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RESUMEN

Introduccion: Las vacunas profilacticas se incluyen entre las intervenciones de
mejor balance costo-beneficio por su eficacia en la prevencion de enfermedades
infecciosas; sin embargo, la vacunacion no se halla exenta de provocar
reacciones adversas. Las agencias regulatorias deben mantener una vigilancia
activa que garantice la seguridad del producto biolégico durante todas sus fases.

Objetivos: Exponer la frecuencia, magnitud y trascendencia de las reacciones
adversas a las principales vacunas autorizadas contra SARS-CoV-2.

Método: Se realizd una bisqueda en Google Académico y PubMed/Medline, de
publicaciones entre 2008 y abril de 2021. Se seleccionaron los articulos de mayor
relevancia.

Desarrollo: La gravedad de la pandemia de SARS-CoV-2 permitié que las agencias
regulatorias autorizaran su uso de emergencia antes de concluir la fase lll de
eficacia. Varias reacciones adversas se describieron, las mas frecuentes
resultaron de aparicion tardia como el dolor, el enrojecimiento y la inflamacion
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en el sitio de inyeccion, la fiebre, la fatiga, la cefalea, la mialgia y la artralgia.
Entre las mas graves se reportaron casos de anafilaxia, aunque fueron inusuales.

Conclusiones: Las reacciones adversas mas frecuentes a las vacunas autorizadas
contra SARS-CoV-2 por lo general fueron leves; por tanto, al evaluar la relacion
riesgo-beneficio se justifico su aplicacion de emergencia en la poblacion.

Palabras clave: vacuna; SARS-CoV-2; COVID-19; hipersensibilidad; anafilaxia.

ABSTRACT

Introduction: Prophylactic vaccines are among the interventions with the best
cost-benefit balance because of their efficacy in preventing infectious diseases;
however, vaccination is not exempt from causing adverse reactions. Regulatory
agencies should maintain active surveillance to ensure the safety of the
biological product during all its phases.

Objectives: To report the frequency, magnitude and significance of adverse
reactions to the main vaccines licensed against SARS-CoV-2.

Methods: We searched Google Scholar and PubMed/Medline for publications
between 2008 and April 2021. The most relevant articles were selected.

Development: The severity of the SARS-CoV-2 pandemic allowed regulatory
agencies to authorize its emergency use, before concluding phase Il efficacy.
Several adverse reactions were described in different locations, the most
frequent were of late onset such as pain, redness and swelling at the injection
site, fever, fatigue, headache, myalgia and arthralgia. Among the more serious
ones, cases of anaphylaxis were reported, although they were infrequent.

Conclusions: The most frequent adverse reactions to the licensed SARS-CoV-2
vaccines were generally mild; therefore, when evaluating the risk-benefit ratio,
their emergency application in the population was justified.

Keywords: vaccine; SARS-CoV-2; COVID-19; hypersensitivity; anaphylaxis.
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Introduccion

La aparicion de infecciones virales ha afectado de forma significativa la salud
humana a pesar de los extraordinarios esfuerzos en el manejo terapéutico y el
desarrollo de vacunas. Los virus constituyen agentes infecciosos con un genoma
de acido ribonucleico (ARN) o acido desoxirribonucleico (ADN); invaden las
células vivas y utilizan la maquinaria molecular de su anfitrion para replicar su
propio material genético." En China, durante diciembre de 2019, se identifico
una cepa de la familia Coronaviridae, conocida como el Sindrome Respiratorio
Agudo Severo Coronavirus 2 (SARS-CoV-2), la cual provoco la enfermedad COVID-
19.® El 11 de marzo de 2020 la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) la
declar6 pandemia mundial® y, desde su inicio hasta marzo de 2021, se
documentaron mas de 126,8 millones de casos y 2,7 millones de muertes.

