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RESUMEN

COVID-19 y vacunaciéon como principal medida de prevencién en la ciudad de
Ledn, Nicaragua en el periodo de 2022-2023.
Amaya JD, Mufioz BJ

Objetivo: Describir la vacunacion contra la COVID-19 como principal medida de
prevencion en pobladores de la ciudad de Ledn, Nicaragua, durante el periodo 2022-
2023, considerando aspectos sociodemograficos, esquemas vacunales, eventos
supuestamente atribuibles a la vacunacién o inmunizacion (ESAVI) y medidas

preventivas adoptadas.

Metodologia: Estudio descriptivo, de corte transversal, basado en la aplicacién de un
cuestionario estructurado a una muestra de 240 participantes seleccionados mediante
muestreo no probabilistico. Se realizé analisis estadistico de frecuencias y pruebas de

chi-cuadrado para explorar asociaciones significativas entre variables.

Resultados: La totalidad de los participantes recibi6 al menos una dosis de vacuna, con
un promedio de tres dosis. Predominé el sexo femenino (61.7%), con media de edad de
45 afios y mayoria laboralmente activa (65.0%). El 41.7% reporté enfermedades
cronicas, principalmente hipertension (19.6%) y diabetes mellitus (13.8%). El 81.7% inicio
su esquema con vacunas de vector viral y el 18.3% con vacunas de ARNm. Un 32.8%
reportdé esquemas heterélogos. El 61.3% presentd al menos un ESAVI, siendo mas
frecuentes los eventos locales en el grupo de ARNm (p = 0.034) y las nauseas en el
grupo de vector viral (p = 0.04). También se identificaron diferencias segun sexo y edad
(p<0.05). EI92.5% de los encuestados adopté medidas preventivas antes de vacunarse,

pero esta proporcion disminuy¢ tras la primera dosis.

Conclusiones: La poblacién evaluada mostré una alta cobertura vacunal. La mayoria
de los ESAVI fueron leves y de corta duracion. Se observaron diferencias significativas
en la presentacion de eventos segun tipo de vacuna, sexo y edad. Se observé una amplia
adopcion de medidas preventivas antes de la vacunacion, lo cual refleja una respuesta

favorable en términos de comportamiento preventivo durante el periodo analizado.

Palabras clave: Vacunacion, COVID-19, ESAVI, medidas preventivas, Nicaragua.
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. INTRODUCCION

La pandemia por COVID-19, causada por el virus SARS-CoV-2, representd un reto
sanitario sin precedentes a nivel global, impulsando la adopcién de estrategias de control.
Entre ellas, la vacunacion se consolidé como una herramienta clave de prevencion,
respaldada por organismos internacionales como parte de la respuesta coordinada ante

la emergencia sanitaria.’

Las vacunas contra la COVID-19 fueron desarrolladas y aprobadas en un periodo breve,
utilizando diversas plataformas tecnolégicas. Su distribuciéon global permitié iniciar
campafas masivas de inmunizacién, las cuales han sido asociadas a reducciones
significativas en hospitalizaciones, complicaciones graves y mortalidad relacionada con

la infeccion.?

En Nicaragua, la estrategia nacional se ha llevado a cabo de forma progresiva desde
2021, abarcando a distintos grupos etarios y priorizando esquemas homélogos o
combinados segun la disponibilidad de vacunas. La ciudad de Ledn, por sus
caracteristicas demograficas y urbanas, representa un escenario relevante para el

analisis de estas medidas.?

En este contexto, el seguimiento posterior a la vacunacion ha sido considerado un
componente importante en el proceso de inmunizacion. Aunque los estudios previos han
mostrado perfiles de seguridad favorables, se ha reconocido la importancia de contar con
sistemas de vigilancia que permitan documentar los eventos reportados por la poblacién

tras la aplicacién de la vacuna.*

Este estudio tiene como propdsito describir la vacunacion contra la COVID-19 como
principal medida de prevencion en pobladores de la ciudad de Leodn, Nicaragua, durante
el periodo 2022—-2023, considerando caracteristicas sociodemograficas, tipo de vacunas
recibidas, esquemas aplicados, eventos supuestamente atribuibles a la vacunacion o

inmunizacion (ESAVI) y las medidas preventivas adoptadas.

Pagina 1 de 74



COVID-19 y vacunacién como principal medida de prevencion en la ciudad de Ledn, Nicaragua en el periodo de 2022-2023.

. ANTECEDENTES

La vacunacion ha sido una de las estrategias mas eficaces en la prevencién de
enfermedades infecciosas a lo largo del tiempo. Su historia se remonta a 1796, cuando
Edward Jenner demostro que la inoculacion con material de viruela bovina podia proteger
contra la viruela humana, sentando las bases de la inmunizacion moderna. Desde
entonces, las vacunas han contribuido de forma decisiva a la erradicacion o control de
enfermedades como la viruela, la poliomielitis y el sarampidn, consolidandose como una
herramienta clave de salud publica. Este precedente histérico sentd las bases para el
desarrollo acelerado de vacunas durante emergencias sanitarias como la pandemia por
COVID-19.5

Hasta marzo de 2025, se registraban mas de 778 millones de casos confirmados y mas
de 7 millones de muertes a nivel mundial, siendo América, Europa y Asia las regiones
mas afectadas en términos de casos y muertes acumuladas. En respuesta, multiples
plataformas tecnoldgicas fueron empleadas para desarrollar vacunas seguras y eficaces

en tiempo récord.®

En nicaragua, la campana nacional de vacunacién contra COVID-19 iniciada en marzo
de 2021 por el MINSA, segun datos oficiales, logré para diciembre de 2023 una cobertura
vacunal de mas del 90% en la poblacion, la cual habia recibido al menos una dosis, y
mas del 70% habia completado su esquema primario. La vacunacion fue complementada
con campanas educativas enfocadas en fomentar el autocuidado y reducir la
desinformacion sobre la seguridad de las vacunas. Se utilizaron multiples plataformas
vacunales, incluyendo vacunas basadas en ARNm (como Pfizer-BioNTech) y vectores

virales (como AstraZeneca y Sputnik V).2

Numerosos estudios han documentado la efectividad de estas vacunas y la respuesta de
la poblacién vacunada. En Alemania, Klugar et al. (2021) reportaron que el 88.1% de
los trabajadores sanitarios experimentd al menos un evento posterior a la vacunacion,
siendo el dolor en el sitio de inyeccion (78.3%) y la fatiga (mas del 50%) los mas
frecuentes entre quienes recibieron vacunas de ARNm.’” En Paraguay, Rios et al. (2021)

observaron que el 60.4% del personal de salud reporté sintomas postvacunacion, con
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predominio en receptores de AstraZeneca.® En Reino Unido, Menni et al. (2021), en un
estudio con mas de 600 mil participantes, encontraron que el 66.2% experimento eventos
locales tras la primera dosis, y un 25.4% reportdé sintomas sistémicos como cefalea y

fiebre, siendo estos mas comunes en mujeres y personas menores de 55 afios.°

Otros estudios como el realizado en Paraguay, lIrala et al. (2023) demostraron una
reduccion significativa de hospitalizaciones en vacunados con esquema completo,
destacando la eficacia de la inmunizaciéon en contextos con recursos limitados. En este
estudio, la efectividad de las vacunas para prevenir hospitalizacién oscilé entre 70% y

90%, dependiendo del tipo de vacuna y del grupo etario.'®

Durante el periodo 2022—2023, |a circulacién de variantes como Omicron trajo consigo la
necesidad de dosis de refuerzo. Estudios internacionales respaldan esta estrategia: un
analisis en Chile, Jara et al. (2023) indicdé que un esquema de tres dosis previno entre
un 79 % y 97 % de las infecciones, dependiendo de la vacuna utilizada''; mientras que
investigaciones en Qatar, Abu-Raddad et al. (2022) hallaron que una tercera dosis de

vacuna de ARNm presento una efectividad del 76.5 % contra hospitalizacion o muerte. 2

En paralelo a la inmunizacion, la implementacion de medidas preventivas como el uso
de mascarilla, higiene de manos y distanciamiento social jugd un rol crucial en los
primeros meses de la pandemia. No obstante, estudios han demostrado una reduccion
en la adherencia a estas practicas tras la vacunacion. Un analisis realizado en Reino
Unido, Wright et al. (2022) evidencid que, luego de la primera dosis de vacuna, el
cumplimiento de medidas como el uso de mascarilla en interiores se redujo del 71.6% al
61.9 %, mientras que la frecuencia de lavado de manos bajé del 79.5% al 70.3%,

fendomeno conocido como “riesgo compensatorio”. '3
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lll. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En Nicaragua, si bien se ha avanzado en la cobertura vacunal contra la COVID-19, el
conocimiento especifico sobre la experiencia de la poblacién vacunada en el municipio
de Ledn aun es limitado. Los estudios que describen caracteristicas sociodemograficas

y clinicas de los individuos inmunizados en esta localidad son escasos.

Asimismo, se requiere mayor informacion sobre los tipos de vacunas administradas, los
esquemas seguidos, y los eventos posteriores a la vacunacion, en términos de frecuencia
y duracion. Esta informacion puede contribuir a un mejor entendimiento del proceso de

inmunizacion desde una perspectiva poblacional.

También es relevante explorar la relacion entre la vacunacion y la adopcion de otras
medidas preventivas, como el uso de mascarilla, el lavado de manos y el distanciamiento.
Investigaciones en otros contextos, como el estudio realizado en Reino Unido (Wright et
al., 2022), describen cambios en estas conductas tras la vacunacién, situacion que
plantea la necesidad de observar si fendmenos similares se manifiestan en contextos

como el de Leon.™

En este sentido, la falta de estudios integrales que aborden estas variables limita la
capacidad de evaluar con mayor profundidad la implementacion de la estrategia vacunal.
Generar evidencia contextualizada puede contribuir a orientar acciones futuras en salud
publica y a comprender mejor como se ha vivido el proceso de inmunizacion desde una

perspectiva poblacional en el ambito local.
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IV. JUSTIFICACION

La vacunacién se ha consolidado como una estrategia clave en el abordaje de
enfermedades transmisibles, y su aplicacién durante la pandemia de COVID-19 ha sido

objeto de amplio interés por parte de la comunidad cientifica y las autoridades de salud.?

La presente investigacion busca generar conocimiento actualizado sobre la vacunacion
contra la COVID-19 en la ciudad de Ledén, a partir de un enfoque descriptivo
observacional. Al caracterizar aspectos como el perfil sociodemografico y clinico de la
poblacién vacunada, los tipos de vacunas aplicadas, los esquemas seguidos y los
eventos reportados, se pretende aportar datos relevantes que complementen las

estadisticas de cobertura existentes.

Ademas, examinar la interaccion entre la vacunacion y la adopcion de medidas
preventivas permitira observar patrones de comportamiento relacionados con el contexto
local. Esto podria facilitar la identificacion de tendencias de adherencia que resulten utiles

para orientar futuras estrategias educativas y de promocion de la salud.

