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trasplante
ENSAYO CLINICO DEL MES

¢Refuerzo o reventar? Tercera dosis de vacuna contra el SARS-CoV-2 homdloga frente a heteréloga entre
receptores de trasplante.

Comparacion de la respuesta de anticuerpos contra el SARS-CoV-2 4 semanas después de la tercera dosis de vacuna homdloga
frente a heterdloga en receptores de trasplante renal: un ensayo clinico aleatorizado

Reindl-Schwaighofer et al. JAMA Intern Med. 2021. DOI: 10.1001/jamainternmed.2021.7372
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Resumen: El estudio reclutd a 201 receptores de trasplante de rifidon que habian recibido previamente dos dosis de
una vacuna de ARNm SARS-CoV-2 sin desarrollar anticuerpos contra la proteina espiga y que no habian tenido la
enfermedad de COVID-19. Los participantes fueron aleatorizados para recibir una vacunacién homaloga, es decir,
recibir una vacuna de ARNm adicional (BNT162b2 [PfizerBioNTech] o ARNm-1273 [Modernal]), o recibir una tercera
dosis heterdloga al recibir una vacuna de vector viral (Ad26COVS1 [Janssen]). Entre los 197 pacientes que
completaron el estudio, el 39 % respondié a la tercera vacuna produciendo anticuerpos contra el SARS-CoV-2
después de 4 semanas, sin embargo, solo el 22 % de estos respondedores desarrollaron niveles suficientes para
tener la capacidad de neutralizar el virus. No hubo diferencia estadisticamente significativa entre las dos estrategias
de vacunacion, con un 35 % de seroconversion con las vacunas de ARNm y un 42 % con la vacuna de vector. Se
observaron tasas de respuesta mas altas entre los que no estaban en triple inmunosupresién, entre los que tenian
una mayor cantidad de tiempo desde el trasplante de rifidn y entre los que tenian niveles mas bajos del ubicuo y no
patogeno torque teno virus (TTV), que se usa como un marcador sustituto para indicar la integridad del sistema
inmunolégico, con niveles virales mas bajos que sugieren una mejor funcién del sistema inmunoldgico, lo que se
esperaba que resultara en una mejor respuesta a la vacuna. Las tasas de dolor local en el lugar de la inyeccién fueron
mas altas con la vacuna de ARNm, pero no se observaron otros problemas de seguridad.
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Comentarios: Estudios anteriores han demostrado que para los receptores de trasplante de rifidn, dos dosis de la
vacuna contra el SARS-CoV-2 proporcionan una respuesta vacunal insuficiente, y hasta la mitad de los pacientes no
desarrollan anticuerpos. Los factores de riesgo de respuesta deficiente identificados en otros estudios incluyen el
tratamiento con micofenolato, inhibidores de la calcineurina o belatacept, y la terapia de induccidn para la deplecién
de linfocitos. La falta de respuesta confiere un riesgo importante en el contexto de una pandemia mundial. En el
presente estudio los pacientes que no habian respondido a 2 dosis de vacunas previas contra el SARS-CoV-2, una
tercera dosis heterdloga u homéloga parecia segura, pero solo provocd seroconversidon entre una minoria. Sin
embargo, es posible que la respuesta seroldgica no se correlacione claramente con los resultados clinicos, ya que
otros estudios sugieren una reduccién de ~80 % en la infeccién sintomatica por COVID-19 entre los receptores de
trasplantes de 6rganos sélidos que han sido vacunados. Se necesita mas estudios para aclarar el impacto relativo del
tipo de vacuna en los resultados clinicos de los receptores de trasplantes y para evaluar la respuesta a las estrategias
de vacunacion de cuatro dosis.



