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RESUMEN

La pandemia del SARS-CoV-2, ha generado que se realicen esfuerzos considerables en el desarrollo de las vacunas, para comprobar su efectividad se
requiere que ensayos clinicos y emplearlos en la poblacion a nivel mundial. Se realiz6 una revision sistematica de literatura (RSL) del COVID-19 y su
impacto en el desarrollo de las vacunas desde el 2019 hasta el 2022. La estrategia de btsqueda consigui6 obtener 8 646 articulos, escogidos de las 6
fuentes de investigacion (Wiley Online Library, Taylor & Francis, THE LANCET Infectious Diseases, National Library of Medicine, Nature Portfolio
y Oxford Academic), luego se realizé un filtrado de 4 etapas con 2 criterios de exclusion cada una de ellas, quedando solo 78 articulos, los cuéles se
utilizaron para responder tres preguntas de investigacion planteadas. Se identificaron en los articulos cientificos analizados, los laboratorios mas
referenciados que desarrollaron vacunas Pfizer/ BioNTech, Moderna, AstraZeneca, Sinovac, Sinopharm y Sputnik V, se identificé la utilizacion de
nanotecnologia en el disefio de las vacunas, principalmente utilizaron ARN mensajero, vector viral y subunidades proteicas, segin el caso con
coadyuvantes que potencia la inmunogenicidad. Los estudios demostraron buena efectivad, en los diferentes grupos priorizados y gracias a la
dosificacion de las inmunizaciones contra la COVID-19, se ha prevenido el nimero de casos graves y por ende la tasa de mortalidad. Sin embargo, se
recomienda promocién y educacioén sanitaria a la poblacién en general para incentivar la aceptacion.
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ABSTRACT

The SARS-CoV-2 pandemic has generated considerable efforts in the development of vaccines, to verify their effectiveness, clinical trials are required
and use them in the population worldwide. A systematic literature review (RSL) of COVID-19 and its impact on vaccine development was carried out
from 2019 to 2022. The search strategy managed to obtain 8,646 articles, chosen from the 6 research sources (Wiley Online Library, Taylor & Francis,
THE LANCET Infectious Diseases, National Library of Medicine, Nature Portfolio and Oxford Academic), then a 4-stage filter was performed with 2
exclusion criteria each, leaving only 78 articles, which were used to answer three research questions posed. In the scientific articles analyzed, the most
referenced laboratories that developed Pfizer/BioNTech, Moderna, AstraZeneca, Sinovac, Sinopharm and Sputnik V vaccines were identified, the use
of nanotechnology in the design of the vaccines was identified, mainly using messenger RNA, viral vector and protein subunits, depending on the case
with adjuvants that enhance immunogenicity. The studies demonstrated good effectiveness, in the different prioritized groups and thanks to the dosage
of the immunizations against COVID-19, the number of serious cases and therefore the mortality rate have been prevented. However, health promotion
and education is recommended for the general population to encourage acceptance.
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Introduccion

Actualmente, esta terrible pandemia del COVID-19 ha causado grandes pérdidas humanas, convirtiéndose en un
peligro historico en los diferentes paises del mundo. El sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS-CoV-
2), se refiere al “segundo virus emergente que es altamente patdogeno y ha causado la reciente pandemia mundial en el
siglo XXI, oficialmente denominada enfermedad por coronavirus (COVID-19)”; la falta de tratamiento disponible hizo
que las companias farmacéuticas internacionales se apresuraran a desarrollar una para prevenir la aterradora propagacion
del virus. Mas de 100 empresas propusieron el desarrollo de vacunas candidatas contra el COVID-19 (Dinleyici et al.,
2021; Abu et al., 2021; Dong et al., 2021; Polan et al., 2020).
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Se han desarrollado variedades de ensayos clinicos con la finalidad de encontrar una vacuna con gran capacidad
de eficacia y seguridad para la humanidad. El 24 de septiembre de 2020, se habia conseguido una gran cantidad de
vacunas, de los cuales solo 43 habian logrado realizarse ensayos clinicos. Hasta el momento no se ha alcanzado obtener
buenos resultados en su totalidad; sin embargo, se ha logrado prevenir la disminucion en las tasas de mortalidades a nivel
mundial (Tregoning et al., 2020).

A través de la literatura, se ha considerado que el SARS-CoV-2, un virus de ARN con forma de corona de una
sola hebra que se puede propagar a través del contacto personal y las gotitas respiratorias; consta de cuatro proteinas
estructurales (la espiga, membrana, envoltura y nucleocapside) y genoma viral de ARN, que han servido de base para que
se propongan vacunas contra la COVID-19, usando una versién inofensiva de una estructura del virus, entre ellas se
propusieron vacunas de: ARN mensajero, vector vira y subunidades proteicas. Todas ellas con el objetivo de prevenir
infecciones en la poblacién vacunada (Chauhan et al., 2021; Kyriakidis et al., 2021).

Sin embargo, pese a los esfuerzos por parte de la comunidad cientifica, un amplio sector poblacional se muestra
escéptico a causa de los posibles efectos secundario de las vacunas. El objetivo de esta revision fue indagar la literatura
cientifica relacionada con las vacunas anti-COVID-19, valorando la eficacia y la seguridad en los diferentes grupos
poblacionales, especialmente los mas vulnerables. En este contexto, Baker et al., (2020) mencionaron que las vacunas
son de vital importancia y es necesario incentivar a la poblacién humano para aceptar una vacuna COVID-19 con el fin
de brindar inmunoterapia de alta eficacia y que, con el tiempo, surgira mas conocimientos que puedan mejorar el
tratamiento dentro del COVID-19 y post-era COVID-19.