Los resultados de este estudio pueden ser de utilidad para las autoridades sanitarias
locales, facilitando la evaluacién de estrategias ya implementadas y apoyando el disefio
de acciones futuras. Ademas, el estudio puede servir como referente académico para
futuras investigaciones sobre la inmunizacién en entornos similares, al ofrecer una
aproximaciéon basada en datos locales sobre la implementacion de campafas de

inmunizacion y su relacién con otras practicas de salud publica.
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V. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cual ha sido el papel de la vacunacion contra la COVID-19 como principal medida de
prevencion en los pobladores de la ciudad de Ledn, Nicaragua, durante el periodo 2022-
2023, considerando sus caracteristicas sociodemograficas, el tipo de vacunas recibidas,
los esquemas aplicados, los eventos supuestamente atribuibles a la vacunacion (ESAVI)

y las medidas preventivas adoptadas?
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VI. OBJETIVOS

Objetivo general:

Describir la vacunacion contra la COVID-19 como principal medida de prevencion en

pobladores de la ciudad de Ledn, Nicaragua, durante el periodo 2022-2023.

Objetivos especificos:

1. Describir las caracteristicas sociodemograficas, antecedentes clinicos y medidas

de prevencién adoptadas por la poblacion vacunada.

2. Clasificar los tipos de vacunas aplicadas y los esquemas de vacunacion seguidos

en los pobladores encuestados.
3. Caracterizar los eventos supuestamente atribuibles a la vacunacion o
inmunizacion (ESAVI), segun su frecuencia y duracién, en relacion con el tipo de

vacuna administrada.

4. Analizar la relacion entre la vacunacion y la adopcion o continuidad de medidas

preventivas en la poblacion de estudio.
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VIl. MARCO TEORICO

5.1 Generalidades del virus SARS-Cov-2

5.1.1 Introduccioén

El SARS-CoV-2, virus causante de la COVID-19, es un betacoronavirus del subgénero
Sarbecovirus. Se trata del séptimo coronavirus identificado en humanos y el tercero
asociado con sindromes respiratorios graves con impacto pandémico. Los coronavirus
son una familia de virus que circulan principalmente entre animales, pero algunas cepas
han logrado adaptarse para infectar a humanos, como ocurrié previamente con el SARS-
CoV en 2003 y el MERS-CoV en 2012. Ver tabla 1. La aparicion de estos brotes permitid
a la comunidad cientifica avanzar en la comprension de los mecanismos de transmisién
viral y en el desarrollo de herramientas diagndsticas, lo que facilité una respuesta rapida
ante la aparicion del SARS-CoV-2."4

El SARS-CoV-2 representé uno de los mayores desafios para la salud publica global
debido a su rapida propagacion y la diversidad de manifestaciones clinicas que provoca.
A nivel economico y social, las restricciones afectaron la movilidad, el comercio y las

dinamicas laborales, generando una crisis de amplio alcance.’®

5.1.2 Epidemiologia e historia de la enfermedad
La historia de la enfermedad causada por el SARS-CoV-2, que dio lugar a la pandemia
de COVID-19, comenzé el 8 de diciembre de 2019 en Wuhan, China, con el reporte de
un grupo de pacientes que presentaban sintomas de neumonia de origen desconocido.
La mayoria de los casos iniciales estaban relacionados con el mercado de mariscos de
Huanan. Pronto, las condiciones de estos pacientes evolucionaron hacia cuadros graves

de sindrome respiratorio agudo (SARS).®

El 7 de enero de 2020, el Centro Chino para el Control y Prevencion de Enfermedades
aislé el nuevo coronavirus en una muestra de hisopo de garganta de un paciente
hospitalizado. La OMS confirmo el 9 de enero que el virus aislado era una nueva cepa
de coronavirus, denominada inicialmente 2019-nCoV, y ese mismo dia se registro la

primera muerte atribuida a la enfermedad.’”
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El virus cruzé rapidamente las fronteras. A mediados de enero, Tailandia, Japon y Corea
del Sur confirmaron sus primeros casos importados de Wuhan. Para el 26 de enero, ya
se habian confirmado casos en diez paises fuera de China. El 30 de enero de 2020, la
OMS declar6 el brote de COVID-19 como una Emergencia de Salud Publica de
Importancia Internacional (PHEIC) y el 11 de marzo de 2020 lo reconoci6 oficialmente
como una pandemia debido al incremento acelerado de casos y muertes a nivel

mundial.®

A medida que la enfermedad se propagaba, se implementaron esfuerzos globales para
contener la pandemia, incluido el desarrollo de vacunas. La Administracion de Alimentos
y Medicamentos (FDA) otorg6 la primera Autorizacion de Uso de Emergencia (EUA) a la
vacuna de Pfizer-BioNTech el 11 de diciembre de 2020, seguida por las vacunas de
Moderna y Johnson & Johnson. A lo largo de 2021, la vacunacién se amplié para incluir
a adolescentes y posteriormente a nifios entre 5 y 11 afos, junto con la administracion

de dosis de refuerzo para mejorar la respuesta inmunitaria.’®

El 5 de mayo de 2023, la OMS dejé de clasificar a la COVID-19 como una emergencia
de salud publica, aunque continu6 considerandola una pandemia debido a la circulacion
del virus y la aparicién de nuevas variantes. Hasta marzo de 2025, se han registrado
aproximadamente 778 millones de casos y alrededor de 7 millones de muertes a nivel

global, siendo América del Norte, Europa y Asia las regiones mas afectadas.?°

La campafa de vacunacion en Nicaragua, iniciada en marzo de 2021, permiti6 que
aproximadamente el 70% de la poblacién adulta recibiera al menos dos dosis, lo que
contribuy6 a una notable reduccion en la mortalidad y las hospitalizaciones por COVID-
19. A finales de 2021, se implementaron dosis de refuerzo para mantener la respuesta
inmunitaria y mitigar el impacto de variantes emergentes, lo que ayudo a reducir la

incidencia de casos graves y complicaciones asociadas.?

La propagaciéon global del SARS-CoV-2 esta estrechamente relacionada con sus
caracteristicas estructurales, que facilitan la infeccion y transmision entre individuos. La
identificacion oportuna del virus y la comprension de estas caracteristicas permitieron
desarrollar pruebas diagndsticas y vacunas especificas, lo que representd un avance

clave en la respuesta sanitaria global.??
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F__________________ |
Adquiridos en la comunidad (asociados con enfermedad respiratoria leve)

HCoV 229E
HCoV OC43
HCoV NL63
HCoV HKU-1

Zoonéticos (asociados con enfermedad respiratoria grave)

SARS-CoV. Coronavirus del sindrome respiratorio agudo severo (SARS)
MERS-CoV. Coronavirus del sindrome respiratorio del Medio Oriente (MERS)
SARS-CoV-2. Coronavirus de COVID-19

CoV: coronavirus; HCoV: coronavirus humano.

Tabla 1. Clasificacion de los coronavirus de importancia en la salud humana. Los
coronavirus adquiridos en la comunidad estan asociados con sintomas respiratorios
leves similares al resfriado comun y suelen provocar infecciones autolimitadas. Por otro
lado, los coronavirus zoondéticos, como el SARS-CoV, el MERS-CoV y el SARS-CoV-2,
han causado brotes epidémicos y pandemias, destacandose por su alta tasa de

mortalidad y capacidad de transmisién.23
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Grafico 1. Linea de tiempo de la pandemia de COVID-19.24
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5.1.3 Caracteristicas morfoldgicas y estructurales
El virus SARS-CoV-2, al igual que otros coronavirus, se denomina asi debido a la
morfologia que presentan bajo microscopia electrénica. Ver imagen 1. Esta morfologia
caracteristica de corona se debe a la disposicidn de las espiculas (proteina S) que rodean

la capside viral.25 26

Estos virus son esféricos, con un diametro que oscila entre 80 y 160 nanémetros, poseen
una envoltura de bicapa lipidica y contienen un genoma de ARN monocatenario positivo
de entre 27 y 30 kilobases de longitud. EI genoma del virus SARS-CoV-2 codifica cuatro

proteinas estructurales:?’

La proteina S, conocida como espicula, estd compuesta por dos subunidades: S1y S2.
La subunidad S1 contiene el dominio de union al receptor (RBD), que facilita la
interaccién con el receptor ACE2, mientras que la subunidad S2 participa en la fusion
viral mediante la secuencia de fusién y el dominio transmembrana. Ademas, la
glicosilaciéon de la proteina S contribuye a la evasion de la respuesta inmune y mejora la

estabilidad estructural del virus.28

La proteina M, presente en la membrana del virus, tiene una estructura con dos
extremos: un dominio N-terminal corto que se proyecta hacia la superficie externa de la
envoltura y un extremo C-terminal largo interno. Esta proteina desempefa una funcién

clave en el proceso de ensamblaje del virus.?°

La proteina N, que forma la nucleocapside, se une al genoma de ARN del virus,
participando asi en la formacion de la estructura nucleocapside. Se postula que también
puede regular la sintesis del ARN viral y tiene interacciones con la proteina M durante la

replicacion viral.3°

La proteina E, o de envoltura, forma canales iénicos (viroporinas) que regulan la
homeostasis idnica intracelular y facilitan la gemacion viral. También participa en la
activacion de la respuesta inflamatoria mediante la activacién del inflamasoma NLRP3,

lo que puede contribuir a la gravedad de la respuesta inmune.?’
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Imagen 1. Microscopia electronica de particulas del SARS-CoV-2 cercanas a una célula
Vero. El recuadro muestra un viridén coloreado con espiculas (rojo), envoltura (amarillo)

y ribonucleoproteina (azul). Escala: 100 nm.?

Genomic ssRNA

Nucleocapsid protein (N)

Imagen 2. La imagen muestra la estructura del SARS-CoV-2, que incluye un ARN de
sentido positivo (+ssRNA) asociado a la proteina de nucleocapside (N), y rodeado por

proteinas estructurales: espicula (S), membrana (M) y envoltura (E).3?

Pagina 13 de 74



COVID-19 y vacunacién como principal medida de prevencion en la ciudad de Ledn, Nicaragua en el periodo de 2022-2023.

5.1.4 Proceso de entrada del virus
El proceso de entrada del SARS-CoV-2 a las células humanas depende
fundamentalmente de la interaccion de su proteina S con el receptor ACE2, presente en

la superficie de diversas células, especialmente del tracto respiratorio. 33

La entrada viral requiere dos eventos clave de escision proteolitica en la proteina S: uno
en la union entre las subunidades S1 y S2 (realizado por furina durante la maduracion
viral), y otro en el sitio S2', que ocurre tras el reconocimiento del receptor ACE2 en la

célula huésped.®*
Existen dos vias principales de entrada:

« Entrada mediada por la superficie celular: tras unirse al receptor ACE2, si la
célula expresa la serina proteasa TMPRSS2, esta corta la subunidad S2 en el sitio
S2'. Este corte expone el péptido de fusion (FP), provocando un cambio
conformacional en S2 que facilita la fusion directa de la membrana viral con la

membrana celular. Asi, el ARN viral es liberado directamente al citoplasma.3®

« Entrada mediada por endosomas: si TMPRSS2 no esta disponible, el complejo
virus—ACE2 es internalizado por endocitosis mediada por clatrina, y el virus es
transportado a endosomas. En este ambiente acido, proteasas como cathepsina
L procesan la subunidad S2, exponiendo también el péptido de fusién y
permitiendo la fusion de membranas dentro del endosoma. Finalmente, el ARN

viral se libera al citoplasma.3¢

5.1.5 Proceso de maduracion viral
Durante la infeccion, el virus induce la formaciéon de estructuras membranosas
especializadas en la zona perinuclear de la célula, conocidas como organulos de
replicacion, derivados del reticulo endoplasmico. Estas estructuras albergan los
complejos de replicacion del virus y ayudan a aislarlos de los mecanismos de defensa

de la célula huésped.®’

