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Resumen

Antecedentes. La vacunacion permite el control de las patologias prevenibles por
vacunacion, incluido el COVID-19, y la efectividad depende del momento de administracion.
La oportunidad de vacunacion se define como el tiempo que transcurre entre que la persona
es elegible hasta que recibe la vacunacion.

Objetivo. El objetivo fue estimar la oportunidad de vacunacion en mayores de 18 afios en
Peru de las dosis 2, 3 y 4 de la vacuna de COVID-19 y evaluar factores que influyen en el
retraso de la administracion.

Métodos. Estudio de cohorte retrospectiva que incluyd a personas que recibieron la primera
dosis de COVID-19. Se utilizé la base de datos del RNVe disponible publicamente, con
datos nominales y anonimizados. Luego de la descripcion de la campafia, se estimé el
tiempo para alcanzar el 50% y el 70% de probabilidad de vacunacién y la media restringida
para las dosis 2, 3 y 4. Finalmente se estimaron los hazard ratio de las variables
sociodemograficas incluidas.

Resultados. Se administraron 72 millones de dosis. El porcentaje, con respecto a la
primera, de las dosis 2, 3 y 4 fue de 97%, 85% y 31%, respectivamente. El tiempo para
alcanzar el 50% de vacunacion para las dosis 2 y 3 fue de 2 y 81 dias. La media restringida
para la dosis 2, 3 y 4 fue de 47, 212 y 663 dias, respectivamente. Ser hombre, menor de 60
anos y vivir en departamentos alejados de Lima se identificaron como factores que
disminuyen la oportunidad de vacunacion.

Conclusiones. Se observan retrasos en la oportunidad de vacunacién que aumentan
conforme avanza la campana, lo que podria haber disminuido la efectividad de la vacuna.
Esta informacion es relevante para el disefio e implementacion de politicas publicas de
inmunizacion en Peru y otros paises de Las Américas.

Palabras clave: inmunizacion, oportunidad de vacunacién, COVID-19, Peru.



Introduccion

A lo largo de la historia, las vacunas han demostrado ser una medida efectiva en el control
de las patologias prevenibles por vacunacion. Se estima que en el mundo se evitan
anualmente alrededor de 3 millones de muertes en nifios y se ahorran US$44 por cada
dolar invertido(1). Durante las ultimas décadas las coberturas de vacunacion habian
decaido tanto a nivel mundial como en la Regién de las Américas y la pandemia de
COVID-19 empeoré dichas cifras(2). Durante los ultimos afios se ha experimentado una
mejoria alcanzando, en algunos casos los niveles pre pandemia(3).

Tradicionalmente, se ha utilizado la cobertura de vacunacién como medida para evaluar el
desempefio y comparar los programas de inmunizacién de los distintos paises(4), sin
embargo, se ha evidenciado que no es suficiente para explicar del todo el proceso de
vacunacion de la poblacion; altos niveles de cobertura no significan, necesariamente, que
las personas hayan recibido la vacuna en el momento indicado. La oportunidad de
vacunacion evalua el tiempo que transcurre entre el momento en que una persona es
elegible para recibir una vacuna y el momento en que finalmente la recibe. Se han utilizado
diversas metodologias para estimar la oportunidad de vacunacion en los esquemas de
rutina, lo que dificulta la comparacion entre estudios(5). Se ha evidenciado que la
oportunidad de vacunacion disminuye en dosis de esquemas secuenciales (6—8) y que en
COVID-19 se observa tanto retraso como pérdida de la segunda dosis del esquema(9,10).

Pera inici6 su campana de vacunacién contra el COVID-19 en febrero del afio 2021
priorizando inicialmente a grupos de riesgo como el personal de salud, personas mayores y
personas con comorbilidades, para luego expandirse a la poblacién general(11). El
Ministerio de Salud de Peru(12) reporta que la cobertura de la primera, segunda y tercera
dosis de COVID-19 en personas de 12 afos y mas es actualmente de 94,2%, 90,5% vy
74,9%, respectivamente, sobrepasando la meta del 70% establecida por la OMS/OPS.

Hasta la fecha, no se han realizado estudios de oportunidad de vacunacién que permitan
describir la forma en que la poblacion adhiri6 a la campafa; analizar la cobertura sin
considerar la oportunidad de vacunacion podria generar una falsa sensacion de seguridad.

La implementacion de un registro nominal de vacunacién en la campafa de vacunacion
contra COVID-19 y la politica de datos abiertos implementada por el pais, ofrece la
posibilidad de estimar la oportunidad de vacunacion de las dosis secuenciales de la
campafa en Peru. En esta tesis se estimé la oportunidad de vacunaciéon de la segunda,
tercera y cuarta dosis de COVID-19 y se exploraron factores sociodemogréaficos que
pudiesen influir en ella, de manera que pueda aportar informacién relevante para la
planificacion tanto de la adquisicion como de la distribucion de vacunas en futuras
campafas.
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Marco teodrico

En esta seccion se desarrolla la oportunidad de vacunacion como indicador para medir el
desempefo de los programas de inmunizacién haciendo especial énfasis en la metodologia
para su estimacion. Ademas, se describen de manera abreviada generalidades de Peru y la
campafa de vacunacion contra SARS-CoV-2 realizada en el pais.

Oportunidad de Vacunacion

Es importante administrar las vacunas en el momento en el que se ofrezca la mejor opcion
de que la persona desarrolle la respuesta inducida por las vacunas y, por ende, se genere la
proteccion para la enfermedad en cuestion. Es por esto que se han establecido calendarios
de inmunizacion con momentos especificos de vacunacion, tanto para la vacunacién de
rutina como para las campafas de vacunacioén. El indicador que evalua el cumplimiento de
este se denomina Oportunidad de Vacunacion. Se ha evidenciado que el efecto de algunas
vacunas sobre la carga de enfermedad podria reducirse si hay un retraso en la
vacunacion(13) y que centrarse solo en la cobertura de vacunacién, sin considerar la
oportunidad, podria dar una falsa sensacién de proteccion de la poblacion(1,14).

Durante el desarrollo y administracion de las distintas vacunas se definen tiempos
especificos de edad de administracion, intervalo entre dosis y tiempos maximos de
administracion, considerando la seguridad de administracion de la vacuna y el mejor
resultado en el desarrollo de la respuesta inmune(15-17). Contra el COVID-19 se
establecieron distintos intervalos entre dosis cuyo objetivo principal era buscar la mejor
respuesta inmunitaria en los individuos. En la literatura existen mdultiples estudios que
evidencian que la respuesta inmune de las personas es distinta dependiendo del tiempo
transcurrido entre dosis (18-22) y que el intervalo entre dosis podria influir también en el
desarrollo de eventos adversos supuestamente atribuibles a la vacunacién(23). Sin
embargo, la respuesta inmune inducida por la vacuna no es el unico argumento para definir
el intervalo entre dosis, por ejemplo, extender el intervalo entre la primera y segunda dosis
de COVID-19 permitiria alcanzar una mayor cobertura de la primera dosis en la poblacién y
con esto, evitar un mayor nimero de hospitalizaciones o muerte a nivel poblacional (24,25).

Considerando los argumentos anteriormente expuestos, las recomendaciones del fabricante
y cuestiones locales, cada pais define los calendarios de vacunacién para la poblacion,
determinando edad de administracion, edad minima de administracion, edad maxima de
administracién y los intervalos indicados, minimos y maximos en casos de dosis
consecutivas. Existe la posibilidad de que los distintos paises definan distintos momentos de
administracion como intervalos entre cada dosis, pero una vez definidos, todos los paises
tienen el mismo objetivo, lograr que la poblaciéon se vacune conforme al calendario de
vacunacion. Para dar cuenta de la oportunidad de vacunacién se requieren datos
individuales colectados mediante encuestas o registros nominales.
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Definicion

La oportunidad de vacunaciéon ha sido definida de diferentes formas y tradicionalmente se
ha entendido como la evaluacion del momento en que la persona recibe la vacuna en
relacibn al momento en que la persona debia recibir la vacuna, siendo clasificada la
vacunacion en anticipada, a tiempo o atrasada(26,27). Dado el desarrollo de los Registros
Nominales de Vacunacion electronicos (RNVe)(28,29) se ha propuesto redefinir la
oportunidad de vacunacion. Una revision panoramica reciente evidencié los problemas
metodoldégicos al momento de estimar la oportunidad de vacunacion utilizando medidas
categéricas como las propuestas tradicionalmente, puesto que dificulta la comparacién entre
distintas dosis de un mismo esquema de vacunacion y la comparacién entre distintos
esquemas de vacunacion y paises(5), por lo que propone entender la oportunidad de
vacunacion como una variable continua.

Metodologia utilizada para informar oportunidad de vacunacién

La oportunidad de vacunacion evalua el tiempo que transcurre entre el momento en que la
persona debe recibir la vacuna, edad de elegibilidad, y el momento de la vacunacion. La
Organizacién Mundial de la Salud (OMS) en la Agenda de Inmunizacion 2030(30)releva la
importancia de administrar las vacunas de manera oportuna en emergencias humanitarias
agudas y prolongadas(31).

Una revision panoramica reciente(5) exploré los articulos cientificos publicados sobre
oportunidad de vacunacion en paises con economias de ingresos bajos o medios entre
1978 y 2021. Ningun pais de América presenta mas de 10 articulos publicados y en total la
region de Las Américas acumula 15 articulos publicados. Peru esta incluido en cinco
estudios(13,32—-34) y en solo uno como pais Unico del estudio(35). Los articulos incluidos en
la revisidn(5) solo evalluan vacunas incluidas en el esquema de rutina y en poblacién infantil.

En la misma revision panoramica mencionada anteriormente(5) se reporta que solo el
23,7% de los estudios incorpora datos censurados en su metodologia de analisis. Los
estudios publicados sobre oportunidad de vacunacion presentan brechas metodolégicas
que debieran ser abordadas en futuros estudios: (i) incorporar datos censurados, (ii)
informar el fendmeno como una variable continua y (iii) permitir la comparacion entre
distintas poblaciones estudiadas.

Dado el momento de realizacidén de la revision reportada anteriormente no se incluyeron
estudios que evaluaran la oportunidad de vacunacién en la campana de vacunacion de
COVID-19. Esta campafia tuvo la particularidad de haber sido, en la mayoria de los paises,
una campafa que incluyé de manera comprehensiva a la poblacion y donde se requirieron
de multiples dosis secuenciales para alcanzar la inmunidad.
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Oportunidad de vacunacién de COVID-19

Se realizd una revisién rapida de la literatura para identificar estudios que informaran sobre
oportunidad de vacunacion en la campafa de COVID-19, la estrategia de busqueda
utiizada se especifica en el Anexo 1. Se identificaron 4 estudios que evaluaban la
oportunidad de vacunaciéon de COVID-19 en diferentes escenarios(9,36—38) que se detallan
a continuacion.

Powis et al. evaluaron los factores asociados a la oportunidad de vacunaciéon de COVID-19
en pacientes con cancer en Ontario, Canada. De las 356.535 personas incluidas en la
cohorte, el 86,8% habia recibido al menos dos dosis. La migracién reciente y el nivel
socioecondémico bajo fueron identificados como factores que disminuian la probabilidad de
haber sido vacunados. La curva de incidencia acumulada de vacunacion fue construida para
evaluar la probabilidad de haber sido vacunado en el tiempo considerando el dia 9 de
diciembre de 2020 (fecha en que se aprobd la vacuna para su uso) para evaluar los
esquemas completos y la fecha en la que la persona era elegible para la tercera dosis. Para
la evaluacion de los factores de riesgo se utilizd la regresidn de riesgo proporcional de
Cox(36).

Thomas y Mackie realizaron un estudio donde siguieron a 1.595 personas en situacion de
calle en Gales. Evaluaron la oportunidad de inmunizacion desde el 2 de diciembre de 2020
y el evento de interés fue la vacunacién de COVID-19. Identificaron que el tiempo medio a la
vacunacion de las personas incluidas en el estudio fue de 196 dias, mayor a lo observado
en la poblacion de referencia, 141 dias. La cobertura acumulada a los 365 dias de
seguimiento fue de 60,4% para las personas incluidas en el estudio y 81,4% para la
poblacién emparejada(37).

Kriss et al. evaluaron la completitud del esquema dado que se recibid la primera dosis de
COVID-19 y el tiempo entre la primera y la segunda dosis en aquellas personas que habian
recibido la segunda dosis en Estados Unidos. En el primer analisis incluyeron a 12.492.258
personas, de las cuales el 88,0% fue vacunada con la segunda dosis, el 8,6% no habia
recibido la segunda dosis, pero se encontraba a tiempo para hacerlo, y un 3,4% no habia
recibido la segunda dosis, pero estaba fuera del intervalo recomendado. Con respecto al
segundo andlisis, de las 14.205.768 personas que habian recibido la segunda dosis de
COVID-19, el 95,6% la habia recibido dentro del intervalo recomendado, el 1,5% de manera
temprana y el 2,8% fuera del intervalo recomendado(38).

Meng et al. realizaron un estudio donde incorporaron 323 millones de registros de vacunas
de COVID-19 administradas desde el 2021, identificando factores demograficos asociados
con el retraso o la no administracion de la segunda dosis del esquema primario de dos dosis
de COVID-19 en personas de 12 afios y mas en Estados Unidos. En el estudio, identificaron
que el 87,3% de las personas recibieron la segunda dosis de manera oportuna (42 dias o
menos entre la primera y la segunda dosis). Pertenecer a ciertos grupos raciales/étnicos
minoritarios, tener entre 18 y 39 afios, vivir en zonas socialmente vulnerables y vivir en
regiones distintas al noreste de Estados Unidos, fueron identificados como factores que
aumentan la probabilidad de no haber recibido la segunda dosis o haberla recibido de
manera tardia(9).
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De acuerdo a la revision de la literatura realizada no se encontraron estudios que analicen
la oportunidad de vacunacién en la campafa de vacunacién de COVID-19 en Peru.

Caracteristicas de Peru

Con el fin de contextualizar el estudio, en esta seccion se describen inicialmente algunas
caracteristicas generales de la Republica del Peru para luego hacer referencia de la
campafia de vacunacion contra COVID-19 en el pais y terminar describiendo el sistema de
registro de vacunacion que hace posible este estudio.

Generalidades

La Republica del Peru es un pais ubicado en el cono sur de la Region de las Américas y
comparte fronteras con Ecuador, Colombia, Brasil, Bolivia y Chile. Tiene una poblacion
proyectada para el afio 2022 de 33 millones de habitantes con una cohorte de nacidos vivos
promedio de los ultimos 10 afios de 604.264 nacimientos. Presenta un indice de
Envejecimiento de 39 personas mayores de 65 afios por cada 100 persona menores de 15
anos y una tasa bruta de mortalidad de 4,9 defunciones por cada 1.000 habitantes(39).

Segun la clasificacion del Banco Mundial, Peru tiene una economia de ingresos medios
altos(40) y tiene un indice de Gini de 40,3 para el afio 2022(41). Administrativamente se
divide en 24 departamentos, 196 provincias y 1.874 distritos. Los departamentos son la
principal division politica y administrativa del pais, corresponde al primer nivel subnacional.