La COVID-19 nunca tuvo un medicamento antiviral especifico para el
tratamiento;® sin embargo, se autorizaron vacunas para uso de emergencia por
diferentes agencias regulatorias como la Administraciéon de Alimentos y
Medicamentos de Estados Unidos (FDA) y la Agencia Europea del Medicamento
(EMA). Numerosos paises iniciaron la inoculacion masiva, incluidas las
vacunaciones de ARN mensajero (ARNm), entre ellas Pfizer y Moderna. ©

Las vacunas constituyen preparados bioldgicos y se consideran una de las medidas
de prevencion mas eficaces en la salud publica (costo-beneficio), porque
controlan y previenen la propagacion de enfermedades infecciosas. Desde
mediados del siglo xx, muchos contagios y sus secuelas se han reducido,
eliminado y evitado eficazmente mediante el uso de vacunas, pero estas no se
hallan exentas de riesgos.”® Por consiguiente, el objetivo de este trabajo fue
exponer la frecuencia, magnitud y trascendencia de las reacciones adversas a las
principales vacunas autorizadas contra SARS-CoV-2.

Métodos

Se realizO una buUsqueda en la base de datos PubMed/MEDLINE y Google
Académico entre enero y abril de 2021. Se incluyeron articulos sobre el tema de
2008 a 2021. Se usaron los siguientes términos de busqueda vacuna, SARS-CoV-2,
COVID-19, hipersensibilidad y anafilaxia. Se utilizd EndNote X9 como paquete
informatico de gestion de referencias y se obtuvo una base bibliografica de 898
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articulos, entre revisiones, articulos originales, ensayos clinicos y revisiones
sistematicas. Se seleccionaron las publicaciones en inglés y de mayor relevancia.

Epidemiologia de las reacciones adversas a las vacunas

Las reacciones de hipersensibilidad asociadas a las vacunas no resultan
infrecuentes. No obstante, se consideran anomalas las reacciones anafilacticas
graves de inicio inmediato, mediadas por IgE, 1gG o por activacion del sistema de
complemento y otros mediadores; y las reacciones sistémicas graves mediadas
por linfocitos T.®

En raras ocasiones las vacunas producen reacciones alérgicas con peligro para la
vida."” La hipersensibilidad inmediata ocurre 1 en 50 000 o 1 000 000 de
dosis." La anafilaxia resulta la mas preocupante, con una tasa de 1 por 100 000
a 1 000 000 de dosis para las vacunas administradas con mayor frecuencia. La
tasa real de reacciones alérgicas se desconoce, en particular las locales, porque
la mayoria no se informan. '?

La incidencia de epidemias virales aumenté el uso de las vacunas; por tanto, las
reacciones alérgicas leves son usuales en la practica diaria e, incluso, pueden
provocar complicaciones graves que requieren una atencion inmediata."®

La seguridad de una vacuna se estudia durante su desarrollo, o sea, desde
ensayos preclinicos, ensayos clinicos y poscomercializacion. Sus resultados sirven
para elaborar su ficha técnica.'" Cuando se aplica a un gran nlimero de
personas, se conoce la tasa real de las reacciones adversas.

Las vacunas contra SARS-CoV-2 se desarrollaron sobre diferentes plataformas:
virus vivos atenuados, virus inactivados, vacunas de subunidades (proteinas,
péptidos, dominio de union al recepto), vacunas de vectores virales no
replicantes y replicantes, vacunas de acidos nucleicos (ARN y ADN) y vacunas de
particulas similares a virus (VLP), entre otras. "

Las vacunas tienen el potencial de causar reacciones adversas. Sus formulaciones
contienen un componente activo (antigeno) y componentes adicionales como
adyuvantes y excipientes.® Las reacciones de hipersensibilidad ocurren por el
antigeno o los componentes adicionales.®'® Los antigenos generalmente no
provocan reacciones de hipersensibilidad. Las vacunas también pueden contener
pequenas cantidades de proteinas debido al proceso de produccion (células
embrionarias)."” Las hipersensibilidades, en general, se deben a adyuvantes vy
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excipientes, como conservantes o antibioticos.” Es dificil determinar si la
reaccion alérgica la produjo la propia vacuna, u otros factores exogenos o
endogenos. ")

