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Inmunogenicidad y reactogenicidad de BNT162b2 en sujetos que han recibido una primera
dosis de ChAdOx1S: resultados iniciales de un ensayo clinico aleatorio de fase 2 (CombiVacS)

Antecedentes

No hay datos de eficacia inmunoldgica procedentes de esquemas de vacunacion heteréloga
frente a SARS--CoV-2 en humanos. Este estudio evalud la inmunogenicidad y la
reactogenicidad de BNT162b2 (Comirnaty, BioNTech) administrado como segunda dosis en
personas que habian recibido previamente una dosis de ChAdOx1-S (Vaxzevria, Astra Zeneca).

Método

Realizamos un ensayo clinico de fase 2, abierto, aleatorizado y controlado en adultos de 18 a
59 afos, vacunados con una dosis Unica de ChAdOx1-S entre 8 y 12 semanas antes del cribado,
y sin antecedentes de infeccién por SARS-CoV-2 (EudraCT #2021-001978-37 y NCT04860739).
Los participantes fueron asignados al azar (2:1) a un grupo que recibiéo BNT162b2 (0,3 mL,
inyeccion intramuscular Unica) y a un grupo de control. Los objetivos principales fueron la
reactogenicidad a los 7 dias y la respuesta IgG anti-proteina spike a los 14 dias, medida ésta a
través de inmunoensayos que identificaban la proteina S trimérica del SARS-CoV-2 y el dominio
de unidn al receptor (RBD) de ésta. La funcionalidad de los anticuerpos y la respuesta
inmunitaria celular se evaluaron mediante un ensayo de neutralizacién de pseudovirus y un
inmunoensayo de IFN-gamma, respectivamente.

Resultados

Entre el 24 y el 30 de abril de 2021, 676 individuos fueron asignados al azar (n=450 del grupo
de intervencion, n=226 del grupo de control) en 5 centros de Espafia, y 663 (441 y 222,
respectivamente) completaron el estudio al dia 14 (edad media de 44 [SD 9], 56% [382]
mujeres). En el grupo de intervencion, la media geométrica de los titulos de anticuerpos anti-
RBD (GMT) aumentd de 71.46 BAU/mL (IC del 95%: 59.84-85.33) en el momento inicial a
7756.68 (7371.53; 8161.96) en el dia 14 (p < 0-0001). La IgG contra la proteina S trimérica
aumenté de 98.4 [85.69-112.99] a 3684.87 [3429.87-3958.83]). La relacidn respuesta/control
fue de 77.69 (IC 95%: 59.57; 101.32) y 36.41 (29.31; 45.23) para la IgG contra la proteina de S
trimérica y la RBD, respectivamente. Las reacciones fueron predominantemente leves (1.210;
68%) o moderadas (530; 30%), y la mas frecuente consistié en dolor en el lugar de la inyeccién
(395; 88%), induracion (159; 35%), dolor de cabeza (199; 44%) y mialgia (194; 43%). No se
notificaron acontecimientos adversos graves.

Interpretacion

El BNT162b2 administrado como segunda dosis en individuos vacunados con una primera dosis
de ChAdOx1-S indujo una respuesta inmune robusta con un perfil de reactogenicidad
aceptable y manejable.
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