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Eficacia de las vacunas contra el saArRs-CoV-2 en México y el mundo

sArRs-CoV-2 Vaccines Efficacy in Mexico and the World
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Resumen

La fase en la que se encuentra la pandemia en diferentes regiones del mundo es compleja, una alta
transmisién comunitaria de variantes adaptadas para poder infectar a mds susceptibles, combinada
con la creciente disponibilidad de distintas vacunas contra la covip-19, lleva a la necesidad de
revisar aspectos bdsicos sobre las vacunas como su eficacia, dosis y efectos secundarios principales,
entre otros aspectos de interés. También es importante contrastar las vacunas contra la covip-19
que se aplican en la actualidad. En esta revision se realiz6 una bisqueda intencionada por tipo de
vacuna aplicada en México y laboratorio fabricante. Se seleccionaron ensayos clinicos y diferen-
tes fuentes secundarias en PubMed y motores de bisqueda académicos. La variable principal de
busqueda fue eficacia de la vacuna y su perfil de seguridad, las variables secundarias fueron plata-
formas virales, dosis y sitio de aplicacién. Hasta el momento de la basqueda de esta informacién
se contaba con 287 vacunas contra la covip-19 en desarrollo, en nuestro pais se habian autorizado
cinco diferentes vacunas; una basada en tecnologia en ARNm (Pfizer), cuatro basadas en vectores
virales (AstraZeneca, CanSino, Sputnik V, Jennsen) y una basada en virus inactivos (Sinovac).
A excepcién de CanSino cuyos datos de eficacia no estdn disponibles, el desempefio en las otras
vacunas autorizadas ofrece un excelente perfil de seguridad y proteccion contra la covip-19. Se
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Summary

The current phase of the pandemic in
different regions of the world is complex, a
high community transmission of variants
adapted to infect more susceptible people,
combined with the increasing availability
of different vaccines against covip-19,
leads to the need to review basic aspects of
the vaccines such as their efficacy, dosage
and main side effects, among other aspects
of interest. It is also important to contrast
the covip-19 vaccines currently in use.
In this review, an intentional search was
carried out by type of vaccine applied and
manufacturing laboratory in Mexico. Cli-
nical trials and different secondary sources
in PubMed and academic search engines
were selected. The primary search variable
was vaccine efficacy and its safety profile;
secondary variables were viral platforms,
dose and site of application. At the time
of searching for this information, there
were 287 vaccines against coviD-19 in
development, five different vaccines had
been licensed in our country; one based
on mRrNA technology (Pfizer), four based
on viral vectors (AstraZeneca, CanSino,
Sputnik V, Jennsen) and one based on
inactivated virus (Sinovac). With the
exception of CanSino which efficacy data
are not available, the performance in the
other licensed vaccines offers an excellent
safety profile and protection against co-
viD-19. Efforts to improve vaccination
coverage in the Mexican population
should be reinforced.

Keywords: covip-19 Vaccines, Ad-
ministration and Dosage, sars-CoV-2;
Immunization, Secondary, Spike Gly-
coprotein, Coronavirus

Introduccion
Actualmente, hay mds de 287 vacunas
contra la covip-19 en desarrollo, 185

en fase preclinica y 102 en fase clinica.'
Todas las vacunas tienen como objetivo
exponer el cuerpo a un antigeno que no
causard enfermedad grave, pero provo-
card una respuesta que puede bloquear
o inactivar un patégeno, si una persona
se infecta. Hay al menos nueve tipos de
vacunas que se estdn utilizando contra
la covip-19 en el mundo, basadas en
diferentes tecnologfas y antigenos cuya
naturaleza presenta diferentes perfiles de
eficacia.” El objetivo de este articulo es
contrastar las principales caracteristicas
de las vacunas contra la covip-19 que
estdn aplicindose en México y el mundo.

