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PREFACIO. Segunda edicion, 2015

En la medida que aumenta en las Américas la poblaciéon
adulta, se hace necesario actualizar el conocimiento sobre
enfermedades prevenibles por vacunas dirigidas a la referida
poblaciéon. También internacionalmente se dan cambios pe-
riddicos en la incidencia de las enfermedades inmunopreve-
nibles, tal como esta sucediendo con sarmapion, tos ferina,
o la expansién de poliomielitis en algunas areas geograficas,
por citar solamente algunos ejemplos. Nuevas vacunas se van
incorporando y se modifican o amplian sus indicaciones para
las ya disponibles.

En esta segunda edicion de “Vacunaciones de los
Adultos. Manual Practico API”, los autores y editores he-
mos analizado con sentido critico los contenidos de la obra
inicial, efectuado ajustes y actualizaciones a la misma en
base a las evidencias cientificas actualmente disponibles y al
razonamiento y la discusién grupal. Se incorporaron algunas
nuevas vacunas y se optimizo y actualizé el calendario de in-
munizaciones de adolescentes y adultos.

Se esta dejando atras los tiempos en que se pensaba y
planificaba la vacunacion en base a las necesidades de nifios
y adolescentes, y debe incorporarse en la practica clinica el
manejo de la inmunizacién en adultos. Queda un camino por
recorrer en este sentido y el Manual es un insumo mas para
el conocimiento de las necesidades especificas de los adultos
en lo que hace a su proteccién por vacunas y una ayuda al
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clinico para evitar incurrir en oportunidades perdidas de va-
cunacién cuando en la consulta recibe a un paciente.
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Generalidades

Principios de la inmunizacion
F. ARRIETA, A. P. CELI

La inmunidad especifica puede inducirse naturalmente como
consecuencia de una infeccién o médicamente mediante la
inmunizacién activa o pasiva.

La inmunizacién, la accién y el efecto de inmunizar, es el
método por el cual se provee de proteccion especifica contra
patdégenos dafinos.

La inmunidad pasiva se produce sin la exposicion del sis-
tema inmune al antigeno infeccioso. Involucra la transferen-
cia de suero o gammaglobulinas especificas de un donante
inmune a un sujeto susceptible o la transferencia alternativa
de células inmunes del primero al segundo, y puede inducir-
se antes o inmediatamente después de la exposicién al agen-
te infeccioso.

La transferencia de inmunidad de la madre al feto por
pasaje de IgG a través de la placenta o de IgA a través del
calostro son ejemplos de adquisicion natural de inmunidad
pasiva. Adicionalmente, la inmunidad pasiva puede ser lo-
grada médicamente mediante la inyeccién de gammaglobu-
linas humanas o animales, ya sea profilacticamente (como
en el caso de hipogammaglobulinemia) o en situaciones de
exposicion a enfermedades infecciosas (tétanos, sarampidn,

19
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botulismo), o para prevenir o atenuar enfermedades debidas
a toxinas (mordeduras de reptiles).

La inmunidad activa tiene como principio fundamental la
exposiciéon a un antigeno contra el cual se generan defensas.

La exposicién a un patégeno durante una infeccién (clini-
camente aparente o no) puede producir una respuesta inmu-
ne protectora contra futuras exposiciones al mismo antige-
no. La administracién de antigenos vivos o muertos, o de sus
componentes antigénicos en forma de vacunas, constituye la
practica moderna de la inmunizacion.

Vacunas: definicion y clasificacion
F. ARRIETA, A.P. CELI

Definicion
Son productos bioldgicos que estimulan el sistema inmune
generando una respuesta y una memoria inmunoldgica.

Clasificacion

Las vacunas pueden ser clasificadas segun criterios microbio-

I6gicos o sanitarios.

A. Clasificacion microbiolégica: en este sentido, se pueden a
su vez dividir en:
1) vacunas bacterianas o virales,
2) vacunas vivas o inactivadas.
Las vacunas vivas son derivadas directamente del agente
que produce la enfermedad, al cual se le ha disminuido
la virulencia. Para producir inmunidad deben replicarse
en el organismo. La respuesta inmune que generan es
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idéntica a la producida por la infeccion natural. General-
mente es suficiente con aplicar una sola dosis, excepto
aquellas que se administran por via oral.

Inducen inmunidad humoral y celular. Su efectividad
puede verse alterada por anticuerpos contra ese antige-
no provenientes de cualquier fuente.

Son vacunas muy sensibles a la luz y al calor.

Las vacunas inactivadas pueden ser a células enteras o sus
fracciones. Estas Gltimas pueden ser polisacaridas, protei-
nicas o conjugadas (polisacarido unido a una proteina).
Las vacunas de polisacaridos estimulan el sistema inmu-
ne en su componente de células B; las conjugadas en los
componentes B y T y se asocian con una respuesta mas
completa, con posibilidad de proteccion de rebafio y con
generacién de memoria inmunolégica de larga duracion.
Estas vacunas inactivadas requieren generalmente varias
dosis.

Son vacunas que no contienen gérmenes vivos, por lo
tanto no replican en el organismo y no causan enferme-
dad infecciosa aun en personas inmunocomprometidas.
Generalmente no se ven afectadas por la circulacion de
anticuerpos contra ese antigeno.

Un resumen de las principales vacunas utilizadas se en-
cuentra en las tablas 1.1y 1.2.

B. Clasificacion sanitaria. Se pueden considerar:

1) Vacunas de uso sistematico. Son vacunas que tienen
interés individual y colectivo. Se aplican a toda la po-
blacion objetivo (excepto contraindicaciones).

2) Vacunas de uso no sistematico. Se administran frente a
una situacién de riesgo en particular, como por ejem- 21
plo viaje o exposicion laboral.
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Tabla 1.1. Vacunas bacterianas

Tipo de vacuna Vivas atenuadas Inactivadas
BCG Pertussis
Células enteras Fiebre tifoidea oral Fiebre tifoidea parenteral
Célera oral Colera parenteral
Subunidades Pertussis acelular
. Difteria
Toxoides
Tétanos

Meningococo

Polisacaridos
Neumococo 23 valente

Neumococo 7, 10y 13
valente

Conjugadas Haemophillus influenzae
tipo b

Meningococo

Tabla 1.2. Vacunas virales

vacuna Vivas atenuadas Inactivadas

Antipoliomielitica oral | Antipoliomielitica

parenteral
Influenza intranasal Influenza
Sarampion Hepatitis A
Virus enteros Rubéola Rabia
Parotiditis
Varicela L
Encefalitis japonesa
Zoster

Fiebre amarilla

Influenza

Subunidades Hepatitis B

Virus del papiloma humano

22
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Composicion de las vacunas

Las vacunas tienen diferentes constituyentes:

a) antigeno;

b) liquido de suspensién: puede ser agua destilada, solucion
salina o un medio bioldgico;

c) preservantes, estabilizadores y antibiéticos: para preve-
nir e impedir el crecimiento bacteriano (por ejemplo el
timerosal y neomicina);

d) adyuvantes: para aumentar la respuesta inmunitaria (por
ejemplo compuestos de aluminio).

Eficacia de las vacunas
F. ARRIETA, A.P. CELI

Es el grado de proteccién contra una infeccion determinada,
conferido por la vacunacién. Se expresa como el porcentaje
de vacunados que desarrollan protecciéon contra la enferme-
dad para la que han sido inmunizados.

Proteccion de rebaio
F. ARRIETA, A.P. CELI

Al lograr altas coberturas de vacunacién en una comunidad,

se reduce la probabilidad de infeccién y transmisién de una
enfermedad, por lo tanto, los susceptibles (no vacunados o
personas con esquemas de vacunacién incompletos) tienen 23
menor probabilidad de infectarse. Esto es lo que se conoce

como inmunidad colectiva o proteccién de rebafo.
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Intervalos recomendados entre dosis de la misma vacuna

El intervalo entre dosis de una misma vacuna nunca pue-
de ser menor al aconsejado, pues puede disminuir la eficacia
de esa vacuna. En cambio, la prolongacién de dicho intervalo
no afecta la eficacia.

Es altamente recomendable utilizar el mismo preparado
comercial para completar las series de vacunacién. Cuando
esto no sea posible, se considerard adecuado utilizar vacu-
nas similares aprobadas y producidas por otros fabricantes, o
producidas en diferentes paises por el fabricante del primer
compuesto.

Intervalos recomendados entre la aplicacion
de vacunas diferentes
F. ARRIETA, A.P. CELI

La administracién simultanea de varias vacunas diferentes
es aconsejable y puede evitar oportunidades de vacunacion
perdidas. Por lo general no hay contraindicaciones si se usan
jeringas independientes y se aplican en sitios diferentes.

Las vacunas inactivadas pueden administrarse simulta-
neamente o en cualquier momento en relaciéon con otra va-
cuna inactivada o atenuada.

Las vacunas vivas parenterales o intranasales pueden ser
administradas simultdneamente con cualquier otra vacuna
viva. Si por alguna razén esto no fuese posible (por ejemplo
por falta de vacuna), se debera respetar un lapso de cuatro
semanas entre las aplicaciones, para no ver disminuida su
eficacia.
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Tabla 1.3. Intervalos entre dosis

Tipo de antigeno (ags) Intervalo minimo entre dosis

Dos o mas ags inactivados Se pueden administrar simultanea-
mente o con cualquier intervalo en-
tre dosis

Ags vivos y ags inactivados Se pueden administrar simultanea-
mente o con cualquier intervalo en-
tre dosis

Dos o mas ags vivos parenterales Se pueden administrar simultanea-
mente. Si no se puede, deben sepa-
rarse por un lapso de 4 semanas

Las vacunas vivas orales no interfieren con otras vacunas
vivas parenterales en caso de no ser administradas simulta-
neamente (ver Tabla 1.3).

Precauciones y contraindicaciones de las
vacunas en adultos
F. ARRIETA, A.P. CELI

e Precaucion es una condicion en el potencial receptor que
puede aumentar la probabilidad o severidad de una re-
accion adversa o comprometer la inmunogenicidad del

producto que debe ser administrado.

e Contraindicacion es una condicion en el potencial recep-
tor que aumenta de manera importante la posibilidad
de una reaccion adversa severa. Las mas comunes son las
personas con compromiso severo de su sistema inmune y
las mujeres embarazadas, a quienes generalmente se les 25
contraindica recibir vacunas vivas.
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Precauciones y contraindicaciones de las
vacunas en los adultos
F. ARRIETA, A.P. CELI

Las siguientes NO constituyen contraindicaciones para recibir

vacunas:

e enfermedades agudas leves, con o sin fiebre;

e tratamiento con antibiéticos;

e exposicion o convalecencia de enfermedades;

e convivencia con personas embarazadas o inmunosuprimi-
das;

e lactancia;

e alergia a productos no contenidos en la vacuna;

e historia familiar de efectos adversos;

e aplicacion de PPD;

e vacunas multiples.

Conservacion de las vacunas
F. ARRIETA, A.P. CELI

La gran mayoria de las vacunas requieren ser conservadas
dentro de determinadas temperaturas para mantener su
eficacia. Esto es lo que se conoce como cadena de frio y es
de fundamental importancia para asegurar la calidad de las
vacunas a ser administradas. Este proceso debe asegurarse
desde el laboratorio productor hasta el momento de aplica-
cién de la vacuna.

Se reconocen tres niveles: central, regional y local, siendo
diferentes las temperaturas a las cuales se mantienen las va-
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cunasy el equipamiento necesario para lograrlo, pero similar
la importancia de los tres niveles.

Debe controlarse también la fecha de expiracion de los
productos. El stock debera rotarse, de manera que las vacu-
nas mas antiguas se utilicen primero.

Seguridad de las vacunas
F. ARRIETA

Las vacunas disponibles son seguras y efectivas. Esta seguri-

dad depende de una serie de pasos fundamentales:

e Produccion de vacunas de calidad: garantizar buenas
practicas de manufactura y control de calidad.

e Transporte y almacenamiento correcto: correcta cadena
de frio.

e Administracién segura: es decir, se debe respetar la dosis,
la via de administracion y realizar una practica de inyec-
ciones seguras:

— no debe perjudicar a quien la recibe;

— no debe exponer a riesgos evitables a quien la admi-

nistra y;

— no debe producir desechos que puedan ser peligrosos

para otras personas.

e Disposicion final de los materiales en forma segura.

Para mantener esta seguridad, es fundamental monito-
rear los posibles Efectos Supuestamente Atribuibles a la Va-
cunacién o Inmunizacién (ESAVI). Estos son cuadros clinicos
variables, que se presentan luego de la administracién de
una vacuna causando preocupacién y son supuestamente
atribuibles a la vacunacién o inmunizacién. Requieren una
rapida investigacién, de la cual se podra concluir que:
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|. se trata de un evento coincidente, no relacionado con la
vacunacion.

Il. Se trata de un evento relacionado con la vacunaciéon/in-
munizacion. En este caso podra ser debido a:
e errores operativos: errores en la preparacién, manejo

o administracion de la vacuna.

e Inherente a la vacuna (efecto adverso). Pueden ser:

— leves: por lejos, los mas frecuentes son inflamacion
local en el sitio de aplicacion, fiebre, malestar ge-
neral, erupcién cutanea, etc.

— Severos: son poco frecuentes e incluyen convulsio-
nes, encefalitis, etc.

lll. La investigaciéon no permite extraer conclusiones.

Acciones previas a la vacunacion
F. ARRIETA

Antes de la vacunacion, debe completarse un cuestionario
sobre la posible historia de reacciones anteriores y alergias.

Debe contarse con un equipo de infusién intravenosa y
sus soluciones, con adrenalina (1:1000) y con una camilla para
que el vacunado pueda acostarse si fuese necesario.

Todos los vacunados deben permanecer en el drea médi-
ca por al menos 15 minutos después de recibir la vacunacion.

La firma de consentimiento informado, para la inmuniza-
cion, del paciente o representante, puede ser requerida en
algunos paises.
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Vacunas y exposicion a mercurio
F. ARRIETA

El timerosal es un mercurial organico que se metaboliza a
etilmercurio y tiosalicilato. Es un efectivo preservante que
se ha utilizado por décadas para evitar la contaminacién de
las vacunas. Esto ha suscitado cierta inquietud por la segu-
ridad de su uso en lactantes y su posible vinculacién con el
autismo.

No se ha demostrado asociacién causal entre el timerosal
y el autismo. En muchos paises donde se retir6 esta sustan-
cia de casi todas las vacunas utilizadas en los programas de
inmunizacion, no se vio un descenso en el nimero de nifios
con autismo.

No obstante esta falta de evidencia, actualmente el ti-
merosal ha sido eliminado de casi todas las vacunas, como
medida de precaucion.

No se ha demostrado neurotoxicidad del timerosal en
adultos.

Vacunacion en situaciones especiales
F. ARRIETA, A.P. CELI

e Embarazo: se aconseja no aplicar vacunas vivas a las em-
barazadas, sobre todo durante el primer trimestre del
embarazo. No hay inconvenientes para la aplicacién de
las vacunas inactivadas.

e Inmunodepresion: los pacientes con inmunocompromiso 29
no deben recibir vacunas vivas, por el riesgo de sufrir in-
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fecciones graves. En el caso de que se trate de personas

bajo terapia inmunosupresora, si esta es:

— de corta duracién (<14 dias), se aconseja diferir la apli-
cacion de vacunas vivas hasta después de finalizada la
terapia inmunosupresora;

— prolongada, se aconseja diferir la aplicaciéon de vacu-
nas vivas hasta tres meses después de finalizada la te-
rapia.

En todos los casos, estos pacientes pueden recibir vacu-

nas inactivadas.

Personas con alteraciones de la coagulacion: las personas
con hemofilia, trombocitopenia, las que reciben antia-
gregantes plaquetarios o anticoagulantes, entre otras,
tienen un riesgo mayor de desarrollar hematomas como
consecuencia de la administracién de vacunas, las cuales
tienen una importancia mayuscula para ellosy deben apli-
carse. Cuando se indica una vacuna por via intramuscular,
su aplicacién debe ser supervisada de cerca por personal
de salud bien entrenado y el momento de la aplicacion
debe escogerse de acuerdo a la situaciéon individual del
paciente. Si un individuo recibe reemplazo de factores de
coagulacion, las vacunas por via intramuscular pueden
administrarse con mayor seguridad poco tiempo después
de una dosis. Se aconseja utilizar agujas finas (23G o me-
nor grosor), aplicar presion directa y constante (sin masa-
je) desde el momento de retirar la aguja hasta 10 minutos
después y observar detenidamente al vacunado antes de
que se retire del area médica.

