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RESUMEN

La presente investigacion tuvo como objetivo determinar la frecuencia de los
efectos adversos post-vacunacion COVID-19 en gestantes usuarias de la botica
Farmaquimica, la metodologia aplicada fue una investigacion de tipo no
experimental, descriptivo, correlacional, prospectivo y transversal, el instrumento
para la recoleccion de datos fue una encuesta validada que se aplicé a 196
gestantes usuarias de la botica Farmaquimica, posteriormente se realiz6 el analisis
descriptivo y estadistico a partir de la informacion obtenida de la encuesta a

gestantes voluntarias.

Obteniendo como resultados que son muy frecuentes los efectos adversos en el
hombro; las gestantes percibieron: dolor en la zona de inoculacion 87 %, hinchazén
20 %, escozor 23 %, enrojecimiento 20 %. Con respecto a los efectos adversos
percibidos a nivel de 6rganos y sistemas el 50 % de las gestantes encuestadas no
percibieron efectos adversos a nivel sistémico en su primera dosis, frente a un
menor porcentaje que percibieron: fiebre 33 %, fatiga 30 %, inapetencia 19 %,
nauseas 19 %, dolor de cabeza 30 %, dolor articular y/o muscular 27 % y prurito
corporal 3 %. Son frecuentes los efectos adversos de tipo leve, el 63 % de las
encuestadas respondieron que percibieron efectos adversos post-vacunacion
COVID-19 LEVE en su segunda dosis, frente a un 37 % que percibieron efectos
adversos MODERADOS, no se reportd ningan caso grave. Se logré determinar la
frecuencia de los efectos adversos percibidos post-vacunacion COVID-19 en

gestantes usuarias de la botica Farmaquimica (septiembre-noviembre) 2022.

Palabras clave: Efectos; adversos; vacuna; covid-19; gestantes.



ABSTRACT

The objective of this research was to determine the frequency of adverse effects
post-vaccination COVID-19 in pregnant users of the Farmaquimica apothecary, The
methodology applied was a non-experimental, descriptive, correlational,
prospective and cross-sectional investigation, The instrument for data collection
was a validated survey that was applied to 196 pregnant users of the Farmaquimica
pharmacy, later the descriptive and statistical andlisis was carried out base don the

information obtained from the survey of voluntary pregnant women.

Obtaining as results those adverse effects on the shoulder are very frequent;
pregnant women perceived: pain in the inoculation area 87 %, swelling 20 %, itching
23 %, redness 20 %. Regarding the adverse effects perceived at the leve lof organs
and systems, 50 % of the pregnant women surveyed did not perceive adverse
effects at the systemic level in their first dose, compared to a lower percentage that
perceived: fever 33 %, fatigue 30 %, loss of appetite 19 %, nausea 19 %, headache
30 %, joint and/or muscle pain 27 % and body itching 3 %. Mild adverse effects are
frequent, 63 % of the respondents responded tha they perceived MILD post-
vaccination COVID-19 adverse effects in their second doce, compared to 37 % who
perceived MODERATE adverse effects, no serious case was reported. It was
posible to determine the frequency of adverse effects perceived post-vaccination
COVID-19 in pregnant users of the Farmaquimica apothecary (September-
November) 2022.

Keywords: Effects; adverse; vaccine; covid-19; pregnant.



INTRODUCCION

De acuerdo con OMS,! el CORONA VIRUS DEL 2019 ha originado morbilidad y
muerte importante en muchas naciones del planeta,! hasta mayo del 2021, los
contagios de SARCOV-2 fueron aumentado hasta los 162 millones en el planeta,
mientras que los fallecidos han excedido los 3,3 millones, ha causado grandes
alteraciones en el orden social, cultural pedagogico y econémico. Se tiene la
imperiosa necesidad de crear productos biologicos preventivos certeros y validos,
con el noble propédsito de colocarlos al alcance de las naciones de manera

conveniente e igualitaria.t

De acuerdo con Vasquez E.” Verdaderamente, son 8 vacunas permitidas que han
obtenido consentimiento de empleo para afrontar la actual pandemia COVID-19,
permitiendo iniciar el proceso de inoculacién en todas las naciones del planeta.’
Estas son: Pfizer, Moderna, Gamaleya, Novavax, Sinopharm, AstraZeneca,

Janssen y Sinovac.’

De acuerdo con Velez,® la imperiosa necesidad y prisa en el avance de los ensayos
clinicos, abrevio considerablemente del tiempo de investigacion de las vacunas
candidatas, el cual ha pasado de casi 10 afios a 12 0 18 meses,® causando que
surjan cuestionamientos sobre la validez y certeza de los productos biolégicos

disponibles en el mercado.®

De acuerdo con la OMS,! la informacién que se tiene sobre las vacunas contra la
COVID-19 en gestantes son escasas para estimar la validez del producto biologico
preventivo o sus peligros relacionados durante la gestacion, debido a que las

gestantes no fueron incluidas en las pruebas clinicas de pre-autorizacion.?

El presente trabajo de investigacion tuvo como objetivo determinar la frecuencia de
los efectos adversos percibidos post-vacunacion COVID-19 en gestantes usuarias
de la botica Farmaquimica (septiembre — noviembre) 2022. También conocer
¢, Cuadles son los efectos adversos percibidos?, ¢ Cuales son los 6rganos o sistemas
gue reportaron el mayor niumero de efectos adversos percibidos? Y ¢Cuél es el tipo de

efectos adversos percibidos post vacunacién COVID-19?



El primer capitulo es el planteamiento del problema, de acuerdo al objetivo general
se determino la frecuencia de los efectos adversos percibidos post-vacunacion

COVID-19 en gestantes usuarias de la botica Farmaquimica.

En el segundo capitulo, marco tedrico se propuso una fundamentacion tedrica, se
incluyo, antecedentes nacionales e internacionales, bases tedricas y se planteé la

hipotesis la cual se contrasté con los resultados obtenidos en la investigacion.

En el tercer capitulo, la metodologia que se utiliz6 es no experimental, de tipo
descriptivo, de corte transversal, prospectivo y correlacional. El instrumento que se
empleod para la recoleccion de datos fue una encuesta validada la cual se aplico a
196 gestantes usuarias de la botica Farmaquimica en el periodo de setiembre a
noviembre del 2022.

En el cuarto capitulo, se pudo realizar la presentacion y analisis de resultados, Para
lo cual se ha utilizado tablas de frecuencia, tablas de contingencia (doble entrada),
Figuras de barras univariados y bivariados, el estadistico chi cuadrado y los
coeficientes de contigencia. El software utilizado fue el SPSS version 21. Ademas,

se utilizé el programa Microsoft Excel 2010.

En el quinto capitulo, se puede apreciar que, de acuerdo a los resultados obtenidos,
se concluye que son poco frecuentes los efectos adversos percibidos post-

vacunacion COVID-19 en gestantes usuarias de la botica Farmaquimica.



CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1. Descripciéon de larealidad problemética

De acuerdo con OMS,! La morbilidad epidémica CORONA VIRUS DEL 2019 ha
originado morbilidad y muerte importante en muchas naciones del planeta,* segin
la 742 Asamblea DE LAS NACIONES DEL PLANETA cuyo tema de salud fue
CORONA VIRUS DEL 2019,® hasta mayo del 2021, los acontecimientos por
contagio de SARCOV-2 fueron aumentado hasta aproximadamente los 162
millones en el planeta, mientras que los fallecidos fueron aumentando hasta
exceder los 3,3 millones, también ha causado grandes alteraciones en el orden
social, cultural pedagogico y econdmico. Se tiene la imperiosa necesidad en el
planeta de crear productos biologicos preventivos certeros y validos, con el noble
propdsito de colocarlos al alcance de todas las naciones de manera conveniente e

igualitaria.t

De acuerdo con Vasquez E.” Verdaderamente, son 8 vacunas permitidas que han
obtenido consentimiento de empleo para afrontar la actual pandemia COVID-19,
permitiendo iniciar el proceso de inoculaciéon en todas las naciones del planeta.’
Estas son: Pfizer (tipo ARNm), Moderna (tipo ARNm), Gamaleya (tipo Vector no
replicante), Novavax (tipo Subunidad proteica), Sinopharm (tipo Virus inactivado),
AstraZeneca (tipo Vector no replicante), Janssen (tipo Vector no replicante),

Sinovac (tipo Vector inactivado).’

De acuerdo con Velez,® Sin embargo, la imperiosa necesidad y prisa en el avance
de los ensayos clinicos, ha llevado a una abreviacion considerable del tiempo de
investigacion de las vacunas candidatas, el cual ha pasado de casi 10 afios a 12 o
18 meses,® lo que causa que surjan cuestionamientos sobre la validez y certeza de

los productos bioldgicos preventivos que estén disponibles en el mercado.®



Al 14 de abril de 2022, segun datos oficiales recopilados por Our World in Data,* el
porcentaje de personas con un protocolo inicial completo (es decir las dos dosis de
la vacuna) a nivel mundial es de 59 % mientras que el 65 % de la poblacién mundial

tiene al menos una sola dosis.*

De acuerdo con la autoridad estatal de sanidad peruana.'® En el pais, se inicia la
ocurrencia de COVID-19 con un paciente confirmado el 5 de marzo de 2020. Hasta
el 18 de abril de 2022, segln la autoridad estatal de sanidad peruana,*® en el pais

se confirmaron 3,556,384 pacientes y 212,654 defunciones.®

Al 09 de abril de 2022, segun el Sistema Peruano de Farmaco Vigilancia y
Tecnovigilancia,® la Digemid ha autorizado mediante Registro Sanitario Condicional
03 productos biologicos preventivos contra la covid-19: El producto biolégico
preventivo contra el SARS-CoV-2 del fabricante Sinopharm, el producto biolégico
preventivo del fabricante Pfizer y el producto biolégico preventivo del fabricante
AstraZeneca, principiandose desde el 09 de febrero de 2021 la inoculacion
preventiva contra la COVID-19 para todo el personal que labora en el sector de

salud y adultos mayores.®

En abril 2022, seguln la autoridad estatal de sanidad peruana,*® se ha vacunado con
la PRIMERA DOSIS al 88.2 %, SEGUNDA DOSIS al 80.8 %, TERCERA DOSIS al
50.8 % y CUARTA DOSIS se han administrado 57,800 dosis.!8

Segln la autoridad estatal de sanidad peruana,® a partir del segundo mes al cuarto
mes del afio 2021, se han informado efectos adversos hipotéticamente imputados
a la inoculacion o inmunogénica (ESAVI) por las dosis administradas para la
prevencion de la COVID-19; catalogados como insignificantes 83.8 %, prudenciales

16.1 %y severos 0.1 por ciento.®

En junio del 2021; segln la autoridad estatal de sanidad peruana,*® en el pais se
principio la inoculaciéon contra COVID-19 a mujeres con 28 semanas de gestacion,
luego de actualizar el conocimiento cientifico sobre la seguridad de las vacunas; en

setiembre del 2021 se incluye a mujeres con 12 semanas de gestacion.*®



De acuerdo con la OMS,! Los datos confrontados sefialan que gestantes
contagiadas con COVID-19 corren el peligro de evolucionar morbidamente de
manera severa superior que las féminas no embarazadas.! Igualmente, COVID-19
en las gestantes conduce a un superior peligro de alumbramiento anticipado y es

menester brindar esmerada atencion continua en el neo nato.!

De acuerdo con la OMS,! Las gestantes de 35 afios 0 mas, o que son obesas 0
presentan una morbilidad asociada, ejemplo: enfermedad metabdlica diabetes
mellitus tipo 2 o aumento de la presion arterial, tienen un peligro superior de

evolucionar a formas severas de COVID-19.1

De acuerdo con la OMS,! la informacién que se tiene sobre las vacunas contra la
COVID-19 en gestantes son escasas para estimar la validez del producto biolégico
preventivo o sus peligros relacionados durante la gestacion, debido a que las
gestantes no fueron incluidas en las pruebas clinicas de pre-autorizaciéon.! Deben
realizarse investigaciones para estimar la certeza y la generacion de inmunidad en

mujeres embarazadas.!

De acuerdo con la OMS,! La lactancia materna es beneficiosa para la salud de las
féminas que dan de lactar y sus bebés que lactan. Se confia en que la validez del
producto bioldgico preventivo en féminas que dan de lactar sea igual de preventivo
como en otras personas.! Con respecto a los bebés lactantes no hay evidencia
cientifica que demuestre lo provechoso y peligroso del producto biolégico

preventivo.!

De acuerdo con la OMS,! El micro organismo viral SARS-CoV-2 se encuentra
permanentemente evolucionando.! Algunos cambios nuevos en el micro organismo
viral originarian una morbilidad mas severa o mostrar superior contagio, peligro de
volverse a contagiar o una mutacion genética causaria la invalidez del producto

biolégico preventivo.!

De acuerdo con la OMS,! Actualmente, aconseja a las naciones que emplean los
productos biolégicos preventivos contra la COVID-19 cuando existan micro
organismos virales cambiantes que vigilen la validez del producto biolégico
preventivo, con precision registrando informacion sobre la regularidad y la
severidad de los contagios intensos originados por micro organismos virales

cambiantes.!



La relevancia de esta investigacion es comprender el perfil de certeza y validez en
situaciones actuales del empleo de los productos bioldgicos preventivos contra

COVID-19Yy evitar o reducir los peligros relacionados a su empleo en los habitantes.

La presente investigacion plantea el problema, que se tiene por la exposicién al
embarazo del producto biolégico preventivo contra COVID-19. Dado que la
operacion de inoculacion contra la COVID-19 es diferente a cualquier otra del

pasado, este estudio pretende aportar mas datos de seguridad y eficacia.



1.2. Identificacién y formulacion del problema

1.2.1. Problema general

¢,Cual es la frecuencia de los efectos adversos percibidos post-vacunacion
COVID-19 en gestantes usuarias de la botica Farmaquimica (septiembre-
noviembre) 20227?

1.2.2. Problemas especificos

¢, Cuales son los efectos adversos percibidos post-vacunacién COVID-19 en

gestantes usuarias de la botica Farmaquimica (septiembre-noviembre) 20227?

¢,Cuales son los 6rganos o sistemas que reportaron el mayor niumero de efectos
adversos percibidos post-vacunacion COVID-19 en gestantes usuarias de la botica

Farmaquimica (septiembre-noviembre) 20227

¢, Cudl es el tipo de efectos adversos percibidos post-vacunacion COVID-19 en

gestantes usuarias de la botica Farmaquimica (septiembre-noviembre) 20227

1.3. Objetivos de la investigacion
1.3.1. Objetivo general
e Determinar la frecuencia de los efectos adversos percibidos post-
vacunacion COVID-19 en gestantes usuarias de la botica Farmaquimica

(septiembre-noviembre) 2022.

1.3.2. Objetivos especificos

¢ I|dentificar los efectos adversos percibidos post-vacunacion COVID-19 en
gestantes usuarias de la botica Farmaquimica (septiembre-noviembre)
2022.

e Identificar los 6rganos o sistemas que reportaron el mayor nimero de
efectos adversos percibidos post-vacunacion COVID-19 en gestantes
usuarias de la botica Farmaqguimica (septiembre-noviembre) 2022.

e ldentificar el tipo de efectos adversos percibidos post-vacunacién COVID-
19 en gestantes usuarias de la botica Farmaquimica (septiembre-
noviembre) 2022.



1.4. Justificacién y viabilidad de la investigacion

El presente trabajo de investigacion: efectos adversos percibidos post-vacunacion
covid-19 en gestantes usuarias de la botica Farmaquimica (septiembre-
noviembre) 2022.Tiene por proposito establecer, utilizando como base de datos
una encuesta dirigida a las gestantes usuarias de la botica Farmaquimica donde
se reportan los efectos adversos percibidos posterior a la inoculacion; la certeza
en circunstancias actuales de utilizacion de los productos biolégicos preventivos
contra COVID-19 y evitar o reducir los peligros relacionados a su empleo en las
personas gestantes.® Pues era menester urgente acrecentar la produccion de
vacunas para inmunizar a todos los habitantes del planeta, ello redujo el tiempo
de estudio de 10 afios a 12 0 18 meses,® las mujeres gestantes y lactantes no
fueron incluidas en los ensayos clinicos. La evidencia cientifica obtenida
relacionada con los productos biolégicos preventivos contra la COVID-19 en
gestantes y lactantes son escasos para estimar la validez o sus peligros

correspondientes a ellos durante la gestacion.*

El trabajo de investigacion plantea el problema, que existe por la exposicion al
embarazo de la vacuna COVID-19 aportando mas datos estadisticos referentes a
los oOrganos y sistemas mas afectados, los tipos de Efectos Adversos
Hipotéticamente Imputados a la Inoculacion o Inmunogénica (ESAVI) con el

producto biologico preventivo contra la COVID-19.

Esto permite observar la realidad estadistica de las mujeres embarazadas usuarias
de la botica Farmaquimica, con el propésito primordial de brindar orientaciéon
farmacéutica en su tratamiento. También aportar en la mejora de la salud de las
gestantes. La realizacion del presente estudio es factible, porque se dispone de
material de informacién y a su vez es una investigacion de mediano costo, por lo
tanto, permite que su ejecucidn sea accesible para todos los profesionales
Quimicos Farmacéuticos con la voluntad de promocionar la salud fomentando las

actividades de farmacovigilancia.



1.5.

1.6.

Delimitacion de la investigacion
La presente investigacion esta delimitada por todas las gestantes que
fueron vacunadas contra la COVID-19 usuarias de la botica Farmaquimica

(septiembre-noviembre) 2022.

Limitaciones de la investigacién

Restricciones sociales por la pandemia COVID-19

Se requiere solicitar autorizacion para la ejecucion de la investigacion ante
la Gerente de botica Farmaquimica.

Se requiere validar la ficha para recoleccion de datos y la encuesta por

profesionales expertos.



CAPITULO I MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes de la investigacién
2.1.1. Antecedentes nacionales

Vera E, et al.® 2020, en su articulo sobre “Gestacion y pandemia COVID-19 Peru’”.
Losinvestigadores informan, Método: Se observé, en el periodo de abril a julio 2020.
Muestra: Comprendiéo a las gestantes atendidas por parto de emergencia del
Hospital San Bartolomé, se efectué un andlisis de IgM y de IgG, para diagnosticar
COVID-19. La informacién se registré en una ficha de recoleccion de datos al
ingreso. Resultados: Se efectué un andlisis para diagnosticar COVID-19 a 345
gestantes con labor de parto. El 1,2 por ciento de gestantes presento sintomas y
0,2 por ciento ingreso a la unidad de atencion continua. de los neo natos el 3,3 por
ciento con resultado positivo. Conclusiones: El 99,8 % de las embarazadas no
presentaron sintomas y solo el 0,2 por ciento presento ESAVI severo. Pocos
neonatos presentaron hisopado positivo.®

Vasquez E, Jiménez G.8 2021, en su articulo “(ESAVI) notificados por vacuna
COVID-19 de febrero a abril del 2021”. METODO: EI CENAFYT decretd criterios
de observacion de la certeza de los productos biol6gicos preventivos contra la
COVID-19. EI CENAFYT elaboro instrumentos para el registro fisico, como las
fichas para ESAVI, y el reporte electrénico, a través del eReporting y Vigiflow,
permitirdA comprender caracteristicas de certeza en circunstancias actuales de
empleo del producto biolégico preventivo contra COVID19. MUESTRA: El
CENAFYT recepcion6 un global de 12 221 informes de efectos adversos percibidos
con el producto bioldgico preventivo de los fabricantes: Sinopharm, Pfizer y
AstraZeneca comprendiendo 24 630 acontecimientos desfavorables,
seleccionados como: Insignificantes, prudenciales y severos, remitidos de los 32
establecimientos encargados de la vigilancia farmacoldgica distribuidos en todo el

pais. Los ESAVI se incorporaron a la data estatal de vigilancia farmacéutica por
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reporte electrénico desde el segundo al cuarto mes del 2021. RESULTADOS: De
acuerdo con la clase de producto biologico preventivo contra COVID-19, se
encontré 11 728 acontecimientos con el producto biolégico correspondiente al
fabricante Sinopharm, mostraron 23 553 ESAVI, 372 acontecimientos con el
producto biologico correspondiente al fabricante Pfizer, que mostraron 864 ESAVI,
y 121 acontecimientos con el producto biolégico correspondiente al fabricante
AstraZeneca, mostraron 213 ESAVI. Con relacién a la gravedad 83.8 % clasificados
como Insignificantes, 16.1 % como prudenciales y 0.1 por ciento como severos
(incluyen ESAVI que causaron hospitalizacion, peligro de vida, situacion galénica
de consideracion y minusvalia temporal), se encuentran procesados para Ssu
valoracion. De acuerdo a la edad y sexo se encontr6 el 71 % fueron mas regulares
en adultos, entre 30 a 59 afos, y el 72.6 % del sexo femenino. De acuerdo al
analisis el sistema nervioso central reporté el mayor nimero de los efectos
adversos, como cefalea (19.7 %), mareo (5.6 %), y dolor en la zona de vacunacion
(9.7 %). De acuerdo con el final de los ESAVI, (75 %) se recobraron y hubo dos
acontecimientos con final mortal por COVID-19 notificados, los cuales estan siendo
examinados. RECOMENDACIONES: El CENAFYT advierte seguir vigilando la
presencia de ESAVI después de la inoculacion del producto biolégico preventivo
contra la COVID-19.8

Jiménez G.1° 2021, en su informe de farmacovigilancia. “(ESAVI) reportados por la
vacuna contra la COVID-19. Periodo febrero a octubre de 2021”. METODO: El
CENAFYT decreto criterios de control de la certeza de los productos biol6gicos
preventivos contra la COVID-19 para el reconocimiento y comunicacion rapida de
los (ESAVI). CENAFYT proveyo instrumentos de comunicacion como la ficha de
registro de ESAVI en fisico, eReporting y Vigiflow, la farmacovigilancia pasiva a
través del reporte automatico de los profesionales de salud encargados. Los
reportes de ESAVI son comunicados y enviados como lo decreta el flujograma.
MUESTRA: Se encontr6 en la data estatal de vigilancia farmacéutica VigiFlow, un
global de 25 845 ESAVI, de las 35 250 327 inoculaciones del producto bioldgico
preventivo contra COVID-19, esto representa un 0,07 por ciento de las
inoculaciones, correspondiendo a 73 reportes de ESAVI por cada 100 000
inoculaciones. Estos informes de ESAVI incluyeron reportes insignificantes,
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prudenciales y severos. RESULTADOS: Se registro en la data estatal de vigilancia
farmacéutica, vacuna Sinopharm: 16 497 reportes de ESAVI, representa 0,11 por
ciento; vacuna Pfizer: 7 994 reportes de ESAVI, representa 0,04 por ciento;
AstraZeneca: 1 353 reportes de ESAVI, representa 0,06 por ciento. Igualmente, una
notificacion de ESAVI correspondiente al producto biolégico preventivo contra la
COVID-19 del fabricante Janssen, aplicada en los EEUU con el efecto adverso
diagndstico de tromboembolismo pulmonar y en tratamiento. Segun el sexo y la
edad se encontré: en féminas 68,6 % y en adultos entre 30 a 59 afios con 61,5 %.
De acuerdo al tipo de vacuna contra la COVID-19, se aprecia que, 63,8 % de
acontecimientos corresponden al producto biolégico preventivo COVID-19 (TIPO
VIRUS INACTIVADO) del fabricante Sinopharm y comprenden el 64,2 % de ESAVI;
30,9 % de acontecimientos del producto bioldgico preventivo contra la COVID-19
(TIPO NUCLEOSIDOS MODIFICADOS) del fabricante Pfizer y comprenden el 31,1
% de ESAVI; 5,2 % de acontecimientos pertenecen al producto biolégico preventivo
Covid-19 (TIPO RECOMBINANTE) del fabricante AstraZeneca y comprenden 4,6
% de ESAVI. Seleccion de ESAVI por sistemas y 6rganos: Las alteraciones mas
informadas fueron: sistema nervioso central, como dolor de cabeza, mareo, dolor
en la zona de inoculacion; los gastrointestinales, como diarrea y nauseas; también
mialgia, artralgia. En cuanto a la severidad de los ESAVI informados, se aprecia
gue el 74 % son insignificantes, el 26 % prudenciales y el 0,4 por ciento severos,
estos acontecimientos son examinados. CONCLUSIONES: De los 99
acontecimientos severos, 23,2% fueron examinados por el CDC y catalogados
como concordantes (19), referidos al producto bioldgico preventivo (3) y discutible
(1), y los demas actualmente en fase de andlisis y categorizacion por el CDC. De
acuerdo con el final de los ESAVI, del global de acontecimientos informados el 85,3
% se recobraron, el 10,5 % convalecientes y 0,1 por ciento con desenlace mortal.
RECOMENDACIONES: Se aconseja fomentar la observaciéon posterior a la
inoculacion con técnicas de farmacovigilancia para identificar probables signos y
catalogar los ESAVI comprendiendo el perfil de certeza del producto biolégico
preventivo contra la COVID -19 y evitar o reducir los peligros referentes con su
empleo en los habitantes. Se aconseja seguir fomentando el reporte automatico por

los profesionales de la salud.®
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Silva 1.2 2021, en su nota técnica sobre “La validez y certeza de vacuna contra
COVID-19 desde los tres primeros meses de embarazo”. El investigador expone;
METODO: Se efectud una investigacién consecuente hasta el octavo mes del afio
2021 en plataformas virtuales de divulgacion medica cientifica y asistente
informatico de documentos no divulgados y no pareados, abarcando expresiones y
los nombres de cada producto biolégico preventivo con consentimiento de
necesidad en Perua por la Direccion General de Medicamentos, Insumos y Drogas.
MUESTRA: Se incorporaron investigaciones de cohorte, divulgados o en fase no
impresa que informen evidencias para fines validos en féminas embarazadas. La
clasificacion de las investigaciones y el origen de la informacion no fue confrontada.
No valoré el peligro de sesgo de las divulgaciones. RESULTADOS: Los
analizadores solo hallaron 06 investigaciones de cohorte que abarcaron
embarazadas inoculadas con BNT162b2 del fabricante Pfizer desde el primer
trimestre. No se hallaron mas estudios en gestantes con otras vacunas. “Validez
de lavacuna contra COVID-19 comprobada por laboratorio. Goldshtein et al.,”
los investigadores informaron que, entre las embarazadas, el consentimiento del
producto biolégico BNT162b2 evidencio un reducido peligro de contagio por SARS-
CoV-2 confrontado con el no consentimiento por un Hazard ratio estrecho de 0.22
(IC 95 %: 0.11- 0.43) en las embarazadas inoculadas en comparacion con las no
inoculadas. A los 28 dias, cuando 4 788 féminas (63,6 %) continuaron en
observacion en cada clase, se alcanzo un total de acontecimientos reunidos de 109
en la clase inoculada y 158 en la clase no inoculada, y la desigualdad de incidencias
acumuladas fue del 0,80 %. Con incidencia acumulada del 1,55 % féminas
inoculadas y del 2,34 % féminas no inoculadas. Los investigadores reportaron que
la validez del producto biolégico estimada para los contagios reportados fue 71 %
después de la primera dosis, y 96 % después de la segunda dosis. Término de
embarazo y efectos adversos en neo natos; Goldshtein et al., Los
investigadores informan, en la secuencia del estudio, (18,4 %) de las féminas
inoculadas y (18,9 %) de las no inoculadas finalizaron su gestacion. No se evidencio
desigualdades notables entre las clases inoculadas y no inoculadas referentes a la
preeclampsia, y otras posibles complicaciones. CONCLUSIONES: Los
investigadores informan que, los primeros tres meses de gestacion, disminuyo la
ocurrencia de contagios por COVID-19 corroborada por pruebas de deteccion en

las embarazadas inoculadas en comparacion a las embarazadas no inoculadas.
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Con respecto a los efectos del producto bioldgico COVID-19 sobre las dificultades
en el embarazo, no se demostr0 desigualdades entre ambas clases de

embarazadas.
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2.1.2. Antecedentes internacionales

