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LA ADM!NISTRACI()N
SIMULTANEA DE LAS
VACUNAS FRENTE A
GRIPE Y COVID-19ES
SEGURA E INMUNOGENA

Con el inicio de la camparfia de va-
cunacion antigripal en Espafia en la
segunda quincena del mes de octubre,
se lanz6 por parte de las autoridades
sanitarias la recomendacion de vacu-
nar a determinados grupos de pobla-
cion a la vez con la vacuna antigripal y
con la tercera dosis o dosis de refuerzo
vacunal frente a la COVID-19, con el
objetivo de mitigar la sobrecarga asis-
tencial. Esta recomendacion no ha sido
arbitraria, sino que ha esta sélidamen-
te respaldada por diversos estudios
desarrollados a nivel internacional.

Entre otros, cabe destacar un estudio
de fase 4 (ComFluCOV) desarrollado en
12 centros de Reino Unido, controlado
por placebo y doblemente ciego, que
ha incluido a un total de 679 adultos
que habian recibido una tinica dosis
de Vaxzevria® (vacuna de AstraZene-
ca) o Comirnaty® (vacuna de Pfizer/
BioNTech). Los participantes fueron
aleatorizados (1:1) a recibir, entre los
meses de abril y junio de 2021, una
vacuna antigripal adecuada a su edad
(N=340) o placebo (N= 339), en ambos
casos de manera concomitante a su
segunda dosis de la vacuna frente a
COVID-19; 3 semanas después, se les
administré la vacuna antigripal a aque-
llos que recibieron placebo inicial-
mente, y viceversa. Se emplearon en el
ensayo 3 vacunas antigripales, dos de
ellas tetravalentes, lo que totalizaba 6
cohortes de participantes.

Tras un seguimiento de 6 semanas, el
analisis de los datos de la poblacién
por intencion de tratar demostré que la
coadministracion de las vacunas frente
a gripe y COVID-19 era no inferior
-diferencia de < 25%- en términos
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de la variable principal de seguridad
(reacciones adversas sistémicas repor-
tadas en uno o mas participantes en
los 7 dias tras la vacunacion simulta-
nea) en 4 de las cohortes consideradas,
en concreto: quienes recibieron la
administracion de Vaxzevria® mas la
vacuna antigripal tetravalente celular
(diferencia de riesgos frente a placebo
de -1,29%,; IC,,,, -14,7 a 12,1), Comirna-
ty® mas vacuna tetravalente celular
(diferencia de +6,17%; IC,, -6,27 a
18,6), Comirnaty® mas vacuna trivalen-
te adyuvada por MF59C (diferencia de
-12,9%; IC,,,, -34,2 a 8,4) y Vaxzevria®
mas vacuna tetravalente recombinan-
te (diferencia de +2,53%; IC,, -13,3

a 18,3). La mayoria de las reacciones
sistémicas a la vacunacion fueron leves
o moderadas en severidad. Ademas, las
tasas de reacciones locales y de otras
no solicitadas en el registro principal
fueron similares entre los grupos de
aleatorizacion, y solo se detect6 un
evento adverso grave (hospitalizacion
con cefalea severa) considerado como
relacionado con la intervencion en
estudio. De modo interesante, las res-
puestas inmunitarias tanto frente a la
vacuna de la gripe como a la vacuna de
la COVID-19 no se vieron afectadas.

Lazarus R, Baos S, Cappel-Porter H, Carson-Ste-
vens A, Clout M, Culliford L et al. Safety and
immunogenicity of concomitant administration
of COVID-19 vaccines (ChAdOx1 or BNT162b2)
with seasonal influenza vaccines in adults in
the UK (ComFLluCQV): a multicentre, rando-
mised, controlled, phase 4 trial. Lancet. 2021;
S0140-6736(21)02329-1. DOI: 10.1016/S0140-
6736(21)02329-1.

¢HAY ALGUNA
CONTROVERSIA EN
TERMINOS DE SEGURIDAD
CARDIOVASCULAR CON
EL USO DE LA ASPIRINA?