Algunas veces es necesario cambiar la via de administra-
cién, por ejemplo aplicar la vacuna por via subcutanea
(debe consultarse la informacién especifica para cada va-
cuna).
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e Fiebre: la presencia de fiebre (38 °C o0 mas) hace necesario
posponer la vacunacién hasta después del cuadro.

Oportunidades perdidas de vacunacion en los
adultos
G. PEREZ SARTORI

El extraordinario éxito alcanzado con la inmunizacién de los
nifios no ha sido emulado en los adultos, en los cuales las
tasas de vacunacion suelen ser bajas y las oportunidades per-
didas, comunes.

Todo contacto de un adulto con su sistema de salud debe
ser considerado como una ocasién propicia para promover
sus inmunizaciones, por lo tanto, se pierde una oportunidad
de vacunacién cuando un adulto, elegible para recibir una
vacuna, no la recibe luego de un encuentro con su sistema
de salud.

Son varias las barreras, todas neutralizables, que se inter-
ponen a una adecuada cobertura vacunal en los adolescen-
tes y adultos. Las mas frecuentes son:

e problemas con el acceso a las vacunas: no disponibilidad
de la vacuna al momento de la indicacién, largas esperas,

costos elevados.

* Problemas con la consejeria: escasas consultas preventi-
vas en consultorio de los adolescentes y adultos, lo que
dificulta la promocién de las vacunas.

¢ Falta de conocimiento y falsos conceptos del personal de
salud, pacientes y padres acerca de la severidad de las 31
enfermedades que pretenden prevenir, la seguridad de
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las vacunas, las recomendaciones actuales, las contraindi-

caciones y las precauciones validas.

e Falta de promocién de la vacunacién y ausencia de mate-
riales educativos en lenguaje comprensible.

e Necesidad de orden médica para recibir vacunas habitua-
les pautadas en esquemas aceptados de vacunacion.

e No administracién de vacunas en forma simultanea.

e No administracion de vacunas en presencia de enferme-
dad leve.

e Falsas contraindicaciones para la vacunacion (ver «Capi-
tulo 1, Generalidades»).

La informacion contenida en estas guias tiene como obje-
tivo principal favorecer el acceso a la vacunacion de los adul-
tos, lo cual se logra con servicios ambulatorios de horarios
amplios y accesibles, auspiciando la vacunacién en el hospi-
tal (protocolos de vacunacién automatica antineumocécica
y antiinfluenza previo al alta de pacientes internados con
indicacién de recibirlas) y los programas de vacunaciéon en
otros &mbitos, tales como centros educativos, hogares de an-
cianos, la comunidad, asi como durante el control preventivo
de salud. En estas instancias es importante la revision y el re-
gistro rutinario del estado vacunal de los adultos, aconsejar
sobre las vacunas indicadas para cada paciente y valorar si
existen contraindicaciones o precauciones validas, asi como
comunicar los beneficios y los riesgos de las inmunizaciones.

Adicionalmente, es de ayuda educar a la poblacién a tra-
vés de los medios de comunicacién masiva para aumentar la
demanda de vacunas de los adolescentes y adultos.

Idealmente la vacunacion debe ser gratuita o con costos
reducidos.
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BCG: Bacilo Calmette—Guérin. Tuberculosis
F. ARRIETA

La tuberculosis es una enfermedad infecciosa, transmisible y
de distribucién universal, que permanece como un problema
de suma importancia en salud publica a nivel mundial.

Se estima que una tercera parte de la poblacién mundial,
mas de dos mil millones de personas, esta infectada por el
bacilo de Koch.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) calcul6é que
durante el afo 2012, 8,6 millones de personas enfermaron
de tuberculosis, esto incluye 1 a 1,2 millones de personas VIH
positivas (12-14%).

Asia y la region del Pacifico Occidental concentraron el
58% de los casos, Africa el 27%, la regién del Mediterraneo
Este el 8%, Europa el 4% y la region de las Américas el 3%.

Las mayores tasas de incidencia se encuentran en Africa.

Se calcula que durante 2012, 1,3 millones de personas
murieron por esta causa (940.000 personas VIH negativas y
320.000 VIH positivas).

El nUmero de muertes por esta enfermedad es inacepta-
blemente alto, ya que la mayoria de ellas fueron prevenibles.

La tuberculosis ocupa actualmente el segundo lugar en
el mundo como causa de muerte de personas por una enfer-
medad infecciosa.
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Aproximadamente el 75% de las muertes por tubercu-
losis (incluyendo y excluyendo a las personas VIH positivas)
ocurren en las regiones de Africa y del Sudeste Asiatico.

Agente causal

La tuberculosis puede ser causada por cualquiera de los mi-
croorganismos que integran el complejo Mycobacterium tu-
berculosis (M. tuberculosis, M. bovis, M. africanum, M. ca-
netti, M. microtti, M. pinnipediy M. caprae).

La gran mayoria de los casos son causados por M. tuber-
culosis, y es este microorganismo el de mayor importancia
sanitaria.

El reservorio mas importante de M. tuberculosis es el
hombre infectado.

La casi totalidad de los contagios se producen por via
aerégena. Otras formas de transmisién, mucho menos fre-
cuentes, son a través de la leche no pasteurizada (M. bovis),
por via transplacentaria en caso de tuberculosis miliar de la
madre (tuberculosis congénita), inoculacién directa, en au-
topsias, etc.

Las formas clinicas de tuberculosis son muy variadas y los
sintomas dependen de los érganos afectados. La forma mas
comun es la tuberculosis pulmonar, la que se manifiesta so-
bre todo por tos, expectoracién, astenia, anorexia, adelga-
zamiento, etc.

También pueden presentarse meningoencefalitis tuber-
culosa, tuberculosis pleural, tuberculosis ésea (por ejemplo
en columna vertebral —Mal de Pott—), tuberculosis cuta-
nea, etc.
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Vacuna BCG - Bacillus Calmette—Guérin

La vacuna BCG esta preparada con una cepa viva de M. bovis
atenuada y previene las formas mas graves de tuberculosis,
sobre todo en la nifez.

Esta vacuna existe desde hace mas de ochenta afos y es
una de las vacunas actuales mas ampliamente utilizadas. En
los paises en los que forma parte del programa nacional de
inmunizaciones infantiles, se administra a mas del 80% de
los neonatos y lactantes.

Todas las cepas vacunales actuales derivan del aislado
original de M. bovis que Calmette y Guérin sometieron a
numerosos ciclos de atenuacién entre 1909 y 1921. En pasos
por medios de cultivos posteriores, en diferentes condiciones
de laboratorio, se obtuvieron distintas cepas nuevas del BCG
con diferencias fenotipicas y genotipicas.

Con la finalidad de evitar desviaciones adicionales, la
OMS guarda, desde 1956, muestras liofilizadas de las cepas
vacunales.

Existen actualmente varias cepas de vacuna BCG, pero
ninguna de ellas es manifiestamente mejor que las otras y
no existe consenso acerca de cudl cepa es idénea para uso
general.

Estd documentado su efecto protector en nifios contra
la meningitis tuberculosa y la tuberculosis miliar. No evita la
infeccion primaria ni la reactivacion de la infeccion latente.
De esta manera, el efecto de la vacuna BCG en la transmision
de M. tuberculosis es limitado.

Normalmente no se recomienda la administraciéon de BCG
a los adultos, pero puede considerarse su administracion a
personas cuya prueba tuberculinica sea negativa y que man-
tengan un contacto inevitable y estrecho con personas con-
tagiadas con M. tuberculosis multidrogorresistente.

37



38

2
&
S
oo™

VACUNACIONES de los ADULTOS. MANUAL PRACTICO | API 2015

No se ha comprobado que la administracién de dosis mul-
tiples de la vacuna BCG presente ventaja alguna.

La vacuna puede causar positivizacion del Derivado Pro-
teico Purificado (PPD), pero no afecta los estudios que utili-
zan interferon gamma.

Via de administracion
Se recomienda su administracién por via intradérmica.

Edad de aplicacion

1. En paises con carga de morbilidad se recomienda su apli-
cacion lo mas cercano posible al nacimiento.

2. Ya se hizo referencia a la Unica indicacion de administra-
cién en adultos.

Conservacion
Se debe conservar entre 2y 8 °Cy proteger de la luz.

Eficacia

Generalmente oscila entre el 60 y el 80%. Esta variabilidad

depende de varios factores:

e diferencias en el disefio de los estudios,

e cepa utilizada en la vacuna,

e edad de la persona al momento de su vacunacion,

e exposiciéon previa de la persona a micobacterias no tuber-
culosas medioambientales,

e factores genéticos propios de la persona.

Duracion de la proteccion
Si bien no esta completamente aclarado, se considera que la
proteccién luego de la vacunacién neonatal disminuye pro-
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gresivamente hasta alcanzar niveles no significativos luego
de diez a veinte afos.

Efectos adversos

Pueden clasificarse como:

e locales: ulcera local persistente, absceso;

e regionales: linfadenitis regional;

e sistémicos: osteitis, diseminacién de infeccién por BCG
(muy poco frecuentes).

Contraindicaciones

e Personas con inmunodeficiencias,

* nifios de bajo peso al nacer ( menor a 2000-2500 g, de-
pendiendo del pais),

* embarazadas.

Nuevas vacunas antituberculosas
Dado que BCG provee solo una muy limitada proteccién con-
tra la tuberculosis pulmonar, la mas prevalente y contagiosa
forma de esta enfermedad, se hacen necesarias en forma ur-
gente nuevas vacunas antituberculosas.
Estas nuevas vacunas deberian cumplir con algunos re-
quisitos tales como:
e proteger contra la tuberculosis de reactivacién (la mas
frecuente en adultos),
e proveer proteccion por un periodo mayor que BCG,
e poder ser administradas a personas inmunocomprometi-
das, etc.
En los ultimos afos se ha progresado mucho en el de-
sarrollo de nuevas estrategias de vacunacion profilactica y
terapéutica (posexposicion) contra la tuberculosis.
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Las lineas de investigacion que mas apoyo reciben son
vacunas BCG modificadas por recombinaciéon genética, cepas
atenuadas de M. tuberculosis, las vacunas de subunidades y
las vacunas de ADN.

Con respecto a las vacunas profilacticas, las estrategias
mas importantes son dos:

e vacunas que deben administrarse tempranamente en la
vida, antes de que se produzca el contacto con M. tuber-
culosis. Se trataria de crear vacunas vivas mas eficaces,
sustituyendo la actual vacuna BCG.

e Vacunas tendientes a mejorar la inmunidad conferida por
BCG (o las nuevas vacunas) mediante revacunacion en la
ninez, en la adolescencia o en edad adulta, cuando se
instala la tuberculosis latente.

Las dos vacunas que estan mas avanzadas en términos de
su evaluacion clinica estan en fase llb, es decir, pruebas clini-
cas para estimar proteccion: Aeras 402 y MVA-852.

Asumiendo que alguna de estas dos vacunas demuestre
suficiente eficacia, la primera nueva vacuna antituberculosa
en cien afios podria estar pronta alrededor del afio 2018.

Se plantea también el desarrollo de vacunas terapéuticas
para uso en individuos con una tuberculosis activa. Serian
una herramienta terapéutica mds, administradas junto con
la quimioterapia antibiética, y permitirian acortar la dura-
cion del tratamiento.

Otros usos de BCG
Se utiliza vacuna BCG, en forma de instilacion intravesical,
como terapia coadyuvante en el tratamiento de algunos pa-
cientes con carcinoma urotelial de vejiga no invasivo.

En estos casos, el BCG utilizado tiene mayor concentra-
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cion de bacilos que el utilizado para la vacunacién de los re-
cién nacidos.
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Colera
H. VAZQUEZ

Agente, enfermedad y epidemiologia

El célera es una infeccion intestinal bacteriana aguda causa-
da por Vibrio cholerae serogrupos O1y 0139. V. cholerae O1
tiene dos biotipos: clasico y El Tor, y cada biotipo tiene dos
serotipos distintos: Inaba y Ogawa.

Son organismos de vida libre que se encuentran en agua
dulce y salobre. Se transmite por via fecal-oral y se adquiere
por el consumo de agua contaminada con heces de una per-
sona infectada, alimentos como frutas, verduras, pescados y
mariscos contaminados. La transmisién directa de persona
a persona, incluso a los trabajadores de la salud durante las
epidemias, no es frecuente.

Es una enfermedad que se manifiesta con diarrea acuosa
profusa y repentina, con el riesgo de colapso circulatorio y,
en cuestion de horas, con la muerte en los casos graves cuan-
do no son tratados adecuadamente. La base del tratamien-
to es la rehidratacién vigorosa (intravenosa u oral). En casos
moderados a graves los antibiéticos reducen el volumen de
la diarrea y la duraciéon de la excrecién bacteriana, siendo
esta Ultima importante en la configuracién de los brotes. La
doxiciclina, ciprofloxacina y la azitromicina son antibiéticos
efectivos, aunque los patrones de resistencia deben ser de-
terminados durante cada brote.

Desde 2001 hasta 2009, mas de 90% de los casos de céle-
ra se registraron en Africa, incluido el 98% de los casos y el
99% de las muertes durante el afio 2009. En 2010 se registra-
ron mas de 300.000 casos de célera y 7.500 defunciones, lo
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que se debid a la introduccion del célera en Haiti y Republica
Dominicana. En 2013 se registraron brotes en Cuba y México
a partir de la llegada de portadores procedentes de Haiti y
Republica Dominicana.

En 2011, 58 paises notificaron 589.854 casos de colera 'y
7.816 muertes por célera a la OMS. Histéricamente, la mayo-
ria de los casos de célera han sido informados desde Africa,
pero esto probablemente sea atribuible al subregistro en los
paises de las regiones endémicas de Asia.

Las medidas preventivas para evitar contraer célera se ba-
san en el cuidado por medio del consumo de agua y alimen-
tos y de la higiene de manos.

En la actualidad existen vacunas orales contra el célera.
Segun la OMS, el uso de vacunas contra el célera, en situa-
ciones de emergencia (epidemia), es aceptado, pero perma-
nece como un desafio por las dificultades para implementar
su aplicacion en gran namero de personas y evaluar su real
impacto benéfico.
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Vacunas disponibles

Agente inmunizante

Vacuna oral

inactivada

Mezcla de subunidad
B no téxica de la toxi-
na colérica recombi-
nante (TCB) mas cepas
muertas de V. cholerae
01 de ambos serotipos
y biotipos. Dos cepas
inactivadas por calory
dos por formalina

Vacuna de células
muertas sin
subunidad B

O1 clasico y El Tor;
0139. Cepas inactiva-
das por calor y por for-
malina

Inmunogenicidad y
eficacia

Al cabo de cuatro a
seis meses de su aplica-
cion, confiere una pro-
teccion a corto plazo
de 85 a 90% contra V.
cholerae O1 en todos
los grupos etarios

La eficacia acumula-
da a tres afos fue ma-
yor para nifios vacuna-
dos entre 5y 14 afios
(88%), intermedia pa-
ra personas de mayor
edad (61%) y baja para
nifos entre 1y 4 afios
(43%)

Efectos adversos

Raros: pérdida de ape-
tito, diarrea leve, coli-
cos abdominales o ce-
falea

Dolor abdominal, nau-
seas, vomitos, rash,
fiebre, prurito

Indicaciones'

A partir de los dos
anos de edad. En via-
jeros de corta estadia,
como minimo una se-
mana antes del con-
tacto

A partir del afio de
edad

Revacunacion

Cada 2 afios (cada 6
meses en niflos de 2-5
anos)

Cada tres ainos
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Contraindicaciones

Vacuna oral

inactivada

Enfermedad gastroin-
testinal aguda. No
usar en menores de
dos afos. Podria utili-
zarse en embarazadas
evaluando riesgos—be-
neficios

Vacuna de células
muertas sin
subunidad B

Enfermedad gastroin-
testinal aguda. No ha

sido evaluada su efica-
cia en inmunodeprimi-
dos y embarazadas

Precauciones

Hipersensibilidad co-
nocida al formalde-
hido

Hipersensibilidad co-
nocida al formalde-
hido

Uso simultaneo con
otras vacunas

No usar con la vacuna
de fiebre tifoidea oral

1. No hay una indicacion especifica para su uso en regiones endémi-

cas. Puede contemplarse su indicacion en viajeros del equipo de sa-

lud, ayuda humanitaria o fuerzas de paz que se trasladen a lugares

en situacion de brote epidémico.