Peru tiene un sistema de salud mixto con dos subsectores: publico y privado, existiendo tres
régimenes de acuerdo con el tipo de contribucion de los beneficiarios: (i) subsidiado o
contributivo indirecto, (ii) contributivo directo y (iii) privado. Existen diversos prestadores de
salud donde destacan principalmente los centros de salud del Ministerio de Salud y de las
Direcciones Regionales de Salud, los establecimientos del Seguro Social (EsSalud), los
privados con y sin fines de lucro y los de las fuerzas armadas y del orden(42).

Programa nacional de inmunizaciones

El programa nacional de inmunizaciones de Peru fue creado siguiendo los lineamientos de
la OPS en la décadas de los afos 70’ ofreciendo un acceso equitativo a vacunas gratuitas,
seguras y de calidad(43). Actualmente, el esquema de vacunacién nacional cubre 28
enfermedades prevenibles por vacunacién con 18 vacunas administradas a lo largo de todo
el curso de vida, Tabla 1.

Un estudio reciente que considerd multiples aspectos de los programas de inmunizacion
tales como: (i) vacunas administradas en las distintas etapas del curso de vida, (ii)
vacunacion en situaciones especiales, (iii) vacunacion influenza, (iv) cobertura de
vacunacion y (v) aspectos programaticos (ley de obligatoriedad, presupuesto, comité asesor
de vacunas, mantenimiento de suministro a los largo del afio, entre otras); posicion6 a Peru
en el puesto numero 9 de 10 paises evaluados(44). Algunos de los logros alcanzados por el
programa son no haber reportado casos de poliomielitis salvaje desde el afio 1991, no
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haber presentado casos de rubéola en el pais desde el afio 2006 y no haber reportado
casos de difteria a nivel nacional desde el afio 2020.

Las coberturas de las vacunas trazadoras en Peru, al igual que a nivel mundial, sufrieron un
retroceso debido a la pandemia de COVID-19. Actualmente el pais no alcanza la meta de
cobertura nacional propuesta por la OMS/OPS del 95%, presentando coberturas de 92%
para veDTP1, 84% para veDTP3 y 84% para SRP1(3).

Tabla 1. Esquema de vacunacién vigente de Peru, actualizado afio 2022.

Vacuna Edad de administracion
BCG Recién nacidos
Hepatitis B Recién nacidos y gestantes, adultos con

Pentavalente (DTP, haemophilus tipo b,
hepatitis B)

Antipoliomielitica Oral
Inactivada de Poliovirus
Rotavirus

Neumococo

SPR

Varicela

Fiebre Amarilla

Influenza

Virus Papiloma Humano
Hepatitis A

Haemophilus influenzae tipo b

comorbilidad.

2,4y 6 meses

4 afos

2,4,6y 18 meses.

2y 4 meses

2,4, 12 meses y personas de 60 afios y mas
12y 18 meses

12 meses

15 meses

6 y 7 meses. Anual desde los 12 meses hasta 4
afios, adultos con comorbilidad, gestantes y
personas de 60 afios y mas.

9 a 18 afios

15 meses

2,4y 6 meses

DTP 18 meses y 4 afos
DT adulto y pediatrica Gestantes

DTPa Gestantes

Notas.

Elaboracién propia en base a Norma Técnica de Salud que Establece el Esquema Nacional de Vacunacion, NTS
N°196-MINSA/DGIESP-2022. Disponible en: Resolucion Ministerial N.° 884-2022-MINSA - Normas y documentos

legales - Ministerio de Salud - Plataforma del Estado Peruano
BCG: Bacilo de Calmette-Guérin; DTP: difteria, tétanos y pertusis; DTPa: difteria, tétanos y pertusis acelular; DT: difteria
y tétanos; y SPR: sarampion, paperas y rubéola.
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Campafa de vacunacion de COVID-19

Perd fue el 8° pais en América del Sur en iniciar la campafia de vacunacion contra
COVID-19. La campafia de vacunacion en Peru se inicio el dia 09 de febrero de 2021 y, en
su Fase |, se inmunizé a todo el personal de salud, al sefior Presidente de la Republica, a
las personas mayores de 60 afios y a miembros de otras reparticiones publicas priorizadas
como Policia Nacional o Fuerzas Armadas(41,45). Hasta el 7 de abril de 2024 se habia
registrado la administracion de mas de casi 92 millones de dosis de vacunas contra
COVID-19(12).

A nivel mundial y también en Pert, durante la campana de vacunacion de COVID-19 las
personas fueron siendo elegibles para la primera dosis considerando, principalmente, el
riesgo de desarrollar una enfermedad grave o morir por la patologia y la disponibilidad de
vacunas. Estos criterios se fueron modificando en el tiempo siguiendo las recomendaciones
internacionales(46).

Desde el inicio de la campana tanto la poblacién objetivo, como el numero de dosis y el
intervalo entre cada dosis se fue adaptando a las circunstancias epidemiolégicas vy
disponibilidad de vacunas (tablas 2-5 y Anexo 2), incorporando inicialmente a poblacion de
mayor riesgo y mayores de 18 afos hasta implementar un esquema de vacunacion
universal para poblacién de 6 meses y mas. El esquema de vacunacién actual, de manera
general, considera dos dosis iniciales separadas por intervalos de 21 dias a 4 semanas,
dependiendo de la vacuna administrada y dos refuerzos, tercera y cuarta dosis, separados
por intervalos de 3 y 5 meses y un nuevo refuerzo para el afio 2023.

Segun el tablero de avance de la vacunacion de COVID-19(47) la cobertura de vacunacion
de personas de 12 afios es menor conforme avanza el esquema, pasando de un 94,2% de
cobertura para la primera dosis, a un 90,5% para la segunda dosis y un 74,9% para la
tercera dosis; y la cuarta dosis para personas de 18 afos y mas de 28,6%. Diversos
factores se han estudiado para explicar dicha caida entre los que se encuentran factores
socioeconémicos, falta de conocimiento y comorbilidades(47,48). Para llevar a cabo esta
tarea se necesitd de un esfuerzo encomiable tanto de autoridades como del personal de
salud, y la gestion y seguimiento posiblemente fue facilitada gracias a la disponibilidad de
un registro nominal de vacunacion.
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Tabla 2. Esquema de vacunacién contra COVID-19 segun grupo de edad vigente al 1 de abril
de 2022 en Peru.

Esquema de Vacunacion contra la COVID-19 para mayores de 18 ainos.

1° dosis Intervalo 2° dosis Intervalo 3° dosis Intervalo 4° dosis

WVI 21d \AY 3m VVVnr 5m V-ARNm

V-ARNm 21d V-ARNmM 3m VVVnr o 5m V-ARNm
V-ARNm

vvvnr 4s VVVnr 3m V-ARNmM 5m V-ARNmM

Esquema de vacunacién contra la COVID-19 para adolescentes de 12 a 17 afos.

1° dosis Intervalo 2° dosis Intervalo 3° dosis Intervalo 4° dosis

V-ARNm 21d V-ARNm 5m V-ARNm 5m V-ARNm

Esquema de vacunacioén contra la COVID-19 para nifios de 5 a 11 aiios.

1° dosis Intervalo 2° dosis Intervalo 3° dosis Intervalo 4° dosis
V-ARNmM 21d V-ARNmM NI NI NI NI

Nota.

Abreviaciones.

d: dias, s: semanas, m: meses, VVI: Vacuna a Virus Inactivado, V-ARNm: Vacuna a ARN mensajero, VVVnr: Vacuna a Vector
Viral no replicativo, NI: No indicado.

Fuente: elaboracion propia en base a Protocolo de aplicacion de tercera y cuarta dosis para la vacunacion contra la
COVID-19. Ministerio de Salud, Perd. Disponible en:
https://www.gob.pe/institucion/minsa/informes-publicaciones/2888984-protocolo-de-aplicacion-de-tercera-y-cuarta-dosis-para-|
a-vacunacion-contra-la-COVID-19

12



Tabla 3. Esquema de vacunacién contra COVID-19 segun grupo de edad vigente al 26 de
julio de 2022 en Peru.

Esquema de Vacunacion contra la COVID-19 para mayores de 18 ainos.

1° dosis Intervalo 2° dosis Intervalo 3° dosis Intervalo 4° dosis

WVI 21d \AY 3m VVVnr 405m V-ARNm

V-ARNm 21d V-ARNmM 3m VVVnr o 405m V-ARNm
V-ARNm

vvvnr 4s VVVnr 3m V-ARNmM 405m V-ARNmM

Esquema de vacunacién contra la COVID-19 para adolescentes de 12 a 17 afos.

1° dosis Intervalo 2° dosis Intervalo 3° dosis Intervalo 4° dosis

V-ARNm 21/28d V-ARNmM 5m V-ARNm 5m V-ARNm

Esquema de vacunacioén contra la COVID-19 para nifios de 5 a 11 afios.

1° dosis Intervalo 2° dosis Intervalo 3° dosis Intervalo 4° dosis
V-ARNmM 21/28 d V-ARNmM 5m V-ARNmM NI NI

Notas.

Abreviaciones.

d: dias, s: semanas, m: meses, VVI: Vacuna a Virus Inactivado, V-ARNm: Vacuna a ARN mensajero, VVVnr: Vacuna a
Vector Viral no replicativo, NI: No indicado.

Fuente: elaboracion propia en base a Protocolo de aplicacion de tercera y cuarta dosis para la vacunacion contra la
COVID-19. Ministerio de Salud, Pert. Disponible en:
https://www.gob.pe/institucion/minsa/informes-publicaciones/3301733-protocolo-actualizado-para-la-aplicacion-de-tercera-y-
cuarta-dosis-para-la-vacunacion-contra-la-COVID-19

Tabla 4. Esquema de vacunaciéon contra COVID-19 con refuerzo Bivalente vigente al 29 de
diciembre de 2022.

Aplicacion de la dosis de refuerzo bivalente en el esquema de vacunacion.

1°dosis Intervalo 2°dosis Intervalo 3°dosis Intervalo 4°dosis Intervalo refuerzo

2023
VVI 21d VVI 3m vvVnr 405m V-ARNm 203 m V-ARNmb
V-ARNm 21d V-ARNm 3 m VVWWnro 405m V-ARNm 203 m V-ARNmb
V-ARNmM
VVVnr 4s VVVnr 3m V-ARNm 405m V-ARNm 203 m V-ARNmb
Nota.
Abreviaciones.

d: dias, s: semanas, m: meses, VVI: Vacuna a Virus Inactivado, V-ARNm: Vacuna a ARN mensajero, VVVnr: Vacuna a Vector
Viral no replicativo, V-ARNmb: Vacuna ARN mensajero bivalente (Original - Omicron BA 4-5), NI: No indicado.

Fuente: elaboracion propia en base a Protocolo para la aplicacion de la dosis de refuerzo bivalente para el afio 2023 en la
vacunacion contra la COVID-19. Disponible en:
https://www.gob.pe/institucion/minsa/informes-publicaciones/3812299-protocolo-para-la-aplicacion-de-la-dosis-de-refuerzo-biv
alente-para-el-ano-2023-en-la-vacunacion-contra-la-COVID-19
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Tabla 5. Esquema de vacunacién contra COVID-19 con refuerzo Bivalente vigente al 28 de
febrero de 2023.

Aplicacion de la dosis de refuerzo bivalente en el esquema de vacunacion.

1°dosis Intervalo 2°dosis Intervalo 3°dosis Intervalo 4°dosis Intervalo refuerzo

2023
VVI 21d VI 3m VVVnr 405m V-ARNm 203m V-ARNmb
V-ARNm 21d V-ARNm 3 m VVWnro 405m V-ARNm 203m V-ARNmb
V-ARNm
VvvVnr 4s VVVnr 3m V-ARNm 405m V-ARNm 203m V-ARNmb

Esquema de vacunacion contra la COVID-19 para adolescentes de 12 a 17 afos

1°dosis Intervalo 2°dosis Intervalo 3°dosis Intervalo 4°dosis Intervalo refuerzo
2023

V-ARNm 21028 V-ARNm 3m V-ARNm 5m V-ARNm NA NA
d

Esquema de vacunacioén contra la COVID-19 para niiios de 5 a 11 aiios

1°dosis Intervalo 2°dosis Intervalo 3°dosis Intervalo 4°dosis Intervalo refuerzo
2023

V-ARNm 21028 V-ARNm 3m V-ARNm NI NI NI NI
d

Esquema de Vacunacién contra la COVID-19 para niinos de 6 meses de edad a 4 anos

1°dosis Intervalo 2°dosis Intervalo 3°dosis Intervalo 4°dosis Intervalo refuerzo

2023
V-ARNm 21028 V-ARNm NI NI NI NI NI NI
d
Nota.
Abreviaciones.

d: dias, s: semanas, m: meses, VVI: Vacuna a Virus Inactivado, V-ARNm: Vacuna a ARN mensajero, VVVnr: Vacuna a Vector
Viral no replicativo, V-ARNmb: Vacuna ARN mensajero bivalente (Original - Omicron BA 4-5), NI: No indicado.

Fuente: elaboracion propia en base a Protocolo para la aplicacion de la dosis de refuerzo bivalente para el afio 2023 en la
vacunacion contra la COVID-19. Disponible en:
https://www.gob.pef/institucion/minsa/informes-publicaciones/3955270-protocolo-para-la-administracion-de-tercera-dosis-cuart
a-dosis-y-dosis-de-refuerzo-de-la-vacuna-contra-la-COVID-19-2023
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Sistema de registro

Los Registros Nominales de Vacunacion electronicos (RNVe) han demostrado ser
herramientas utiles tanto para optimizar el desempefio de los programas de inmunizacion
como para realizar el seguimiento de los esquemas de vacunacion a nivel individual. Los
RNVe permiten la estimacion de oportunidad de vacunacion y usar esta informacion en la
toma de decisiones.

Durante la campafia se establecid que los puntos de vacunacién debian acondicionar el
sistema de informacion que permitiera identificar y registrar a las personas vacunadas, lo
que permitiria identificar y georeferenciar a la poblacién(49).

Peru enfrenté el desafio de la campana de vacunacién contra COVID-19 con un registro
nominal de vacunacion implementado desde el afio 2017 que permitia:

- “Disponer de un registro actualizado y homologado de nifias y nifios menores de seis
anos a nivel distrital.

- Identificar a los nifios que no cuenten con su documento nacional de identidad o
codigo unico de identificaciéon dentro del periodo establecido, a fin de acelerar a las
entidades responsables del proceso de la identificacion.

- Dotar a los gobiernos regionales con una herramienta para la gestion de
intervenciones destinadas a mejorar la salud de los nifios menores de seis
anos.”(27)

Esta experiencia les permitid ampliar el registro a toda la poblacién y poder realizar el
seguimiento de la campafa de vacunacion del pais y con esta informacion guiar la toma de
decisiones. Adicionalmente Peru tomé la decision de disponer de manera abierta los datos
de su registro de inmunizacién, de manera nominal y pseudo anonimizada (impide la
identificacion de las personas permitiendo la vinculacidon de los registros de una misma
persona). Esta politica permitiria proponer estudios realizando el seguimiento individual de
las personas en el tiempo, como estudios de oportunidad de vacunacion utilizando datos
provenientes de RNVe(37,50).