Guetta J.1! 2022, en su articulo “COVID-19, vacunaciéon y efectos adversos
cardiovasculares”. RESUMEN: Noam Barda y sus colaboradores divulgaron
informacion médica de Israel para determinar la certeza del producto bioldgico de
ARN mensajero BNT162b2 (Pfizer/BioNTech). Estudiandose todo posible efecto
desfavorable, en una poblacion de seres humanos sin andlisis comprobado anterior
de dicho efecto, se emparejo a seres humanos inoculados con no inoculados de
acuerdo con datos caracteristicos sociales, demogréficos y clinicos. Para poner
estos resultados en contexto efectuaron una prueba similar en seres humanos
contagiados con COVID-19 igualados con personas no infectadas. Obtuvieron los
cocientes y las diferencias de peligro a los 42 dias de la inoculacién en ambos
grupos. En el estudio de la inoculacion las clases inoculadas y de control abarcaron
884,828 seres humanos cada una. La inoculacion se correspondié mayormente con
un peligro prominente de miocarditis (hazard ratio (HR): 3,24; IC 95 %: 1,55 a 12,44,
desigualdad de peligros: 2,7 acontecimientos por 100.000 seres humanos; IC 95
%: 1,0 a 4,6), linfadenopatia, apendicitis e infeccidon por herpes zoster. A si mismo,
el contagio por COVID-19 mostro un peligro superior de miocarditis (HR: 18,28; IC
95 %: 3,95 a 25,12; desigualdad de peligro: 11,0 acontecimientos por 100.000 seres
humanos; IC 95 %: 5,6 a 15,8) y otros efectos desfavorables severos como infarto
de miocardio, pericarditis, arritmia ventricular, trombosis venosa profunda, embolia
pulmonar, hemorragia intracraneal y trombocitopenia. El producto biologico
preventivo se vinculdé con un aumento del peligro de miocarditis, sin embargo, el
peligro de este efecto desfavorable posiblemente severo y de nuevos efectos
desfavorables severos fue superior posteriormente al contagio por SARS-CoV-2.
RESUMEN: Martina Patone y sus colaboradores realizaron una investigacion de
serie de acontecimientos autocontrolados, comprendieron seres humanos de 16
afios a mas inoculados contra COVID-19 en Inglaterra de diciembre de 2020 a
agosto de 2021 para examinar la admision nosocomial o la mortandad por
miocarditis, pericarditis y arritmias cardiacas entre el primer dia y los 28 dias
posteriores a la inoculacién con bioldégicos basados en adenovirus como: (
Oxford/AstraZeneca, n = 20'615.911) o en ARN mensajero (Pfizer/BioNTech, n =
16'993.389; mMARN-1273 [ Moderna ], n =1'006.191) y en personas con test positivo
para COVID-19 con sindrome respiratorio agudo grave (n = 3'006.191). Los
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resultados fueron: elevado peligro de miocarditis relacionados con la primera dosis
de las inoculaciones de Oxford/AstraZeneca y de Pfizer/BioNTech y la primera y
segunda dosis de las inoculaciones de Moderna en el transcurso de 28 dias
siguientes a la inoculacién y posterior a un analisis positivo de SARS-CoV-2. Se
evaluaron 2 (IC95 %:0a3), 1 (IC95%: 0a?2)y 6 (IC 95 %: 2 a 8) acontecimientos
de miocarditis adicionales por millar de seres humanos inoculados con
Oxford/AstraZzeneca, Pfizer/BioNTech y Moderna, correspondientemente. Sin
embargo, observaron superior peligro de pericarditis y arritmias cardiacas
posteriormente a un test positivo de COVID-19. No se apreciaron efectos similares
con ninguno de los otros productos bioldgicos, excepto por un superior peligro de
arritmia posterior a la segunda dosis de Moderna. Los estudios por edad
evidenciaron mayor peligro de miocarditis solo en los menores de 40 afios.
CONCLUSIONES: Los beneficios esperados de las vacunas para prevenir COVID-
19 superan con creces cualquier efecto secundario y sus complicaciones graves
asociadas actualmente conocidas en la mayoria de los pacientes.
RECOMENDACIONES: La certeza de las vacunas es una cuestion que continuara
durante la pandemia, los nuevos tratamientos también seran de ayuda; sin
embargo, el virus seguira evolucionando y si bien se ha tenido éxito, es necesario
permanecer atento a lo que pueda venir después, mientras tanto el uso de

mascarillas es primordial para protegerse a si mismo y al préjimo.1!

Luzuriaga J.et al.'? 2021, en su articulo “Impacto de vacunas contra COVID-19 y
la incidencia de nuevas infecciones en agentes de sanidad de la regién de Buenos
Aires”. RESUMEN: De acuerdo con los investigadores, en la region de Buenos
Aires se jerarquizd las clases de superior peligro de contagio, principiando el
desarrollo de la inoculacion con el agente sanitario. Este estudio tiene como meta
estimar el efecto de la inoculacion relacionada con la variacion media de nuevos
acontecimientos COVID-19 en el agente sanitario; contrastada con los habitantes
locales. METODOLOGIA: Las ocurrencias comprobadas se extrajeron de su
organismo estatal de vigilancia farmacoldgica, en el lapso de abril 2020 a marzo
2021. Los investigadores inoculados emplearon la base del sistema Vacunate PBA.
RESULTADOS: Desde septiembre, el nUmero de acontecimientos disminuye mas
acentuadamente en el Personal de Salud que en los habitantes locales. Hasta
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febrero de 2021 recibieron la primera dosis el 42% de los agentes de sanidad y la
segunda dosis el 24%. Observandose en marzo un incremento del 10% en los
habitantes locales comparado con febrero, en el Personal de Salud baja un 35%.
Evidencia de la baja importante mas acentuada en Personal de Salud. DISCUSION:
Los investigadores informan que; A partir de la inoculacion con el producto bilégico
preventivo contra COVID-19 a finales del 2020 en distintas naciones, se notifica
una baja frecuencia del nimero de contagios por COVID-19 en los agentes de
sanidad, coincide con lo encontrado en la presente investigacion la cual proporciona

datos de la nacién con respecto a la validez de las vacunas en Personal de Salud.'?

Vélez M, Vélez-Marin V.> 2020, en su sintesis rapida “Productos bioldgicos
preventivos COVID-19: pruebas sobre certeza, generacion de inmunidad y validez”.
RESUMEN: Los investigadores informan; del ensayo clinico para la vacuna del
laboratorio Moderna incluidos en esta sintesis. Aspecto planteado: Estimar la
certeza y validez del producto biolégico preventivo mRNA-1273 en adulto mayor de
56 afos. Pais: Estados Unidos. Fecha: Sept 2020. Desarrollador: institucion de
Moderna. Caracteristicas del estudio: Ensayo clinico fase I, abierto, no aleatorizado,
cegamiento al manejo de la informacion administrada por un ente externo. N° de
registro: NCT04283461. Descripcion de la muestra: Se amplio el ensayo previo (18)
para incluir 40 participantes estratificados de acuerdo con la edad en: grupo |, de
cincuenta y seis afios a setenta afios; y grupo I, mayor o igual a setenta y un afios.
Se distribuyo cada subgrupo en dos grupos para recibir dosis diferentes de la
vacuna, cada grupo queddé con 10 participantes. Aspectos clave de la intervencion
/ comparador: Intervencién. Dos dosis de la vacuna candidata mRNA-1273, con 28
dias de diferencia, por via IM. Se realiz6 escalamiento de la dosis, en dos grupos
gue recibirian la dosis de 25 micro gramos o de 100 micro gramos, en cada
subgrupo estratificado por edad. Comparador: entre las dosis. Hallazgos clave: la
media de la edad fue 68 afios, el 48 % fueron hombres. Un participante del grupo |
(25 micro gramos) no recibié la segunda dosis dado que presento una paroniquia
con complicaciones secundarias. Seguridad: Los eventos adversos fueron leves a
moderados, dosis dependiente (mas comunes con la dosis de 100 micro gramos) y
méas comunes luego de la segunda inmunizacion. Las reacciones que ocurrieron en
mas del 50 % de participantes luego de la segunda dosis fueron: fatiga, escalofrios,

cefalea y mialgias. El dolor en el area de inyeccion se presenté en el 100 % de
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participantes que repitieron la dosis de 100 micro gramos. Inmunogenicidad: La
réplica de conexion de anticuerpos (Ac) especificos medida por ELISA, incremento
rapidamente luego de la primera dosis de la vacuna, y esta unién fue proporcional
a la dosis utilizada. En el dia 57 con la dosis de 25 micro gramos, el grupo | tuvo
titulos de medias geométricas (TMG) de 323,945 y el grupo Il de 1,128,391. Entre
los que recibieron la dosis de 100 micro gramos, el TMG fue 1,183,066 y 3,638,522,
respectivamente para cada grupo. Luego de recibir la segunda dosis de
vacunacion, se detecté actividad de anticuerpo neutralizantes (AcN) por los
multiples métodos en todos los participantes evaluados (PsVNAG6 y 3 métodos para
neutralizar el virus: nLuc HTNA7, FRNT-mNG8 y PRNT9 del SARS-CoV-2 activo.
La respuesta de union de Ac y AcN fue similar a la reportada previamente entre los
participantes de 18 a 55 afios que recibieron la vacuna, y sobre la mediana del
panel de control de aquellos que donaron suero de convaleciente (n=38), con una
fuerte respuesta de células CD4 tipo Thl. Conclusién: En esta investigacion con
personas de la tercera edad, los efectos adversos relacionados con el producto
biol6gico MRNA-1273 se observaron de insignificantes a prudenciales. Las dosis
de 100 micro gramos generd titulos de AcN y unién a Ac superiores que la dosis de
25 micro gramos, lo que soporta el empleo de la dosis de 100 micro gramos en el

ensayo fase Il del producto biolégico preventivo.®

OMS: Wilder-Smith A, Hombach J, Marti M, O’Brien K. 2021. En su articulo
“Consejos para el empleo de la vacuna contra la COVID-19 inactivada, desarrollada
por Sinovac”. Método: La OMS informan que, Sinovac-CoronaVac es un producto
biolégico preventivo de virus inactivado con hidréxido de aluminio. En un ensayo de
fase Il que se realiz6 en Brasil, se obtuvo evidencia de que dos dosis, aplicadas a
intervalos de 14 dias, eran eficaces en un 51 % contra el contagio sintomatico por
COVID-19, del 100 % contra la COVID-19 severa y del 100 % contra el
internamiento sanitario después de 14 dias de la segunda inoculacién. El grupo
inoculado no evidencid mortandad, el grupo placebo si presento una muerte
vinculada con la COVID-19. El producto biolégico preventivo conservo su eficacia
en las clases con y sin morbilidades acompafantes, o si habian contraido un
contagio previo por SARS-CoV-2. El promedio del seguimiento fue de 73 dias. Los
informes relacionados a la validez del producto biolégico preventivo obtenidos de

los estudios en fase Ill de Indonesia (65,3 %) y Turquia (83,5 %) contra el contagio
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sintomatico por COVID-19 demuestran que generan inmunidad. Los reportes de un
estudio de cohortes posterior al lanzamiento del producto biolégico preventivo en
Chile con la participacion de 2,5 millones de seres humanos de 16 afios a més que
habian recibido dos inoculaciones y 2,1 millones de seres humanos que recibieron
una inoculacién, mostraron que la validez del producto biolégico preventivo contra
la morbilidad sintomatica 14 dias posteriores a la segunda dosis es del 67 % contra
el contagio sintomatico por SARS-CoV-2, del 85 % contra la hospitalizacion y del
80 % evita la mortandad. Otro estudio en Manaos (Brasil), estimé la validez en un
49,6 % después de al menos una dosis, con circulacién de la variante P.1. En un
estudio de cohortes efectuado en Chile con presencia de las variantes B.1.1.7y P.1
se confirmé la validez del producto bioldgico preventivo contra la hospitalizacion y
la mortandad. Hoy, la OMS aconseja el empleo de Sinovac-CoronaVac a pesar de
la presencia de micro organismos virales cambiantes. Se sugiere a las naciones
gue emplean los productos biolégicos preventivos en presencia de variantes que
observen la validez del producto biolégico preventivo, con precision recopilando
datos sobre la regularidad y la severidad de los contagios intensos causadas por
variantes. La OMS seguira vigilando y recopilando nuevos datos, para actualizar

las recomendaciones.?
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2.2. Bases tedricas
2.2.1. Pandemia

Enfermedad epidémica extendida a muchos paises o que ataca a todos los

individuos de una localidad o region, (segun la real academia espafiola).

2.2.2. COVID-19 (SARS-CoV-2)

De acuerdo a Pastrian,'®* Finalizando el mes de diciembre de 2019, los
establecimientos de salud de la localidad de Wuhan, regién de Hubei, China.
Notificaban contagios masivos de neumonia de causa desconocida. Al inicio, se
avis6 que los enfermos provenian mayoritariamente de un establecimiento
comercial de productos hidrobioldgicos de la cuidad. Después, expertos
determinaron el microorganismo etiolégico, como un nuevo coronavirus (CoV)
también la susecesion gendmica se divulgo (Wuhan-Hu-1, GenBank Accession No.
MN908947). La OMS anuncio el nombre oficial de la nueva enfermedad como
‘enfermedad por coronavirus 2019” (COVID-19) y ElI Comité Internacional de
Taxonomia de Virus lo nombré SARS-CoV-2.13 Hasta el dia de hoy, 19 de mayo de
2022, La OMS ha reportado un total de 162 millones de casos confirmados y un
total de 3,3 millones de fallecidos.® En Pert se han reportado 3,556,384 casos
confirmados y 212,654 fallecidos (segun la sala situacional COVID-19 al 18 de abril
2022).18

2.2.3. Mecanismo de transmisién

De acuerdo a Pastrian,'® Esta cientificamente comprobado que COVID-19 es un
micro organismo viral muy infeccioso y contagioso entre las personas. El
mecanismo de transmision de la morbilidad es por aspiracion de aerosoles
respiratorios que expulsa una persona contagiada al hablar, respirar, toser o
estornudar existiendo un contacto intimo entre ambos. Epidemiolégicamente, el
micro organismo viral se incuba entre 2 y 14 dias, desarrollando sintomas

aproximadamente al quinto dia.!3
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2.2.4. Sintomas y signos clinicos

De acuerdo a Pastrian,'® Por lo general, los pacientes son asintomaticos o
presentan sintomas respiratorios leves. No obstante, las personas mayores y
enfermos con uno o dos trastornos subyacentes, probablemente evolucionen a
cuadros muy severos como dificultad para respirar, shock séptico, incluso la
muerte. Respecto a los signos clinicos los exdmenes de laboratorio, han
evidenciado que la mayoria de los convalecientes presentan recuentos normales a

disminuidos de glébulos blancos y plaquetas.!?

2.2.5. Morfologia y Estructura Molecular de SARS-CoV-2.

De acuerdo a Pastrian,'® Mediante imagenes de microscopia electronica el SARS-
CoV-2 se asemeja a una corona solar. Presenta una morfologia esférica con un
diametro entre los 60 a 140 nm; con espigas o “Spikes” de 8 a 12 nm de longitud.
La conformacién de la particula viral se basa principalmente en una nucleocapside
(que preserva al material genético viral) y en una cubierta externa. En la
nucleocapside, el genoma viral se vincula con la proteina de la nucleocapside (N),
esta se encuentra fosforilada e insertada dentro de la bicapa de fosfolipidos de la
cubierta externa. En cuanto a la cubierta externa, alli se encuentran proteinas
estructurales principales y cumplen las siguientes funciones: La proteina (S), Spike
facilita la union del virus al receptor de la célula huésped, la proteina (M) proteina
de membrana ayuda a mantener la curvatura de la membrana y la unién con la
nucleocapside, la proteina (E) proteina de envoltura juega un papel importante en
el ensamblaje y liberacion del virus y la proteina (N) forma parte de la nucleocapside
al unirse al material genético viral. La proteina accesoria (HE) se encuentra solo en
algunos Beta coronavirus y su actividad esterasa facilita la entrada del virus en la

célula huésped, también, ayuda en su propagacion.
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El genoma de SARS-CoV-2

De acuerdo a Pastrian,'® Estd constituido por una Unica cadena de RNA
monocatenario de polaridad positiva (+ssRNA) de aproximadamente 30.000 pares
de bases. Esta cadena de RNA es parecida, estructuralmente a un RNA mensajero
de células eucarioticas. No obstante, a diferencia de los RNAm eucaridticos, este
genoma viral contiene al menos seis marcos abiertos de lectura (ORF). El genoma
de SARSCoV-2 se puede dividir en tres tercios. Los dos primeros tercios (mas cerca
del extremo 5’) codifican para el gen de la replicasa viral. Este gen esta constituido
por ORF la y ORF 1b, los que, al comienzo de la infeccion, seran traducidos
directamente en dos poliproteinas de gran tamario llamadas ppla y pplab. Estas
poliproteinas posteriormente seran procesadas proteoliticamente para generar 16
proteinas no estructurales, las cuales estan implicadas en la replicacion del genoma
viral y en la transcripcion de RNAm sub gendmicos. El ultimo tercio del genoma
(mas cerca del extremo 3’) codifica los genes de las 4 proteinas estructurales
principales proteina (S), proteina (M), proteina (E) y proteina (N) y lo genes de las

proteinas accesorias proteina (HE), 3, 7a, entre otras.*3

2.2.6. Mecanismos de patogénesis de SARS-COV-2
Ingreso de SARS-CoV-2 en la célula huésped.

De acuerdo a Pastrian,®® El virus SARS-CoV-2, para que ingrese en la célula
huésped deben acoplarse; la proteina (S) del virus y el receptor de la enzima
convertidora de la angiotensina 2 de la célula. ECA 2 contribuye en la normalizacion
de la presion arterial al realizar la transformacion de la angiotensina | en
angiotensina 2. El receptor de ECA 2 se encuentra expresado en el tracto
respiratorio bajo, eséfago, estdbmago, intestino, corazon, rifién y vejiga. En el
pulmon, estd expresado principalmente en células alveolares tipo 2 también en la
cavidad oral, esta expresado en células epiteliales de la lengua. La proteina (S) de
COVID-19 posee dos subunidades. La subunidad S1 es la que interacciona y se
acopla al receptor ECA 2 por medio del dominio de unién al receptor (RBD),
mientras que, la subunidad S2 determina la fusion de la membrana del virus con la
membrana de la célula huésped. El virus completa la entrada en la célula

hospedera, por medio de la proteina (S) la cual debe ser escindida por una enzima
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proteasa (TMPRRS2). La escision de la proteina (S) ocurre en 2 diferentes
posiciones de la subunidad S2, esto contribuye a la separacion de la uniéon RBD de
la subunidad S1 con el receptor ECA 2 y a la posterior fusion de las membranas,

posibilita la entrada del virus mediante endocitosis.*3

Traduccion del Genoma Viral y Transcripcion de las Proteinas de COVID-19.

De acuerdo a Pastrian,*® concluido el ingreso al citoplasma, la nucleocapside del
virus se libera y permite la salida del RNA gendmico viral. Esta secuencia de RNA
actua como un RNAmM donde se transcribe directamente el gen de la replicasa viral;
generando la produccion de las 16 proteinas no estructurales (nsps) designadas
nspl a nspl6. Estas producen el complejo replicasa transcriptasa (RTC), el cual,
se ensambla en el reticulo endoplasmético (RE). La mayoria estan implicadas en
la replicacion y transcripcion gendémica del virus ejerciendo actividades enziméaticas
de tipo proteasa. Finalmente, el complejo (RTC) replica y sintetiza un conjunto de
RNAmM subgendmicos (sgRNA), que codifican para la elaboracion de las proteinas
estructurales principales (S), (M), (E), (N) y para las proteinas accesorias (hacia el

extremo 3’).13

Replicacién del RNA, ensamblaje de las proteinas y salida de COVID-19 de la

célula huésped.

De acuerdo a Pastrian,*® En la copia de los COVID-19, el RNA monocatenario de
polaridad positiva (+ssRNA) es el modelo para sintetizar, una réplica de RNA
monocatenario de polaridad negativa (-ssRNA). Partiendo de esta copia de -SSRNA,
se elaboran las poliproteinas pplay pplab, que constituyen en el complejo RTC.
El complejo RTC, posee actividad enzimatica replicativa, y crea una copia del
genoma +ssRNA del virus a partir del molde de -ssRNA. EI RNA gendmico viral
sintetizado, se une con la proteina (N) construyendo la nucleocapside, las proteinas
estructurales (S), (M), (E); y también las accesorias, a partir de los sgRNA, son
elaboradas en el reticulo endoplasmatico (RE) y conducidas al complejo de Golgi

siendo ensambladas con la nucleocapside produciendo nuevas particulas viricas,
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gue son exportadas a la membrana plasmatica celular formando vesiculas,

produciéndose asi la liberacién del virus.'?

2.2.7. Respuesta inmune frente a COVID-19

Respuesta Inmune Innata. De acuerdo a Pastrian,'® Para armar una reaccion
antiviral, el sistema inmune innato descubre una infeccion mediante receptores de
reconocimiento de estandares (PRRs), que identifican moléculas intrinsecas
presentes en los patdgenos. Estas moléculas intrinsecas corresponden a los
(PAMPs). Se comprenden primordialmente receptores tipo toll (TLR). Estos
receptores presentan dos dominios, un dominio exterior que se une a PAMP y un
dominio interior que presenta cascadas de sefalizacion, induciendo diferentes
respuestas biologicas. En el caso de los COVID-19, sus PAMPs estan vinculados
a su RNA. Cuando la proteina (S) de los COVID-19 se une al receptor ECA 2 de la
célula huésped y se fusiona con su membrana celular, forma una endosoma y el
virus ingresa junto con su RNA. Los PAMPs asociados a este RNA son reconocidos
por receptores tipo toll presentes en endosomas como TLR3, TLR7, TLR8 y TLRO.
Este suceso de reconocimiento lleva a la activacion de varias vias de sefializacion
y de factores de transcripcion, como el factor nuclear kappa B (NFkB), proteina
activadora (AP-1), entre otros; que estimulan la expresion de genes que codifican
muchas de las proteinas necesarias para la inflamacion, tales como, factor de
necrosis tumoral, citoquinas y quimioquinas. IRF3 e IRF7 promueven la elaboracion
de interferén tipo | los que son importantes frente a las respuestas antivirales, son
capaces de suprimir la replicacién y diseminacion viral en etapas tempranas,

induciendo una respuesta inmune adaptativa efectiva.?

Respuesta Inmune Humoral. De acuerdo a Pastrian,'® La respuesta inmune
humoral en las fases posteriores a la infeccion produce anticuerpos mediada por
linfocitos T es crucial en la inmunidad adaptativa frente a las infecciones virales
evitando una reinfeccién futura. EI microambiente de citoquinas generado por las
células que presentan antigenos, como las células dendriticas, direccionan el tipo
de respuesta de los linfocitos T. Los tipos de respuestas generadas por los linfocitos
T son: Linfocitos T helper (CD4+) organizan la respuesta adaptativa activando a los
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linfocitos B en la produccion de anticuerpos y los linfocitos T citotéxicos (CD8+) son

esenciales para matar a las células infectadas por el virus.!3

2.2.8. Etapas del desarrollo de las vacunas

A diciembre del 2020, laboratorios de todo el mundo habian desarrollado en tiempo
récord aproximadamente 252 vacunas,®® (70 de ellas en etapa de desarrollo clinico)
algunas tan novedosas como las vacunas de ARNm y otras con métodos mas

tradicionales como el uso de virus inactivados.®®

Normalmente, el desarrollo de las vacunas sigue un conjunto estandarizado de

pasos, de una duracién de alrededor de 10 afios.%
Las primeras etapas

Estas son de naturaleza exploratoria que dura entre 2 a 4 afios y que involucra
investigaciéon de laboratorio para entender el comportamiento del microorganismo

gue causa la infeccién.®*

2.2.9. La inteligencia artificial (IA): vacunas en tiempo récord

En 1993, Manuel Peitsch,®! bioinformatico y fundador de SWISS-MODEL, lanzé
la idea de utilizar sistemas de simulacion por ordenador que no requirieran
intervencion humana para obtener informacion estructural sobre proteinas y
comprender mejor las funciones moleculares. El proyecto parecia una cosa de
ciencia ficcion.