Materiales y métodos

Estudio de tipo descriptivo, de corte transversal. se realiz una blsqueda sistematica de la literatura, considerando
en cuenta los lineamientos sugeridos por Kitchenham et al, (2010); comprendié los siguientes pasos: problema de
investigacién y objetivos de la investigacion, fuente de informacion y estrategias de blUsqueda, criterios de seleccién,
seleccion de estudios, evaluacién de la calidad, extraccién de datos y sintesis de la data.

Para establecer las preguntas de investigacion se fundamentaron en objetivos especificos; para identificar las
vacunas con mayor efectividad, por tanto, RQ1: ¢ Cuéles son las vacunas que han manifestado mayor efectividad contra
el COVID-19?; Determinar las etapas de vida que son inoculados con mayor frecuencia, se planted RQ2: ;A qué etapa
del ciclo de vida son inoculadas las vacunas contra el COVID-19? Y, finalmente Identificar las tecnologias que son
aplicadas con mayor frecuencia, RQ3: ¢Cudles son las tecnologias aplicadas en las vacunas contra el COVID-19?

Fuentes de Informacion y Estrategia de Busqueda

Se utilizaron 6 fuentes de busqueda de prestigiosas bibliotecas digitales ligadas con las ciencias de la salud,
tecnologia y campos afines, las cudles son: Wiley Online Library, Taylor & Francis, THE LANCET Infectious Diseases,
National Library of Medicine, Nature Portfolio, Oxford Academic. Se usaron ecuaciones de blsqueda para cada fuente
de informacion (tabla 1).

Criterios de Exclusién

Para desarrollar con mayor exactitud, se han descrito 15 criterios de estudios. Los criterios de exclusion se han
establecido para analizar con exactitud la calidad de la literatura. Los articulos fueron examinados para los criterios C1 A
C15 (Figura 1).

Seleccion de Estudios
Se inici6 con 8.646 estudios base, luego se aplicd 4 etapas con 2 criterios de exclusion (Figura 1).

Tabla 1. Términos de busqueda

Fuente Ecuacién de Blsqueda
Wiley Online  "vaccine" anywhere and "immunity" anywhere and "(COVID-19 OR COVID 19 OR covid-19 OR covid 19)"
Library anywhere and "(Method OR Methodology OR Model)" anywhere
Taylor & Francis [All: vaccine] AND [All: immunity] AND [[All: covid-19] OR [All: covid]] AND [[All: 19] OR [All: covid-19] OR [All:
covid]] AND [All: 19] AND [[All: method] OR [All: methodology] OR [All: model]]
THE LANCET  (((vaccine) AND (immunity)) AND ((COVID-19 OR COVID 19 OR covid-19 OR covid 19))) AND ((Method OR

Infectious Diseases ~ Methodoly OR Model))
National Library of  (((vaccine) AND (immunity)) AND ((COVID-19 OR COVID 19 OR covid-19 OR covid 19))) AND ((Method OR

Medicine Methodoly OR Model))

Nature Portfolio (((vaccine) AND (immunity)) AND ((COVID-19 OR COVID 19 OR covid-19 OR covid 19))) AND ((Method OR
Methodoly OR Model))

Oxford Academic (((vaccine) AND (immunity)) AND ((COVID-19 OR COVID 19 OR covid-19 OR covid 19))) AND ((Method OR

Methodoly OR Model))
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Estrategia de extraccion de datos

Se hizo uso del formulario de extraccion predefinido en la aplicacion Excel con una extraccion datos de 78
estudios incluidos en esta RSL, tomando en cuenta el siguiente orden: Titulo, URL, Fuente, Afio, Pais, Nro. Paginas,
Idioma, Tipo Publicacién, Nombre Publicacién, Metodologia de la Investigacién, Autores, Filiacién, Nro. Citas,
Resumen, Palabras Clave, Detalle 1, Detalle 2 (De requerirse), Detalle 3 (De requerirse), Discusiones/ Conclusiones,
Tamafio de la Muestra.

Ademas, se han extraido las paginas con contenido que respondieron a las preguntas de investigacion requeridas
por cada estudio. Se hizo uso de la herramienta Mendeley. Luego de la extraccion de datos, se procedié a elaborar analisis
de los datos detalladamente para responder a las interrogantes planteadas, y a su vez se requiere de tabularlos y mostrarlos
como datos cuantitativos que se emplearon para establecer una comparacion estadistica entre los diferentes hallazgos para
cada pregunta de investigacion.

- Wiley Online Taylor & THE LANCET National Library of Nature Oxford
2 Library (2 539) Francis (1 375) Infectious Diseases (98) Medicine (3 974) Portfolio (67) Academic (13)
I
(=]
(<5}
k=) NUmero de fuentes relevantes
N= 8 646
— v
CEL1: Los articulos no estéan escritos en idioma inglés
CEZ2: Los articulos tienen una antigiiedad mayor a 2 afios Excluidos
Incluidos (N= 7 753) "] N=893
g CE3: Los articulos no mencionan una metodologia ni modelo ni método
] CE4: Los articulos son un review Excluidos
A Incluidos (N= 4 228) "] N=3525
CES: Los articulos no mencionan la inmunidad causada por la vacuna
CES6: Los articulos no fueron publicados en conferencias o revistas revisadas por pares Excluidos
Incluidos (N= 1 058) N=3170
CET: Los articulos no son unicos
CES8: Los articulos no se disponen del texto completo del articulo Excluidos
2 Incluidos (N= 326) | N=732
=
) v
1 CE9: El abstract no es muy relevante
CE10: Los titulos no son los més adecuados .| Excluidos
Incluidos (N=124) N= 248
— v
CE11: El documento no esta bien estructurado
CE12: Falta informacién necesaria de antecedentes en el documento
E CE13: Los métodos utilizados no son aptos para determinar los resultados
2 CE14: El conjunto de datos no esta reflejado luid
= CE15: El articulo no desarrolla los temas referidos a los objetivos de esta investigacion I Exc_w 0s
Titulos incluidos para evaluacién N= 78 N= 46