Conservacion

Ambas vacunas se almacenan entre 2-8 °C.

Presentacion

VACUNA ORAL INACTIVADA

(Dukoral®)

Suspensién y granulado eferves-

cente

VACUNA DE CELULAS MUERTAS

SIN SUBUNIDAD B (Shanchol®)

1 dosis vial. Suspension oral

45



2,

\SOCIACIGy,

i

#’)“WMA 2

9,

46

2010155

VACUNACIONES de los ADULTOS. MANUAL PRACTICO | API 2015

Difteria, Tos ferina y Tétanos
P. HURTADO

Todas las personas deben estar vacunadas contra la difteria,
la tos ferina y el tétanos.

Difteria

Agente

La difteria es una enfermedad de distribucion universal, pro-
ducida por Corynebacterium diphteriae, un bacilo grampo-
sitivo aerobio no esporulado que produce toxinas solo si es
infectado por un virus bacteriéfago que porta la informa-
cién genética (tox gene), por lo que no todas las cepas son
toxigénicas.

Epidemiologia
La incidencia ha disminuido en el mundo occidental durante
los tltimos 50 a 75 aios. En los tltimos afios se han confirma-
do brotes en algunos paises de América Latina en relacién
con condiciones socioecondémicas deficientes, hacinamiento,
desnutricién y escasa cobertura de inmunizacién.

Entre 1994 y 2011 se han producido brotes en Ecuador,
Colombia, Bolivia y Paraguay.

Enfermedad

El reservorio es el ser humano. Hay portadores sanos. La
transmision es persona a persona por via aérea o, mas rara-
mente, por contacto con lesiones cutdneas o material con-
taminado por secreciones. El periodo de incubaciéon es de
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uno a diez dias. Puede tener varias formas clinicas segun su
localizaciéon. Las mas comunes son la tonsilar, la faringeay la
laringea, secundarias a una gran absorcién de toxina.

El paciente presenta un cuadro insidioso de fiebre y odi-
nofagia, sequido de la formacion de una membrana blan-
guecina a nivel faringeo que evoluciona a un aspecto gris
verdoso. Esta puede causar obstruccién respiratoria. Su re-
mocion produce sangrado. Puede complicarse con miocar-
ditis, neuritis motora (sobre todo de musculos oculares y
diafragma) u obstruccion respiratoria. La mortalidad es de
5a 10%.

El tratamiento consiste en el uso de antitoxina diftéricay
antibioticoterapia. Los contactos también deben recibir pre-
vencion a través de antibioticos.

Tétanos

Enfermedad producida por Clostridium tetani, un bacilo
grampositivo esporulado anaerébico que se encuentra en los
suelos y en el tracto intestinal de animales y humanos.

Epidemiologia

La incidencia de tétanos en el continente americano ha dis-
minuido gracias a la vacunacién universal. Se siguen notifi-
cando casos de tétanos neonatal y en individuos mayores de
60 afnos debido a una incorrecta cobertura vacunal.

Enfermedad

Se adquiere por contaminacion de heridas (aparentes e ina-
parentes). Las exotoxinas producidas por Clostridium tetani
interfieren con la produccién de neurotransmisores, produ-
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ciendo el cuadro clinico del tétanos, que aparece luego de
un periodo de incubacion de entre 3 y 21 dias y se caracteri-
za por espasmos musculares, trismus, opistétonos y rigidez
abdominal asociada a hipertermia, sudoracién, taquicardia
e hipertension. El cuadro clinico dura de tres a cuatro sema-
nas. Existen también formas localizadas. El tétanos puede
complicarse con laringoespasmo, fracturas, hipertensién,
infecciones nosocomiales, tromboembolismo de pulmén vy
neumonia aspirativa. La mortalidad es de 11 hasta 25% en
pacientes no inmunizados.

El tétanos neonatal se presenta en recién nacidos de
madres no inmunizadas. Ocurre habitualmente a través de
infecciones del cordéon umbilical, sobre todo si éste ha sido
cortado con material no estéril.

Tos ferina
La tos ferina o coqueluche es una enfermedad producida por
Bordetella pertussis, cocobacilo aerébico.

Epidemiologia

La tos ferina es una enfermedad endémica, que se distribu-
ye en todo el mundo con brotes cada dos a cinco afos. La
vacunacion universal de los nifios ha logrado una reduccion
marcada (90%) de su incidencia y mortalidad comparada con
el periodo prevacunacién en los paises con altas coberturas
vacunales. Sin embargo, continta siendo causa de muerte de
los niflos y un problema de salud publica, aln en paises con
alta cobertura vacunal de los nifios.
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En las ultimas décadas se ha constatado un aumento en el
nuimero de casos de infeccién por B. pertussis en nifios mayo-
res, adolescentes y adultos, quienes actian como fuente de
transmision hacia niflos no vacunados.

Enfermedad
La transmision es por via inhalatoria.

La incubaciéon es de una a tres semanas, después de las
cuales se inicia el periodo catarral (rinorrea, lagrimeo, infec-
cién conjuntival leve, febricula o fiebre de bajo grado y ma-
lestar general).

Esta fase puede durar pocos dias hasta una semana. En la
fase siguiente o paroxistica, aparece la tipica tos en accesos
con quejido inhalatorio o tos emetizante o cianozante, se-
guido de una fase de convalecencia.

Los adolescentes, adultos y las personas vacunadas sue-
len presentar cuadros atipicos con tos prolongada, lo cual
dificulta el diagnostico y favorece su transmision.

La enfermedad no deja inmunidad de por vida y la vacu-
nacién tampoco. Por ello, los adolescentes y adultos pueden
presentar mas de un episodio, generalmente atipico, con tos
prolongada no paroxistica.

Los adultos son, en la era pos vacunacioén, el reservorio y
fuente de transmisién para los nifios y lactantes.

Los lactantes no inmunizados pueden presentar cuadros
severos y mortales.
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Vacunas disponibles
dT

dT es la vacuna combinada del tétanos y de la difteria indica-
da para la inmunizacién de los adolescentes y adultos.

Composicién

— Toxoide diftérico: debe contener entre 1y 3 Lf-dosis y
demostrar una potencia de 2,8 unidades internacionales
(Ul) por dosis (método OMS) o 0,1 UIA/ml de suero (méto-
do NIH).

- Toxoide tetanico: debe contener entre 5y 30 Lf-dosis y
demostrar una potencia de 40 Ul por dosis (método OMS)
0 2 UIA/mI de suero (método NIH).

Presentacion
Vial monodosis: 0,5 ml.
Vial multidosis: por 10 dosis.

Conservacién
Debe conservarse entre 2 y 8 °C. No debe congelarse ya que

de esa manera se reduce la potencia del componente tetani-
co. Conserva la potencia por 18 a 36 meses. El frasco multido-
sis una vez abierto puede ser utilizado por cuatro semanas.

Dosis y forma de administracién
La dosis recomendada es de 0,5 ml, aplicada en forma in-
tramuscular en la regidn anterolateral externa del muslo o

brazo (musculo deltoides).

Inmunogenicidad y eficacia
Luego de una serie primaria completa casi todos los pacien-
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tes alcanzan el nivel protector de antitoxina (0,1 Ul/ml para
difteria y 0,01Ul/ml para tétanos). La eficacia es de 97% para
difteria y de 100% para tétanos.

El nivel de antitoxina disminuye con el tiempo, por lo que
se recomiendan dosis de refuerzo cada 10 aios.

Indicaciones

1) Para iniciar o completar esquema (utilizar dT)

* En adolescentes o adultos que no hayan sido vacunados
con DTP o DT debera administrarse dT en tres dosis (0,
4-8 semanas y 6-12 meses), continuando luego con re-
fuerzos cada diez afos.

e Las embarazadas que no registren vacunacién completa
recibirdn un esquema completo con dT, se sugiere susti-
tuir una de las dosis por dTpa. Si el esquema de vacuna-
cion fue completo y el tiempo transcurrido desde el ulti-
mo refuerzo es mayor de diez afos, se debe administrar
dTpa.

2) Refuerzo posherida o mordedura: puede ser necesario un
refuerzo de dt luego de heridas o mordeduras (ver tabla)

Efectos adversos
1. Reacciones locales: edema e induracién en el lugar de la

administracion.

Fiebre y sintomas sistémicos: poco frecuentes.
Reacciones de hipersensibilidad (tipo Arthus) dolor y ede-
ma del brazo comenzando entre la segunda y las ocho
horas de la administracién. Se observan en adultos que
suelen tener niveles altos de antitoxinas. Estos pacientes 51
no deben recibir dosis de refuerzo con frecuencia menor

a diez afios.
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4. Urticaria u otras reacciones por anafilaxia.

Contraindicaciones

No se debe utilizar en las siguientes situaciones:

1. alergia severa a la vacuna o alguno de sus componentes;

2. enfermedad aguda moderada o severa;

3. debe tenerse precaucion en personas que tengan antece-
dentes de haber padecido sindrome de Guillain—-Barré en
las seis semanas luego de haber sido vacunados.

La vacuna doble bacteriana puede utilizarse en inmuno-
comprometidos y embarazadas.

Uso simultaneo con otras vacunas
Puede combinarse con otros agentes inmunizantes en la mis-
ma preparacién (vacunas triple bacteriana, cuadruple, quin-
tuple y séxtuple tanto celular como acelular) o separados, en
cuyo caso deben ser administrados en sitios diferentes.

La administracion de inmunoglobulinas no interfiere con
la respuesta inmune al toxoide adsorbido.

52
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dTpa
La dTpa es la vacuna combinada contra el tétanos, la difteria
y la tos ferina (acelular) en dosis de adultos.

Composicion

— Toxoide tetanico 5Lf: no menos de 20 Ul.

— Toxoide diftérico 2Lf: no menos de 2 Ul.

— Antigenos de pertussis acelular (2,5 a 8 mcg PT, 5 a 8 mcg
FHA, 2,5 a 3 mcg PRN, 5 mcg FIM).

— Toxoide pertusicol: 8 microgramos.

- Hemaglutinina filamentosal: 8 microgramos.

— Pertactinal: 2,5 microgramos.

Presentacion
Viales monodosis o jeringas prellenadas 0,5 cc.

Dosis y forma de administracion

La dosis recomendada es de 0,5 ml, aplicada en forma in-
tramuscular en la region anterolateral externa del muslo o
brazo (musculo deltoides).

Conservacion
Estas vacunas deben conservarse entre 2 y 8 °C, en la par-
te central de la heladera, la que debe tener un sistema de

control de temperatura de maxima seguridad. No deben
congelarse, aun por cortos periodos, porque precipita el ad-
yuvante con pérdida de potencia de la vacuna. Conserva la
potencia durante 18 a 36 meses, dato que es indicado por el
fabricante.

El frasco multidosis, una vez abierto, conservado a la 53
temperatura mencionada, se podra utilizar por el término
de cuatro semanas.
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Eficacia
La eficacia de los componentes toxoide diftérico y tetanico
es similar que la de la vacuna dT.

La inmunogenicidad del componente pertussis de las
vacunas de pertussis acelular es similar o menor a la de las
células enteras, pero con menor reactogenicidad en adoles-
centes y adultos. Hay que tener en cuenta que la inmunidad
que provee esta vacuna cae en tres a cinco afos.

Indicaciones

Si bien la carga de enfermedad por tos ferina disminuyo sus-

tancialmente en el mundo, gracias a la vacunacién universal

de los niflos con DPT, actualmente se pretende incidir en la
morbimortalidad de los lactantes no inmunizados o insufi-

cientemente inmunizados. A fin de prevenir transmisién a

los lactantes no inmunizados o insuficientemente inmuniza-

dos se han utilizado diversas estrategias en distintos paises,
que se resefian a continuacion:

e Adolescentes: administracion de una dosis entre los 11y
los 18 afos.

e Adultos: remplazo de una dosis de dT por dTPa, especial-
mente en los contactos de nifios recién nacidos, prematu-
ros y lactantes de hasta 12 meses.

e Estrategia de capullo y vacunacién familiar: la estrate-
gia de inmunizacién de la puérpera (efecto capullo) y de
los convivientes (vacunacién familiar) ha demostrado en
Australia, Francia, Alemania, Austria y Costa Rica dismi-
nuir en un 70% el nimero de casos en nifios menores de
3 meses. Sin embargo, es dificil obtener la adherencia a
esta medida.

e Vacunacion de la embarazada: la administracion de la
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dTPa durante el embarazo es segura y favoreceria el
pasaje de anticuerpos protectores por via placentaria
para proteger al lactante, hasta que tenga edad de ser
vacunado, y ademas protegeria a la madre para que de
esta manera no le transmita la enfermedad al lactante.
La concentracion de anticuerpos luego de la vacunacién
hace pico en el primer mes y cae sustancialmente luego
del primer afio. Para que la transferencia de anticuerpos
al lactante sea 6ptima, se deberia vacunar en cada emba-
razo entre las 27 y 36 semanas de gestacién. En cuanto
a la seguridad, hay estudios que muestran la seguridad
de la administracion de dTpa durante el embarazo y es-
tudios que muestran que un intervalo corto entre dT y
dTpa (desde 21 dias a 2 aflos) no aumentaria el riesgo de
efectos adversos. De no haber recibido la vacuna durante
el embarazo puede administrarse en la lactancia.

e Personal de la salud: administracion de una dosis de dTpa
en reemplazo de los refuerzos de doble bacteriana, prio-
rizando a los que atienden nifilos menores de 12 meses.

¢ Manejo de las heridas: en caso de necesitarse esquema
primario de vacunacion en individuo con herida sucia o
mordedura puede sustituirse una dosis por dTPa

e Entodos los casos en que se prevé un contacto futuro con
nifos (nacimientos, ingreso de personal de salud a servi-

cios de pediatria, etc.) la vacunacién debe ser realizada
quince dias antes.

El grupo de consenso de APl plantea como estrategias a

utilizar para vacunacion contra tos ferina o pertussis:

1. Considerar la situacion epidemiologica de cada pais y la 55
cobertura vacunal de los nifos. Siempre se debe priorizar
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el mantenimiento de una buena cobertura vacunal con DPT
de los niios.

Se sugiere sustituir una dosis de dT por dTpa en adolescen-
tes de 12 a 18 aiios.

Vacunacion de las embarazadas con dTpa (en cada embara-
zo o en los embarazos cada 3 a 4 aios, teniendo en cuenta
el periodo intergenésico habitual de cada pais).
Vacunacion del personal de salud sobre todo el que asiste
lactantes.

Efectos adversos

Eritema, edema o dolor en el sitio de la inyeccién entre 20
y 60% de los casos.

Reaccién de Arthus.

Fiebre en aproximadamente 1,5% de los pacientes.

Contraindicaciones

No deben recibir vacuna dTpa aquellos individuos que
presenten antecedentes de anafilaxia por alguno de los
componentes de la vacuna o cuadro de encefalopatia
dentro de los siete dias de haber sido vacunados sin otra
causa demostrable.

Deben tomarse precauciones en el caso de antecedentes
de sindrome de Guillain-Barré dentro de las seis sema-
nas de la administracién de la vacuna y los cuadros de
enfermedad neuroldgica progresiva, en los que debera
postergarse la vacunacién hasta la estabilizacion de la
enfermedad.