Torsten Schwede,®! vicepresidente de investigacion de la Universidad de Basilea
y jefe del grupo de investigacion del Instituto Suizo de Bioinformatica SIB, que ha
desarrollado SWISS-MODEL, un servidor de modelizaciéon de estructuras de
proteinas totalmente automatizado y utilizado por investigadores de todo el

mundo.

SWISS-MODEL fue pionero en los avances de los ultimos diez afios en el campo

de la biologia estructural computacional.
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SWISS-MODEL cre6 el primer software del mundo capaz de modelar de forma
completamente autbnoma las estructuras tridimensionales de proteinas ain no

descubiertas por método experimental.®!

Compara estructuras proteinicas conocidas con secuencias de proteinas
desconocidas -lo que se conoce como “modelizacién por homologia”-
el software ha superado la capacidad humana en términos de precision y

rendimiento y se utiliza en todo el mundo.%!

Para comparar un modelo 3D de una proteina con una estructura de referencia
experimental, hay que hacer rotar el modelo hasta que haya una superposicion
Optima. Pero con los objetos flexibles, esta superposicion es dificil de lograr. Para
resolver este problema, el equipo de SWISS-MODEL desarroll6 un marcador
llamado IDDT (local Distance Difference Test),%! que evalla el grado de
concordancia de una prediccion con respecto a la estructura de referencia,
independientemente de los movimientos intramoleculares. Esos marcadores, que
pueden utilizarse sin necesidad de supervision humana, son esenciales para el

desarrollo de métodos autonomos de modelado de proteinas.

Recientemente, las estructuras de proteinas han sido noticia debido a su papel
central en el desarrollo de nuevas vacunas contra la COVID-19, vacunas basadas
en el ARN mensajero. Gracias a los recientes avances en inteligencia artificial, es
posible ahora predecir con gran precision las estructuras tridimensionales de
proteinas diana de alta complejidad.®*

Empresa londinense DeepMind (propiedad de Google desde 2014).5%

Creo el sistema de IA AlphaFold2,5! que permitié definir rApidamente diferentes
estructuras proteinicas del SARS-CoV-2, un virus sobre el que se disponia de

muy poca informacion hasta hace solo unos meses.

El sistema de inteligencia artificial de DeepMind,®! AlphaFold2, utiliza técnicas
avanzadas de aprendizaje automatico, conocidas como redes neuronales
profundas, para predecir las estructuras de las proteinas directamente a partir de
Sus secuencias genéticas. Para ello, el sistema de IA aprendio las secuencias y

estructuras de unas 100 000 proteinas conocidas utilizando datos experimentales
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facilitados por la comunidad cientifica. Hoy, es capaz de realizar predicciones muy

precisas de modelos 3D de cualquier proteina.

DeepMind. Gran aliado para el desarrollo de nuevos medicamentos y

tratamientos farmacol6gicos avanzados.
CASP, AlphaFold2 y COVID-19.52

El CASP (Evaluacion critica de la prediccion de la estructura de proteinas, por sus

siglas en inglés) se lleva a cabo cada dos afios.

Durante el Gltimo experimento realizado en 2020 (CASP14),%? se evaluo la
precision de los métodos de prediccion en casi un centenar de proteinas diana.
Las predicciones de AlphaFold2 demostraron ser muy precisas,®? incluso en los
casos mas dificiles, como el de una proteina del SARS-CoV-2 previamente
desconocida, la ORF8. El SARS-CoV-2 estd compuesto por unas 30 proteinas

diferentes, de las cuales una docena no se conoce bien.%!

SWISS-MODEL también ha contribuido con el éxito de DeepMind,®! seguin
Torsten Schwede. El intercambio de informacion se intensificd durante la
pandemia demostrando la importancia de la colaboracién para lograr resultados
significativos en un plazo mucho mas breve. El intercambio abierto de informacion
sobre el SARS-CoV-2 dentro de la comunidad cientifica ha hecho posible el

desarrollo de vacunas en un tiempo récord.5*

2.2.10. Etapa pre-clinica

Con una duracion de 1 a 2 afios, donde se usan sistemas de cultivos de tejidos o
células para evaluar la seguridad de la vacuna candidata y su capacidad de

provocar una respuesta inmunolégica.®

Valora si la vacuna produce una respuesta inmune a nivel celular y en animales,

como ratones o monos.®

27



2.2.11. Etapa clinica

Donde se estudia su efectividad y seguridad en humanos.®® La etapa clinica

implica 3 fases:
Fase |

Que evalua la vacuna candidata; Valora la seguridad y dosis 6ptima de la vacuna.
Ademas, confirma que estimula el sistema inmunoldgico en humanos e involucra
a un pequenfo grupo de adultos, Entre 20 y 100 participantes para evaluar

tolerabilidad a nivel local y sistémico.®® Dura entre 1 semana y varios meses.®
Fase Il

Donde se administra la vacuna en un grupo mayor de personas. Cientos de
participantes; Incluye grupos, como nifios y adultos mayores para estudiar la
inmunogenicidad de los compuestos activos relevantes, el perfil de seguridad de la

vacuna y la dosis.®® Dura alrededor de 2 afios.®
Fase I

Donde se utiliza un tamafio poblacional que va entre cientos y hasta 3.000 o mas
participantes, siendo el objetivo evaluar la eficacia y seguridad de la o las
formulaciones de los componentes inmunoldgicamente activos y donde ademas se
pueden identificar eventos adversos comunes.®® Permite estimar cuantos se
infectan luego de la vacunacion y puede revelar efectos secundarios raros, el

tiempo de duracién es de uno a 4 afios.®

Si la Fase Il es exitosa, se solicita el registro sanitario a la autoridad regulatoria
nacional, ya que todas las vacunas antes de ser utilizadas deben contar con

autorizacion de una autoridad reguladora.®’
Fase IV

Se realiza después de que el organismo nacional de registro de medicamentos
haya aprobado un medicamento para su distribucion o comercializacién. Participan

miles de personas y la duracion es mas de 1 afio.
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Estos ensayos pueden incluir desde investigacion destinada a explorar un efecto
farmacologico especifico, hasta establecer la frecuencia de reacciones adversas o

a determinar los efectos de la administracion a largo plazo de un medicamento.8
Vacunas aprobadas para su uso en emergencia

Asi, desde que se publicé la secuencia genética del virus que causa COVID-19,7°
se estimaba que el proceso de tener una vacuna aprobada para su uso seria de
entre 12 a 18 meses a partir de enero de 2020. Sin embargo, después de completar
ensayos clinicos a gran escala, la vacuna BioNTech / Pfizer fue la primera en ser
autorizada para “uso de emergencia”,®* después de 11 meses, a lo que se le han

unido otras 1316 mas, desarrolladas por diversos laboratorios en el mundo.®®

Plataformas de vacunas

Se entiende por “plataforma de vacuna” a una categoria de vacuna que se asocia
a una tecnologia para su produccion y a una forma de actuar sobre el sistema

inmune.’?

Las plataformas de vacunas hasta ahora desarrolladas son: virus atenuados, virus
inactivados, con vectores virales (replicantes y no replicantes) también llamadas
de virus recombinantes, vacunas basadas en acidos nucleicos (ADN o ARNm) y
vacunas a base de proteinas virales (proteinas completas, subunidades de

proteinas, particulas similares a virus, proteinas recombinantes).’?
En términos generales, las vacunas requieren dos componentes:

1) antigenos del patégeno-diana que son proporcionados en la vacuna o pueden

ser generados por el individuo receptor de la vacuna.

2) una sefial de infeccion (como un patrén molecular asociado a patégenos o un
patrén molecular asociado a dafio) que alerta y activa el sistema inmunolégico del

huésped.

La nueva generacion de vacunas se basa en utilizar la informacion de la
secuencia de nucleétidos del patégeno que codifica la o las proteinas claves para

la infeccidon y que luego actuaran como antigenos.’?
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Para iniciar el desarrollo de estas vacunas es necesario conocer las secuencias
de los acidos nucleicos que codifican la o las proteinas virales claves, las cuales
se expresaran una vez administrada la vacuna y actuaran como antigenos,

proporcionando proteccion contra la infeccién o enfermedad.’?

Como estas vacunas se pueden desarrollar sélo en base a la informacion de
secuencia genética, utilizan un portador de base, como una secuencia de acidos
nucleicos, un vector viral o un liposoma, que se puede modelar con los

componentes antigénicos diana de los patégenos (conocidos como moédulos).’?

Esto hace que estas plataformas sean altamente adaptables y acelera

considerablemente el desarrollo de la vacuna.’?

Una vez disefiados los portadores bases, el desarrollo de futuras vacunas que
utilicen la misma plataforma deberia simplemente requerir el conocimiento de la
secuencia que codifica al componente antigénico y su insercion en el portador de
base, es decir, la sustitucion del componente antigénico deseado; esto permitira
un desarrollo mas rapido y econdmico, facilitara la aprobacion regulatoria y la

produccién en masa.’?

Asi, las plataformas de vacunas adaptables podran reducir el periodo de
investigacién y disefio de vacunas, necesario en los tiempos actuales de

pandemia.’?
Vacunas con acido nucleico

Las vacunas a base de &cido nucleico pueden contener ADN o ARNm que
codifica la secuencia génica para la expresion de la/s proteina/s clave/s del virus
(antigeno). Para que el acido nucleico ingrese a las células humanas se pueden
requerir ciertas particularidades como determinadas formulaciones galénicas (por
ejemplo: una de las vacunas contra el SARS-CoV-2 que contiene ARNm, esta

formulada en un liposoma).”®

Estas vacunas son faciles de desarrollar porque implica producir sélo material
genético, no el virus. Por lo tanto, estas plataformas se pueden adaptar
rapidamente cuando surgen nuevos virus, razon por la cual estuvieron entre las

primeras vacunas para COVID-19 que ingresaron a ensayos clinicos.”
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La mayoria de las vacunas que se estan desarrollando bajo esta plataforma para
COVID-19 codifican para la proteina espiga del virus, S o “spike” (por su nombre
en inglés), pero también hay desarrollos que han elegido otras subunidades

proteicas del SARS-CoV-2 como blanco inmunogénico.”

Las vacunas de ADN consisten en un constructo sintético de ADN que codifica el
antigeno de la vacuna. Para una captacion eficiente del constructo en las células,
la inyeccidn debe ir seguida de electroporacion (Proporciona pulsos eléctricos que
crean poros temporales en las células proximas al lugar de la inyeccion que
facilita la entrada del ADN virico al nacleo celular).” Después del ingreso en las
células, el antigeno de la vacuna se expresa a partir del constructo de ADN: se

transcribe en el nlcleo y se traduce en el citoplasma celular.”

Las vacunas basadas en ARNm funcionan con el mismo principio que las
vacunas de ADN, excepto que los primeros pasos (transcripcion nuclear del

constructo de ADN vy la transcripcion en ARNm) no tienen lugar.”

ElI ARNm es una plataforma emergente, no infecciosa ni integradora con casi
ningun riesgo potencial de mutagénesis insercional. Actualmente, se estan

estudiando el ARN no replicante y los ARN auto replicantes derivados de virus.”?

La inmunogenicidad del ARNm se puede minimizar y se pueden realizar
alteraciones para aumentar la estabilidad de estas vacunas. La inmunidad anti-
vector también se evita, ya que el ARNm es el vector genético minimamente

inmunogénico, lo que permite la administracion repetida de la vacuna.”

Es probable que las vacunas ARNm auto replicantes induzcan inmunidad usando
una dosis mas baja, porque se expresa mas antigeno de la vacuna por célula.
Dado que el ARNm no es muy estable, estos constructos incluyen nucleésidos
modificados para prevenir la degradacién. También es necesaria una molécula
portadora para permitir la entrada del ARNm en las células, las nanoparticulas de

lipidos (liposomas) son las mas cominmente usadas.’?

La mayoria de los ensayos clinicos de vacunas para COVID-19 actualmente en

curso involucran una plataforma de nueva generacion.

Las vacunas de acido ribonucleico (ARN) pueden producirse rapidamente. se han
realizado ensayos clinicos con vacunas para MERS y SARS.
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Pfizer/BioNTech (BNT162)

Pfizer y BioNtech han colaborado en el desarrollo de cuatro vacunas candidatas
para COVID-19 denominadas BNT162 de las cuales dos son basados en mRNA
con nucleésidos modificados (modRNA), una basada en mRNA conteniendo
uridina (URNA), y una basada en mRNA autoamplificadora (saRNA).

Las compaiiias seleccionaron las vacunas modRMNA (BNT160b1 y BNT160b2)

para los estudios iniciales.”®

En mayo 2020, se iniciaron dos ensayos clinicos fase I/ll con la vacuna
BNT160b1l, uno en los Estados Unidos y el otro en Alemania. Se han publicado
dos estudios cuyos desenlaces han sido la seguridad e inmunogenicidad de la
vacuna en personas sanas entre 18 y 55 afios.’*"® El primer estudio incluy6 45
participantes y evaluo tres dosis de la vacuna (10 ug o 30 ug en dos
inmunizaciones, o 100 ug dosis Unica).’* El estudio report6 reacciones locales o
sistémicas en el 100 % de participantes que recibieron las dosis de 30 ugy 100
Mg, siendo clasificadas en su mayoria como leves a moderadas, con un
comportamiento dependiente de la dosis y mas comunes posterior a la segunda
inmunizacién.” Los eventos adversos se presentaron en mas del 50 % de los
pacientes y 2 participantes reportaron eventos adversos graves (fiebre grado 3y
alteraciones del suefio), sin eventos adversos potencialmente fatales.’* Se
encontrd una linfopenia leve y transitoria en cerca del 50 % de individuos posterior
a la primera aplicacion de la vacuna, a las dosis de 30 pg y 100 pg, sin sintomas

clinicos asociados.™

En cuanto a la inmunogenicidad, hubo deteccién de Ac IgG especificos para el
dominio de union al receptor (RBD por sus siglas en inglés para receptor binding
domain) de SARS-CoV-2 y produccion de AcN contra el virus en todos los
participantes del estudio, con titulos mayores después de la segunda
inmunizacion y con una respuesta dosis dependiente, encontrandose que estos
titulos superaban a los registrados por el panel de muestras de sueros de
convalecientes que tuvieron COVID-19.74 Esto fue confirmado en los hallazgos del
segundo estudio, que incluyé 60 individuos sanos en los cuales se probaron
varias dosis de la vacuna.’” Los estudios reportaron que la mayoria de los

participantes tuvieron una respuesta tipo Thl seguida de la activacion inmune de
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las células T CD4+ y CD8+ especificas para RBD, respuesta que también fue

mayor que la obtenida en los sueros de convalecientes.”

Mas recientemente se publicé un ensayo fase | que comparoé las vacunas
BNT160b1 y BNT160b2 contra placebo,’® encontrando una inmunogenicidad
similar con ambas vacunas, pero menores reacciones y eventos adversos, tanto
locales como sistémicas, de la vacuna BNT160b2, principalmente en adultos
mayores.’® Hallazgo que concuerda con los resultados de estudios preclinicos de

BNT162b2 realizados en Macacos Rhesus y murinos.’’

Los resultados descritos permitieron el inicio (27 de julio) de un ensayo clinico
fase II/Ill combinada, donde se eligié a la vacuna BNT162b2 para avanzar a esta
fase.’87980 Este estudio planea reclutar 43.998 participantes en varios paises,
incluyendo Brasil y Alemania, probando multiples dosis de la vacuna en 2
aplicaciones (dia 0 y 28).7981 Ademas del desenlace primario, que es eficacia para
prevenir COVID-19 a los 7 dias de la vacunacion, el estudio también evaluara el
potencial de la vacuna candidata para brindar proteccién en aquellos que han
tenido una exposicién previa al SARS-CoV-2, asi como su capacidad de prevenir
casos graves de COVID-19.8? Por solicitud de la FDA, también debe incluirse en
el andlisis final la eficacia en funcidén de los casos acumulados 14 dias después
de la segunda dosis, que se ha considerado para todos los ensayos clinicos en
curso, con el objetivo de realizar comparaciones adecuadas entre los datos

arrojados por cada vacuna.®?

El 9 de noviembre, la empresa Pfizer lanzé un comunicado de prensa con un
analisis interino de los resultados de eficacia y seguridad del ensayo clinico fase
[Il de la vacuna BNT162b2, realizado en 94 casos confirmados de COVID-19 a los
7 dias de la segunda inmunizacion, mostrando una eficacia de la vacuna superior
al 90 %.82 Para esta fecha, ya se habian reclutado 43.538 participantes, de los
cuales 38.955 ya habian recibido una segunda dosis de la vacuna candidata.®?
Entre los voluntarios reclutados, el 42 % fue a nivel global y el porcentaje restante
en Estados Unidos, en donde el 30 % de individuos provienen de diferentes
grupos raciales y étnicos.®? Una de las principales limitaciones de esta vacuna es
gue requiere un almacenamiento a temperaturas inferiores a -70 °C, lo cual se

convierte en una barrera importante para la logistica de distribucion e implica
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limitaciones en la accesibilidad.®3 Estan pendientes los articulos cientificos

valorados por pares de estos resultados.

Pfizer y BioNtech también recibieron la designacién “Fast Track” de la FDA para
las vacunas BNT162b1 y BNT162b2.7885 Al tener los resultados de 164 casos
confirmados de COVID-19 en el ensayo fase Ill, Pfizer y BioNtech aplicaran para
la aprobacion para uso de emergencia por la FDA, lo cual podria suceder a finales

de noviembre.82

El 6 de octubre la Agencia Europea de Medicamentos (EMA por sus siglas en
inglés) anuncio que esta vacuna ha comenzado el proceso de revision continua,
para reducir el tiempo antes de que se tome una decision sobre seguridad y

eficacia.8*

En Australia, BNT162b2 recibio6 la determinacion provisional de la Administracion
de productos terapéuticos de Australia (TGA, por sus siglas en inglés), que es el

primer paso para la aprobacion de la vacuna en ese pais.

El aliado de BioNTech en China, Shanghai Fosun Pharmaceutical Group, anuncio

gue se esta buscando la aprobacién de BNT162b2 en ese pais.’®

Moderna/NIAID (MRNA-1273)

Esta vacuna fue desarrollada por Moderna y el NIAID (National Institute of Allergy
and Infectious Diseases) de Estados Unidos, basados en estudios previos
relacionados con coronavirus como MERS y SARS.

Se han publicado 2 estudios de un ensayo fase 1.8687 El primero reporté
resultados de seguridad e inmunogenicidad para 45 participantes sanos de 18 y
45 afnos, y el segundo valoré los mismos desenlaces en 40 individuos mayores de
56 afios.8%8” En ambos estudios, no se reportaron reacciones o eventos adversos
potencialmente fatales,®° y la mayoria de las reacciones adversas fueron de leves
a moderadas y dosis dependientes.887 De estas, ocurrieron en mas de la mitad
de los participantes: fatiga, escalofrios, cefalea, mialgias y dolor en el area de la
aplicacion; y muchas se presentaron en el 100 % de los participantes posterior a
la aplicacion de la segunda inmunizacion a una dosis de 100 ug.88” Tres

participantes del primer estudio (21 %), luego de la segunda dosis de 250 ug,
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presentaron uno o mas eventos graves (elevacion de lipasa, descenso de HB,

fiebre muy alta, malestar que requiri6 tratamiento intrahospitalario).2¢

En cuanto a la inmunogenicidad, hubo deteccion de anticuerpos (Ac) IgG
especificos para la glicoproteina espicular de fusion de SARS-CoV-2 estabilizada
(S2-P). Ademas, se detectaron anticuerpos neutralizantes (AcN) por diferentes
métodos en todos los participantes del estudio después de la segunda
inmunizacion, y esta respuesta fue dosis dependiente.®87 En los participantes
con datos disponibles, los titulos de AcN estuvieron a la par o fueron mayores a
aquellos encontrados en los sueros de convalecientes que combatieron con éxito
la COVID-19, ademas, la respuesta de union a Ac especificos y a AcN fue similar
entre ambos grupos de edad.?68” Asimismo, la vacuna produjo a todas las dosis
evaluadas, respuestas de células T CD4+ con una fuerte estimulacion del perfil de
citoquinas tipo Th1.8687 Los estudios en animales (murinos y primates no
humanos) expuestos a SARS-CoV-2 mostraron respuestas de inmunogenicidad
similares a las reportadas en humanos y, ademas, la vacuna evito replicacién viral

en los pulmones de estas especies.8:8°

Estos estudios apoyaron la aprobacién de los ensayos fase Il, que incluyeron 600
participantes sanos y evaluaron dosis de 50 pg y 100 pg de la vacuna (resultados
no publicados).”® Actualmente, la vacuna mRNA-1273 se encuentra en ensayos
fase Ill en multiples centros alrededor de Estados Unidos (COVE trial),
aleatorizando a los participantes a recibir la intervencién (dos dosis de 100 ug de
la vacuna por via intramuscular-IM- a los dias 0 y 28) o placebo, con un

seguimiento programado a 2 afios.®?

Al 22 de octubre, ya se habia logrado reclutar a los 30.000 participantes
propuestos para el estudio y 25.654 ya habian recibido la segunda dosis de la
vacuna o placebo.%! Entre estos participantes, el 42 % del total son pacientes con
alto riesgo de evolucién a COVID-19 grave, entre los cuales se incluyeron 7.000
mayores de 65 afios y 5.000 menores de esta edad, pero con condiciones
cronicas que los hacen susceptibles a desarrollar infeccidon grave como diabetes,
obesidad grave y enfermedades cardiacas.®? Ademas, el 37 % de la poblacién en
este estudio (11.000 participantes), es de comunidades raciales diferentes a los

blancos caucasicos, incluyendo 6.000 individuos identificados como hispanos/
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latinos y mas de 3.000 como negros/ afroamericanos.®? El 22 % de los reclutados

son trabajadores de la salud.®?

El 16 de noviembre Moderna publico los datos preliminares de eficacia del COVE
trial para 95 participantes por medio de un comunicado de prensa, en los cuales
se report6 una eficacia para la vacuna mRNA-1273 de 94.5 % (principal
desenlace del estudio), con 90 casos de COVID-19 reportados en el grupo de
placebo vs 5 casos en el grupo que recibio la intervencion, de igual manera, no se
present6 ningun caso de COVID-19 grave en aquellos que recibieron la vacuna
comparado con 11 casos en el grupo placebo.®? Los eventos adversos fueron en
su mayoria leves a moderados, con un 2 por ciento de eventos adversos grado 3
y ninguno potencialmente fatal, todos concordantes con los reportados en los
estudios publicados para fase | y 11.%2 Entre los participantes en este andlisis
preliminar, se identificaron 15 adultos mayores de 65 afos y 20 pertenecientes a
diversas étnias (incluidos 12 hispanos/ latinos, cuatro negros/ afroamericanos,
tres asiaticos americanos y uno multirracial).®? Estan pendientes los articulos

cientificos valorados por pares de estos resultados.

El 12 de mayo la FDA concedi6 la designacion “Fast Track” para la vacuna
mMRNA-1273 ,78 la cual se define por esta organizacién como un “proceso
disefiado para facilitar el desarrollo y acelerar la revision de medicamentos para

tratar condiciones graves y satisfacer una necesidad médica”.®®

La agencia reguladora del Reino Unido empezé una revision en tiempo real de la
vacuna para permitir un proceso de aprobacién mas rapido y posterior a esto,

Suiza inicio una revision dinamica por medio del regulador Swissmedic .”®

La empresa Moderna planea someter la vacuna a autorizacion para uso de
emergencia por la FDA en las proximas semanas, al completar el andlisis final de

151 casos y tener media de seguimiento de 2 meses.?

Vacunas de vector viral no replicativo

Para el desarrollo de la vacuna contra SARS-CoV-2 basadas en vectores virales

no replicativos, todos los estudios estan utilizando adenovirus.®3101

36



AstraZeneca/Universidad de Oxford (AZD1222/Covishield)

AstraZeneca y el grupo de vacunacion de la Universidad de Oxford desarrollaron
la vacuna AZD1222 (anteriormente ChAdOx1 nCoV-19, también llamada
Covishield), utilizando un vector de adenovirus de chimpancé que expresa la
proteina de superficie espiculada del SARS-CoV-2, una técnica previamente
utilizada por el equipo de Oxford para el desarrollo de la vacuna para
MERS.93’78'40

Existen reportes preliminares del ensayo clinico fase I/l realizado en Reino Unido,
gue incluyd 1.077 voluntarios sanos entre 18 y 55 afios, los cuales se asignaron
aleatoriamente a recibir una dosis de la vacuna AZD1222 de 5 x 10" particulas

virales o la vacuna conjugada para meningococo (MenACWY) como control.®3

En cuanto a seguridad, los autores reportaron reacciones locales y sistémicas en
més del 50% de participantes, siendo las mas comunes el dolor leve a moderado
en el area de aplicacion (67%), fatiga (70%) y cefalea (68%).% Se observo
ademas neutropenia en el 46% de los pacientes que recibieron la vacuna

AZD1222, sin reportar eventos adversos potencialmente fatales en este estudio.®3

Los resultados para inmunogenicidad para la vacuna encontraron que induce
respuesta de Ac IgG especificos contra la proteina de superficie espicular de
SARS-CoV-2 al dia 28 pos-vacunacion, en un rango similar a la inmunidad natural
medida en sueros de convalecientes.®® Asimismo, se obtuvo una respuesta de
células T tipo Thl especificas, con un pico al dia 14, aunque se documento

disminucién al dia 56 pos-vacunacion.®?