Existe un vacio de conocimiento sobre como se comporta la oportunidad de vacunacion en
dosis secuenciales de campafias en la Region de las Américas y por consiguiente, en Peru.
El avance en la implementacién de registros nominales de vacunacion en la Regidén permite
estimar la oportunidad de vacunacion utilizando metodologias que permitan tanto la
comparacion entre distintas dosis de los calendarios de inmunizacion, entre paises y al
interior de cada pais, como la incorporacion de datos censurados. En consecuencia, realizar
este estudio permitira describir la oportunidad de vacunacién de las dosis secuenciales de la
campafa de vacunacion e identificar posibles grupos de mayor riesgo de manera que pueda
ser utilizada para la implementacion de politicas publicas que mejore la proteccion de la
poblacion.
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Objetivos

Objetivo general

Estimar la oportunidad de vacunacion en poblacion de 18 afios y mas en Peru de la
segunda, tercera y cuarta dosis de la vacuna de COVID-19 dado que se recibi6 la dosis
anterior, en el periodo comprendido entre el inicio de la campafa de vacunacién de
COVID-19 en Peru y el 21 de agosto de 2023, y evaluar variables sociodemograficas que
puedan influir en el retraso de la administracion.

Objetivos especificos

1. Describir la campafia de vacunacion de COVID-19 en Peru en término de dosis
administradas en el tiempo por departamento, sexo y etapa del curso de vida.

2. Estimar la oportunidad de vacunacion en personas de 18 afos y mas de la segunda,
tercera y cuarta dosis de COVID-19 en Peru.

3. Evaluar las diferencias en la oportunidad de vacunacién de COVID-19 en Peru
segun las siguientes variables sociodemograficas: departamento, sexo y etapa del
curso de vida.
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Métodos

A continuacion se presenta la metodologia utilizada para dar cumplimiento al objetivo
general y los objetivos especificos planteados anteriormente.

Tipo de estudio

Con el fin de dar cumplimiento a los objetivos, se realizé un estudio de cohorte
retrospectiva, considerando ingresados a la cohorte a las personas que recibieron la
primera dosis de la campafa de vacunacién de COVID-19 en Peru. Se realizo el
seguimiento hasta la fecha de la descarga de la base de datos, lo que corresponde al
periodo comprendido entre el inicio de la campafa de vacunacion de COVID-19 en Peru y el
25 de agosto de 2023 (los registros a la fecha de descarga consideraban hasta el 21 de
agosto 2023).

Universo y muestra

El universo de estudio fue la poblacion mayor de 18 anos de Peru que recibio la primera
dosis de la vacuna de COVID-19 durante la campana de vacunacion y que fue registrada en
el sistema de registro electronico de vacunacién del pais. Para el tercer objetivo especifico
de este estudio se tomdé una muestra aleatoria de tamafo 649.425, lo que permite
estimaciones de parametros con errores menores al 1% y niveles de confianza del 95%.

Variables y su operacionalizacion

Tanto en un proceso de vacunacion, como en cualquier estudio que evalule la ocurrencia de
un evento en el tiempo, existen basicamente dos escenarios posibles: (i) haber
experimentado la ocurrencia del evento (en este caso la vacunacion) o (ii) no haber
experimentado la ocurrencia del evento. Sin embargo, el no haber experimentado la
ocurrencia del evento solo significa que, hasta el momento del término del seguimiento, no
lo ha experimentado. En la Figura 1 podemos observar las siguiente situaciones: (i) las
personas A, C y E inician el seguimiento en distintos momentos y experimentan la
ocurrencia del evento con intervalos de tiempo distintos; (ii) las personas B y D inician el
seguimiento en distintos momentos y ninguna experimenta la ocurrencia del evento hasta el
momento del término del seguimiento. En estos dos ultimos ejemplos (las personas B y D)
tenemos la certeza de que al menos, hasta el momento del término de seguimiento, no han
experimentado el evento de interés, por lo que podemos incluir ese tiempo de seguimiento,
pero con un estatus diferente, son datos censurados.
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Figura 1. Tiempo entre inicio del seguimiento y ocurrencia del evento o término de
seguimiento.

A —_—

B | -

C - 1

0 .

E [ =
tiempo

Nota:

En la figura se representa el seguimiento de 5 personas a lo largo del tiempo: A-E. La letra i representa el inicio del
seguimiento, flecha horizontal representa el tiempo de seguimiento y el simbolo # la ocurrencia del evento. El tiempo que
transcurre entre que las personas A, C y E inician el seguimiento y experimentan la ocurrencia del evento es distinto entre
ellas. Las personas B y D no han experimentado la ocurrencia del evento hasta el término del seguimiento.

Fuente: elaboracion propia en base a: Le-Rademacher, J., & Wang, X. (2021)(51).

Posteriormente, las personas en seguimiento deben ser ordenadas de manera que el
momento de inicio del seguimiento quede como el “tiempo 0” para todas (Figura 2) y con
esto poder estimar el tiempo transcurrido entre el inicio del seguimiento hasta la ocurrencia
del evento utilizando el analisis de tiempo al evento.

Figura 2. Tiempo entre inicio del seguimiento y ocurrencia del evento o término de
seguimiento ordenado en tiempo 0.

tiempo

Notas:

En la figura se representa el seguimiento de 5 personas a lo largo del tiempo: A-E. La letra i representa el inicio del
seguimiento, la flecha horizontal representa el tiempo de seguimiento y el simbolo # la ocurrencia del evento.

Las personas se presentan ordenadas de acuerdo con el tiempo de seguimiento, independiente si presentaron o no la
ocurrencia del evento.

Fuente: elaboracion propia en base a: Le-Rademacher, J., & Wang, X. (2021). (51)
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Para este estudio, entendimos como oportunidad de vacunacién al tiempo que transcurre
entre un momento inicial y un momento final, Figura 3.

Figura 3. Esquema basico de oportunidad de vacunacion.

tiempo
momento inicial - momento final

Nota:

En la figura se representa el esquema basico de oportunidad de vacunacién. Refleja que la oportunidad de vacunacion se
define como el tiempo transcurrido entre un momento inicial y un momento final.

Fuente: elaboracion propia en base a: Le-Rademacher, J., & Wang, X. (2021) (51)

Si bien, la vacunacion es el momento final de la mediciéon, se han utilizado diversos
momentos para definir el momento inicial en otros estudios, tales como: (i) fecha de
nacimiento(6,52), (ii) edad indicada segun el calendario de vacunacion(53,54) o (iii) dosis
inicial de un esquema de vacunacién con mas de una dosis(55), lo que depende,
principalmente, del tipo de vacuna a analizar. En el caso de una campafia de vacunacion
con una sola dosis, el momento inicial debiera ser la fecha en que inicia la campafa. Por
ejemplo, las campafas anuales de vacunacién contra la influenza tienen una fecha de inicio
especifica, desde ese momento, las personas incluidas en la campana son elegibles para
ser vacunadas. Sin embargo, el momento inicial del seguimiento en campanas de
vacunacion con dosis multiples no esta del todo establecido.

En todos los ejemplos anteriores es posible identificar la fecha en que la persona era
elegible para recibir la vacuna, independiente si se trata de una vacuna recomendada al
momento de nacimiento, como la BCG, durante la infancia o en otra etapa de la vida, como
sarampién o VPH, o en el contexto de una campafa anual en el caso de influenza; en este
ultimo caso corresponde a la fecha al momento del inicio de la campana. Es por esto que en
este estudio utilizamos el término fecha de elegibilidad (e) para indicar el momento inicial y
vacunacion (v), para el momento final, Figura 4. Dada la particularidad de esta campana,
que se compone de dosis secuenciales en el tiempo, la fecha de elegibilidad de cada dosis
sera establecida como el momento en que debiera haber recibido la dosis en estudio dado
que recibio la dosis anterior considerando el intervalo propuesto por el pais.

Figura 4. Oportunidad de vacunacion segun edad de elegibilidad.

tiempo

fecha de elegibilidad (e) vacunacion (v)

Nota:

En la figura se representa el esquema de oportunidad de vacunacion. Refleja que la oportunidad de vacunacién se define
como el tiempo transcurrido entre el momento en que la persona es elegible para recibir la vacuna: fecha de elegibilidad (e)
y el momento en que la persona recibe la vacuna: vacunacion (v).

Fuente: elaboracion propia en base a: Le-Rademacher, J., & Wang, X. (2021). (51)
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En Peru el intervalo de tiempo indicado entre las dosis consecutivas sufrio modificaciones
en el tiempo segun lo expuesto en las tablas 2-5. Con el fin de establecer un criterio
uniforme durante el tiempo se utilizé la recomendacién actual del pais (Tabla 5) para
determinar la edad de elegibilidad considerando el intervalo de tiempo indicado menor, con
el fin de evitar un mayor numero de intervalos de tiempo negativos. En base a esto se
estimara el tiempo entre la fecha de elegibilidad de la dosis 2 - 4 dado haber recibido la
dosis previa segun el intervalo especificado en la Figura 5.

Figura 5. Intervalos de tiempo entre dosis consecutivas.

Dosis 1 21 dias Dosis 2 90 dias Dosis 3 120 dias

Dosis 4

Nota:

En la figura se representa el intervalo de tiempo entre las dosis consecutivas de la campafia de vacunaciéon de COVID-19
en Peru consideradas en el presente estudio para estimar la edad de elegibilidad para las dosis 2-4. Considera el tiempo
menor establecido en el esquema actual reflejado en la Tabla 5.

Fuente: elaboracion propia.

Los intervalos de tiempo fueron medidos de manera individual, realizando el seguimiento de
cada persona incluida en el estudio y posteriormente se emplearon distintas metodologias
para evaluar el tiempo al evento lo que permitid la estimacion del tiempo de manera
agregada considerando tanto las personas que recibieron la vacuna como las que no.

Las variables disponibles en la base de datos se describen en la Tabla 6. Se utilizaron la
fecha de vacunacion de la dosis 1 como el momento de entrada a la cohorte y las fechas de
vacunacion de las dosis siguientes 2-4 para estimar, tanto la fecha de elegibilidad como la
fecha de vacunacion y, por consiguiente, el intervalo de tiempo y la oportunidad de
vacunacion. La variable dependiente fue el tiempo que transcurre entre haber recibido la
dosis anterior y la siguiente (por ejemplo, entre la primera y segunda dosis). Las variables
de sexo, departamento y edad fueron consideradas variables independientes y se usaron
como posibles factores que influyeron en la oportunidad de vacunacion. De manera
particular, la edad se utilizd categorizada en 3 grupos segun la etapa en el curso de vida
propuesto por la OMS/OPS(56): (i) 18 a 21 afos, (ii) 22 a 59 anos vy (iii) 60 afnos y mas.
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Tabla 6. Variables de base de datos de vacunacién COVID-19, Ministerio de Salud - Peru.

Variable

Tipo

Descripcion

Identificador Unico
universal (UUID por su

sigla en inglés Universally

Unique Identifier)

Edad

Sexo

Fecha de vacunacion

Cualitativa categorica

Cualitativa ordinal

Cualitativa categorica

Fecha

Cadigo unico de la persona vacunada. Se
encuentra pseudo anonimizado lo que impide la
identificacion, pero permite la vincular distintos
registros de una misma persona.

Edad en afios de la persona al momento de la
vacunacion. Se utilizara recategorizada en tres
tramos siguiendo el enfoque de curso de vida: (i)
18 a 21 afos, (ii) 22 a 59 afos y (iii) 60 afios y
mas.

Sexo de la persona vacunada categorizada como
Masculino o Femenino.

Fecha de vacunacion.

Dosis Cualitativa ordinal Numero de la dosis aplicada con respecto al
calendario de vacunacion: 1° dosis, 2°dosis, 3°
dosis y 4° dosis.

Departamento Cualitativa categoérica  Departamento del establecimiento de salud
donde se aplicé la vacuna.

Nota.

Disponible en: https://www.datosabiertos.gob.pe/dataset/vacunaci%C3%B3n-contra-COVID-19-ministerio-de-salud-minsa

Recoleccion y analisis de la informacion

Fuente de datos

Los datos utilizados en este estudio corresponden al registro de las dosis de vacunas de la
campafia de COVID-19 administradas en Peru publicados en la Plataforma Nacional de
Datos Abiertos de Peru(57). Se encuentran bajo la licencia Open Data Commons Attribution
License (ODC-By) 1.0(58) y fueron descargados el 25 de agosto de 2023 e incluyen datos
desde el 9 de febrero de 2021 hasta el 21 de agosto de 2023.
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Plan de analisis

A continuacion, se presentaran las diferentes etapas del plan de analisis siguiendo el orden
de los objetivos especificos propuestos.

Objetivo especifico 1. Describir la campafa de vacunacion de COVID-19 en Peru en
término de dosis administradas en el tiempo por departamento, sexo y etapa del
curso de vida.

Inicialmente se realizd una descripcion de la cantidad de dosis administradas durante la
campafia de vacunacion de COVID-19 en Peru. Dado que se considero el haber recibido la
primera dosis como el criterio de ingreso a la cohorte, también se describio el porcentaje
que la cantidad de cada dosis representd con respecto a la dosis 1 y a la anterior.
Posteriormente, se realizd6 la descripcion de las dosis administradas en el tiempo,
presentandola en un histograma de dosis administradas por semana epidemioldgica.
Adicionalmente, se estimé la velocidad de aplicacién de cada dosis mediante un modelo de
crecimiento de Gompertz. Finalmente, se presentd la distribucion de las dosis por
departamento, sexo y etapa del curso de vida en tablas, utilizando el nimero absoluto y
porcentajes, y su distribucion en el tiempo mediante histograma de dosis adinistradas por
semana epidemioldgica.

Objetivo especifico 2. Estimar la oportunidad de vacunacién en personas de 18 afios
y mas de la segunda, tercera y cuarta dosis de COVID-19 en Peru.

Se realiz6 el analisis de oportunidad de vacunacion de la segunda, tercera y cuarta dosis de
COVID-19 utilizando la probabilidad de ocurrencia representada en graficos de
Kaplan-Meier invertido. Las personas que no recibieron la dosis en evaluacion fueron
consideradas como datos censurados y se utilizé la fecha de descarga de la base de datos
como fecha de término del seguimiento. Se informé el tiempo medio a la vacunacion
representado como el tiempo en el que el 50% de la poblacion recibio la dosis en cuestion,
ademas, de informar el tiempo en que el 70% de la poblacidon ha recibido la dosis
considerando la cobertura objetivo propuesta por la OMS/OPS.