Los excipientes constituyen sustancias inertes, agregadas a las vacunas para
mejorar la estabilidad y la absorcion, y aumentar la solubilidad; pero pueden
causar hipersensibilidades al igual que los adyuvantes. Se anaden también otros
componentes para inducir una respuesta inmune robusta (adyuvantes); los
excipientes se encargan de estabilizar la potencia de la vacuna durante el
transporte y almacenamiento, o para prevenir la contaminacion por bacterias
(antibiéticos)."®

La anafilaxia inducida por farmacos es usual. Se han identificado nuevos
inductores que incluyen productos bioloégicos con galactosa-alfa-1,3-galactosa
(cetuximab, anticuerpo monoclonal), moléculas pequenas o quimioterapéuticos
novedosos (olaparib); desinfectantes como la clorhexidina,"® ingredientes de
farmacos como el polietilenglicol (PEG) y polisorbatos que mejoran la solubilidad
en agua.?%?"

El PEG se usa como excipiente en cremas, lociones, champues, tintes para el
cabello y productos de higiene dental. Ademas, se emplea como surfactante en
muchas formulaciones de inyectables que necesitan un efecto prolongado, por
ejemplo, los esteroides de deposito. El PEG no ha constituido un excipiente de
uso comun en las vacunas, pero se utilizé en las vacunas contra SARS-CoV-2 de
Pfizer y Moderna.®

De todos los excipientes declarados oficialmente, el ALC-0159 provoca reacciones
alérgicas porque contiene PEG o macrogol y polisorbabo 80, un polimero hidroéfilo
con similitudes estructurales al PEG. Estos dos excipientes generan reactividad
cruzada.® En los Gltimos afos aumentaron las reacciones alérgicas al PEG y el
polisorbato en humanos. Estos excipientes y otros de acidos nucleicos se hallan
cubiertos por nanoparticulas lipidicas, burbujas de grasa que protegen al ARNm
de la degradacion enzimatica, mejoran su solubilidad en agua y, por tanto, la
biodisponibilidad (tabla)."”

Tabla - Principales excipientes de las vacunas autorizadas contra SARS-CoV-2

Plataforma Productor Componente Excipientes Esquema Eficacia
de vacunas (nombre de activo de
la vacuna) SARS-CoV-2y
adyuvante
ARNm BioNTech/Pfiz | ARNm ALC-315 = [(4-hidroxibutil) | Dos dosis i.m | 95
er codificante azanediil] bis (hexano-6,1- | a 0y 21 dias 924,25,26)
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ARNm

Vector viral
no
replicante

Vector viral
no
replicante

(BNT162b2,
tozinameran
o Comirnaty)

Moderna/Insti
tuto Nacional
de Alergias y
Enfermedades
Infecciosas de
Estados
Unidos
(NIAID)
(ARNm-1273 o
vacuna de
Moderna)

Centro
Nacional de
Investigacion
de
Epidemiologia
y
Microbiologia

Gamaleya/
Ministerio de
Salud de la

Federacion de
Rusia

(vacuna
Sputnik V)

Universidad
de Oxford y
AstraZeneca,
Reino  Unido
(vacuna
chAOx1/AZD1
22 o]
AztraZeneca)

de la
glicoproteina
S

ARNm
codificante
de la
glicoproteina
S

Ad5r y Ad26r
portadores de
gen
codificante
de
glicoproteina
S

Adr no
replicante de
chimpancé de
codificante
de la
glicoproteina
S

diil) bis (2-hexildecanoato)

ALC-0159 = 2 -
[(polietilenglicol) -2000] -
N, N-

ditetradecilacetamida
1,2-Distearoil-sn-glicero-3-
fosfocolina

Colesterol

Fosfato de sodio dibasico
dihidrato

Fosfato de potasio
monobasico

Cloruro de potasio
Cloruro de sodio
Sacarosa

Agua para inyeccion

SM-102,

Polietilenglicol [PEG] 2000
dimiristoil glicerol [DMG]
Colesterol
1,2-diestearoil-sn-glicero-
3-fosfocolina [DSPC]
Trometamina