No debe administrarse a pacientes que presentaron ence-
falopatia en los siete dias siguientes a una dosis de dTpa.
En caso de una reaccién tipo Arthus, la vacuna debe
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Situacion de Herida de bajo Herida de alto
inmunizacion riesgo riesgo
antitetanica
No vacunado, esque- Una dosis de dT Una dosis de dT y ga-
ma primario incomple- | Luego completar la se- | maglobulina antite-
to, vacunacion incierta | rie primaria tanica

Luego completar la se-
rie primaria
Esquema primario No requiere Una dosis de dT
completo, ultimo re-
fuerzo hace mas de
cinco aflos pero menos
de diez
Esquema primario Una dosis de dT Una dosis de dT
completo, ultimo re-
fuerzo hace mas de
diez afos.
postergarse hasta cumplir diez afios de la ultima dosis
de toxoide tetanico o diftérico. La inflamacién exten-
sa del miembro superior no es contraindicaciéon para la
vacunacion.

Uso simultaneo con otras vacunas

Se puede administrar simultdaneamente con otras vacunas,

actualmente en uso. Deben ser aplicadas en sitios diferentes.

Manejo de heridas y mordeduras

Siempre se debe realizar lavado profuso, retirar tejido desvi-

talizado, considerar la necesidad de antibioticoterapia y de

vacuna antirrabica en caso de mordeduras.

e Herida de riesgo: sucia, anfractuosa, mordedura, tejidos

desvitalizados, congelamiento, proyectil.

e dT: toxoide tetanico y diftérico tipo adulto; 0,5 ml via in- 57

tramuscular en regién deltoidea.
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250 Ul en general. Si han transcurrido mas de 24 horas
de la herida, el riesgo de contaminacion es alto y en que-
maduras, 500 Ul. En personas inmunodeprimidas debe
administrarse gammaglobulina antitetanica siempre que
la herida sea de alto riesgo, independientemente de su
situacion previa de inmunizacion antitetanica.

Cuando se administre toxoide y gammaglobulina, utilizar
jeringas distintas e inocular en sitios diferentes.

En general no es necesario reiniciar la vacunacién con
aquellas vacunas en las que se aplica mas de una dosis,
pero debe de asegurarse que se completa el esquema va-
cunal en el plazo mas corto posible respetando los inter-
valos minimos entre dosis sucesivas.
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Encefalitis japonesa
J. TORRES, H. VAZQUEZ

Agente, enfermedad y epidemiologia

La encefalitis japonesa (JE, por sus siglas en inglés) es una
infeccion potencialmente grave causada por un flavivirus,
transmitida por la picadura de mosquitos del género Culex,
los cuales abundan en arrozales y mantienen su ciclo vital
en pdjaros y cerdos. Es una enfermedad de areas rurales de
Asia, incluyendo el este de Rusia, Japén, China, India, Pakis-
tan y el sudeste asiatico. El riesgo de adquirir la enfermedad
aumenta con la duracién de la estancia; se estima un caso
por cada 5000 viajeros por mes, motivo por el que se indica
la vacunacion de forma especial a viajeros con estancias su-
periores a un mes, sobre todo si coinciden con los monzones
(junio—octubre).

Vacunas

La vacuna de la JE (Ixiaro®) estad constituida por virus inac-
tivados y se administra en dos dosis los dias 0 y 28 por via
intramuscular. Tiene una eficacia superior al 99% después
de la segunda dosis. Inicialmente su uso estaba indicado en
personas de edad > 17 afios y en mayo de 2013 se autoriz6 el

uso en nifilos de 2 meses a 16 anos.

Para los adultos, si se administré previamente la serie pri-
maria hace un afio, debe administrarse una dosis de refuerzo
si hay una reexposicién o si hay un riesgo continuo de infec-
cién por virus de la JE. En los nifos, los refuerzos no estan
definidos aun. 59
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Puede ser dada al mismo tiempo que otras vacunas.

Hasta un 20% de los vacunados puede tener cefaleay un
13%, dolores musculares. Esta contraindicada en individuos
alérgicos al aluminio o con reacciones de hipersensibilidad
previas, en pacientes con enfermedades graves y en mujeres
embarazadas o que dan lactancia.

Existe otra vacuna inactivada (JE-VAX®, IMOJEV®) que se

administra por via subcutdnea en tres dosis a los 0, 7 y 30
dias.
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Encefalitis centroeuropea
J. TORRES, H. VAZQUEZ

Agente, enfermedad y epidemiologia
El virus de la encefalitis transmitida por garrapatas (TBEV)
tiene tres subtipos: de Europa, de Siberia y del lejano orien-
te. Los roedores son reservorio del virus y si bien mas de cien
especies de animales se infectan, solo el hombre se enferma.

La mayoria de las infecciones TBEV son resultado de las
picaduras de garrapatas en las zonas boscosas durante el
periodo primavera-verano, por realizar actividades como
camping, senderismo, pesca, ciclismo o trabajo al aire libre.
También puede ser adquirida por la ingestién de productos
lacteos no pasteurizados (leche y quesos) de cabras, ovejas o
vacas infectadas.

Las regiones endémicas comprenden Alemania, Austria,
la Republica Checa, Eslovaquia, las republicas balticas (Leto-
nia, Lituania, Bielorrusia, Estonia) y hacia el este hasta Asia.

Vacunas

La vacuna contra la encefalitis transmitida por garrapatas

estd indicada para:

1. personas residentes en areas endémicas, trabajadores
de alto riesgo y viajeros a zonas forestales o rurales del

centro—norte—este de Europa (Republica Checa, Austriay
Alemania), paises balticos (Letonia, Suecia), Rusia y paises
del centro de Asia.

2. Viajeros que se dirigen a zonas rurales y boscosas de esos
paises durante el periodo de primavera-verano para ha-
cer actividades al aire libre. 61
Es una vacuna de virus inactivados. Como efectos secun-
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darios pueden aparecer reacciones locales ocasionales o ge-
nerales como nauseas, cefalea, astenia o dolor de la extremi-
dad. Raramente, provoca fiebre > 38 °C de corta duracion,
vomitos o exantema transitorio.

La proteccion empieza dos semanas después de la segun-
da dosis.

Es recomendable iniciar la vacunacién al menos dos me-
ses antes del viaje.

Las vacunas de la ECE se administran en tres dosis el dia 0,
1-3 meses y 9-12 meses por via intramuscular en el deltoides.
Se puede hacer una administracion rapida a los 0-7 y 21 dias.
Encepur® esta indicada a partir de los 12 afios de edad.

FSME-IMMUN Inject® esta indicada en adultos y la dosis
es de 0,5 ml. En ambas vacunas, pueden observarse reaccio-
nes locales en la zona de la inyeccién y en algunas personas,
febricula.

En los individuos que mantienen la residencia o viajan rei-
teradamente a las zonas endémicas, se recomiendan dosis de
refuerzo cada tres a cinco anos.

Los efectos secundarios mas frecuentes son locales, mu-
cho menos frecuentes son el malestar general, la fiebre, el
dolor de cabeza o el dolor muscular pasajeros.

Las vacunas estan contraindicadas en individuos con his-
toria de hipersensibilidad a ellas, en embarazadas o lactan-
tes, en menores de 12 meses y en caso de enfermedad grave
activa.
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Fiebre amarilla
H. VAZQUEZ, J. TORRES

Agente, enfermedad y epidemiologia

La fiebre amarilla (FA) es una fiebre hemorragica viral produ-
cida por un virus de ARN que pertenece al género Flavivirus
y es transmitida por mosquitos, principalmente Aedes sp. o
Haemagogus spp. Los primates humanos y no humanos son
los principales reservorios del virus.

La FA es endémica en la regiéon ecuatorial de Africa y
América del Sur, donde se encuentra en expansion geografi-
ca desde 2008 con registro de numerosas epizootias en mo-
nos y casos humanos de adquisicién en personas expuestas
no vacunadas en relacién con dichos brotes zoonéticos. A
pesar de la presencia de vectores apropiados de Aedes sp.,
nunca ha sido reportada en Asia.

En América existen dos ciclos de transmision, uno selva-
tico y otro urbano, mientras que en Africa, ademas de es-
tos dos, existe uno intermedio que enlaza el selvatico con el
urbano.

La FA puede ser asintomatica, leve (85%) o grave (15%),
esta Ultima con manifestaciones hemorragicas y letalidad
entre 50y 60%.

La incubacion es de tres a seis dias y la enfermedad tipi-

ca evoluciona en tres periodos: infeccion (fiebre, escalofrios,
dolor de cabeza, dolor de espalda, mialgias, postracién, nau-
seas y vomitos), remision (corta mejoria, leucopenia, neutro-
penia, aumento de las transaminasas y albuminuria) e intoxi-
cacioén ictericia, sintomas hemorragicos y falla multiorgéanica. 63
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No existe un tratamiento especifico y la forma mas efec-
tiva de proteccion es la vacunacion.

La vacuna contra FA es indicada en los viajeros por dos
motivos: por exposicion a la enfermedad en zonas endémi-
cas de Africa y Sudamérica o porque el pais a visitar lo soli-
cita como requerimiento para el ingreso a su territorio en
aplicacion del Reglamento Sanitario Internacional (RSI) 2005
(proteccién de los paises vulnerables a la importacion de la
infeccioén).

Por lo tanto, puede considerarse una vacuna recomenda-
da o requerida.

Vacunas disponibles y sus caracteristicas
Tipos y composicion de las vacunas disponibles
Las vacunas actuales contra la fiebre amarilla tienen como
base lotes derivados de la cepa original atenuada 17D. Son
vacunas liofilizadas y termoestabilizadas obtenidas en hue-
vos embrionados de pollo exentos de agentes patdgenos es-
pecificos. Cada dosis debe contener como minimo 1000 DL50
(dosis letal 50%) en ratones, o su equivalente en unidades
formadoras de placas (UFP), que cada laboratorio productor
debe determinar.

Actualmente se fabrican dos vacunas de subcepas 17 D: la
17DD y la 17 D-204.

Ambas contienen 1000 DL50 por cada dosis de 0,5 ml .No
contienen adyuvantes.

Inmunogenicidad y eficacia

La eficacia es mayor a 95%. La inmunidad es duradera, aun-

que no se conoce con certeza si persiste toda la vida.
Recientemente, el Grupo de Expertos en Asesoramiento
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Estratégico sobre Inmunizacion (SAGE) de la OMS examiné
las Gltimas pruebas cientificas y determiné que una Unica
dosis de la vacuna es suficiente para inmunizar de por vida
contra la fiebre amarilla.

A pesar de esta determinacion del SAGE, el RSI requiere
revacunaciones cada diez afios para validar el Certificado In-
ternacional de Vacunacion contra la fiebre amarilla.

Efectos adversos

Los efectos adversos de la vacuna pueden ser leves o graves.

Los efectos adversos leves se presentan entre tres y siete dias

posvacunacion y entre ellos se encuentran cefalea, mialgias,

fiebre, malestar general y dolor en el sitio de la aplicacién. Se
observan en < 25% y solo el 1% es invalidante.
Los efectos adversos graves comprenden:

1) Reacciones de hipersensibilidad: tienen una incidencia de
0,8-1,8 eventos por 100.000 dosis distribuidas y se mani-
fiestan por rash, urticaria o sintomas respiratorios (por
ejemplo, broncoespasmo, edema faringeo).

2) Enfermedad neurotrépica: es un efecto adverso grave
pero muy pocas veces mortal. Incluye diferentes sindro-
mes neuroldgicos: meningoencefalitis (enfermedad neu-
rotrépica), sindrome de Guillain—Barré, encefalomielitis
diseminada aguda y paralisis bulbar. La enfermedad neu-
rolégica se presenta, por lo general, entre uno y treinta
dias posteriores a la aplicacion de la vacuna. La incidencia
de enfermedad neuroldgica en mayores de 60 afios es de
17 casos por cada millén de dosis aplicadas.

3) Enfermedad viscerotrépica asociada a la vacuna antia-
marilica: constituye una complicaciéon potencialmente fa-
tal. Se presenta en personas mayores de 60 afios (se cree
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que por senescencia del sistema inmune), en pacientes
con antecedentes de enfermedad benigna o maligna del
timo, miastenia gravis y en pacientes inmunocomprome-
tidos. Se presenta solo con la primovacunacién y puede
desencadenarse a partir del primer dia de realizada esta.
La incidencia estimada es de uno a tres casos por cada
millén de dosis aplicadas. En mayores de 60 afos la in-
cidencia es alta: un caso por cada 40.000 a 50000 dosis
aplicadas, y por encima de los 70 afios de edad es aun
mayor: un caso por cada 20000 a 30000 dosis aplicadas.

Indicaciones
Por exposicion al riesgo

Toda persona mayor de nueve meses de edad que viva en
area endémica.

Viajeros a zonas endoepidémicas (diez dias antes del in-
greso si es primovacunacion).

Por requerimiento sanitario internacional

Viajeros a paises que no tienen ciclos de transmisioén, pero
tienen un riesgo tedérico de importacién por presencia del
vector por aplicacion del RSI.

Dosis y vias de administracion

Esquema: se aplicara una dosis de 0,5 ml tanto en nifios
como en adultos.

Via: intramuscular.

Lugar de aplicacién: en la regién anterolateral del muslo
o parte superior del brazo (musculo deltoides).

La revacunacion es cada diez afios en caso de viajes desde
zonas endémicas o epidémicas, solo por el RSI.
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Contraindicaciones

e Niflos menores de seis meses de vida.

e Personas con antecedentes de enfermedades del timo
(de cualquier estirpe).

e Miastenia gravis.

e Reaccion anafilactica a la ingestion de huevos y sus deri-
vados.

¢ Inmunocomprometidos (en especial oncohematolégicos).

e Embarazo. En caso de no poder evitar el riesgo de expo-
sicion, aplicarla luego del sexto mes de embarazo.

e Se recomienda evitar la vacunacion en los seis primeros
meses de la lactancia. Esto es debido al reporte de trans-
mision del virus 17DD a través de la leche materna.

Precauciones
e Mayores de 60 aflos que se vacunen por primera vez.
¢ Nifos entre seis y nueve meses de edad.

Interacciones

La vacuna contra la fiebre amarilla se puede administrar
simultdaneamente con cualquier vacuna, incluso con otras
vacunas inyectables de virus vivos atenuados (sarampion,
rubeola, paperas, varicela), siempre y cuando sean aplicadas
en sitios diferentes. La Unica excepcién es la vacuna contra
el célera inactivada, que no se debe administrar simultanea-
mente con la vacuna antiamarilica. Estas dos vacunas deben
ser aplicadas con un intervalo de por lo menos tres semanas
para que generen una buena respuesta inmunitaria. Si la
vacuna antiamarilica no se administra simultdneamente con
las vacunas inyectables de virus vivos (sarampién, rubéola,
paperas, varicela), estas se deberan aplicar respetando un in-
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tervalo minimo de cuatro semanas. Las gammaglobulinas no
interfieren la respuesta inmunitaria de la vacuna.

Conservacion

Debe conservarse entre 2 °Cy 8 °C. Luego de reconstituida,
solo permanece viable por 1 hora. Los viales multidosis de
vacuna reconstituida deben almacenarse a 2 °Cy 8 °Cy tam-
bién deben utilizarse dentro de la hora. Cualquier vacuna
que no se utilice dentro de una hora de reconstitucién debe
ser desechada.

Presentacion

Nombre comercial Presentacion

1 dosis de 0,5 ml cada diluyente

Stamaril® 5 dosis de 0,5 ml cada una cada dilu-

yente

5 dosis

Vacuna contra fiebre amarilla

10 dosis de 0,5 ml cad
Bio-Manguinhos® osis de m! cada una

50 dosis cada diluyente
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Fiebre hemorragica argentina. Virus Junin
H. VAZQUEZ

Agente, enfermedad y epidemiologia

La fiebre hemorragica argentina (FHA) es una zoonosis viral
aguda que afecta principalmente a los trabajadores rurales
de la pampa hiumeda de Argentina, donde existen los roedo-
res reservorios, los Calomys musculinus.

El drea endémica comprende el sudoeste de la provincia
de Cérdoba, noroeste de la provincia de la Pampa, sur de
Santa Fe y norte de Buenos Aires, aproximadamente 150.000
km?2, con una poblacién en riesgo estimada de 5.000.000 de
personas

El agente etioldgico de la enfermedad es el virus Junin;
pertenece a la familia Arenaviridae y dentro de ella, al deno-
minado grupo del Nuevo Mundo.

La principal fuente de contagio es la inhalacién de aero-
soles de las excretas de los roedores infectados que contami-
nan las dreas que habitan.

