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Resumen

Introduccioén: La pronta respuesta para contar con vacunas contra CO-
VID 19 ha sido fundamental para el control de la pandemia. Evidencias
cientificas han reportado eventos adversos posteriores a la inmunizacion
que van desde reacciones leves hasta muy graves. Objetivo: Analizar los
eventos adversos asociados a post-vacunas COVID 19 en pacientes de
una Unidad de Medicina Familiar. Material y métodos: Se realizd un estu-
dio observacional, transversal con informacion retrolectiva. De la base de
datos que registra eventos adversos a vacunas, se recabd informacion
del total de pacientes (134) que acudieron a consulta externa por presen-
tar sintomas y signos que asociaron a la aplicacién de vacunas para CO-
VID 19 durante febrero de 2021 a febrero de 2022 de una Unidad Médico
Familiar de seguridad social de Puebla. Se conformaron cuatro grupos
de acuerdo con la sintomatologia. (G1) los que reportaron sintomas de
ataque al estado general (AEG), G2 sintomas respiratorios mas AEG, G3
sintomas digestivos mas AEG y G4 sintomas digestivos, respiratorios mas
AEG. Las variables bajo estudio fueron edad, género, ocupacion, ante-
cedentes antes de la vacunacion, sano, con VIH, alergias, dosis recibida,
marca de la vacuna recibida. Se realizd un analisis descriptivo de las varia-
bles bajo estudio, para investigar asociaciones se realizé un andlisis biva-
riado y mutivariado mediante una regresion logistica para el calculo de los
ORs. Resultados: La edad promedio de los grupos fue de 35 afios, en los
grupos G2 y G3 predominé el sexo femenino, en su mayoria empleados
para los cuatro grupos. Las vacunas mas aplicadas de acuerdo con lo re-
portado fueron AstraZeneca 38.06% y Sputnik 35.07%. Los resultados de
la regresion logistica ajustada considerando como variable de referencia
el grupo G4 fueron para la vacuna Sputnik OR9.39 (P 0.001) y para Astra
Zeneca OR 6.72 (P0.00). Conclusion: Las vacunas son una opcion positiva
para evitar COVID 19. En este estudio las vacunas que resultaron con una
asociacion significativa para presentar sintomas respiratorios, digestivos y
ataque al estado general fueron Sputnik y AztraZeneca.
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Abstract

The prompt response to having vaccines against COVID-19 has been
essential for the control of the pandemic. Scientific evidence has re-
ported adverse events after inmunization ranging from mild to very
severe reactions. To analyze the association between adversen events
and types of vaccines in patients who attended a Social Security Fami-
ly Medicine Unit (umr) in Puebla for this reason. Data from 134 patients
who attended the clinic between February 2021 and February 2022
for presenting signs and symptoms after immunization for COVID-19
were analyzed. Those who reprted symptoms of attack to the general
state (acs) were classified as (G1), G2 with respiratory symptoms plus
AGS, G3 with digestive symptoms plus AGS, and G4 with digestive and
respiratory symptoms plus AGS. From G1 they were 35.8%, G2 28.4%,
G3 23.9% and G4 11.9%. Vaccines are a positive option to avoid COVID
19. In this study, diarrea was highly significant in the association as an
adverse effect after the applicaction of the Sputnik and Astral Zenecal
vaccines.
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INntroduccion

Las primeras vacunas de ARNm mensajero autorizadas en EEUU con un alto
grado de eficacia (94%) fueron la Pfizer/BioNTech (BNT162b2) y Moderna
(mMRNA1273).123456 Ensayos grandes en fase 3 para estas vacunas observa-
ron baja incidencia de eventos adversos serios,*> la otra vacuna autorizada
fue la Johnson & Johnson con evidencia de una eficacia del (60%).”® Esta
vacuna no es viral viva, lleva un vector adenovirus modificado con el cédigo
genético de la proteina espiga SARS-CoV-2 antigeno que desencadena una
respuesta inmunitaria y protege contra virus reales.®