Las proteinas estructurales del virus (S, E, M y N), junto con el ARN gendmico recién
sintetizado, son transportados hacia el compartimento intermedio entre el reticulo

endoplasmico y el aparato de Golgi (ERGIC). En esta region ocurre el ensamblaje del
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virion. La proteina N se asocia al ARN gendmico para formar la nucleocapside, mientras

que las proteinas S, E y M se insertan en la envoltura del virién.38

Durante este proceso, la proteina S sufre una escision proteolitica por parte de la furina
en el aparato de Golgi, dividiéndose en las subunidades S1 y S2. Esta escisidén es
esencial para preparar al virus para su entrada a nuevas células.®® Posteriormente, los
viriones ensamblados brotan hacia la luz del ERGIC y son transportados a través de la
via secretora hasta la membrana plasmatica, donde se liberan al exterior celular

mediante exocitosis.4°

S protein is cleaved
into S1 and S2 by furin
in Golgi apparatus

Nucleus 5 )
TR T i
: N ERGIC '
]
Replication T Secretory
organelle viral structural L pathway

= proteins and

%@@ genomic RNA

A @ 3 N Viral genome (positive-sense, E
olgi apparatus ! single-stranded RNA) |

Cytoplasm
[
Plasma membrane %;_L} flﬁ

Imagen 3. Representacion del proceso intracelular de maduracion del virus SARS-CoV-

2. Se observa como el ARN gendmico y las proteinas estructurales virales (S, E, My N)
se sintetizan y se ensamblan en el compartimento intermedio entre el reticulo
endoplasmico y el aparato de Golgi (ERGIC). Durante este proceso, la proteina S es
escindida por la enzima furina en el aparato de Golgi en sus subunidades S1 y S2.
Finalmente, los viriones maduros se liberan al exterior celular mediante vesiculas que se

fusionan con la membrana plasmatica a través de la via secretora.*!
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Imagen 4. Mecanismos de entrada del SARS-CoV-2 a la célula huésped. La imagen
muestra los dos mecanismos principales mediante los cuales el virus puede ingresar a
la célula. En la via endosomal (izquierda), el virus se une al receptor ACE2 y es
internalizado por endocitosis; dentro del endosoma, el ambiente acido activa la proteasa
cathepsina L, que escinde la proteina S2 y permite la fusion de las membranas para
liberar el ARN viral. En la via de entrada por la superficie celular (derecha), la proteasa
TMPRSS2 escinde directamente la subunidad S2, facilitando una fusion mas rapida con
la membrana celular, lo que permite la liberacion inmediata del genoma viral al
citoplasma. Ambos mecanismos culminan en la entrega del material genético del virus al

interior celular para iniciar su replicacion.*!
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5.1.6 Respuesta inmune y patogénesis del SARS-CoV-2
La patogénesis del SARS-CoV-2 se puede dividir en tres fases clinicas secuenciales que
reflejan la progresion de la infeccion y la dinamica de la respuesta inmune del

hospedador:

Fase 1: Replicacion viral temprana. El proceso se inicia con la entrada del virus en
células del tracto respiratorio superior. La proteina S ha sido sefialada como el principal
determinante de la entrada viral al hospedador, dado que su afinidad por ACE2 es entre
10 y 20 veces mayor que la del SARS-CoV, lo que favorece una rapida diseminacion y
mayor tropismo celular. Las células diana iniciales son principalmente las multiciliadas
de la nasofaringe y las sustentaculares de la mucosa olfatoria. Una vez dentro de la
célula, el genoma viral de ARN positivo se traduce rapidamente, produciendo proteinas
no estructurales y enzimas replicativas. Estas se concentran en vesiculas derivadas del
reticulo endoplasmico conocidas como organulos de replicacion. Estas estructuras,
actuan como compartimentos cerrados que aislan los intermediarios de ARN viral de

sensores inmunitarios citoplasmaticos como MDA5.42

Ademas de este ocultamiento fisico, el SARS-CoV-2 despliega multiples mecanismos
activos para evadir la respuesta inmune del hospedador. Diversas proteinas virales,
como nsp1, ORF6 y ORF9Db, interfieren con la sefalizacién del interferén tipo |. Por
ejemplo, la proteina nsp1 degrada el ARNm celular y bloquea la traduccion de proteinas
inmunitarias esenciales, mientras que ORF6 inhibe el transporte nuclear de factores de
transcripcion como STAT1, interrumpiendo la expresion de genes estimulados por
interferon (ISGs). Gracias a estas estrategias, el virus logra replicarse de forma eficiente
en etapas tempranas de la infeccion sin activar completamente los mecanismos

defensivos del huésped.*

Fase 2: Respuesta inflamatoria pulmonar. Si el virus no es eliminado durante la fase
inicial, puede extenderse hacia las vias respiratorias inferiores, donde activa la respuesta
inmune innata a través de sensores como MDAS y receptores tipo Toll (TLRs). Esta
activacion desencadena cascadas de sefalizacion que estimulan factores de
transcripcion como IRF3 y NF-kB, promoviendo la produccién de interferones tipo | y llI,

asi como citoquinas proinflamatorias. Esta respuesta puede contener la infeccion si se
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mantiene equilibrada; sin embargo, si la carga viral persiste o la respuesta es
desregulada, se generan sefiales de dafo celular (DAMPs) que amplifican la inflamacion.
A nivel clinico, esta fase puede corresponder a sintomas moderados como fiebre

persistente, disnea leve o disminucion de la saturacion de oxigeno.*3

Fase 3: Hiperinflamacién sistémica. En casos severos, la respuesta inmune se
descontrola y se produce una "tormenta de citoquinas", caracterizada por la liberacion
masiva de mediadores inflamatorios como IL-6, IL-1B3, TNF-a y G-CSF. Esta inflamacion
desmedida contribuye al desarrollo del sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA),
cuya manifestacion incluye hipoxemia severa, opacidades bilaterales en las imagenes
radiolégicas y dafio alveolar difuso. Histolégicamente, se observan edema, membranas
hialinas, trombosis microvascular y pérdida de neumocitos tipo | (AT1), junto con una
regeneracion insuficiente de neumocitos tipo Il (AT2). En etapas avanzadas, la presencia
de células transicionales (PATS), fibroblastos patolégicos y macrofagos profibréticos
contribuye a la fibrosis pulmonar y a un deterioro progresivo de la funcion pulmonar. Esta
fase también se asocia con un mayor riesgo de complicaciones sistémicas y fallo

multiorganico, especialmente en pacientes con factores de riesgo preexistentes.**

Adicionalmente, el SARS-CoV-2 promueve un estado protrombético a través del dafio
endotelial, la activacién del sistema del complemento, y la interaccion con células
inmunes como monocitos y neutroéfilos. Las trampas extracelulares de neutréfilos (NETSs)
desempenan un papel clave en la formacion de microtrombos y en la coagulacién
intravascular diseminada, lo cual puede evidenciarse por niveles elevados de dimero D

y productos de degradacion de fibrina.*°

Las manifestaciones extrapulmonares son también relevantes. El virus puede infectar el
tracto gastrointestinal, produciendo sintomas como diarrea y nauseas, ademas de
eliminarse por las heces. Se ha reportado dafo renal y hepatico agudo, asi como
complicaciones cardiovasculares como miocarditis, arritmias y dafio miocardico asociado
a inflamacién sistémica. El sistema nervioso también puede verse afectado por via
olfatoria 0 mediante disrupcion de la barrera hematoencefalica, causando encefalopatia,

anosmia y sindrome de Guillain-Barré.4®
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Factores como edad avanzada, sexo masculino, obesidad y comorbilidades se han
asociado con mayor riesgo de progresion a formas graves de COVID-19 y aumento en
la mortalidad. Este riesgo incrementado se ve agravado por la capacidad del SARS-CoV-
2 para evadir mecanismos inmunoldgicos tempranos, junto con su potencial para inducir
inflamacién sistémica. En este contexto, se ha hecho evidente la necesidad de
estrategias preventivas eficaces, siendo la vacunacién una herramienta clave que ha
emergido para reducir tanto la transmision del virus como la severidad de la

enfermedad.4” 48 49
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Imagen 5. La figura muestra dos fases clave de la respuesta inmunopatoldgica al SARS-
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CoV-2. En la etapa temprana, el virus infecta células epiteliales respiratorias,
desencadenando una respuesta innata basada en interferones tipo | y citocinas que, si
es eficaz, permite el control viral y su eliminacién. Sin embargo, si la respuesta antiviral
inicial es débil o tardia, se desarrolla una inflamaciéon desregulada mediada por DAMPs,
lo que lleva a una tormenta de citoquinas, activacién de linfocitos T y B, formacion de
autoanticuerpos, dano pulmonar (SDRA) y fendmenos trombdéticos como trombosis

venosa profunda (DVT).50
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5.2 Conceptos generales de las vacunas

5.2.1 Introduccién
Las vacunas son productos biolégicos disefiados para estimular una respuesta
inmunitaria especifica y duradera frente a determinados agentes infecciosos. Su
proposito es prevenir la enfermedad mediante la generacion de memoria inmunoldgica,
sin necesidad de que el organismo experimente la infeccion real. Su administracién no
solo protege al individuo vacunado, sino que también contribuye a la proteccion colectiva
cuando se alcanza una cobertura suficiente en la poblacién, generando lo que se conoce

como inmunidad comunitaria.>’

El desarrollo de una vacuna implica un proceso riguroso que abarca desde la
investigacion inicial hasta la validacion clinica, la aprobacion por autoridades
regulatorias, la produccion a gran escala y su distribucion. En el caso de la COVID-19, la
magnitud de la emergencia sanitaria global impulsé esfuerzos de colaboracidon
internacional que aceleraron cada una de estas etapas, permitiendo la disponibilidad de

multiples vacunas en un periodo excepcionalmente corto.%?

La introduccion de estas vacunas ha tenido un impacto positivo en la reduccion de la
carga de enfermedad, especialmente en la prevencién de complicaciones graves y
hospitalizaciones. Sin embargo, su aplicacién también ha estado acompafiada de
cuestionamientos relacionados con su desarrollo acelerado, la aparicion de eventos
posteriores a la inmunizacion y las diferencias entre los diversos tipos de vacunas

disponibles.®3

5.2.2 Tipos de vacunas contra la COVID-19 segun su mecanismo de
accion o plataforma de desarrollo
La mayor parte de la investigacion sobre las vacunas contra la COVID-19 consiste en
generar respuestas a toda o parte de una proteina exclusiva del virus causante de la
COVID-19. Cuando una persona recibe la vacuna, desencadenara una respuesta
inmunitaria. La mayoria de las vacunas contra la COVID-19 requiere dos dosis para crear

inmunidad.®*
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Vacunas de acidos nucleicos: Se trata de un enfoque pionero que utiliza material

genético (ADN o ARN) de un virus o bacteria causante de la enfermedad, buscando
estimular una reaccion inmunitaria contra él. En el caso de SARS-CoV-2 se utiliza ARN
mensajero (ARNm) para la fabricacion de una proteina especifica del patogeno
(proteinas S), que el sistema inmunitario reconocera como extrafia un antigeno). Una
vez insertado en las células del hospedero, este material genético se traduce hacia la
produccion de la proteina S, que desencadena una respuesta inmunitaria y genera la
produccion de anticuerpos que protegen contra la COVID-19. Este tipo de vacunas se
caracteriza por no contener componentes vivos, por lo que no hay riesgo de que la
vacuna desencadene una enfermedad. Entre las vacunas contra la COVID-19 con esta
plataforma se encuentran las marcas de Pfizer-BioNTech, Moderna, CureVac, ARCoV,