Figura 1. Consolidado del nimero de resultados
Sintesis de hallazgos o sintesis de la data

Luego de la extraccién de datos, se procede a elaborar un andlisis de los datos detalladamente para responder a
las interrogantes planteadas, y a su vez se requiere de tabularlos y mostrarlos como datos cuantitativos que se emplearon
para establecer una comparacion estadistica entre los diferentes hallazgos para cada pregunta de investigacion.
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Resultados

Se identificaron los indicadores objetos de este estudio en 78 articulos cientificos para responder las interrogantes
de investigacion, los cuales fueron estratificados seguin su contenido con la intencionalidad de presentar la informacion
categorizada.
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Figura 2. Palabras clave

Los términos més utilizados en las Repeticiones de Keyword 1, son las palabras como “covid-19” (n= 18); mientas
en las Repeticiones de Keyword 2, son las palabras como “vacinne” (n=7) (Figura 2).

middle east respiratory syndrome [ RGN
anhui zhifei longcom biopharmaceuti... |GGG

acute respiratory distress syndrome | EENEN
dated informed consent forms | NN
detectable neutralising antibody resp... || NEGZN
interactive web response system _
micro cytopathogenic effect assay | NENENEGEH
peripheral blood mononuclear cells [ENGEN
serious adverse events related [ NEN

severe acute respiratory syndrome
abnormal chest ct image

acute otitis media diagnosed

adjuvant therapies remain limited
administered passively may affect
administered via google forms

adults requiring critical care

adverse event following immunisation
age using social media
agestandardised incidence difference...

airway smooth muscle contraction

albeit without providing details
alone recipients also showed [l

also play decisive roles [l
although modified vaccinia ankara [l

o
w

Figura 3. Palabras clave

Las frases claves mas usadas por los autores para los resimenes de sus articulos, se aprecia con mayor frecuencia
como: “middle east respiratory sindrome” (n= 6), “anhui zhifei longcom biopharmaceuti...” (n= 3); ademas también se
aprecia con menor frecuencia como: “albeit without providing details” (n= 1), “alone recipients also showed” (n= 1),
entre otros (Figura 3).

Efectividad de las vacunas

De la literatura revisada se identificaron tipos de laboratorios que han desarrollado una vacuna preventiva contra
la COVID-19. Siendo seis los laboratorios involucrados en investigaciones; 24,81% de los reportes corresponde a Pfizer/
BioNTech, 21,80% corresponde a Moderna y AstraZeneca, 15,79% corresponde a Sinovac, 9,78% corresponde a
Sinopharm y finalmente 6,02% corresponde a Sputnik V del Instituto Gameleya (Tabla 2).
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Tabla 2. Laboratorios que han propuesto vacunas anti-COVID-19

Tipos de laboratorio Articulos Cant.
(%)
Al-Metwali et al., 2021; Antonelli et al., 2021; Arnold et al., 2021; Boosktein et al., 2021; Boschiero et
al., 2021; Brillo et al., 2021; Calvo et al., 2020; Chung et al., 2020; Cooper et al., 2021; Grigoruan et al.,
2020; Han et al., 2021; Heinz et al., 2021; Henry et al., 2021; Kramer et al., 2020; Kyriakidis et al., 2021; 33
Pfizer/BioNTech Lai et al., 2021; Moore et al., 2021; Nhamo et al., 2021; Park et al., 2021; Raus et al., 2021; Rapaka et al., (24,81)
2021; Sadarangani et al., 2021; Sampath et al., 2021; Sauré et al., 2021; Shin et al., 2020; Shrotri et al., !
2021; Simra et al., 2020; Soiza et al., 2020; Tregoning et al., 2021; Wan et al., 2021; Yadav et al., 2020;
Yang et al., 2021; Zhou et al., 2021.
Al-Metwali et al., 2021; Antonelli et al., 2021; Arnold et al, 2021; Boschiero et al., 2021; Brillo et al.,
2021; Calvo et al., 2020; Chung et al., 2020; Cooper et al., 2021; Grigoruan et al., 2020; Heinz et al.,
Moderna 2021; Henry et al., 2021; Kramer et al., 2020; Kyriakidis et al., 2021; Lai et al., 2021; Moore et al., 2021, 29
Nhamo et al., 2021; Park et al., 2021; Poland et al., 2020; Raus et al., 2021; Rapaka et al., 2021; (21,80)
Sadarangani et al., 2021; Sampath et al., 2021; Shin et al., 2020; Kaur & Gupta., 2020; Soiza et al., 2020;
Tregoning et al., 2021; Wan et al., 2021; Yadav et al., 2020; Yang et al., 2021.
Al-Metwali et al., 2021; Antonelli et al., 2021; Arnold et al., 2021; Boschiero et al., 2021; Brillo et al.,
2021; Calvo et al., 2020; Chung et al., 2020; Cooper et al., 2021; Heinz et al., 2021; Henry et al., 2021,
AstraZeneca Jeyanathan et al., 2020; Kramer et al., 2020; Kyriakidis et al., 2021; Lai et al., 2021; Moore et al., 2021; 29
Nhamo et al., 2021; Park et al., 2021; Poland et al., 2020; Raus et al., 2021; Rapaka et al., 2021; (21,80)
Sadarangani et al., 2021; Sampath et al., 2021; Sauré et al., 2021; Shrotri et al., 2021; Soiza et al., 2020;
Stratford et al., 2020; Tregoning et al., 2021; Yadav et al., 2020; Yang et al., 2021.
Al-Metwali et al., 2021; Boschiero et al., 2021; Calvo et al., 2020; Fitenborg et al., 2020; Han et al., 2021;
Heinz et al., 2021; Kramer et al., 2020; Lai et al., 2021; Nhamo et al., 2021; Park et al., 2021; Sadarangani 21
Sinovac et al., 2021; Sampath et al., 2021; Sauré et al., 2021; Shin et al., 2020; Soleimanpour et al., 2021; (15,79)
Tregoning et al., 2021; Wu et al., 2021; Yadav et al., 2020; Yang et al., 2021; Yilmaz et al., 2021; Zhang ’
etal., 2020.
Al-Metwali et al., 2021; Calvo et al., 2020; Cooper et al., 2021; Heinz et al., 2021; Kramer et al., 2020; Lai 13
Sinopharm et al., 2021; Nhamo et al., 2021; Park et al., 2021; Sadarangani et al., 2021; Sampath et al., 2021; (9.78)
Tregoning et al., 2021; Yang et al., 2021; Zhou et al., 2021. !
Sputnik V del Instituto Al-Metwali et al., 2021; Boschiero et al., 2021; Brillo et al., 2021; Calvo et al., 2020; Lai et al., 2021; 8(6,02)