Desarrollo

En enero de 2020, con la publicacién de
la secuencia genética del sars-CoV-2,°
diferentes laboratorios se enfocaron en
desarrollar una vacuna adecuada para el

control de la pandemia. La Organizacién
Mundial de la Salud (oms) y el Centro
de Control de Enfermedades en Estados
Unidos (cpc por sus siglas en inglés) re-
conocieron que los prototipos de vacuna
a desarrollar para su aplicacién masiva
tendrian que cumplir al menos con una
proteccién superior a 50%.*

Las bases para el desarrollo de una
vacuna contra el nuevo patdgeno estin
basadas en el estudio de otros coro-
navirus, tal es el caso del coronavirus
causante del Sindrome Respiratorio de
Oriente Medio (MErs-CoV), y el sars-
CoV-1 (del inglés severe acute respiratory
syndrome coronavirus I). Se ha reportado
que la proteccién inducida en pacientes
inmunizados contra el MERs-CoV y el
sars-CoV-1, fue de un mdximo de 4

anos.>°

Figura I. Clasificacién de vacunas contra el sars-CoV-2
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Para la formulacién de las vacunas
contra SARs-CoV-2, se han utilizado
abordajes tradicionales como las vacunas
con patbgenos inactivos o atenuados, asi
como las basadas en vectores virales, en
ARNM, vectores con potencial replicativo,
etc.,” ver figura 1.

Vacunas tradicionales

Vacunas de virus inactivados

La formulacién de este tipo de vacuna
se realiza a través de la purificacién
de las particulas virales por filtracién
profunda, inactivindolo por procesos
térmicos o quimicos, lo que le confiere
inmunogenicidad baja y requiere de la
adicién de un adyuvante que aumente
su reactogenicidad. Entre este tipo de
vacunas se encuentran Covaxin (Bharat
Biotech) y la CoronaVac producida por
Sinovac Biotech, en la cual se ha inacti-
vado el virus con calor y adicionado con
Al(on), como adyuvante lo que detiene
la capacidad de replicacion del virus.

Vacunas de virus atenuados

Las vacunas de virus atenuados indu-
cen una infeccién leve que se asemeja
a la infeccién real, lo que genera una
fuerte respuesta inmune y la memoria
inmunolégica resultante puede durar
anos. El principal inconveniente aso-
ciado con este tipo de vacunas son los
posibles problemas de seguridad. Este
tipo de vacunas a menudo tienen una
mayor reactogenicidad en comparacién
con las vacunas basadas en proteinas
recombinantes y tienen el potencial de
infectar a personas con sistemas inmu-
nitarios comprometidos o revertir a una
cepa virulenta,® un ejemplo de ellas es
Sinopharm (8B1BP-CorV), vacuna de
origen chino, con dos versiones, que se
desarrollaron a partir de dos pacientes,
uno de Wuhan y otro de Beijing. Ha

demostrado ser segura. Ninguna de las
vacunas autorizadas hasta el momento
pertenece a esta clasificacién.

Vacunas de nueva generacion
Vacunas de proteinas recombinantes
El 4dcido nucleico ingresa a las células
humanas y su proceso en la maqui-
naria celular resulta en la produccién
de copias de la proteina que codifica
la secuencia y su presentacién en la
membrana para el reconocimiento del
sistema inmunolégico; la mayorfa de
estas vacunas (Pfizer BioNTech o Mo-
derna) codifican la proteina Spike (S o
pico) del virus,” ver tabla 1.

Vacunas con vectores

Dentro de este tipo de vacunas se
encuentran aquellas en las que el vec-
tor usado tiene capacidad efectiva de
replicacién dentro de la célula, y las
no replicantes, con la incorporacién
de antigenos de interés, a versiones
modificadas de diferentes lentivirus o
adenovirus. Como ejemplo se encuentra
la vacuna de AstraZeneca que utiliza
un virus de chimpancé recombinante y
no replicativo (ChAdOx1) que codifica
para la proteina S (similar a otras vacu-
nas basadas en vectores virales como la
CanSino, Jennsen o Sputnik V). Tras su
administracién, la proteina S se expresa
localmente estimulando anticuerpos
neutralizantes y respuestas de inmunidad
celular, lo que confiere la proteccién
contra la covip-19.7!° El potencial
inconveniente de usar virus base es la
posible memoria inmunolégica previa
del huésped para el vector utilizado, lo
que pudiera disminuir el efecto inmu-
nogénico de la vacuna. En la tabla 1 se
presentan los diferentes tipos de vacunas
y sus caracteristicas generales, mecanis-
mo de accidn, eficacia, y conservacion.
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Conclusién