Zydus Cadila, Osaka University/Anges, Inovio Pharmaceutical, entre otras. Ver imagen
6.55‘ 56
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Imagen 6. Como acttan las vacunas de ARNm contra la COVID-19.%

Vacunas basadas en vectores virales: Este tipo de vacunas no contiene antigenos,

sino que utilizan las propias células del hospedero, intentando producirlos. Existen dos
tipos principales de sustancias: aquellas que contienen vectores no replicantes que sélo
producen el antigeno de las vacunas, y otras con vectores replicantes, que generan
nuevas particulas virales en las células hospederas y a la vez infectan nuevas células
que produciran el antigeno de la vacuna. La mayoria de las sustancias de vectores virales
contra la COVID-19 utilizan los primeros, y con tal fin, utilizan un virus modificado (vector-
adenovirus) para introducir en las células humanas el cédigo genético del antigeno, que

en el caso del SARS-CoV-2 es la proteina espiga o proteina S. Al infectar las células y

Pagina 21 de 74



COVID-19 y vacunacién como principal medida de prevencion en la ciudad de Ledn, Nicaragua en el periodo de 2022-2023.

originar la produccion del antigeno, se desencadena una reaccion inmunitaria, que imita
una infeccién natural. Esto tiene la ventaja de desencadenar una fuerte respuesta
inmunitaria celular (células T) y humoral (células B). Entre las vacunas con esta
plataforma se encuentran las de Oxford-AstraZeneca, Janssen de Johnson & Johnson,

Sputnik V, entre otras. Ver imagen 7.5% %6

Vacunas con vectores viricos no replicativos

Linfocito T
Adenovirus con F'rolema esp\ga
genoma del

,{"' SARS-CoV-2 . ‘ jr' :=
h__\ f e

- .
\ h iy
"‘- . /v-'i'\ Y "*‘.. j
L ~——ly Célula r ¥ .’/ “N’
- presentadora | ) "
A de antigenos = Generacion de
epllcac«én viral ' T anticuerpos contra
reoomblnante / Linfocito B el SARS-CoV-2

Imagen 7. CoOmo actuan las vacunas con vectores viricos no replicativos contra la
COVID-19.%"

Vacunas con virus vivos atenuados/inactivos: Este tipo de plataforma utiliza una

forma debilitada (atenuada) o inactivada del patdégeno que causa una enfermedad para
desencadenar una inmunidad protectora contra él. Existen dos tipos vacunales: aquellas
atenuadas que utilizan una forma debilitada del virus, que todavia puede replicarse, pero
no causa la enfermedad; y por otro lado, las inactivadas que contienen virus cuyo material
genético ha sido deshabilitado por medios térmicos, quimicos o radiactivos, de modo que
pueden replicarse en las células hospederas, pero si desencadenan una respuesta
inmunitaria contra el virion. Entre aquellas contra la COVID-19 usando esta plataforma
se encuentran CoronaVac de Sinovac, BBIBP-CorV de Sinopharm, Covaxin de Bharat

Biotech, entre otras. Ver imagen 8.55 %6
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Vacunas con virus vivos inactivados/atenuados

Linfocito T .jf
| S 5:

Virion del Célula

SARS-CoV-2 presentadora - Generacion de
inactivadof de antigenos anticuerpos contra
atenuado Linfocito B el SARS-CoV-2

Imagen 8. Como actuan las vacunas con virus inactivados/atenuados contra la COVID-
19.57

Vacunas con subunidades proteicas o acelulares: Este tipo de vacunas contienen

fragmentos purificados del viridon, que han sido especialmente seleccionados por su
capacidad para estimular las células inmunitarias e incapacidad de generar la
enfermedad, por lo que se consideran muy seguras. Existen varios tipos vacunales: de
subunidades proteicas, de polisacaridos y de subunidades conjugadas; sin embargo,
aquellas contra este padecimiento incluyen soélo el primer tipo, las cuales contienen
proteinas especificas aisladas de patdgenos virales (proteina S). Entre las propuestas
contra la COVID- 19 con esta plataforma se encuentran las de Novavax, Sanofi

Pasteur/GSK, Soberana 2, EpiVacCorona. Ver imagen 9.55 %

Vacunas basadas en proteinas

meomto T v
.
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L|nfoc|to B el SARS-CoV-2

Imagen 9. Como actian las vacunas basadas en proteinas contra la COVID-19.%
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5.2.3 Vacunas contra COVID-19 en la practica clinica actual.>®58

Vacuna Fabricante Tipo Antigeno Dosis Dosificacion
Proteina de pico (S) de longitud 2 dosis
MmRNA-1273 Moderna (US) mRNA completa con sustituciones de 100 ug separadas 28
prolina dias
R Proteina de pico (S) de longitud 2 dosis
BNT162b2 Phizer (Bg\lTech mRNA completa con sustituciones de 30 yg separadas 21
prolina dias
Vector de adenv humano que rec
Ad26.Cov2.S | Johnson & Johnson | Vector viral serotl’po 26 que COd'f'C?. una 5x106_part|culas 1 dosis
proteina Sars-CoV2 estabilizada virales
de longitud completa
Vector adenoviral de chimpancé 6 . 2 dosis
ChAox1 AstraZeneca/Oxford Vector viral | d licacién deficient | 5x10° particulas das 28
(AZS1222) (UK) ector vira e replicacion deficiente con la virales separadas
proteina SARS CoV-2S dias
5 ug de proteina
NVX- Subunidad | Proteina S de prefusién de y 50 g de .
Cov2373 Novavax Inc (USA) proteica longitud completa recombinante adyuvante 2 dosis
matriz m
CureVac/Glaso Proteina de longitud completa 2 separadas
CVnCoV SmithKline mRNA estabilizada por prefusién 12 g 28 dias
1 't
. Gamelaya National Glicoproteina de longitud .10 partlculas_
Gam-Covid- R virales por dosis
Vac esgarch Center for Vector viral completa SARS cov 2 por cada 2 separadas
- Epidemiology and transportadas  por  vectores ; 21
(Sputnik V) . . : . adenovirus
Microbiology (Rusia) adenovirales .
recombinante
. . 3 yg con
CoronaVac Sinovac Biotech Virus gce)i);; %223;”:02/5;33 dgeczﬁll-\;ss adyuvante de 2 separadas
(China) inactivado vero P hidréxido de 21 dias
aluminio
. . 4 ug con
BBIBP-CorV Sinopharm Virus ggs; %gggén:c;g/ﬁ;la dgecséﬁlgss adyuvante de 2 separadas
(China) inactivado vero hidroxido de 21 dias
aluminio

5.2.4 Eficacia y seguridad general de las vacunas contra COVID-19

La eficacia de una vacuna se define como su capacidad para prevenir la infeccion, la

enfermedad sintomatica o sus formas graves en condiciones controladas de un ensayo

clinico. En contraste, la efectividad se refiere a su desempefio en condiciones reales de

aplicacion. Las vacunas contra la COVID-19 han mostrado altos niveles de eficacia

inicial, especialmente en la prevencion de enfermedad grave, hospitalizacién y muerte.

Por ejemplo, BNT162b2 (Pfizer-BioNTech) alcanzé una eficacia del 95 % en su ensayo

clinico fase 111,59 60
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Diversos estudios han evidenciado una disminucion progresiva de la inmunidad con el
tiempo, en particular frente a variantes como Delta y Omicron. Esto condujo a la
recomendacion de dosis de refuerzo, que han demostrado restaurar niveles de

proteccion, sobre todo frente a formas graves de la enfermedad.®’

Respecto a la seguridad, las vacunas autorizadas presentan un perfil ampliamente
favorable. Los eventos mas comunes tras la inmunizacion son leves y transitorios, tales
como dolor en el sitio de aplicacion, fiebre, cefalea, fatiga y mialgias, con resolucién

espontanea entre 48 y 72 horas.®?

La vigilancia continua tras la comercializacion ha sido esencial para identificar eventos
clinicos inusuales, fortalecer los sistemas de farmacovigilancia y ajustar las
recomendaciones de inmunizacion segun la evolucion del virus y el contexto
epidemioldgico.®® En este sentido, resulta necesario comprender y clasificar
adecuadamente los eventos que ocurren tras la vacunacion, especialmente en el marco

de la vigilancia postvacunal.

5.2.5 Eventos supuestamente atribuibles a la vacunacion o
inmunizacién (ESAVI)
Los eventos supuestamente atribuibles a la vacunacién o inmunizacion (ESAVI) son
definidos por la OMS como cualquier situacion médica que ocurre luego de la
administracion de una vacuna, sin que ello implique necesariamente una relacion causal.
El término se emplea para distinguir coincidencias temporales de verdaderas relaciones
causales, especialmente en contextos de vigilancia postvacunal donde multiples factores

pueden coincidir con el momento de la inmunizacién.54

De acuerdo con la OMS, los ESAVI se clasifican en cinco categorias segun su causa
probable: reacciones propias del producto vacunal, defectos de calidad, errores en la
administracion, reacciones relacionadas con ansiedad, y eventos coincidentes no
atribuibles a la vacunacion. Esta clasificacion ayuda a diferenciar entre eventos

prevenibles, inherentes a la vacuna, o no relacionados con ella.64 65

En estudios observacionales, los ESAVI también se agrupan segun su presentacion

clinica en dos categorias principales: locales (como induracion, enrojecimiento o dolor
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en el sitio de inyeccion) y sistémicos (como fiebre, cefalea, mialgias o malestar general).
Esta clasificacion permite una descripcién funcional de los sintomas reportados y es util

tanto para el analisis epidemiolégico como para la comunicacién con la poblacién.®®

En Nicaragua, los ESAVI estan regulados por la Normativa Técnica de Inmunizaciones
N.° 121, la cual establece procedimientos para su notificacion, analisis y respuesta. La
normativa requiere que todos los casos sospechosos sean reportados desde el nivel local
hasta el central, y que la evaluacién de causalidad sea realizada por un comité de

expertos del Ministerio de Salud.®®

Ademas de su funcién en la vigilancia sanitaria, el seguimiento de los ESAVI contribuye
a mejorar la calidad del proceso de inmunizacion y fortalecer la confianza en los servicios
de salud, siendo clave para optimizar los programas vacunales y proteger la salud

publica.55 66
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VIll. DISENO METODOLOGICO

Tipo de estudio: Descriptivo, de corte transversal.

Area de estudio: Zona urbana de la ciudad de Ledn; cabecera del departamento de
Ledn, de la Republica de Nicaragua; se localiza aproximadamente a 90 kildmetros al
noroeste de la capital, Managua; fundada el 1 de junio de 1524, actualmente cuenta con

una superficie de 820.2 km? y una densidad poblacional de 259.1 habitantes por km?.
Poblacion de estudio: Constituido por ciudadanos de Ledn mayores de 18 afios.
Periodo de estudio: De marzo de 2022 a diciembre de 2023.

Muestra: El tamano de la muestra es de 225 (Cl 95%). Ver tabla 1. Segun la estimacion
realizada por el Instituto Nacional de Informacion de Desarrollo, la poblacién que ha
habitado en la zona urbana de la ciudad de Ledn en el aio 2022 y 2023 corresponde a
175,026 y 176,171 habitantes respectivamente, el tamafio poblacional de ambos afios

ha sido utilizado como referencia para el célculo del tamafo de nuestra muestra.®’

Tipo de muestreo: No probabilistico, por conveniencia.