Gameleya

Nhamo et al., 2021; Soiza et al., 2020; Yang et al., 2021.

Tecnologias de desarrollo de vacunas

Asimismo, se preciso el tipo de tecnologia empleada para el desarrollo de las vacunas anti-COVID-19, como hace
para que el sistema inmunitario desarrolle anticuerpos para combatir la enfermedad. Segun las investigaciones, las
principales son: las que usa ARN mensajero genéticamente modificado 49,37%; vacuna de vector viral 44,30% y las que
contienen subunidades proteicas 6,33% (Tabla 3).

Tabla 3. Clasificacion de las vacunas anti-COVID-19 segun la tecnologia que se empled para su desarrollo

Tipos de tecnologias

Articulos

Cant. (%)

ARN mensajero

Arnold et al, 2021; Baker et al., 2020; Bookstein et al., 2021; Boschiero et al., 2021; Brillo et al.,2021;
Calvo et al., 2020; Chen et al., 2020; Chung et al., 2020; Filtenborg et al., 2020; Grigoryan et al., 2020;
Han et al., 2021; Heinz et al., 2021; Henry et al., 2021; Kerboua et al., 2020; Krammer et al., 2020;
Kyriakidis et al., 2021; Lai et al., 2021; Moore et al., 2021; Mouliou et al., 2021; Park et al., 2021; Poland
et al., 2020; Rapaka et al., 2021; Sadarangani et al., 2021; Sampath et al., 2021; Sauré et al., 2021;
Schijns et al., 2020; Shin et al., 2020; Kaur & Gupta., 2020; Soiza et al., 2020; Soleimanpour et al., 2021;
Tregoning et al., 2021; Wan et al., 2021; Wibawa et al., 2021; Wu et al., 2021; Xia et al., 2020; Yadav et
al., 2020; Yang et al., 2021; Zhang et al., 2020; Zhou et al., 2021.

39 (49,37)

Vector viral

Ahsan et al., 2021; Boschiero et al., 2021; Calvo et al., 2020; Chauhan et al., 2020; Chauhan et al., 2021;
Chen et al., 2020; Chung et al., 2020; Ella et al., 2021; Fanga et al., 2020; Filtenborg et al., 2020;
Grigoryan et al., 2020; Han et al., 2021; Heinz et al., 2021; Henry et al., 2021; Jeyanathan et al., 2020;
Kerboua et al., 2020; Krammer et al., 2020; Kyriakidis et al., 2021; Lai et al., 2021, Mohapatra et al.,
2020; Mouliou et al., 2021; Nhamo et al., 2021; Park et al., 2021; Rapaka et al., 2021; Sampath et al.,
2021; Shin et al., 2020; Kaur & Gupta., 2020; Soleimanpour et al., 2021; Tregoning et al. 2020;
Tregoning et al., 2021; Verdecia et al., 2021; Wang et al., 2020; Yadav et al., 2020; Young et al., 2021,
Zhou et al., 2021.

35 (44,30)

Subunidades proteicas

Akarsu et al., 2020; Calvo et al., 2020; Chauhan et al., 2020; Jeyanathan et al., 2020; Sampath et al.,
2021.

5(6,33)
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Grupos prioritarios

Segun los articulos revisados, se evidenciaron investigaciones sobre el efecto de las diversas vacunas anti-COVID-
19 catalogados por grupos prioritarios, el mayor porcentaje concentro sus valoraciones en adultos con edades
comprendidas entre 27 y 59 afios con 35,64%, seguidos por nifios entre 6 y 11 afios con 31,03%, luego embarazadas
17,24%, mientras que adultos mayores (> 60 afios) 12,64%; en menor proporcion estudios en nifios (0- 5 afios) y jovenes
(12-18 afios) 2,30% y 1,15% respectivamente (Tabla 4).

