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Taquicardia como efecto adverso no descrito en m
la vacuna Comirnaty®© (vacuna COVID-19 mRNA
BNT162b2 de Pfizer-BioNTech): descripcion de 3

casos con antecedentes de SARS-CoV-2

Tachycardia as an undescribed adverse effect to the Comirnaty©
vaccine (BNT162b2 Pfizer-BioNTech Covid-19 vaccine):
Description of 3 cases with a history of SARS-CoV-2 disease

Varios son los efectos secundarios descritos en el ensayo de
eficacia y seguridad de la vacuna Comirnaty© (vacuna COVID-19
mRNA BNT162b2 de Pfizer-BioNTech)!. Tras la reciente vacunacién
a los profesionales sanitarios y, dado que estos son una poblacién
que ya ha padecido la enfermedad en un 24%2, se han comenzado
a declarar efectos adversos no descritos hasta la fecha en la ficha
técnica en la subpoblacién de 540 sujetos seropositivos para el
SARS-CoV-2 y en los que el perfil de seguridad no fue distinto al
observado en poblacién general>.

Presentamos 3 casos de profesionales sanitarios, médicos de
profesién, que recibieron la primera dosis de la vacuna el dia 18
de enero del 2021 (13:15 h). Estas personas trabajan en el mismo
departamento y en marzo del 2020, tras ocurrir un brote de SARS-
CoV-2enellugarde trabajo, presentaron la enfermedad sin precisar
en ningin caso ingreso hospitalario.

El efecto adverso comiin no publicado a dia de hoy, y al que tam-
poco se hace mencién en el Gltimo informe de Farmacovigilancia de
la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios?, fue
la taquicardia no relacionada con la hipertermia como primer signo
de aparicién de reaccién sistémica en los 3 casos. Por ello, se pro-
cedié a su notificacién al Centro Autonémico de Farmacovigilancia
en las primeras 48 h posvacunacion.

Con fecha 21 de enero del 2021, la Sociedad Espafiola de
Inmunologia elaboré una nota informativa sobre reacciones a la
primeradosis de lavacuna enindividuos que ya han pasado la enfer-
medad, advirtiendo que la vacunacién contaria como un segundo
contacto con el virus, desencadenando una respuesta mas vigorosa
del sistema inmunolégico en ellos’.

Caso1

Mujer de 60 afios con antecedentes de HTA, dislipidemia,
tiroidectomia total, portadora heterocigota de la mutacién factor
V Leiden. En tratamiento con ramipril, rosuvastatina y levotirox-
ina. Ultimo control tiroideo anual: TSH 1,12 wUI/ml (rango de

referencia: 0,270-4,200), T4 libre 1,44 ng/dl (rango de referencia:
0,93-1,70).

Present6 la enfermedad aguda el dia 8 de marzo del 2020, desa-
pareciendo la clinica en los siguientes 15 dias. El cuadro clinico
consistié en cansancio, fiebre, tos seca, mialgias, artralgias, diarrea,
hipersensibilidad en el cuero cabelludo y parosmia.

Se realizé una PCR que result6é negativa. Dos meses después se
hizo un test rapido de anticuerpos SARS-CoV-2 IgG con resultado
positivo.

Ultima serologia (ELISA) IgG 2,1 U (positivo > 0,8), el 2 de diciem-
bre del 2020.

Catorce horas después de recibir la vacuna, comenz6 con
taquicardia objetivada de 110 Ipm que cedi6 de forma espontinea
en aproximadamente 16 h, junto con alteraciones gastrointesti-
nales, dolor en el lugar de la puncién, con adenopatia locorregional,
cansancio, febricula e hipersensibilidad en el cuero cabelludo.

Caso 2

Mujer de 55 afios con antecedentes de enfermedad de
Hashimoto en tratamiento con levotiroxina. Ultimo control tiroideo
anual: TSH 0,608 pUI/ml (rango de referencia: 0,270-4,200), T4
libre 1,63 ng/dl (rango de referencia: 0,93-1,70).

Present6 la enfermedad aguda el 6 de marzo del 2020 y la sin-
tomatologia consistié en cansancio, escalofrios, fiebre, mialgias, tos
seca, cefalea frontal y parosmia, de 10 dias de duracién. Tras 8 dias
sin sintomas, reaparecié nuevamente la fiebre durante 6 dias mas.

PCR positiva el 15 de marzo; se negativiz6 el 5 de abril del 2020.

Ultima serologia (ELISA): IgG 0,9 U (positivo >0,8) el 2 de diciem-
bre del 2020.

Diez horas después de la administracién de la vacuna, comenz6
con taquicardia de hasta 120 Ipm, no coincidente con hipertermia,
que le dificultaba el suefio cediendo 24 h después de forma espon-
tanea, dolor en el lugar de la puncién y 8 h mas tarde cansancio,
escalofrios, febricula, mialgias, artralgias y rinorrea.