Clorhidrato de
trometamina

Acido acético

Acetato de sodio

Sacarosa

Tris (hidroxilmetil)
aminomenato
Cloruro de Sodio
Sacarosa
Cloruro de
hexahidrato
Sal sodica dihidrato de
EDTA

Polisorbato

Etanol 95%

Agua para inyeccion

magnesio

L-histidina

Clorhidrato de L-histidina
monohidrato
Cloruro de
hexahidrato
Polisorbato 80
Etanol
Sacarosa

magnesio

Dos dosis
ima Oy 28
dias

Dos dosis i.m
a0y 21 dias

Dos dosis i.m
a0y 28 dias

94,1 %
Adultos
> 65
anos
86,4
0(24,25,26)

91,6
920

70,4
94(24,25,26)
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Cloruro de sodio
Edetato de disodio

dihidrato
Agua para preparaciones
inyectables
Virus Instituto de | Cepa HB02 | Hidroxido de aluminio Dos dosis i.m | 86
inactivado Productos inactivado en | Hidrogenofosfato de | a0y 21 dias 9%24:25,26)
Biologicos de | hidroxido de | disodio Dihidrogenofosfato
Beijing, de la | aluminio de sodio
RepUblica Cloruro de sodio
Popular  de Hidroxido de sodio
China y Bicarbonato de sodio
Sinopharm M199
(vacuna
Sinopharm)
Virus Sinovac, Vacuna Hidroxido de aluminio, Dos dosis i.m | 50 %%
inactivado China inactivada Hidrogenofosfato de | Oy 14 dias
(CoronaVac) (formalina disodio
con Dihidrogenofosfato de
adyuvante de | sodio
alumbre) Cloruro de sodio

Leyenda: i.m - intramuscular.

Reacciones adversas a las vacunas autorizadas contra
SARS-CoV-2

Se observaron efectos secundarios locales como dolor, enrojecimiento e
inflamacion en el sitio de inyeccion. Los signos/sintomas sistémicos (fiebre,
fatiga, cefalea, mialgia y artralgia) también fueron mas comunes con las vacunas
que con el placebo, y la mayoria ocurrieron entre las 24 y 48 horas después de la
inyeccion, con mayor frecuencia e intensidad tras la segunda dosis.®® La FDA
indic6é la inmunizacidon porque era mas segura para la mayoria de las personas
que los riesgos de la infeccion.®® En diciembre de 2020 autorizé el uso de
emergencia, para la prevencion de la COVID-19, de BNT162b2 de Pfizer/BioNTech
(11 de diciembre, dos dosis) y ARNm-1273 de Moderna (18 de diciembre, dos
dosis).®? La plataforma de ARNm, actualmente no forma parte de ninguna
vacuna aprobada, aunque se estudié en animales y humanos durante los ultimos
10 anos como candidatos a vacunas en investigacion para virus (influenza, y
ébola) y enfermedades oncoldgicas. ®"

En febrero de 2021 la FDA emitio el uso de emergencia para la tercera vacuna
(Janssen de Johnson & Johnson, dosis Unica) que se desarrollo a partir de un tipo
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especifico de virus, llamado adenovirus tipo 26 (Ad26).%? Durante el 14 de
diciembre de 2020 hasta el 18 de enero de 2021, se administraron en Estados
Unidos 9 943 247 dosis de Pfizer/BioNTech y 7 581 429 de Moderna. El Sistema
para Reportar Reacciones Adversas a las Vacunas identificé 66 casos: 47 después
de la vacuna de Pfizer/BioNTech y 19 después de Moderna, para una tasa de 4,7
y 2,5 casos/millén de dosis administradas, respectivamente.

