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El Grupo de Farmacovigilancia de AAFH elaboré el presente documento con el objeto de resumir la
informacion disponible hasta el momento respecto de las reacciones adversas a vacunas contra el COVID-
19.

COVID-19:

El COVID-19 sigue siendo una causa importante de hospitalizacion y muerte, aunque el riesgo de
enfermedad grave ha disminuido sustancialmente desde el inicio de la pandemia, con las tasas mas altas
en personas mayores de 65 anos o menores de seis meses. En los Estados Unidos las hospitalizaciones
asociadas al COVID-19 excedieron sustancialmente las hospitalizaciones relacionadas a la influenza para
todos los individuos en 2022, lo mismo ocurrié en el primer semestre de 2023 en adultos. Aunque la mayoria
de las personas con hospitalizacion asociada al COVID-19 tuvieron comorbilidades médicas,
aproximadamente entre el 40 y el 60% de los nifios hospitalizados de seis meses a cuatro afios y entre el
15y el 50% de los mayores de 6 meses a 49 anos ingresados en UCI, carecian de afecciones subyacentes.
Por lo tanto, aunque el beneficio potencial de la vacuna COVID-19 para reducir la posibilidad de enfermedad
grave es mayor en quienes poseen mayor riesgo, la chance de tener enfermedad grave existe para todos
los individuos?.

Sequridad de las vacunas COVID-19:

Los eventos adversos atribuibles a la vacunacion e inmunizacién (ESAVI) se definen como cualquier

ocurrencia médica (cualquier signo desfavorable o involuntario, hallazgo de laboratorio anormal, sintoma o
enfermedad) que sigue a la inmunizacion y que no necesariamente tiene una relacion causal con el uso de
una vacuna, es decir, se trata de una sospecha que debe ser investigada y aplicar una metodologia de
analisis de casos para establecer si existe la posible relacién causal con la vacuna
Los ESAVI graves se definen como aquellos que producen hospitalizacion, prolongan una estadia
hospitalaria, ponen en riesgo de vida, generan una incapacidad importante o persistente, o llevan a una
anomalia congénita o riesgo fetal?.
Respecto a la causalidad de los ESAVI; la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) los clasifica segun de
la siguiente manera?:

e No clasificables
Aquellos eventos adversos dénde no hay informacion adecuada disponible.

e Clasificables

Aquellos eventos adversos en los que hay informacién disponible.



Estos dltimos a su vez se dividen en tres, de acuerdo con su relacion con el proceso de vacunacion o la
vacuna:
e Asociacion consistente (Al y A2 si es por la vacuna, A3 y A4 si es por el proceso de
vacunacion o con el contexto de ésta).

e Asociacion indeterminada (B).

e Asociacion NO consistente o inconsistente (C).

Clasificacion de ESAVI seguin causalidad:

A Asociacién causal \

consistente con:
LA VACUNA

Al Evento relacionada con el
producto/vacuna

A2, Evento relacionada con un
defecto de calidad del

B. Indeterminado

BI. La relacidn temporal es
consistente pero hay insuficiente
evidencia definitiva de una
relacién causal con la vacuna
(puede ser un evento

€. Asodiacién cm\

inconsistente con
vacuna / proceso de
vacunacidn.

C Causa coincidente

producto/vacuna reclentemente asociado a la Informacion
vacuna (Sefial)) Una condicién subyacente o adecuada
emergente o una condiion . .
£L CONTEXTO Y EL PROCESO DE ‘ causada por exposicion a algo disponible
VACUNACION B2. Factores determinantes para distinto a la vacuna / proceso de
[a clasificacién muestran AR,
tendencias conflictivas y no son
A3, Evento refaclonada con un error consistentemente favorables a
programdtico una asociaclén causal con la
vacuna / proceso de
A4, Evento por estres que tuvo lugar vacunacion.
inmediatamente antes, durante o
inmediatamente después del proceso
de vacunacion
No clasificable
Especifique la informacion adicional requerida para clasificar el caso. Informacidn
En situaciones en las que se identifiquen falsos eventos y se haya iniciado el analisis de causalidad, se 3de_cuad'a NO
incluiran en esta categoria. disponible

Adaptado de Manual de vigilancia de eventos supuestamente atribuibles a la vacunacion o inmunizacién en la Region de las

Américas, Organizacion Panamericana de la Salud, 20212

El Ministerio de Salud de la Nacién publicé en enero de 2024 un analisis de los eventos adversos atribuibles
a la vacunacion e inmunizacion (ESAVI) contra el COVID-19 en Argentina con datos desde fines del 2020
hasta abril del 2023 3. Tras aplicar mas de 100 millones de dosis de vacunas contra el SARS-CoV-2, se
notificaron mas de 64.000 ESAVI en personas a partir de los seis meses de edad. Se detectaron 3.149
ESAVI graves y la incidencia global de ESAVI fue de 55.4 cada 100.000 dosis aplicadas, mientras que
la de graves fue de 2.7 cada 100.000 dosis aplicadas (1 de cada 20 ESAVI fue grave)* .