Caso 3

Mujer de 51 afios sin antecedentes personales de interés.

Present6 la enfermedad aguda el 6 de marzo del 2020, presen-
tando cansancio, mialgias, artralgias, cefalea, fiebre, hipersensibil-
idad cutanea, tos seca y diarrea.

Primera PCR positiva el 19 de marzo; se negativiz6 el 2 de abril
del 2020.
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Ultima serologia (ELISA): IgG 1 U (positivo > 0,8) el 2 de diciem-
bre del 2020.

A las 4:00 del dia 19 de enero se despert6 con taquicardia de
hasta 136 Ipm y extrasistoles. Posteriormente, aparecié dolor en
el lugar de la puncién, cansancio, escalofrios, febricula, mialgias,
artralgias, cefalea e hipersensibilidad cutanea generalizada. Toda
esta sintomatologia desapareci6 tras 36 h, salvo la extrasistolia
sintomadtica que ha sido valorada por el Servicio de Cardiologia,
pautandose tratamiento farmacolégico y seguimiento. Las extrasis-
toles no han remitido a pesar de haber transcurrido mas de 1
semana desde la administracién de la primera dosis de la vacuna.

Se da la circunstancia de que 2de los 3casos tenian como
antecedente enfermedad tiroidea que, por si misma, podria ser
causa de taquicardia, pero esta asociacién se descarté ya que en
ambas los controles tiroideos han permanecido estables en los lti-
mos afnos.

Consideramos que es preciso contrastar la apariciéon de esta
reaccién adversa tras la recepcién de la vacuna en sujetos con his-
toria de infeccién previa por SARS-CoV-2 y en caso de confirmarse
deberian tomarse las medidas necesarias en sujetos con cardiopatia
previa.
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Therapeutic drug monitoring of colistin in m
plasma and cerebrospinal fluid in
meningoventriculitis caused by a

carbapenem-resistant Enterobacter cloacae

Monitorizacion terapéutica de niveles de colistina en plasma y
liquido cefalorraquideo en meningoventriculitis causada por
Enterobacter cloacae resistente a meropenem

Clinical case

A 35-year-old 80kg man was admitted in the Resuscita-
tion Unit after a craniotomy and the placement of a double
external ventricular drainage for a malignant midline glioma
with obstructive hydrocephalus. After three weeks, when the
patient presented septic symptoms (C-reactive protein of 23 mg/dL,
42201eukocytes/mm?3) the drainages were replaced. The cere-
brospinal fluid (CSF) biochemistry was compatible with a bacterial
central nervous system (CNS) infection (glucose <2 mg/dL and pro-
teins 550 mg/dL). Broad spectrum antibiotic therapy was started
with intravenous (IV) linezolid 600 mg q12h and meropenem
2000 mg q8h in a 4h extended infusion.

Table 1
Colistin levels in plasma and CSF.

Five days later, a Class B carbapenemase (metallo-{3-
carbapenemase)-producing Enterobacter cloacae with intermediate
susceptibility to meropenem with minimum inhibitory concentra-
tion (MIC) of 8 mg/L and susceptible to colistin (MIC=0.20 mg/L)
was isolated in both CSF and blood cultures (drainages were not
cultured). In addition, a Class A carbapenemase (KPC)-producing
Klebsiella pneumoniae (colistin MIC <2 mg/L) and an extensively
drug-resistant Pseudomonas aeruginosa (colistin MIC < 0.5 mg|/L;
meropenem MIC=8 mg/L) were isolated in blood cultures. These
nosocomial microorganisms were not isolated in any other cul-
ture and they could be a consequence of an incorrect drainage
manipulation in a COVID pandemic situation, with a higher
prevalence of multi-drug resistant bacteria. Linezolid was stopped
and intravenous colistimethate sodium (CMS) at a dose of 6 MIU
q12h was added to meropenem due to the synergic effects of
both antibiotics.! In addition, intraventricular colistin (10 mg q4h
administered through each CSF drainage) was added to try to
ensure therapeutic concentrations into the CSF, as described in
exceptional cases.?>

On day 7 of CMS treatment, total colistin sulphate levels in
plasma, determined by high performance liquid chromatography,
were infratherapeutic (Css < 2 mg/L). Due to severity of the infection,

Day of CMS treatment Extraction time

Extraction site Colistin concentration (mg/L)

7 Trough or pre IV dose
Trough or pre IT dose
Peak (3 h after IT administration)
Trough or pre IT dose
Peak (3 h after IT administration)
Trough or pre IV dose

U N NN

—_

Plasma 1.0
Right CSF drain 2.5
Right CSF drain 5.6
Left CSF drain 2.5
Left CSF drain 4.4
Plasma 1.0
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