La mayoria de los casos de anafilaxia a causa de estas vacunas se observaron en
el sexo femenino (98,02 %).G” La anafilaxia, particularmente en alergia a
farmacos, ocurre con mayor frecuencia en mujeres en edad fértil.®) Se
desconocen los mecanismos bioldgicos precisos que subyacen a las respuestas
especificas del sexo; pero se sabe que los factores genéticos y las hormonas
sexuales modulan la respuesta inmune.®® El Centro para el Control y la
Prevencion de Enfermedades (CDC) recomienda un periodo de observacion de 15
minutos después de la vacunacion para todas las personas, y 30 minutos para
aquellos con antecedentes de ciertas reacciones alérgicas. *%*%

Los signos y sintomas comunes en los casos de anafilaxia, ocasionados por las
vacunas de Pfizer y Moderna, fueron urticaria generalizada, exantema
eritematoso difuso, angioedema, obstruccion de la via respiratoria y nauseas. El
32 % de los 66 informes de casos habia tenido un episodio previo de anafilaxia por
vacunas de rabia, influenza A (H1N1), influenza estacional, medios de contraste
a base de gadolinio o yodo, sulfonamidas, penicilina, proclorperazina, latex,
nueces, picaduras de medusas y exposiciones no especificadas. ?®*?

Clasificacion de las reacciones adversas a las vacunas contra SARS-CoV-2
A. Inmediatas (ocurre entre minutos hasta 4 horas)
. Inmunomediada o inmunolégica
- Dependiente de IgE
- No dependiente de IgE
a) Mediada por 1gG

b) Pseudoalergia relacionada con la activacion del sistema de complemento
(CARPA)

c) Pseudoalergia independiente del sistema de complemento (CIPA)
o No inmunomediada o no inmunoldgica

- Activacion del sistema de contacto (coagulacion)
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- Activacion directa de los mastocitos

a) Reaccion vasovagal (sincope, astenia, sudoracion, hipotension transitoria,
nauseas, vomitos, dolor abdominal y otras)

B. Tardias (ocurren pasadas horas o dias, incluso hasta después de dos o tres
semanas)

o Hipersensibilidad tipo Il o inmunocomplejos
. Hipersensibilidad tipo IV o tardia

- Reaccion en el sitio de la inyeccion

- Urticaria y angioedema

- Exantema

. Otras (fiebre y linfadenopatia ipsilateral)®*

Reacciones adversas inmediatas

La anafilaxia es una reaccion de hipersensibilidad inmediata sistémica grave, con
diferentes mecanismos desencadenantes y presentaciones clinicas; requiere
tratamiento urgente debido a su letalidad. Se caracteriza por un compromiso a
nivel de las vias respiratorias, y puede ocurrir sin las caracteristicas tipicas en la
piel o presencia de choque circulatorio. "

La gravedad de la anafilaxia no solo depende del antigeno en si y sus dosis, sino
también de factores endogenos y exogenos, que afectan el inicio y la gravedad
de una reaccién determinada.® Se clasifica en inmunolégica y no inmunoldgica,
segln el mecanismo etiopatogénico. Cuando no se identifica el desencadenante,
se denomina anafilaxia idiopatica. La anafilaxia inmunologica se halla mediada
por un mecanismo dependiente o independiente de IgE, mientras que la
anafilaxia no inmunologica implica la activacion directa de los mastocitos u otras
células.®

La anafilaxia dependiente por IgE constituye el mecanismo clasico, frecuente y
mas estudiado. En este tipo, la anafilaxia se desencadena por la interaccion de
un alérgeno (en general una proteina) que interactla con el complejo IgE
especifico de alérgeno/receptor de alta afinidad (FceRI) expresado en células
efectoras, predominantes en los mastocitos y los basofilos.®” Esto inicia la
sefalizacion intracelular que conduce a la activacion de estas células efectoras,
induce la desgranulacion celular y la liberacion de mediadores, primarios y
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secundarios. Este mecanismo se confirma mediante la deteccidn de IgE especifica
y el aumento de los niveles de triptasa sérica.*®