Dado que la probabilidad de ocurrencia del 50% solo fue alcanzada por la segunda y tercera
dosis y no por la cuarta, se informé la media restringida y su error estandar para las tres
dosis. La media restringida representa el area bajo la curva de la curva de Kaplan-Meier y
debe ser interpretada como el periodo de tiempo que transcurre hasta que la personas
experimentan la ocurrencia del evento. Por lo anterior, a menor media restringida, mejor la
oportunidad de vacunacion.

Se realiz6 el analisis considerando la totalidad de las dosis de Perd.
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Objetivo especifico 3. Evaluar las diferencias en la oportunidad de vacunacién de
COVID-19 en Peru segun departamento, sexo y etapa del curso de vida.

Debido a las capacidades del hardware se decidio realizar esta seccion utilizando una
muestra aleatoria estratificada por dosis, sexo, departamento y etapa de curso de vida de
un 1% del total de los datos que equivale a 649.425 actos de vacunacion. El numero de
observaciones en cada uno de los grupos se especifica en el Anexo 3.

La distribucién de probabilidad en el tiempo presentd una excelente ajuste a una distribucién
de Weibull (98,7%). En consecuencia, los modelos de riesgos proporcionales utilizados
fueron completamente paramétricos basados en la distribucion de Weibull, en el cual las
variables explicativas fueron: el departamento de administracién de la dosis, la etapa del
curso de vida y el sexo, se utilizé el hazard ratio (HR) como medida de asociacion. Los
resultados se muestran en tablas para sexo y etapa de curso de vida y en un mapa para los
departamentos.

Los datos fueron procesados usando el software estadistico R en su version 4.4.0 usando

los paquetes survminer(59) y survival(60) para los analisis de tiempo al evento. Todos los
intervalos de confianza fueron de nivel 95% y se utilizé una significacion del 5%.

23


https://paperpile.com/c/OYIjK1/Wpw2
https://paperpile.com/c/OYIjK1/WrYh

Aspectos éticos

El estudio realizado utilizé datos administrativos disponibles en una bases de datos publica
utilizable bajo la licencia Open Data Commons Attribution License (ODC-By) 1.0, que de
manera resumida permite:

1. Compartir: para copiar, distribuir y utilizar la base de datos.
2. Crear: producir obras a partir de la base de datos.
3. Adaptar: modificar, transformar y construir a partir de la base de datos.

Si bien, la utilizacién de registros sanitarios y estadisticas vitales (donde se incluyen los
RNVe) tienen el riesgo de vulnerar ciertos aspectos éticos como la privacidad y la
confidencialidad, la libertad y la autodeterminacién y la justicia(61), la informacién contenida
en la base de datos se encuentra anonimizada y no permite la identificacién de las
personas.

El protocolo de estudio fue sometido al Comité de Etica de la Escuela de Salud Publica de
la Universidad de Chile y revisado por la secretaria del Comité. Sin embargo, debido a que
el estudio involucra unicamente la revision de una base de datos de libre acceso y
anonimizada y no una intervencion de algun tipo en seres humanos, no se considerd
pertinente una revision por parte del Comité, Anexo 4.

Dado el disefio, se excluyen de este estudio a las personas que no llegaron a recibir la
primera dosis. Por lo anterior la evaluacién de los factores que influyen en la oportunidad de
vacunacion de la dosis 1 tampoco fue estimada. Esto podria significar una limitacion en las
recomendaciones emanadas, lo que se discute posteriormente.

Realizar este estudio permitié estimar la oportunidad de vacunacion y proponer
recomendaciones técnicas para estimar la oportunidad de vacunacién utilizando datos
provenientes de registros nominales de vacunacion. En futuras investigaciones podria
posibilitar priorizar grupos de riesgo dificiles de alcanzar para los sistemas de salud vy
contribuir a disminuir las inequidades en la provision de servicios de vacunacion y, con esto,
disminuir la morbilidad y mortalidad de la poblacion.
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Resultados

En la siguiente seccién se presentan los resultados del estudio siguiendo los objetivos
especificos explicitados previamente. Inicialmente se describe la campafa de vacunacién
de COVID-19 en Peru mostrando las dosis administradas a nivel pais y por sexo, etapa del
curso de vida y departamento. A continuacion, se presenta la oportunidad de vacunacion de
la segunda, tercera y cuarta dosis de COVID-19 administrada en Peru. Para ello se utiliza la
curva de Kaplan Meier invertida y se informan los dias necesarios para alcanzar el 50% vy el
70% de probabilidad de ocurrencia del evento y la media restringida. Finalmente, se
presenta el riesgo proporcional de las variables sexo, etapa de curso de vida y
departamento, incorporadas como covariantes en un modelo de Weibull.

Campana de vacunacion de COVID-19 en Peru

En esta seccidn se describe la campana de vacunacion de COVID-19 en Peru en términos
de dosis administradas a nivel nacional por sexo, etapa del curso de vida y departamento de
residencia.

Durante la campafa de vacunacién de COVID-19 en Peru, desde su inicio hasta el 21 de
agosto de 2023, se administraron mas de 72 millones de dosis a personas mayores de 18
anos. De éstas, aproximadamente 23 millones fueron dosis 1, 22 millones dosis 2 y 20
millones dosis 3. El numero de cuartas dosis disminuye a 7 millones de dosis administradas,
representando un 31% respecto de las primeras dosis administradas en el pais (Tabla 7 y
Figura 6).

Tabla 7. Numero de dosis 1 y nimero y porcentaje de dosis consecutivas de vacuna
COVID-19. Peru, anos 2021-2023.

Dosis n Porcentaje respecto de Porcentaje respecto de
dosis 1 dosis anterior

Dosis 1 23.054.706 - -

Dosis 2 22.335.794 96,9% 96,9%
Dosis 3 19.551.474 84,8% 87,5%
Dosis 4 7.109.366 30,8% 36,4%
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Figura 6. Vacunas COVID-19 por dosis administradas a poblacién adulta. Peru, afios

2021-2023.
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Las primeras dosis administradas en el pais fueron consignadas en el RNVe el 27 de abril
de 2020 con un pico en la semana epidemioldgica 37 del afno 2021 donde se administraron
2,5 millones de dosis, para decaer de manera paulatina hasta las primeras semanas del afio
2023, Figura 7. Las dosis reportadas antes de la fecha oficial de inicio de campafa (9 de
febrero de 2021) fueron 3.151 dosis (dosis 1: 1.766, dosis 2: 1.382 y dosis 3: 1, dosis 4: 2)
lo que representa un 0,004% de las dosis administradas. Las dosis consecutivas de la
segunda a la cuarta, presentan un patrén similar que las primeras dosis, siempre con un
numero menor de dosis que las anteriores.

Figura 7. Vacunas COVID-19 por dosis administradas a poblacién adulta en el tiempo. Peru,
anos 2021-2023.
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La velocidad de vacunacién de cada una de las dosis representada en el modelo de
crecimiento de Gompertz se muestra en la Figura 8. Se observa que las cuatro curvas
presentaron una velocidad de crecimiento acelerada al principio y luego se enlentece. El
coeficiente de velocidad de vacunacién del modelo ajustado fue de 0,015 para la dosis 1, 2
y 4 y de 0,016 para la dosis 3. Segun el modelo, se estima que la vacunacién alcanzara una
asintota de 23.120.000, 22.380.000, 19.480.000 y 6.920.000 personas para las dosis 1 a 4,
respectivamente. Estos valores son consistentes con los datos finales de vacunacion
presentados en la Tabla 7.

Figura 8. Velocidad de vacunacion de COVID-19 por dosis seguin modelo de Gompertz. Peru,
anos 2021-2023.

20M A

@
=

10M

Dosis administradas (millones)

5M 4

OM 1

0 250 500 750 1000 1250
Tiempo (dias)

Modelos dosis — 1 — 2 3 4

Nota: Curva de velocidad de vacunacién, modelo de Gompertz
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Las dosis administradas segun numero de dosis y sexo se presenta en la Tabla 8. Se
observa que la diferencia de la proporcion por sexo aumenta a medida que avanza la
campana de vacunacion: en la primera dosis el 50,8% fue administrada a mujeres y el
49,2% a hombres, con una diferencia de 1,6 puntos porcentuales (pp), mientras que para la
cuarta dosis el porcentaje de dosis administrado a mujeres es de 55,0% versus el 45,0%
administradas a hombres, 10 pp. Adicionalmente, la proporcion de mujeres que recibio la
cuarta dosis habiendo recibido la primera dosis alcanzé un 33,4%, 5 pp mas que lo
alcanzado por los hombres (28,2%).

Tabla 8. Niumero y porcentaje de vacuna COVID-19 por dosis y sexo. Peru, aiios 2021-2023.

Sexo Dosis 1 Dosis 2 Dosis 3 Dosis 4
n (%) n (%) n (%) n (%)
Femenino 11.705.791 11.396.809 10.103.883 3.910.333
(50,8) (51,0) (51,7) (55,0)
Masculino 11.348.915 10.938.985 9.447.591 3.199.033
(49,2) (49,0) (48,3) (45,0)

Las dosis administradas durante la campafia de vacunacion tienen una distribucion similar
en el tiempo entre hombres y mujeres (Figura 9) siendo, ademas, similar a la distribucién
que se presenta a nivel nacional (Figura 7).
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Figura 9. Vacunas COVID-19 administradas a poblacién adulta en el tiempo por dosis y

sexo. Peru, afios 2021-2023.
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En la Tabla 9 se muestra la distribucion segun etapa del ciclo de vida para cada dosis. Las
dosis 1 a 3 tienen una distribucidon similar entre ellas, diferente a lo observado en la dosis 4.
Para las dosis 1 a 3, las vacunas administradas a las personas de 18 a 21 afos representa
un ~9%, las administradas a las personas entre 22 y 59 afios entre 74% y 73% vy las
administradas a las personas de 60 afnos y mas entre un 17% y 18%, del total de cada dosis
administrada. Sin embargo, para la dosis 4 las dosis administradas en cada uno de los
grupos de edad representan un 4%, 66% y 30%, respectivamente.

Adicionalmente, la proporcion de personas de 60 afios y mas que recibié la cuarta dosis
habiendo recibido la primera dosis alcanz6 un 52,7%, 25 pp mas que lo alcanzado por las
personas de 22-59 afios (27,8%) y 38pp mas que lo alcanzado por las personas de 18-21
anos (14,5%).

Tabla 9. Niumero y porcentaje de vacuna COVID-19 por dosis y etapa de curso de vida. Peru,
afnos 2021-2023.

Edad Dosis 1 Dosis 2 Dosis 3 Dosis 4
(afos) n (%) n (%) n (%) n (%)
18-21 2.123.102 2.030.618 1.760.104 307.386
(9,2) (9,1) (9,0) (4,3)
22-59 16.945.190 16.390.276 14.191.514 4.702.993
(73,5) (73,4) (72,6) (66,2)
60 y mas 3.986.414 3.914.900 3.599.856 2.098.987
(17,3) (17,5) (18,4) (29,5)

La distribucion de las dosis administradas en el tiempo por etapa de curso de vida se
muestra en la Figura 10. A diferencia de las curvas presentadas anteriormente, al evaluar
cada grupo etario se observan distribuciones diferentes. Mientras las dosis administradas a
las personas entre 22 y 59 afios presentan una distribucion similar a la curva del nivel pais,
las otras dos etapas muestran una distribucion distinta. Para el grupo de personas entre 18
y 21 afios se observan dos picos representados el primero por la primera y segunda dosis y
el segundo por la tercera dosis, sin evidenciarse un pico en la administracion de la cuarta
dosis. A diferencia de lo que sucede en el grupo de personas de 60 afios y mas, donde se
observan tres picos representados el primero por la primera y segunda dosis y el segundo
por la tercera dosis y el tercero por la cuarta dosis.
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Figura 10. Vacunas COVID-19 administradas a poblacion adulta en el tiempo por dosis y

etapa del curso de vida. Peru, anos 2021-2023.

Dosis administradas (millones)

0.4M 1

0.3M 1

0.2M 1

0.1M 1

0.0M A

1.5M 1

1.0M A

0.5M 4

1.00M 1

0.75M 1

0.50M A

0.25M 4

0.00M 1

18-21 afios

22-59 afios

60 y mas afios

2021

2022 2023
Fecha de vacunacién (semana)

posis | ' 2 2 4

31



El nimero de dosis administradas por departamento se especifica en el Anexo 5. En la
Figura 11 se observa la proporcién de cada una de las dosis incluidas en el presente estudio
por departamento. En todos los departamentos la proporcién de dosis administradas
disminuye conforme avanza la campafia. La mitad de los departamentos presenta una
proporcion de dosis 1 de 33,4% (RIC 31,7 - 34,5) y las segunda, tercera y cuarta dosis de
31,6% (RIC 30,9 - 32,7), 26,5% (RIC 25,5 - 27,6) y 8,6% (RIC 7,1 - 10,1), respectivamente.

Figura 11. Proporcion de dosis de vacunas COVID-19 administradas a poblacion adulta por
departamento. Peru, afnos 2021-2023.

Amazonas
Ancash 1
Apurimac
Arequipa
Ayacucho 1
Cajamarca 4
Callao {
Cusco 1
Huancavelica 4
Huanuco 1
Ica

Junin 1

La Libertad 4

Lambayeque

Departamento

Lima A

Loreto 1

Madre De Dios A
Moquegua 1
Pasco 1

Piura 4

Puno 4

San Martin {
Tacna 1

Tumbes

Ucayali {

0.50
Proporcién

coss I I 2 M = 1«

©
)
a

o
u
(9]
o

0.00 0

La Figura 12 muestra la distribucién en el tiempo de las dosis por departamento. La mayoria
de los departamentos presentan un patrén similar al nacional, como Loreto, Ayacucho y
Lima. Sin embargo, en Tacna, Pasco y Tumbes se observa una distribucion trimodal.
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Figura 12. Vacunas COVID-19 administradas a poblacion adulta en el tiempo por dosis y
departamento. Peru, afios 2021-2023.
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Oportunidad de vacunacion

A continuacion se presenta la estimacion de la oportunidad de vacunacién en personas de
18 afos y mas de la segunda, tercera y cuarta dosis de COVID-19 en Peru. Como se
menciond en la seccion de métodos, no fue posible incorporar los resultados de la
oportunidad de vacunacioén de la primera dosis de COVID-19 administrada en Peru por la
imposibilidad de conocer el momento de elegibilidad de las personas.

La oportunidad de vacunacién de cada una de las dosis de vacunacion incluidas en el
presente estudio se muestra en la Figura 13. Para cada dosis se muestra una curva de
Kaplan Meier invertida o curva de probabilidad acumulada en el tiempo. El dia O (cero)
representa el momento en que las personas debian haber recibido la vacuna considerando
la fecha en la que recibid la dosis anterior y el esquema de vacunacién establecido por el
pais, esto ultimo se encuentra resumido en la Figura 5.

Figura 13. Oportunidad de vacunacion de dosis 2, 3 y 4 de COVID-19. Peru, afios 2021-2023.
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Solo fue posible obtener la mediana y el percentil 70 para la segunda y la tercera dosis,
puesto que la cuarta no alcanzé dichos valores de probabilidad. Por lo anterior, siguiendo la
propuesta metodolégica se muestran ambos valores para la segunda y la tercera dosis,
pero para poder comparar se reportan las medias restringidas de oportunidad de
vacunacion por dosis.