Estos hallazgos concuerdan con los reportes de estudios preclinicos realizados en
Macacos Rhesus, murinos y cerdos.®*% Sumado a lo anterior, el grupo de Oxford
esta probando una version inhalada de la vacuna candidata en un pequefio

ensayo de 30 personas.®®

En mayo, se iniciaron ensayos fase Il/lll combinada y Ill en diversos paises, que
incluyen a EE. UU y en Sudamérica a Brasil, con el objetivo de reclutar 30.000

participantes.’8°7

El 8 de septiembre se anunci6é una revision de seguridad debido a dos casos de

efectos adversos graves reportados (mielitis transversa).”®% En ambos casos se

37



considerd poco probable que fuese por la vacuna, el estudio reinicio el
reclutamiento en todos los paises, a excepcion de EE. UU, donde FDA solicitd

realizar ajustes al protocolo e incluir datos de seguridad de vacunas similares. 897

La FDA solo autorizé el reinicio del reclutamiento el 23 de octubre, luego de 6

semanas de pausa.®®

El 19 de octubre se reportd la muerte de un voluntario de 28 afios de este estudio
en Brasil, que fue confirmada por la Agencia Nacional de Vigilancia en Salud del
Brasil (ANVISA).1° Sin embargo, el comité de revisién externo y la agencia
brasilefia después de revisar la informacion, consideraron continuar los ensayos
por lo cual se ha sugerido que el participante probablemente recibié placebo y,
ademas, se confirmé que la muerte fue secundaria a complicaciones asociadas al

COVID-19 en una persona con alto riesgo de exposicion (médico).1®

El comité de medicamentos para seres humanos de la EMA, al igual que el
Ministerio de Salud de Canada y de Australia, han comenzado una revision
continua de AZD1222, para reducir el tiempo antes de que se tome una decision

sobre seguridad y eficacia.”®

Vacunas de virus inactivado

Estas plataformas de vacunas a virus (inactivados) son consideradas clasicas y
han contribuido a importantes avances en la salud puablica. Los virus inactivados
no se replican, en estos casos se requieren adyuvantes para estimular el sistema
inmunitario. Ejemplos de este tipo de vacunas son las vacunas inyectables contra

la Polio (Salk), la Gripe, la Hepatitis A y la Rabia.®

Las vacunas de este tipo tienen como limitacion que requiere la reproduccion de
muchos virus, haciendo que esta técnica requiera de meses para la produccion de
lotes de vacunas. En el caso del SARS-CoV-2, para lograr una vacuna
completamente inactivada son necesarias grandes cantidades de virus a
cultivarse bajo condiciones del nivel de bioseguridad 3 (BSL3); y, ademas, se
requieren extensas y rigurosas pruebas de seguridad para confirmar que los virus

inactivados no revierten a tipo salvaje.®
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Sinopharm/Wuhan Institute of Biological Products (Inactivated vaccine)

La empresa estatal china Sinopharm, en asocio con el Instituto de Virologia de
Wuhan de la Academia de Ciencias de China, desarrollé una vacuna de virus

inactivado y puso en curso varios ensayos clinicos.’879:102,103

Se publicd un estudio con el resultado de 2 ensayos clinicos, uno con 96
participantes en los cuales se evalu6 la fase 1y el otro con 224 en quienes se
evalué la fase 2.192 Los participantes de la fase | recibieron 3 dosis de la vacuna al
dia 0, 28 y 56; los de la fase Il recibieron la dosis de 5 ug en dos esquemas de
dosis (al dia0y 14 y al dia 0 y 21), sirviendo en ambos ensayos clinicos el

placebo como comparador (adyuvante con hidréxido de aluminio).°2

Este estudio mostro efectos adversos dependientes de la dosis pero que no
superaban el 20.8 %, siendo el mas comun el dolor en el sitio de aplicacion (20.8
%), seguido por fiebre, sin reacciones adversas graves, estos efectos fueron

menores en la fase Il con la dosis de 5 ug en el esquema de 0 y 14 dias.10?

En cuanto a inmunogenicidad, la seroconversién se documento en el 100 % de
los individuos que recibieron las dosis 1y 3y en 95.8 % de los que recibieron la
dosis 2 en lafase 1, y en un 97.8 % de los participantes que recibieron ambos
esquemas de la dosis de 5 pg en la fase Il, con unos rangos similares de AcN en

todas las dosis de la vacuna a los 14 dias.102

En julio, se lanzaron ensayos fase 3 en los Emiratos Arabes Unidos y

posteriormente se iniciaron en Per( y Marruecos.’® "9

El 15 de septiembre Emiratos Arabes aprob6 su uso de emergencia.

Sinopharm/Beijing Institute of Biological Product (BBIBP-CorV)

Sinopharm esté desarrollando una segunda vacuna de virus inactivado contra la
COVID-19, con el Instituto de Productos Biologicos de Beijing llamada BBIBP-

CorV.7879

Esta vacuna se evalu6 en un ensayo de fase I/Il, cuyos resultados mostraron que
es segura y bien tolerada a todas las dosis evaluadas y en grupos de edad de

menores y mayores de 60 afios.'%* La respuesta humoral medida por AcN contra
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SARS-CoV-2 se indujo al dia 42 en todos los receptores de la vacuna.'% Dos
dosis de inmunizacion de 4 ug al dia 0 y 21, o al dia 0 y 28 logran titulos de AcN

mayores que una sola dosis de 8 ug o que una dosis de 4 ug al dia 0 y 14.104

Esto se relaciona con los resultados reportados en la fase preclinica, en los
cuales la vacuna proporcion6 una proteccion eficaz contra el SARS-CoV-2 en

Macacos Rhesus que fueron retados con el virus.1%

En los ensayos de fase Il en los Emiratos Arabes Unidos, 5.000 personas reciben
la version del Instituto Wuhan, mientras que otras 5.000 reciben la del Instituto de
Beijing, pero se espera administrarla a un total de 15.000 participantes. Se han
administrado mas de 2.000 vacunas entre los dos ensayos de vacunas

inactivadas de Sinopharm.’87®

El 15 de septiembre Emiratos Arabes aprob6 su uso de emergencia. El presidente
de Sinopharm dijo a los medios estatales chinos que ambas vacunas podrian

estar listas para uso publico a finales de afio.’®

2.2.12. Las vacunas contra la COVID -19 durante el embarazo y la lactancia

Segun el Instituto,** Los productos biolégicos preventivos contra la COVID-19 se
elaboraron con una celeridad nunca antes vista, lo que ha provocado que las
administraciones que regulan las vacunas en el planeta permitan su empleo con
consentimiento particular por necesidad frente a la pandemia COVID-19, y registro
sanitario excepcional o condicional; por lo que es evidente el problema sobre la
validez y principalmente por su certeza en los habitantes como las féminas

gestantes y lactantes.

Segun el Instituto,'* Las féminas gestantes poseen un superior peligro de enfermar
y morir por COVID-19; no obstante, este conjunto poblacional no fue comprendido
en las pruebas clinicas fase lll efectuados con el producto biologico preventivo
contra la COVID-19, algunos terminados y otros en proceso, obteniendo su
autorizacion. Hay, verdaderamente 8 vacunas consentidas que han recibido
permiso para su empleo de emergencia, excepcional o condicional en varias
naciones, para afrontar la pandemia COVID-19 y son proporcionadas para inocular

a todos los seres humanos en el planeta.'4
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De acuerdo con el Instituto de Evaluacibn de Tecnologias en Salud e

Investigacion,'# a continuacion se detallan las vacunas:
Nombre: BNT162b2 4

Compaiiia productora: Pfizer-BioNTech

Tipo de vacuna: Vacuna a base de ARNm

Componentes / ingredientes: ARNm, lipidos (polietilenglicol, etc.), cloruro de
potasio, potasio fosfato monobasico, cloruro de sodio, sodio fosfato dibasico

dihidrato, sacarosa.

Ingrediente potencialmente alérgico: Polietilenglicol
Administracion: IM

Numero de dosis: 2

Esquema o calendario autorizado: Segunda dosis a los 21 dias tras recibir la

primera dosis.
Resultados publicados: Resultados de fase Il publicados

Autorizacion de emergencia nivel mundial y por DIGEMID al 15 de agosto de 2021:

si

Nombre: BBIBP-CorV 4
Compaiiia productora: Sinopharm
Tipo de vacuna: Virus inactivado

Componentes / ingredientes: SARS-COV-2 inactivado, fosfato de hidrogeno
disodico, cloruro de sodio, fosfato de dihidrégeno sodico, adyuvante de hidroxido

de aluminio.

Ingrediente potencialmente alérgico: No Reportado
Administracién: IM

Numero de dosis: 2

Esquema o calendario autorizado: Segunda dosis a los 21 dias tras recibir la

primera dosis.
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Resultados publicados: Resultados de fase Il informado por nota periodistica.

Autorizacion de emergencia nivel mundial y por DIGEMID al 15 de agosto de 2021:

si

Nombre: ChAdOx1-S - AZD1222 %
Compafiia productora: Oxford AstraZeneca
Tipo de vacuna: Vector viral (no replicante)

Componentes / ingredientes: Vector de adenovirus de chimpancé, histidina,
clorhidrato de histidina monohidrato, cloruro de sodio, cloruro de magnesio

hexahidratado, edetato de disodio, sacarosa, etanol absoluto, polisorbato 80, agua.
Ingrediente potencialmente alérgico: Polisorbato 80

Administracién: IM

Numero de dosis: 1 a 2

Esquema o calendario autorizado: Segunda dosis a 28 dias tras recibir la primera
dosis.

Resultados publicados: Resultados de fase Il publicados

Autorizacion de emergencia nivel mundial y por DIGEMID al 15 de agosto de 2021:

si

Nombre: rAd26 y rAd5 Gam-COVID-Vac 14
Compafiia productora: Sputnik V

Tipo de vacuna: Vector viral (no replicante)

Componentes / ingredientes: Hidroxilmetil aminometano, cloruro de sodio,
sacarosa, cloruro de magnesio hexahidrato, sal sodica dihidrato de EDTA,
polisorbato, etanol 95%, solvente para preparaciones inyectables.

Ingrediente potencialmente alérgico: Polisorbato 80
Administracion: IM

NUmero de dosis: 2
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Esquema o calendario autorizado: Segunda dosis a los 21 dias tras recibir la

primera dosis
Resultados publicados: Resultados de fase Il publicados

Autorizacion de emergencia nivel mundial y por DIGEMID al 15 de agosto de 2021:

si

Nombre: Ad26.COV2-S 4

Compaiiia productora: Janssen

Tipo de vacuna: Vector viral (no replicante)

Componentes / ingredientes: 2-hidroxipropil-B-ciclodextrina (HBCD), &cido citrico
monohidrato, etanol, acido clorhidrico, polisorbato 80, cloruro de sodio, hidréxido

de sodio, citrato de sodio dihidrato, agua para preparaciones inyectables.
Ingrediente potencialmente alérgico: Polisorbato 80

Administracion: IM

Numero de dosis: 1

Esquema o calendario autorizado: Unica dosis

Resultados publicados: Estudio de | / Il FASE publicados

Autorizacion de emergencia nivel mundial y por DIGEMID al 15 de agosto de 2021:

Si

Nombre: CoronaVac.?
Compaiiia productora: Sinovac
Tipo de vacuna: virus inactivado®

Componentes / ingredientes: virus inactivado con formalina y con adyuvante de

aluminio.®
Ingrediente potencialmente alérgico: Formalina.t®
Administracion: M

NUmero de dosis: 2
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Esquema o calendario autorizado: segunda dosis a los 28 dias tras recibir la

primera dosis.®

Resultados publicados: Resultados de estudio fase Il publicados.® y ensayo en fase

I1l no publicado.!

Autorizacion de emergencia nivel mundial y por DIGEMID al 15 de agosto de 2021:

si

Nombre: NVX-CoV2373°

Compafiia productora: Novavax

Tipo de vacuna: Proteina S recombinante de SARS-CoV-2 + Matriz adyuvante M1
Componentes / ingredientes: no reporta

Ingrediente potencialmente alérgico: no reporta

Administracion: IM

Numero de dosis: 2

Esquema o calendario autorizado: segunda dosis después de 21 dias tras recibir la

primera dosis.

Resultados publicados: estudios en fase | / 11 / Ill publicados
Autorizacion de emergencia nivel mundial: si

Nombre: mMRNA-1273°

Compafiia productora: Moderna/ NIAID

Tipo de vacuna: Basada en RNA

Componentes / ingredientes: no reporta

Ingrediente potencialmente alérgico: no reporta
Administracion: M

Numero de dosis: 2

Esquema o calendario autorizado: segunda dosis a los 28 dias tras recibir la

primera dosis.
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Resultados publicados: estudio en fase Il publicado.
Autorizacion de emergencia nivel mundial: si

Consideraciones sobre las vacunas contra la COVID -19 durante el embarazo

y la lactancia

Segln Vasquez,” Los productos biolégicos preventivos del tipo ARNm poseen vida
media estimada de siete a diez horas y el ARNm del micro organismo viral no
ingresa al ndcleo celular. Por esa razén, no es posible que se transfiera al feto
durante la gestacion o al bebé durante la lactancia; en el caso que ingrese a la leche

materna se confia en que se desintegrara durante el proceso digestivo.’

Segln Vasquez,’ En relacion a los productos biolégicos preventivos elaborados por
intermedio de un vector no replicante, este se altera para que no pueda replicarse,
por lo tanto, no habria viremia durante la gestacion y no se cree que el producto

biolégico preventivo contagie al feto.’

2.2.13. Farmacovigilancia de la vacuna contra la COVID-19 en gestantes

Segln Vasquez,” Los informes muestran que las féminas gestantes que se
contagian con la COVID-19 estan en peligro superior de enfermar severamente en
comparacion con las féminas no gestantes de igual edad. Por ello se debe priorizar
la inoculacion para las féminas gestantes, ya que los beneficios reales de la
inmunizacion contra la COVID-19 Superan las escasas preocupaciones teoricas de

certeza en la gestacion y la lactancia.’

De acuerdo a Serrano,® La inoculacién es una intervenciéon de Salud Publica muy
efectiva para salvaguardar a los seres humanos de morbilidades
inmunoprevenibles. La inoculacién ha salvado millones de vidas. Los productos
biolégicos modernos son certeros y validos. No obstante, estos farmacos, no estan
exentos de causar efectos adversos. Los productos bioldgicos preventivos pocas
veces generan acontecimientos desfavorables severos y los que se presentan son

insignificantes y limitados.

De acuerdo a Serrano,*® El control de la certeza de los productos bioldgicos

preventivos se efectlia a través de la busqueda de acontecimientos hipotéticamente
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imputados a la inoculacidbn e inmunogénica (ESAVI). Un ESAVI puede ser
provocado por una reaccion al producto biologico preventivo, sin embargo, con
frecuencia, el acontecimiento coincide con la inoculacion. Existen acontecimientos
provocados por error al administrar o manejar del producto biol6gico preventivo. Un
ESAVI posiblemente genere sospecha del producto biolégico y que las madres
rechacen la inoculacién futura de sus hijos, dejandolos expuestos a enfermedades

inmunoprevenibles que son incapacitantes y ponen en peligro la vida.®

De acuerdo a Serrano,'® La farmacovigilancia del producto biolégico preventivo,
comprende la observacion de ESAVI, es decir, recoleccion sistematica de
notificaciones sobre acontecimientos clinicos importantes después de la
inoculacion, aporta informacién sobre estudios que generan acciones de rastreo.
Es parte de los planes de inoculaciones y ayuda a mantener la confianza de la

poblacion en el programa.t®

De acuerdo a Serrano,'® En 2012, la seleccién existente sobre la catalogacion del
motivo especifico de ESAVI fue evaluada por el Consejo de Organizaciones
Internacionales de Ciencias Médicas (CIOMS) y la OMS, y se incluyé la nueva

catalogacion, a continuacion, se detalla:

Reaccion relacionada a la vacuna: ESAVI provocado o determinado por un
producto biologico preventivo debido a una o mas de las propiedades inherentes

del producto biolégico preventivo.®

Reaccion relacionada con defectos en la calidad de la vacuna: ESAVI
provocado o determinado por un producto biolégico preventivo que se debe a uno
0 mas defectos de calidad del producto bioldgico preventivo, incluido su dispositivo

de administracién proporcionado por el fabricante.®

Reaccion relacionada a Error de inmunizacién (anteriormente “Error
programatico”): ESAVI causado por una manipulacién inadecuada del producto
biolégico preventivo, prescripcion o administracion y, por lo tanto, por su naturaleza

es evitable.16

Reaccion por ansiedad a lainmunizacion: ESAVI que surge de la ansiedad por

la inoculacién.16
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Evento coincidente: ESAVI causado por algo mas que el producto biolégico

preventivo, error de inoculacion o ansiedad por la inoculacion.1®

De acuerdo a Serrano,'® Los objetivos especificos de la observacion de la certeza

de la inoculacion son:

» Descubrir y reconocer dificultades con los productos biologicos preventivos que
son debidos a las propiedades inherentes de una vacuna o defectos de calidad, y
detectar, corregir y prevenir las reacciones relacionadas con errores de

inmunizacion.

» Descubrir la regularidad de reacciones reportadas del producto biolégico y
relacionarla con la regularidad de reacciones esperadas en la poblacion, por pais,

por regidon y a nivel mundial.

» Garantizar que los acontecimientos coincidentes no se confundan con las
reacciones de la vacuna y, por lo tanto, afecten negativamente al programa de

inmunizaciones.

» Garantizar y facilitar la valoracion de la causalidad de los reportes de ESAVI

(casos).

« |dentificar clusteres o frecuencias inusualmente altas de ESAVI, incluso si se

consideran leves.

+ |dentificar eventos que pueden indicar una reaccidn vacunal previamente
desconocida y potencial (es decir, una sefial) y generar nuevas hipotesis sobre la
relacion causal entre el evento y la vacuna (esto requerira mas investigaciones para

apoyar o refutar la hipotesis).

Crear conciencia sobre la seguridad de la inmunizacion entre los padres, la
comunidad, los medios de comunicacion y otras partes interesadas sin poner en

peligro el programa de inmunizaciones.

Colaborar y compartir informacion con las oficinas regionales de la OMS y a nivel

mundial para generar informacién adicional sobre la seguridad de las vacunas.

De acuerdo a Serrano,!® La certeza de la inoculacién es el proceso de asegurar y
monitorear la seguridad de todos los aspectos de la inoculacién, incluida la

deteccion e investigacion de los eventos adversos, la calidad de la vacuna, el
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almacenamiento y manejo de la vacuna, la administracion de vacunas, la

eliminacion de objetos cortopunzantes y el manejo de desecho.®

2.2.14. Farmacovigilancia y tecnovigilancia realizadas por el CENAFYT del

Pert

Segln Vasquez,” De enero a junio del afio 2021, adaptandose a novedosas
maneras de comunicacion motivadas por la actual pandemia, el CENAFYT, efectu6
reuniones virtuales con el objetivo de consolidar las competencias del agente
sanitario en la realizacion de funciones de vigilancia farmacéutica y tecnoldgica,
estas fueron dirigidas a profesionales de la salud; responsables de
farmacovigilancia y tecnovigilancia, el tema planteado fue la ejecucion de labores
de farmacovigilancia de productos biol6gicos preventivos contra la COVID-19;
aspectos estrategicos en el manejo, ingreso y analisis en la base de datos
(VigiFlow).”

Segun él Instituto,** Los productos biol6gicos preventivos contra la COVID-19 que
se estan utilizando para inocular a los habitantes son de los siguientes fabricantes:
Sinopharm, Pfizer, y AstraZeneca. También, se empezo6 el tramite de compra,
registro y/o aprobacién de empleo de los productos biol6gicos preventivos de
Janssen y Sputnik V. A causa de la variacion en el esqguema nacional de
inoculacion y a la obtencion de nuevos productos biolégicos preventivos, se

considerd pertinente actualizar el documento previo.'4

Recomendaciones sobre los procedimientos a seguir posteriores a la
vacunacion contra la COVID-19; De acuerdo con el Instituto de Evaluacién de

Tecnologias en Salud e Investigacién.
Lineamientos principales:

e En personas sin antecedentes de alergias queda en observacion por 30 minutos

después de la inoculacién, para ver si ocurre (ESAVI).

e Luego de la primera como de la segunda dosis de la vacuna, se deben mantener
las medidas de prevencion frente a la COVID-19 tales como el distanciamiento

fisico, uso de mascarillas, higiene de manos, entre otros.*
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Lineamientos complementarios:
¢ De sospechar anafilaxia por la vacuna, se recomienda seguir los siguientes pasos:

o Evaluar rapidamente los signos vitales del paciente y llamar a los servicios

médicos de emergencia.

o Colocar al paciente boca arriba, con los pies elevados, a menos que haya
obstruccion de las vias respiratorias superiores 0 que el paciente esté vomitando.
o La epinefrina (solucién acuosa de 1 mg/ml [dilucion 1: 1000]) es el tratamiento de

primera linea para la anafilaxia y debe administrarse inmediatamente.

o En adultos, administrar una dosis intramuscular de 0,3 mg en la parte media

externa del muslo.
0 La dosis méxima para adultos es de 0,5 mg por dosis.

0 La dosis de epinefrina puede repetirse cada 5 a 15 minutos (0 mas a menudo)
segun sea necesario para controlar los sintomas mientras espera los servicios

médicos de emergencia.

o Debido a la naturaleza aguda y potencialmente mortal de la anafilaxia, no existen

contraindicaciones para la administracion de epinefrina.

0 Monitorizar en un centro médico durante minimo 8 horas, incluso después de la

resolucién completa de los sintomas y signos.!*
Contraindicaciones para la vacunacion contra la COVID -19

De acuerdo con el Instituto.** Evidencia: para cualquiera de las vacunas COVID-19

disponibles al momento.'#
Lineamiento principal:

e La vacunacion contra la COVID-19 con la vacuna de Pfizer o AstraZeneca esta

contraindicada en los siguientes casos:

o Antecedente de reaccién alérgica severa (por ejemplo, anafilaxia) a alguno de los
componentes de las vacunas contra la COVID-19.14
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Bases legales
LEY GENERAL DE SALUD LEY 26842 (1997)

» La autoridad de salud recoge y evalua la informacion sobre las Reacciones
Adversas de los medicamentos que se comercializan en el pais y adopta las

medidas a que hubiera en resguardo de la salud de la poblacion.
LEY DE LOS PF, DM Y PS LEY N°29459 (2009)

* La ANM conduce el Sistema Peruano de Farmacovigilancia y adopta medidas

sanitarias.

* Es obligacion de los profesionales y EE.SS., reportar las sospechas de reacciones

y eventos adversos de los PF, DM y PS que prescriben, dispensan o administran.

* La ANM emite y publica alertas de PF, DM y PS como resultado de acciones de

control y vigilancia sanitaria y de Farmacovigilancia
REGLAMENTO DE ESTABLECIMIENTOS FARMACEUTICOS DS N°014-2011-SA

* Articulo 34.- Las farmacias, boticas y farmacias de EE.SS. deben certificar en
BPD, BPA 'y BPFV.

REGLAMENTO DE ESTABLECIMIENTOS FARMACEUTICOS DS N°014-2011-SA

« EI D.T. es responsable de notificar las sospechas de reacciones adversas e

incidentes adversos en el formato autorizado y plazos establecidos.
REGLAMENTO DE ESTABLECIMIENTOS FARMACEUTICOS DS N°014-2011-SA

* Notificar las sospechas de reacciones adversas e incidentes adversos graves en

los plazos establecidos.

REGLAMENTO PARA EL REGISTRO, CONTROL Y VIGILANCIA SANITARIA DE
PF, DMY PS DS N°016-2011-SA

* Art. 144.- Actividades de prevencion de riesgos asociados a los PF, DM y PS.

* los profesionales y establecimientos de salud, deben desarrollar actividades
relacionadas con la deteccién, evaluacion, comprension, informacién y prevenciéon

de los riesgos asociados a los PF, DM y PS.
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REGLAMENTO PARA EL REGISTRO, CONTROL Y VIGILANCIA SANITARIA DE
PF, DM'Y PS DS N°016-2011-SA

* Art. 145.- La ANM de PF, DM y PS, conduce las acciones de farmacovigilancia y

Tecnovigilancia. A partir de:

a. Informacion publicada.

b. Notificaciones espontaneas de casos sospechas RAM
c. Informacién de seguridad sobre eventos inesperados.
d. Estudios post autorizacion

RM N°539-2016/MINSA

* Responsables de las actividades de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia de PF,
DMy PS.

* ANM — CNFVyTV « DISAs — CRRFVYTG « Sanidad FA y PNP, EsSALUD e IGSS
— CRIFV y TV « Titulares de Registro Sanitario « Establecimientos de salud publicos

y privados * Establecimientos farmacéuticos ¢ Profesionales de la salud

R.D. N°144-2016/DIGEMID-DG-MINSA < Aprueban Formatos de Notificacion de
sospechas de reacciones adversas a medicamentos u otros productos
Farmacéuticos; y derogan las R.D. N°354-99-DG-DIGEMID y N°993-99-DG-
DIGEMID.

2.2.15. Botica Farmaquimica

Ubicacion: Urbanizacion Pachacamac IV Etapa, Sector 2, Barrio 2, Mz. J Lt. 12,
Av. Maria Reiche.

Distrito: Villa el Salvador.

Horario: lunes a domingo de 15:00 horas. — 23:00 horas.
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2.3. Formulacion de hipoétesis
2.3.1. Hipotesis general

Son frecuentes los efectos adversos percibidos post-vacunacién COVID-19 en

gestantes usuarias de la botica Farmaquimica (septiembre-noviembre) 2022.
2.3.2. Hipotesis especificas

e Existen diferentes efectos adversos percibidos post-vacunacién COVID-19
en gestantes usuarias de la botica Farmaquimica (septiembre-noviembre)
2022.

e Existen 6rganos o sistemas que reportaron el mayor numero de efectos
adversos percibidos post-vacunacion COVID-19 en gestantes usuarias de
la botica Farmaquimica (septiembre-noviembre) 2022.

e Son de tipo moderado los efectos adversos percibidos post-vacunacion
COVID-19 en gestantes usuarias de la botica Farmaquimica (septiembre-
noviembre) 2022.

2.4. Operacionalizacion de las variables e indicadores

En la presente investigacion participan las siguientes variables con sus respectivos

indicadores:
Variables

Variable dependiente: Efectos adversos (DIMENSION FARMACOLOGICA)

Indicadores:

Los indicadores utilizados para determinar la relacion entre los efectos adversos
percibidos post-vacunacion COVID-19 en gestantes usuarias de la botica

Farmaqguimica (septiembre- noviembre) 2022 son:

Para determinar el tamafio de muestra del nimero total de gestantes usuarias de
la botica Farmaquimica (septiembre - noviembre) 2022. Porcentaje de gestantes

gue se encontraron vacunadas. Se espera que sea el 100%.