Los mecanismos inmunoldgicos independientes de IgE se demostraron en
animales de experimentacion.®? Un estudio describi6 la anafilaxia en pacientes
tratados con infliximab, un anticuerpo monoclonal, y determiné IgG especifica
contra infliximab; pero ausencia de IgE especifica. La anafilaxia dependiente de
IgG implica liberacion de mediadores, debido a la formacion del complejo 1gG
especifico de alérgeno/receptor FcyR en macrofagos, basofilos y neutréfilos. G©)

La anafilaxia mediada por la union de péptidos, derivados del sistema de
complemento, anafilotoxinas (C3a y C5a), denomina CARPA a sus receptores en
mastocitos, basofilos y otras células mieloides,“**V y CIPA a la liberacion de
mediadores vasoactivos independientes de la activacion del sistema de
complemento.“>*) Estas se han observado en las nuevas directrices de la
farmacoterapia en el uso de vehiculos nanoparticulados.* Sin embargo, estos
avances aun son un problema no resuelto: las nanomedicinas causan reacciones
de hipersensibilidad agudas, leves a graves, independientes de IgE.*? Ambas
reacciones pueden ocurrir simultaneamente, como se describe en la hipotesis del
“doble impacto” (CARPA y CIPA), que resultan clinicamente indistinguibles de la
anafilaxia clasica (IgE).“"*

El sistema de contacto constituye la activacion directa o indirecta de la via de
coagulacion sanguinea en reacciones alérgicas.®” Consiste en el sistema
calicreina-cinina y la cascada de coagulacion intrinseca, y se configura por tres
serinas proteasas: factor de coagulacion XII (FXIl) o factor de Hageman, factor Xl
(FXI) y la precalicreina plasmatica, y por un cofactor no enzimatico, el
cinindégeno.®)

El contacto con superficies cargadas negativamente desencadena la activacion de
FXII a través de un reordenamiento conformacional, por ello el nombre sistema
de contacto. Los activadores que inician la formacion de FXII a in vivo incluyen
polifosfato, heparina, proteinas mal plegadas, colageno, acidos nucleicos,
condroitin sulfato sobresulfatado y superficies artificiales. “¢

La anafilaxia por activaciéon directa de los mastocitos no estimula el sistema
inmune, constituye la desgranulacion directa de los mastocitos, como se ha
demostrado para algunos bloqueadores neuromusculares, fluoroquinolonas,
vancomicina, dextranos y moléculas pequenas. Esto ocurre en pacientes no
sensibilizados al antigeno.“” Variedad de receptores median este proceso; por
ejemplo, el de tipo Toll (TLR) y X2 acoplado a proteina G relacionado con Mas
(MRGPRX2). Este receptor se expresa en los mastocitos humanos que, por su
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localizacion tisular y abundancia, resultan las principales células implicadas en
las reacciones anafilacticas. “®

La interaccion de estos farmacos con este receptor de mastocitos influye en la
liberacion de histamina, B-hexosaminidasa, factor de necrosis tumoral alfa (TNF-
a) y prostaglandina D2 (PGD2); esto puede conducir a reacciones anafilacticas no
alérgicas. “*® A pesar de la falta de evidencia directa, por la imposibilidad de
realizar experimentos en humanos, los hallazgos de varios estudios implican los
posibles mecanismos independientes de IgE, lo cuales se distinguen clinicamente
de la anafilaxia mediada por Igg.“®

Reacciones adversas tardias: hipersensibilidad tipo Il

Se describié una sefal de alarma de interés especial y preocupacion. Scully y
otros¥ estudiaron en 23 pacientes, con una mediana de edad de 46 afios (rango
21 a 77), la sospecha de trombocitopenia trombética inmune inducida por
AstraZeneca. Luego de la primera dosis, esta reaccion adversa se present6 entre
el sexto y el vigésimo cuarto dia. En varios casos fueron evidentes los hematomas
leves y las petequias; también se observd hemorragia cerebral secundaria y
trombosis venosa cerebral. Los eventos de trombosis adicionales, asociados con
la progresion, ocurrieron en pacientes que recibieron transfusiones de plaquetas
o terapia basada en heparina.

