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COVID-19: evidencia sobre
combinacion de vacunas

La combinacién de la vacunas producidas
por la Universidad de Oxford y AstraZenecay
por Pfizer y BioNTech desencadena una
potente respuesta inmunitaria, segun
los resultados preliminares del ensayo es-
pafiol Combivac$S, publicado como preprint.
Es el primero en que se muestran benefi-
cios de esta estrategia contra la COVID-19,
aunque hay experiencia con refuerzos he-
terélogos contra otras enfermedades,
como el ébola’?.

Participaron 663 adultos menores de

60 anos que ya habian recibido la primera
dosis de la vacuna de la Universidad de
Oxford y AstraZeneca, la cual utiliza un
adenovirus como vector viral para trans-
portar la secuencia que codifica el anti-
geno: la proteina S del SARS-CoV-2. Dos
tercios de los participantes fueron seleccio-
nados al azar para recibir, al menos ocho
semanas después de esa primera dosis,
la vacuna desarrollada por Pfizer a base
de ARNm. Con 232 personas, el grupo de
control aun no habia completado el esque-
ma cuando se publicaron los primeros re-
sultados.

O

Luego de la aplicacion de la segunda do-
sis, los participantes comenzaron a produ-
cir titulos mas altos de anticuerpos, y es-
tos pudieron reconocer e inactivar el
SARS-CoV-2 en pruebas de laboratorio.
El grupo de control no experimenté cam-
bios en los titulos de anticuerpos.

La pregunta que surge es qué pasaria si
las personas necesitaran una tercera
dosis para prolongar su inmunidad o
protegerse contra las nuevas variantes del
coronavirus. Las dosis repetidas de vacu-
nas a base de vectores tienden a ser
cada dia menos efectivas porque el siste-
ma inmunitario genera una respuesta
contra el adenovirus. Por su parte, las
vacunas formuladas con ARNm tienden a
desencadenar efectos secundarios mas
fuertes con dosis adicionales.

En el ensayo CombiVacs, los efectos se-
cundarios fueron, principalmente, leves
y similares a los observados con el es-
quema estandar (dos dosis) de la vacu-
na contra la COVID-19, sin ningun efecto
grave. En cambio, en el estudio Com-COV,
realizado en el Reino Unido, se evalud la
combinacién de las mismas dos vacunas
y se observé que las personas que reci-
bieron dosis heterélogas experimentaron
tasas mas altas de efectos secundarios
comunes relacionados con la vacuna, co-
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mo fiebre, que las personas que completaron el es-
quema con la vacuna de AstraZeneca®.
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COVID-19: advierten sobre la disemina-
cion de la variante Delta en Europa

Los Centros Europeos Para la prevencioén y el Control
de Enfermedades (ECDC, por sus siglas en inglés)
estiman que la variante Delta del SARS-CoV-2 podria
reemplazar hasta en el 90 % al resto de las varian-
tes que circulan en Europa. En esta tercera ola
que vive el verano de Europa, la diseminacién de esta
nueva variante amenaza a aquellos Palses que vienen
reduciendo la cantidad de casos™

La variante Delta circula en 85 paises, en Europa y
otros continentes, segun advirtié la Organizacién Mun-
dial de la Salud (OMS) Solo en los EE. UU., su pre-
sencia llegaria al 20 %, de acuerdo con Antom Fauci,
asesor medico jefe del presidente de ese pais y direc-
tor del Instltuto Nacional de Alergias y Enfermedades
Infecciosas®. La evidencia disponible ha llevado a
pensar que el principal riesgo de esta variante es su
mayor transmisibilidad (40-60 %) con respecto a la
variante Alfa (Reino Unido) y que estarla asociada con
altos indices de hospitalizacion’.

El director del ECDC, Andrea Ammon, comenté que
existen poblaciones que aun no recibieron las dos
dosis de vacunas que ofrecen una alta proteccion
contra esta variante. Ademas, enfatizé que “es muy
importante progresar con la campana de vacunacion”
y que seria crucial que los grupos de alto riesgo reci-
bieran las dosis con los intervalos minimos esta-
blecidos’.