A) 2022 B) 2023
N= 175,026| |N= 176,171 2

: . Nz o P(1-
Z= 1.96| |z= 1.96 arz P(17F)

2

p= 0.90| |p= 0.94 (N-Te? + z..P(1-P)
e= 0.05| [e= 0.05
In= 138 |n= 87|

Tabla 2. Calculo del tamafio de muestra para proporciones con poblaciéon conocida.
N= Poblacion de la zona urbana de la ciudad de Ledn; Z= Estadistico al 95%; P=
Poblacion de Nicaragua con al menos 1 dosis de cualquier tipo de vacuna administrada;

e= error muestral.
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Criterios de seleccion:

Criterios de inclusion:

e Ciudadanos de Leodn.
e Mostrar certificado de vacunacion, en caso de haber recibido alguna dosis
contra la COVID-19. Ver imagen 10.

Criterios de exclusion:

e Menores de 18 anos.
e No desea participar del estudio.

e Dificultad para recordar y no dar respuestas claras (sesgo de memoria).
Fuente de informacién primaria:

» Se realizd encuestas en el mes de diciembre de 2023 para recopilar informacién
actualizada sobre los eventos supuestamente atribuibles a la vacunacion o

inmunizacion (ESAVI) contra COVID-19 en la poblacion de Leodn, Nicaragua.

» Se integré informacion proveniente de una investigacion previa realizada por los
autores entre marzo y noviembre de 2022, en la cual se abordaron eventos clinicos
reportados segun el tipo de vacuna aplicada en pobladores de Ledn. Los datos
relevantes de ese estudio fueron anexados a la base de datos actual como fuente

complementaria de informacion para enriquecer el analisis general.

> Procedimiento de recoleccion de datos:

Para la investigacion actual, se procedid a realizar encuestas de manera presencial en
diferentes areas de la ciudad de Ledn durante el mes de diciembre de 2023, siguiendo
un cuestionario previamente disefiado y asegurando una muestra representativa de la

poblacién. Se solicitdé consentimiento verbal y escrito de los participantes.
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Plan de analisis:

Analisis estadistico:

Una vez obtenido los datos, estos fueron ingresados y procesados en el programa SPSS
version 25. Las vacunas fueron agrupadas segun su mecanismo de accion, y los ESAVI
reportados fueron agrupados segun su presentacion clinica en eventos locales y
sistémicos. Se realizd un analisis descriptivo de los datos recopilados, el cual incluyé la
generacion de frecuencias y porcentajes para variables categoricas, y el calculo de

medias y desviaciones estandar para variables numeéricas.

Se utilizaron pruebas de chi-cuadrado de Pearson para estimar la asociacion entre
variables categoricas, utilizando un nivel de significancia estadistica p < 0.05 y un
intervalo de confianza (Cl) del 95%. Ademas, se realiz6 reagrupacion de variables en
aquellos casos donde se considerd necesario, con el objetivo de facilitar el analisis y la

presentacion de los resultados.

7 Q Gobierno de Reconciliacién
=\ ¥ Unidad Nacional
| QO Pucbto, Prsaldint!

b

REPUBLICA DE NICARAGUA
MINISTERIO DE SALUD

Direccion General de Vigilancia de la Salud Publica
Programa de Inmunizaciones

CERTIFICADO DE VACUNACION SARS - CoV -2

(COVID - 19)

Imagen 10. Certificado de Vacunacion SARS-CoV-2

Pagina 29 de 74



COVID-19 y vacunacién como principal medida de prevencion en la ciudad de Ledn, Nicaragua en el periodo de 2022-2023.

IX. CONSIDERACIONES ETICAS

Se obtuvo consentimiento informado tanto escrito como verbal de cada participante antes
de la participacion del estudio, cualquier tipo de informacion personal obtenida fue
utilizada unicamente para la validacion de los resultados y propdsitos de investigacion,
no se emplearon los datos recolectados para la identificacion retrospectiva de los

participantes.

Ningun tipo de informacién proporcionada a través del instrumento de recolecciéon fue
alterada. No se completaron cuestionarios o preguntas que hayan quedado en blanco
con informacion falsa, es decir, que no haya sido brindada por los participantes. No se
obligdb o presiond a ningun participante para que proporcionara informacién que no
deseara brindar. La participacion en el estudio fue meramente voluntaria, no remunerada
y no conllevé ningun riesgo. El tiempo estimado que se empled para participar fue de 5

a 10 minutos.
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X. OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Variable Definicién Valor o Escala
Sexo bioldgico del 1. Masculino
Sexo
encuestado 2. Femenino
Edad en anos cumplidos al ) o
Edad Variable cuantitativa
momento del estudio
1. Desempleado
. Oficio en el cual se
Ocupacion B 2. Sector salud
desempenie
3. Otro sector
Estatus marital del 1. Soltero
Estado civil
encuestado 2. Casado
1. Ninguna
2. Hipertension
Presencia de enfermedades
Enfermedades o 3. Diabetes
o cronicas reportadas por el .
cronicas 4. Alergia
encuestado
5. Enfermedad renal
Otras
1. Ninguno
Uso de medicamentos de 2. Antihipertensivos
Uso de o _
o forma regular por el 3. Antidiabéticos
medicacion
encuestado 4. Antihistaminicos
Otros
¢ Recibio Confirmacion de  haber 1 s
. Si
vacuna contra | recibido al menos una dosis 5 N
. No

COVID-197?

de vacuna contra COVID-19
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Historial de

vacunas

Historial de vacunas

administradas contra

COVID-19

o M w0 bh =

AstraZeneca/Oxford
Moderna
Pfizer-BioNTech
Sputnik V

Sputnik light

Tipo de vacuna

administrada

Recodificacién de la variable

anterior, agrupando las

vacunas segun su tipo

. Basadas en ARNmM

2. Basadas en vectores virales

Cantidad de
dosis

administradas

Numero total de dosis de
vacuna COVID-19 recibidas

por el encuestado

Variable cuantitativa

ESAVI locales

Reacciones locales
reportadas posterior a la

vacunacion

. Dolor en el sitio de inyeccion

Hinchazoén en el sitio de
inyeccion

Enrojecimiento en el sitio de
inyeccién

No presentd

ESAVI

sistémicos

Reacciones sistémicas
reportadas posterior a la

vacunacion

© ©o N o a bk w2k

Fiebre

Escalofrios

Dolor de cabeza

Dolor muscular

Dolor de las articulaciones
Nauseas

Malestar

No presento

Otro (especifique)
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Inicio de los
ESAVI

Tiempo transcurrido entre la
vacunacion y la aparicion del
primer ESAVI

El primer dia posterior
El segundo dia posterior
El tercer dia posterior

Después del tercer dia

o M 0=

No presentd

Duracion de los
ESAVI

Duracién aproximada de los

ESAVI experimentados

Variable cuantitativa

1. Leves
Percepcion del encuestado
Gravedad de los 2. Moderados
sobre la gravedad general
ESAVI 3. Graves
de los ESAVI ]
4. No presentd
1. Uso de mascarilla sanitaria
2. Distanciamiento social
. . . 3. Desinfeccion de su casa
Medidas Practicas preventivas
_ _ . 4. Lavado de manos frecuente
preventivas aplicadas antes y después
_ 5. Uso de alcohol o gel
adoptadas de la vacunacion

antibacterial
6. No tomé ninguna medida

preventiva

Pagina 33 de 74




COVID-19 y vacunacién como principal medida de prevencion en la ciudad de Ledn, Nicaragua en el periodo de 2022-2023.

RESULTADOS

Se incluyeron en el analisis los datos de 240 participantes que completaron
adecuadamente el cuestionario. La informacidn recolectada fue utilizada para el

desarrollo de los analisis posteriores.
» Caracteristicas sociodemograficas y antecedentes clinicos

La media de edad fue de 45 afos (DE +£12.5). Este valor se utilizé como punto de corte
para las comparaciones relacionadas con variables dependientes de la edad. Predomino
el sexo femenino con un 61.7%; el 65.0% de los participantes estaban laboralmente

activos y la mayoria eran solteros (54.2%). Ver tabla 3.

Vacunas de ARNm Vacunas de Vector Viral Total
= 0, = 0, = 0,
Variable Resultado n = 44 (18.3%) n =196 (81.7%) n = 240 (100%)
Recuento % Recuento % Recuento %
< 45 afos 34 77.3% 96 49.0% 130 54.2%
Edad
> 45 afios 10 22.7% 100 51.0% 110 45.8%
Masculino 16 36.4% 76 38.8% 92 38.3%
Sexo
Femenino 28 63.6% 120 61.2% 148 61.7%
Trabajador 38 86.4% 118 60.2% 156 65.0%
Ocupacion
No trabajador 6 13.6% 78 39.8% 84 35.0%
Soltero 18 40.9% 112 57.1% 130 54.2%
Estatus Civil
Casado 26 59.1% 84 42.9% 110 45.8%

Tabla 3. Caracteristicas sociodemograficas de los participantes segun tipo de vacuna.

En general, el n=100 (41.7%) de los participantes reportd al menos una enfermedad
cronica. En conjunto, se registraron 110 diagndsticos, de los cuales 10 correspondieron
a casos de comorbilidad. En cuanto al tipo de enfermedad croénica, la mas frecuente fue
la hipertensién n=47 (19.6%), seguido de diabetes mellitus n=33 (13.8%) y alergia n=15
(6.3%). Ver tabla 4 y grafico 2.
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Numero de [ Participantes (n=240) Total de
enfermedades enfermedades
reportadas | Recuento % reportadas
1 90 37.5% 90
2 10 4.2% 20

TOTAL 100 41.7% 110

Tabla 4. Distribucién de participantes segun cantidad de enfermedades crénicas
reportadas. Nota: Los casos de comorbilidad correspondieron a participantes que

reportaron tanto hipertension como diabetes mellitus.

25%

2000 19 6% 41.7% (n=100) informoé padecer de
enfermedad crénica
15% 13 8%
10%
3%
5% 2. 9% 4 4
1.7% 1.7%
0% = [
Hipertension Diabetes Alergia Enfermedad Enfermeda Asma
Mellitus Renal Cardiaca

EReceptores de Vacunas de ARNm / Vectores Virales

Grafico 2. Padecimientos crénicos informados por los participantes (n=240).

Un total de n=104 (43.3%) participantes reportaron consumo regular de medicacion. La
mayoria utilizaba un solo farmaco, n=81 (33.8%), y en menor medida se report6 el uso
de dos, tres o cuatro farmacos: n=6 (2.5%), n=15 (6.3%) y n=2 (0.8%) respectivamente.
En total, se reportaron 146 farmacos consumidos regularmente por los 104 participantes.
Respecto al tipo de medicacién, la mayor frecuencia se observé en los antihipertensivos,
n=52 (21.7%), seguido de los antihistaminicos, n=36 (15.0%) y los antidiabéticos, n=25
(10.4%). Ver tabla 5 y grafico 3.
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Numero de [ Participantes (n=240) Total de
farmacos farmacos
consumidos | Recuento % reportados

1 81 33.8% 81
2 6 2.5% 12
3 15 6.3% 45
4 2 0.8% 8
TOTAL 104 43.3% 146

Tabla 5. Distribucién de participantes segun cantidad de farmacos reportados.