Para abril de 2021 la vacuna Sputnik V fue aprobada para uso de emer-
gencia en Rusia y otros paises, es una vacuna candidata desarrollada por el
Instituto de Investigacidn Gamaleya en Rusia. Se realizaron dos ensayos de
fase 1/2 no aleatorizados para evaluar la seguridad y la inmunogenicidad del
vector de forma individual, asi como en un protocolo de refuerzo primario
utilizando una formulacién de vacuna congelada (NCT04436471) o liofilizada
(NCT04437875), los ensayos encontraron que ambas formulaciones eran
seguras y bien toleradas sin que se informaran eventos adversos graves.”®

El Departamento de Salud Publica de Ontario reportd 22.629 informes
sobre reacciones adversas tras 37.356.540 dosis de vacunas COVID-19 apli-
cadas, (0.09 %), durante diciembre 2020 a febrero 2023, 21.389 fueron no
graves (94,5%) y 1.240 graves (5,5%), la tasa por 100 000 dosis aplicadas
reportadas como graves fueron para la vacuna AstraZeneca Vaxzevria/ CO-
VISHIELD COVID-19 de 12.0, Moderna Spikevax COVID-19 de 4.1, PfizerBioN-
Tech Comirnaty COVID-19 de 2.9, Moderna Spikevax Bivalent BA.1 COVID-19
de 0.6, PfizerBioNTech Comirnaty Bivalent BA.4/5 COVID-19 de 0.6, Janssen
Jcovden (Johnson & Johnson) COVID19 vaccine 0.0, Novavax Nuvaxovoid
COVID-19 vaccine 0.0, todos los productos de vacunas combinadas de 3.3,
ser mujer la tasa (85.1) en hombres(32.7), el rango de edad de 40 a 49 afos
la tasa fue de (93.9) y la tasa de 5 a 11 afios (25.0) que fue la mas baja." En
estudio retrospectivo en Libano de periodo 14 de febrero de 2021y el 14
de febrero de 2022 se reportaron efectos adversos en un total de 68. 008,
mas frecuentes en mujeres (60,7%) y en la edad de 18 y 44 afios, con mayor
frecuencia con la vacuna de AstraZeneca con mayor frecuencia después de
la primera dosis, siendo el dolor corporal general (34,6%) y fatiga (56,5%)."
Los efectos adversos reportados en un estudio de revision de varios arti-
culos publicados sobre el tema, para la vacuna Pfizer-BioNTech COVID-19
(BNT162b2) los sintomas mas comunes fueron similares a los de la gripe,
como dolor, fatiga, mialgia, dolor de cabeza, escalofrios, fiebre, dolor en
las articulaciones, nauseas, espasmos musculares, sudoracidén, mareos, so-
focos, sensaciéon de alivio, confusiéon mental, anorexia, hinchazén localizada,
disminucién de la calidad del suefo, picazén, hormigueo, diarrea, congestion
nasal y palpitaciones, las graves fueron poco frecuentes. Mas frecuentes
las reacciones adversas en menores de 45 afios y en la poblacién feme-
nina. Para la Vacuna Oxford-AstraZeneca/Covishield COVID-19 (ChAdOx1
nCoV-19) los sintomas fueron dolor en el lugar de la inyeccién, sensacién
de fiebre, dolor muscular y dolor de cabeza, aproximadamente el 33,7% y
el 58,7% de los vacunados desarrollaron efectos adversos sistémicos y loca-
les, respectivamente, después de la primera dosis de la vacuna. Los casos
graves presentaron calambres abdominales, heces blandas, caida postural
de la presién arterial y ataque sincopal, con urticaria y un episodio de sin-
cope, fiebre muy elevada. Para la Vacuna Sinovac-CoronaVac COVID-19 los
efectos adversos mas comunes después de la vacunacidn como dolor en
el lugar de la inyeccién, fatiga, dolor de cabeza, mialgia y artralgia con una
mayor incidencia de sintomas en las mujeres, casos de reaccion de hiper-
sensibilidad grave con urticaria 48 horas después de la primera dosis y tres
casos de tiroiditis subaguda.” Un estudio realizado en México, de los 4258
(65,1%) estaban relacionados con manifestaciones neuroldgicas leves como
dolor de cabeza, sintomas sensoriales transitorios y debilidad, mientras que
17 (0,26 %) casos mostraron reacciones relacionados con eventos adversos
neurolégicos graves.” Se necesita estudios a largo plazo para comprender
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completamente los efectos y los factores asociados a las reacciones adver- Cuadro 1
sas post-vacuna COVID 19. Resultados del andlisis descriptivo de las variables bajo estudio
La comunicacién correcta de
eventos adversos es importante GI*(48) G2* (38) G3**(32) G4 (16) ‘ ‘
para obtener informacion imparcial .
sobre la seguridad y proteccpn dg " o " o § o u o F | P@®
las vacunas COVID 19 con la finali- Edad
dad de aumentar la confianza para 29 afos | 10.71 35afos | 10.30 34 afos | 12.05 45 anos | 12.95 7.78 0.00
una tercera dosis que ya se esta M F M F M F M F Chi | P
. . €nero
aplicando en ciertos contextos.™ 58.33% | 41,67% | 47,37% | 52,63% | 46,88% | 53,12% | 56,25% | 43,75% 154 | 0.67
Profesio-
) ; nalesde | 00,00% 02,63% 06,25% 12,50%
Material y métodos lasalud
. ) ) Ot Empleados | 89,58% 68,42% 87,5% 7500% 1638 | 0.05
Se realizé un estudio observacio-  pacion o
nal, transversal con informacion C;:S € 00,00% 5,26% 3,13% 0,00%
retrolectiva. Se recabd informacion o 104290 23680 313 12,500
obtenida de base de datos que re- — tros AR oo i ol
porta efectos adversos relaciona- tececentes
Si No Si No Si No Si No Chz | P