EI ECDC concluye que, si los paises levantan sus ac-
tuales restricciones, para mediados de setiembre
la COVID-19 podria afectar a todos los grupos eta-

rios, en especial alos menores de 50 afios. Las
muertes y hospitalizaciones podrian alcanzar a las
registradas durante el otofio de 2020 en toda Europa’.

Situacion de la COVID-19 en el mundo

Luego de su revision semanal, el 22 de junio la OMS
informd que la cantidad global de casos habia dismi-
nuido el 6 % en comparaciéon con la semana pre-
via. Ademas, las muertes habia caido el 12 %. Sin
embargo, los casos aumentaron de modo considera-
ble en Africa y en tres paises de la Regién de las
Ameéricas: el Brasil, Colombia y la Argentina. Tamblen
hubo un significativo aumento en la India y en Rusia’.

En Africa, durante la tercera ola, se han observado
casos de enfermedad mas grave. Se teme un brote
explosivo en ese continente, en especial, debido a
la inequidad en la distribucion de las vacunas. Asi,
solo el 1 % de poblacion esta vacunada. La varian-
te Delta circula en 14 paises africanos, entre ellos
Uganda y la Republica Democratica del Congo.

En Sidney (Australia), se informé un brote que ya llegd
a 30 casos relacionados con la variante Delta. Por
este motivo, se reinstauraron las medidas preventivas,
incluido el uso de barbuo en oficinas. Ademas, se han
cerrado aeropuertos’.

Datos sobre COVID-19 persistente*

En un estudio del Imperial College de Londres, se es-
timé que dos millones de personas en el Reino Unido
experimentaron COVID-19 persistente. Esta cifra
equivale a uno de cada cinco individuos que tuvieron
la enfermedad. Los investigadores encontraron que
era mas elevado el riesgo de padecer los sintomas en
forma prolongada en las mujeres, en las personas con
obesidad y en las hospitalizadas.
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Vacuna contra la COVID-19
e infeccion por SARS-CoV-2

Se resumen a continuacion las consideraciones pro-
visionales de los Centros para el Control y la Pre-
vencioén de Enfermedades de los EE. UU., actua-
lizadas el 1 de junio de 2021, para el uso de las va-
cunas contra la COVID-19 autorizadas en ese pais’.

ersonas con infeccién pasada o ac-
tual por SARS-CoV-2

e Se ofrecera la vacuna sin importar los

antecedentes de infeccion sintomatica
o asintomatica. Esto incluye a las personas con
sintomas de COVID-19 persistente. Datos de en-
sayos clinicos indican que las vacunas autoriza-
das son seguras para las personas que tuvieron
la enfermedad.

¢ No se recomienda hacer pruebas para detectar el
virus ni serolégicas para confirmar la infeccion
previa, ya que no se necesita para la decisién de
vacunar.

e Si una persona esta infectada por el SARS-CoV-2
y presenta sintomas, se debera ser postergar la
vacunacion por hasta que se recupere de la enfer-
medad aguda y cumpla los criterios para salir del
aislamiento. Esta recomendacion aplica a quienes
tengan infeccion antes de recibir por primera vez
cualquier vacuna y también a quienes se infecten
después de haber recibido la primera dosis de
una vacuna con esquema de dos dosis.

