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La vacunacion de la COVID-19
The COVID-19 vaccination
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Hace ahora un afio que se declaré la pandemia por coronavirus
SARS-CoV-2 que tantos casosy tantas muertes ha causado en todo el
mundo. Adia 12 de febrero de 2021 la OMS contabiliza 105.429.382
casos y 2.302.614 muertes'. En Espafia se han declarado 3.056.035
casos, con un total de 64.746 fallecidos®. La pandemia esta provo-
cando en el mundo una grave crisis sanitaria, social y econémica.
Ha mostrado la debilidad de los sistemas sanitarios y de los orga-
nismos de salud piblica para poder dar una respuesta rapida y
adecuada a una situacién inesperada. El colapso de los centros sani-
tarios ha dificultado la atencién correcta del resto de pacientes con
otras enfermedades, tal y como se estaba realizando antes de la
pandemia, como la demora de la actividad quirdrgica, o la afecta-
cién de las coberturas vacunales tanto en nifios como en adultos?,
por citar algunos ejemplos. Por otro lado, no se ha invertido en
otras enfermedades importantes desde el punto de vista de salud
publica, como por ejemplo en la lucha contra la tuberculosis. Segtin
la «Alianza STOP Tuberculosis», se piensa que se pueden haber
retrocedido hasta 8 afios en la prevencién y en el control de esta
enfermedad debido a la pandemia de la COVID-19%.

Si bien los expertos han generado una cantidad significativa de
evidencia sobre la morfologia del virus, los mecanismos de transmi-
siény la clinica asociada, todavia hay muchos aspectos que no estan
del todo resueltos, como por ejemplo, el origen del virus, como llegd
ainfectar al primer humano, o la terapéutica adecuada para abordar
la enfermedad.

Nuestra vida ha cambiado tal y como la conociamos hasta enton-
ces. Una de las esperanzas que tenemos actualmente es poder
disponer de vacunas seguras y efectivas para administrar a la
poblacién. Con estas vacunas se pretende conseguir la inmunidad
colectiva que permita romper la cadena de transmision. Esta inmu-
nidad colectiva depende de muchos factores, siendo uno de ellos el
nimero basico de reproduccién o Ro, que es el promedio de casos
secundarios que genera un caso infectado. Esta Ro se estima que
es entre 2,5-3,5, por lo que se calcula que se necesita tener entre
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un 60-72% de poblacién inmunizada para llegar a conseguir este
«escudo» poblacional®.

Desde la emergencia de esta enfermedad mas de 250 grupos en
el mundo estan trabajando en el desarrollo de estas vacunas®. A
fecha 12 de febrero de 2021 existen 66 vacunas en fase clinica, de
las cuales 21 estan en fase 3 y 176 en fase preclinica. La mayoria de
estas vacunas tienen en comun hasta el momento, conseguir una
respuesta inmunégena contra la proteina S o Spike del SARS-CoV-2.

Actualmente, la Agencia Europea del Medicamento ha apro-
bado 3 vacunas para su uso en la poblacién europea. La vacuna
Corminaty® (Pfizer/BioNTech) fue aprobada el 21 de diciembre, la
de Moderna® el 6 de enero y la de AstraZeneca® el 29 de enero de
2021. Las 3 vacunas han mostrado niveles de seguridad y eficacia
adecuados, aunque presentan diferencias en cuanto a su logistica,
su eficacia y los grupos de poblacién que han sido incluidos en los
ensayos.

Las 2 primeras vacunas autorizadas, Corminaty® y Moderna®,
tienen un mecanismo de accién muy similar, utilizando platafor-
mas de RNA mensajero encapsulado en una cobertura lipidica para
facilitar su entrada en la célula. Este RNAm da las instrucciones a la
célula para fabricar la proteina S, y después se desintegra rapida-
mente, sin integrarse en nuestro ADN. La vacuna de AstraZeneca®
utiliza plataformas vectoriales, en concreto un adenovirus de chim-
pancé que vehiculiza el material genético necesario para codificar
la proteina S al interior de las células humanas.