25% 52
21.7%
20% 43.3% (n=104) informé tomar
36 medicacién con frecuencia
15.0%
15%
25 99
10.4%
10% 9.2%
11
4.6%
5%
0%
Antihipertensivo  Antihistaminico Antidiabético Tratamient Otros
cardiaco
OReceptores de Vacunas de ARNm / Vectores Virales

Grafico 3. Medicacion frecuente informada por los participantes (n=240). Nota: La
categoria “Otros” (n=22) incluye tipos de medicacion reportados con menor frecuencia,
correspondientes principalmente a tratamientos para hipotiroidismo (n=8), afecciones
gastrointestinales cronicas como reflujo o gastritis (n=7), y trastornos psiquiatricos o

neuroldgicos como ansiedad, depresidn o epilepsia (n=7).
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» Tipos de vacunas y esquemas seguidos

La totalidad de los encuestados reporté haber recibido al menos una dosis de vacuna
contra la COVID-19. En total se administraron 766 dosis entre los 240 participantes, con
una media aproximada de 3 dosis por participante (DE £1.06). La cobertura vacunal fue
variable, con esquemas que oscilaron entre una y hasta seis dosis administradas por

persona. Ver tabla 6.

Participantes Dosis totales administradas
Dosis recibidas —
Recuento % (x=3.19)
1 dosis 11 4.6% 11
2 dosis 43 17.9% 86
3 dosis 108 45.0% 324
4 dosis 53 22.1% 212
5 dosis 17 7.1% 85
6 dosis 8 3.3% 48
TOTAL 240 100.0% 766

Tabla 6. Distribucion de participantes segun numero de dosis de vacuna contra la
COVID-19 recibidas

Respecto a la primera dosis administrada, n=93 (38.8%) participantes recibieron Sputnik
V, n=32 (13.3%) Sputnik Light y n=71 (29.6%) AstraZeneca-Oxford, para un total de
n=196 (81.7%) personas inmunizadas inicialmente con vacunas de vector viral. Por otro
lado, n=35 (14.6%) participantes recibieron Pfizer-BioNTech y n=9 (3.8%) Moderna,
sumando n=44 (18.3%) personas inmunizadas con vacunas de ARN mensajero (ARNm).
Ver tabla 7.

Del total de participantes, 186 (77.5%) completaron tres dosis o mas. De estos, 125
(67.2%) mantuvieron un esquema unico, mientras que 61 (32.8%) modificaron el tipo de
vacuna a partir de la tercera dosis, conformando asi un esquema combinado posterior a

la segunda aplicacién. Ver tabla 8.
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Por otro lado, 43 participantes (17.9%) reportaron haber recibido exactamente dos dosis.
Dentro de este grupo, 38 (88.4%) siguieron un esquema unico y 5 (11.6%) recibieron
diferentes tipos de vacuna. Finalmente, 11 participantes (4.6%) reportaron haber recibido

una sola dosis, clasificandose como esquemas incompletos. Ver tabla 8.

Plataforma Vacuna Recuento %
Sputnik V 93 38.8%
Sputnik Light 32 13.3%

Vector Viral

AstraZeneca-Oxford 71 29.6%
Subtotal 196 81.7%
Pfizer-BioNTech 35 14.6%
ARNm  [Moderna 9 3.8%
Subtotal 44 18.3%
TOTAL 240 100%

Tabla 7. Distribucion de vacunas contra la COVID-19 aplicadas como primera dosis,

segun plataforma tecnolégica y tipo de vacuna.

2 dosis 23 dosis TOTAL
Tipo de n =43 (17.9%) n = 186 (77.5%) n = 240 (100%)
S| et Recuento % Recuento % Recuento %
Unico 38 88.4% 125 67.2% 163 67.9%
Combinado 5 11.6% 61 32.8% 66 27.5%
Incompleto o
(1 dosis) -- 11 4.6%

Tabla 8. Distribucion de participantes segun tipo de esquema de vacunacion contra la

COVID-19 y numero de dosis recibidas.
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» Eventos supuestamente atribuibles a la vacunacion o inmunizacion (ESAVI)

Un total de 147 (61.3 %) participantes reportaron haber experimentado al menos un
ESAVI tras la vacunacion contra la COVID-19. La proporcién fue mayor entre quienes
recibieron vacunas de ARN mensajero (ARNm) (32; 72.7 %) en comparacidén con quienes
recibieron vacunas de vector viral (115; 58.7 %); sin embargo, esta diferencia no fue

estadisticamente significativa (p = 0.084). Ver tabla 9.

Al analizar el tipo de ESAVI, 118 (49.2 %) participantes refirieron al menos un evento de
tipo local, y 136 (56.7 %) informaron al menos uno de tipo sistémico. Se encontré una
diferencia significativa en la frecuencia de eventos locales entre los grupos, siendo mayor
en el grupo ARNm (28; 63.6 %) frente al grupo de vector viral (90; 45.9 %) (p = 0.034).
Por el contrario, la diferencia en la proporcion de eventos sistémicos entre ambos grupos
(21; 47.7% en ARNm vs. 115; 58.7% en vector viral) no fue estadisticamente
significativa (p = 0.185). Ver tabla 9.

Vacunas de ARNm Vacunas de Vector Viral Total
— 0, — 0, — 0,
Variable Resultado n = 44 (18.3%) n =196 (81.7%) n = 240 (100%) sig.
Recuento Recuento Recuento
- . Si 32 72.7% 115 58.7% 147 61.3%
Refirié algun
ESAVI 0.084
No 12 27.3% 81 41.3% 93 38.8%
_— Si 28 63.6% 90 45.9% 118 49.2%
Refiri6 al menos 1
ESAVI local 0.034
No 16 36.4% 106 54.1% 122 50.8%
. Si 21 47.7% 115 58.7% 136 56.7%
Refirié al menos 1
ESAVI sistémico 0.185
No 18 40.9% 60 30.6% 78 32.5%

Tabla 9. Resumen de ESAVI reportados segun tipo de vacuna aplicada.

Entre los ESAVI locales, el mas comun fue el dolor en el sitio de aplicacién, reportado
por 71 (29.6 %) participantes. Este sintoma fue significativamente mas frecuente en el
grupo ARNm (22; 50.0 %) que en el grupo vector viral (49; 25.0 %) (p = 0.001). Otros
eventos locales como hinchazon (34; 14.2%) y enrojecimiento (30; 12.5 %) fueron
también mas frecuentes en el grupo ARNm, pero las diferencias no fueron

estadisticamente significativas (p = 0.18 y p = 0.07, respectivamente). Ver tabla 10.
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En cuanto a los ESAVI sistémicos, la fiebre fue el mas reportado, con 130 casos (54.2 %).
No se encontraron diferencias significativas entre el grupo ARNm (20; 45.5 %) y el grupo
vector viral (110; 56.1 %) (p = 0.20). Otros sintomas frecuentes incluyeron dolor muscular
(77; 32.1 %), escalofrios (74; 30.8 %) y dolor de cabeza o fatiga (37; 15.4 %), sin
diferencias significativas entre los grupos (p > 0.05). La unica excepcion fue el reporte
de nauseas, que fue significativamente mas frecuente en el grupo vector viral (60;
30.6 %) que en el grupo ARNm (7; 15.9 %) (p = 0.04). Ver tabla 10.

Vacunas de ARNm Vacunas de Vector Viral Total
Tipo de ESAVI Resultado n = 44 (18.3%) n =196 (81.7%) n = 240 (100%) Sig.
Recuento Recuento Recuento

Dolor 22 50.0% 49 25.0% 71 29.6% 0.001

Locales Hinchazon 9 20.5% 25 12.8% 34 14.2% 0.18
Enrojecimiento 9 20.5% 21 10.7% 30 12.5% 0.07

Fiebre 20 45.5% 110 56.1% 130 54.2% 0.2

Escalofrios 11 25.0% 63 32.1% 74 30.8% 0.35

Dolor de cabeza / fatiga 7 15.9% 30 15.3% 37 15.4% 0.92

Dolor muscular 14 31.8% 63 32.1% 77 32.1% 0.96

Sistémicos

Dolor de las articulaciones 5 11.4% 10 51% 15 6.3% 0.12

Nauseas 7 15.9% 60 30.6% 67 27.9% 0.04

Malestar 6 13.6% 14 71% 20 8.3% 0.15

Otros 4 9.1% 12 6.1% 16 6.7%

Tabla 10. Frecuencia especifica de ESAVI locales y sistémicos reportados por los
participantes. Nota: No se calculd significancia para la categoria “Otros” debido a su
caracter agrupado y a que sus componentes individuales presentaron frecuencias bajas
(<5). Esta categoria incluye los siguientes eventos: hambre (0 y 4 casos), diarrea (1y 1

caso) y somnolencia (3 y 7 casos), en los grupos ARNm y vector viral, respectivamente.

Respecto a las caracteristicas clinicas generales de los ESAVI, 107 (72.8 %)
participantes indicaron que los sintomas aparecieron dentro de las primeras 24 horas
posteriores a la aplicacion de la vacuna, sin diferencia significativa entre los tipos de
vacuna (p = 0.56). En relacién con la duracién, 98 (66.7 %) reportaron que los efectos
persistieron por un periodo igual o menor a dos dias; esta duracion fue significativamente

mas frecuente en el grupo ARNm (26; 81.3 %) que en el grupo vector viral (72; 62.6 %)
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(p = 0.047). En cuanto a la gravedad percibida, la mayoria de los eventos fueron

clasificados como leves (144; 98.0 %) en ambos grupos, sin diferencia significativa (p =
0.62). Ver tabla 11.

Vacunas de ARNm Vacunas de Vector Viral Total
Variable Resultado (n=32) {PISHIS) (ISki47) Sig.
Recuento Recuento Recuento
. <1 dia 22 68.8% 85 73.9% 107 72.8%
Tiempo general para 0.56
la aparicion de los ESAVI . o o o '
> 1 dia 10 31.3% 30 26.1% 40 27.2%
" < 2dia 26 81.3% 72 62.6% 98 66.7%
Duracién general de los 0.047
ESAVI . '
> 2 dia 6 18.8% 43 37.4% 49 33.3%
Leve 31 96.9% 113 98.3% 144 98.0%
Escala de gravedad 0.62
percibida 0 N 0 '
Moderado o Grave 1 3.1% 2 1.7% 3 2.0%

Tabla 11. Caracteristicas clinicas generales de los ESAVI segun tipo de vacuna aplicada.

Al analizar los ESAVI segun variables sociodemograficas, se observé una diferencia
significativa por sexo: las mujeres reportaron ESAVI con mayor frecuencia (98; 66.2 %)
que los hombres (49; 53.3 %) (p = 0.045). Asimismo, la edad también mostré asociacion
significativa: los participantes de 45 afios o menos reportaron ESAVI en mayor
proporcion (88; 67.7 %) en comparacion con aquellos mayores de 45 afos (59; 53.6 %)
(p =0.025). Ver tabla 12.

Masculino Femenino Total
Variable Resultado ma, mEiei, =) Sig.
Recuento Recuento Recuento
L, , Si 49 53.3% 98 66.2% 147 61.3%
Refirié algun 0.045
ESAVI ’
No 43 46.7% 50 33.8% 93 38.8%
< 45 anos > 45 ainos Total
Variable Resultado {GERE) {I=iiigh G Sig.
Recuento Recuento Recuento
L, , Si 88 67.7% 59 53.6% 147 61.3%
Refirié algun 0.025
ESAVI ’
No 42 32.3% 51 46.4% 93 38.8%

Tabla 12. Distribucion de ESAVI reportados segun sexo y grupo etario.
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» Relacion entre vacunacion y medidas preventivas.