La aspirina o acido acetilsalicilico es
un farmaco por todos conocido que se
emplea ampliamente, desde hace mu-

chos afios, por su efecto antiplaqueta-
rio en la prevencion cardiovascular se-
cundaria en pacientes que han sufrido
un primer evento isquémico coronario
o cerebrovascular. Varios estudios han
probado en los Gltimos afos que su
efectividad en la prevencion primaria
es escasa o nula. Sin embargo, per-
manecen incertidumbres en torno a
su papel en el riesgo de incidencia de
insuficiencia cardiaca tanto en preven-
cién primaria como secundaria.

Un grupo internacional de investiga-
dores acaba de publicar los resultados
de un analisis de los datos proceden-
tes de 6 estudios observacionales que
incluyeron a 30.827 pacientes con fac-
tores de riesgo cardiovascular (media-
na de edad de 66,8 afios, 34% mujeres,
un 25% tomaba aspirina en el inicio),
quienes fueron seguidos hasta el pri-
mer evento de insuficiencia cardiaca.
La regresion multivariable ajustada que
desarrollaron tenia en cuenta el estu-
dio original y los factores de riesgo, y
reveld que, después de una mediana de
5,3 afos, 1.330 pacientes habian expe-
rimentado un evento de insuficiencia
cardiaca. La razon de riesgos ajustada
por sensibilidad (hazard ratio) asociada
al uso de la aspirina fue de 1,26 (IC,,
1,10-1,44; p < 0,001), lo que supone que
esa medicacion se relaciona de forma
independiente con un incremento del
riesgo de un 26% en comparacion con
la ausencia de su uso. Esto se confirmé
también en todos los sujetos que no
tenian historia de patologia cardio-
vascular (22.690, 73,6%), en quienes se
asoci6 con un HR de 1,27 (IC,, 1,10-
1,46; p= 0,001).
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Los autores concluyen que en pacien-
tes con al menos un factor de riesgo
predisponente -tales como tabaquis-
mo, obesidad, hipertension, colesterol
alto, diabetes o patologia cardiovas-
cular previa- el uso continuado de
aspirina se traduce en una mayor
incidencia de insuficiencia cardiaca,



¢Hay alguna controversia en términos de seguridad cardiovascular con el uso de la aspirina?
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con independencia de otros factores
de riesgo. En ausencia de evidencia
concluyente procedente de ensayos
prospectivos aleatorizados, parece
prudente por el momento extremar las
precauciones a la hora de prescribir y
administrar acido acetilsalicilico con
fines de prevencion cardiovascular en
pacientes que ya han sufrido un evento
de insuficiencia cardiaca o tienen
riesgo de ello.

Mujaj B, Zhang ZY, Yang WY, Thijs L, Wei FF,
Verhamme P et al. Aspirin use is associated
with increased risk for incident heart failure: a
patient-level pooled analysis. ESC Heart Fail.
2021. DOI: 10.1002/ehf2.13688.

COVID-19: NUEVOS
ARGUMENTOS PARA
ABRIR LOS O0JOS A
LOS ANTI-VACUNAS

Toda vez que ha vuelto a emerger una
importante inquietud a nivel interna-
cional por la aparicién de una nueva
variante del SARS-CoV-2, en este caso
bautizada como 6micron por parte de
la OMS, parece especialmente opor-
tuno reincidir en el mensaje de que es
la vacunacion la estrategia que mejor
permite afrontar la pandemia por
COVID-19. Se debe también tener pre-
sente que nuevas evidencias apuntan

a que otra medida profilactica comun,
como la distancia interpersonal de 2
metros (0 1,5 m), puede no ser suficien-
te, incluso al aire libre, para prevenir
los contagios —-en caso de no usarse
mascarillas- por las goticulas emitidas
por la tos, que podrian transmitirse a
mayores distancias (Trivedi et al., 2021).

Al mas que evidente beneficio de las
vacunas sobre las cifras epidemiol6-
gicas que tenemos en Esparia en este
ultimo trimestre del afio (que se con-
trastan con las que imperaban a finales

1 Véase nota de prensa disponible en: https://www.lamoncloa.gob.es/serviciosde-
prensa/notasprensa/sanidadl4/Paginas/2021/231121-vacunacion.aspx.