La enfermedad presenta estacionalidad, con picos en
otofno que coinciden con la estacidon de cosecha mayor y con
el aumento de la densidad de roedores. Se reconocen tres
formas clinicas en el ser humano: leve, moderada y grave.

Las formas graves pueden ser hemorragicas, neurolédgicas o
mixtas. La letalidad sin tratamiento oscila entre 15y 30%
y se reduce al 1% cuando se aplica el tratamiento especifi-
co (plasma inmune en dosis estandarizadas de anticuerpos
neutralizantes) dentro de la primera semana del inicio de los
sintomas. 69
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Vacuna disponible y sus caracteristicas

Tipoy composicion de la vacuna disponible en América
Latina

La vacuna emplea como agente inmunizante el virus Junin
vivo atenuado, cepa Candid #1 obtenida por pasajes sucesi-
vos en células de pulmén de mono (FRhL-2) y contiene neo-
micina. Tiene una potencia de 104 UFP/ml, medida en prueba
de neutralizacién de placas de virus Junin en células Vero.

La vacuna se fabrica actualmente en Argentina en el Ins-
tituto Nacional de Enfermedades Virales Humanas de Perga-
mino (INEVH).

El desarrollo de esta vacuna es el resultado de un pro-
yecto internacional que involucré al Ministerio de Salud de
Argentina, al Instituto Nacional de Enfermedades Virales
Humanas (INEVH-ANLIS), a la Organizacién Panamericana
de la Salud (OPS-OMS) y al United States Army Medical Re-
search Institute of Infectious Diseases (USMRIID). Los ensayos
preclinicos y clinicos se llevaron a cabo en EE.UU. y Argenti-
na, con vacuna producida en el Instituto Salk, de Swifwater,
Pensilvania, EE.UU. El INEVH de Pergamino, Argentina, de-
sarrollé el proyecto de produccion de Candid #1 en ese pais
y realiz6 entre 2005 y 2006 un ensayo de comparabilidad en
946 voluntarios humanos sanos entre la vacuna nacional y la
producida en los EE.UU., demostrando la equivalencia entre
ambas vacunas.

Inmunidad y eficacia

A los quince dias posvacunacién, ya se detectan anticuerpos
en un porcentaje significativo de los vacunados, mientras
que a los dos meses mas del 90% ha desarrollado respuesta
inmune. Esta inmunidad especifica podria mantenerse apa-
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rentemente de por vida, ya que se ha demostrado la per-
sistencia de los anticuerpos hasta por mas de quince anos
luego de la vacunacion en el 90% de los casos estudiados.
Los estudios de persistencia de la respuesta inmune se conti-
nuan realizando en el INEVH. La vacuna tiene una eficacia de
95,5% en personas de 15 a 65 afios de edad.

Efectos adversos

La tolerancia a la vacuna Candid #1 es muy buena. Los efec-
tos adversos son leves, poco frecuentes, de duracién limitada
y de resolucién espontanea o con tratamiento sintomatico.
Se presentan dentro de las tres semanas posteriores a la in-
munizacién y dentro de ellos podemos mencionar: cefalea,
decaimiento, mialgias, fiebre, nduseas o vomitos, dolor re-
troocular, mareos, lumbalgia y exantema. También, leucope-
nia leve (< 4.000 blancos/mm?3), plaquetopenia leve (<150.000
plaquetas/mm?3) y microhematuria. Estas alteraciones pue-
den ocurrir aisladas o asociadas.

Indicaciones

La vacuna se indica a partir de los quince afos de edad a re-
sidentes de areas endémicas de la enfermedad de las provin-
cias de Santa Fé, Cérdoba, Buenos Aires y La Pampa. También
a viajeros a la regién por lo menos un mes antes de que rea-
licen actividades de riesgo, a fin de asegurar la proteccién.

Contraindicaciones

No se debe administrar en:

® pacientes coninmunocompromiso congénito o adquirido;

e embarazo: no se conocen los efectos de la vacuna duran-
te el embarazo;
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e lactancia: se ha aislado virus Junin en la leche de mujeres
con FHA que se encontraban lactando.

Dosis y via de administracion

Una sola dosis de 0,5 ml de producto reconstituido por via
intramuscular en el deltoides. La revacunacién no ha sido
evaluada aun, dado que transcurridos quince afos desde
una unica dosis hay persistencia de la respuesta inmune es-
pecifica en el 90% de los vacunados que se han estudiado.

Usos simultaneos con otras vacunas
No se dispone de datos. Deberd ser utilizada sola hasta nue-
vos estudios.

Conservacion, presentacion

Presentacion en frasco ampolla liofilizado para aplicacién de
diez dosis acompafadas de una ampolla de diluyente de 5,5
ml de agua estéril para inyeccién.

El frasco puede conservarse entre —18 a —22 °C protegido
de la luz solar por cinco afios, y durante 30 dias entre 2y 8 °C.
El diluyente se conserva entre 2y 8 °C. Una vez reconstituida,
debe ser utilizada dentro de las 12 horas y mantenida entre
2y8°C.
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Fiebre tifoidea. Salmonella typhi
H. VAZQUEZ

Agente, enfermedad y epidemiologia

La fiebre tifoidea es una enfermedad bacteriana, febril y
aguda, potencialmente mortal. Se adquiere por transmisién
fecal-oral, mediante el consumo de agua o alimentos que
han sido contaminados con deyecciones de una persona con
sintomas o convaleciente o un portador asintomatico créni-
co de Salmonella typhi.

La bacteria es un bacilo negativo, anaerobio facultati-
vo, con flagelos, que desarrolla capsula, pero no esporas.
Se caracteriza por sus antigenos flagelar H, lipopolisacarido
O (LPS) y polisacarido capsular de virulencia (Vi), que se en-
cuentra en la superficie de cepas recién aisladas.

Tras la ingestion, las bacterias penetran en la mucosa
del intestino delgado por transcitosis y son recogidas por
los macréfagos o se difunden en los ganglios linfaticos me-
sentéricos. Luego se produce una bacteriemia primaria y el
patdégeno penetra rapidamente en todo el sistema reticu-
loendotelial. Esto es seguido por una bacteriemia secundaria
asociada con la enfermedad clinica. Salmonella typhi mues-
tra también una notable predileccion por la vesicula biliar,

donde la infeccién tiende a convertirse en crénica, especial-
mente en individuos con una afeccién vesicular previa.
Se estima que cada afio se producen 22 millones de casos
y 216.000 muertes por fiebre tifoidea en todo el mundo, por
lo que la OMS la identifica como un problema serio de salud
publica. 73
Su incidencia es mayor en personas de edades compren-
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didas entre los 5y 19 aflos de edad. La enfermedad esta casi
ausente en los paises desarrollados, pero aun es frecuente en
los paises en desarrollo. El riesgo es mayor para los viajeros a
Asia del Sur (seis a treinta veces mayor que todos los demas
destinos). Otras areas de riesgo incluyen este y sudeste de
Asia, Africa, y América Central y del Sur (incidencia de 50
casos cada 100.000 habitantes). Paises como Chile han logra-
do en pocos ainos reducir eficazmente la incidencia. Fue asi
como en el afio 2006 este pais logré una tasa histérica de 1,2
casos cada 100.000 habitantes.

Los viajeros que visitan amigos o familiares estan en ma-
yor riesgo. Aunque este aumenta con la duracién de la es-
tancia, la enfermedad puede adquirirse aun durante visitas
cortas a paises donde la enfermedad es endémica.

Los viajeros a Asia meridional tienen un riesgo mayor de
infecciones por Salmonella typhi resistente al acido nalidixi-
co o con resistencia antibidtica multiple, es decir, resistencia
a la ampicilina, cloranfenicol y trimetoprim-sulfametoxazol.

Vacunas disponibles y sus caracteristicas

Tipos y composicion de las vacunas disponibles

Existen dos vacunas disponibles contra fiebre tifoidea:

— vacuna oral atenuada de Salmonella typhi (cepa Ty21a),
que se presenta en capsulas entéricas de 200 mg, conte-
niendo en forma liofilizada 2-6 x 109 UFC de Ty21a;

— vacuna parenteral de polisacarido Vi: vacuna parenteral
que contiene el polisacarido capsular Vi purificado de
Salmonella typhi.

Cada dosis de 0,5 ml contiene 25 pg del polisacarido
capsular purificado y fenol como preservante. Se prepara a
partir de un polisacarido capsular purificado de Salmonella
typhi cepa Ty2.
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Inmunogenicidad y eficacia

Vacuna oral atenuada de Salmonella typhi (cepa Ty21a)

e Un posible mecanismo de prevencion de esta enferme-
dad puede ser por provocacion de una respuesta de in-
munidad local en el tracto intestinal. Esta inmunidad lo-
cal puede ser inducida por la ingestion oral de una cepa
viva atenuada de S. typhi que crea una pseudoinfeccion.

e La inmunidad aparece entre los diez y los catorce dias
después de la tercera dosis.

e Laduracién de lainmunidad se estima entre tres y cuatro
anos.

e La eficacia es del 50%. Se ha demostrado que la eficacia
es mayor en personas que reciben cuatro dosis que en las
que reciben esquemas con menos dosis.

Vacuna parenteral de polisacarido Vi

e Se detectan anticuerpos a los siete dias después de la in-
yeccion y el titulo protector estimado, 1 pg/ml, persiste
durante aproximadamente tres afnos.

e La tasa de seroconversion es aproximadamente de 90%
en paises no endémicos y a veces menor en paises endé-
micos. Esta ultima observacion ha sido relacionada con
el estado de mala nutricién y una muy alta incidencia de
enfermedades concomitantes.

e La eficacia es de 55% a 74%.

Ambas vacunas protegen alrededor del 55% de los re-

ceptores, por lo cual los viajeros deben recordar que la va-
cunacion contra fiebre tifoidea no es 100% efectiva, y con-
tinuar con las medidas de cuidado en el consumo de aguay
alimentos. 75
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Efectos adversos
- Vacuna parenteral de polisacarido Vi: los mas frecuentes

son dolor, eritema e induracion en el sitio de aplicacién

que se resuelven en 48 horas, ocasionalmente puede apa-
recer fiebre (0-1%), sindrome tipo gripe, cefalea (1,5-3%)
y dolor abdominal.

— Vacuna oral atenuada de Salmonella typhi: suelen ser

menos frecuentes que con la vacuna polisacarida; rara

vez ocurren nauseas, dolor abdominal, vomitos y calam-

bres.

Indicaciones
— Vacuna oral contra fiebre tifoidea: las capsulas estan in-
dicadas a partir de los 6 anos de edad en los siguientes

Casos:

viajeros a regiones donde la fiebre tifoidea es endé-
mica;

convivientes de portadores de S. typhi;

trabajadores de laboratorio en contacto con la bacte-
ria.

— Vacuna parenteral de polisacarido Vi: indicada a partir de
los 2 afios de edad en los siguientes casos:

viajeros a regiones donde la fiebre tifoidea es endé-
mica;

convivientes de portadores de S. typhi;

habitantes de zonas con alta incidencia de infeccion;
trabajadores de laboratorio en contacto con la bacte-
ria.

76 Dosis y vias de administracion
— Vacuna oral: una capsula por via oral cada 48 horas (el
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envase contiene tres). Cada capsula debe ingerirse con
liquidos frios, una hora antes de las comidas. No debe
ingerirse con leche ni con bebidas alcohélicas. No debe
administrarse junto con las drogas antimalaricas o anti-
bidticos, pues inhiben la cepa vacunal. El esquema debe
completarse como minimo una semana antes del ingreso
a un area de riesgo.

— Vacuna parenteral de polisacarido Vi: una sola dosis de
0,5 ml por via intramuscular o subcutanea. La dosis es
igual para nifios y adultos.

Revacunacion

Para los viajeros a paises endémicos, se aconseja la vacuna-
cion cada dos o tres afios con la vacuna oral y cada tres afos
con la parenteral.

Contraindicaciones

Ambas vacunas no pueden administrarse en niflos menores a
las edades para las cuales fueron licenciadas. La vacuna oral
no debe aplicarse en inmunodeprimidos y esta contraindica-
da en el embarazo. La vacuna parenteral esta contraindica-
da en personas con hipersensibilidad a componentes de la
vacuna.

Precauciones

En personas con trombocitopenia o trastornos hemorragi-
cos, pueden presentarse hemorragia leve en el sitio de la
aplicacion de la vacuna parenteral.

Interacciones
El crecimiento de la CEPA Ty21a vivo es inhibido in vitro por
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diversos agentes. Al indicar esta vacuna, debe evitarse la ad-
ministracion de antibiéticos y drogas antimalaricas, las cua-
les deben suspenderse por lo menos 24 horas antes de la
administracidon y no pueden reiniciarse hasta un dia después
de finalizada la vacunacion.

Los datos disponibles sugieren que la administracién si-
multanea de la vacuna oral contra la poliomielitis o fiebre
amarilla no disminuye la inmunogenicidad de Ty21a. Si se
justifica la vacunacion de fiebre tifoidea, no debe retrasarse
debido a la administraciéon de vacunas virales.

Pueden aplicarse junto con otras vacunas en uso.

La administracién simultanea de Ty21a e IG no esta con-
traindicada.

Conservacion
Tanto las capsulas como las ampollas deben conservarse en-
tre 2y 8 °C, en la parte central de la heladera.

Presentacion
Marca comercial Presentacion
Vivotife Envase con. 3 _ca’psulas cile. 200 mg
con recubrimiento entérico.
L Solucién inyectable de 0,5 ml en
Typh ®
yphin vt envases de 1 o 10 dosis.
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Haemophilus influenzae tipo B, Hib.
Enfermedad invasiva por Haemophilus influenzae
J. PRIETO, E. SAVIO

Agente, enfermedad y epidemiologia

La implementacién de la vacuna conjugada contra Haemo-
philus influenzae tipo b (Hib) en los programas de inmuniza-
cion infantil en la década de 1990 resulté en una reducciéon
dramatica de la incidencia de la enfermedad invasiva por
Hib. Para el afio 2000, cerca de 90% de los paises latinoa-
mericanos ya habian incluido esta vacuna en sus programas
nacionales de vacunacion en la infancia. Esta vacuna solo
protege contra cepas capsuladas tipo b.

H. influenzae es un agente bacteriano coco bacilo gram-
negativo anaerobio facultativo. En 1931 Margaret Pittman
identificé la presencia de cepas capsuladas, tipificadas de
acuerdo al polisacarido de capsula en 6 tipos (a, b, ¢, d, e, f)
gue determinan un importante factor de virulencia y cepas
no capsuladas.

El mecanismo patogénico de este agente se inicia con la
colonizacién a nivel de la nasofaringe; a partir de aqui se
trasmite persona a persona mediante inhalaciéon o contacto
directo con las secreciones respiratorias.

Posteriormente, pueden ocurrir dos tipos de fenéme-
nos, segun estemos ante cepas capsuladas o no. En el primer
caso, ocurrird invasion sanguinea y posterior diseminacion,
pudiendo generar cuadros de meningitis, neumonia, artri-
tis, epiglotitis; en el segundo caso, las cepas no capsuladas
afectan por contigtiidad los senos paranasales, provocando 79
sinusitis y otitis media.
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Las formas invasivas son secundarias a cepas capsuladas
tipo b en un 95% de los casos. Las cepas capsuladas de tipo
no b, particularmente la tipo a, pueden ser responsables de
provocar enfermedad invasiva.

Garcia S et al. (2012) sefialaron un franco descenso en la
incidencia de meningitis por Hib en cuatro paises latinoame-
ricanos (Argentina, Chile, Colombia, Uruguay) luego de la
implementacién de la vacuna para Hib, asi como reportaron
casos de meningitis luego de la implementacion. También
disminuyé la incidencia del estado de portacién de Hib en la
poblacion vacunada.

En relaciéon con el fenémeno del descenso en la inciden-
cia de meningitis por Hib, se ha comenzado a evidenciar un
incremento de otros tipos capsulares (principalmente tipo a
y f), asi como aislamientos de cepas no capsuladas. La emer-
gencia de otros tipos capsulares debe ser objeto de vigilan-
cia, ya que no se cuenta en la actualidad con una vacuna que
abarque otros tipos de cepas capsuladas diferentes a las b.