NUmero de gestantes que se encontraron vacunadas contra covid-19. X100

Total, de gestantes usuarias.
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Para determinar la frecuencia entre los efectos adversos percibidos post-
vacunacion COVID-19. Porcentaje de Efectos adversos percibidos por gestantes

usuarias.

NuUmero de gestantes que percibieron efectos adversos post- vacunacion
COVID-19. X 100

Total, de gestantes usuarias.

Para identificar los efectos adversos percibidos post-vacunacion COVID-19 segun

el tipo. Porcentaje de efectos adversos LEVE percibidos por gestantes usuarias.

NUmero de efectos adversos LEVE

percibidos por gestantes usuarias. X100

Total, de gestantes que percibieron efectos adversos

post-vacunacion COVID-19.

Para identificar los efectos adversos percibidos post-vacunacion COVID-19 segun
el tipo. Porcentaje de efectos adversos MODERADO percibidos por gestantes

usuarias.

Numero de efectos adversos MODERADO
percibidos por gestantes usuarias. X100

Total, de gestantes que percibieron efectos adversos

post-vacunacion COVID-19.

Para identificar los efectos adversos percibidos post-vacunacion COVID-19 segun

el tipo. Porcentaje de efectos adversos SEVERO percibidos por gestantes usuarias.

NUmero de casos de efectos adversos SEVERO

percibidos por gestantes usuarias. X100

Total, de gestantes que percibieron efectos adversos

post-vacunacion COVID-19.
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Para identificar los 6rganos o sistemas mas afectados post-vacunacion COVID-19.
Porcentaje de 6rganos o sistemas con el mayor numero de casos de efectos

adversos percibidos por gestantes usuarias.

ORGANOS O SISTEMAS con el mayor nimero

de efectos adversos percibidos por gestantes usuarias. X100

Total, de gestantes que percibieron efectos adversos

post-vacunacion COVID-19.

Variable independiente: Vacunacion COVID-19 (DIMENSION BIOLOGICA)

Indicadores:

e Tipo de vacuna contra COVID-19
e Laboratorio fabricante
e Fecha de vacunacion

e NuUmero de dosis administrada

Variable interviniente: Gestantes usuarias de la botica Farmaquimica (septiembre-
noviembre) 2022. (DIMENSION HUMANA)

Indicadores:

e Edad personal en afios.
e Edad gestacional en semanas.
e Antecedentes.

e Tratamiento farmacologico al momento de la vacunacion.
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2.5. Definicién de términos basicos
Farmacovigilancia

SegUn el Ministerio de salud del Per(.1” Es la ciencia y la actividad relacionada con
la deteccidn, evaluacion, comprension y prevencion de los efectos adversos de los

medicamentos o cualquier otro posible problema relacionado con ellos.’
Efecto adverso

De acuerdo a Serrano,*® Sinénimo de reaccién adversa y efecto indeseado.®
Reaccion adversa a medicamentos

De acuerdo a Serrano,'® Segun la OMS, es la reaccién nociva y no deseada que
se presenta tras la administracion de un medicamento, a dosis utilizada
habitualmente, en la especie humana, para prevenir, diagnosticar o tratar una
enfermedad o para modificar cualquier funcion bioldgica. Esta definicion implica una
relacién de causalidad entre la administracion del medicamento y la aparicién de la

reaccion.6
Evento adverso

Segln el Ministerio de salud del Per(.” Cualquier suceso que puede presentarse
durante el uso de un producto farmacéutico, dispositivo médico o producto sanitario,
pero que no tiene necesariamente una relacion causal con dicho uso. En este caso,
el punto basico es la coincidencia en el tiempo, sin ninguna sospecha de una

relacion causal.’
Evento Supuestamente Atribuido a Vacunaciéon o Inmunizacion (ESAVI)

Segln el Ministerio de salud del Peru.l” Cualquier evento adverso asociado a la
vacunacibn o inmunizacidon, que tiene una asociacion temporal y no
necesariamente causal. Es una definicidn operacional que desencadena el proceso
de la investigacion que concluye con su clasificacion final y la implementacion de
medidas correctivas. En la vigilancia de ESAVI se incluyen primordialmente los de

tipo severo.’
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Clasificacion de ESAVI:
Segln la Directiva Sanitaria N°054-MINSA/DGE-V.01.%° Es la siguiente

ESAVI Leve: Reaccibn que se presenta con signos y sintomas facilmente

tolerados. No requieren tratamientos ni hospitalizacion.

ESAVI Moderado: Reaccién que requiere tratamiento farmacol6gico o mayor

observacion del paciente.
ESAVI severo:

Segun el Ministerio de salud del Per(.1” Es todo ESAVI que cumpla uno o mas de

los siguientes criterios:*’

a) Hospitalizacion.

b) Riesgo de muerte.

c) Discapacidad.

d) Fallecimiento

Caso con clasificacion final

Segun la Directiva Sanitaria N°054-MINSA/DGE-V.01.>° Es aquel caso que fue
clasificado por el Comité Nacional Asesor para la clasificacion de casos de ESAVI

como:
Evento coincidente

Segln el Ministerio de salud del Per(.'” cuando el acontecimiento claramente no
estd vinculado al producto biolégico preventivo y se establece una causa o
patologia que revela de manera razonable el cuadro clinico (morbilidad generada

por otra causa).!’
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Evento relacionado a la vacuna:
Segln la Directiva Sanitaria N°054-MINSA/DGE-V.01.%° pueden ser:
Evento relacionado con error programatico u operacional:

Segln el Ministerio de salud del Pert.l” Debido a error en los procesos de:
almacenamiento, conservacién, distribucién, manipulacion, preparacion vy

administracion de las vacunas; o relacionado con la consejeria.t’
Evento relacionado con los componentes propios de la vacuna:

Segun el Ministerio de salud del Pert.1” Debido al tipo de vacuna, su composicion
y a la condicion inmunolégica del vacunado o receptor. Producido por el

componente activo de la vacuna o sus preservantes, estabilizantes u otros.!’
Evento no concluyente

Segln el Ministerio de salud del Per(.'” Cuando la evidencia disponible no permite

determinar la etiologia o determinar la causalidad del evento.!’
Notificacion negativa diaria

Segun Directiva Sanitaria N°133-MINSA-2021-DGIESP.%8 Se establece la vigilancia
intensificada o reporte de la notificacién negativa diaria al sistema de vigilancia de
los ESAVI, donde los establecimientos de salud del MINSA o cualquier otro
establecimiento de salud, indican la ausencia o presentacién de los casos ESAVI

SEeVeros.

El inicio de la notificacion negativa diaria es a partir de la fecha de inicio de la
vacunacion con vacuna contra COVID-19 y se extiende hasta 42 dias después del

término de esta.

El Centro Nacional de Epidemiologia, Prevencion y Control de Enfermedades
(CDC) realiza el consolidado nacional del monitoreo diario de la Notificacion

Negativa.>®
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Investigacion de ESAVI severo y CONGLOMERADOS LEVES- MODERADOS

Segln Directiva Sanitaria N°133-MINSA-2021-DGIESP.%8 Se establece la vigilancia
intensificada o reporte de la notificacion de la presentacién de los casos ESAVI
severos y CONGLOMERADOS leves- moderados.

El Centro Nacional de Epidemiologia, Prevenciéon y Control de Enfermedades
(CDC) realiza el monitoreo de los ESAVI notificados en su investigacion hasta
clasificacion y continta realizando el apoyo técnico virtual ante los ESAVI por

vacuna contra COVID-19.58
Conglomerado

Segun la Directiva Sanitaria N°054-MINSA/DGE-V.01.%° Es la agregacion inusual,

real o aparente, de eventos de salud que estan agrupados en tiempo y/o espacio.>®
Inmunizacion:

Segln el Ministerio de salud del Per(.'” Es el proceso de inducir o transferir

inmunidad mediante la administraciéon de una vacuna.l’
Vacunacion:

Segun el Ministerio de salud del Per(.1” Es la administracion de cualquier vacuna,

independientemente de que el receptor desarrolle o no inmunidad.’
Vacunas:

Segln el Ministerio de salud del Per(.” Es la suspension de micro organismos
vivos (bacterias o virus), inactivos o muertos, fracciones de los mismos o particulas
proteicas, que al ser administradas inducen en el receptor una respuesta inmune

gue previene una determinada enfermedad.’
La vigilancia de ESAVI severo

Segln el Ministerio de salud del Per(.'” Es de caracter obligatorio en todos los
establecimientos del sector salud, publicos y privados del a&mbito nacional (del
Ministerio de Salud, de gobiernos regionales y gobiernos locales, EsSalud,
sanidades de las Fuerzas Armadas y Policia Nacional del Peru, y establecimientos

de salud privados).t’
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Seguridad y eficacia de vacuna contra COVID-19

De acuerdo con Vasquez,” Se aplican protecciones estrictas para garantizar la
seguridad de todas las vacunas contra la COVID-19. Para recibir la validacion de la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y los organismos normativos nacionales,
las vacunas contra la COVID-19 deben someterse a pruebas exhaustivas en
ensayos clinicos para demostrar que se ajustan a los valores de referencia
internacionales de seguridad y eficacia. Al igual que ocurre con el resto de las
vacunas, la OMS vy los organismos normativos seguiran monitorizando
continuamente el uso de las vacunas contra la COVID-19 para confirmar que siguen

siendo seguras y eficaces para los que las reciben.’
COVID-19

De acuerdo con Pastrian,*3 Los coronavirus (COV) son unos patégenos importantes
en humanos y vertebrados. Estos pueden infectar los sistemas respiratorio,
gastrointestinal, hepatico y nervioso central de humanos, ganado, aves,
murciélagos, ratones y de muchos otros animales salvajes. Basado en las
relaciones filogenéticas y estructuras genémicas, SARS-CoV-2 pertenece al género

de los Betacoronavirus.!3
Factores de riesgo para COVID-19

Segun Documento Técnico del MINSA.%° Los factores de peligro personal
relacionados al desarrollo de complicaciones por COVID-19 son: La edad: mayores
de 60 afos, la existencia de comorbilidades: preeclampsia, hipertension arterial,
obesidad, diabetes, enfermedad cardio vascular, insuficiencia renal cronica,

enfermedad respiratoria crénica, asma, tratamiento inmunosupresor, VIH. 6
Signos de alarma para COVID-19

Segln Documento Técnico del MINSA.° Estos nos facilitan clasificar los casos de
COVID-19 severo, para brindarles atencion inmediata: percepcion de ahogo,
respiracion dificultosa, confundido, desorientado, fiebre mas de 38°C por mas de

dos dias, pecho adolorido, labios de color azul. 8°
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Diagnostico del COVID-19

Segln Documento Técnico del MINSA.®° Este se basa en los antecedentes
epidemioldgicos y las caracteristicas clinicas del paciente, lo cual permite brindar
un trato inicial apropiado. Los analisis de laboratorio confirman o descartan los
casos de COVID-19. 80

Clasificacion clinica de COVID-19

Segun Documento Técnico del MINSA.5° Esta clasificacién permite determinar el
nivel de severidad de los casos (sospechosos y confirmados segun la alerta
epidemiolégica vigente) de COVID-19, asi como la definicibn del lugar mas
adecuado para su manejo, sea este su domicilio, area de hospitalizacion o zona de

cuidados criticos:

Caso leve: Segun Documento Técnico del MINSA.%° toda persona con infeccion
respiratoria aguda que presenta dos de los siguientes sintomas o signos:

Congestion nasal, tos, fiebre, malestar general, dolor en garganta.

El caso leve no requiere hospitalizacion solo aislamiento en su domicilio y

seguimiento. 8

Caso moderado: Segin Documento Técnico del MINSA.®0 toda persona con
infeccidn respiratoria aguda que cumple con alguno de los siguientes criterios:
Recuento linfocitario menor de 1000 células / microlitros, signos clinicos y
radiolégicos de neumonia, hipotension arterial o shock, alteracion del nivel de

conciencia, frecuencia respiratoria mayor a 22 respiraciones por minuto, disnea.
El caso moderado requiere hospitalizacion. ¢

Caso severo: Segin Documento Técnico del MINSA.5° toda persona con infeccién
respiratoria aguda con dos o mas de los siguientes criterios: Alteracion del nivel de
conciencia, frecuencia respiratoria mayor a 22 respiraciones por minuto, PaO2 < 60
mmHg, presién arterial sistélica menor a 100 mmHg o PAM < 65 mmHg, signos
clinicos de fatiga muscular: uso de musculos accesorios, desbalance toraco

abdominal, aleteo nasal, lactato sérico > 2 mosm / L.
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El caso severo requiere hospitalizacion en zona de cuidados criticos por la

presencia de signos de sepsis y falla ventilatoria. &°
Gestante

Segln Carvajal,** la gestacion es la evoluciéon anatomo funcional en el que un feto

se desarrolla dentro del Utero de la madre.>*
Edad gestacional

Segln Carvajal,> para los fines de la obstetricia. La edad gestacional se expresa
en semanas terminadas. El principio de la gestacion se produce, en general, dos
semanas antes de la ovulacién, considerando un ciclo menstrual regular de 28 dias.
La edad gestacional se cuantifica en 280 dias o 40 semanas completas. El dia
posible de parto se puede calcular sumando siete dias al primer dia del ultimo

periodo menstrual y restando tres meses mas un afio (regla de Naegele).>*
La edad fetal

Segln Carvajal,** la edad fetal o del desarrollo es la edad de la concepcioén, que se
calcula a partir del momento de la implantaciéon del ovulo fecundado en el

endometrio, la cual ocurre 4 a 6 dias después de terminar la ovulacion.>*
Periodos de gestaciéon

Segln Carvajal,** La gestacion se puede dividir en unidades que comprenden tres
trimestres. El primer trimestre se puede subdividir en los periodos embrionario y
fetal. La etapa embrionaria inicia al momento de la fertilizacién, edad de la
evolucion, desde la segunda hasta la décima semana de gestacion. El periodo
embrionario es la etapa en la que ocurre la génesis de los 6rganos, en esta etapa®*
el embrion es mas sensible a los teratdgenos. El final del periodo embrionario y el

inicio del fetal ocurre ocho semanas después de la fertilizacion.>*
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Teratdbgenos

Segln Carvajal,> es crucial que el embarazo se diagnostique lo mas pronto posible,
a fin de comenzar la atencién prenatal apropiada, evitando la exposicién a
teratdgenos (una sustancia que puede generar alteraciones perjudiciales en el feto)
y diagnosticar embarazos inviables o extrauterinos.>*

Variables de investigacion

Una variable es una propiedad que puede fluctuar y cuya variacion es susceptible
de medirse u observarse. El concepto de variable se aplica a personas u otros seres
Vivos, objetos, hechos y fendmenos, los cuales adquieren diversos valores respecto

de la variable referida.1%

Las variables adquieren valor para la investigacion cientifica cuando llegan a
relacionarse con otras variables, es decir, si forman parte de una hipétesis o una
teoria. En este caso, se les suele denominar constructos o construcciones

hipotéticas.'0®
Por el resultado de la relacién entre ellas pueden ser:
Variable independiente (causa)

Cuando se presume que es causa de la presencia o manifestacion de la variable

dependiente. 106
Variable dependiente (efecto)

Cuando se presume que es el posible efecto o el resultado de la presencia o
manifestacion de la variable independiente. Es el centro de maxima atencion del

estudio.%®
Variable interviniente (influyente)

Cuando se presume que puede influir en la presencia o manifestacion de la variable
dependiente o independiente, pero no son el principal interés en la investigacion.
Luego del andlisis estadistico se podra determinar si es confusora o no. (variable
confusora es un factor distinto al de la exposicién, que se asocia de forma

independiente tanto con la variable exposicién como con la variable desenlace).1%
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Tipo de investigacion

Los tipos de investigacion pueden agruparse segun el objetivo que persiguen, el
nivel de profundizaciéon, la forma de hacer inferencia estadistica, la forma de
manipular variables, el tipo de datos o el periodo de tiempo de estudio. Como

vemos, la investigacion cientifica presenta varios aspectos a tener en cuenta.
Tipos de investigacion por el objetivo perseguido

En este caso, el problema es ¢qué queremos conseguir? Es decir, si buscamos
teorizar o analizar problemas concretos.® Dependiendo de la respuesta a esta

pregunta tendremos dos:

Tedrica o pura: Su objetivo es generar leyes o teorias que puedan ser refutadas.

Son el soporte de las aplicadas y utilizan, sobre todo, las matematicas.%

Se dice que es béasica porque sirve de cimiento a la investigacion aplicada o
tecnoldgica; y es fundamental porque es esencial para el desarrollo de la ciencia.
Analizaremos los tres niveles de Selltiz: el exploratorio, el descriptivo y el

explicativo.%7

Aplicada: En este caso busca, como su nombre indica, poder aplicarla a la
realidad. Normalmente resuelve problemas especificos y de aplicacion practica.%

Esta orientada a resolver los problemas que se presentan en los procesos de
produccion, distribucion, circulacion, y consumo de bienes y servicios de cualquier
actividad humana. Se llama también tecnol6gico, porque su producto no es un
conocimiento puro, sino tecnolégico. la tecnologia utiliza métodos y técnicas
diferentes; parte de la observacion-reflexion- disefio-praxis de la necesidad de
analisis-sintesis del objeto de investigaciéon, que puede ser un sistema, una norma,

una técnica, maquinas, herramientas, dependiendo del tipo de tecnologia.%’
Se establecen varios tipos de investigacion tecnolégica:

A) La investigacién en tecnologias fisicas, estan orientadas a crear, mejorar,
optimizar maquinas, equipos, instrumentos, mecanismos, procedimientos, sistemas
en el campo de la tecnologia de ingenieros, de la medicina, en lo que se refiere a
la curacion de las enfermedades y principalmente a la cirugia y rehabilitacion del

paciente. Otros campos son los de astrondutica, farmacia, odontologia, etc.%’
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B) La investigacion en tecnologia social, comprende las técnicas de aplicacion
a la pedagogia, economia como las técnicas de informacion y comunicacion TIC, y
otras en el campo de la informética, administracion, planificacién y el técnico

juridico.”

C) La investigacion en tecnologias formales, comprende los campos de la
programacion de computadoras, analisis de sistemas, la investigacion operativa y
la cibernética. Es en este campo que se han desarrollado la tecnologia algoritmica,
debido a que se fundamentan en teorias matematicas. Las disciplinas que
sustentan estas investigaciones son el calculo de probabilidades, la teoria de

grafos, la teoria de juegos, el algebra de Boole, etc.1%7
Tipos de investigacion por el nivel de profundizacion

Ahora nos centramos en el grado de depuracién de los datos y sus relaciones.%

Asi pues, nos encontramos cuatro tipos:

Exploratoria: Busca un acercamiento a cuestiones aun no estudiadas. Aunque sus
descubrimientos no pueden aplicarse de forma general, son el punto de partida del

resto.106

Este nivel de investigacion sirve para ejercitarse en las técnicas de documentacion,
familiarizarse con la literatura bibliografica, hemerografica y documental, sobre las
cuales se elabora los trabajos cientificos como las monografias, ensayos, tesis y
articulos cientificos. Las investigaciones exploratorias por lo general no llevan

hip6tesis. 197

Descriptiva: Realiza un analisis de la realidad por medio de una serie de
parametros. Esta investigacion no se pregunta por qué sucede y solo se interesa

por lo que sucede.%

Es una investigacion de segundo nivel, inicial, cuyo objetivo principal es recopilar
datos e informaciones sobre las caracteristicas, propiedades, aspectos o
dimensiones de las personas, agentes e instituciones de los procesos sociales.
Para probar hipétesis o responder a preguntas concernientes a la situacion de los
sujetos del estudio. Un estudio descriptivo determina e informa los modos de ser

de los objetos de estudio.%’
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El investigador debe ser capaz de definir, o al menos visualizar, que se medira (que
conceptos, variables, componentes, etc.) y sobre que o0 quienes se recolectaran los

datos (personas, grupos, comunidades, objetos, animales, hechos, etc.).1%’

Correlacional: Su objetivo es encontrar correlaciones entre variables para
observar cémo reacciona una de ellas ante cambios en la otra. Suele ser el paso
inicial de las regresiones bivariante o multivariante. Se basa en datos descriptivos

para su analisis.19

Explicativa: Suele partir de la exploratoria, y sirve para profundizar en un problema.
Busca relaciones causales entre variables para saber como, cuando, dénde y por
gué una puede influir en otra u otras. Un paso previo a este suele ser la correlacion

y la regresion. 106

Es un nivel mas complejo, mas profundo y més riguroso de la investigacion béasica,
cuyo objetivo principal es la verificacion de hipotesis causales o explicativas; el
descubrimiento de nuevas leyes cientifico-sociales, de nuevas micro teorias
sociales que expliquen las relaciones causales de las propiedades o dimensiones

de los hechos, eventos del sistema y de los procesos sociales.%”

En este nivel de investigacion la formulacion de hipétesis es fundamental, por que

sirve para orientar el camino a seguir en la investigacion. 0’

La investigacion explicativa prueba sus hipotesis a través de los disefios no

experimentales y experimentales.%’
Tipos de investigacion por el tipo de inferencia

En este caso se agrupan por la forma de llegar a las conclusiones,% es decir, el
método elegido:

Deductiva: Parte de premisas basicas a comprobar, y llega a conceptos, teoremas

o leyes. Va de lo general a lo particular.®

Inductiva: Es la inversa de la anterior, y se preocupa de la observacién de

fenémenos de los que extrae teorias generales.1%

Hipotética-deductiva. En este caso, plantea unas hipétesis iniciales basadas en
un marco teodrico. A continuacién, la comprueba de forma empirica y obtiene unas

conclusiones.106
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Tipos de investigaciéon por la forma de manipular variables

Este caso, se concentra en la manera en que se manipulan las variables objeto de

estudio.1% En este sentido, encontramos dos casos:

Experimental: En este caso, la experimentacion se realiza de forma controlada. Se
utilizan muestras aleatorias y se reproducen fendbmenos que provocan un efecto

determinado.1%6

Cuasiexperimental. Existen algunos aspectos no controlados en el experimento.

Estos pueden estar relacionados con la obtencién de la muestra u otros factores. 106
Tipos de investigacién por tipo de dato

Esta clasificacion se basa en el tipo de datos utilizado.'% Sobre todo, en una
caracteristica de estos, su posible cuantificacion:

Cualitativa: En ella los datos no son cuantificables. De esta forma los resultados
tienen una dosis de subjetividad y no son extrapolables, pero son el punto de partida
de las cuantitativas. Dentro de esta, la documental se preocupa de recopilar datos

de documentos, grabaciones, diarios o bibliografias.%

Cuantitativa: A diferencia de la anterior, los datos son medibles y cuantificables.
Permite realizar analisis descriptivos e inferencia. Utilizan los llamados contrastes

de hipétesis para generalizar a partir de la muestra a la poblacién.®

Mixta: Se basa en los dos sistemas anteriores con el objetivo de aprovechar sus

ventajas y reducir sus inconvenientes.1%
Tipos de investigacion por el periodo de tiempo
Los tipos de investigacion segun el periodo de tiempo en que se realizan:

Transversales: En este caso, el tiempo es un momento concreto y se basa en

comparar diferentes variables entre si.1%

Longitudinal: La investigacion se centra en observar la evolucion de una serie de
variables a lo largo del tiempo. En este caso interesa observar periodos

diferentes.106
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Disefio de investigacion

El disefio de investigacion se define como los métodos y técnicas elegidos por un
investigador para combinarlos de una manera razonablemente logica para que el

problema de la investigacion sea manejado de manera eficiente. %

Acrénimos o abreviaturas. Segun el CENAFYT,% es como sigue:

ESAVI: Evento supuestamente atribuido a la vacunacion e inmunizacion

RAM: Reaccién adversa a medicamentos u otros productos farmaceuticos.
CENAFYT: Centro Nacional de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia.

ANM: Autoridad Nacional de Productos Farmacéuticos, Dispositivos Médicos y

Productos Sanitarios.

CRR: Centro de Referencia Regional de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia
CRI: Centro de Referencia Institucional de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia.
DFAU: Direccién de Farmacovigilancia, Acceso y Uso.

TRS: Titulares de Registro Sanitario y del Certificado de Registro Sanitario.
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CAPITULO lll: METODOLOGIA

3.1. Tipo de investigacion

e De acuerdo con la ocurrencia de los eventos y registro de los datos: El tipo
de investigacion es prospectivo, porque se recolecté datos obtenidos
mediante una encuesta,'® dirigida a gestantes usuarias de la botica
Farmaquimica esta se realizd en los meses de septiembre a noviembre
2022.

e De acuerdo con el periodo y secuencia de investigacion: El tipo de analisis
es transversal, porque se efectlia una sola vez en un tiempo determinado.°®

e Correlacional: Esta investigacion tiene como propdsito conocer cual es la
frecuencia de los efectos adversos percibidos post- vacunacion COVID-19
en gestantes usuarias de la botica Farmaquimica periodo de septiembre a

noviembre 2022. Su objetivo es encontrar correlaciones entre variables.19

3.2. Disefio de la investigacion

El presente analisis es no experimental, ya que no se ejerce control sobre las
variables;'% descriptivo, pues su objetivo principal es recopilar datos e
informaciones sobre las caracteristicas, propiedades, aspectos o dimensiones de
las personas y correlacional, porque el objetivo es encontrar correlaciones entre

variables.106

3.3. Poblacion y muestra de la investigacion
Poblacion

La poblacion estd conformada por 400 gestantes que se encontraron vacunadas
contra la COVID-19 usuarias de la botica Farmaquimica en el periodo septiembre
a noviembre de 2022. Ademads, la muestra corresponde a un segmento de la

poblacion en el cual se realizara los andlisis.
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Muestra

Gestantes que percibieron efectos adversos post- vacunacion COVID-19 usuarias
de la botica Farmaquimica en el Periodo septiembre a noviembre 2022 y ademas

decidieron voluntariamente participar en la encuesta para esta investigacion.
Unidad de analisis:

Una gestante vacunada usuaria de la botica Farmaquimica que en el Periodo
septiembre a noviembre 2022 particip6 de la encuesta, reportando haber

presentado efectos adversos percibidos post- vacunaciéon COVID-19.
Unidad informante:

Encuesta dirigida a gestantes usuarias de la botica Farmaquimica que percibieron
efectos adversos post- vacunacion COVID-19.