El tiempo que transcurre para alcanzar el 50% y 70% de probabilidad de haber recibido la
segunda dosis es de 2 dias y 7 dias, respectivamente; y para la tercera dosis de 81 dias y
121 dias, respectivamente. No es posible informar dicho tiempo para la cuarta dosis porque
no se alcanza dicha probabilidad de ocurrencia del evento. Al final del periodo de
seguimiento el 96,5% de la poblacién que accedié a la dosis 1 habia recibido la segunda
dosis, el 85,6% la tercera dosis y el 37,3% la cuarta dosis.

Como se senalé en la seccion de métodos a menor media restringida (MR), mejor es la
oportunidad de vacunacion. La MR y su error estandar (EE) para la dosis 2, 3y 4 es de 47
dias (EE: 0,03), 212 dias (EE: 0,07) y 663 dias (EE: 0,44), respectivamente.

Oportunidad de vacunacion segun variables sociodemograficas

En esta seccidon se muestra el riesgo de haber sido vacunado por COVID-19 en Peru segun
las variables sociodemograficas: sexo, etapa del curso de vida y departamento. Como se
explicd en la seccidn de métodos, debido a las capacidades del hardware, los analisis
presentados en esta seccién se realizaron considerando una muestra aleatoria estratificada
del 1% del total de los datos y se utiliz6 un modelo de Weibull por tener una excelente
adecuacion a la distribucion de los datos.

En la Tabla 10 se presentan los HR y el valor p de las covariables sexo y etapa de curso de
vida incorporadas en el modelo. Los HR de los departamentos se presentan en la Figura 14
y en el Anexo 6. Cabe destacar que todos las covariables incorporadas en el modelo
alcanzaron el nivel de significancia estadistica.

Se observa que los hombres, en relacion a las mujeres, tienen una menor probabilidad de
presentar el evento en el tiempo en las tres dosis. Esto quiere decir que ser hombre es un
factor de riesgo para recibir la dosis consecutiva de COVID-19 de manera mas lenta que las
mujeres, ergo tienen una peor oportunidad de vacunacién, Tabla 10.

En términos de las etapas de curso de vida, se observa que la probabilidad de haber sido
vacunado con la dosis 2 y la dosis 4 en el tiempo disminuye conforme la edad de las
personas es menor. Con respecto a los mayores de 60 afios las personas de 22 a 59 afos y
las de 18 a 21 afos recibieron las dosis 2 y 4 de manera mas desacelerada, presentando
una peor oportunidad de vacunacion. La situacion descrita anteriormente no se ve reflejada
en la administracion de la dosis 3, donde se observa el fendmeno opuesto, Tabla 10.
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Tabla 10. Hazard ratios de dosis 2, 3 y 4 de COVID-19 seguin sexo y etapa de curso de vida.
Peru, anos 2021-2023.

Variables Dosis 2 Dosis 3 Dosis 4
HR (p) HR (p) HR (p)
Sexo
Femenino 1,00 1,00 1,00
Masculino 0,88 (<0,001) 0,95 (<0,001) 0,92 (<0,001)
Etapa curso de vida
60 anos y mas 1,00 1,00 1,00
22-59 anos 0,72 (<0,001) 1,08 (<0,001) 0,63 (<0,001)
18-21 afos 0,55 (<0,001) 1,11 (<0,001) 0,43 (<0,001)

Notas.
HR: Hazard ratio; p: valor p

En la Figura 14 se representa la gradiente de los HR para cada uno de los departamentos
por cada una de las dosis incorporadas en el estudio. Adicionalmente, en el Anexo 6, se
presentan los valores de los HR y su p valor destacando que todos los departamentos en
todas las dosis, ya sea para mayor o menor riesgo comparado con el nivel de referencia
(Lima). Se observa que los departamentos Ancash, Callao e Ica presentan una mejor
oportunidad de vacunacion comparados con Lima, tanto para la dosis 2 como para la dosis
3, con HR de 1,07 y 1,06; 1,16 y 1,05 y 1,07 y 1,05, respectivamente. Una situacion similar
se observa en la administracién de la dosis 4 donde, ademas de los departamentos
mencionados anteriormente, se agrega Pasco con un HR de 1,05. Cabe destacar que en
Figura 14 se observa un gradiente centralizado donde los departamentos que tienen una
mayor probabilidad de haber sido vacunados de manera mas temprana colindan con la
capital, Lima.

Dado los resultados anteriormente expuestos, ser hombre menor de 60 anos viviendo en
zonas alejadas de la capital es un factor de riesgo para haber recibido las dosis de
vacunacion de manera mas tardia.

En la siguiente seccidn se discutiran los resultados presentados relacionandolos tanto con

resultados de articulos cientificos disponibles en la literatura como con informacion
sociodemogréfica de los departamentos disponibles en otras fuentes de informacion.
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Figura 14. Hazard ratio de dosis 2, 3 y 4 de COVID-19 segun Departamento. Peru, afos 2021-2023.
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Fuente: elaboracién propia

Departamentos: TA: Tacna; MD: Madre de Dios; LO: Loreto: AM: Amazonas; CJ: Cajamarca; TU: Tumbes; Pl: Piura; UC: Ucayali; PU: Puno; MQ: Moquegua; AR: Arequipa; IC: Ica

LR: Lima; CL: Callao; AN: Ancash; LL: La Libertad; LB: Lambayeque; CS: Cusco; AY: Ayacucho; AP: Apurimac; HV: Huancavelica; SM: San Martin; HC: Hudnuco; PA: Pasco; JU: Junin.
Interpretacién: Lima representa el departamento de referencia (HR = 1); HR > 1 significa una mayor probabilidad de ocurrencia del evento, por ende mejor oportunidad de vacunacién;
HR < 1 significa una menor probabilidad de ocurrencia del evento, por ende una peor oportunidad de vacunacion.
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Discusion
En esta seccion se discuten los resultados presentados en el capitulo anterior y se
contrastan con lo reportado en la literatura. Inicialmente se muestra un resumen general de

los principales hallazgos y luego se discuten los resultados en el mismo orden en que
fueron presentados en el capitulo anterior.

Durante la campafa de vacunacién de COVID-19 en Peru, considerando las dosis 1 a la
dosis 4 se administraron mas de 72 millones de vacunas. Las segundas, terceras y cuartas
dosis representaron el 97%, 85% y 31% de las primeras dosis administradas. El tiempo
entre la fecha de elegibilidad y la fecha de vacunacién para alcanzar el 50% de vacunacion
de la dosis 2 y 3 fue de 2 y 81 dias, respectivamente. La media restringida para la dosis 2
fue de 47 dias, para la dosis 3 de 212 dias y para la dosis 4 de 663 dias. Ser hombre,
menor de 60 afos y vivir en departamentos alejados de la capital se identificaron como
factores que disminuyen la probabilidad de recibir la vacunacion de manera oportuna.

Considerando lo anteriormente mencionado, las primeras dosis se administraron antes que
las siguientes, las mujeres antes que los hombres, las personas de 60 afios y mas antes
que las personas de 22-59 afios y que las de 18 a 21 afos y los departamentos cercanos a
la capital antes que los mas alejados, existiendo diferencias estadisticamente significativas
para todas las covariables incluidas.

Peru fue el segundo pais de la Region de las Américas con mayor porcentaje de poblacién
vacunada con al menos una dosis de refuerzo de la vacuna de COVID-19, alcanzando al 31
de diciembre de 2023 un 67%, 16 pp abajo que Chile y mas del doble que el porcentaje
alcanzado en el mundo (32%)(62). Sin embargo, la adherencia a la cuarta dosis fue
notablemente menor que las anteriores, correspondiendo al 31% de las dosis administradas
segun lo observado en esta tesis. Esto es similar a lo ocurrido en otros paises de la Region
de las Américas, como Argentina, donde las personas vacunadas con el segundo refuerzo
representan un 21,5% de las personas con al menos una dosis(63). Existe evidencia
reciente que ha demostrado efectividad de la cuarta dosis en prevenir hospitalizaciones y
muertes hasta los 120 dias posterior a su administracién(64), por lo que la cuarta dosis
sigue siendo relevante aun en un escenario no pandémico. Existen distintas explicaciones
posibles para la reducciéon en la aplicacion de la cuarta dosis, como disminucion de las
campafias de comunicacion, menor disponibilidad de puntos de vacunacion o menor
adherencia de la poblacién. Respecto a esto ultimo, la disminucion de la aceptabilidad
podria ser explicada por cierta evidencia que demostré que la cuarta dosis deberia estar
indicada a grupos especiales de riesgo y no de manera universal(65). En un estudio
realizado en Israel, el primer pais en aprobar la cuarta dosis, donde se evalud la
aceptabilidad de la cuarta dosis de COVID-19 en el personal de salud, se evidencié que la
percepcion de la relacidon riesgo beneficio de la vacuna fué un factor relevante para su
aceptacion(66). Una situacién similar fue descrita en personal de salud en Grecia, donde
solo el 54% de los encuestados habia recibido la cuarta dosis, identificando la insuficiente
informacién sobre la efectividad de la vacuna como uno de los factores que disminuyen su
aceptabilidad(67). En contraposicion, un estudio realizado a personas de 60 afios y mas en
China evidencié que el 82,8% de los encuestados estaba dispuesto a recibir la dosis de
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refuerzo(68). No se encontraron estudios en Peru respecto a la aceptabilidad de la cuarta
dosis.

Aunque en esta tesis se logré cuantificar la velocidad con que se administraron cada una de
las dosis y el descenso en la cobertura de la cuarta dosis con respecto a las anteriores, no
se pudo identificar los factores que lo explican. Ello hace necesario, por una parte, entender
la naturaleza multifactorial de la reticencia a la vacunacién, lo que resulta fundamental para
el disefio e implementacion de politicas publicas para aumentar su aceptabilidad(69), como
identificar las fortalezas, debilidades, amenazas y oportunidades que presenta el pais para
enfrentar emergencias de salud publica. Por ejemplo, Israel fue reconocido durante la
pandemia como uno de los paises lideres en administracion de la vacuna contra
COVID-19(70), habiendo administrado, hacia finales del 2020, 11 dosis por 100 habitantes,
2,5 veces mas que Bahrain (3,45 por 100 habitantes), 8 veces mas que el Reino Unido
(1,42 por 100 habitantes) y 12 veces mas que Estados Unidos (0,84 por 100
habitantes)(71); y Chile, lider en América Latina en términos de velocidad de
vacunacion(72). El portal Nuestro Mundo en Datos (Our World in Data) utilizando datos
recolectados por la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) publicé las curvas acumuladas
del porcentaje de personas con esquema inicial completo, Anexo 7. Si bien, el método
utilizado es distinto al empleado en esta tesis, permite comparar el desarrollo de las
campafas de vacunacion de COVID-19 entre distintos paises. Comparando dichas curvas ,
podemos observar que, si bien la curva de Peru es similar a lo observado en Sudamérica,
las velocidades de administracion observadas en Chile e Israel resultan evidentemente
superiores. Se evidencia que la cobertura alcanzada con esquema inicial completo a partir
de diciembre de 2021 fue mejor en Peru que en Israel y que para febrero de 2023 (ultimo
punto de datos disponible para Chile) la cobertura con esquema inicial completo para Israel
fue de 67,7%, para Peru de 85,2% y para Chile de 90,5%(73). Al 1 de diciembre de 2024 las
muertes por COVID-19 acumuladas por millon de personas en lIsrael fueron 1.395, para
Chile 3.212 y para Peru 6.601(73). Si bien, se conoce que la vacunacion no es el unico
factor que influyé en las muertes por COVID-19 durante la pandemia, se podria inferir que
no solo importa la cobertura de vacunacion alcanzada, sino también la velocidad con la cual
se alcanza esa cobertura.

Diversas variables se han identificado para explicar el exitoso ejemplo de Israel en términos
de la rapidez con que administraron la vacuna de COVD-19 en los momentos iniciales de la
campafna, donde se destacan tres tipos de factores: (i) factores relacionados con el pais:
tamano pequeno (tanto en superficie como en poblacién), poblacion relativamente joven, un
sistema nacional centralizado en el gobierno y una infraestructura preparada para dar
respuesta rapida ante emergencias de gran escala; (ii) factores asociados al sistema
sanitario: buenas capacidades organizativas, informaticas y logisticas de los proveedores
sanitarios comunitarios (atencién primaria), disponibilidad de enfermeras comunitarias bien
formadas y pagadas, una tradicion de cooperacién multisectorial eficaz ante emergencias y
herramientas de apoyo y marcos de toma de decisiones para respaldar las campafas de
vacunacion; y (iii) factores asociados a la campafna de COVID-19 propiamente tal:
movilizacién de fondos publicos especiales para la compra y distribucion de las vacunas, el
uso de criterios sencillos, claros y faciles de aplicar para determinar los grupos priorizados a
vacunar, una respuesta técnica creativa para resolver los problemas de almacenamiento y
distribucién y una campafa comunicacional bien adaptada a la realidad local para fomentar
la vacunacion(71).
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Las caracteristicas sobre la estructura del pais y el sistema sanitario anteriormente
mencionadas difieren de lo observado en Peru, lo que podria explicar las diferencias. Con
respecto a los factores relacionados con el pais, el tamafio de Peru, tanto en poblacion
como en superficie es mayor que Israel. Peru tiene una poblacion de 33 millones de
habitantes distribuidos en 1.285.215 km? (densidad poblacional de 26,82 habitantes por
km?) versus los 10 millones de habitantes de Israel distribuidos en 22.145 km? (densidad
poblacional de 402,56 habitantes por km?); en términos de la edad de la poblacion, el indice
de envejecimiento de Peru es de 39, mientras que el de Israel es de 70, siendo la poblacion
de Perd mas joven que la de Israel; y el sistema de gobierno de Peri es unitario y
descentralizado con un gobierno estructurado en tres niveles: nacional, regional
(departamentos) y local. En término del sistema sanitario, Peru tiene 2,6 enfermeras y
parteras por cada 1.000 habitantes versus 5,6 de Israel, el gasto corriente en salud,
expresado como el porcentaje del producto interno bruto, en Peru es de 6,2% versus el
7,9% de Israel; y Peru tiene 1,6 camas hospitalarias por cada 1.000 habitantes versus 3,1
de Israel(74). En suma Peru es un pais 3 veces mas grande que Israel en términos de
poblacion y superficie, con la mitad de recursos sanitarios en términos de enfermeras y
parteras y camas hospitalarias y con casi 2pp menos de gasto en salud.

Peru fue uno de los paises que presentd los niveles mas elevados de mortalidad por
COVID-19 en el mundo. Adicionalmente, se ha identificado que a pesar del éxito
macroeconomico de Peru, el riesgo de mayor motalidad por COVID-19 se concentré en
hogares urbanos de bajos ingresos debido a la incapacidad de abordar los déficits de los
sistemas de atencidén primaria o la proteccion social de dichos hogares. Si Peru quisiera
tener mejores resutlados debiera invertir en mejorar las condiciones sociales y los sitemas
sanitarios locales, reconectar a las personas con los servicios publicos y la proteccién social
y regenerar la confianza publica para el apoyo en al toma de decisiones(75).