Vacunas disponibles y sus caracteristicas

En todas las vacunas se utiliza el fosfato de polirribosil ribitol

(PRP) aislado de la capsula de Hib.
Existen cuatro tipos de vacunas conjugadas disponibles,

las cuales se diferencian por el contenido de polisacarido:

e PRP-D (conjugada con toxoide diftérico) 25 ug.

e Hb-OC (proteina CRM197 mutante de la proteina de
Corynebacterium diphtheriae) 10 ug.

e PRP-OMP (complejo proteico de la membrana externa de
Neisseria meningitidis grupo B) 15 ug.

e PRP-T (toxoide tetanico) 10 pg.
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La conjugacién potencia la respuesta inmunoldgica al an-
tigeno PRP.
La dosis de todas ellas es de 0,5 ml.

Administracion intramuscular
La produccién de anticuerpos posvacunaciéon se produce
aproximadamente a las dos semanas de la administracion.

El nivel de eficacia es alto en individuos inmunocompe-
tentes.

Si bien existen diferencias de inmunogenicidad entre las
vacunas, la eficacia clinica es semejante.

Efectos adversos
Globalmente es considerada una vacuna segura, para la que
no se reportan practicamente efectos adversos graves.

Eventos adversos locales (dolor, sensibilidad) se presen-
tan en un 20-25% de los vacunados. Se destaca que rapi-
damente evolucionan a la autorresolucion (48-72 horas des-
pués de vacunado el paciente).

A nivel sistémico la presencia de fiebre puede presentar-
se en un 2% de los pacientes.

En el embarazo estas vacunas son categoria C.

Indicaciones

La vacuna contra H. influenzae esta indicada en poblaciones

gue presentan mayor riesgo de presentar enfermedad inva-

siva. Estas son:

e Adultos que no han sido inmunizados y presentan asple-
nia funcional o anatémica, incluida anemia drepanocitica
y déficit persistente del complemento. (Algunos expertos
sugieren administrar una dosis a pacientes que se some-
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terdn a esplenectomia electiva, sin importar la historia
previa de vacunacion del paciente.)

Dosis indicada: una dosis.

Los pacientes que planean esplenectomia electiva pre-
ferentemente deben recibirla por lo menos catorce dias
antes de la cirugia.

Receptores de trasplante de células hematopoyéticas (sin
importar si el paciente ya ha sido inmunizado para Hib
previamente).

Dosis indicada: tres dosis separadas cada una por cuatro
semanas.

Se administran en el postrasplante, idealmente entre seis
y doce meses luego de este.

Se considera paciente no inmunizado a aquel que no ha
recibido la serie primaria y el booster o al menos una do-
sis de Hib en un periodo mayor a catorce meses.

Deben conservarse entre 2 'y 8 °C, en un sistema de con-

trol de temperatura de maxima seguridad.

No deben congelarse.
Una vez abierto el frasco multidosis, se podra utilizar por

el término de cuatro semanas.

Contraindicaciones

Personas con antecedentes de reaccion alérgica grave a
algun componente de la vacuna.

Personas con antecedentes de reaccién alérgica severa al
latex de caucho natural.

Las tapas de las puntas de las jeringas precargadas Hibe-

rix pueden contener latex de caucho natural y los tapones de
los viales de ActHIB y PedvaxHIB contienen latex de caucho

natural que puede causar reacciones alérgicas en personas
sensibles al latex.
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Hepatitis A. VHA
B. NUNEZ

Agente etiolégico

El virus de la hepatitis A (VHA) es un picornavirus de tipo
ARN con una cadena positiva de 27 nm. Se transmite por via
fecal-oral a partir de alimentos contaminados. Se replica ex-
clusivamente en el higado y se encuentra en las heces, bilis y
ocasionalmente en sangre.

Enfermedad
En los paises en desarrollo, la infeccién se produce en la in-
fancia de manera asintomatica o leve. La enfermedad puede
ser sintomatica o asintomatica. Puede durar de una a dos se-
manas a varios meses. En términos generales, la enfermedad
aumenta su gravedad con la edad del paciente, pudiendo
aparecer casos fulminantes en adultos. La mayor transmisibi-
lidad se da en la segunda mitad del periodo de incubacién.
La expresion clinica de la hepatitis virica aguda es muy va-
riada y el curso clinico de la enfermedad consta de cuatro
periodos: incubacién, prodrémico, estado y convalecencia.
El periodo de incubacién es de quince a cincuenta dias.
El periodo prodrémico tiene una duracién de tres a cinco
dias, pero puede llegar a varias semanas o incluso no estar
presente. En este, el paciente se encuentra cansado, inape-
tente, con intolerancia a la grasa y pérdida de su capacidad
olfatoria, a veces con nauseas y vomitos. Muchos pacientes
refieren dolor en el hipocondrio derecho junto con una sen-
sacion de distension abdominal, y otros presentan diarrea.
En el periodo de estado, con frecuencia aparece fiebre,
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que puede alcanzar los 39 °C. Cuando aparece la ictericia, el
paciente suele encontrarse, paraddjicamente, mejor ya que
desaparecen la mayoria de los sintomas presentes durante el
periodo prodrémico. La intensidad de la ictericia es variable
y puede oscilar desde una leve coloracion amarillenta de las
escleréticas hasta un intenso color amarillo verdoso de piel
y mucosas. La duracién de la ictericia varia entre dos y seis
semanas.

El periodo de convalecencia se inicia con la desapariciéon
de laictericia y por lo comun es prolongada.

El diagnostico seroldgico se realiza con la deteccién de
anticuerpos anti-VHA de la clase IgM, los cuales ascienden
desde el periodo prodrémico para descender paulatinamen-
te en la fase de convalecencia, en la que inician su ascenso los
anticuerpos anti-VHA de la clase 19G.

Epidemiologia
Desde la perspectiva de la salud publica, la hepatitis A es
un indicador de las condiciones de vida de la sociedad, ya
que su prevalencia se halla en intima relacion con el estatus
socioecondmico y desarrollo de infraestructura sanitaria de
las poblaciones.

En el aflo 2009 se consideraba que para ese afio hubo casi
un millén y medio de casos de hepatitis A en el mundo.

Los estudios seroldgicos que estiman la prevalencia de
infecciones pasadas (IgG anti-VHA en suero) permiten cla-
sificar los niveles de endemicidad como: alta (= 90% a los 10
afnos de edad); intermedia (> 50% a los 15 afnos de edad, con
<90% a los 10 afios); baja (> 50% a los 30 afios de edad, con
<50% alos 15 afios) y muy baja (< 50% a la edad de 30 aios).

En la mayoria de los paises de América Latina la endemi-
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cidad suele ser intermedia. El pico de edad de la infeccion es
en la adolescencia y adultos jévenes y se asocia con mayores
tasas de manifestaciones clinicas severas. Una relativamen-
te gran proporcién de adultos permanece susceptible y se
presentan importantes brotes epidémicos. La OMS conside-
ra que estos paises son los que pueden beneficiarse mas de
programas de vacunacion a gran escala de hepatitis A. La va-
cunacién universal en la infancia debe ser considerada como
un suplemento de la educacién para la salud y de las mejoras
sanitarias.

Vacunas disponibles

Existen dos tipos de vacunas que se obtienen de virus en cul-

tivos celulares:

1. Vacunas inactivadas con formaldehido. Son las emplea-
das habitualmente.

2. Vacunas vivas atenuadas producidas en China.

Respuesta inmunogénica

A los quince dias después de la administracion de la primera
dosis, un 88-93% de las personas desarrollan titulos de anti-
cuerpos protectores, y mas de un 98% al mes.

Se desconoce la duracion de la inmunidad conferida por
una dosis. La inmunogenicidad es del 100% después de la
administracion de la segunda dosis. Se recomienda aplicar
la segunda dosis (refuerzo) para obtener una proteccion
prolongada (estimada por modelos matematicos hasta los
25 afos de edad). Se ha definido la respuesta inmunogénica
adecuada cuando los titulos de anticuerpos se hallan en el
rango de 10 a 33 Ul/ml. Sin embargo, la experiencia clinica
sugiere que la protecciéon posterior a la vacunaciéon puede
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estar presente incluso en la ausencia de anticuerpos detecta-
bles anti-VHA usando inmunoensayos convencionales. Una
prueba cualitativa positiva para anticuerpos totales anti-
VHA significa inmunidad para hepatitis A.

Efectos adversos

Son vacunas bien toleradas. Las reacciones mas frecuentes
son de tipo local e incluyen dolor y enrojecimiento en el sitio
de inyecciéon hasta 56%. Menos frecuentemente estas vacu-
nas causan nausea, vomito, cefalea, fiebre, mialgias y ma-
reos. Rara vez causan adenopatias parestesias, exantemas,
prurito, urticaria, artralgias, escalofrio, anafilaxia y bronco-
espasmo.

Indicaciones

Se recomienda la vacuna en:

e adolescentes y adultos no inmunizados en paises con en-
demicidad intermedia;

e adultos no inmunizados que viajen a zonas de moderada
a alta endemicidad de riesgo;

e hombres que practiquen sexo con otros hombres;

e personas que trabajen en laboratorios con biolégicos de
hepatitis;

e usuarios de drogas ilicitas;

e personas con alteraciones de la coagulacién;

e personas con hepatopatias crénicas;

e personal que manipule alimentos y desechos;

e trabajadores en contacto con aguas potencialmente con-
taminadas;

e profesoresy cuidadores de nifios;

e acciones de bloqueo en brotes limitados a areas y con
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poblacién blanco seleccionada por grupo de edad (indi-
cacién de la autoridad sanitaria);
e profilaxis posexposicion.

Contraindicaciones

Esta contraindicada en las personas con antecedentes de hi-
persensibilidad a alguno de los componentes de la vacuna
(sales de aluminio, fenoxietanol) o antecedente de reaccion
alérgica grave después de la administracién de la primera
dosis.

La vacunacion debe posponerse en personas con enfer-
medad aguda, moderada o severa, hasta que la condicion
haya mejorado.

La seguridad de la vacuna en la mujer embarazada no ha
sido evaluada. Sin embargo, como es una vacuna inactivada,
el riesgo tedrico para el feto es bajo. En este caso debera eva-
luarse el riesgo/beneficio de la vacunacion individualmente.

En los pacientes inmunocomprometidos, incluidos los pa-
cientes con VIH, la respuesta a la vacuna puede ser subépti-
ma.

Las vacunas a virus vivos atenuados no estan recomenda-
das para su uso en la mujer embarazada ni en inmunocom-
prometidos.

Dosis y vias de administracion
Las vacunas de hepatitis A se administran por via intramuscu-
lar en el deltoides. Se aplican en dos dosis separadas por seis
meses (0—6 meses).

La forma combinada con la vacuna de hepatitis B se admi-
nistra habitualmente en tres dosis (0—1 mes—6 meses).
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Interacciones

La vacuna de la hepatitis A puede administrarse concomitan-
temente en diferentes sitios de inyeccién con la vacuna de
la fiebre amarilla y de la fiebre tifoidea y con otras vacunas.

Conservacion
Se debe conservar en la heladera entre 2 °Cy 8 °C. No debe
congelarse ni exponerse a la luz.

Presentacion
Para la inmunizacién de adolescentes y adultos existen viales
con el doble de la concentracién antigénica para la corres-
pondiente inmunizacién en nifios.

La presentacion combinada también se presenta en am-
pollas Unicas conteniendo 720 UE de antigeno Ay 20 mcg/
ml de antigeno B.
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Hepatitis B. VHB
B. NUNEZ

Agente etiolégico

El virus de la hepatitis B (VHB) es un virus hepatotropo de
ADN de 42 nm de doble cadena. El higado es el principal sitio
de replicacién del VHB. Tiene una nucleocapside central de
27 nm (HBc Ag) rodeada por una cubierta de lipoproteinas
gue contienen el antigeno de superficie (HBs Ag). Los antige-
nos de superficie determinan la presencia de cuatro subtipos
mayores, los cuales se distribuyen de manera diferenciada
de acuerdo a las zonas geogréficas. La transmision del virus
es predominantemente por via sexual, pero son importantes
la via sanguinea (percutanea, hemoderivados, tatuajes) y la
transmision perinatal.

Enfermedad

La expresion clinica de la infeccién por VHB es muy polimor-
fa, ya que puede tener una presentaciéon aguda, subaguda o
crénica. La infeccién crénica puede evolucionar a la cirrosis y
al hepatocarcinoma.

El periodo de incubacion de la enfermedad es de 45 a 180
dias, con un promedio de 60 a 90 dias. Esto depende de la
cantidad del virus en el in6culo.

Solo un 10% de los nifios y hasta un 50% de los adultos
tendran una expresiéon clinica de la infeccion. La infeccion
aguda se caracteriza por la presencia de ictericia, hiperbi-
lirrubinemia, malestar general, febricula y elevacion de las
transaminasas. El diagndstico se realiza por la deteccion del
marcador HBs Ag. Pueden existir variantes de infecciéon agu-

Ay,
P 0,

89



20

VACUNACIONES de los ADULTOS. MANUAL PRACTICO | API 2015

da con hepatitis colestasica, insuficiencia hepatocelular y he-
patitis fulminante en 1% de los casos.

Todas las personas con presencia de HBs Ag en sangre son
potencialmente infectantes.

La inmunidad protectora se define con la presencia de
anticuerpo anti—-HBs y la desapariciéon del HBs Ag.

La presencia de portacion crénica se define cuando, des-
pués de los seis meses del cuadro clinico, no aparece el anti-
cuerpo anti-HBs y persiste el HBs Ag. La posibilidad de desa-
rrollar una infeccién crénica es mayor en relacién inversa a la
edad en que se produce la infeccién.

Epidemiologia

EL VHB tiene una distribucion mundial endémica. Se calcula
que 2000 millones de personas se han infectado en el mun-
do, que hay mas de 350 millones de portadores de crénicos
(HBs Ag positivo) y mas de un millén de personas mueren
anualmente a causa de la enfermedad. También es la causa
del 10% de los trasplantes hepaticos.

De acuerdo con la prevalencia de infeccion por VHB, se
definen diferentes tipos de regiones:

e endemicidad baja: aquellas con una prevalencia de HBs

Ag <2%;

e endemicidad intermedia: entre 2y 7%;
e endemicidad alta: >8%.

Solo el 12% de la poblacién mundial vive en areas consi-
deradas de baja endemicidad, donde el riesgo de infeccién a
lo largo de la vida es menor a 20%. En estos casos, la transmi-
sion es horizontal en el adulto, y el contagio es por via sexual
y por el uso de agujas contaminadas en procedimientos mé-
dicos o adictos intravenosos. En paises con alta endemicidad
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(45% de la poblacion mundial) el riesgo de infeccién durante
la vida es de 60% y el modo de transmision frecuente es el
vertical, en el momento del nacimiento o por transmisién
horizontal en la temprana infancia. El resto de la poblacion
mundial vive en areas de endemicidad intermedia y el riesgo
de infeccion a lo largo de la vida se estima entre el 20 y el
60%.

En América Latina, encontramos variadas prevalencias se-
gun el pais: la prevalencia se encuentra entre el 0,5y el 8%
con un total aproximado de 11 millones de portadores.

México y la mayoria de los paises de América Central tie-
nen de baja a intermedia endemicidad (entre 1y 2%).

En Honduras, Republica Dominicana y Haiti la prevalencia
es mayor (3-4%). En América del Sur, la tasa de portadores
es del 8% en la poblacion nativa del oeste del Amazonas
(Brasil, Colombia, Peru y Venezuela).

La prevalencia en Chile, Uruguay, Paraguay y Argentina
es menor, estimandose entre 0,5-1%.

Vacunas disponibles

La vacuna contiene el antigeno de superficie (HBs Ag) pu-
rificado del virus de la hepatitis B, obtenido por ingenieria
genética (utilizando la técnica de ADN recombinante) y ad-
sorbido en hidréxido de aluminio como adyuvante.