Tabla 4. Articulos cientificos revisados estratificados por grupos priorizados para evaluar la vacunacion anti-
COVID-19

" Cant.
Tipos de etapas i
p p Articulos (%)
Akarsu et al., 2020; Antonelli et al., 2022; Azkur et al., 2020; Calvo et al., 2020; Chauhan et al., 2020;
Cooper et al., 2021; Dinleyici et al., 2021; Espejo et al., 2020; Filtenborg et al., 2020; Han et al., 2021;
Hodgson et al., 2021; Jeyanathan et al., 2020; Kerboua et al., 2020; Kilic et al., 2021; Krammer et al., 31
(2;-\(513:’1505) 2020; Kyriakidis et al., 2021; Lai et al., 2021; Park et al., 2021; Poland et al., 2020; Sadarangani et al., (35,64)
2021; Sauré et al., 2021; Shrotri et al., 2021; Kaur & Gupta., 2020; Soiza et al., 2020; Soleimanpour et !
al., 2021; Stratford et al., 2020; Tregoning et al., 2020; Tregoning et al., 2021; Wu et al., 2021; Wu et
al., 2021; Zheng et al., 2020.
Akarsu et al., 2020; Azkur et al., 2020; Calvo et al., 2020; Chen et al., 2020; Cooper et al., 2021;
Dinleyici et al., 2021; Fanga et al., 2020; Filtenborg et al., 2020; Goncu Ayhan et al., 2021; Gondllu et
Nifios al., 2021; Han et al., 2021; Hodgson et al., 2021; Ikiisik et al., 2021; Jentsch et al., 2021; Kerboua et al., 27
(6-11 afios) 2020; Kilic et al., 2021; Novak et al., 2021; Poland et al., 2020; Regehr et al., 2020; Sampath et al., (31,03)
2021; Kaur & Gupta., 2020; Soleimanpour et al., 2021; Tregoning et al., 2020; Verdecia et al., 2021;
Wibawa et al., 2021; Yilmaz et al., 2021; Zheng et al., 2020.
Abu et al., 2021; Bookstein et al., 2021; Brillo et al., 2021; Chauhan et al., 2020; Dinleyici et al., 2021;
Embarazadas Ella et al., 2021; Fanga et al., 2020; Goncu Ayhan et al., 2021; Mohapatra et al., 2020; Mouliou et al., 15
2021; Poland et al., 2020; Sadarangani et al., 2021; Kaur & Gupta., 2020; Wu et al., 2021; Yang et al., (17,24)
2021.
Al-Metwali et al., 2021; Antonelli et al., 2021; Han et al., 2021; Hodgson et al., 2021; Jeyanathan et al.,
Adultos mayores . ) ) i 1
., 2020; Krammer et al., 2020; Kyriakidis et al., 2021; Sadarangani et al., 2021; Shrotri et al., 2021; Soiza
(60 a mas) (12,64)
etal., 2020; Wu et al., 2021.
Nifios pequerios _ 2
N Calvo et al., 2020; Wibawa et al., 2021.
(0-5 afios) (2,30)
Jévenes 1
N Fanga et al., 2020.
(12-18 afios) (1,15)
Discusion

Las investigaciones han demostrado que el SARS-CoV-2 es un buen candidato a vacuna, ya que la mayoria de los
pacientes con COVID-19 desarrollan anticuerpos que se dirigen al dominio de unién al receptor (RBD) de la proteina de
pico viral después de la infeccion, capaces de neutralizarlo (Kyriakidis et al., 2021; Wang et al., 2021). Por lo tanto, las
vacunas que se asemejan a su diana viral y activan con mayor eficacia el sistema inmunitario para producir anticuerpos,
pero también es méas probable que conserven algin nivel de citopatogenicidad viral (Ella et al., 2021). Ademas, la
vacunacion contra la COVD-19 se asoci6 con probabilidades reducidas de hospitalizacion (Lai et al., 2021; Moore et al.,
2021; Robinson et al., 2021; Sampath et al., 2021; Sherman et al., 2021) o tener méas de cinco sintomas en la primera
semana de enfermedad después de la primera o segunda dosis, y sintomas de larga duracion (>28 dias) después de la
segunda dosis (Antonelli et al., 2022). Es decir, que para minimizar la infeccion por SARS-CoV-2, las poblaciones en
riesgo deben enfocarse en los esfuerzos para aumentar la efectividad de la vacuna y las medidas de control de infecciones
(Jentsch et al., 2021; Kyriakidis et al., 2021).