Los estudios analizados indican que las
vacunas han producido respuesta, tanto
humoral como celular, suficiente para
proteger ante desenlaces graves, caracte-
risticas de seguridad y eficacia ttiles para
enfrentar la pandemia ocasionada por
el sars-CoV-2. El surgimiento de va-
riantes de interés con mayor capacidad
de transmisién o potencial de escape
al efecto inmunoldgico de anticuerpos
inducidos, tanto por vacuna como por
infeccién, han modificado la eficacia
reportada para las diferentes vacunas
mencionadas, en funcién de variantes
determinadas. Sin embargo, la evidencia
actualmente disponible sigue colocando
la aplicacién de estas vacunas como
uno de los pilares mds importantes
en la contencién de la pandemia. El
desenlace clinico de los pacientes que
resultan infectados al tener un esquema
completo con las vacunas abordadas en
esta revision continta siendo protector
para hospitalizacién, enfermedad grave
y muerte por arriba de 90%. Otros
problemas estdn atn pendientes de
resolver, como la periodicidad con la
que tendremos que revacunarnos, la
efectividad de las vacunas en contextos
en los que se han combinado diferentes
plataformas para subsanar problemas
de distribucién, el desempeno de las
vacunas en poblacién pedidtrica, entre
otros. Las prioridades deben estable-
cerse pronto para llegar a la poblacién
sin inmunizacién, pero también serdn
necesarias estrategias tradicionales y
no tradicionales para impactar en la
poblacién que duda de la vacunacién y
en aquellas comunidades marginadas en
las que el acceso a los servicios de salud
es inadecuado.
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Tabla I. Descripcion general de los tipos de Vacunas contra el sars-CoV-2, usadas actualmente en México

y en el mundo

Temperatura de conservacién

Laboratorio Vacuna Tipo de vacuna Mecanismo de accién Eficacia X .
y dosis a aplicar
Entre -25 y -15°C
RNAM Codifica el antigeno S-2P, que consiste en la 89.6% (1c 95% 85.2%- Al;lacerlamliegtrodZil Yﬁ nC
Modern (Basada en glicoproteina sars-CoV-2, con un ancla transmem- 92.6%) al dfa 14 de su L do s.e cqu :j) n :IC Ot ‘n
oderna asada en una brana y un sitio de escisién S1-S2 intacto. aplicacion. a5 cosis se pueden mantener
Therapeutics MRNA-1273. mutacién de , . o o o o en jeringas hasta por 8 horas a
(RN modificado) uridina a pseudo La cdpsula de nanoparticulas lipidicas compuesta 94.1% (1€ 95% 89.3% - temperatura ambience antes de la
L por cuatro lipidos se formulé en una proporcién fija 96.8 %) al dia 42 D
uridina). de aArRNM y lipidos para una mejor dispersién.”® de su aplicacién administracion. ™
yup P ) P . P . Se requieren 2 dosis; a los 0
y 28 dias.
-60 a -80° C. Una vez desconge-
o .
Elaborada a partir de nucleétidos de plantas §8i9 ;ora (lios i109d;3/s lada se mantiene de 2 -8°C
Pfizer/ Biontech/ BNT 162b2 RNAM y nanoparticulas lipidicas. BNT 162b2 codifica la (Icc9§°/ 2;0(;:;7 6‘;) de 5 a 6 dias.
FosumPharma Comirnaty longitud completa de la proteina Spike o S o o 2 dosis de 30 pg por dosis a

del sars-CoV-2.13

alos 7 dias de aplicada
la 2da dosis."*

los 0y 21 dias (rango de 19
a 25 dfas).

Aztra Zeneca/
Oxford University

ChAdOx1 nCoV-
19 (azp1222)
Vector de
adenovirus
de chimpancé
modificado.

Vector viral
no replicante.