Respuesta inmunogénica

La eficacia protectora de la vacunacién contra la hepatitis
B esta directamente relacionada con la inducciéon de anti-
cuerpos anti—-HBs. Se considera que una concentracion de
anticuerpos >10 mUI por ml, medida entre uno y tres meses
después de la administracion de la ultima dosis de la serie

91



92

VACUNACIONES de los ADULTOS. MANUAL PRACTICO | API 2015

primaria de vacunacion, es un indicador fiable de proteccion
inmediata y a largo plazo contra la infeccion.

La serie completa de vacunacion induce concentraciones
de anticuerpos protectoras en mas del 95% de los lactantes,
nifos y adultos jovenes. Después de los 40 afos de edad,
la proteccion tras la serie primaria de vacunacion disminuye
hasta menos del 90%; a los 60 afos de edad, solo el 65-75%
de los vacunados presenta concentraciones de anticuerpos
protectoras. La proteccion dura al menos 15 afios e incluso,
segun datos recientes, podria mantenerse de por vida.

Las enfermedades inmunodepresoras, como la infeccion
por el VIH (dependiendo del recuento de células CD4), la he-
patopatia crénica, la insuficiencia renal crénica y la diabetes,
se asocian a una disminucién de la inmunogenicidad de la
vacuna.

La inmunidad a la infeccidon no se pierde completamente
aunque los anticuerpos bajen o desaparezcan, dada la per-
sistencia de la memoria inmunoldgica, la cual reside en la
memoria de los linfocitos B sensibilizados a través de una ex-
posicion inicial al antigeno, que permanece con la capacidad
de una rapida proliferacién, diferenciacién y produccion de
anticuerpos especificos.

Hay un pequefio numero de pacientes que no son res-
pondedores a la vacuna contra VHB a pesar de cursos sucesi-
vos y completos de inmunizacién.

Efectos adversos

Son vacunas muy bien toleradas, cuyas reacciones mas fre-
cuentes son dolor y enrojecimiento en el sitio de inyeccion.
Menos frecuentes son pérdida del apetito, nduseas, vomitos,
cefalea, irritabilidad, somnolencia, fiebre, mareos y mialgias.
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Raramente, hay linfadenopatias, parestesias, exantemas,

prurito, urticaria, artralgia, escalofrios, hipotension, anafi-

laxia o broncoespasmos.

Indicaciones
Estd indicada para la inmunizacién activa contra la infeccion

del VHB causada por todos los subtipos conocidos, en suje-

tos de todas las edades que se consideren en riesgo de estar

expuestos al VHB.

Grupos identificados en riesgo de infeccion:

personal de la salud;

pacientes que reciben con frecuencia productos sangui-
neos;

personal y residentes de instituciones;

personas en riesgo debido a comportamiento sexual pro-
miscuo;

usuarios de drogas inyectables;

viajeros a areas con alta endemia de VHB;

personas originarias de zonas con alta endemia de VHB;
personas con anemia falciforme;

candidatos a trasplante hepético;

miembros del hogar de cualquiera de los grupos mencio-
nados anteriormente y de pacientes con infeccién aguda
o croénica por VHB;

personas con nfermedad hepatica crénica o en riesgo de
desarrollarla (ej.: portadores de VHC, alcohélicos);

otros: personal de la policia, brigada de bomberos, fuer-
zas armadas y cualquiera que por su trabajo o estilo de
vida pueda estar expuesto a VHB.
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Contraindicaciones
La vacuna contra la hepatitis B esta contraindicada en las
personas con historia de reacciones alérgicas a cualquiera de
los componentes de la vacuna.

La administraciéon no esta contraindicada durante el em-
barazo ni en la lactancia.

Interacciones

No se han encontrado interferencias, interacciones ni au-
mento de efectos secundarios cuando se administré conco-
mitantemente la vacuna anti-VHB con otras vacunas, ya sea
de forma combinada (pentavalente, hexavalente) o asocia-
das, es decir, administrada en el mismo momento pero por
separado, en lugares distintos de aplicacién.

Conservacion
Debe conservarse refrigerada entre +2 y +8 °C. No debe con-
gelarse.

Dosificacion
La pauta bésica de vacunacién es de tres dosis administra-
das seguin el esquema 0-1-6 o cualquier otro que respete el
intervalo de un mes entre la primera y segunda dosis, y un
minimo de dos meses entre la segunda y la tercera. Cuando
es necesario una inmunizacion rapida se emplea el esquema
0-1-2, como por ejemplo en viajeros, hemodializados y po-
sexposicion. Dado que en esta pauta los titulos finales pue-
den ser mas bajos, se recomienda una cuarta dosis a los 6-12
meses.

En los adultos en hemodialisis y en otros inmunocom-
prometidos, dosis mayores a las habituales pueden ser mas
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inmunogénicas, pero no se han realizado recomendaciones
especificas. Sin embargo, en los adultos en dialisis se conside-
ra administrar el doble de la dosis habitual y en algun caso,
ademas, una cuarta dosis (0, 1, 2 y 6 meses). Para los menores
de veinte afos, en estas circunstancias corresponderian las
mismas consideraciones, pero la FDA aprobo solo las dosis
habituales para la edad.

La realizacion de pruebas seroldgicas para conocer el es-
tado inmune de la persona a vacunar no esta indicada rutina-
riamente. Solo estaria indicada en grupos con mayor proba-
bilidad de infeccion por el virus de la HB, a saber:

e pacientes politransfundidos,

e adictos intravenosos,

e hombres que tienen sexo con hombres,

e convivientes de portadores del VHB,

e personas que tienen contactos sexuales con portadores
de VHB,

® personas que comparten agujas con portadores del VHB,

e pacientes VIH seropositivos.

La revacunacion de rutina en personas inmunocompe-
tentes no estd indicada. En los pacientes hemodializados se
recomienda la administracion de una dosis de refuerzo cuan-
do el titulo de anticuerpos, en el control anual, desciende
por debajo de los niveles protectores.
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Presentacion
Nombre Dosis Volumen Edad de Esquema
Comercial Vacunaciéon vacunal
Engerix B
Adultos 20mcg | 1 ml > 18 afos 0,1y6
meses
Recomvax B
Adultos 20mcg | 1 ml > 18 afos 0,1y6
meses
H B VAX
Adultos 20mcg | 1 ml > 18 afos 0,1y6
meses
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Herpes zoster. VVZ. Culebrilla
C. RODRIGUEZ TAVERAS

Agente, enfermedad y epidemiologia

Herpes zéster (HZ) es un virus de distribucién mundial. Afec-
ta alrededor del 20% de la poblacion general con una pre-
valencia mas alta (5-10 casos/1000) en personas mayores de
50 afos. Existen estudios de vigilancia de enfermedad, de
casos y controles y de costos de las aseguradoras en Austra-
lia, Canad4, Francia, Alemania, EE.UU. y paises asiaticos. Su
gravedad es mayor en personas con inmunidad celular de-
primida (8-11% en personas con VIH). Estudios relacionados
a severidad de la erupcion, en las 72 horas siguientes a la
aparicién y también a la duracién de la neuralgia posherpé-
tica, demostraron también que las dos aumentan conforme
avanza la edad.

El HZ es expresién clinica de la reactivacion enddgena del
virus varicela zéster (VVZ) que persiste de forma latente en
los ganglios de las raices sensoriales después de la varicela.
La enfermedad comienza con dolor en el area afectada, que
precede a las lesiones eritematosas maculopapulares, las
cuales evolucionan rapidamente a vesiculares. En los adultos,
las manifestaciones sistémicas son principalmente las asocia-

das con el dolor agudo y, mas tarde, con la neuralgia posher-
pética (NPH), frecuente en los pacientes mayores de 50 afos.
El 50% de los afectados tiene dolor debilitante por mas de
un mes. El dolor neuropatico puede persistir por afios y ser
incapacitante. Excepcionalmente el HZ puede dar formas di-
seminadas o extracutdneas, incluyendo el sistema nervioso 97
central, principalmente en inmunodeprimidos.
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El impacto del HZ agudo sobre la calidad de vida de los
pacientes puede ser considerable y equipararse al que se ob-
serva con enfermedades crénicas como insuficiencia cardiaca
congestiva, diabetes mellitus, depresién clinica, dolor facial
atipico, osteoartritis y artritis reumatoide.

Vacunas disponibles y sus caracteristicas

La Unica vacuna, disponible en muy pocos paises de la region,
contiene al reconstituirse VVZ producidos en células diploi-
des humanas (MRC-5), cepa Oka/Merck (vivos, atenuados)
>19.400 unidades formadoras de placa (UFP). El disolvente
es agua estéril. Es capaz de reforzar la inmunidad celular,
reducir la susceptibilidad al padecimiento de la enfermedad
y disminuir la intensidad de la NPH. Es costo—efectiva. Puede
indicarse a partir de los 50 afios. La vacuna comercializada
en EE.UU. debe mantenerse congelada hasta su utilizacion
y la comercializada en Europa solo debera conservarse refri-
gerada.

Las formulaciones refrigerada y congelada indujeron res-
puestas similares de anticuerpos contra el virus de varicela—
zéster:
¢ la media geométrica de los titulos estimada fue de 727,4

unidades/ml de gpELISA para la formulacion refrigerada,

y de 834,4 unidades/ml de gpELISA para la formulacion

congelada.
¢ La media geométrica de los titulos para ambas formula-

ciones aumentd de manera sustancial desde antes de la
vacunacion hasta 28 dias después (la media geométrica
del incremento de anticuerpos fue de 2,6 veces para la
formulacién refrigerada y de 2,9 veces para la formula-
cién congelada).
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Eficacia y seguridad

El Shingles Prevention Study (Estudio de Prevencion del

Herpes Zéster o SPS) fue un estudio clinico, con distribu-

cion al azar, doble ciego, controlado con placebo, reali-

zado en 22 centros. Se distribuyé al azar a 38.546 adul-
tos de 60 afios en adelante una dosis Unica de vacuna

Oka/Merck (vacuna de virus vivos contra el herpes zéster)

(n=19,270) o placebo (n=19,276) y se les vigilé en busca de

la aparicion de herpes zéster durante una mediana de 3,1

anos (rango, 1 dia a 4,9 anos). En cada grupo, la mediana

de edad al momento de la vacunaciéon era de 69 afos.

Las variables de eficacia (puntos finales) fueron el efecto

de la vacuna sobre:

— incidencia de herpes z6ster;

— incidencia de neuralgia posherpética, definida como
dolor asociado con el herpes zéster calificado con 3
puntos o mas en una escala de 0 (sin dolor) a 10 (el
peor dolor imaginable), que aparecié o persistié has-
ta mas de noventa dias después de la aparicién de la
erupcion cutanea;

— carga de enfermedad del herpes zéster, un puntaje
compuesto que incorpora la incidencia, intensidad y
duracion del dolor agudo y crénico asociado con el
herpes zoéster a lo largo de un periodo de seguimiento
de seis meses;

El Shingles Prevention Study incluyd varios subestudios

para evaluar ademas la seguridad y la inmunogenicidad

Vacuna Oka/Merck (vacuna de virus vivos contra el herpes

z6ster) redujo 51,3% la incidencia global de herpes zéster

en comparacion con placebo.

Los participantes de 60 a 69 afos que recibieron Vacuna
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Oka/Merck (vacuna de virus vivos contra el herpes zoster)
mostraron una reduccién de 63,9% en la aparicién de ca-
sos de zoster en comparacién con los participantes del
grupo con placebo. Los participantes mayores de 70 afios
que recibieron la vacuna padecieron 37,6% menos casos
de herpes zoster en comparacion con los que recibieron
placebo.

e El promedio de duracién del dolor y molestia en los pa-
cientes con casos confirmados de herpes zéster fue signi-
ficativamente menor en el grupo con la vacuna que en el
grupo con placebo (21 dias vs. 24 dias, P=0.03).1

e El puntaje promedio de gravedad del cuadro en los par-
ticipantes con casos confirmados de herpes zoster fue
significativamente menor en el grupo con la vacuna que
en el grupo con placebo (141,2 vs. 180,5, P=0.008) para
casi todos los niveles del puntaje de gravedad del cuadro.
Hubo menos casos de herpes zéster en el grupo con la va-
cuna que en el grupo con placebo. El efecto de la vacuna
contra el herpes zéster sobre la gravedad de la enferme-
dad fue mayor en los participantes de mayor edad.

e Los puntajes de carga de enfermedad fueron significa-
tivamente menores en el grupo con la vacuna que en el
grupo con placebo (P<0,001).En términos generales, la
eficacia de la vacuna sobre la carga de enfermedad fue de
61,1% (intervalo de confianza [IC] de 95%, 51,1%-69,1%),
lo cual cumplié con los criterios de éxito previamente es-

pecificados. No hubo diferencias significativas en la carga
de enfermedad del herpes zéster por sexo o por estrato
de edad.
100 La proteccion de la vacuna permanece estadisticamente
significativa hasta cinco afios y sugieren cierta eficacia hasta
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siete afios; un estudio a largo plazo se esta analizando y pro-
porcionard datos adicionales.

Indicaciones

Indicacién: prevencién de herpes zéster y la neuralgia pos-
herpética relacionada con herpes zoéster para la inmuniza-
cion de individuos >50 afios de edad. No estd indicada para
prevenir varicela.

Dosis Unica administrada inmediatamente al reconstituir-
se, por via subcutanea en la region deltoidea. Se desconoce
la necesidad de una segunda dosis.

Puede administrarse a los pacientes inmunocompetentes
que han padecido herpes zéster, aunque los casos secunda-
rios son infrecuentes. También puede administrarse en pa-
cientes con enfermedades cronicas (diabetes, enfermedad
pulmonar obstructiva crénica).

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a la sustancia activa, a cualquiera de los
excipientes o a residuos en cantidades de trazas (ej. neomi-
cina), los estados de inmunodeficiencia primaria o adquirida
debidos a afecciones como leucemias agudas y crénicas, lin-
foma, otras enfermedades que afectan a la médula ésea o
al sistema linfatico, VIH/SIDA, deficiencias de la inmunidad
celular, terapia con bajas dosis de metotrexato (<0,4 mg/kg/
semana), azatioprina (<3,0 mg/kg/d), o 6-mercaptopurina
(<1,5 mg/kg/d) para tratamiento de artritis reumatoide, pso-
riasis, polimiositis, sarcoidosis, enfermedad inflamatoria del
intestino, asi como otras terapias inmunosupresoras (inclu-
yendo altas dosis de corticosteroides).

No esta contraindicada en sujetos que estén recibiendo
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corticosteroides tépicos—inhalados o dosis bajas de corticos-
teroides sistémicos, o en los que los reciban como terapia de
sustitucion, por ejemplo, para la insuficiencia adrenal.

Esta contraindicada en pacientes con tuberculosis activa
no tratada y durante el embarazo, asi como en pacientes on-
coldégicos en quimioterapia.

Si bien puede ser dada de forma concomitante con una
vacuna antigripal inactivada mediante inyecciones separadas
y en diferentes sitios, no debe darse de forma concomitante
con la vacuna antineumocdcica de polisacaridos de 23 seroti-
pos, por reduccion de la inmunogenicidad. Actualmente no
se dispone de datos relativos al uso concurrente con otras
vacunas o con drogas antivirales activas contra VVZ.

La respuesta inmunitaria humoral frente al VVZ no se
reduce con la administracion concomitante de la vacuna an-
tigripal inactivada, lo que permite su administracién simul-
tanea.

Para transportar y conservar las vacunas antiherpéticas
es indispensable conocer las instrucciones especificas para la
vacuna elegida provenientes de la casa que las manufactura
y seguirlas estrictamente.

Efectos adversos

Los mas frecuentes son locales y muy leves (35-38%): erite-
ma, dolor local, prurito. Los efectos adversos graves y rash
asociado a la vacuna son minimos (<0,1%).

Recomendaciones
El grupo de consenso en vacunas de API recomienda la vacu-
nacion de los adultos mayores de 60 afios con una dosis de
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vacuna para herpes zéster, cepa Oka/Merck, en los paises que
la tengan disponible.

Asimismo, se recomienda administrarla a pacientes que
presentaron varicela previamente y en quienes se prevé que
presentardn inmunosupresion: pacientes en lista de espera
para trasplante de érgano sélido, pacientes con enfermedad
reumatolégica autoinmune estables y antes de estar con in-
munosupresion de alto grado, pacientes oncolégicos u he-
matooncolégicos estables. Esta contraindicada cuando estan
inmunosuprimidos. (Ver los capitulos correspondientes).