La cual consta de tres secciones:

% El Consentimiento informado. Se solicité el consentimiento informado por

medio escrito a los participantes del estudio antes de iniciar la encuesta.

>

% La ficha de recoleccion de datos. Se obtiene informacion de la edad, edad
gestacional, antecedentes de enfermedades cronicas, alergias y medicacion

habitual.

X/
X4

% La encuesta. La encuesta evalla la aparicibn de reacciones adversas
clinicas inmediatas (0-7 dias) posteriores a la aplicacion de cada dosis de la

vacuna contra el SARS CoV-2.

Tamafo de muestra:
La poblacion participante en el estudio es considerada como finita, razon por la cual

para el calculo del tamafio de la muestra se utilizé la formula de poblaciones finitas:

Z! N.p.q

E2N-D+Z%.p.q

n:

Z=nivel de confianza,
N=poblacion,
p g varianza de la poblacion,

E=error muestra
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Se trabajé con probabilidad 95% y margen de error 5%, por tanto, se tiene:

z =1.96;
p=0.5;
q=0.5;
e = 0.05;
N =400

Reemplazamos en la formula:

(1.96) % 400% 0.5 0.5
n=

(0.05) % (400-1)+ (196 x 051 0.5

n=196

El valor de n representa el tamafio de la muestra, 6sea de 196 usuarios para este

estudio.

Se considerara los siguientes criterios:
Criterios de inclusion:

e Gestante vacunada que presentd efectos adversos percibidos post-
vacunacion COVID-19 usuaria de la botica Farmaquimica periodo
septiembre a noviembre 2022.

e Gestante que decidio voluntariamente participar de la encuesta para esta

investigacion realizada en el periodo septiembre a noviembre 2022.
Criterios de exclusion:

e Gestantes NO vacunadas contra la COVID-19 usuarias de la botica
Farmaquimica periodo septiembre a noviembre 2022.

e Gestantes que decidieron NO participar de la encuesta para esta
investigacion. usuarias de la botica Farmaquimica periodo septiembre a

noviembre 2022.
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3.4. Técnicas e instrumentos de recoleccién de datos
TECNICAS:

Se empleara para la recoleccién de datos la técnica de observacién con el propésito

de aplicar la farmacovigilancia, asi como la técnica de analisis estadistico.

3.4.1. Descripcién del instrumento
INSTRUMENTO:

Encuesta para la Recoleccion de Datos: Es el documento validado que se empleara
para registrar datos referentes a los efectos adversos percibidos post-vacunacion
covid-19 en gestantes usuarias de la botica Farmaquimica (septiembre-noviembre)
2022.

Para el caso de la validacién del instrumento, FICHA DE RECOLECCION DE
DATOS; se procedi6 a validar su contenido mediante juicio de 8 expertos, aplicando

la prueba de distribucion binomial. (Anexo N°14).

Los resultados al emplear el cuestionario de validacién, tomando en cuenta para el
caso de las preguntas donde el valor de p < 0,05, se concluyé que la concordancia

entre jueces es favorable.

Para el caso de las preguntas donde p > 0,05 (no hay concordancia significativa
entre jueces), se tomaron en cuenta las sugerencias de los expertos en la redaccion

del formulario final.
En ese sentido, el instrumento de recoleccion de datos resulto ser valido.

3.4.2. Validacion del instrumento

En la investigacion se usé una encuesta para la evaluacion de los resultados que
estableceran los parametros necesarios para alcanzar los objetivos de estudio, este
instrumento fue analizado por la opinion de 3 expertos (Anexos Nro. 15 al 17).
Ademas, se usaron los analisis estadisticos para medir el nivel de confiabilidad, por
lo cual se realiz6 lo siguiente:

Se considerd los resultados durante la recopilacion de datos, para evitar futuros
cuestionamientos generados por los participantes, que explican la recoleccion de

la informacion.
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Se establecid el programa para la estandarizacion de los procesos en la
investigacion, aplicandose una prueba piloto por el autor de la investigacion; donde
se utilizd el instrumento una encuesta en 10 participantes, para el andlisis se

considero el coeficiente del alfa de Cronbach segun la siguiente formula:

2
K Z Si
g =——|1— 5
K-1 Sr
o = Coeficiente de Alfa de Cronbach K = Nudmero de items
2 2 - a ’
2.5t = Sumatoria de las Varianzas de los items S; = La Varianza de la suma de los items

Reemplazando los datos obtenidos en el estudio se tendra:
2 2
K = 19 2 = 7476 S; = 4215

191941 x  [1-7.476/4215]
106 x [1-1774 ]
106 x [ -0.774 ]

106 x 0.774

x = 082

El procedimiento de confiabilidad de “alfa de Cronbach” fue utilizado para obtener
los parametros de confiabilidad, el andlisis estadistico genero un valor de 0,82
dando como resultado una confiabilidad “excelente”, considerando la tabla

parameétrica mostrados a seguir:
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Tabla 1: Estadistica de confiabilidad del instrumento

Coeficiente de “Cronbach”

Niveles de Cantidades de
confiabilidad confiabilidad
Excelente 0.81-1.00
Muy bueno 0.61-0.80
Bueno 0.41-0.60
Regular 0.21-0.40
Deficiente 0.01-0.20

3.5. Técnicas para el procesamiento de datos

Para el procesamiento y el analisis de los datos se utilizara tablas de frecuencia,
tablas de contingencia (doble entrada), Figuras de barras univariados y bivariados,
el estadistico chi cuadrado y los coeficientes de contingencia. El software con el
gue se examinaran los datos es el SPSS version 21. Asimismo, se usara el
programa Microsoft Excel 2010 para la confeccidn y exposicion de tablas y Figuras

finales.

3.6. Aspectos éticos

La investigacién aqui realizada cumpli6 con los parametros estipulados en el
reglamento de ética de la Universidad Inca Garcilaso de la Vega, asimismo se
guarda informacion confidencial de cada una de las participantes tomadas para
dicho estudio, considerando la Ley General de Salud N°26842 — Articulo 250,

actualmente vigente.
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CAPITULO IV: PRESENTACION Y ANALISIS DE RESULTADOS

4.1. Presentacion de resultados

Resultados sobre la variable independiente: Vacuna COVID-19

Tabla 2: Tipo de vacuna COVID-19 por laboratorio

administradas a gestantes primera dosis

Tipo de vacuna f %
Pfizer 130 66.33%
Moderna 10 5.10%
Shinophar 46 23.47%
Astra Zeneca 10 5.10%
No tiene 0 0.00%
TOTAL 196 100%

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

En la tabla 2, se observa que el 66.33 % de las gestantes encuestadas fueron

vacunadas en su primera dosis con la vacuna tipo (ARNm) del laboratorio Pfizer, y

un 5.10 % fueron vacunadas con la vacuna tipo (Vector viral no replicante) del

laboratorio Astra Zeneca.
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Vacunas administradas a gestantes
en su primera dosis

140 130 70.00%
120 60.00%
100 50.00%
80 40.00%
60 30.00%
40 20.00%
20 10.00%
.10%
0 0.00%

Astra Zeneca

Pfizer Moderna

Shinophar

N e—

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 1. ¢cuédl fue el tipo de vacuna administrada por laboratorio

fabricante en su primera dosis?

Segun el grafico 1, el 66.33 % de las encuestadas respondieron que fueron
vacunadas en su primera dosis con la vacuna de tipo (ARNm) del laboratorio Pfizer,
frente a un 5.10 % que fueron vacunadas con la vacuna de tipo (Vector viral no

replicante) del laboratorio Astra Zeneca.
Tabla 3: Tipo de vacuna COVID-19 por laboratorio

administradas a gestantes segunda dosis

Tipo de vacuna f %
Pfizer 138 70%

Moderna 0 0%
Shinophar 47 24%

Astra Zeneca 11 6%
total 196 100%

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

En la tabla 3, se observa que el 70 % de las gestantes encuestadas fueron
vacunadas en su segunda dosis con la vacuna tipo (ARNm) del laboratorio Pfizer,
y un 6 % fueron vacunadas con la vacuna tipo (Vector viral no replicante) del

laboratorio Astra Zeneca.
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Vacunas administradas a gestantes
en su segunda dosis

160 138 80%
140 0% 70%
120 60%
100 50%
80 40%
60 30%
40 20%
20 10%
0%

0%
Pfizer Moderna Shinophar Astra Zeneca

B e—

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 2. ¢cudl fue el tipo de vacuna administrada por laboratorio

fabricante en su segunda dosis?

Segun el gréfico 2, el 70 % de las encuestadas respondieron que fueron vacunadas
en su segunda dosis con la vacuna de tipo (ARNm) del laboratorio Pfizer, frente a
un 6 % que fueron vacunadas con la vacuna de tipo (Vector viral no replicante) del

laboratorio Astra Zeneca.
Tabla 4: Tipo de vacuna COVID-19 por laboratorio

administradas a gestantes tercera dosis

Tipo de vacuna f %
Pfizer 124 63.27%
Moderna 0 0.00%
Shinophar 40 20.41%
Astra Zeneca 16 8.16%
No tiene 16 8.16%
total 196 100%

Elaboracidon propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

En la tabla 4, se observa que el 63.27 % de las gestantes encuestadas fueron
vacunadas en su tercera dosis con la vacuna tipo (ARNm) del laboratorio Pfizer, y

un 8.16 % fueron vacunadas con la vacuna tipo (Vector viral no replicante) del
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laboratorio Astra Zeneca. También se aprecia que un 8.16 % de las gestantes no

tienen la tercera dosis.
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3.27%
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B e— 0

70.00%
60.00%
50.00%
40.00%
30.00%
20.00%
10.00%
0.00%

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 3. ¢cudl fue el tipo de vacuna administrada por laboratorio

fabricante en su tercera dosis?

Segun el grafico 3, el 63.27 % de las encuestadas respondieron que fueron

vacunadas en su tercera dosis con la vacuna de tipo (ARNm) del laboratorio Pfizer,

frente a un 8.16 % que fueron vacunadas con la vacuna de tipo (Vector viral no

replicante) del laboratorio Astra Zeneca. También se aprecia que un 8.16 % de las

gestantes no tienen la tercera dosis.
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Tabla 5: Tipo de vacuna COVID-19 por laboratorio

administradas a gestantes cuarta dosis

Tipo de vacuna f %
Pfizer 35 18%
Moderna 41 21%

Shinophar 0 0%

Astra Zeneca 0 0%
No tiene 120 61%
total 196 100%

Elaboracidon propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

En la tabla 5, se observa que el 21 % de las gestantes encuestadas fueron
vacunadas en su cuarta dosis con la vacuna tipo (ARNm) del laboratorio Moderna,
y un 18 % fueron vacunadas con la vacuna tipo (ARNm) del laboratorio Pfizer.

También se aprecia que un 61 % de las gestantes no tienen la cuarta dosis.

Vacunas administradas a gestantes
en su cuarta dosis

140 70%
120 60%
100 50%
80 40%
60

40

30%
20%

20 10%

0 0% 0%
Pfizer Moderna Shinophar Astra Zeneca No tiene

N e—

Elaboracidon propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 4. ¢cudl fue el tipo de vacuna administrada por laboratorio

fabricante en su cuarta dosis?

Segun el gréfico 4, el 21 % de las encuestadas respondieron que fueron vacunadas

en su cuarta dosis con la vacuna de tipo (ARNm) del laboratorio Moderna, frente a
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un 18 % que fueron vacunadas con la vacuna de tipo (ARNm) del laboratorio Pfizer.

También se aprecia que un 61 % de las gestantes no tienen la cuarta dosis.

Fecha de vacunacion contra la COVID-19
a gestantes primera dosis

180 158 90%
160 81% 80%
140 70%
120 60%
100 50%
80 40%
60 38 30%
40 19% 20%
20 0 10%
0 0% 0%
Afio 2021 Ao 2022 No tiene

N | e—

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 5. ¢en qué fecha fue vacunada contra la COVID-19 en su primera

dosis?

Segun el gréfico 5, el 81 % de las encuestadas respondieron que fueron vacunadas
con la primera dosis contra la COVID-19 en el afio 2021, frente a un 19 % que

fueron vacunadas con la primera dosis contra la COVID-19 en el afio 2022.

79



160
140
120
100
80
60
40
20

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.
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Gréfico 6. ¢en qué fecha fue vacunada contra la COVID-19 en su segunda

dosis?

Segun el gréfico 6, el 78 % de las encuestadas respondieron que fueron vacunadas

con la segunda dosis contra la COVID-19 en el afio 2021, frente a un 22 % que

fueron vacunadas con la segunda dosis contra la COVID-19 en el afio 2022.
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Elaboracidn propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Grafico 7. ¢en qué fecha fue vacunada contra la COVID-19 en su tercera
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Segun el grafico 7, el 70.41 % de las encuestadas respondieron que fueron

vacunadas con la tercera dosis contra la COVID-19 en el afio 2022, frente a un

21.43 % que fueron vacunadas con la tercera dosis contra la COVID-19 en el afio

2021. También se aprecia que un 8.16 % no tiene la tercera dosis contra la COVID-

19.

Fecha de vacunacion contra la COVID-19
a gestantes cuarta dosis
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120 61%
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Elaboracidn propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 8. ¢en qué fecha fue vacunada contra la COVID-19 en su cuarta

dosis?
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Segun el gréfico 8, el 61 % de las encuestadas respondieron que No fueron

vacunadas con la cuarta dosis contra la COVID-19 en el aifo 2022, frente a un 39

% que si fueron vacunadas con la cuarta dosis contra la COVID-19 en el afio 2022.
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Resultados sobre la variable dependiente: Efectos adversos percibidos post-
vacunacion COVID-19

Efectos adversos percibidos post-vacunacion
COVID-19 en el hombro por gestantes primera

dosis
180 170 100%
160 7% 90%
140 80%
120 70%
60%
100
50%
80
40%
60 39 45 39 30%
40 0% 3% 0% 25 20%
; N I w
0 0%
Dolor Hinchazon Escozor Enrojecimiento Ninguna
. f %

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 9. ¢ Qué molestias tuvo después de la vacuna contra la COVID-19 en

la zona de inoculacion en su primera dosis?

Segun el gréfico 9, el 87 % de las encuestadas respondieron que percibieron dolor
en la zona de inoculacién en su primera dosis, frente a un 13 % que no percibid

ninguna molestia.
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Efectos adversos percibidos post-vacunacion
COVID-19 en el hombro por gestantes segunda

dosis
140 70%
123 .
120 nC3% 60%
100 50%
80 40%
58
o0 15 a5 0% 30%
239 _ 0,
40 23% 25 3% 20%
20 .13% 10%
0 0%
Dolor Hinchazdn Escozor Enrojecimiento  Ninguna
. %

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 10. ¢ Qué molestias tuvo después de la vacuna contra la COVID-19

en la zona de inoculacién en su segunda dosis?

Segun el grafico 10, el 63 % de las encuestadas respondieron que percibié dolor
en la zona de inoculacién en su segunda dosis, frente a un 30 % que no percibio

ninguna molestia.

Efectos adversos percibidos post-vacunacion
COVID-19 en el hombro por gestantes tercera

dosis
140 131 80%
120 o 70%
100 o7 60%
64 50%
80 0%
60 33%  30%
40 25 19 19 20%
20 5 13% 10% 10% 10%
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Elaboracidn propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Grafico 11. ¢ Qué molestias tuvo después de la vacuna contra la COVID-19

en la zona de inoculacion en su tercera dosis?
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Segun el grafico 11, el 67 % de las encuestadas respondieron que percibié dolor

en la zona de inoculacion en su tercera dosis, frente a un 33 % que no percibio

ninguna molestia.
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Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.
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Gréfico 12. ¢ Qué molestias tuvo después de la vacuna contra la COVID-19

en lazona de inoculacion en su cuarta dosis?

Segun el gréfico 12, el 77 % de las encuestadas respondieron que no percibié

ninguna molestia en la zona de inoculacion en su cuarta dosis, frente a un 3 % que

percibieron hinchazon, escozor y enrojecimiento.
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Tabla 6: Efectos adversos percibidos post-vacunaciéon COVID-19 a nivel

sistémico por gestantes primera dosis

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

64 33%
58 30%
19 10%
19 10%
0 0%
0 0%
0 0%
0 0%
58 30%
52 27%
5 3%
0 0%
0 0%
98 50%

En la tabla 6, se observa que el 50 % de las gestantes encuestadas no percibieron

efectos adversos post-vacunaciéon COVID-19 a nivel sistémico en su primera dosis,

y un 3 % percibid prurito corporal.
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Efectos adversos percibidos post-vacunacion
COVID-19 a nivel sistémico por gestantes primera
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Elaboracidon propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 13. ¢ Qué molestias tuvo a nivel sistémico después de la vacuna

contrala COVID-19 en su primera dosis?

Segun el gréafico 13, el 50 % de las encuestadas respondieron que no percibieron

efectos adversos post-vacunacion COVID-19 a nivel sistémico en su primera dosis,

frente a un 3 % que percibieron prurito corporal.
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Efectos adversos percibidos post-vacunacién COVID-19
a nivel sistémico por gestantes segunda dosis
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Elaboracidon propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 14. ¢ Qué molestias tuvo a nivel sistémico después de la vacuna

contra la COVID-19 en su segunda dosis?

Segun el gréafico 14, el 67 % de las encuestadas respondieron que no percibieron
efectos adversos post-vacunacion COVID-19 a nivel sistémico en su segunda

dosis, frente a un 3 % que percibieron prurito corporal.
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Elaboracidn propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 15. ¢ Qué molestias tuvo a nivel sistémico después de la vacuna
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contra la COVID-19 en su tercera dosis?

Segun el grafico 15, el 73 % de las encuestadas respondieron que no percibieron

efectos adversos post-vacunacion COVID-19 a nivel sistémico en su tercera dosis,

frente a un 13 % que percibieron fiebre, dolor de cabeza también dolor articular y/o

muscular.
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Efectos adversos percibidos post-vacunacion
COVID-19 a nivel sistémico por gestantes cuarta

dosis
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Elaboracidn propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 16. ¢ Qué molestias tuvo después de la vacuna contra la COVID-19

en su cuarta dosis?

Segun el grafico 16, el 83 % de las encuestadas respondieron que no percibieron
efectos adversos post-vacunacion COVID-19 a nivel sistémico en su cuarta dosis,

frente a un 3 % que percibieron nauseas, diarrea, rush y prurito corporal.
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Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréafico 17. En caso de haber presentado alguna reaccion adversa ala

Tipos de efectos adversos percibidos post-

vacunaciéon COVID-19 en gestantes primera dosis
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vacuna contra la COVID-19 ¢ Fue LEVE, MODERADA O GRAVE después de la

vacuna contra la COVID-19 en su primera dosis?

Segun el grafico 17, el 50 % de las encuestadas respondieron que percibieron

efectos adversos post-vacunacion COVID-19 LEVE en su primera dosis, frente a

un 50 % que percibieron efectos adversos MODERADOS.
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Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 18. En caso de haber presentado alguna reaccion adversa ala

Tipos de efectos adversos percibidos post-

vacunaciéon COVID-19 en gestantes segunda dosis
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vacuna contra la COVID-19 ¢ Fue LEVE, MODERADA O GRAVE después de la

vacuna contra la COVID-19 en su segunda dosis?

Segun el grafico 18, el 63 % de las encuestadas respondieron que percibieron

efectos adversos post-vacunacion COVID-19 LEVE en su segunda dosis, frente a

un 37 % que percibieron efectos adversos MODERADOS.
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Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Grafico 19. En caso de haber presentado alguna reaccion adversa a la

Tipos de efectos adversos post-vacunacion
COVID-19 en gestantes tercera dosis
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vacuna contra la COVID-19 ¢ Fue LEVE, MODERADA O GRAVE después de la

vacuna contra la COVID-19 en su tercera dosis?

Segun el grafico 19, el 56 % de las encuestadas respondieron que percibieron

efectos adversos post-vacunacion COVID-19 LEVE en su tercera dosis, frente a un

36 % que percibieron efectos adversos MODERADOS. También se aprecia que un

8 % no se vacuno con la tercera dosis.
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Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 20. En caso de haber presentado alguna reaccion adversa ala

Tipos de efectos adversos post-vacunacion
COVID-19 en gestantes cuarta dosis
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vacuna contra la COVID-19 ¢ Fue LEVE, MODERADA O GRAVE después de la

vacuna contra la COVID-19 en su cuarta dosis?

Segun el grafico 20, el 21 % de las encuestadas respondieron que percibieron

efectos adversos post-vacunacion COVID-19 LEVE en su cuarta dosis, frente a un

18 % que percibieron efectos adversos MODERADOS. También se aprecia que un

61 % no se vacuno con la cuarta dosis.
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Tiempo de percepcion de efectos adversos post-
vacunacion COVID-19 por gestantes primera
dosis
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Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 21. ¢ Cuantos dias después de la vacunacion contra la COVID-19

percibio los efectos adversos en su primera dosis?
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Segun el grafico 21, el 63 % de las encuestadas respondieron que percibieron al

primer dia efectos adversos post-vacunacion COVID-19 en su primera dosis, frente

a un 37 % que percibieron efectos adversos al segundo dia.
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Tiempo de percepcién de efectos adversos post-
vacunacion COVID-19 por gestantes segunda
dosis
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Elaboracidon propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 22. ¢ Cuantos dias después de la vacunacién contra la COVID-19

percibié los efectos adversos en su segunda dosis?
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Segun el gréafico 22, el 63 % de las encuestadas respondieron que percibieron al

primer dia efectos adversos post-vacunacion COVID-19 en su segunda dosis,

frente a un 37 % que percibieron efectos adversos al segundo dia.
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Tiempo de percepcidn de efectos adversos post-
vacunacion COVID-19 por gestantes tercera dosis
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Elaboracidon propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 23. ¢ Cuantos dias después de la vacunacién contra la COVID-19

percibio los efectos adversos en su tercera dosis?
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Segun el grafico 23, el 53 % de las encuestadas respondieron que percibieron al

primer dia efectos adversos post-vacunacion COVID-19 en su tercera dosis, frente

a un 39 % que percibieron efectos adversos al segundo dia. También se aprecia

gue un 8 % no tiene la tercera dosis.
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Tiempo de percepcion de efectos adversos post-
vacunacién COVID-19 por gestantes cuarta dosis
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Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 24. ¢ Cuantos dias después de la vacunacion contra la COVID-19
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percibio los efectos adversos en su cuarta dosis?

Segun el gréfico 24, el 24.49 % de las encuestadas respondieron que percibieron

al segundo dia efectos adversos post-vacunacion COVID-19 en su cuarta dosis,

frente a un 14.29 % que percibieron efectos adversos al primer dia. También se

aprecia que un 61.22 % no tiene la cuarta dosis.
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Resultados sobre la variable interviniente: Gestantes usuarias de la Botica

Farmaquimica (septiembre — noviembre) 2022.

EDAD EN ANOS DE LAS
GESTANTES

120 112
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Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Grafico 25. ¢ Cual es su edad actual en afios?
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Segun el grafico 25, el 57 % de las encuestadas respondieron que sus edades

correspondian al rango de adultas (30-59 afios), frente a un 43 % cuyas edades

correspondian al rango de jovenes (18-29 afos).
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Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 26. ¢ Cudl es su edad gestacional actual en semanas?

Segun el gréafico 26, el 47 % de las encuestadas respondieron que sus edades

gestacionales correspondian al rango de segundo trimestre (13-26 semanas),

frente a un 13 % cuyas edades gestacionales correspondian al rango del primer

trimestre (1-12 semanas).
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NIVEL EDUCATIVO DE LAS

GESTANTES
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Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Grafico 27. ¢ Cual es su nivel de educacién?

Segun el grafico 27, el 100 % de las encuestadas respondieron que poseen

educacién primaria completa, frente a un 50 % que posee educacion técnica

completa.
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Establecimientos de salud donde se vacunaron
las gestantes en su primera dosis

46, 23%

\ 5,3%
0, 0%

40, 20%

53,27%

= Posta Brisas = C.M.l.Cesar Lopez Silva = Polideportivo V.E.S.

C.M.1. José Galvez = Parque Huascar = Hospital San José

= No tiene

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.
Grafico 28. ¢Ddnde se vacuno contra la COVID-19 en su primera dosis?

Segun el grafico 28, el 27 % de las encuestadas respondieron que se vacunaron

contra la COVID-19 en su primera dosis en el POLIDEPORTIVO DE VILLA EL
SALVADOR, frente a un 3 % que se vacuno en el HOSPITAL SAN JOSE.
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Establecimientos de salud donde se vacunaron
las gestantes en su segunda dosis
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Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 29. ¢ Donde se vacuno contra la COVID-19 en su segunda dosis?

Segun el grafico 29, el 27 % de las encuestadas respondieron que se vacunaron
contra la COVID-19 en su segunda dosis en el POLIDEPORTIVO DE VILLA EL

SALVADOR, frente a un 3 % que se vacuno en el HOSPITAL SAN JOSE.
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Establecimientos de salud donde se vacunaron
las gestantes en su tercera dosis
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C.M.I. José Galvez = Parque Huascar = Hospital San José

= No tiene

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 30. ¢Donde se vacuno contra la COVID-19 en su tercera dosis?

Segun el grafico 30, el 20 % de las encuestadas respondieron que se vacunaron
contra la COVID-19 en su tercera dosis en el C.M.l. CESAR LOPEZ SILVA, frente
a un 6 % que se vacuno en el HOSPITAL SAN JOSE. También se aprecia que un

8 % no tiene la tercera dosis.
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Establecimientos de salud donde se vacunaron

las gestantes en su cuarta dosis
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Elaboracidn propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Grafico 31. (Donde se vacuno contra la COVID-19 en su tercera dosis?

Segun el grafico 31, el 17 % de las encuestadas respondieron que se vacunaron
contra la COVID-19 en su cuarta dosis en el C.M.l. JOSE GALVEZ, frente a un 4 %
gue se vacuno en la POSTA DE LAS BRISAS. También se aprecia que el 61 % no

tiene la cuarta dosis.
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Antecedentes de enfermedades
cronicas/degenerativas en gestantes
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Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.
Gréfico 32. ¢ Padece usted de alguna enfermedad crénica/degenerativa?