Ahora bien, la patogenia de la COVID-19, describe la tormenta de citocinas, con activacién extensa de las células
secretoras de citocinas con mecanismos inmunitarios innatos y adaptativos, que conduce al sindrome de dificultad
respiratoria aguda y falla multiorganica, ademas la linfopenia provoca un defecto en la inmunidad reguladora antiviral e
inmunitaria, los cuales contribuyen a un mal pronéstico, de alli radica la importancia de las vacunas (Schijns et al.,
2020). Los niveles de anticuerpos especificos del virus de tipo IgM, I1gA e IgG son medidas importantes para predecir la
inmunidad de la poblacién contra esta enfermedad v si se esta produciendo una reactividad cruzada con otros coronavirus
(Azkur et al., 2020; Mohapatra et al., 2021; Mouliou et al., 2021; Tregoning et al., 2021). Sin embargo, existen variables
que se deben considerar para la efectividad de las vacunas, como es la terapia inmunosupresora, en donde existe evidencia
que muestra la inhibicion de la respuesta humoral a las vacunas contra la influenza, el neumococo y la hepatitis B, tal es
el caso de los pacientes con tratamiento con methotrexate (MTX) a los que se les sugiere suspender durante dos semanas
después de la vacunacion para mejorar las respuestas inmunoldgica (Arnold et al., 2021). Han sido muchas las aristas
consideradas en las investigaciones en torno a las vacunas contra la COVID-19, segun los resultados acd mostrados,
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evidenciaron las principales vacunas objeto de estudios para valorar su eficacia y eficiencia (Poland et al., 2020; Simran,
et al., 2020; Tregoning et al., 2020; Yadav et al., 2020; Chung et al., 2021; Mohapatra et al., 2021; Rapaka et al., 2022;
Sadarangani et al., 2021; Soleimanpour et al., 2021; Wibawa, 2021; Yang et al., 2021; Zhou, et al., 2021).

BNT162b2 Pfizer/ BioNTech, consiste en el ARNm modificado con nucledsidos BNT162b2 de proteina de pico
de SARS-CoV-2 de longitud completa encerrado en una nanoparticula lipidica (Calvo et al., 2020; Grigoruan et al., 2020;
Shin et al., 2020; Brillo et al., 2021). Esta vacuna desencadend titulos de anticuerpos neutralizantes entre 1,8 y 2,8 veces
mas altos que los titulos observados en pacientes recuperados de COVID-19. Ademas, los ensayos de Fase | y Il revelaron
solo efectos secundarios leves a moderados, como fiebre, escalofrios y fatiga, e identificaron un régimen de 2 dosis
durante 21 dias como el mas apropiado para los ensayos posteriores. Los ensayos de fase |11 demostraron efectividad del
95%. El informe también indicd la falta de preocupaciones graves de seguridad en su grupo de participantes étnicamente
diversos y la eficacia constante de la vacuna en la demografia de sexo y raza. La vacuna fue igualmente efectiva en
participantes de entre 18 y 85 afios. Dado que se determind empiricamente que BNT162b2 era mas estable a —70 °C
(Chung et al., 2020; Poland et al., 2020; Al-Metwali et al., 2021; Krammer, 2020; Moore et al., 2021; Park et al., 2021,
Raus, et al., 2021; Sampath et al., 2021; Shrotri et al., 2021; Sauré et al., 2022).

Mientras que la vacuna de AstraZeneca ChAdOx1 nCoV-19 (AZD-1222) se fabric6 fusionando el gen de pico del
SARS-CoV-2 con el adenovirus de chimpancé defectuoso de replicacion ChAdOx1 (Arnold et al., 2021; Moore et al.,
2021; Nhamo et al., 2021; Sampath et al., 2021). Los resultados del andlisis provisional de Fase Ill, indicaron eficacia
del 90 % cuando se administra en 2 dosis (Yadav et al., 2020; Shrotri et al., 2021; Yang et al., 2021). Por su parte, la
MRNA-1273 Moderna lleg6 a los ensayos clinicos 63 dias después de la seleccion de su secuencia, La eficacia demostrada
en los ensayos clinicos en participantes que recibieron la serie completa de vacunas (2 dosis) y que eran negativos para
SARS-CoV-2 al inicio, fue de aproximadamente un 94% sobre la base de una mediana de seguimiento de 9 semanas, se
demostrd que factores como el sexo, la edad, el embarazo y la via de infeccion también pueden influir en la respuesta
inmunitaria (Krammer, 2020; Soiza et al., 2020; Calvo et al., 2021; Chung et al., 2020; Cooper et al., 2021; Raus, et al.,
2021).

Asimismo, BBIBP-CorV Sinopharm utiliza una plataforma de virus inactivado en cultivos de células Vero con
adyuvante de aluminio. Los resultados preliminares del ensayo clinico de Fase I11 mostraron que después de 14 dias de
vacunacion con un esquema de dos dosis la eficacia contra la COVID-19 fue del 79,34% (Cooper et al., 2021; Heinz et
al., 2021; Lai et al., 2021; Nhamo et al., 2021; Park et al., 2021). Similar tecnologia emple6 Sinovac, la vacuna derivada
del coronavirus (cepa CZ02); cultivado en células renales de mono verde africano (Células Vero), posteriormente
cosechado, inactivado para evitar su replicacion, concentrado, purificado y adsorbido con hidroxido de aluminio que actla
como un agente adyuvante, el cual estimula la respuesta inmune; muestra eficacia general del 83,5% (Fitenborg et al.,
2020; Kramer et al., 2020; Boschiero et al., 2021; Han et al., 2021; Heinz et al., 2021; Lai et al., 2021). Por su parte, el
Instituto Gameleya, creo Sputnik V (Gam-COVID-Vac) es una formulacion heteréloga que consta de 2 vectores de
adenovirus humanos, Ad26 y Ad5, ambos portadores del gen de la espiga del SARS-CoV-2. Se convirtié en la primera
vacuna COVID-19 enviada a la OMS para su aprobacion, Gamaleya afirmé que su vacuna tenia una eficacia del 92%
después de la primera dosis (Soiza et al., 2020; Brillo et al., 2021; Lai et al., 2021; Nhamo et al., 2021; Tregoning et al.,
2021; Yang et al., 2021).