En el presente estudio se logré evidenciar que la oportunidad de vacunacion para las dosis
2 a la dosis 4 de la campana de vacunacion de COVID-19 en Peri empeora en la medida
que avanza la campafa de vacunacion. Existe evidencia de que a medida que avanza el
calendario de vacunacion en las dosis de rutina la oportunidad es peor(76,77), lo que es
compatible con lo observado en el presente estudio. También existe cierto grado de
evidencia sobre COVID-19 que se detalla a continuacion.

La oportunidad de vacunaciéon en la campana de COVID-19 ha sido evaluada en algunos
estudios. En un estudio realizado en Gales se compar¢ la oportunidad de vacunacién de la
primera dosis de COVID-19 en poblacion en situacion de calle donde se identificd que la
mediana de tiempo a la vacunacion fue de 196 dias versus 141 dias en la poblacion
pareada(37). Si bien, el tiempo es mayor a lo observado en el presente estudio, no son
comparables las cifras puesto que se trata de la primera dosis, cuestién que no pudo ser
evaluada en esta tesis. Ademas de lo anterior, existen diferencias evidentes entre la
poblacién incluida en dicho estudio, poblacién en situacion de calle, y la de la presente tesis,
poblaciéon general. Un comentario publicado a inicios de la pandemia mencionaba que los
esfuerzos gubernamentales realizados por Peru para el control de la pandemia podria estar
excluyendo a grupos potencialmente muy vulnerables como migrantes o refugiados,
empleados de casas domeésticas (empleo informal y de bajo ingresos) y las comunidades
indigenas del Amazonas(78). Estas suposiciones de principios de la pandemia fueron
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confirmadas posteriormente, identificandose que el mayor riesgo de morir por COVID-19 se
concentré en hogares urbanos de bajos ingresos(75).

Se lograron identificar dos estudios que evaluaron la oportunidad de vacunacién entre dosis
consecutivas de la campana de COVID-19, ambos en Estados Unidos. En el primero, se
reporta que el 88% de las personas que habian recibido la primera dosis de COVID-19
recibieron la segunda dosis antes de los 42 dias de haber recibido la primera dosis(38),
similar a lo reportado en el segundo, 87,3%(9). Esto es concordante con lo identificado en el
presente estudio donde se estima que el 70% de las personas mayores de 18 afios recibid
la segunda dosis antes de los 7 dias de la fecha de elegibilidad. En otras palabras y
considerando el tiempo entre dosis utilizado en el presente estudio, el 70% recibid la
segunda dosis de COVID-19 antes de 28 dias después de haber recibido la primera dosis.
En el primer estudio mencionado anteriormente, también se identificé que el 3,4% de las
personas que habia recibido la primera dosis de COVID-19 no habia recibido la segunda
dosis y se encontraba fuera del intervalo de tiempo establecido para recibirla (42 dias desde
haber recibido la primera dosis), resultado que también es concordante con lo identificado
en el presente estudio donde se observo que las segundas dosis administradas en Peru
representan el 97% de las primeras dosis. Si bien, el porcentaje observado en Peru podria
disminuir, dado que todavia existe la posibilidad de que una persona reciba la segunda
dosis luego de haber recibido la primera (incluso dentro de la ventana de 42 dias
propuesto), resulta poco probable considerando los resultados del modelo de Gompertz
incluidos en el presente estudio.

Esta tesis logro evidenciar que existen factores de riesgo asociados al retraso de la
vacunacion de las dosis secuenciales de una campana de vacunacion. Ser hombre, joven y
vivir en zonas alejadas de la capital son factores de riesgo para presentar retrasos en la
vacunacion.

En relacion a los factores explorados que influyen en la oportunidad de vacunacién, las
diferencias encontradas entre sexos masculino y femenino, donde se observa que la
oportunidad de vacunacion en las mujeres es mejor que la de los hombres, ha sido
evidenciada en la vacunacién de rutina(79). En contraposicion, se logré identificar en la
literatura un estudio donde no se pudo evidenciar que el sexo fuera un factor relevante en
contexto de vacunacion de COVID-19. Dicho estudio evalué los factores asociados con el
retraso o la pérdida de la segunda dosis del esquema primario de COVID-19 en personas
de 12 anos y mas en Estados Unidos, definiendo como dosis atrasadas las que ocurrian
después de 42 dias desde haber recibido la primera dosis y se evaluaron diferentes factores
sociodemograficos utilizando un modelo de regresion logistica(9). Realizar estudios de
oportunidad de vacunacion utilizando el atraso como variable categérica ha sido identificado
como una de las barreras metodolégicas de estos estudios(5) y podria ser una de las
causas para no identificar al sexo como un factor que influye en la oportunidad de
vacunacion.

Algunas diferencias en distintos aspectos de la vida de mujeres y hombres en Peru se
sefialan a continuacion: i. desde el punto de vista econdémico la tasa de ocupacion' es

' Tasa de Ocupacién = (Poblacion econdmicamente activa ocupada / poblacion en edad de
trabajar)*100
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menor en mujeres (58,0%) que en hombres (74,8%)(80); ii. desde la perspectiva de la toma
de decisiones en el pais y el poder, el numero de escafios ocupados por mujeres en el
parlamento nacional para el periodo 2021-2026 es menor que el por hombres, 49 versus 81
escafos; y iii. con respecto al nivel educacional el porcentaje de mujeres de 25 afios y mas
con al menos educacion secundaria es de 67,8%, menor que el de los hombres
(77,9%)(81). También existen diferencias en el sector salud: para el afio 2023 el 48% de las
mujeres reporta padecer algun problema de salud crénico, mientras que en los hombres
solo el 38%(81); las mujeres tienen un mejor acceso a seguros de salud, 90% versus 87%
en los hombres(81). Algunos de estos factores pudieran explicar las diferencias en
oportunidad de vacunacion entre hombres y mujeres. Por ejemplo, una mayor tasa de
ocupacion laboral podria influir en la disminucién de la oportunidad de vacunacién dadas las
dificultades para compatibilizar los horarios laborales con la disponibilidad de centros de
vacunacion. De manera opuesta, un mayor acceso a los seguros de salud y una mayor
prevalencia de patologias, podrian ser factores que aumentan la interaccion de las personas
con los centros de salud y por ende, aumentan la probabilidad de recibir las dosis de
vacunacion de manera oportuna.

Identificar las diferencias entre sexo y reconocer las posibles causas de esas diferencias
podrian ser un insumo relevante para la planificacién de la provision de los servicios de
vacunacion, en especial en poblaciones con menor acceso como hombres y jovenes.

De hecho, en el presente estudio se identificd que la etapa de curso de vida de las personas
también es un factor que influye en la vacunacién, lo que es compatible con lo reportado en
la literatura. Meng et al. identificé que pertenecer al grupo entre los 18-39 afos era un factor
de riesgo para no haber recibido la segunda dosis o haberla recibido de manera
atrasada(9). Un estudio en Brasil reportd que la poblacion de 60 afos y mas presenté
mejores coberturas que los grupos de edad mas jovenes en todas las dosis evaluadas(82).

Los factores de riesgo asociados a sufrir una enfermedad severa o muerte por COVID-19
han sido ampliamente descritos en la literatura y se ha identificado a la edad avanzada
como uno de los mas relevantes(83—85). Una revision sistematica identific6 multiples
factores asociados a la aceptacion de la vacuna, donde se evidencié que el conocimiento
alto sobre la patologia, la percepcion de riesgo de infectarse con COVID-19 y la percepcion
de riesgo de sufrir una enfermedad grave por COVID-19 fueron algunos de los factores para
aumentar la aceptacion de la vacuna(86). Lo expuesto anteriormente podria explicar que las
personas de mayor edad presentan una mejor oportunidad de vacunacién comparados con
las de menor edad.

Evidenciar que las personas con mayor riesgo de sufrir una enfermedad grave o morir por
COVID-19 presentan una mejor oportunidad de vacunacion demuestra que la campafia de
vacunacion, de alguna forma, cumplié el objetivo de priorizar a poblaciones mas
vulnerables, al menos en términos bioldgicos.

Las diferencias en oportunidad de vacunacion entre departamentos de residencia
encontradas en el presente estudio son compatibles con lo reportado por el pais en
términos de cobertura de las dosis 1 a la dosis 4 de la campafa de COVID-19, donde se
evidencia que Lima y los departamentos cercanos a Lima presentan una mejor cobertura
que los mas lejanos(12). El lugar de residencia ha sido identificado en otros paises como un
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factor que influye en la oportunidad de vacunacién en dosis de rutina(4) y en COVID-19(9),
lo que es compatible con lo encontrado en el presente estudio. Un estudio irani demostrd
que la ciudad de residencia es uno de los factores mas predictores para el atraso de la
vacunacion de SPR(4), similar a lo evidenciado en Estados Unidos donde se demostré que,
en personas de 12 afios y mas, vivir en una region distinta al noreste fue un factor de riesgo
para presentar retraso en la administracién de la segunda dosis de COVID-19(9). Los dos
estudios mencionados anteriormente identifican otras condiciones asociadas a
vulnerabilidad social como factores de riesgo para presentar retrasos en la vacunacion,
tales como: el nivel educacional de la madre(4), nacionalidad distinta a la del pais de
residencia(4), minorias raciales o étnica(9) o vivir en areas de vulnerabilidad social(9).

Las diferencias encontradas entre los departamentos de Peru podrian estar influenciadas
por la vulnerabilidad social de las personas que en ellos residen. Por ejemplo, el producto
interno bruto por KM? (PIBkm?) para el afio 2018 de los departamentos presenta un rango
entre 4.420.153 doélares/km? (Lima) y 4.946 dolares/km? (Loreto), con una mediana de
94.751 ddlares/km? y un rango intercuartilico (RIC) entre 48.991 dolares/km? y 162.770
ddlares/km?, Anexo 9 (87). Ancash, Callao, Ica y Pasco fueron los Unicos departamentos
que presentaron una mayor probabilidad de vacunacion que Lima en alguna de las tres
dosis evaluadas en este estudio. Los departamentos de Ancash e Ica presentan una mejor
oportunidad de vacunacién que Lima en las tres dosis de vacunas de COVID-19 evaluadas
y presentan un PIBkm? de 119,533 ddlares/km? y 300,194 ddlares/km?, respectivamente.
Pasco presentd mejor probabilidad de vacunaciéon que Lima solamente en la dosis 4 y
presenta un PIBkm2 de 31.532 dolares’km? En contraposicion, los departamentos de
Madre de Dios, Ayacucho y Puno fueron los que presentaron la probabilidad mas baja de
haber recibido alguna de las tres dosis de vacunacion en el tiempo, teniendo un PIBkm? de
6.078 dolares/km?, 52,537 dolares/km? y 56,549 ddlares/km?. Estos hallazgos sugieren un
gradiente socioecondémico que, como ha sido identificado en la literatura, podria influir tanto
en la oportunidad de vacunacién(36) como en la cobertura(82) de vacunacién de COVID-19.
Investigaciones futuras pudieran ahondar en las distintas caracteristicas socioecondémicas
tanto a nivel poblacional (por ejemplo, acceso a centros de salud o ruralidad) como a nivel
individual (por ejemplo, nivel educacional o nivel socio econdmico), que pudieran explicar o
condicionar las diferencias encontradas entre departamentos.

Estudios internacionales han identificado distintos factores que influyen en la oportunidad de
vacunacion en dosis de rutina, tales como: nivel educacional(4,54), falta de informacion
sobre la fecha de vacunacion(54), etnia o raza(55,79,88), distancia al centro de
vacunacion(8), nacionalidad(4), el tiempo en haber recibido la primera dosis(77), entre otros.
Adicionalmente, se han identificado factores que influyen en la oportunidad de vacunacién
de COVID-19 como etnia o raza(9,38), vivir en areas de vulnerabilidad social(9), migracion
reciente(36), nivel socioeconémico(36) y situacién de calle(37). Disponer de dichas
variables en los registros nominales de vacunacion o tener la posibilidad de triangular con
otras fuentes para obtener dicha informacion serviria para poder identificar de manera
comprehensiva los factores que influyen en la oportunidad de vacunacion en Per,
permitiendo implementar politicas diferenciadas para grupos particulares o como insumo
para el desarrollo de la campana de vacunacion.

En una revision de la literatura reciente se identificaron 15 articulos de oportunidad de
vacunacion que incluian paises de la region de Las Américas(5), de ellos, la mayor
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proporcion fueron realizados utilizando encuestas(32,34,35,89-94), lo que supone un alto
costo y tiempo prolongado de ejecucién, y solo dos utilizaron RNVe(95,96). Esta tesis fue
desarrollada utilizando la base de datos del RNVe instaurado por Peru para realizar el
seguimiento de la campafia de vacunacion de COVID-19 en el pais, que fueron
disponibilizados de manera nominal y anonimizada en la plataforma de datos abiertos bajo
una licencia que permite su uso para este fin, entre otros. Esta tesis demuestra también,
gue gracias a la implementacién de los RNVe los paises podrian incorporar el analisis de
oportunidad de vacunaciéon de manera rutinaria en sus informes de desempefo de los
programas de vacunacion y utilizarla para la toma de decisiones informadas en datos.

Aun asi, el uso de los RNVE presenta también desafios relevantes: el objetivo principal de
este estudio fue estimar la oportunidad de vacunacién entre dosis consecutivas de la
campana de vacunacion de COVID-19 en Peru. En otras palabras, el tiempo que transcurre
entre cada una de las dosis. Segun los documentos oficiales del pais la campafa de
vacunacion se inicié el 9 de febrero del afio 2021. Sin embargo, existen 3.151 (0,004%)
registros con fecha de vacunacion anterior al inicio de la campafa. No se pudo conocer el
motivo de dichas fechas de vacunacion, pudiendo ser errores de registro de la fecha de
vacunacion, lo que podria tanto sobreestimar como subestimar las estimaciones de
oportunidad de vacunacion. Por ejemplo, si se registra una primera dosis el 5 de marzo de
2020 en vez del 5 de marzo de 2021 y una segunda dosis el 5 de abril de 2021, el tiempo
entre la primera y segunda dosis sera de 395 dias en vez de 30 dias, este registro podria
contribuir a sobrestimar la oportunidad de vacunacion. Por el contrario, si el error ocurre en
la fecha de vacunacion de la segunda dosis, podria generar intervalos de tiempo entre dosis
menores a los reales o incluso negativos. Sin embargo, aun considerando el bajo porcentaje
que representa del total de dosis, se replicé el analisis de oportunidad de vacunacion
excluyendo las dosis administradas antes del 9 de febrero de 2021, encontrandose una MR
y su error estandar (EE) para la dosis 2, 3 y 4 de 47 dias (EE: 0,04), 212 dias (EE: 0,07) y
663 dias (EE: 0,45), respectivamente, Anexo 8. Por lo anterior, podemos afirmar que incluir
en el estudio las dosis con fecha de administracion anteriores a la fecha de inicio de la
campafna no modifica los resultados del estudio.