de 2020), se suman ahora los resulta-
dos divulgados recientemente por el
Ministerio de Sanidad'derivados de un
analisis de datos recogidos entre el 20
de septiembre y el 14 de noviembre de
2021. Han puesto de manifiesto que el
riesgo de muerte por COVID-19 entre
personas mayores del grupo etario de
60 a 80 afos (en el que se ha visto la
mayor diferencia en cuanto a inciden-
cia de casos sintomaticos por estado
de vacunacion) se incrementa en 25
veces en ausencia de vacunacion. Ade-
mas, el riesgo de hospitalizacioén por
patologia grave es también 18 veces
mas elevado en personas no vacuna-
das respecto a quienes han recibido

la pauta completa?; aun consideran-
do que en el citado tramo de edad la
cobertura vacunal alcanza el 98% en
nuestro pais, las cifras son ilustrativas:
en los mas de 9 millones de personas
vacunadas de esa franja de edad (de 60
a 79 anos) se han identificado un total
de 1.456 hospitalizaciones, frente a un
total de 529 ingresos en las 200.000
personas no vacunadas. El riesgo de
infeccion era también hasta 8 veces
menor entre sujetos vacunados.

Estas diferencias se observan también,
aunque en menor grado, en todos los
grupos de edad. Por ejemplo, en el
grupo de personas de 30 a 50 afios, la
incidencia es 2 veces menor para cual-
quier tipo de infeccién (sintomatica/
asintomatica) y 10 veces inferior para
hospitalizacion, habiéndose reportado
a finales de noviembre de 2021 tasas
de hospitalizacion entre vacunados
que ronda los 0,4 casos,/100.000
habitantes/semana, frente a los 3,9 ca-
so0s/100.000 habitantes/semana entre
la poblacion de no vacunados.

Asi, con una tasa de incidencia acu-
mulada de COVID-19 a 14 dias de 132
casos,/100.000 habitantes reportada el
dia 22 de noviembre, con una tasa de

vacunacioén cercana al 90%, se regis-
tr6 un porcentaje de ocupaciéon de
camas hospitalarias del 5,9% y de un
2,4% de camas UCI. Ello contrasta con
la situacion que habia el 11 de marzo
de 2021, momento en que no se habia
desarrollado la campana de vacuna-
cién masiva, y cuando, con el mismo
nivel de incidencia, se registraba una
ocupacion hospitalaria del 22% y del
7% en el caso de las camas UCI. La
situacion sanitaria favorable se refleja
en las cifras que publicaba ese mismo
dia la Comision Europea, que manifes-
taban que Espaia era el tercer pais de
la UE con menos muertes por CO-
VID-19 por cada millén de habitantes
en los tltimos 14 dias. Si bien los datos
comentados proceden de un periodo
anterior al inicio de la administra-
cion de las terceras dosis en personas
mayores, es previsible que la tendencia
a favor de la vacunacién se mantenga
e incluso aumente en los proximos
meses. En definitiva, aunque el nimero
de fallecimientos por COVID-19 es atin
dramético a nivel mundial, no cabe
duda de que la vacunacién es el cami-
no a seguir.

Trivedi S, Gkantonas S, Mesquita LC, lavarone S,
Oliveira PMD, Mastorakos E. Estimates of the
stochasticity of droplet dispersion by a cough.
Physics of Fluids. 2021; 33(11): 115130.

EL FUTURO DEL ABORDAJE
DE LA ENFERMEDAD DE
PARKINSON... (PUEDE
INVOLUCRARALA
TERAPIA GENICA?

Cualquier avance en la comprension
de la etiopatogenia o en el tratamiento
de la enfermedad de Parkinson parece
digno de mencion, pues se trata, tras
el Alzheimer, del segundo trastorno
neurodegenerativo mas comun: afecta
a mas de 160.000 personas en Espaiia,

2 Eneste analisis, el Ministerio de Sanidad considerd que una persona esta comple-
tamente vacunada cuando han pasado 7 dias tras recibir una 22 dosis de Comirnaty®
(Pfizer/BioNTech) o 14 dias tras la 22 dosis de Vaxzevria® (AstraZeneca) o Spikevax®
(Moderna), habiendo trascurrido un intervalo entre las dos dosis de > 19 dias para
Comirnaty, de > 21 dias para Vaxzevria® o de > 25 dias para Spikevax®. También se
considera pauta completa cuando han pasado 14 dias después de recibir una dosis de

vacuna de Janssen y, en menores de 65 afos que han pasado la enfermedad, cuando
han recibido una dosis de cualquier vacuna.
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