Los eventos adversos relacionados con las vacunas mas frecuentes fueron leves e incluyeron sintomas tipo
gripales, malestar general e inflamacion localizada en el sitio de inoculacion.

Se describieron distintos ESAVI indeterminados (B1/B2). La vacuna de AstraZeneca (Covishield) fue la que
lidera la lista, seguida de la Sputnik V, Sinopharm, y por ultimo Pfizer y Moderna.

Cabe destacar que el 50% de los eventos fueron reportados en los primeros 3 meses de la campafa de
vacunacion en Argentina. El 68.8% de las notificaciones fueron en mujeres, con un promedio de edad de 41
anos. Esto podria tener relacion con que la mayoria de los eventos fueron notificados al inicio de la campana

que comprendia al personal de salud, donde hay una mayoria femenina®.



Los mas frecuentes relacionados con la vacuna (Al):

Los eventos relacionados Al mas frecuentes fueron sintomas tipo gripales, el malestar general y la
inflamacién localizada aguda. Los eventos indeterminados B1 y B2 fueron descriptos en las vacunas
Astrazeneca/Covishield, Moderna, Pfizer, Sputnik y Sinopharm; para las vacunas Cansino, Sputnik light,

Moderna Bivariante y Pfizer Bivariante alin no se clasificaron eventos *

Eventos menos frecuentes indeterminados (B1y B2):

Los eventos indeterminados B1 y B2 fueron descritos en las vacunas AstraZeneca/Covishield, Moderna,
Pfizer, Sputnik y Sinopharm (para las vacunas Cansino, Sputnik light, Moderna Bivariante y Pfizer Bivariante
aun NO se clasificaron los eventos). En la siguiente tabla puede observarse la Tasa de eventos

indeterminados B1-B2 cada 100000 dosis aplicadas en Argentina*:

Tabla 2. Tasa de eventos indeterminados B1-B2 cada 100.000 dosis aplicadas para todas las
vacunas. SE 53 2020 a SE 34 2023. Argentina.

EVEMTOS INDETERMINADDS B1-B2

ASTRAY

COVISHIELD

MODERMA

PFIZER

SPUTHIK

SINOPHARM

ADEMNOMEGALLA LOCALIEAT 0.004 [+] a o o
AMNGINA DE PRINZMETAL a [+] 0.005 o o
ATANKIA a [+] a o 0003
CITOFEM LA TRANSITORIA a [+] a 0005 o
COMWVLILSION a [+] 0,005 o 0003
DLABETES MELLITUS o [+ o 0005 o
EMNCEFALITIS o [+ 0005 o o
ERITEMA MUDOSO 0.009 [+] o o o
ERITEMA POLIMORFO o [+] a o 0003
PAALFORKMACION COMGEMNITA 0.00a o (1] o o
MIELITIS a 0006 a o o
MIOCARDITIS 0,00 0.018 0,015 0005 o
NEURITIS GPTICA 0.00a [+] a o 0003
NEUROPATIA o [+ o 0005 o
PARALISIS PERIFERICA DE NERWVIO FACLAL 0. 00 [+ o 0005 o
PERICARDITIS 0.009 [+] 0.005 0.005 o
POLIRAAMMCULOPATIA DESMIELIMNIZANTE INFLANATORIA 0.004 [+] a o o
CROMICA

PERDIDA DE LA ALDMKION OO0 ] [:] [a] o
PURPURA TROMBOTICA TROMBOCITOPERNICA ADCIUIRID A 0,00 [+ o 0005 0003
SINDROME DE GUILLAIN-BARRE 0.030 0,006 0.0L0 0.053 0003
SINDROME DE MIELOPATIA TRAMNSVERSS o [+] o 0.014 o
SINDROME DE TROMBOSIS CON TROMBOCITOPEMNLA 0.050 [+] a 0009 o
TROMBOCITOPEMLA ALTOIMMUNI TARLS 0.030 0.006. 0.005 0029 0010
TROMBOEMEOLLA PLULMOMNAR 0.015 [+] a o o
TROMBOSIS ARTERLAL o 0.0 o o o
TROMBOSIS DE ARTERLA COROMNARLS 0007 [+ o o o
TROMBOSIS DE LA VEMA RETINLARNA 0007 [+ o o o.oo7
TROMBOSIS DE SEND VENOSO CEREBRAL 0,00 [+ o 0009 o
TROMBOSIS VENDOSA PROFUMNDWA 0.009 [+] o 0.005 0003
TROMBOSIS VENOSA SUPERFICIAL 0.004 [+] a o o
WASCULITIS 0.020 [+] a 0005 o
VASCULITIS POR INBMUNMOGLOSULINA A a [+] a o o007
VASOESEASMO o [+ o 0005 o

Fuente: Areg de Seguridad en Wocunas. Déireccidn de Control de Enfermedades inmunoprevenibles. Ministerio de Solud de da MNacidn.