En este contexto, resulta relevante destacar las limitaciones que la metodologia utilizada en
el presente estudio presenta, las que deben ser cuidadosamente analizadas para la correcta
interpretacion de los resultados. A continuacion se explicitan las principales limitaciones
identificadas y sus implicancias.
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Limitaciones

En esta seccion se presentan las limitaciones del presente estudio derivadas tanto de la
metodologia seleccionada, como de los problemas de calidad del dato evidenciados durante
el desarrollo. Considerarlas permite interpretar y aplicar los resultados en su justa medida.

Los datos fueron obtenidos de la Plataforma de Datos Abiertos de Perl y no estan exentos
de problemas de calidad del dato en toda la cadena de produccion del mismo, desde la
generacién del dato en los centros de vacunacién, pasando por el almacenamiento y
publicacion de ellos.

En términos de completitud del registro, tenemos la certeza que las dosis registradas y
publicadas por el pais no representan la totalidad de las dosis administradas, existiendo
dosis administradas que no fueron registradas en el RNVe y, por ende, no fueron incluidas
en este estudio. Las dosis administradas reportadas en el presente estudio, son menores
con respecto a las dosis publicadas oficialmente por el pais en el mismo periodo(12). En el
presente estudio se identificaron 23.054.706 dosis 1 lo que representa un 85,7% de las
26.888.396 dosis 1 reportadas por el pais considerando la misma fecha de corte. De la
misma manera, las dosis 2, 3 y 4 identificadas en el presente estudio, representan el 86,4%,
91,4% y 99,5% de las reportadas por el pais, respectivamente. El porcentaje de dosis 2, 3y
4 respecto de la dosis 1 identificados en este estudio también difieren con lo reportado en el
pais, siendo un 96,1% para la dosis 2, 79,5% para la dosis 3 y 26,5% para la dosis 4. Estas
diferencias podrian evidenciar un subregistro en el RNVe utilizado por el pais o problemas
de calidad del dato en algun proceso entre la obtencién y la publicacion de la base de datos
en la plataforma de datos abiertos. Cabe destacar que la fuente de informacion de los datos
oficiales contempla no solo el RNVe, sino que es complementada con datos agregados de
dosis administradas reportados por los centros de vacunacion.

Si la falta de registro se distribuye homogéneamente en los distintos departamentos el
impacto de este subregistro en los resultados finales del estudio se considera menor,
considerando ademas, que la muestra utilizada para estimar el riesgo de haber recibido la
vacuna segun las variables sociodemograficas fue del 1% del total de las dosis incluidas en
el estudio. Sin embargo, existe la posibilidad de que el subregistro no se distribuya de
manera homogénea en la poblacion, pudiendo existir un mayor subregistro, por ejemplo, en
departamentos con una mayor vulnerabilidad social o mayor ruralidad. En este caso, el
impacto del subregistro sobre los resultados de esos departamentos podria ser mas
importante.

Otro punto a considerar es que en este estudio no se estimo la oportunidad de vacunacion
de la primera dosis de COVID-19, excluyendo del estudio a las personas que no tuvieron la
posibilidad de iniciar el esquema de vacunacion, esta decisién metodolégica se basé en la
imposibilidad de identificar la fecha de elegibilidad de la primera dosis. Los factores que
influyen en la oportunidad de vacunacién de las dosis 2 a la dosis 4 podrian ser distintos a
los factores que influyen en la oportunidad de vacunacion de las dosis 1. Como se comento
en la seccidn de Discusion, posiblemente, en el grupo que no llegdé a recibir ninguna dosis
del esquema se encuentran las personas migrantes o refugiados, aquellos con empleos
informales y que perdieron su fuente laboral durante la pandemia y residentes de areas

45


https://paperpile.com/c/OYIjK1/6ZvN

urbanas con nivel socioeconémico bajo. Esto, debido a las caracteristicas del sistema de
gobierno y la confianza en las autoridades, y del sistema sanitario, especialmente fragil en
zonas alejadas de la capital(75). Es por esto que los factores identificados en el presente
estudio, no necesariamente, son generalizables para evaluar la oportunidad de vacunacion
de las dosis de inicio de las campafas de vacunacion. Asi mismo, impone el desafio de
comprender quiénes son las personas que no accedieron a la primera dosis, para realizar
intervenciones especificas en esas poblaciones. Abordar solamente los factores evaluados
en el presente estudio, podria, no necesariamente, mejorar la oportunidad de vacunacion y
disminuir las inequidades.

La metodologia utilizada se encuentra bien documentada, es apta para dar cumplimiento
con los objetivos planteados y ha sido utilizada para estimar la oportunidad de vacunacién
en otros estudios disponibles en la literatura. Las metodologias utilizadas para estudiar
fendmenos que evaluan el tiempo al evento permiten incorporar datos censurados,
entendidos como individuos que no presentaron la ocurrencia del evento durante el periodo
de seguimiento. Esto permite incorporar el tiempo de seguimiento como personas que, al
menos hasta la fecha de término del seguimiento, no habian presentado el evento. En este
estudio, las personas que no habian recibido las dosis al momento de la fecha de descarga
de la base de datos fueron censuradas. Sin embargo, por diversos motivos, estas personas
pudieron haber dejado de ser susceptibles de ser vacunadas antes de dicha fecha. Por
ejemplo, por haber presentado reacciones adversas que contraindiquen una nueva
vacunacion, por haber dejado el pais y haberse vacunado en otra parte, o incluso haber
fallecido. No contar con dicha informacion podria modificar la estimacion de ciertos
resultados, por ejemplo, sobreestimando la oportunidad de vacunacién, siendo mayor su
impacto en las dosis con un mayor numero de datos censurados, la dosis 4.

Durante el desarrollo de esta tesis se decidié utilizar el intervalo de tiempo menor entre
dosis del calendario actual del pais para determinar la fecha de elegibilidad de cada una de
las dosis. Esta estandarizacion fue necesaria dado la variabilidad de indicaciones a lo largo
de la campafa, algo entendible en el contexto global y el contexto de la pandemia. El mayor
beneficio que tiene esta decisién es permitir la comparacién entre dosis que presentan
intervalos de tiempo distintos, ya sea por ser dosis consecutivas en una campafa de
vacunacion, o ser una vacuna distinta, cualquiera sea esta, tanto de rutina como de
campafa. Teniendo claridad sobre la fecha de elegibilidad de las vacunas y los datos
necesarios para identificarla, usando esta metodologia, los tiempos seran comparables.

Finalmente, teniendo en consideracién las limitaciones expuestas anteriormente, en la
siguiente seccion se presentan las conclusiones derivadas de los hallazgos del estudio.
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Conclusiones

En la presente seccion se presentan las principales conclusiones que se extraen del
estudio.

En Perd se administraron mas de 72 millones de dosis durante la campana de COVID-19.
Aunque el numero de vacunas administradas por cada dosis debid ser similar, fue
disminuyendo conforme avanzaba la campana. Asi, las segundas dosis representaron el
97% de las primeras dosis administradas y las terceras y cuartas el 85% y 31%
respectivamente. De manera similar, el tiempo entre la fecha de elegibilidad y la fecha de
vacunacion se fue prolongando a medida que avanzaba la campafa, para la dosis 2 la MR
fue de 47 dias, para la dosis 3 de 212 dias y para la dosis 4 de 663 dias. En esta tesis,
también se pudo identificar ciertos factores que influyen en la oportunidad de vacunacion,
ser hombre, tener menos de 60 afios y vivir en un departamento alejado de la capital
disminuye la probabilidad de recibir la vacuna de manera oportuna.

Como se menciond en la discusion, existen argumentos para mencionar que no es
suficiente alcanzar altas coberturas de vacunacion, sino alcanzarlas de manera oportuna,
para lograr los mejores resultados sanitarios posibles. Es por esto, que resulta relevante
promover la utilizacién de la oportunidad de vacunacion como un indicador esencial para la
medicion del desempeniio de los programas de inmunizacion.

Este estudio permite aportar informacion relevante para futuras campanas de vacunacion en
el pais en distintos ambitos del programa de inmunizacién. Considerando que la
oportunidad de vacunacion entre cada una de las dosis se encuentra entre 47 y 663 dias, se
sugiere utilizarla para la planificacion de adquisicién, almacenamiento y distribucién de los
biolégicos y otros insumos necesarios para la vacunacién, mientras se trabaja en solucionar
los problemas estructurales que generan dichas diferencias. De manera similar, los factores
asociados con el retraso en la vacunacion, por ejemplo, residir en un departamento alejado
de Lima, podrian ser utilizados para el disefio e implementacion de las estrategias de
vacunacion y las campafas comunicacionales, contribuyendo a disminuir las brechas de
oportunidad de vacunacion entre los distintos grupos poblacionales, disminuyendo las
inequidades en salud.

Si bien, no es posible ampliar los resultados de este estudio directamente a otros paises de
la Region de las Américas, considerando que los factores que influyen en la oportunidad de
vacunacion también han sido identificados en otros estudios disponibles en la literatura; la
informacion obtenida en este estudio podria ser utilizada para el disefio e implementacion
de campafias de vacunacion en otros paises de la Regidn.

Aun cuando, la implementacion de los RNVe permite incorporar los analisis de oportunidad
de vacunacion como un indicador relevante para evaluar el desempefio de los programas
de inmunizacién, no contienen la informacion suficiente para evaluar de manera
comprehensiva los factores que influyen en la oportunidad de vacunacion. Poder triangular
dichos datos con otras fuentes que aporten una mayor informacion sobre los distintos
factores que influyen en la oportunidad de vacunacion, tales como: nivel educacional, nivel
socioecondémico, vulnerabilidad social, raza o etnia, distancia a los centros de vacunacion,
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entre otros; permitiria realizar estudios que profundicen en la comprensién de dichas
diferencias y asi evaluar el fendmeno de manera integral.

En conclusion, los RNVe y la posibilidad de triangular los datos de manera nominal con
otras fuentes de informacion, permitirian conocer las diferencias en oportunidad de
vacunacion que existen entre las distintas dosis de los esquemas de vacunacion y los
factores que influyen en ella de manera comprehensiva. Esta informacién resulta relevante,
tanto para Peru como para otros paises de la regién de las Américas, a la hora de disenar e
implementar las estrategias de vacunacion con el fin de alcanzar el objetivo propuesto en la
Agenda de Inmunizacién 2030: no dejar a nadie atras.
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Anexos

Anexo 1

Tabla 1.
Estrategia de busqueda de articulos relacionados con oportunidad de vacunacion de
COVID-19 en Pubmed.

Busqueda Query Resultados (n)
#1 (“Immunization”[Mesh] OR “immunization schedule’[Mesh] 221.529
(Vacunacion) OR “vaccination”[Mesh] OR “mass vaccination’[Mesh] OR

"Immunization Programs"[Mesh])

#2 ("Time Factors"[Mesh] OR "timeliness" OR "timely" OR 1.556.251
(Oportunidad) ~ "delay" OR "age-appropriate” OR "on time")

#3 ("COVID-19"[Mesh] OR "COVID-19 Vaccines"[Mesh] OR 266.690
(COVID-19) "SARS-CoV-2"[Mesh])

#4 #1 AND #2 AND #3 618
Tabla 2.

Estrategia de busqueda de articulos relacionados con oportunidad de vacunaciéon de
COVID-19 en SciELO.

Busqueda Query Resultados (n)
#1 (Vacunacion) OR (Inmunizacién) OR (Programa de 3.087
(Vacunacion) inmunizacion)

#2 (Oportunidad) OR (edad apropiada) OR (a tiempo) OR 43.092
(Oportunidad) (tiempo)

#3 (COVID-19) OR (SARS-CoV-2) 19.272
(COVID-19)

#4 #1 AND #2 AND #3 32
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Anexo 2

Principales documentos relacionados con la actualizacién del esquema de vacunacién de

COVID-19, Peru.

Nombre - fecha

Modificacion

Referencia

Protocolo para la
vacunacion de gestantes -
3 de septiembre de 2021.

Protocolo de aplicacion de
dosis de refuerzo de la
vacuna contra la
COVID-19 para personal
de la salud, personal
administrativo y personal
que brinda servicios
generales de las
instituciones prestadoras
de servicios de Salud - 18
de octubre de 2021.

Protocolo para la
vacunacion contra la
COVID-19 para
adolescentes de 12 a 17
anos - 27 de octubre de
2021.

Protocolo de aplicacion de
dosis de refuerzo de la
vacuna contra la
COVID-19 para personas
de 60 afos a mas - 27 de
octubre de 2021.

Protocolo de aplicacion de
dosis de refuerzo de la
vacuna contra la
COVID-19 - 26 de
noviembre de 2021.

Nuevo protocolo de
aplicacion de dosis de
refuerzo para la
vacunacion contra la
COVID-19 (Intervalo de
aplicacion de 3 meses) -
20 de diciembre de 2021.

Protocolo para la
vacunacion contra la
COVID-19 para personas
de 5 a 11 afos de edad -
13 de enero de 2022.

Intervalo igual a la poblacion
general.

6 meses o0 mas desde la
aplicacion de la segunda dosis.

2 dosis de la vacuna ARN,
BNT162b2 con un intervalo de 21
dias

6 meses 0 mas desde la
aplicacién de la segunda dosis

Personas de 18 afios a mas y
personas con comorbilidad de 12
afos a mas, 5 meses desde la
aplicacion de la segunda dosis.
Personas con inmunosupresion
de 12 afos a mas, 3 meses.

La aplicacién de una dosis de
refuerzo de la vacuna contra la
COVID-19, para personas de 18
afos a mas y para personas con
comorbilidades e
inmunosuprimidos de 12 afios a
mas, 3 meses.

Las personas que hayan recibido
1 dosis de Comirnaty deberan
recibir una segunda dosis con
intervalo de 21 dias

https://www.gob.pe/institucion/min
sa/informes-publicaciones/19618

20-protocolo-para-la-vacunacion-

de-gestantes

https://www.gob.pe/institucion/min
sal/informes-publicaciones/22174
03-protocolo-de-aplicacion-de-do
sis-de-refuerzo-de-la-vacuna-cont
ra-la-COVID-19-para-personal-de
-la-salud-personal-administrativo-
y-personal-que-brinda-servicios-g
enerales-de-las-instituciones-pres
tadoras-de-servicios-de-salud

https://www.gob.pe/institucion/min
sal/informes-publicaciones/22812
55-protocolo-para-la-vacunacion-
contra-la-COVID-19-para-adolesc
entes-de-12-a-17-anos

https://www.gob.pe/institucion/min
sal/informes-publicaciones/22812
57-protocolo-de-aplicacion-de-do
sis-de-refuerzo-de-la-vacuna-cont
ra-la-COVID-19-para-personas-d
e-60-anos-a-mas

https://www.gob.pe/institucion/min
sa/informes-publicaciones/24696
24-protocolo-de-aplicacion-de-do
sis-de-refuerzo-de-la-vacuna-cont
ra-la-COVID-19

https://www.gob.pe/institucion/min
sa/informes-publicaciones/25690

86-nuevo-protocolo-de-aplicacion
-de-dosis-de-refuerzo-para-la-vac
unacion-contra-la-COVID-19-inter
valo-de-aplicacion-de-3-meses

https://www.gob.pe/institucion/min
sa/informes-publicaciones/26590
80-protocolo-para-la-vacunacion-
contra-la-COVID-19-para-person
as-de-5-a-11-anos-de-edad
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Principales documentos relacionados con la actualizacién del esquema de vacunacién de
COVID-19, Peru (Continuacién).