dos con la aplicacién de vacunas

en la Unidad Médico Familiar No 2 Sano 97,92% | 2,08% | 97,37% | (1) 2,63% | 93,75% | (2) 6,25% | 100,00% | (0) 0,00% | 1.8214 | 0.61

del Instituto Mexicano del Seguro  VIH 0,00% | 94,74% | (2) 5,26% | 93,75% | (2) 6,25% | 100,00% | (0) 0,00% | 3.8281 | 0.28

Social (mss), Puebla. Se selecCio- .o | 3jeasw 93.75%  526% | 9474%  9.38% | 90.63% | 0.00% | 100,00% | 17172 | 0.63

naron de la base de datos a todos

. Vacunas
aquellos pacientes hombres y mu-
. L Primera | 54,17% 36,84% 53,13% (7) 43,75%
jeres mayores de edad que solici-
taron consulta por sintomatologia Dosis Segunda | 14,58% 10,53% 25,00% 31,25% 11.24 | 0.08
que asociaron con la aplicacion de Tercera | 31,25% 52,63% 21,88% (4) 25,00%
vacunas para COVID 19. Siendo un . 17 - 800 25,000 3750
total de 134 reportados durante et o o oo %
febrero de 2021 a febrero 2022. Se Marca Cansino | 4,17% 1,53% 12,50% 06,25%
clasificaron en cuatro grupos, (G1), 4 Sputnik | 56,25% 23.68% 31,25% 0625% | 4573 | 0.00
los que reportaron sintomas de vacuna | Astra
35,42% 55,26% 28,13% 25,00%
ataque al estado general (AEG), eneca
G2 con sintomas respiratorios y Sinovac | 0,00% 2,63% 3,13% 18,75%

AEG, G3 con sintomas digestivos y

AEG y G4 sintomas digestivos, respiratorios y AEG. Las variables bajo estu-  +Auque al estado general (AEG), ** Sintomas respi-

dio fueron edad, género, ocupacioén, antecedentes antes de la vacunacién,  ratoriosy AEG, ** Sintomas digestivos y AE-

estar sano, con VIH, alergias, dosis recibida, marca de la vacuna. Se realizs & Sintomas respiratorios, digestivos y AEG.
O Lo . . L. N N . . Fuente: Registro de eventos adversos. UFM2 del IMSS.

un analisis descriptivo por tipo de variable, analisis bivariado y multivariado

ajustado para el célculo de los ORs mediante una regresién logistica toman-

do como grupo de comparacion el G4, el nivel de confianza considerado fue

del 95% y un valor de P < 0.05. Para este estudio se solicitd el consentimien-

to informado de la Institucién bajo estudio y se garantizé la confidencialidad

de la informacién de los participantes registrados al no hacer referencia de

sus datos de identidad.