Importante

Si bien no hay recomendaciones sobre qué interva-
lo minimo dejar entre la infeccion y la vacuna, la
evidencia indica que es bajo el riesgo de reinfeccion
por el SARS-CoV-2 durante los meses posteriores a
la infeccion inicial. Sin embargo, podria aumentar
con el tiempo por la pérdida de inmunidad.

ersonas vacunadas que luego pre-
sentan COVID-19

¢ El hecho de que una persona haya reci-

bido una o dos dosis de una vacuna antes
de presentar COVID-19 no afecta las decisiones
terapéuticas (plasma de convaleciente, tratamien-
to antiviral o administracion de corticoides) ni el
momento en que se iniciaran dichos tratamientos.

e Si una persona tiene un resultado positivo en la PCR
o en el test de antigenos con una muestra respirato-
ria tomada 14 o mas dias después de haber comple-
tado el esquema de vacunacion, se recomienda ha-
cer el seguimiento del caso, notificarlo al sistema
sanitario y tomar nuevas muestras.

acunacion luego de la exposicién al
SARS-CoV-2 o durante un brote

e Las vacunas contra la COVID-19 no estan

recomendadas para profilaxis posexposi-
cién ni para contener brotes, es decir, para pre-
venir la infeccidén en personas que han estado ex-
puestas al contagio.
Debido a que la mediana del periodo de incubacion
de la COVID-19 es de 4-5 dias, es poco probable
que una dosis de vacuna permita una respuesta
inmunitaria adecuada durante ese lapso para que
la profilaxis posexposicion sea eficaz.
Las personas que sepan que han estado expuestas
al contagio de COVID-19 no deben acudir a vacunar-
se, ni con la primera ni con la segunda dosis, hasta
que se haya cumplido el periodo de aislamiento ne-
cesario para no exponer al personal sanitario.
Las personas en geriatricos, carceles u otras institu-
ciones de larga permanencia que hayan estado ex-
puestas al contagio de COVID-19 pueden vacunarse.
En este contexto, la exposicién al SARS-CoV-2y su
transmision suelen ocurrir en forma repetida durante
largos periodos, y el personal de salud ya se en-
cuentra en contacto cercano con los residentes. Si
han estado expuestas y esperan los resultados del
test, podran vacunarse siempre que no tengan sinto-
mas de COVID-19. Los vacunadores deberan
cumplir los protocolos para prevenir infecciones.

oadministracion con otras vacunas

¢ Se ha recomendado previamente que las

vacunas contra la COVID-19 se administren

solas, con un intervalo minimo de 14 dias
antes de aplicar otras vacunas o después de haberlo
hecho. Ha sido una medida de suma precauciéon mas
que una respuesta a la inquietud sobre aspectos
de seguridad e inmunogenicidad.
Sin embargo, aunque no se dispone de datos sobre
la aplicacion simultanea de las vacunas contra la
COVID-19 con las que existian antes de la pande-
mia, se cuenta con amplia experiencia sobre la coad-
ministracion de estas ultimas. Se ha demostrado que
la inmunogenicidad y los eventos adversos son,
en general, similares cuando las vacunas se ad-
ministran por separado o a la vez.
En los EE. UU., ya no es necesario considerar
ningun intervalo para aplicar la vacuna contra la
COVID-19 y otras. Esto implica que pueden adminis-
trarse en forma simultanea el mismo dia, pero tam-
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bién con un lapso menor de 14 dias entre las apli-
caciones.

e Se desconoce si la reactogenicidad de la vacuna
contra la COVID-19 aumenta con la coadministra-
cion, incluidas las vacunas conocidas por ser mas
reactogénicas, por ejemplo, las que contienen
virus vivos.

e Cuando deba tomarse la decisién de coadminis-
trar otra vacuna con la que previene la COVID-19,
debera considerarse si el paciente tiene riesgo de
alguna enfermedad prevenible por vacunas y el
perfil de reactogenicidad de las vacunas.

¢ Si se administran varias vacunas en la misma
visita, deberan utilizarse diferentes sitios de in-
yeccion.
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Notificaciones breves

EE. UU.: aprobacion de la vacuna
antineumocadcica 20-valente

La Administracion de Alimentos y Medicamentos de
los EE. UU. (FDA, por sus siglas en inglés) aprobé
a principios de junio de 2021 la vacuna antineumo-
cécica conjugada 20-valente (PREVNAR 20), de
Pfizer, para prevenir la neumonia y la enfermedad
invasiva en personas de 18 o mas afnos. Protege
contra 20 serotipos distintos del neumococo, 7 de
los cuales causan el 40% de los casos y muer-
tes que ocurren en ese pais’.