El ensayo por inmunoabsorcion ligado a enzimas (ELISA) se realizd antes de la
administracion de la terapia basada en heparina e identificé autoanticuerpos
contra el factor plaquetario 4 (PF4)-complejo polianion en 22 de los 23
pacientes.**? El mecanismo patogénico podria ser el siguiente: formacion de IgG
después de la administracion de AZD1222, union de estos anticuerpos a epitopos
y la aparicion del PF-4 independiente de la presencia de heparina; estos
complejos inmunes se unen y activan las plaquetas a través del receptor IIA de la
porcién Fcy (FcyRIIA). 0

Hipersensibilidad tardia

La hipersensibilidad de tipo IV esta mediada por linfocitos T (TCD4+ y TCD8+),
activados por un antigeno especifico que se procesa por las células de antigeno y
se presenta a través de moléculas del complejo mayor de histocompatibilidad a
los receptores de los linfocitos T. La activacion de los linfocitos T CD4 + da como
resultado una inflamacion mediada por citocinas en una determinada zona, pero
en ocasiones se generaliza.®
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La urticaria se identifica por habones, prurito o sensacion de ardor y resuelve en
24 horas. Puede ser el resultado de la activacion de mastocitos por mecanismos
inmunoldgicos y no inmunolégicos.® Junto con el angioedema y el exantema, se
considera una manifestacion tipica de hipersensibilidad inmediata. Ademas,
puede ocurrir en hipersensibilidades tardias, resultado de procesos
independientes por IgE, como la activacion del sistema de complemento, la
hipersensibilidad por inmunocomplejos, y otros mecanismos ya mencionados,
incluso mediado por linfocitos T, menos probable por la activacion tardia por
IgE.(g’”)

Linfadenopatia regional posvacunacion

Las vacunas contra SARS-CoV-2 de ARNm resultaron altamente inmunogénicas, a
diferencia de otras vacunas (influenza, sarampion y virus papiloma humano).
Aunque la linfadenopatia es infrecuente, se detecté por medio de resonancia
magnética, ecografia y mamografia una linfadenopatia reactiva axilar o
supraclavicular ipsilateral durante las primeras cuatro semanas posteriores a la
aplicacion de Pfizer y Moderna, esta Ultima presenté mas casos. La Sociedad de
Imagenes de Mama recomendo clasificar, en el contexto de la vacunacion, la
linfadenopatia ipsilateral en el Sistema de Base de Datos e Informe de Imagenes
de mamas (BI-RADS) como BI-RAD2 (benigna), BI-RADS3 (probablemente benigna)
y BI-RADS4 (sospechosa de malignidad). Ademas, se sugiri6 realizar un
seguimiento durante tres meses.®"

La linfadenopatia se vinculé a una respuesta inmune local, debido a la técnica
utilizada al aplicar la vacuna; es decir, se administraba en un lugar mas alto de
lo recomendado. El medio del musculo deltoides se considero el sitio ideal,
aproximadamente de dos a tres dedos por debajo del proceso de acromion.®? El
personal de salud enfrentd diversas preguntas sobre la seguridad y la eficacia de
la primera ola de vacunas autorizadas contra el SARS-CoV-2 pues las diferentes
plataformas constituian nuevas biotecnologias.

Consideraciones finales

Las reacciones adversas descritas en esta revision, sobre las vacunas autorizadas
contra SARS-CoV-2, deben observarse para evitar desenlaces fatales. Las leves
resultan las mas frecuentes, aunque pueden ser moderadas o excepcionalmente
graves, como la anafilaxia. Lo anterior confirma la relacion riesgo-beneficio y su
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aprobacion emergente. Este trabajo permitira que el personal de salud
profundice e identifique los mecanismos del sistema inmune en las posibles
reacciones adversas.
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