En relacion a datos internacionales, AstraZeneca es el laboratorio que registra la mayor diversidad de
efectos adversos graves, con casos vinculados a 19 de las 33 enfermedades relevadas *

Le sigue en orden la vacuna Sputnik V con 15 afecciones diferentes, Sinopharm con 10, Pfizer con 7, y
Moderna con 5.

La trombosis con trombocitopenia fue el trastorno con mayor incidencia que le atribuyeron a la
vacuna de AstraZeneca, con una tasa de 0,05 cada 100.000 aplicaciones. Este efecto adverso, que fue
uno de los mas descritos en el mundo para esta vacuna en particular, también se detect6 con la Sputnik
V, pero con una tasa bastante menor: 0,009 cada 100.000 dosis aplicadas. Muchos de estos casos se
han asociado con autoanticuerpos dirigidos contra el antigeno del factor plaquetario 4 (PF4), similares a los
encontrados en pacientes con trombocitopenia autoinmune inducida por heparina. Algunos expertos se
refieren a este sindrome como trombocitopenia trombética inmune asociada a vacunas (VITT); otros han
utilizado el término sindrome de trombosis con trombocitopenia (TTS)"®

Los otros sintomas/sindromes de mayor incidencia para AstraZenecafueron la trombocitopenia
autoinmunitaria (0.03 casos cada 100.000 dosis) y el sindrome de Guillain-Barré (0.03 casos cada
100.000 dosis)®. También se han notificado casos de este ultimo (incluidos los casos recurrentes) en el
contexto de una infeccion por SARS-CoV-2 y los datos observacionales sugieren que el riesgo de sindrome
de Guillain-Barré (SGB) después de la infeccion excede el riesgo después de la vacunacion. A la espera de
datos adicionales, para las personas con antecedentes documentados de SGB se sugiere el uso de vacunas
contra el COVID-19 que no provengan de vectores de adenovirus.

Con la vacuna de Pfizer también se detect6 este ultimo trastorno, pero con una incidencia menor, de
0,01 cada 100 mil dosis aplicadas.

Lavacuna Modernapresentd efectos secundarios de baja relevancia, excepto en el caso de
la miocarditis, con una tasa de 0,018 por cada 100.000 personas vacunadas. Pfizer mostré una
proporcién similar de 0,015 para la miocarditis.

Entre los vacunados con la Sputnik, también se registré el sindrome de mielopatia transversa, con una
incidencia de 0,014 por cada 100.000 personas.

Actualmente las vacunas disponibles en Argentina son Spikevax® bivariante Original/Omicron BA.4/BA.5
(Moderna) para esquema inicial y refuerzos desde los 6 meses de edad y Comirnaty® bivariante
Original/Omicron BA.4/BA.5 (Pfizer-BioNTech), indicada para refuerzo a partir de los 12 afios °

Es importante que previo a continuar los refuerzos con la periodicidad recomendada todas las personas a
partir de los 6 meses de edad deben contar con al menos el esquema primario completo. El intervalo minimo
entre el esquema primario y la dosis de refuerzo, asi como entre refuerzos posteriores, es de 4 meses ®
Desde el Ministerio de Salud instaron a continuar con los esquemas primarios y aplicarse los refuerzos segin
los actuales lineamientos.

Las vacunas en Argentina mostraron un muy buen perfil de seguridad *, acorde a los descriptos en los
ensayos clinicos y en otros paises. Las mismas reducen el riesgo de COVID-19, especialmente de

enfermedades graves/criticas, y se han asociado con reducciones sustanciales en las hospitalizaciones y


https://www.argentina.gob.ar/coronavirus/vacuna
https://www.argentina.gob.ar/coronavirus/vacuna

muertes asociadas al COVID-19. Las vacunas son seguras y s6lo en muy raras ocasiones se asocian

efectos adversos graves .

En conclusion:

Las vacunas contra el COVID-19 son seguras. Las principales preocupaciones de seguridad son un riesgo
muy raro de miocarditis con vacunas de ARNm y posiblemente vacunas de proteinas recombinantes y
riesgos muy raros de trombosis con trombocitopenia y sindrome de Guillain-Barré con vacunas de vectores
adenovirales. Los sistemas de vigilancia activa y pasiva en adultos y nifios no han logrado encontrar otras
asociaciones claras con eventos adversos importantes.

La vacuna siempre disminuye los riesgos con relacion a la enfermedad que previene.
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