Nombre - fecha

Modificacién

Referencia

Protocolo de aplicacion de
tercera y cuarta dosis para
la vacunacion contra la
COVID-19 - 1 de abril de
2022.

Protocolo actualizado para
la aplicacion de tercera 'y
cuarta dosis para la
vacunacion contra la
COVID-19 - 26 de julio de
2022.

Protocolo para la
aplicacion de la dosis de
refuerzo bivalente para el
afio 2023 en la
vacunacion contra la
COVID-19 - 29 de
diciembre de 2022

Protocolo para la
administracion de tercera
dosis, cuarta dosis, y
dosis de refuerzo de la
vacuna contra la
COVID-19 - 2023 - 28 de
febrero de 2023.

Intervalo entre la segunda y
tercera dosis:

personas de 18 afiosy mas y
personas con inmunosupresion
de 12 aflos y mas: 3 meses

Para personas de 12 a 17 afos 5
meses.

Entre la tercera y cuarta dosis: 5
meses.

Intervalo entre la segunda y
tercera dosis para personas de
12 afios y mas, 3 meses.

Intervalo entre la segunda y
tercera para personas de 5 a 11
afios 5 meses.

Intervalo entre la tercera y cuarta
dosis:

- de 60 afios y mas: 4 meses.

- de 18 a 59 anos: 5 meses.

- personal de salud e
inmunosuprimidos de 6 afos y
mas 5 meses.

Intervalo de refuerzo Bivalente:
- 60 afios y mas, personal de
salud, personas con factores de
riesgo, poblacion gestante: 2
meses

- poblacién oncolégica: 3 meses

Intervalo entre la segunda y la
tercera dosis, personas de 5
afios y mas: 3 meses.

Intervalo entre la tercera y la
cuarta dosis 2 0 3 0 4 0 5 meses.

https://www.gob.pe/institucion/min
sal/informes-publicaciones/28889
84-protocolo-de-aplicacion-de-ter
cera-y-cuarta-dosis-para-la-vacun
acion-contra-la-COVID-19

https://www.gob.pe/institucion/min
sa/informes-publicaciones/33017
33-protocolo-actualizado-para-la-
aplicacion-de-tercera-y-cuarta-do
sis-para-la-vacunacion-contra-la-
COVID-19

https://www.gob.pe/institucion/min
sa/informes-publicaciones/38122
99-protocolo-para-la-aplicacion-d
e-la-dosis-de-refuerzo-bivalente-p
ara-el-ano-2023-en-la-vacunacion
-contra-la-COVID-19

https://www.gob.pe/institucion/min
sa/informes-publicaciones/39552
70-protocolo-para-la-administraci
on-de-tercera-dosis-cuarta-dosis-
y-dosis-de-refuerzo-de-la-vacuna-
contra-la-COVID-19-2023

Nota:

Elaboracion propia a partir de publicaciones del Ministerio de Salud de Peru disponibles en:
https://www.gob.pe/institucion/minsa/colecciones/3874-protocolos-de-vacunacion-contra-la-COVID-197filter%5Bend_date%
5D=&amp;filter%5Bstart_date%5D=8&amp;filter%5Bterms%5D=&amp;sheet=2
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Anexo 3

Numero de observaciones por grupos de muestra del 1%.

Variable Dosis 2 Dosis 3 Dosis 4
n n n
Sexo Femenino 116.392 113.915 100.555
Masculino 113.458 108.656 94 111
Etapa cursode 60y mas afios 39.600 39.101 35.905
vida 18-21 afios 21.195 20.166 17.446
22-59 afios 169.055 163.304 141.315
Departamento Lima 82.861 81.155 74.747
Amazonas 2.575 2.404 1.927
Ancash 8.236 8.146 7.641
Apurimac 3.155 3.020 2.480
Arequipa 10.844 10.465 8.958
Ayacucho 4.341 4.059 2.983
Cajamarca 9.553 9.123 6.805
Callao 8.056 7.954 7.651
Cusco 9.196 8.816 7.098
Huancavelica 2.338 2.186 1.636
Huanuco 5179 4.902 4.155
Ica 6.832 6.712 6.472
Junin 9.159 8.885 7.639
La Libertad 13.562 13.266 11.827
Lambayeque 8.916 8.765 7.937
Loreto 5.803 5.360 4.327
Madre De Dios 1.245 1.095 760
Moquegua 1.447 1.420 1.303
Pasco 1.787 1.742 1.475
Piura 13.097 12.759 11.142
Puno 7.991 7.436 5.345
San Martin 5.632 5.354 4.147
Tacna 2.604 2.482 2.029
Tumbes 1.765 1.641 1.441
Ucayali 3.676 3.424 2.741
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Anexo 4

Correo electrénico en respuesta a presentacion al Comité de Etica en Investigacion en seres
humanos de la Facultad de Medicina de la Universidad de Chile de proyecto de tesis
titulado: Oportunidad de vacunacion e dosis secuenciales de COVID-19 en Peru

M Gmail Ignacio Castro <ignaciocastroa@gmail.com=

Solicitud Ingreso N° 1190

ceish.med <ceish.med@uchile.cl= 3 de septiembre de 2024, 16:39
Para: Ignacio Castro <ignaciocastroa@gmail.com=

Estimado Dr. Castro.

Junto con saludar y esperando que se encuentre bien, le informo que su proyecto titulado "Oportunidad de vacunacion de
dosis secuenciales de covid-19 en Per(" ha sido recibido y revisado por la secretaria del Comité de Etica. Sin embargo,
debido a que su estudio involucra Unicamente la revision de una base de datos de libre acceso y anonimizada para la
recopilacidn de datos y no una intervencion de algdn tipe en seres humanos, no se ha considerado pertinente una revisidn por
parte de este Comite.

Para mayor informacion, puede revisar en nuestra pagina web en el apartado "Revision de proyectos”

(https://ceish.med uchile.clirequisitos.html) los requisitos que deben cumplir los proyectos para seringresados a revision por
nuastro equipo profesional.

Sin ofro particular y deseandole una buena jornada

Saludos cordiales

Comité de Et n Investigacién en seres humanos
Facultad de Medicina
Universidad de Chile

Puede ravisar el calendario de sesiones Aqui

Muestro horario de atencion presencial es lunes, miércoles y jueves de 8:00 a 16:50 y los viernes de 8:00 a 15:50. Puede
comunicarse con nuestra oficina en ese horario al teléfono 2 2978 9536 o con la secretaria ejecutiva del CEISH al 2 2978 9617
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Anexo 5

Dosis de vacunas COVID-19 administradas segun departamento, Peru.

Departamento Dosis 1 Dosis 2 Dosis 3 Dosis 4
n (%) n (%) n (%) n (%)

Amazonas 2.568 (1,12) 2.372 (1,06) 1.955 (1,00) 645 (0,91)
Ancash 8.178 (3,55) 8.226 (3,68) 7.663 (3,92) 4.304 (6,04)
Apurimac 3.115 (1,35) 3.048 (1,36) 2.444 (1,25) 778 (1,09)
Arequipa 11.169 (4,85) 10.533 (4,71) 9.082 (4,65) 2.216 (3,11)
Ayacucho 4.435 (1,93) 4.137 (1,85) 3.038 (1,56) 681 (0,96)
Cajamarca 9.462 (4,11) 9.081 (4,06) 6.905 (3,53) 1.950 (2,74)
Callao 8.146 (3,54) 7.954 (3,56) 7.436 (3,81) 3.646 (5,12)
Cusco 9.120 (3,96) 8.988 (4,02) 7.200 (3,69) 1.810 (2,54)
Huancavelica 2.234 (0,97) 2.181 (0,97) 1.668 (0,85) 480 (0,67)
Huanuco 5.268 (2,29) 5.012 (2,24) 4.278 (2,19) 1.389 (1,95)
Ica 6.886 (2,99) 6.669 (2,98) 6.569 (3,36) 2.965 (4,16)
Junin 9.050 (3,93) 8.875 (3,97) 7.591 (3,89) 2.484 (3,49)
La libertad 13.526 (5,87) 13.222 (5,91) 11.896 (6,09) 4.331 (6,08)
Lambayeque 8.878 (3,86) 8.845 (3,95) 8.034 (4,11) 2.477 (3,48)
Lima 83.089 (36,08) 81.576 (36,47) 74.720 (38,25) 30.822 (43,25)
Loreto 5.835 (2,53) 5.454 (2,44) 4.400 (2,25) 1.556 (2,18)
Madre de dios 1.240 (0,54) 1.080 (0,48) 769 (0,39) 171 (0,24)
Moquegua 1.492 (0,65) 1.436 (0,64) 1.326 (0,68) 401 (0,56)
Pasco 1.742 (0,76) 1.765 (0,79) 1.505 (0,77) 666 (0,93)
Piura 13.269 (5,76) 1.2707 (5,68) 11.175 (5,72) 3.403 (4,77)
Puno 7.955 (3,45) 7.584 (3,39) 5.383 (2,76) 1.064 (1,49)
San martin 5.564 (2,42) 5.306 (2,37) 4.142 (2,12) 1.122 (1,57)
Tacna 2.617 (1,14) 2.542 (1,14) 2.066 (1,06) 567 (0,80)
Tumbes 1.840 (0,80) 1.670 (0,75) 1.418 (0,73) 586 (0,82)
Ucayali 3.614 (1,57) 3.444 (1,54) 2.685 (1,37) 754 (1,06)
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Anexo 6

Hazard ratio de modelo Weibull por departamento, Peru.

Departamento Dosis 2 Dosis 3 Dosis 4
HR (p) HR (p) HR (p)
Lima 1.00 1.00 1.00

Amazonas 0.70 (0.00) 0.83 (0.00) 0.87 (0.00)
Ancash 1.07 (0.00) 1.06 (0.00) 1.28 (0.00)
Apurimac 0.66 (0.00) 0.86 (0.00) 0.82 (0.00)
Arequipa 0.80 (0.00) 0.85 (0.00) 0.68 (0.00)
Ayacucho 0.55 (0.00) 0.73 (0.00) 0.68 (0.00)
Cajamarca 0.80 (0.00) 0.75 (0.00) 0.73 (0.00)
Callao 1.16 (0.00) 1.05 (0.00) 1.05 (0.00)
Cusco 0.73 (0.00) 0.78 (0.00) 0.75 (0.00)
Huancavelica 0.59 (0.00) 0.77 (0.00) 0.81 (0.00)
Huanuco 0.57 (0.00) 0.84 (0.00) 0.86 (0.00)
Ica 1.07 (0.00) 1.05 (0.00) 1.11 (0.00)
Junin 0.89 (0.00) 0.90 (0.00) 0.83 (0.00)
La Libertad 0.88 (0.00) 0.99 (0.02) 0.92 (0.00)
Lambayeque 0.81 (0.00) 0.98 (0.00) 0.83 (0.00)
Loreto 0.59 (0.00) 0.85 (0.00) 0.92 (0.00)
Madre De Dios 0.44 (0.00) 0.75 (0.00) 0.74 (0.00)
Moquegua 0.79 (0.00) 0.97 (0.04) 0.82 (0.00)
Pasco 0.85 (0.00) 0.95 (0.00) 1.05 (0.05)
Piura 0.97 (0.00) 0.94 (0.00) 0.81 (0.00)
Puno 0.52 (0.00) 0.73 (0.00) 0.58 (0.00)
San Martin 0.70 (0.00) 0.76 (0.00) 0.78 (0.00)
Tacna 0.77 (0.00) 0.83 (0.00) 0.74 (0.00)
Tumbes 0.56 (0.00) 0.93 (0.00) 0.95 (0.05)
Ucayali 0.57 (0.00) 0.84 (0.00) 0.76 (0.00)
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Anexo 7

Porcentaje de personas que completaron el esquema inicial de vacunacién de COVID-19
Numero total de personas que recibieron todas las dosis prescritas por el esquema de vacunacion inicial, dividido por la
poblacién total del pais.

Share of people who completed the initial COVID-19 vaccination protocol
Total number of people who received all doses prescribed by the initial vaccination protocol, divided by the total population of the country.
EB Table & Map = Chart £ Settings
Chile
Peru
80%

South America

Israel

0%
40%
20%

% T T

Dec 2, 2020 Sep 12, 2021 Mar 31, 2022 Oct 17, 2022 May 5, 2023 Nov 21, 2023 Aug 12,2024

p Play time-lapse Dec 2, 2020 . ‘ Aug 12, 2024
Data source: Official data collated by Our World in Data (2024); World Health Organisation (2024); Population based on various sources (2024) - Learn more about this data
Note: Alternative definitions of a full vaccination, e.g. having been infected with SARS-CoV-2 and having 1 dose of a 2-dose protocel, are ignored to maximize comparability between countries. o - .

ccey
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Anexo 8

Oportunidad de vacunacion de dosis 2, 3 y 4 de COVID-19. Peru, aifios 2021-2023,
considerando dosis administradas a partir del 9 de febrero de 2021.

100% A

75% 1

50% -

Probabilidad de vacunacion

25%

0%4 _

Dosis

—— 2
. 3

0 60 120 180 240 300 360 420 480 540 600 660 720 780 840 900 960

Tiempo (dias)
Notas:
Se incluyen datos con fechas de vacunacion a pattir del 9 de febrero de 2021
En la figura se muestra la curva de Kaplan-Meier invertida
El tiempo O representa el momento de elegibilidad para ser vacunado

Las lineas punteadas representan el momento en el que se alcanza el 50% de probabilidad de vacunacién
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Anexo 9

Producto interno bruto por km? por departamento. Pert, afio 2018.

Departamento PIBkm?
Lima 4.420.153
Amazonas 40.566
Ancash 119.533
Apurimac 122.149
Arequipa 194.833
Ayacucho 52.537
Cajamarca 115.539

Callao ND

Cusco 65.898
Huancavelica 61.227
Huanuco 51.543

Ica 300.194

Junin 136.476

La Libertad 318.657
Lambayeque 349.934
Loreto 4.946
Madre De Dios 6.078
Moquegua 80.811
Pasco 31.532

Piura 171.535

Puno 56.549

San Martin 48.140
Tacna 112.890
Tumbes 108.692
Ucayali 19.924

Nota.

Adaptacién en base a Seminario B, Palomino L. Estimacion del PIB a nivel subnacional utilizando datos satelitales de
luminosidad en el Pert (1993-2018).(87)

PIBkm2: Producto Interno Bruto por km? ND: No disponible.
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