Datos importantes en destacar en el desarrollo de vacunas en la pandemia por COVID-19, es la introduccion de
nanotecnologia no establecida en los protocolos (Chung et al., 2020; Chauhan et al., 2020), es decir, antes sélo se
sintetizaban vacunas inactivadas y atenuadas vivas. A diferencia de las vacunas inactivadas, las que contienen vectores
virales tienen un menor riesgo de citotoxicidad. Las vacunas de vectores virales pueden impartir altas capacidades de
transduccién de genes debido a su capacidad para ingresar a las células utilizando el propio receptor del virus para la
infeccidn, y el tréfico intracelular eficiente permite una alta produccion de la expresion del gen objetivo (Chauhan et al.,
2020; Chen et al., 2020; Chung et al., 2020; Filtenborg et al., 2020; Grigoryan et al., 2020; Boschiero et al., 2021;
Chauhan et al., 2021; Ella et al., 2021; Fanga et al., 2020; Han et al., 2021).

En contraste directo con otros enfoques de vacunas, las basadas en proteinas contienen solo proteinas virales sin
ningn material genémico y, por lo tanto, no corren el riesgo de volverse infecciosas. Mientras que las vacunas hechas
con subunidades de proteina (fragmentos de la proteina de la superficie viral) (Jeyanathan et al., 2020; Sampath et al.,
2021), o particulas similares a virus (nanoestructuras que se asemejan a la envoltura viral externa), contienen proteinas
de superficie viral recombinantes empaquetadas de una manera que imita el objetivo viral, suelen ser menos
inmunogénicas y requieren un adyuvante para estimular el reconocimiento inmunolégico de los antigenos en la vacuna,
confieren inmunoproteccidn pero, estas vacunas también son mas sensibles a conformaciones de epitopos inadecuadas.
Las nanoparticulas tienen la capacidad de ingresar a las células para permitir la expresién de antigenos de los acidos
nucleicos administrados (vacunas de ARNm y ADN) y/o dirigirse directamente a las células inmunitarias para la
administracién de antigenos (vacunas de subunidades). BioNTech/Pfizer y Moderna encapsulan sus vacunas de ARNm
dentro de nanoparticulas lipidicas, Astrazeneca incorpora secuencias de codificacion de antigenos dentro del ADN
transportado por Adenovirus (Calvo et al., 2020; Jeyanathan et al., 2020; Poland et al., 2020; Mohapatra et al., 2020;
Shin et al., 2020; Tregoning et al., 2020; Zheng, et al., 2020; Kyriakidis et al., 2021; Lai et al., 2021; Park et al., 2021,
Sadarangani et al., 2021; Tregoning et al., 2021; Verdecia et al., 2021; Yadav et al., 2020).
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Para mostrar evidencia cientifica a la poblacion, en cuanto a la seguridad e importancia de la vacunacién contra
COVID-19, se iniciaron multiples estudios a nivel mundial, en grupos priorizados con las diversas vacunas; siendo el
personal de salud y adultos mayores los méas valorados. En este sentido, Antonelli et al., (2022) en estudio de caso y
control, determinaron en una muestra de 1.240.009 personas que vacunadas para COVID, después de una primera dosis
de vacuna, 6.030 (0,5 %) dieron positivo posteriormente para SARS-CoV-2, y 971.504 reportaron una segunda dosis, de
los cuales 2.370 (0,2%) posteriormente dieron positivo para SARS-CoV-2.

En el analisis de factores de riesgo, la fragilidad se asocid con infeccion posvacunal en adultos mayores (>60 afios)
después de su primera dosis de vacuna (odds ratio [OR] 1-93, IC 95% 1-50-2-48; p< 0-0001), y las personas que vivian
en areas muy desfavorecidas tenian mayores probabilidades de infeccion posterior a la vacunacion después de su primera
dosis de vacuna (OR 1-11, IC del 95 % 1-01-1-23; p=0-039). Individuos sin obesidad (IMC <30 kg/m 2) tenian menores
probabilidades de infeccién después de su primera dosis de vacuna (OR 0,84, IC del 95 % 0,75-0,94; p=0,0030). Casi
todos los sintomas se informaron con menos frecuencia en las personas infectadas vacunadas que en las personas
infectadas no vacunadas, y era mas probable que los participantes vacunados fueran completamente asintomaticos,
especialmente si tenian 60 afios 0 mas, similar a lo reportado por Shrotri et al., (2021); Kyriakidis et al., (2021) y Sauré
etal., (2022).

Aunque, teéricamente, es probable que las vacunas sean menos efectivas en las personas mayores por el impacto
de la inmunosenescencia Soiza et al., (2021) sin embargo, Wu et al., (2021) en una muestra de mas de 400 adultos de
mayores 60 afios (65+ 8) reportaron titulos de anticuerpos neutralizantes inducidos por la dosis de 3 ug de CoronaVac,
demostrando tolerabilidad e inmunogenicidad, similar a lo reportado por Zhang et al., (2020) en estudio realizados con
adultos sanos de 18 a 59 afios con dosis de 3 pg de CoronaVac. Por su parte, Xia et al., (2021) en un ensayo aleatorizado,
doble ciego, controlado con placebo, con personas sanas de 18 a 80 afios. Las cuales fueron categorizadas en dos grupos,
de 8-59 afios y >60 anos. Hallaron que BBIBP-CorV, es segura y bien tolerada en todas las dosis probadas en dos grupos
de edad. Se indujeron respuestas humorales contra el SARS-CoV-2 en todos los receptores de la vacuna el dia 42. La
inmunizacion de dos dosis con 4 pg de vacuna los dias 0 y 21 o los dias 0 y 28 logrd titulos de anticuerpos neutralizantes
mas altos que la dosis tnica de 8 pg o 4 pg dosis los dias 0 y 14.