Resultados

El grupo G1 fue el de mayor prevalencia (35.8%) seguida del grupo G2 con el
(28.4%). Las vacunas mas reportadas fueron, AstraZeneca (38.06%) segui-
da de la Sputnik (35.07%). Para G1, la edad promedio de 29 afilos, hombres
(58.33%), empleados 89.58%, primera dosis de vacuna Sputnik 54.17%, G2
la edad promedio de 35 afios, mujeres 52.63%, empleadas 68.42%, 5.26%
con antecedente de VIH, 52.63% presentaron reacciones adversas a la ter-
cera dosis de la vacuna a Astra Zeneca 55.26%. El G3 edad promedio de 33
afios, mujeres 53.13%, empleados 87.50%, 6.25% con VIH/SIDA, presentaron
reacciones adversas el 53.13% a la primera dosis y el 31.25% a la aplicacién
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de la vacuna Sputnik. G4 la edad promedio de 44 afios, hombres 56.25%, Cuadro 2
empleados 75.0%, el 43.75%, presentaron reacciones adversas a la primera Resultados del andlisis bivariado mediante regresién logistica
dosis y el 43.75% correspondié Pfizer (cuadro 1). Los resultados
del analisis bivariado fueron una mayor probabilidad de presentar Sed.

. . . . . Variable % ORs* z 1C (95%)
sintomas respiratorios, digestivos y atagque al estado general (G4) Err P>z

al recibir la tercera dosis (OR de 7.95 y P de 0.00), una mayor Geénero
probabilidad de presentar estos sintomas si se recibe la vacuna Masculino | 52.29 | 1.0
Sputnik (OR 7.95, p 0.00) o Aztra Zeneca (OR DE 11.75 p 0.00) Femenino | 4771 | 0.98 | 043 | -0.03 | 0.97 | 041 | 2.35
(cuadro 2). Los resultados del analisis multivariado mediante re-

gresion logistica ajustada, los resultados de los ORs significativos ~ O<Peon
fueron para vacuna Sputnik (OR 6.72, P 0.001) y para vacuna Az- Personalde |, ) | 0
tra Zeneca (OR 9.39, P 0.00) concluyendo que existe 6.72 veces salud
mayor probabilidad de presentar sintomas respiratorios, diges- Empleados | 80.73 | 1.04 | 1.19 | 0.04 096 |0.11 |9.86
tivos y ataque estado general al recibir la vacuna Sputnik y 9.39 Amasdecasa | 01.83 | 0.50 | 0.82 | -0.42 | 0.67 | 0.01 | 12.89
veces mayor probabilidad si se recibe la vacuna AstraZeneca. Otros 1376 | 1.87 | 252 | 047 064 | 0.13 | 2631
Sano antes
de vacuna
Discusion ° 217 |10
No 01.83 021 022 -15 013 |0.02 | 1.60
Actualmente no hay contraindicaciones absolutas para recibir va- VIH antes
cunas contra COVID 19, si bien en EEUU existe la base de datos de vacuna
del Sistema de Notificacion de Eventos Adversos a las Vacunas Mo 817 |10
a gran escala, la recoleccion de la informacién es pasiva y puede Si 01.83 1 021 022 -15 |0.13  0.02 | 1.60
haber sub-registro, por lo que la realidad de la aparicién de even- Alergia
tos adversos puede ser mayor.” Se han reportado en la literatura s 0642 | 1.0

eventos adversos relacionados como la presencia de dolor en el
lugar de la inyeccion, enrojecimiento, hinchazén, mialgia, fiebre, No 93.58 | 0.60 | 0.66 | -0.46  0.64  0.07 | 5.17
escalofrios cefalea y fatiga. Antecedentes de alergias o anafilaxia Dosis de
puede ser una contraindicacién para recibir la vacuna.'® 7. 18.19. 20 vacuna
La frecuencia de eventos adversos graves relacionados con las Primera 43.12 | 1.0
vacunas se han reportado como baja.” " Segunda 1651 | 1.08 | 059 | 0.5 0.88 | 036 3.18