La eficacia mostrada en los ensayos clinicos es muy similar en
todas ellas, siendo del 95% y del 94% en las dos vacunas de RNAm, sin
diferencias significativas entre los distintos grupos de edad, y entre
el 62,1% y un 90% en la de AstraZeneca®. En esta dltima vacuna
la poblacién mayor de 65 afios estuvo poco representada en los
ensayos clinicos, motivo por el que se reserva para la poblacién
menor de 65 o de 55 afios segiin los paises europeos. Todas constan
de una pauta de 2 dosis, siendo la segunda a partir de los 21 dias en
la Corminaty®, a partir de los 28 dias en la de Moderna® y entre 10
y 12 semanas en la de AstraZeneca®’ -9,

Las estrategias de vacunacion frente a COVID-19 en Europa y
en Espafia, establecen que, teniendo en cuenta la disponibilidad
progresiva de dosis, es necesario realizar un ejercicio de prioriza-
cién atendiendo a principios éticos y criterios de riesgo!%!!. En la
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primera etapa se ha priorizado reforzar la proteccién de los mas vul-
nerables y los que presentan un riesgo de exposicién mas elevado:
residentes y personal en centros de mayores, personal sanitario y
sociosanitario y grandes dependientes no institucionalizados.

Actualmente, segiin la pagina del Ministerio de Sanidad, a fecha
de 12 de febrero hay 2.914.755 dosis distribuidas, 2.423.045 dosis
administradas (83,1% de las dosis recibidas) y 1.000.485 de perso-
nas con la pauta completada (41,3% de las dosis administradas)'’.

Ninguna de las vacunas disponibles se compone de virus ate-
nuados, por tanto, no pueden replicarse y producir la enfermedad.
Por este mismo motivo pueden ser seguras durante el embarazo y
la lactancia, aunque de momento, ante la falta de evidencia no se
recomienda su administracion durante el embarazo a no ser que se
pertenezca a un grupo de riesgo de exposicién (como pueden ser las
sanitarias) o un grupo de alto riesgo de complicaciones, evaluando
en todos estos casos el riesgo/beneficio. Tampoco existe motivo
de interrupcién del embarazo en caso de que la vacuna se haya
administrado de forma inadvertida.

El primer informe de la Agencia Espafiola de Medicamentos y
Productos Sanitarios confirma que no ha habido efectos graves en
pacientes vacunados, y esto es muy importante en el ambito de la
vacunacién'2. La mayoria de los efectos secundarios son reacciones
locales autolimitadas o sistémicas leves, como fiebre y cefalea que
aparecen en las primeras 24-48 h y se resuelven en 2 o 3 dias. Las
reacciones parecen ser mds frecuentes con la segunda dosis y en
personas menores de 55 afios' >4, De momento, solo hay que tener
precaucién en personas con antecedentes de alergia, sobre todo a
medicacién por via parenteral.

Hasta el momento no se ha encontrado ningn problema de
seguridad en pacientes con antecedentes de haber pasado la
enfermedad. Solo por motivos de priorizacién, se recomienda en
personal sanitario y sociosanitario de menos de 55 afios, retardar
la vacunacion pasados 6 meses'!.

Tampoco se pueden administrar en menores de 16 o de 18 afios,
dependiendo de la vacuna y de la poblacién incluida en los ensayos,
ya que no disponemos de datos de seguridad ni de inmunogenici-
dad.Un dato para el optimismo es que ya se han iniciado los ensayos
en estas poblaciones.

La inmunidad protectora generada por la vacuna puede apare-
cer alos 10-14 dias de la primera dosis, aunque no se garantiza una
proteccién 6ptima hasta pasados 7-10 dias de la segunda dosis®.
Hay que tener en cuenta que el periodo de incubacién de la enfer-
medad es muy largo y, aunque en el momento de recibir la vacuna
no exista sintomatologia, esta puede aparecer dias después de la
vacunacién. Por tanto, después de la administracién de una dosis
de vacuna se puede desarrollar la enfermedad, aunque no significa
que haya sido ocasionada por la vacunacién.

