises ha demostrado que dos dosis administradas
en un intervalo de 21 dias tuvieron una eficacia del 79 % contra la infeccion sintomatica
del SARS-CoV-2 a los 14 o0 mas dias después de la segunda dosis. La eficacia de la

vacuna frente a la hospitalizacion fue del 79 % (32).

La dosis de administracion de la vacuna es en un régimen de dos dosis en un intervalo

de 2 a 4 semanas, cada dosis es 0.5 mL(34).

Los posibles eventos adversos (segun frecuencia) son en su mayoria de leves a
moderados y de corta duracion. Dentro de los eventos locales mas frecuentes se
considera al dolor en el lugar de la inyeccion y dentro de los eventos sistémicos mas
frecuentes se encuentran el dolor de cabeza, fiebre, fatiga, mialgia, artralgia, tos, disnea,

nauseas, diarrea y prurito (32).



Cuantitativamente, cada jeringa prellenada (o vial) contiene 0.5 mL del producto para
cada administracion por inyeccion intramuscular, cada dosis contiene 6.5U de antigeno
SARS-CoV-2 inactivado, 0.225 mg de adyuvante de hidroxido de aluminio y la cantidad
suficiente de cloruro de sodio, fosfato de hidrégeno disédico y fosfato de dihidrégeno

sodico (34).
ACEPTACION DE LAS VACUNAS EN EL PERU Y SUS DESAFIOS

La vacunacion contra COVID19 en la poblacién peruana alcanzé a 22.313.305
personas para el 17 de enero del 2022 de vacunacién con 2 dosis, la cual representa
un indice de vacunaciéon de 75.942 personas con vacunacion completa por 100.000
habitantes, tomando en cuenta que la vacuna esta siendo aplicada a personas cuya

edad sea mayor o igual a 12 afios (35).

La aceptacion de la vacunacion por parte de la poblacion peruana ha sido motivo de
estudio desde antes del inicio de la vacunacion puesto que este podria representar
un desafio para mitigar el impacto de esta enfermedad. En julio del 2020 cuando aun
no habia vacunas disponibles para el SARS-Cov-2 se realizé una encuesta virtual la
cual respondida la siguiente pregunta: “s Aceptaria usted aplicarse la vacuna contra la
COVID-19 apenas se encuentre disponible y sea gratuita en el pais?” en la que
participaron 732 personas, en este estudio se observo que la aceptacion de la vacuna
era solo de 49.2%,mientras que 37.6% manifestd estar inseguro sobre la decision de
vacunarse y 13,2% indicdé no aceptar la vacunacion; las razones mas frecuente que
sefialaban los participantes para no aceptar la vacunacion fueron la falta de estudios
de las vacunas y su preocupacion por los efectos adversos. Asi mismo, esta
aceptacion subodptima se relaciond a la cantidad de informacién falsa o tendenciosa
tanto de la enfermedad como de la vacuna también a la falta de canales oficiales de

informacion por parte de las autoridades sanitarias (36).



En otro estudio realizado en julio de 2021 denominado “Prevalencia y factores
asociados a la intencién de vacunarse contra la COVID-19 en el Perd” el cual utilizé
una encuesta realizada por la Universidad de Maryland, EUA, en Facebook
analizandose los datos de 17 162 adultos se observo que la prevalencia de la intencion
de vacunarse fue de 74,9%; el ser de género femenino y residir en un area rural se
asocio con una menor probabilidad de intencion de vacunarse, mientras que tener
alguna sintomatologia de COVID-19, tener inseguridad econémica y el miedo a
enfermarse o a que un familiar se enferme se asocié a una mayor prevalencia de
intencion de vacunarse. Asitambién las recomendaciones brindadas por la OMS, de los
médicos y otros profesionales de salud que brindan atencién médica y las autoridades
sanitarias gubernamentales se asociaron a una mayor prevalencia de intencién de
vacunarse, mientras que las recomendaciones por parte de politicos se asociaron a una

menor prevalencia (37).

Asimismo en el Peru se ha observado que el porcentaje de la aceptacion de la vacuna
sigue variando con el tiempo incrementando el porcentaje de personas que aceptan
vacunarse esto posiblemente con la llegada de las vacunas y la mayor informacién que
ahora se tiene de ellas, como también se ha visto que el factor mas importante para esta

aceptacion es el consejo médico y de profesionales de la salud (37).

La cantidad tan limitada de estudios sobre las vacunas y sus efectos adversos pueden

ser factores modificables que ayuden a incrementar la aceptacion de las vacunas (36)

DISCUSION

Las vacunas vienen a ser el logro mas grande en la medicina y su valor resalto sobre
todo durante la pandemia; sin embargo, las vacunas usadas contra el COVID-19 no son
100% seguras ya que aun hay dudas respecto a su eficacia y seguridad, por lo que es
importante el desarrollo de nuevos estudios sobre las vacunas COVID-19 en diferentes

contextos dado que esto no solo contribuye en la ampliacién de conocimientos, sino que



junto a la recomendacion del personal de salud son factores importantes que influyen

de manera positiva en la aceptacion de las vacunas.

Actualmente, el 57% del total de vacunas administradas en el Peru fueron fabricadas
por Pfizer- BioNTech, siendo la vacuna mas administrada en nuestro pais; sin embargo,
esta no esta exenta de efectos adversos, pero esta es altamente efectiva incluso en

variantes circundantes del SARS-COV-2.

En el Pert hasta el momento se ha cubierto el 75% de la poblacion elegible para la
vacunacion, pero en el contexto de pandemia el objetivo seria cubrir la totalidad de la
poblaciéon y se ha visto que el factor mas importante para que las vacunas no sean
aceptadas por toda la poblacién peruana es que no se conozcan con claridad los efectos
adversos de estas, pese a ello se ha observado que el porcentaje de aceptaciéon ha ido

cambiando en el tiempo esto se vio asociado al mayor alcance de informacion.
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