Previo a la administracion de la primera dosis de vacuna, n=222 (92.5%) de los
participantes indicé haber adoptado al menos una medida de prevenciéon frente a la
COVID-19. Las mas frecuentemente fueron el uso de mascarilla n=179 (74.6%), uso de
alcohol en gel n=163 (67.9%) y lavado de manos n=140 (58.3%). Medidas menos
comunes incluyeron el distanciamiento social n=65 (27.1%) y la desinfeccion del hogar
n=59 (24.6%). Ver grafico 4.

92.5% (n=222) informd haber adoptado al menos 1
medida preventiva antes de la vacunacion.

Uso de mascarilla | 74.6%
Uso de alcohol gel | 67.9%
Lavado de manos | 58.3%
Distanciamiento social | 27.1%
Desinfeccién de la casa | 24.6%

0% 10% 20% 30%  40% 50% 60% 70% 80%

OMedidas adoptadas

Grafico 4. Frecuencia de medidas preventivas implementadas por los participantes antes

de la vacunacion (n = 240).

En cuanto a la cantidad de medidas adoptadas, previo a la vacunacion, n=142 (59.2%)
de los participantes indicé seguir tres 0 mas medidas preventivas, mientras que n=80
(33.3%) aplicaba una o dos. Tras la primera dosis, el nuUmero de personas con tres o mas
medidas disminuy6 a n=104 (43.3%), en contraste con un aumento a n=118 (49.2%) en

quienes se limitaron a una o dos medidas. Ver grafico 5.
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Grafico 5. Comparacion de la cantidad de medidas preventivas adoptadas por los

participantes antes y después de la vacunacion (n=240).
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DISCUSION

El presente estudio tuvo como finalidad describir la vacunacién contra la COVID-19 como
principal medida de prevencién en pobladores de la ciudad de Ledn, Nicaragua, durante
el periodo 2022-2023. Los resultados obtenidos permiten valorar no solo el nivel de
cobertura vacunal, sino también el perfil sociodemografico y clinico de la poblacién
vacunada, la ocurrencia de eventos posteriores a la inmunizacién y los cambios

observados en la adopcion de medidas preventivas.

La media de edad de los participantes fue de 45 afos, con predominio del sexo femenino
(61.7%) y un alto porcentaje de personas laboralmente activas (65.0%). Estas
caracteristicas son comparables con estudios realizados en poblaciones urbanas de
América Latina, donde se observa una mayor participacion femenina en actividades de
promocion de salud y encuestas comunitarias.®® La alta proporcion de personas solteras
(54.2%) también ha sido reportada en investigaciones similares, posiblemente reflejando

la estructura etaria y sociocultural de la zona.®°

El 41.7% de los participantes reportd6 al menos una enfermedad cronica, siendo mas
frecuentes la hipertensién y la diabetes mellitus. La mayoria reporté una sola condicion,
mientras que un 4.2% presenté comorbilidad. En cuanto al tratamiento farmacolégico, el
43.3% indicd consumo habitual de medicamentos, predominando el uso de un solo
farmaco. También se identificaron casos de uso simultaneo de varios medicamentos. Los
antihipertensivos, antihistaminicos y antidiabéticos fueron los mas comunmente
reportados. Estos resultados describen un patron clinico que podria considerarse en

futuras estrategias de atenciéon o seguimiento.

Se observo una cobertura vacunal completa (100%) en términos de al menos una dosis
aplicada, con un promedio de tres dosis por participante. Predominaron las vacunas de
vector viral (81.7%), en linea con la estrategia de distribucion inicial en Nicaragua, donde
se priorizaron plataformas como Sputnik V y AstraZeneca-Oxford. Solo un 18.3% de los
participantes recibié vacunas de ARNm (Pfizer o Moderna), una distribucion que puede

atribuirse a la disponibilidad limitada de estas vacunas durante el periodo de estudio.”’
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Un hallazgo relevante fue la alta proporcidon de participantes con esquemas completos
de vacunacién (=3 dosis), representando el 77.5% de la muestra. Este dato adquiere
mayor importancia al considerar que la mayoria de las guias internacionales de
inmunizacion recomiendan un esquema primario de dos dosis seguido de al menos una
dosis de refuerzo para alcanzar una proteccidon inmunolégica mas duradera,
especialmente frente a nuevas variantes del virus. 7> En este sentido, los resultados
reflejan una adecuada implementacion de la estrategia de vacunacién por parte del
sistema de salud, logrando no solo iniciar, sino también completar esquemas extendidos
en una amplia proporcién de la poblacién. Esta cobertura se ve reflejada en la tabla 8 de
la seccién de resultados, donde se describe la distribucion del numero de dosis recibidas,

evidenciando que la mayoria de los participantes superé el esquema minimo requerido.

De estos, el 32.8% modific6 su esquema, adoptando una combinacién heterdloga de
vacunas. Esta tendencia ha sido respaldada por estudios recientes que demuestran que
los esquemas mixtos pueden inducir una respuesta inmune mas robusta y versatil, sin
comprometer la seguridad general del esquema vacunal.”® No obstante, también se ha
reportado que este tipo de esquemas pueden asociarse con una mayor frecuencia de

ESAVI leves, un aspecto abordado en secciones posteriores del analisis.”

El 61.3% de los participantes reporté al menos un ESAVI tras la vacunacion. Si bien esta
cifra es relativamente alta, la mayoria de los efectos fueron leves y transitorios.
Especificamente, se encontré una mayor frecuencia de ESAVI en quienes recibieron
vacunas de ARNm (72.7%) frente a las de vector viral (58.7%), aunque esta diferencia
no fue estadisticamente significativa (p = 0.084). No obstante, si se observaron
diferencias significativas en eventos locales (p = 0.034), siendo el dolor en el sitio de
aplicacion mas comun con vacunas de ARNm, lo cual concuerda con publicaciones

internacionales sobre la reactogenicidad de estas plataformas.” & 7>

Entre los eventos sistémicos, la fiebre fue el mas reportado, seguido por dolor muscular
y escalofrios. Cabe destacar que, salvo por las nauseas (mas frecuentes en receptores
de vacunas de vector viral), no se identificaron diferencias estadisticamente significativas
en el resto de sintomas sistémicos entre los grupos. Esto indica una aceptable tolerancia

global a ambos tipos de vacuna.
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Asimismo, el 72.8% de los ESAVI se presentd en las primeras 24 horas y el 98.0% fueron
clasificados como leves, datos consistentes con estudios de farmacovigilancia a nivel
global. 76 La duracién también fue breve (<2 dias en el 66.7% de los casos), aunque
significativamente mas corta en el grupo ARNm (p = 0.047). Estos hallazgos refuerzan

la seguridad general del esquema vacunal aplicado en la poblacién estudiada.

Se identificaron asociaciones significativas entre la ocurrencia de ESAVI y variables
sociodemograficas. Las mujeres y los participantes menores de 45 afos reportaron con
mayor frecuencia estos eventos. Este patrén ha sido descrito en estudios previos y se
atribuye a una respuesta inmunoldgica mas robusta en mujeres, modulada por factores
hormonales como los estrégenos, asi como a una mayor reactividad inmunitaria en

personas jovenes.’’ 78

Previo a la vacunacion, el 92.5% de los encuestados reportd implementar al menos una
medida de prevencion. Las mas frecuentes fueron el uso de mascarilla y alcohol en gel,
lo que refleja un adecuado nivel de conciencia sanitaria. Sin embargo, tras la vacunacion
se evidencié una reduccion en la proporcion de personas que seguian tres 0 mas
medidas preventivas (de 59.2% a 43.3%). Esta disminucién puede estar asociada a una
percepcion de seguridad inducida por la vacuna, fendmeno conocido como “riesgo

compensatorio”.”®

Aunque el estudio mostré que solo una pequefia proporcion de participantes (7.5%) no
adoptd ninguna medida de prevencion antes ni después de la vacunacién, consideramos
que este no debe ser desestimado. Si bien en el contexto actual la percepcién del riesgo
por COVID-19 ha disminuido y la necesidad de implementar medidas estrictas se ha
reducido, persiste la importancia de reforzar campafas educativas que promuevan el

mantenimiento de habitos preventivos basicos.
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CONCLUSIONES

. La cobertura vacunal fue elevada, con el 100% de los 240 participantes reportando
al menos una dosis de vacuna contra la COVID-19. La media fue de tres dosis por
persona, y el 77.5% recibi6 tres o mas dosis, lo cual refleja una implementacion
efectiva del esquema primario y de refuerzo, conforme a las recomendaciones

internacionales.

. El perfil de los participantes mostré una media de edad de 45 afios, predominio
del sexo femenino (61.7%), y un alto porcentaje de personas laboralmente activas
(65.0%). Ademas, el 41.7% reportd al menos una enfermedad cronica, siendo las
mas frecuentes la hipertensién (19.6%) y diabetes mellitus (13.8%); el 4.2%
presentd comorbilidad. El 43.3% indico uso habitual de medicamentos, siendo los

mas frecuentes los antihipertensivos, antihistaminicos y antidiabéticos.

. El 81.7% de los encuestados inicid su esquema con vacunas de vector viral
(Sputnik V, Sputnik Light, AstraZeneca), mientras que el 18.3% lo hizo con
vacunas de ARNm (Pfizer, Moderna). Ademas, un 32.8% adoptdé esquemas
heterélogos, combinando diferentes plataformas vacunales, lo que refleja una

adecuada adaptacion al contexto de disponibilidad vacunal.

. Un total de 147 participantes (61.3%) reporté al menos un ESAVI. Al analizar por
tipo de vacuna, los ESAVI fueron mas frecuentes en el grupo ARNm (72.7%) que
en el grupo de vector viral (58.7%), aunque esta diferencia no fue

estadisticamente significativa (p = 0.084).

. La frecuencia de ESAVI de tipo local fue significativamente mayor en el grupo
ARNmM (63.6%) frente al vector viral (45.9%) (p = 0.034), especialmente el dolor
en el sitio de aplicacion, que fue reportado por el 50.0% del grupo ARNm frente al
25.0% del grupo vector viral (p = 0.001).
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En cuanto a las medidas preventivas, el 92.5% adopté al menos una medida antes
de vacunarse, destacando el uso de mascarilla (74.6%) y alcohol en gel (67.9%).
No obstante, tras la vacunacién se observd una disminucion en la adherencia,

pasando de 59.2% a 43.3% en quienes seguian tres 0 mas medidas.
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RECOMENDACIONES

Reforzar campanas educativas sobre medidas preventivas, incluso en contextos
de baja percepcion de riesgo, con el objetivo de fomentar practicas sostenidas de

higiene y proteccién personal

Fomentar estudios locales que profundicen en la relacién entre caracteristicas
sociodemograficas, esquemas vacunales y comportamiento preventivo, con el fin

de orientar politicas publicas basadas en evidencia contextualizada.
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Xll. ANEXOS

11.1 Instrumento de recoleccién de informacién
El presente instrumento forma parte de una investigacion académica orientada a
describir la vacunacion contra la COVID-19 como principal medida de prevencion en
pobladores de la ciudad de Ledn, Nicaragua, durante el periodo 2022-2023. La
informacion recopilada en este estudio se utilizara unicamente con fines investigativos.
Se le agradece anticipadamente su participacion. Instrucciones: Lea detenidamente las
preguntas que a continuacion se le presentan, tomese el tiempo que considere necesario

y marque con una (X) la respuesta que estime verdadera.

l. DATOS SOCIODEMOGRAFICOS Y ANTECEDENTES CLINICOS

1. Edad:___ afios 2. Sexo: Masculino( ) Femenino ( )
3. Estatus civil: 4. Ocupacion:

Soltero () Desempleado ()

Casado () Soy trabajador de la salud ( )
Divorciado () Trabajo en otro campo (especifique)
Viudo () Estudiante (especifique)

6. ¢Padece usted alguna enfermedad crénica?