Segun el grafico 32, el 63 % de las encuestadas respondieron que no padecen de
alguna enfermedad cronica/degenerativa, frente a un 3 % que padece de diabetes,

hipertension arterial e hipertiroidismo.
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GESTANTES QUE SI SON
MADRES DE FAMILIA
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Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.
Gréfico 33. ¢ Es usted madre de familia?

Segun el gréfico 33, el 87 % de las encuestadas respondieron que, S| son madres

de familia, frente a un 13 % que No lo son.
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Gestantes que Sl estuvieron embarazadas al
momento de ser vacunadas contra la COVID-19

40%

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 34. ¢ Estuvo usted embarazada al momento de ser vacunada contra
la COVID-19?

Segun el gréfico 34, el 40 % de las encuestadas respondieron que, Sl estuvieron

embarazadas al momento de ser vacunadas contra la COVID-19.
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Gestantes que Sl estuvieron dando de lactar al
momento de ser vacunadas contra la COVID-19

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Gréfico 35. ¢ Estuvo usted dando de lactar al momento de ser vacunada
contra la COVID-19?

Segun el gréfico 35, el 30 % de las encuestadas respondieron que, Sl estuvieron

dando de lactar al momento de ser vacunadas contra la COVID-19.
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Gestantes con medicacion habitual
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= Antihipertiroidismo = Levotiroxina = Metformina

Insulina = Gabapentina = Ninguna

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.
Grafico 36. ¢ Utiliza usted medicacion de forma habitual?

Segun el grafico 36, el 85 % de las encuestadas respondieron que, NO utiliza
ninguna medicacion de forma habitual, frente a un 3 % que Sl utiliza: gabapentina,
insulina, metformina, levotiroxina y para el anti hipertiroidismo.
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Gestantes con alergia a medicamentos

Amoxicilina
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Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.
Gréfico 37. ¢ Tiene alguna alergia conocida a medicamentos?

Segun el grafico 37, el 90 % de las encuestadas respondieron que, NO tienen
ninguna alergia conocida a medicamentos, frente a un 3 % que Sl tienen alergia a

amoxicilina.
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4.2. Contrastacion de hipotesis
4.2.1. Hipotesis general

Son frecuentes los efectos adversos percibidos post-vacunacion COVID-19 en

gestantes usuarias de la botica Farmaquimica (septiembre-noviembre) 2022.

Tabla 7: Tabla de contingencia de la frecuencia observada de los efectos

adversos percibidos en el hombro por gestantes.

PERCIBIERON 1RA DOSIS TOTAL
Efectos adversos S| NO
Dolor 170 26 196
Hinchazén 39 157 196
Escozor 45 151 196
Enrojecimiento 39 157 196
TOTAL 293 491 784

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Tabla 8: Tabla de la frecuencia esperada de los efectos adversos percibidos
en el hombro por gestantes.

73.25 122.75
73.25 122.75
73.25 122.75
73.25 122.75

Elaboracidn propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

FORMULACION DE HIPOTESIS:

HIPOTESIS (NULA)

Ho= Los efectos adversos percibidos en el hombro post-vacunacién COVID-19 son
poco frecuentes en gestantes.

HIPOTESIS (ALTERNATIVA)

H1= Los efectos adversos percibidos en el hombro post-vacunacion COVID-19 son
muy frecuentes en gestantes.

COMPARANDO

X2 CALCULADO = 34.27 X2 CRITICO = 7.815

El X2 calculado es mayor que el critico, por lo tanto:
Se rechaza la hipotesis nula y se acepta la hipotesis alternativa.
HIPOTESIS (ALTERNATIVA)
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H1= Los efectos adversos percibidos en el hombro post-vacunacién COVID-19 son

muy frecuentes en gestantes.

4.2.2. Hipotesis especifica

Existen 6rganos o sistemas que reportaron el mayor numero de efectos adversos
percibidos post-vacunacion COVID-19 en gestantes usuarias de la botica

Farmaquimica (septiembre-noviembre) 2022.

Tabla 9: Tabla de contingencia de la frecuencia observada de los efectos

adversos percibidos a nivel de 6rganos y sistemas por gestantes.

Efectos adversos PERCIBIERON 1RA DOSIS TOTAL
S| NO

Fiebre 64 132 196
Fatiga 58 138 196
Inapetencia 19 177 196
Nduseas 19 177 196
Dolor de cabeza 58 138 196
Dolor articular /

muscular 52 144 196
Prurito corporal 5 191 196
TOTAL 275 1097 1372

Elaboracidn propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Tabla 10: Tabla de la frecuencia esperada de los efectos adversos

percibidos a nivel de 6rganos y sistemas por gestantes.

39.285 156.714
39.285 156.714
39.285 156.714
39.285 156.714
39.285 156.714
39.285 156.714
39.285 156.714

Elaboracidon propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

FORMULACION DE HIPOTESIS:

HIPOTESIS (NULA)

Ho= Los efectos adversos percibidos a nivel de Organos y sistemas post-
vacunacién COVID-19 son poco frecuentes en gestantes.
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HIPOTESIS (ALTERNATIVA)

H1= Los efectos adversos percibidos a nivel de oOrganos y sistemas post-
vacunacién COVID-19 son muy frecuentes en gestantes.

COMPARANDO

X2 CALCULADO =10.025 X2 CRITICO =12.5916

El X2 calculado es menor que el critico, por lo tanto:

Se rechaza la hipotesis alternativa y se acepta la hipétesis nula.

HIPOTESIS (NULA)

Ho= Los efectos adversos percibidos a nivel de o6rganos y sistemas post-

vacunacion COVID-19 son poco frecuentes en gestantes.

4.2.3. Hipotesis especifica

Son de tipo moderado los efectos adversos percibidos post-vacunacién COVID-19

en gestantes usuarias de la botica Farmaquimica (septiembre-noviembre) 2022.

Tabla 11: Tabla de contingencia de la frecuencia observada de los tipos de

efectos adversos percibidos por gestantes.

Tipos de efectos PERCIBIERON 2DA DOSIS
i adversos S| NO TOTAL
LEVE 124 72 196
MODERADO 72 124 196
TOTAL 196 196 392

Elaboracidon propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

Tabla 12: Tabla de la frecuencia esperada de los tipos de efectos adversos

percibidos por gestantes.

98 98
98 98

Elaboracion propia. Fuente: Encuesta realizada a gestantes usuarias de la botica FARMAQUIMICA (septiembre-noviembre) 2022.

FORMULACION DE HIPOTESIS:
HIPOTESIS (NULA)

Ho= Son frecuentes los efectos adversos de tipo LEVE percibidos post-

vacunacién COVID-19 en gestantes.
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HIPOTESIS (ALTERNATIVA)

H1= Son frecuentes los efectos adversos de tipo MODERADO percibidos post-
vacunacién COVID-19 en gestantes.

COMPARANDO

X2 CALCULADO =0 X2 CRITICO = 3.8415

El X2 calculado es menor que el critico, por lo tanto:

Se rechaza la hipotesis alternativa y se acepta la hipétesis nula.

HIPOTESIS (NULA)

Ho= Son frecuentes los efectos adversos de tipo LEVE percibidos post-

vacunacién COVID-19 en gestantes.

4.3. Discusion de resultados

El investigador por medio de su trabajo de tesis aporta mas datos estadisticos
referentes a la seguridad de las vacunas contra la COVID-19 en gestantes, cuya
condicion fisiologica e inmunologica es vulnerable; ya que este grupo poblacional
no fue incluido en los estudios clinicos de pre autorizacion. También se incentiva la

farmacovigilancia del producto biolégico.

El presente andlisis es no experimental, descriptivo, correlacional, prospectivo y

transversal.

El investigador elaboré un instrumento de recoleccion de datos, el cual consta de
tres secciones: El consentimiento informado, la ficha de recoleccion de datos y la
encuesta. El instrumento fue validado en su contenido por el juicio de ocho expertos
investigadores en salud por medio de la prueba binomial y en su confiabilidad por
el juicio de tres expertos en investigacion universitaria por medio del analisis

estadistico de confiabilidad de alfa de Cronbach.

De una poblacién conformada por 400 gestantes que se encontraron vacunadas

contra la COVID-19 usuarias de la botica Farmaquimica en el periodo septiembre
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a noviembre de 2022, la seleccién de la muestra se realizé por conveniencia, solo

196 decidieron voluntariamente participar en la encuesta para esta investigacion.

La encuesta es un instrumento muy usado en investigacion clinica para recoger y
almacenar informacion; a pesar de que la encuesta fue realizada en el periodo de
los meses de septiembre a noviembre del 2022 la mayoria de las gestantes ya
habian sido vacunadas con las dos primeras dosis del producto biolégico contra la
COVID-19 en el afio 2021, Segun el grafico 5, el 81 % de las encuestadas
respondieron que fueron vacunadas con la primera dosis contra la COVID-19 en el
afno 2021, frente a un 19 % que fueron vacunadas con la primera dosis contra la
COVID-19 en el afio 2022. Lo cual dificulta por el tiempo transcurrido que las
gestantes encuestadas puedan brindar con precision informacion sobre los efectos

adversos percibidos.

A la mayoria de las gestantes se les administré la vacuna tipo (ARNm) del
laboratorio Pfizer. En latabla 2, se observa que el 66.33 % en su PRIMERA DOSIS.
En la tabla 3, se observa que el 70 % en su SEGUNDA DOSIS. En la tabla 4, se
observa que el 63.27 % en su TERCERA DOSIS.

En la tabla 5, se observa que al 21 % de las gestantes se les administré la vacuna
tipo (ARNm) del laboratorio MODERNA en su cuarta dosis.

Es necesario mencionar que al momento de realizar la encuesta se encontré un
grupo importante de gestantes que no se habian vacunado con la cuarta dosis del
producto biolégico contra la COVID-19. En la tabla 5, se aprecia que un 61 % de
las gestantes no tienen la cuarta dosis. Aplicaron la planificacion familiar y el uso
de métodos anticonceptivos durante toda la pandemia, es posible que esto se dé
por la desconfianza de las gestantes en la vacuna COVID-19 y su efecto en el
embarazo; a pesar de que hay investigaciones que afirman que las vacunas son
seguras, Silva I.? Los analizadores solo hallaron 06 investigaciones de cohorte que
abarcaron embarazadas inoculadas con BNT162b2 del fabricante Pfizer desde el
primer trimestre. No se hallaron mas estudios en gestantes con otras vacunas.
Segln Vasquez,” Los productos biolégicos preventivos del tipo ARNm poseen vida
media estimada de siete a diez horas y el ARNm del micro organismo viral no
ingresa al nacleo celular. Por esa razén, no es posible que se transfiera al feto

durante la gestacion o al bebé durante la lactancia; en el caso que ingrese a la leche
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materna se confia en que se desintegrard durante el proceso digestivo.” Segln
Vasquez,” En relacién a los productos biol6gicos preventivos elaborados por
intermedio de un vector no replicante, este se altera para que no pueda replicarse,
por lo tanto, no habria viremia durante la gestacion y no se cree que el producto

biolégico preventivo contagie al feto.’

Se determind que son muy frecuentes los efectos adversos percibidos en el hombro
post-vacunacion COVID-19 en gestantes; segun el grafico 9, las gestantes
percibieron: dolor en la zona de inoculacién 87 %, hinchazén 20 %, escozor 23 %,
enrojecimiento 20 %. Esto coincide con otras investigaciones, Vélez M, Vélez-
Marin V.5 Estimaron la certeza y validez del producto biol6gico preventivo mRNA-
1273 del Laboratorio Moderna en adulto mayor de 56 afios. Pais: Estados Unidos.
Fecha: Sept 2020. EIl dolor en el area de la inyeccion se present6é en el 100% de

participantes que repitieron la dosis de 100 ug.

También se identificé y determind que son poco frecuentes los efectos adversos
percibidos a nivel de érganos y sistemas post-vacunacion COVID-19 en gestantes;
En la tabla 6, se observa que el 50 % de las gestantes encuestadas no percibieron
efectos adversos post-vacunacion COVID-19 a nivel sistémico en su primera dosis,
frente a un menor porcentaje que percibieron: fiebre 33 %, fatiga 30 %, inapetencia
19 %, nauseas 19 %, dolor de cabeza 30 %, dolor articular y/o muscular 27 % y
prurito corporal 3 %. Sin embargo, hay estudios que mostraban lo contrario. Guetta
J.** Noam Barda y sus colaboradores divulgaron informacién médica de Israel para
determinar la certeza del producto biolégico de ARN mensajero BNT162b2
(Pfizer/BioNTech). Estudidndose todo posible efecto desfavorable, en una
poblacion de seres humanos sin analisis comprobado anterior de dicho efecto,
resultados fueron: elevado peligro de miocarditis relacionados con la primera dosis
de las inoculaciones de Oxford/AstraZeneca y de Pfizer/BioNTech y la primera y
segunda dosis de las inoculaciones de Moderna en el transcurso de 28 dias
siguientes a la inoculacion y posterior a un analisis positivo de SARS-CoV-2.
Jiménez G.1°De acuerdo al tipo de vacuna contra la COVID-19, se aprecia que,
63,8 % de acontecimientos corresponden al producto biolégico del fabricante
Sinopharm, 30,9 % de acontecimientos del producto biolégico (TIPO
NUCLEOSIDOS MODIFICADOS) del fabricante Pfizer, 5,2 % de acontecimientos
pertenecen al producto bioldgico (TIPO RECOMBINANTE) del fabricante
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AstraZeneca. Con respecto a la seleccién de efectos adversos por sistemas y
organos: Las alteraciones mas informadas fueron: sistema nervioso central, como
dolor de cabeza, mareo, dolor en la zona de inoculacion; los gastrointestinales,

como diarrea y nauseas; también mialgia y artralgia.

Se identifico y determind que son frecuentes los efectos adversos de tipo leve
percibidos post-vacunacion COVID-19 en gestantes; Segun el grafico 18, el 63 %
de las encuestadas respondieron que percibieron efectos adversos post-
vacunacion COVID-19 LEVE en su segunda dosis, frente a un 37 % que percibieron
efectos adversos MODERADOS. Este resultado coincide con lo investigado por
Silva 1.2 Con referencia a los efectos adversos, se mostraron con mas regularidad
posteriormente a la segunda dosis siendo todos insignificantes, no se informé de
ningUn efecto adverso severo.?Jiménez G.1° En cuanto a la severidad de los ESAVI
informados, se aprecia que el 74 % son insignificantes, el 26 % prudenciales y el

0,4 por ciento severos, estos acontecimientos son examinados.1°

Con respecto a la edad de las gestantes fueron mayoritariamente adultas. Segun
el grafico 25, el 57 % de las encuestadas respondieron que sus edades
correspondian al rango de adultas (30-59 afios), frente a un 43 % cuyas edades

correspondian al rango de jévenes (18-29 afos).

En relacion a la edad gestacional. Segun el gréfico 26, el 47 % de las encuestadas
respondieron que sus edades gestacionales correspondian al rango de segundo
trimestre (13-26 semanas), frente a un 13 % cuyas edades gestacionales

correspondian al rango del primer trimestre (1-12 semanas).

Fue menor el grupo de gestantes que decidié vacunarse estando embarazadas.
Segun el gréfico 34, el 40 % de las encuestadas respondieron que, Sl estuvieron

embarazadas al momento de ser vacunadas contra la COVID-19.

De igual modo fue menor el grupo de gestantes que en el afio 2021 estuvieron
dando de lactar y decidieron vacunarse. Segun el grafico 35, el 30 % de las
encuestadas respondieron que, Sl estuvieron dando de lactar al momento de ser

vacunadas contra la COVID-19.

Con respecto a la medicacion habitual es poco frecuente entre las gestantes. Segun

el gréfico 36, el 85 % de las encuestadas respondieron que, NO utiliza ninguna
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medicacién de forma habitual, frente a un 3 % que SlI utiliza: gabapentina, insulina,

metformina, levotiroxina y para el anti hipertiroidismo.

Referente a las alergias a medicamentos, alimentos y otras vacunas que no sean
contra la COVID-19 la mayoria no presenta alergias. Segun el gréafico 37, el 90 %
de las encuestadas respondieron que, NO tienen ninguna alergia conocida a

medicamentos, frente a un 3 % que Sl tienen alergia a amoxicilina.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. Conclusiones

R

% Son poco frecuentes los efectos adversos percibidos post-vacunacion
COVID-19 en gestantes usuarias de la botica Farmaquimica encuestadas
entre septiembre a noviembre del 2022.

% Son semejantes y poco frecuentes los efectos adversos percibidos post-
vacunaciéon COVID-19 en gestantes usuarias de la botica Farmaquimica
encuestadas entre septiembre a noviembre del 2022.

% Son poco frecuentes los 6érganos y sistemas que reportaron el mayor nUmero

de efectos adversos percibidos post-vacunacion COVID-19 en gestantes

usuarias de la botica Farmaquimica encuestadas entre septiembre a

noviembre del 2022.

X3

AS

Son de tipo LEVE los efectos adversos percibidos post-vacunacion COVID-
19 en gestantes usuarias de la botica Farmaquimica encuestadas entre

septiembre a noviembre del 2022.

5.2. Recomendaciones

% Se recomienda continuar con la farmacovigilancia de los productos
biol6gicos contra la COVID-19 en especial en los centros de vacunacion.

+ Se recomienda promocionar la importancia de la vacuna contra la COVID-
19 y el uso de mascarillas en centros educativos de la comunidad.

s Se recomienda brindar asesoria farmacolégica a las gestantes para
despejar dudas y temores relacionados a la vacuna contra la COVID-19 y
su efecto en el embarazo.

.

s Se recomienda estar atentos y monitorizando los nuevos productos

biolégicos contra la COVID-19 que han sido autorizados recientemente.
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ANEXO N°1

Ficha de recoleccion de datos

proporcionar la informacién solicitada:

1. edad: anos

2. edad gestacional:

semanas

3. es madre de familia: Coloque un X

4. grado de educacién: Coloque una X en el recuadro correspondiente

GRADO DE EDUCACION N NO
PRIMARIA
SECUNDARIA
EDUCACION TECNOLOGICA
EDUCACION UNIVERSITARIA
5. vacuna administrada por laboratorio. Coloque una X en el recuadro correspondiente
LABORATORIO FABRICANTE Sl NO
Ira 2da 3ra 4ta 1ra 2da 3ra 4ta
dosis dosis dosis dosis dosis dosis dosis dosis
Pfizer
Moderna
Shinophar
Aztra Zeneca
6. tipo de vacuna administrada por laboratorio fabricante. Coloque una X en el recuadro correspondiente
TIPO DE VACUNA SEGUN LABORATORIO Sl NO
FABRICANTE 1ra 2da 3ra 4ta 1ra 2da 3ra 4ta
dosis dosis dosis dosis dosis dosis dosis dosis

Pfizer (ARN mensajero)

Moderna (ARN mensajero)

Shinophar (virus inactivado)

Aztra Zeneca (vector viral)

7. fecha de vacunacidn: proporcionar la informacién solicitada

DOSIS

FECHA DE VACUNACION

1ra dosis

2da dosis

3ra dosis

4ta dosis

9. Nombre del establecimiento de salud donde se vacund: proporcionar la informacioén solicitada
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ANTECEDENTES:

10. ¢ Padece usted de alguna de las siguientes enfermedades créonico/degenerativas?

Coloque una x en el recuadro correspondiente

ENFERMEDADES CRONICO/DEGENERATIVAS

N

NO

Diabetes

Hipertension arterial

Sobrepeso/Obesidad

Asma

Enfermedades autoinmunes

Cancer

Otros mencionar

11. proporcionar la informacion solicitada: Coloque una x en el recuadro correspondiente

PREGUNTA

N

NO

¢Estuvo embarazada durante el periodo de vacunacion?

¢Estuvo dando de lactar durante el periodo de vacunacion?

12. proporcionar la informacién solicitada: Coloque una x en el recuadro correspondiente

PREGUNTA

S|

NO

ESPECIFIQUE
(EN CASO LA RESPUESTA SEA Sl)

¢ Utiliza medicacion de forma habitual?

¢Tiene alguna alergia conocida a medicamentos?

¢Tiene alguna alergia conocida a alimentos?

vacuna contra la COVID-19)

¢Ha presentado reacciones a alguna vacuna previamente? (no considere la
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ANEXO N°2
ENCUESTA

Coloque una X en el recuadro correspondiente si presento la reaccion adversa dentro de los primeros 7 dias de la
aplicacidn de cada dosis.

*En zona de inoculacidén

13. ¢Qué molestias tuvo después de la vacuna contra la COVID-19?

Reaccidn 1ra dosis 2da dosis 3ra dosis 4ta dosis

N NO NI NO Sl NO Sl NO

Dolor
Hinchazén
Escozor
Enrojecimiento

*No relacionados a la zona de inoculacién. Coloque una X en el recuadro correspondiente

14. ¢Qué molestias tuvo después de la vacuna contra la COVID-19?

Reaccion 1ra dosis 2da dosis 3ra dosis 4ta dosis
S| NO Sl NO S| NO Sl NO

Fiebre

Fatiga

Inapetencia

Nauseas

Vomitos

Estrefiimiento

Diarrea

Rush

Dolor de cabeza

Dolor articular y/o muscular
Prurito en regiones distintas a la zona de
puncion

Shock anafilactico
Angioedema

15. En caso de haber presentado alguna reaccion adversa a la vacuna contra la COVID-19, ¢fue LEVE-MODERADA O
GRAVE en las siguientes dosis? Coloque una X en el recuadro correspondiente.

DOSIS LEVE MODERADA GRAVE
(NO TOMO MEDICINA) (TOMO MEDICINA) (FUE HOSPITALIZADA)
Sl NO Sl NO Sl NO
1ra dosis
2da dosis
3ra dosis
4ta dosis

16. ¢Requirid tratamiento médico para contrarrestar las reacciones adversas presentadas?: Coloque X m

17. Usted éFue hospitalizado?: Coloque X m

18. ¢ Cuantos dias después de la vacunacidn contra la COVID-19 presento el efecto adverso? Coloque una X en el
recuadro correspondiente.

DOSIS PRIMER SEGUNDO TERCER CUARTO QUINTO SEXTO SEPTIMO
DIA DIA DIiA DIA DIiA DIiA DIA
1ra dosis
2da dosis
3ra dosis
4ta dosis
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ANEXO N°3

ANEXO A: MATRIZ DE CONSISTENCIA Y OPERACIONALIZACION DE VARIABLES: Efectos adversos percibidos post-vacunacién COVID-19 en gestantes usuarias de la botica Farmaquimica

(septiembre-noviembre) 2022

éCuéles son los efectos adversos
percibidos past-vacunacién
COVID-19 en gestantes usuarias
de la botica Farmaquimica
(septiembre-noviembre) 2022?

dCudles son los drganos o
sistemas que reportaron el
mayor nimero de efectos
adversos percibidos post-
vacunacién COVID-19 en
gestantes usuarias de la botica
Farmaquimica (septiembre-
noviembre) 20227

éCudl es el tipo de efectos
adversos percibidos post-
vacunacidn COVID-19 en
gestantes usuarias de la botica
Farmaquimica (septiembre-
noviembre) 2022?

percibidos post-vacunacion COVID-19
en gestantes usuarias de la botica
Farmaquimica (septiembre-noviembre)
2022.

Identificar los 6rganos o sistemas que
reportaron el mayor nlimero de efectos
adversos percibidos post-vacunacién
COVID-19 en gestantes usuarias de la
botica Farmaquimica (septiembre-
noviembre) 2022.

Identificar el tipa de efectos adversos
percibidos post-¥Yacunacién COVID-19
en gestantes usuarias de la botica
Farmaquimica (septiembre-noviembre)
2022

percibidos post-vacunacion COVID-19 en
gestantes usuarias de la botica
Farmaquimica (septiembre-noviembre}):
2022.

Existen drganos o sistemas gque reportaron
el mayor nimerc-de efectos adversos
percibidos post-vacunacion COVID-19 en
gestantes usuarias de la botica
Farmaquimica (septiembre-noviembre}:
2022.

Son de tipo moderado los efectos adversos
percibidos post-vacunaciéon COVID-19 en
gestantes usuarias de la botica
Farmaquimica (septiembre-noviembre}:
2022,

Vit

Gestantes usuarias de la
botica Farmagquimica
{septiembre-noviembre)
2022,

Vi:

Humana

Persona que por su
condicidn fisioldgica e
inmunolégica necesita

cuidado médico.

PROBLEMA OBIJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES DIMENSIONES INDICADORES
GENERAL GENERAL GENERAL Vi Vi Vi
¢Cudl es la frecuencia de los Determinar la frecuencia de los efectos Son frecuentes las efectos adversos Vacunacién COVID-19 Bioldgica Tipo de vacuna contra COVID-19,
efectos adversos percibidos post- | adversos percibidos post-vacunacion percibidos post-vacunacién COVID-19 en Laboratorio fabricante.
vacunacién COVID-19 en COVID-19 en gestantes usuarias de la gestantes usuarias de la botica Fecha de vacunacion.
gestantes usuarias de la botica botica Farmaquimica (septiembre- Farmaquimica (septiembre-noviembre} Numero de dosis administrada.
Farmaquimica (septiembre- noviembre) 2022. 2022,
noviembre) 20227 VD:

ESPECIFICOS: ESPECIFICAS: VD: VD: Numero total de efectos.
ESPECIFICOS: icar los efectos adversos Existen diferentes efectos adversos Efectos adversos Farmacolégica adversos percibidos post-

vacunacion COVID-19 en
gestantes usuarias de la botica
Farmaquimica (septiembre-
noviembre) 2022,

Parcentaje de efectos adversos
percibidos post-vacunacion
COVID-19 en gestantes usuarias
de'la botica Farmaquimica
{septiembre-noviembre}2022.

Porcentaje de érganos o'sistema
que reportaron el mayor: niumerc
de efectos adversos percibidos
post-vacunacion COVID-19 en
gestantes usuarias de la botica
Farmaquimica (septiembre-
noviembre) 2022,

Porcentaje del tipo de efectos
adversos percibidos post-
Vacunacién COVID-19 en
gestantes usuarias de la botica
Farmaquimica (septiembre-
noviembre) 2022.