La decision se fundamenté en multiples investiga-
ciones, entre ellas, tres ensayos de fase Il en los
que se evaluaron la seguridad y la inmunogenicidad
de la vacuna. Participaron mas de seis mil adultos,
entre ellos, mayores de 65 afos, con antecedentes
de vacunacion antineumocdcica o sin ellos'?

La vacuna PREVNAR 20 amplia la proteccion de la
PREVNAR 13 al inmunizar contra esos mismos sero-
tipos (1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F y

23 F) y, ademas, contra los serotipos 8, 10A, 11A,
12F, 15B, 22F y 33F. Estos causan enfermedad neu-
mocdcica invasiva y se los ha asociado con eleva-
das tasas de mortalidad, resistencia antibiética o
meningitis. Segun el vicepresidente de Investiga-
ciones y Desarrollo de Vacunas de Pfizer, una sola
dosis brinda a los adultos una significativa protec-
ciéon contra los serotipos responsables de la ma-
yoria de las infecciones en el mundo?.

Luego de la aprobacion para mayores de 18 afios, el
Comité Asesor en Practicas de Inmunizacion (ACIP,
por sus siglas en inglés) de los Centros para el Con-
trol y la Prevencion de Enfermedades se reuniran con
la FDA para discutir y actualizar las recomendaciones
en cuanto a la seguridad y el uso apropiado de la va-
cuna en adultos. En febrero 2021, la Agencia Europea
de Medicamentos (EMA) acept6 la reV|S|on dela
vacuna, que aln se encuentra en evaluacion’.
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Argentina: vigilancia de virus respiratorios’

Entre el inicio de 2021 y la semana epidemioldgica
(SE) 17, disminuyeron el 51 % las notificaciones de
enfermedad tipo influenza (ETI), el 12 % las de
neumonia y el 60 % las de bronquiolitis en meno-
res de 2 afios, en comparacion con el mismo periodo
de 2020. El descenso puede atribuirse a la afectacion
del componente de notificacion agrupada que viene
registrandose durante la pandemia para los eventos
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Figura. Distribucién proporcional de virus respiratorios identifica-
dos en la Argentina. Acumulado a la SE17 de 2021 (n = 1.080.817)".

respiratorios, a expensas de la notificacion de mas
de diez millones de casos sospechosos de COVID-19.

Desde la SE1 hasta la SE17, se registré un promedio
de 285.903 muestras semanales para todos los virus
respiratorios. Sin embargo, esa cantidad de mues-
tras presentd un patrén diferencial, ya que 285.734
fueron analizadas para detectar el SARS-CoV-2, y
168, en promedio, para gripe y otros virus respirato-
rios.

En la SE 17, el porcentaje de casos positivos por
todos los virus respiratorios, incluido el SARS-CoV-2,
fue de 34,6 % a expensas de éste ultimo. Respecto
de la proporcion de virus circulantes hasta la SE 17,
mas del 99 % de las muestras positivas corres-
ponden a SARS-CoV-2, seguido de adenovirus,
virus sincicial respiratorio (VSR) y parainfluenza,
aunque estos ultimos con frecuencia absoluta y rela-
tiva marcadamente menor que el primero (Figura).

Al analizar los casos semanales positivos por virus
de la gripe u otros virus respiratorios, excepto el
SARS-CoV-2, se observo, a partir de la SE1, la circu-
lacidon de adenovirus y parainfluenza, y, a partir
de la SE5, de VSR. A partir de la SE11, aumenté

la cantidad de casos de VSR respecto a las semanas
previas. Hacia la SE17, se registré un caso aislado
de gripe B sin linaje especificado. Desde 2020,
los virus de la gripe han tenido baja actividad,
con respecto a afios previos a la pandemia.
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