Si( ) No ( ) En caso afirmativo especifique

7. ¢Toma usted algun medicamento de forma frecuente?

Si( ) No ( ) En caso afirmativo especifique

. VACUNACION CONTRA LA COVID-19

8. ¢Se ha vacunado contra la COVID-19?
Si( ) No ( ) (En caso de responder “No”, pasar a la seccion V)
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6. Numero total de dosis recibidas: Mencione en orden cronoldgico las vacunas

contra la COVID-19 que se administr6. En caso de haber recibido multiples dosis de

mas de un tipo de vacuna, marque con una X el orden en que recibié cada una de

ellas.

Historial de vacunas contra COVID-19 administradas

12 | 22

38

42

58

68

78

8 | 92 | 102

AstraZeneca/Oxford

Pfizer-BioNTech

Sputnik V

Sputnik Light

Otra

7. Fecha de administracién: Primera y ultima dosis de vacuna contra COVID-19

Dia

Mes

Ano

Informacion no disponible

Primera

Ultima

. EVENTOS SUPUESTAMENTE ATRUIBLES A LA VACUNACION O
INMUNIZACION (ESAVI)

Tomando como referencia su historial de vacunas contra COVID-19 administradas,

responda marcando con una X las siguientes preguntas:

8. ;Qué evento post-vacunacion presentd?

Eventos locales en el sitio de inyeccién

12 | 22

3a

42

5a

63

7a

8 | 92 | 102

Dolor

Hinchazén

Enrojecimiento

Ninguno de los anteriores
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Eventos sistémicos

12 ] 2% | 3@ | 48 | 52 | 62 | 77 | 8 | 92 | 102

Fiebre

Escalofrios

Dolor de cabeza/fatiga

Dolor muscular

Dolor de las articulaciones

Nauseas

Malestar

Otro

Ninguno de los anteriores

9. ¢Frecuenté el uso de medicamentos para tratar sintomas post-vacunaciéon?

Utilizado para: Si No Medicamento utilizado en caso de uso

Prevenir

Aliviar

10.En general ;cuanto tiempo transcurri6 desde la vacunaciéon hasta que se

presentaron los sintomas?

El1° dia ( ) El 2° dia () El3° dia () Post al 3° dia ()

Sin sintomas ()
11.En general ¢ cuanto tiempo duraron los sintomas?

<1dia( ) =3 dias ( ) =5 dias ( ) = una semana

Sin sintomas ()
12.En general ; En qué medida califica los sintomas que present6?

Leve ( ) Moderada ( ) Grave ( ) Sin sintomas ( )
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IV. MEDIDAS PREVENTIVAS

13. ¢ Adoptdé medidas de prevencion contra la COVID-19 previo a la vacunacion?

Si () No ( ) En caso afirmativo especifique

14. ; Adopté medidas de prevencion contra la COVID-19 posterior a la vacunacién?

Si () No ( ) En caso afirmativo especifique

15. ¢ Después de vacunarse adopté mas, menos o igual cantidad de medidas?

Mas ( ) Menos ( ) Igual ()
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11.2 Consentimiento informado

Titulo de la Investigacion: COVID-19 y vacunacién como principal medida de

prevencion en la ciudad de Ledn, Nicaragua en el periodo de 2022-2023.
Investigadores: Br. José D. Amaya D, Br. Bryan J. Mufioz.
Nuamero telefénico: +505 8968-2032 +505 5805 1769

Correo electréonico: amaya.dja3@agmail.com joelcruzmunoz09@amail.com

Cosas importantes que necesita saber

Propésito del estudio: Describir la vacunacion contra la COVID-19 como principal
medida de prevencion en pobladores de la ciudad de Ledn, Nicaragua, durante el
periodo 2022-2023, considerando aspectos sociodemograficos, esquemas vacunales,
eventos supuestamente atribuibles a la vacunacion o inmunizacion (ESAVI) y medidas

preventivas adoptadas.

¢ Cuantas personas abarcara el estudio?: El disefio metodoldgico de nuestro estudio
tiene como objetivo incluir 225 participantes que cumplan con ciertos criterios

establecidos.

¢ Cual es la duracion del estudio?: El periodo comprende desde marzo 2022 hasta
diciembre del 2023, este tiempo esta pensado no solo para la recoleccidon de informacion,

sino también para el analisis de datos y presentacion de los resultados.

¢ Qué sucedera si decido participar?: Se le brindara un cuestionario en cual debera

completar la informacién solicitada.

¢ Tendré beneficios al participar?: No obtendra ningun tipo de beneficio directo, ya que

la participacién es no remunerada.
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¢ Existen riesgos o molestias al participar?: La participacion es totalmente voluntaria
y no implica ningun riesgo. El tiempo estimado que usted empleara para participar es de

5 a 10 minutos.

¢, Como protegemos la informacién?: Cualquier tipo de informacién personal obtenida
sera utilizada unicamente para la validacion de los resultados y propositos de
investigacion, no se emplearan los datos recolectados para la identificacion retrospectiva

de los participantes.

¢ Qué hacer si quiero retirarme del estudio?: En el momento de completar la encuesta,

usted tiene total libertad de cambiar de opinion y decidir no participar del estudio.

¢Le costara algo participar?: Unicamente el tiempo requerido para completar la

encuesta.

Acuerdo del participante

He leido la informacién anterior descrita en este documento, estoy de acuerdo con lo

establecido y autorizo voluntariamente mi participacion para este estudio.

Firma del participante:

Fecha / /

Firma del investigador responsable:

Fecha / /

Pagina 67 de 74



COVID-19 y vacunacién como principal medida de prevencion en la ciudad de Ledn, Nicaragua en el periodo de 2022-2023.

11.3 Cronograma

Actividad

2023 2025
Julio Agosto Septiembre Mayo Junio
2|3 2|3 2134 2 (3|4 (1]2]3

Busqueda de tutor de tesis

Propuesta de tema de investigacion

Documentacion del tema

Redaccién de objetivos

Redaccién de antecedentes

Redaccion de justificacion

Redaccion del planteamiento del problema

Elaboracion de marco tedrico

Revision de protocolo

Inscripcidon de protocolo
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11.4 Presupuesto

Presupuesto estimado para la investigacion

Material Cantidad Costo
Gastos de trabajo de campo
Transporte 2 personas C$ 300
Materiales consumibles
Agua y almuerzo 2 personas C$ 500
Mascarillas 6 unidades C$ 30
Alcohol desinfectante 1 unidad (botella 60 ml) C$ 30
Edicion e Impresion
e orsdores, | 1550 ojs cs 5200
Gasto de publicacion
Empastado de.protocolo de 1 copia C$ 150
tesis
Empastado de investigacion 1 copia C$ 550
Acto de defensa
Centro de mesa 1 arreglo floral C$ 500
Brindis 7 personas C$ 1000
Total C$ 9,260
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11.5 Tablas ampliadas de resultados
A continuacion, se presentan las versiones completas y en tamafio ampliado de las tablas incluidas en el capitulo de
resultados. Estas tablas se han reproducido a una pagina completa para facilitar su visualizacidn y revision detallada. Su

contenido es idéntico al presentado en el cuerpo del documento.

Vacunas de ARNm Vacunas de Vector Viral Total
— 0, — 0, — (1)
Variable Resultado n = 44 (18.3%) n = 196 (81.7%) n = 240 (100%) Sig.
Recuento Recuento Recuento
. , Si 32 72.7% 115 58.7% 147 61.3%
Refirié algun 0.084
ESAVI ’
No 12 27.3% 81 41.3% 93 38.8%
_ Si 28 63.6% 90 45.9% 118 49.2%
Refirié al menos 1 0.034
ESAVI local '
No 16 36.4% 106 54.1% 122 50.8%
- Si 21 47 7% 115 58.7% 136 56.7%
Refirié al menos 1 0185
ESAVI sistémico '
No 18 40.9% 60 30.6% 78 32.5%

Tabla A6. Version ampliada de tabla 6. Resumen de ESAVI reportados segun tipo de vacuna aplicada.
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Vacunas de ARNm Vacunas de Vector Viral Total
= (Y = o = ("
Tipo de ESAVI Resultado n = 44 (18.3%) n =196 (81.7%) n = 240 (100%) Sig.
Recuento Recuento Recuento
Dolor 22 50.0% 49 25.0% 71 29.6% 0.001
Locales Hinchazdn 9 20.5% 25 12.8% 34 14.2% 0.18
Enrojecimiento 9 20.5% 21 10.7% 30 12.5% 0.07
Fiebre 20 45.5% 110 56.1% 130 54.2% 0.2
Escalofrios 1 25.0% 63 32.1% 74 30.8% 0.35
Dolor de cabeza / fatiga 7 15.9% 30 15.3% 37 15.4% 0.92
Dolor muscular 14 31.8% 63 32.1% 77 32.1% 0.96
Sistémicos
Dolor de las articulaciones 5 11.4% 10 5.1% 15 6.3% 0.12
Nauseas 7 15.9% 60 30.6% 67 27.9% 0.04
Malestar 6 13.6% 14 7.1% 20 8.3% 0.15
Otros 4 9.1% 12 6.1% 16 6.7% -

Tabla A7. Version ampliada de tabla 7. Frecuencia especifica de ESAVI locales y sistémicos reportados por los
participantes. Nota: No se calculé significancia para la categoria “Otros” debido a su caracter agrupado y a que sus
componentes individuales presentaron frecuencias bajas (<5). Esta categoria incluye los siguientes eventos: hambre (0 y

4 casos), diarrea (1y 1 caso) y somnolencia (3 y 7 casos), en los grupos ARNm y vector viral, respectivamente.
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Vacunas de ARNm Vacunas de Vector Viral Total
Variable Resultado = = i) LEE O Sig.
Recuento Recuento Recuento
. <1dia 22 68.8% 85 73.9% 107 72.8%
Tiempo general para 056
la aparicion de los ESAVI > 1 dia 10 31.3% 30 26.1% 40 27.2%
. < 2dia 26 81.3% 72 62.6% 98 66.7%
Duracion general de los 0.047
ESAVI > 2 dia 6 18.8% 43 37.4% 49 33.3%
Leve 31 96.9% 113 98.3% 144 98.0%
Escala de gravedad 0.62
percibida o o o '
Moderado o Grave 1 3.1% 2 1.7% 3 2.0%

Tabla A8. Version ampliada de tabla 8. Caracteristicas clinicas generales de los ESAVI segun tipo de vacuna aplicada.
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Masculino Femenino Total
Variable Resultado LGI=E ) L= 2 ) Sig.
Recuento Recuento Recuento
s ) Si 49 53.3% 98 66.2% 147 61.3%
Refirié algun 0.045
ESAVI No 43 46.7% 50 33.8% 93 38.8%
< 45 anos > 45 anos Total
Variable Resultado = S LGa=R) E=pes ) Sig.
Recuento Recuento Recuento
. ) Si 88 67.7% 59 53.6% 147 61.3%
Refirié algun 0.025
ESAVI No 42 32.3% 51 46.4% 93 38.8%

Tabla A9. Version ampliada de tabla 9. Distribucion de ESAVI reportados segun sexo y grupo etario.
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