Nuestro estudio encontré similitud con lo reportado en el infor-

abli i T 4037 | 7.95 617 | 267 0.00 | 173 | 36.44
me del Departamento de Salud Publica de Ontario donde concluyen ereen
en sus resultados que el mayor nimero de reacciones adversas fue Marca de
para la vacuna AstraZeneca Vaxzevria/COVISHIELD COVID-19 con ™
Pfizer 09.17 | 1.0

12.00 reacciones por cada 100 000 dosis aplicadas, mas frecuentes
en mujeres, en un rango de edad de 40 a 49 afos. En nuestro es- Cansino 0642 | 175 134 073 046 | 038 | 791
tudio las reacciones adversas al recibir la tercera dosis de la vacuna
Astra Zeneca fue del 55.26% los sintomas respiratorios fueron simila-
res a un resfriado comun y ataque al estado general. Las reacciones
fueron mas frecuentes en mujeres en los grupos que refirieron sinto- Sinovac 0275 | 1.5 152 |04 069 020 | 10.99
mas respiratorios y ataque al estado general y sintomas digestivos
y ataque al estado general (G2 y G3) y el rango de edad fue de 29 a
44 afios. Otro estudio realizado en Libano los resultados demostraron que las ~ *ORs resultado dela regresién logistica considerando como
reacciones adversas fueron mas frecuentes en mujeres (60,7 %) y en la edad ;av‘;iﬁﬂfi‘:;;‘;;jﬁ‘;";ﬂ:‘: céj‘zzﬁxf’lf;i;gio 53
de 18 y 44 anos, con mayor frecuencia con la vacuna de AstraZeneca deSpU€S  respiratorios y ataque al estado general).

de la primera dosis y que consistieron en dolor corporal general (34,6 %) y fa-
tiga (56,5%). En otro estudio que realizan una revisidn narrativa de la literatura
sobre fuentes a las que se accedié desde PubMed, Google Scholar y Cochrane
Review de marzo de 2021 a julio de 2021 reportaron que las reacciones adver-
sas fueron mas frecuentes en menores de 45 afios y en la poblacion femeni-
na y para la Vacuna AstraZeneca/Covishield COVID-19 (ChAdOx1 nCoV-19), los
efectos adversos fueron sistémicos y locales, después de la primera dosis de
la vacuna, para la vacuna Pfizer-BioNTech COVID-19 (BNT162b2) los sintomas
mas comunes reportados fueron similares a los de la gripe, nduseas, confusion
mental, anorexia, disminucién de la calidad del suefio, picazén, hormigueo, eva-
cuaciones diarreicas, palpitaciones, las graves fueron poco frecuentes. En nues-
tro estudio la asociacién de la presencia de sintomas respiratorios, digestivos y
ataque al estado general se dio como significativos para las vacunas Sputnik y
Astra Zeneca.

Sputnik 38.53 | 8.4 5.46 | 3.27 | 0.00 2.34 | 30.08

AstraZeneca | 43.12 | 11.75 | 8.06 | 3.59 | 0.00 3.05 | 45.12

Fuente: Registro de eventos adversos. UFM2 del IMSS.
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Limitaciones del estudio

Para este estudio sélo se considerd la informacién de una

Cuadro 3

Resultados de regresién logistica ajustada

Unidad de Medicina familiar de seguridad social, de datos ya Present6 evacuaciones diarreicas  n=25  18.657%
registrados. Seria importante analizar la informacién de mas Variable ORs* | Error Estdndar | z | P>lz| | [95%1C]
Unidades Médicas y realizar estudios a largo plazo que per- Otras™ 1.0
mitan generar conocimiento de las reacciones adversas de las ;
. o Vacuna Sputnik | 6.72 3.897076 3.29 | 0.001 | 2.15 | 20.94
vacunas en poblaciones especificas.
Otras*™* 1.0
Vacuna Astra
; 9.39 | 5.823272 3.62 1 0.00 | 279  31.65
Conclusiones Zeneca

Las vacunas son una opcioén positiva para evitar el COVID 19. La informacién
sobre las posibles reacciones adversas que se pueden presentar debera ser
sustentada en evidencias cientificas especificas para los diferentes grupos
poblacionales. Se necesita estudios a largo plazo para comprender com-
pletamente los efectos y los factores asociados a las reacciones adversas

post-vacuna COVID 19.
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