Otraincertidumbre muy discutida es la de si podemos alargar los
intervalos establecidos en los ensayos clinicos entre dosis. En vacu-
nologia hay una premisa importante en la practica clinica que es
que hay intervalos minimos entre dosis que hay que respetar, pero
no hay intervalos maximos. Se ha hablado de retardar la segunda
dosis por el enlentecimiento de la inclusién de la poblacién vacu-
nada, sobre todo mientras la pandemia se encuentre en niveles
altos. La experiencia con otras vacunas nos ha ensefiado que una
vacuna puesta en un intervalo superior al establecido seria tam-
bién efectiva. Ademas, existe también la duda de si en los casos
con antecedentes de infeccién previa seria suficiente una Gnica
dosis. Un estudio realizado en Israel ha mostrado que los trabaja-
dores sanitarios con antecedentes de infeccién previa presentaron
titulos de anticuerpos posvacunacién mas altos que los individuos
sin el antecedente de infeccién previa, e independientemente de
la presencia de anticuerpos detectables antes de la vacunacién'>.
Mientras haya disponibilidad de vacunas, de momento parece
prudente seguir con las pautas establecidas en los ensayos
clinicos.
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Sabemos que los virus RNA mutan muy facilmente y, aunque los
coronavirus son los que menos mutaciones tienen, el SARS-CoV-2
ha ido sufriendo pequefias variaciones genéticas. Desconocemos si
las vacunas actuales protegeran frente a las nuevas variantes de
este virus. Por este motivo, y porque se desconoce la duracién de la
inmunidad generada por las vacunas actuales, no es descabellado
pensar en un escenario de revacunacién periédica, como sucede
con la vacunacién antigripal.

Otra duda importante es si la vacuna nos protegera de la infec-
cién asintomadtica y, por lo tanto, evitara la transmisién. Es un
tema muy discutido, ya que todavia no sabemos el efecto de las
vacunas existentes sobre la produccion de anticuerpos IgA, que
protegerian de la infeccién del tracto respiratorio superior, ni si la
presencia de anticuerpos IgG creados por la inmunizacién redu-
cirfan la cantidad y la duracién de la secrecién virica. Estudios
realizados en Israel muestran que con la primera dosis de vacu-
nacién con Comirnaty® se reduce la carga viral de los individuos
posteriormente infectados!®. De confirmarse esto, disminuiria la
diseminacién del virus y habria un mayor control de la pandemia
cuando se consigan altas coberturas de vacunacion.

En cuanto a la inmunogenicidad, es importante destacar que
en los ensayos clinicos se ha incluido poblacién sana o con
comorbilidades no descompensadas. Por tanto, podemos encontrar
diferencias entre la eficacia hallada en los ensayos clinicos y la efec-
tividad de la vacuna en estos momentos que se esta administrando
a poblaciones de edad avanzada o con inmunodepresion severa.

Aunque se hanrealizado estudios que demuestran que la acepta-
cién es alta tanto en personal sanitario como en poblaciéon general,
cabe destacar que el 15-20% de la poblacién tiene muchas dudas
sobre la seguridad de la vacuna'’. Estas dudas probablemente sean
debidas a una falta de informacién. Por este motivo es muy impor-
tante transmitir mensajes a la poblacién de forma clara y precisa,
para que entienda la necesidad de ser vacunada. Las dudas sobre
seguridad estan relacionadas principalmente por la rapidez en la
aprobacién de estas vacunas. Estas vacunas se han producido en un
tiempo inferior al resto de vacunas por diferentes motivos: a) no
partiamos de cero, ya que se han utilizado tecnologias conocidas y
utilizadas anteriormente; b) se han podido solapar diferentes fases
que normalmente son secuenciales; c) la etapa de reclutamiento,
que en muchas vacunas dura mucho tiempo, aqui se ha acortado
por la facilidad de inclusién de voluntarios, y d) porque debido a
la emergencia mundial ha habido una importante colaboracién de
fondos ptblicos y privados’8.

Ala dificultad del desarrollo de la vacuna, se afiade la compleji-
dad de su distribucién, almacenamiento y administracién, motivo
por el que cuantas mas vacunas tengamos autorizadas, mas rapi-
damente se inmunizara toda la poblacién.

Por dltimo, hay que destacar que es importante reducir las desi-
gualdades en la distribucién de las vacunas en el mundo, sobre
todo si queremos llegar a una inmunidad colectiva. Ademas, las
consecuencias que puede tener la infeccién por COVID-19 en pai-
ses con sistemas de salud deficientes son mucho mas dramaticas.
Las vacunas son ahora la gran esperanza para acabar con esta
pandemia, pero no hay que bajar la guardia en las medidas de
prevencién que tenemos actualmente hasta que, como minimo, no
hayamos alcanzado la inmunidad colectiva. Es decir, hay que seguir
con el uso adecuado de mascarillas, la higiene de manos, la evita-
cion de lugares cerrados y concurridos, y el distanciamiento social.
Ahora tenemos la oportunidad de plantearnos de forma urgente
un refuerzo de la salud publica para estar mejor preparados para
posibles acontecimientos futuros'®.
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