Consiste en un vector adenoviral
de chimpancé de replicacién deficiente ChAdOx1,
que contiene el gen del antigeno de la glicoproteina
de superficie del sars-CoV-2.7

Global 70.4% (1c del
95.8%: 54.8 -80.6%).
15 Con el cebado de
dosis baja mds refuerzo
de dosis estdndar la efi-
cacia aumenté a 90% (ic
de 95%: 67.4 a 97%).

2 - 8° C 2 dosis con espacio
de 4-12 semanas.

Sputnik V

Gam-covid-Vac.
2 vectores
de adenovirus
humanos

(rAd26-S y rAd5-S).

Adenovirus

Vacuna de adenovirus de replicacién deficiente.
La vacunacion heteréloga de cebado y refuerzo
con dos vectores diferentes permite maximizar
la exposicién del antigeno y evitar la memoria

hacia el adenovirus usado. 91.6%.16 1c del 95%:

85.6-95.2).
En mayores de 60 afios la efectividad fue 91.8%
(1 95% 67.1-98.3).

91.6%.'¢
1c del 95%: 85.6-95.2).
En mayores de 60 afios
la efectividad fue 91.8%
(1c 95% 67.1-98.3).

Se almacena y distribuye a -18°C
(fase liquida), pero el almacena-
miento es de 2 - 8° C
(fase liofilizada).

Novavax

nvx-CoV2373.

Nano particulas
de proteinas
recombinantes de
virus sars-CoV-2
con adyuvante.

Nvx-CoV2373 S forman nanoparticulas termoes-
tables y se unen con alta afinidad al receptor 2 de
la enzima convertidora de angiotensina humana.
Provocan titulos de IgG anti-S que bloquea la unién
al receptor, neutraliza el virus y protege contra la
exposicién.!”

89.30%

2 - 8°C 2 dosis (de 5 pg de sars-
CoV-2 1S + 50 pg de adyuvante
Matrix-M1/dosis)
con intervalo de 21 dias.

Janssen

Ad26.cov2-S, Jn]
(1Nj-78436735)
(anteriormente
conocido como

Ad26.cov2-S)

Vector viral
no replicante

La vacuna Ad26.cov2.S es una particula de virus
Ad-tipo 26 de replicacién deficiente que expresa una
longitud completa de la proteina de S
del sars-CoV-2.

90% a los 29 dias
después de la primera
dosis y 100% después

del dfa 57.1%

2- 8°C 1 dosis.

CanSino Bio

Ad5-nCoV
ad5-zeBov

Adenovirus de tipo
5 (Ad5)

no replicante

Vacuna vectorizada Ad5 que expresa la proteina S
del sars-CoV-2.19 Una dosis de la vacuna indujo
respuestas humorales y de células T especificas
rdpidas a los 14 dfas.

*No se tienen datos de
ensayos clinicos fase 111.

2 - 8°C. 1 dosis.

Bharat Biotech;
Indian Council of
Medial Research;
National Institute
of Virology.

Covaxin,
BBV152

Virus inactivos
del sars-CoV-2 +
Algel-tMpG

BBV152 es una vacuna inactivada con
[B-propiolactona. La vacuna se formulé con
el adyuvante Algel-MDG, una molécula de la clase
de imidazoquinolina (agonista de TLR7 y TLR8)
adsorbida sobre gel, la cual mejora
inmunogenicidad.

78.9%. (1c 95%
74.6 - 84.0).

2 dosis, administradas al dfa 0
y dfa 14.

SinoVac Life
Sciences.21
Biotech

CoronaVac

Virus inactivos
del sars-CoV-2+
aluminio

Es una vacuna inactivada con capacidad de neutrali-
zar diez cepas representativas de sars-CoV-2.2

50.3% (rango 23.8%
2 83.3%).”

2-8° C. 2 dosis los dias 0 y 14
o alos dias 0y 28.

Sinopharm. Beijin
Institute of Biolo-
gical Products

BBIBP-CorV

Virus Atenuados
inactivos

Vacuna con dos versiones, a partir de dos virus de
pacientes. Ha demostrado ser segura. La vacuna
tenfa una tasa de seroconversién del 99% de anti-
cuerpos neutralizantes y una efectividad de 100%
en la prevencién de casos moderados y graves de la
enfermedad.?

79.30%

2-8° C. 2 dosis los dias 0 y 21.
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