Vi:

Edad personal en afios.

Edad gestacional en semanas.
Antecedentes.

Tratamiento farmacoldgico al
momento de la vacunacion.
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ANEXO N°4: Carta de aprobacion para el desarrollo de lainvestigacion

()1 BOTICA FARMAQUIMICA

De: Narda Guerrero Cayro

Urh. Pachacamac IV Etapa Sector 2, Barrio 2, Mz J Lt 12 Villa El Salvador

Villa el Salvador,20 de agosto del 2022

Sefior:
Juan Manuel Guerrero Cayro

Bachiller de Ciencias Farmacéuticas y Bioquimica

Ref. Solicitud para realizar encuestas
De nuestra consideracion:

Mediante la presente, luego de saludarlo, le damos respuesta a la solicitud de la
referencia con respecto a realizar encuestas para la investigacion titulada

EFECTOS ADVERSOS PERCIBIDOS POST-VACUNACION COVID-19 EN
GESTANTES USUARIAS DE LA BOTICA FARMAQUIMICA (SEPTIEMBRE-
NOVIEMBRE) 2022

Luego de haber revisado con detalle su solicitud, nuestra representada no tiene
ningun inconveniente de aceptar su requerimiento, ya que permitira sustentar su
trabajo de tesis para optar el titulo profesional de Quimico Farmacéutico y
Bioquimico.

Sin otro en particular, quedamos de usted.

Atentamente.

s : v OIP /e Bl
Firma del Préfpietario-o
Representante Legal

NARDA GUERRERO CAYRO
DNI N°42281593
GERENTE
BOTICA FARMAQUIMICA
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ANEXO N°5

Consentimiento informado

TITULO DEL TRABAJO DE INVESTIGACION — TESIS: EFECTOS ADVERSOS
PERCIBIDOS POST-VACUNACION COVID-19 EN GESTANTES USUARIAS DE
LA BOTICA FARMAQUIMICA (SEPTIEMBRE-NOVIEMBRE) 2022

TESISTA: GUERRERO CAYRO, JUAN MANUEL

Se me ha solicitado participar en el estudio de investigacion con el objetivo

determinar la frecuencia de los efectos adversos percibidos como consecuencia

de la aplicacion de la primera, segunda, tercera y cuarta dosis de la vacuna contra
la COVID-19 y sus factores asociados.

Al participar en este estudio, estoy de acuerdo en contestar las preguntas y
proporcionar la informacién solicitada.

Yo entiendo y se me ha explicado lo siguiente:

1. No se aplicara ningun procedimiento ni intervencion que ocasione un riesgo a

mi salud.
2. Puedo retirarme de este estudio en cualquier momento que lo desee.

3. Los resultados de este estudio podran ser publicados pero mi nombre o mi

identidad no seran revelados.

4. Este consentimiento sera dado voluntariamente sin que haya sido forzado u

obligado.
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ANEXO N°6: Ficha de validacion de los cuestionarios

FACULTAD DE CIENCIAS FARMACEUTICAS Y BIOQUIMICA

Universidad

Inca Garcilaso de la Vega

Nuevos Tiempos. Nuevas Ideas

CUESTIONARIO DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO

TITULO DEL TRABAJO DE INVESTIGACION — TESIS: EFECTOS ADVERSOS PERCIBIDOS POST-VACUNACION
COVID-19 EN GESTANTES USUARIAS DE LA BOTICA FARMAQUIMICA (SEPTIEMBRE-NOVIEMBRE) 2022

TESISTA: GUERRERO CAYRO, JUAN MANUEL

Instrucciones: luego de analizar el instrumento y cotejar la investigacion con la matriz de consistencia de la presente, le
solicitamos que, en base a su criterio y experiencia profesional, valide dicho instrumento para su aplicacién.

PREGUNTAS PARA EL EVALUADOR RESPUESTA | OBSERVACIONES | SUGERENCIAS

SI NO

1. ¢El instrumento de recoleccidn de datos estd orientado al X

problema de investigacion?

2. ¢En el instrumento de recoleccién de datos se aprecia las X

variables de la investigacion?

3. (Elinstrumento de la recoleccidn de datos facilitara el logro de X

los objetivos de la investigacion?

4. iElinstrumento de la recoleccién de datos se relaciona con las X

variables de estudio?

5. éElinstrumento de recoleccidn de datos presenta la cantidad de X

items apropiados?

6. ¢La redaccidn del instrumento de recoleccidn de datos es X

coherente?

7. éEl disefio del instrumento de recoleccién de datos facilitara el X

andlisis y procesamiento de los datos?

8. ¢ Del instrumento de recoleccion de datos, usted eliminaria algun X

item?

9. éDel instrumento de recoleccion de datos, usted agregaria algun X

item?

FECHA: 23/08/22

VALIDADO POR:

Apellidos y nombres del experto: VILCHEZ CACEDA, HECTOR ALEXANDER

Titulo profesional: QuiMICO FARMACEUTICO Y BIOQiMICO
registro colegio profesional: 08970

Grado académico: DOCTOR

Mencion: MEDIO AMBIENTE Y DESARROLLO SOSTENIBLE

FIRMA DEL EXPERTO:
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ANEXO N°7: Ficha de validacién de los cuestionarios

FACULTAD DE CIENCIAS FARMACEUTICAS Y BIOQUIMICA

Universidad

Inca Garcilaso de la Vega

Nuevos Tiempos. Nuevas Ideas

CUESTIONARIO DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO

TITULO DEL TRABAJO DE INVESTIGACION — TESIS: EFECTOS ADVERSOS PERCIBIDOS POST-VACUNACION
COVID-19 EN GESTANTES USUARIAS DE LA BOTICA FARMAQUIMICA (SEPTIEMBRE-NOVIEMBRE) 2022

TESISTA: GUERRERO CAYRO, JUAN MANUEL

Instrucciones: luego de analizar el instrumento y cotejar la investigacién con la matriz de consistencia de la presente, le
solicitamos que, en base a su criterio y experiencia profesional, valide dicho instrumento para su aplicacién.

PREGUNTAS PARA EL EVALUADOR RESPUESTA | OBSERVACIONES | SUGERENCIAS
SI NO
1. ¢El instrumento de recoleccidn de datos esta orientado al X
problema de investigacion?
2. ¢En el instrumento de recoleccidn de datos se aprecia las X
variables de la investigaciéon?
3. (Elinstrumento de la recoleccidn de datos facilitara el logro de X
los objetivos de la investigacion?
4. iEl instrumento de la recoleccidon de datos se relaciona con las X
variables de estudio?
5. éElinstrumento de recoleccidn de datos presenta la cantidad de X
items apropiados?
6. éLa redaccion del instrumento de recoleccién de datos es X
coherente?
7. iEl disefio del instrumento de recoleccidn de datos facilitara el X
analisis y procesamiento de los datos?
8. éDel instrumento de recoleccion de datos, usted eliminaria algin X
item?
9. ¢Del instrumento de recoleccion de datos, usted agregaria algin X
item?
FECHA: 25/08/22
VALIDADO POR:
Apellidos y nombres del experto: JACINTO HERVIAS, PEDRO
Titulo profesional: QUIMICO FARMACEUTICO
registro colegio profesional: 17198
Grado académico: MAGISTER
Mencidn: INVESTIGACION Y DOCENCIA SUPERIOR

FIRMA DEL EXPERTO:
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ANEXO N°8: Ficha de validacion de los cuestionarios

Universidad

i Inca Garcilaso de la Vega

Nuevos Tiempos. Nuevas ldeas

FACULTAD DE CIENCIAS FARMACEUTICAS Y BIOQUIMICA

CUESTIONARIO DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO

TITULO DEL TRABAJO DE INVESTIGACION — TESIS: EFECTOS ADVERSOS PERCIBIDOS POST-VACUNACION
COVID-19 EN GESTANTES USUARIAS DE LA BOTICA FARMAQUIMICA (SEPTIEMBRE-NOVIEMBRE) 2022

TESISTA: GUERRERO CAYRO, JUAN MANUEL

Instrucciones: luego de analizar el instrumento y cotejar la investigacion con la matriz de consistencia de la presente, le
solicitamos que, en base a su criterio y experiencia profesional, valide dicho instrumento para su aplicacion.

PREGUNTAS PARA EL EVALUADOR RESPUESTA | OBSERVACIONES | SUGERENCIAS

SI NO

1. ¢El instrumento de recoleccidn de datos estd orientado al X

problema de investigacion?

2. ¢éEn el instrumento de recoleccién de datos se aprecia las X

variables de la investigaciéon?

3. (El instrumento de la recoleccidn de datos facilitara el logro de X

los objetivos de la investigacion?

4. iEl instrumento de la recoleccién de datos se relaciona con las X

variables de estudio?

5. éEl instrumento de recoleccién de datos presenta la cantidad de X

items apropiados?

6. éLa redaccion del instrumento de recoleccidn de datos es X

coherente?

7. iEl disefio del instrumento de recoleccidn de datos facilitara el X

andlisis y procesamiento de los datos?

8. éDel instrumento de recoleccion de datos, usted eliminaria algin X

item?

9. ¢ Del instrumento de recoleccion de datos, usted agregaria algun X

item?

FECHA: 25/08/22

VALIDADO POR:

Apellidos y nombres del experto: PONCE PARDO, JOHN ELOY

Titulo profesional: QUIMICO FARMACEUTICO

registro colegio profesional: 00649

Grado académico: MAESTRO

Mencion: DOCENCIA E INVESTIGACION UNIVERSITARIA

FIRMA DEL EXPERTO:

144



ANEXO N°9: Ficha de validacion de los cuestionarios

FACULTAD DE CIENCIAS FARMACEUTICAS Y BIOQUIMICA

Un_iversidad
Inca Garcilaso de la Vega

Nuevos Tiempos. Nuevas ldeas

CUESTIONARIO DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO

TITULO DEL TRABAJO DE INVESTIGACION — TESIS: EFECTOS ADVERSOS PERCIBIDOS POST-VACUNACION
COVID-19 EN GESTANTES USUARIAS DE LA BOTICA FARMAQUIMICA (SEPTIEMBRE-NOVIEMBRE) 2022

TESISTA: GUERRERO CAYRO, JUAN MANUEL

Instrucciones: luego de analizar el instrumento y cotejar la investigacion con la matriz de consistencia de la presente, le
solicitamos que, en base a su criterio y experiencia profesional, valide dicho instrumento para su aplicacion.

PREGUNTAS PARA EL EVALUADOR RESPUESTA | OBSERVACIONES | SUGERENCIAS
Sl NO

1. ¢El instrumento de recoleccidn de datos estd orientado al X
problema de investigacion?
2. ¢En el instrumento de recoleccidn de datos se aprecia las X
variables de la investigacion?
3. iEl instrumento de la recoleccidn de datos facilitara el logro de X
los objetivos de la investigacion?
4. iEl instrumento de la recoleccién de datos se relaciona con las X
variables de estudio?
5. éElinstrumento de recoleccidn de datos presenta la cantidad de X
items apropiados?
6. ¢La redaccidn del instrumento de recoleccidn de datos es X
coherente?
7. iEl disefio del instrumento de recoleccidn de datos facilitara el X
analisis y procesamiento de los datos?
8. éDel instrumento de recoleccion de datos, usted eliminaria algin X
item?
9. éDel instrumento de recoleccion de datos, usted agregaria algun X
item?

FECHA: 02/09/22
VALIDADO POR:

Apellidos y nombres del experto: Mamani Mendivil Mauricio

Titulo profesional: Licenciado Enfermero
registro colegio profesional: 39930

Grado académico: Doctor en Salud Publica
Mencion:

FIRMA DEL EXPERTO:
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ANEXO N°10: Ficha de validacién de los cuestionarios

FACULTAD DE CIENCIAS FARMACEUTICAS Y BIOQUIMICA

Un_iversidad
Inca Garcilaso de la Vega

Nuevos Tiempos. Nuevas ldeas

CUESTIONARIO DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO

TITULO DEL TRABAJO DE INVESTIGACION — TESIS: EFECTOS ADVERSOS PERCIBIDOS POST-VACUNACION
COVID-19 EN GESTANTES USUARIAS DE LA BOTICA FARMAQUIMICA (SEPTIEMBRE-NOVIEMBRE) 2022

TESISTA: GUERRERO CAYRO, JUAN MANUEL

Instrucciones: luego de analizar el instrumento y cotejar la investigacién con la matriz de consistencia de la presente, le
solicitamos que, en base a su criterio y experiencia profesional, valide dicho instrumento para su aplicacion.

PREGUNTAS PARA EL EVALUADOR RESPUESTA | OBSERVACIONES | SUGERENCIAS
SI NO

1. ¢El instrumento de recoleccidn de datos esta orientado al X
problema de investigacion?
2. ¢éEn el instrumento de recoleccién de datos se aprecia las X
variables de la investigacion?
3. éElinstrumento de la recoleccién de datos facilitara el logro de X
los objetivos de la investigacion?
4. iEl instrumento de la recoleccidn de datos se relaciona con las X
variables de estudio?
5. ¢El instrumento de recoleccién de datos presenta la cantidad de X
items apropiados?
6. éLa redaccion del instrumento de recoleccidn de datos es X
coherente?
7. iEl disefio del instrumento de recoleccidn de datos facilitara el X
analisis y procesamiento de los datos?
8. iDel instrumento de recolecciéon de datos, usted eliminaria algun X
item?
9. ¢ Del instrumento de recoleccion de datos, usted agregaria algun X
item?

FECHA: 02/09/22
VALIDADO POR:

Apellidos y nombres del experto: Medina Medina Erick

Titulo profesional: Médico Cirujano
registro colegio profesional: 21966

Grado académico: Especialista

Menciodn: Ginecologia REM 32485

FIRMA DEL EXPERTO:
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ANEXO N°11: Ficha de validacion de los cuestionarios

FACULTAD DE CIENCIAS FARMACEUTICAS Y BIOQUIMICA

Un_iversidad
Inca Garcilaso de la Vega

Nuevos Tiempos. Nuevas ldeas

CUESTIONARIO DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO

TITULO DEL TRABAJO DE INVESTIGACION — TESIS: EFECTOS ADVERSOS PERCIBIDOS POST-VACUNACION
COVID-19 EN GESTANTES USUARIAS DE LA BOTICA FARMAQUIMICA (SEPTIEMBRE-NOVIEMBRE) 2022

TESISTA: GUERRERO CAYRO, JUAN MANUEL

Instrucciones: luego de analizar el instrumento y cotejar la investigacidon con la matriz de consistencia de la presente, le
solicitamos que, en base a su criterio y experiencia profesional, valide dicho instrumento para su aplicacion.

PREGUNTAS PARA EL EVALUADOR RESPUESTA | OBSERVACIONES | SUGERENCIAS
Sl NO
1. ¢El instrumento de recoleccién de datos estd orientado al X
problema de investigacion?
2. ¢éEn el instrumento de recoleccién de datos se aprecia las X
variables de la investigacién?
3. ¢El instrumento de la recoleccidn de datos facilitara el logro de X
los objetivos de la investigacion?
4. iEl instrumento de la recoleccién de datos se relaciona con las X
variables de estudio?
5. éEl instrumento de recoleccién de datos presenta la cantidad de X
items apropiados?
6. éLa redaccién del instrumento de recoleccién de datos es X
coherente?
7. éEl disefio del instrumento de recoleccién de datos facilitara el X
analisis y procesamiento de los datos?
8. éDel instrumento de recoleccion de datos, usted eliminaria algin | x Lugar de
item? administracion.
9. i Del instrumento de recoleccién de datos, usted agregaria algun X
item?

FECHA: 01/09/22

VALIDADO POR:

Apellidos y nombres del experto: Ledn Malaga Favio Nilton
Titulo profesional: Quimico Farmacéutico
registro colegio profesional: 28638

Grado académico:

Mencidn:

FIRMA DEL EXPERTO:
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ANEXO N°12: Ficha de validacién de los cuestionarios

Universidad

Inca Garcilaso de la Vega

Nuevos Tiempos. Nuevas Ideas

FACULTAD DE CIENCIAS FARMACEUTICAS Y BIOQUIMICA

CUESTIONARIO DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO

TITULO DEL TRABAJO DE INVESTIGACION — TESIS: EFECTOS ADVERSOS PERCIBIDOS POST-VACUNACION
COVID-19 EN GESTANTES USUARIAS DE LA BOTICA FARMAQUIMICA (SEPTIEMBRE-NOVIEMBRE) 2022

TESISTA: GUERRERO CAYRO, JUAN MANUEL

Instrucciones: luego de analizar el instrumento y cotejar la investigacién con la matriz de consistencia de la presente, le
solicitamos que, en base a su criterio y experiencia profesional, valide dicho instrumento para su aplicacion.

PREGUNTAS PARA EL EVALUADOR RESPUESTA | OBSERVACIONES | SUGERENCIAS
SI NO
1. ¢El instrumento de recoleccidn de datos estd orientado al X
problema de investigacion?
2. ¢En el instrumento de recoleccién de datos se aprecia las X
variables de la investigacion?
3. ¢El instrumento de la recoleccidn de datos facilitara el logro de X
los objetivos de la investigacion?
4. iEl instrumento de la recoleccién de datos se relaciona con las X
variables de estudio?
5. éElinstrumento de recoleccidn de datos presenta la cantidad de X
items apropiados?
6. éLa redaccidn del instrumento de recoleccién de datos es X
coherente?
7. éEl disefio del instrumento de recoleccién de datos facilitara el X
analisis y procesamiento de los datos?
8. éDel instrumento de recoleccion de datos, usted eliminaria algin X
item?
9. ¢Del instrumento de recoleccion de datos, usted agregaria algin X
item?
FECHA: 31/08/22
VALIDADO POR:
Apellidos y nombres del experto: BARRIENTOS HUAMAN, ELVIS JIMMY
Titulo profesional: QUIMICO FARMACEUTICO

registro colegio profesional: 29055
Grado académico:
Mencion:

FIRMA DEL EXPERTO:
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ANEXO N°13: Ficha de validacién de los cuestionarios
== | Universidad
5 Inca Garcilaso de la Vega

Nuevos Tiempos. Nuevas Ideas

FACULTAD DE CIENCIAS FARMACEUTICAS Y BIOQUIMICA

CUESTIONARIO DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO

TITULO DEL TRABAJO DE INVESTIGACION — TESIS: EFECTOS ADVERSOS PERCIBIDOS POST-VACUNACION
COVID-19 EN GESTANTES USUARIAS DE LA BOTICA FARMAQUIMICA (SEPTIEMBRE-NOVIEMBRE) 2022

TESISTA: GUERRERO CAYRO, JUAN MANUEL

Instrucciones: luego de analizar el instrumento y cotejar la investigacidén con la matriz de consistencia de la presente, le
solicitamos que, en base a su criterio y experiencia profesional, valide dicho instrumento para su aplicacién.

PREGUNTAS PARA EL EVALUADOR RESPUESTA | OBSERVACIONES | SUGERENCIAS
SI NO
1. ¢El instrumento de recoleccidn de datos esta orientado al X
problema de investigacion?
2. ¢En el instrumento de recoleccidn de datos se aprecia las X
variables de la investigacion?
3. ¢El instrumento de la recoleccidn de datos facilitara el logro de X
los objetivos de la investigacion?
4. iEl instrumento de la recoleccién de datos se relaciona con las X
variables de estudio?
5. éElinstrumento de recoleccidn de datos presenta la cantidad de X
items apropiados?
6. éLa redaccion del instrumento de recoleccién de datos es X
coherente?
7. iEl disefio del instrumento de recoleccidn de datos facilitara el X
analisis y procesamiento de los datos?
8. éDel instrumento de recoleccion de datos, usted eliminaria algin X
item?
9. i Del instrumento de recoleccién de datos, usted agregaria algun X
item?
FECHA: 31/08/22
VALIDADO POR:
Apellidos y nombres del experto: Lifonzo Camayo Luis Angel
Titulo profesional: QUIMICO FARMACEUTICO
registro colegio profesional: 28271

Grado académico:
Mencion:

FIRMA DEL EXPERTO:
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ANEXO N°14

VALIDEZ DE CONTENIDO DEL INSTRUMENTO MEDIANTE JUICIO DE
EXPERTOS EVALUADORES

o
C
m
O
m
wn

PREGUNTAS VALOR DE p*
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NOTAS:

0: Respuesta desfavorable

1: Respuesta favorable

* Obtenido con la prueba binomial. Si p < 0,05 la concordancia entre jueces
es favorable.

En las preguntas donde p > 0,05 (no hay concordancia significativa entre
jueces), se tomaron en cuenta las sugerencias de los expertos en la
redaccion del formulario final.

En ese sentido, el instrumento de recolecciéon de datos resulto ser valido.
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ANEXO N°15: FICHA DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO POR EXPERTO




ANEXO N°16: FICHA DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO POR EXPERTO

1. DATOS GENERALES

Universidad

Inca Garcilaso de la Vega

Nuevos Tiempos. Nuevas Ideas

FACULTAD DE CIENCIAS FARMACEUTICAS Y BIOQUIMICA

VALIDACION DEL INSTRUMENTO

1.1.- Apellidos y nombres del experto: VILCHEZ CACEDA, HECTOR ALEXANDER

1.2.- Cargo e institucion donde labora: UNIVERSIDAD INCA GARCILASO DE LA VEGA

1.3.- Titulo profesional: ..QUIMICO FARMACEUTICO Y BIOQUIMICO......registro colegio profesional: .......08970

1.4.- Grado académico:

1.6.- Instrucciones: luego de analizar el instrumento y cotejar la investigacion con la matriz de consistencia de la presente, le solicitamos que,

DOCTOR

en base a su criterio y experiencia profesional, valide dicho instrumento para su aplicacion.

Nota: Para cada criterio considere la escala de 1a 5 donde:

le.- Muy poco 2.- Poco l 3.-Regular 4.- Aceptable 5.- Muy aceptable 1
INDICADORES CRITERIOS PUNTUACION
2 (3 |4 |5
1.- Claridad El instrumento estd formulado con un lenguaje apropiado. X
2.- Objetividad El instrumento evidencia recojo de datos observables. X
3.-Actualidad El instrumento se adecua a los criterios cientificos y tecnoldgicos. X
4.-Organizacién El instrumento tiene una organizacién logica. X
5.- Suficiente San suficientes en cantidad y calidad los elementos que conforman el instrumento. X
6.-Intencionalidad Es adecuado para relacionar las variables en mencion. X
7.-Consistencia Se basa en aspectos tedricos cientificos de la farmacéutica como de la bioquimica. X
8.-Coherencia Existe coherencia y relacion de los items, los indicadores, las dimensiones y las
variables. X
9.- Metodologia La estrategia responde al propdsito de la problemética de la investigacion. X
10.- Pertinencia El instrumento muestra la relacién entre los componentes de la investigacidn y su X
adecuacién al método cientifico.
TOTAL, PARCIAL
TOTAL
2.0PINION DE APLICABILIDAD: .......c...ocvvvrmries VALIDO APLICABLE
3.PROMEDIO DE VALORACION: ............... £ (L Puntuacion

11-20 | No valido, reformular

21-30 | Novalido, modificar

31-40

Z

Valido, mejorar

41-50

Valido, aplicar

Firma y sello del experto
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NEXO N°17: FICHA DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO POR EXPERTO

Un‘iversidad
Inca Garcilaso de la Vega

Nuevos Tiempos. Nuevas Ideas

FACULTAD DE CIENCIAS FARMACEUTICAS Y BIOQUIMICA

VALIDACION DEL INSTRUMENTO

DATOS GENERALES

1.1.- Apellidos y nombres del experto: ...........JACINTO HERVIAS PEDRO.......cccoccruurvureannnns

1.2.- Cargo einstitucidn donde labora: ......... CLINICA RICARDO PALMA

1.3.-Titulo profesional: ............... QUIMICO FARMACEUTICO...ovvuorrevsersarsunnns registro colegio profesicnal: ............17198............

1.4.- Grado académico: ..............MAGISTER......... Mencidn: .....INVESTIGACION Y DOCENCIA SUPERIOR................

1.5.- Nombre del instrumento: .......

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

1.6.- Instrucciones: luego de analizar el instrumento y cotejar la investigacion con la matriz de consistencia de la presente, le solicitamos que,
en base a su criterio y experiencia profesional, valide dicho instrumento para su aplicacién.

Nota: Para cada criterio considere la escala de 1 a 5 donde:

1.- Muy poco { 2.- Poco 3.- Regular [ 4.- Aceptable 5.- Muy aceptable
INDICADORES CRITERIOS PUNTUACION
2 (3 |4 |5
1.- Claridad El instrumento estd formulado con un lenguaje apropiado. X
2.- Objetividad El instrumento evidencia recojo de datos observables. X
3.-Actualidad El instrumento se adecua a los criterios cientificos y tecnoldgicos. X
4.-Organizacién El instrumento tiene una organizacion légica. X
5.- Suficiente Son suficientes en cantidad y calidad los elementos que conforman el instrumento. X
6.-Intencionalidad Es adecuado para relacionar las variables en mencion. X
7.-Consistencia Se basa en aspectos tedricos cientificos de la farmacéutica como de la bioquimica. X
8.-Coherencia Existe coherencia y relacién de los items, los indicadores, las dimensiones y las X
variables.
9.- Metodologia La estrategia responde al propdsito de la problematica de la investigacion. X
10.- Pertinencia El instrumento muestra la relacién entre los componentes de la investigacién y su X
adecuacion al método cientifico.
TOTAL, PARCIAL
TOTAL po
2. OPINION DE APLICABILIDAD: ...........VALIDO APLICAR .......oveerreeeesesereescrereeseeseeeseessirn
3. PROMEDIO DE VALORACION: ......... . | T Puntuacién

11-20 | Novalido, reformular
21-30 | Novalido, modificar
31-40 | Valido, mejorar
41-50 | Valido, aplicar

IACINTO HERVIAS

DNI 08651257

Firma y sello del experto
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ANEXO N°18: Evidencias fotogréaficas

v Urienos
v Callos

B
1O
T
'
C
A

L FARMAQUIMICA
s

Encuestando a las gestantes usuarias de la botica Farmaquimica
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