Mientras que Han et al., (2021) enfocaron su estudio en la tolerancia de CoronaVac (Sinovac) en nifios y
adolescentes de 3 a 17 afos. Reportaron titulos de anticuerpos neutralizantes inducidos por la dosis de 3,0 pg fueron mas
altos que los de la dosis de 1,5 pg; mostrandose buena tolerancia y seguridad e indujo respuestas humorales. Los resultados
apoyan el uso de dosis de 3,0 ug con un calendario de dos inmunizaciones para estudios posteriores en nifios y
adolescentes (Azkur et al., 2020; Calvo et al., 2020; Chen et al., 2020; Fanga et al., 2020). Adicionalmente, Bignuculo et
al., (2021) estimaron riesgo asociado al sexo, sus resultados describieron evidencia de un papel potencial del sexo en la
eficacia de la vacuna COVID-19. Los perfiles de seguridad derivados de los informes de farmacovigilancia parecen
indicar una mayor toxicidad en las mujeres, lo que sugiere la necesidad de incluir el sexo como variable central en el
disefio de ensayos clinicos de vacunas contra la COVID-19 (Novaket al., 2021).

Por otra parte, las embarazadas han sido grupo de interés en los estudios, Bookstein, (2021) en una investigacion
de caso-control, con una muestra de 390 embarazadas versus 260 no embarazadas, vacunadas, de la misma edad.
Concluyeron que el perfil de efectos adversos y los resultados obstétricos y neonatales a corto plazo entre las mujeres
embarazadas que recibieron la vacuna BNT162b2 en cualquier etapa del embarazo no indican ningin problema de
seguridad. La vacuna es efectiva para generar una respuesta inmune humoral en mujeres embarazadas, aunque los niveles
de 1gG contra el SARS-CoV-2 fueron mas bajos que los observados en mujeres vacunadas no embarazadas. Datos
similares, fueron reportados por Poland et al., (2020); Brillo et al., (2021); Sadarangani et al. (2021) y Wu et al., 2021;
quienes por estudios clinicos observacionales y experimentales preclinicos sugieren que los riesgos del COVID-19
materno superan los riesgos no documentados e hipotéticos de las vacunas contra el COVID-19 en el embarazo. Toda la
orientacion ha acordado que todas las vacunas contra la COVID-19 aprobadas podian administrarse durante el embarazo
(Fanga et al., 2020; Kaur & Gupta., 2020; Ella et al., 2021; Mohapatra et al., 2020; Mouliou et al., 2021; Yang et al.,
2021). Sin embargo, la preocupacion por la seguridad de las vacunas fue la razon principal de la vacilacién (Kerboua et
al., 2020; Goncu Ayhan et al., 2021).

Se identificé que la incertidumbre sobre la eficacia y posibles efectos adversos afectaban negativamente la
disposicion, aceptacion y actitud de la poblacién en general para recibir la vacuna COVID-19 (Moore et al., 2021;
Robinson et al. 2021; Sherman et al., 2021). La vacilacion de la vacuna COVID-19, es potencialmente influenciada por
la edad, la raza, la educacion, la politica, la ubicacién geografica y el empleo (ikiisik et al., 2021; Lai et al., 2021), la
caracteristica de ser trabajadores de la salud favorecid a la confianza en el sistema de atencion médica y la actitud hacia
la vacuna y sus beneficios (Y1lmaz et al., 2021). Se debe brindar educacién en salud sobre esta vacuna para mejorar la
disposicion de la comunidad (Wake et al., 2021).

En conclusion, el SARS-CoV-2 ha obligado a la busqueda de estrategias para frenar su devastador efecto en la
poblacion, se han reformulado los fundamentos social, politico, econdmico y cientifico con el que histdricamente se ha
cimentado el mundo. La inmunologia y las vacunas anti-COVID-19 han sido clave; la velocidad sin precedentes con la
que se desarrollan y autorizan vacunas, en un lapso aproximado de 6 meses, en comparacion a los 10 a 15 afios tipicos,
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ha subrayado la importancia de las vacunas y mostrado nuevas tecnologias innovadoras, la nanotecnologia, ofreciendo
oportunidad en el disefio de vacunas partiendo de la estructura del antigeno, epitopos importantes (vacunas de ARNm y
adyuvantes novedosos) para su mayor inmunogenicidad, lo que permitié diversas propuestas de vacunas. Entre las mas
referenciadas la vacuna Pfizer/ BioNTech, Moderna, AstraZeneca, Sinovac, Sinopharm y Sputnik V.

Todas con resultados favorables en ensayos clinicos por producir buena respuesta humoral con proyeccion para
generar inmunidad colectiva global. Los beneficios de la vacuna superan los eventos adversos aislados posteriores a la
vacunacion, lo cual debe seguir siendo objeto de estudios en la poblacion en general, por grupos priorizados, sexo,
ideologias religiosas, entre otras. Sin embargo, la incertidumbre sobre la seguridad de las vacunas genera baja aceptacion
por lo que se necesita abordar la reticencia a la vacunacion y promover a través de educacion sanitaria la concientizacion
sobre la importancia de la inmunizacion contra la COVID-19, haciendo referencia en las investigaciones cientificas que
demuestren las ventajas en pro de la contencion de la vigente pandemia.
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