En pacientes oncolégicos se administra una dosis cuatro
semanas antes del inicio de la quimioterapia (QT) o luego de
tres a seis meses de finalizada, siempre y cuando esté estable.

En hematooncolégicos se indica tres a seis meses después
de finalizada la QT y con enfermedad en remision.

Los pacientes con patologia reumatolégica autoinmune
pueden recibirla hasta cuatro semanas antes de iniciar inmu-
nosupresion de alto grado (bioldgicos, alta dosis de meto-
trexate y alta dosis de prednisona).

Los candidatos a trasplante de érgano sélido pueden re-
cibirla hasta cuatro semanas antes del trasplante. Luego del
trasplante esta contraindicada.
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Influenza. Gripe
D. STAMBOULIAN

Agente, enfermedad y epidemiologia

La gripe o influenza es una enfermedad respiratoria de im-
portancia mundial, causada por los virus de la influenza, que
pertenecen a la familia Orthomyxoviridae e incluyen los ti-
pos A, By C. Ay B son los causantes de las epidemias anuales.
Una de las propiedades mas notables del virus es la capaci-
dad para cambiar sus caracteristicas antigénicas, que pueden
ser menores (drift) o mayores (shift). Estas variaciones expli-
can las epidemias y pandemias y la necesidad de formular
la composicién de la vacuna anualmente de acuerdo con las
cepas prevalentes.

La gripe puede ser asintomatica o presentarse con las
manifestaciones clasicas fiebre, mialgias, escalofrios, cefalea,
dolor de garganta, tos seca y malestar general. El periodo de
incubacién es de uno a cuatro dias y la enfermedad dura de
cinco a siete dias hasta dos semanas. En los adultos mayores
se puede presentar sin fiebre asociada con manifestaciones
neuroldgicas como confusion, lasitud y fatiga.

En los pacientes inmunocomprometidos, las complicacio-
nes pulmonares son mas frecuentes y el virus se excreta du-
rante mas tiempo. Los mayores de 65 afios, las embarazadas,
los diabéticos y los pacientes con enfermedades cardiovas-
culares y broncopulmonares suelen tener mayores complica-
ciones u hospitalizaciones. Entre las complicaciones respira-
torias se destaca la neumonia viral o bacteriana. Entre las no
respiratorias se observan manifestaciones cardiacas (infarto,
miocarditis, insuficiencia cardiaca), encefalitis y la descom-
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pensacion diabética. En las epidemias de gripe, la mayoria de
las complicaciones, hospitalizaciones y muertes se presentan
en los mayores de 65 afios, pero durante la Ultima pandemia
A HIN1 en 2009 se observaron en jévenes sin factores de
riesgo, embarazadas y obesos.

Las epidemias de gripe ocurren durante los meses de in-
vierno en las zonas templadas de los hemisferios norte y sur,
comienzan de manera abrupta y duran entre dos a tres me-
ses. En zonas tropicales, hay casos de gripe durante todo el
afo.

La emergencia de un nuevo virus de influenza puede
provocar una pandemia, como ocurrié en 2009. Este virus
contiene una combinacién de genes de cerdos, aves y hu-
manos que no habian sido reportados previamente. Desde
1977 hasta 2013, los virus de influenza A HIN1 y H3N2 junto
al B han circulado globalmente. En 2013, se detecté un nuevo
virus de influenza aviar A H7N9 en China.

La circulacién del virus de influenza B se ha incremen-
tado en los ultimos afios, representando aproximadamente
un 20-25% de las cepas circulantes (linajes B Victoria y B Ya-
magata). Estas son causa de epidemias de gripe cada dos a
cuatro anos.

El linaje B predominante puede variar de una regién a
otra en una misma temporada. En los ultimos doce afios, en
un 50% de las veces, la cepa B incluida en la vacuna no coinci-
di6 con el linaje predominante, por lo tanto la incorporacién
de nuevas vacunas que contengan ambos linajes B es una
buena herramienta para aumentar la proteccién.

Vacunas disponibles
Actualmente se dispone de inmunizaciones trivalentes vy
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cuadrivalentes. Los componentes de las nuevas vacunas
para la temporada 2013-2014 fueron virus tipo HIN1 A/
California/7/2009 pdm09, H3N2 A/Texas/50/2012 y B/Massa-
chusetts/2/2012 (B/Yamagata). En las vacunas cuadrivalen-
tes el virus de influenza que se agrega es el tipo B/Brisba-
ne/60/2008 (B/Victoria).

La mayoria de las vacunas de influenza son inactivadas
trivalentes o cuadrivalentes (VI3 y V114), utilizan virus fraccio-
nados (split virus vaccines) o antigenos de superficie (subunit
vaccines). Estas mantienen las propiedades inmunogénicas,
pero son menos reactogénicas que las de virus enteros.

Las vacunas contienen las cepas de virus recomendadas
anualmente por la OMS con los tipos que circularon recien-
temente en el hemisferio norte y en el hemisferio sur. En
general se presentan en jeringas prellenadas de 0,5 ml con
15 microgramos de antigeno de hemaglutinina de cada una
de las tres o cuatro cepas.

Ademas de las vacunas a dosis estandar (15 microgra-
mos), existe un tipo de vacuna inactivada en altas dosis (60
microgramos) que se indica en adultos mayores de 65 afos.
Estudios clinicos demuestran que esta produciria una mayor
respuesta inmune, aunque aun no se conoce si esto implica
una mayor proteccion. Es por esto que la ACIP no expresa
preferencia en la utilizacion de una u otra vacuna. Las VII
se administran por via intramuscular (IM) o subcutanea (SC)
profunda en el deltoides.

La vacuna intradérmica (ID), por el contrario, utiliza una
menor concentracion de antigeno (9 microgramos) y una
aguja mas pequefia (1,5 mm). Esta se indica en adultos de
hasta 59 aflos. También hay una presentacién ID con 15 mi-
crogramos para mayores de 60 afos. Se encuentra disponible
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en Argentina y otros paises y ha sido muy bien aceptada por
vacunados y prescriptores.

Por otro lado, existe una vacuna viva atenuada (LAIV) te-
travalente que se aplica por aerosol nasal. Esta se indica en
adultos de hasta 49 afios en ausencia de embarazo o factores
de riesgo.

Todas estas vacunas se desarrollan en embriones de pollo
y pueden o no contener adyuvantes para aumentar su in-
munogenicidad. La LAIV aun no se utiliza en Latinoamérica.

En Estados Unidos se han incluido dos nuevas vacunas a
su calendario nacional: la vacuna recombinante hemaglutini-
na (RIV3), elaborada utilizando tecnologia de ADN recombi-
nante; esta indicada para adultos de 18 a 49 afios y, como no
contiene huevo, es una buena opcién para la vacunacién de
personas con alergia severa al huevo. Ademads, se incorporé
una vacuna preparada en cultivos celulares de rifién de perro
que, si bien no utilizan huevo durante su desarrollo, el virus
en su origen se obtiene de pasajes en huevos de embriéon de
pollo; por lo tanto, no es totalmente libre de huevo. Su indi-
cacién es para mayores de 18 afos.

Las vacunas deben conservarse entre 2y 8 °C, evitando la
congelacion. Las presentaciones y vias de administracién de
las diferentes vacunas disponibles se detallan al final.

La posibilidad de poder contar con una mayor diversidad
de vacunas es un avance importante que podria ser de utili-
dad en situaciones de una pandemia.

Inmunogenicidad

La mayoria de los adultos sanos menores de 60 afios desa-
rrollan altos titulos de anticuerpos después de la vacuna-
cién contra influenza. Los pacientes inmunocomprometidos,
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aquellos con enfermedades crénicas y los adultos mayores
tienen menor respuesta inmunogénica y menor proteccién
que los adultos sanos y menores. Las embarazadas tienen
buena respuesta. La transmisién pasiva de anticuerpos brin-
da proteccion a los recién nacidos durante los primeros seis
meses de vida.

Eficacia y efectividad

La eficacia protectora de la vacuna depende principalmente
de la relacién entre las cepas contenidas en la vacuna y las
circulantes. En adultos sanos de 18 a 64 afios, la VII3 mostré
una eficacia de 59 a 67% para prevenir la gripe confirmada
por laboratorio. La eficacia de LAIV es de alrededor de 50%.

La vacunacién también es altamente efectiva en los adul-
tos mayores (> 64 afos). En ensayos clinicos aleatorizados,
la eficacia de VII3 fue de 58% para prevenir la enfermedad
confirmada por laboratorio y de 41% para prevenir la enfer-
medad clinica, mientras que en estudios de cohorte la efecti-
vidad de la vacuna contra la enfermedad clinica oscilé entre
24y 56%. También se demostré que la vacunacion disminuyé
en 46% las neumonias y en 42% las muertes por gripe en la
poblacion mayor.

En pacientes con alto riesgo de enfermedad cardiovascu-
lar, la vacunacion antigripal previene los eventos cardiovas-
culares.

Se aprecian beneficios a la comunidad de adultos por la
vacunacion de los niflos en edad escolar. La vacuna contra
influenza reduce el ausentismo laboral y el costo en salud en
forma significativa.



(FERICAN
s 20

AP1 2015 | VACUNACIONES de los ADULTOS. MANUAL PRACTICO

Reacciones adversas

Las vacunas inactivadas son seguras y la mayoria de las reac-
ciones observadas son locales, e incluyen molestias, dolor e
induracién o enrojecimiento en el sitio de aplicacion. Se ob-
servan en 10 a 64% de los vacunados y duran entre dos y tres
dias. Menos del 3% desarrollan manifestaciones sistémicas
como fiebre, mialgias y excepcionalmente cuadros de hiper-
sensibilidad. La vacuna intradérmica provoca mas reacciones
locales y las personas que reciben vacunas con adyuvantes
también presentan reacciones adversas locales y sistémicas
con mayor frecuencia. El sindrome de Guillain—-Barre (SGB)
no se asocia a la vacunacion antigripal.

Indicaciones

Los paises que deseen ampliar la vacunacién a todos los gru-
pos de edad pueden hacerlo. En caso de pandemia la vacu-
nacion universal es recomendable.

El grupo de consenso de API recomienda la vacunacién
antigripal anual, en la temporada otofio-invierno, a toda
persona mayor de seis meses de edad, especialmente, en los
grupos que se detallan a continuacién.

e Personas con alto riesgo de complicaciones de influenza.
e Personas mayores de 50 afios.
e Residentes de instituciones de cuidados prolongados (ge-

ridtricos, hogares).

e Adultos con enfermedades pulmonares o cardiacas.

e Adultos con enfermedades metabdlicas (incluida la dia-
betes mellitus), renales, hemoglobinopatias e inmunosu-
presion (incluidos los pacientes con VIH).

e Mujeres que cursaran su embarazo durante la época de 109
gripe. Se debe vacunar a todas las embarazadas en areas
en las que circula la gripe durante todo el afio.



SRCAN
‘yl“ 2

\SOCATGy,

110

S
2010155

VACUNACIONES de los ADULTOS. MANUAL PRACTICO | API 2015

e Lactanciay puerperio.

e Personas con obesidad mérbida (IMC mayor a 36).

e Personas menores de 18 afios que reciban tratamiento
prolongado con aspirina.

e Personas que pueden transmitir la gripe a otras de alto
riesgo.

e Trabajadores de la salud.

e Convivientes de personas de alto riesgo.

e Empleados de instituciones de cuidados prolongados.

Contraindicaciones

Para las vacunas inactivadas, las contraindicaciones son esca-
sas. Entre ellas, se destaca la alergia grave a las proteinas del
huevo y antecedentes de SGB. Las personas con infecciones
de vias aéreas superiores pueden vacunarse. Las vacunas an-
tigripales pueden administrarse junto con otras.

La LAIV no debe administrarse a mujeres embarazadas,
personas con asma o con enfermedades crénicas (pulmona-
res, cardiacas, hepaticas, renales y metabdlicas), con inmu-
nosupresion, a los convivientes de inmunosuprimidos y per-
sonas con alergia al huevo.
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Meningitis meningocdcicay
meningococcemia. Neisseria meningitidis
A. P. CELI, H. VAZQUEZ

Agente, enfermedad y epidemiologia

Neisseria meningitidis es un diplococo gramnegativo que se
clasifica a través de su capsula de polisacaridos en trece se-
rogrupos. Las cepas de los serogrupos A, B, C, W e Y son los
mas frecuentes de producir enfermedad sistémica.

El reservorio de la bacteria es el hombre. La portacion
nasofaringea es mas frecuente en adolescentes y en perso-
nas que conviven en grupos cerrados como reclutas militares
o dormitorios escolares y oscila entre el 5y 25% en los perio-
dos interepidémicos. En los convivientes de un caso de enfer-
medad meningococica la portacién puede superar el 30%.

La transmisiéon se produce por via respiratoria por contac-
to directo con secreciones nasales de enfermos o portadores
sanos.

Aunque la distribucién del meningococo es mundial, la
incidencia de brotes de enfermedad meningocdcica es mayor
en situaciones de pobreza, hacinamiento y contacto cercano
(quarderias, colegios, dormitorios, peregrinaciones, barracas
militares entre otros) y maxima en la regién subsahariana (el

cinturén de meningitis) del Africa.

La mayoria de los casos en América Latina son esporadi-
cos con cierta variacion estacional y algunos brotes epidémi-
cos a intervalos irregulares. Los serogrupos predominantes
son By C, pero en los ultimos afos hubo una emergencia de
W sobre todo en Argentina, Brasil y Chile. Ademas, el sero- 11
grupo Y se ha observado en Colombia, donde en 2006 re-
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presentd casi el 50% de los aislados identificados. Venezuela
también ha informado recientemente un aumento en la pro-
porcién de casos por serogrupo Y. En el afio 2012, en Chile,
se presentaron sesenta casos de enfermedad meningocdcica
causados por serogrupo W.

La meningitis meningocdcica y la meningococcemia son
enfermedades agudas, generalmente graves, potencialmen-
te fatales y con alta probabilidad de dejar secuelas severas y
permanentes en los sobrevivientes.

La meningitis se caracteriza por cefalea severa, fiebre y
rigidez de nuca, frecuentemente acompanadas de nauseas y
vémito, fotofobia y alteracién del estado mental. Hasta 20%
de los pacientes presenta sepsis.

La meningococcemia causa fiebre y una erupcion pete-
quial que puede progresar a purpura fulminante. Cursa con
hipotension, hemorragia adrenal aguda y falla multiorgani-
ca.

La tasa de fatalidad de la enfermedad meningocécica es
alta y las secuelas neurolégicas asi como la pérdida de extre-
midades y de audicion son dramaticas y permanentes.

Vacunas disponibles y sus caracteristicas
Vacunas de polisacaridos
Las vacunas de polisacaridos estan disponibles en sus formas
bivalentes (A y C), trivalentes (A, Cy W) y tetravalentes (A,
C, Y y W135). Su inmunogenicidad es buena en los adultos,
pero el periodo de proteccidon no excede los cinco afios y ex-
hiben tolerancia inmunoldgica (menor respuesta a ulteriores
estimulos antigénicos que en la primovacunacién).

Los polisacaridos de los meningococos A, Y y W135 pare-
cen ser mas inmunogénicos que el del C.
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Vacunas conjugadas
Las vacunas polisacaridas han sido mayormente sustituidas
por las vacunas conjugadas. La OMS propone su uso en ca-
sos de epidemias y brotes en concordancia con el serogrupo
requerido.

Las vacunas conjugadas licenciadas para adultos son mo-
novalentes (A o C) o tetravalentes (A, C, W135, e Y).

Vacunas monovalentes
Una Unica dosis (IM) de vacuna conjugada contra meningo-
coco A induce anticuerpos funcionales que son significativa-
mente mayores y mas persistentes que los inducidos por la
vacuna polisacarida. La necesidad de dosis de refuerzo no se
ha establecido.

La respuesta protectora contra infeccién por meningo-
coco C es del 91-100%; una dosis en adultos previamente
vacunados o no con vacuna polisacarida es suficiente.

Vacunas tetravalentes

Agente inmunizante

Las vacunas meningocdécicas conjugadas de polisacarido—

proteina tetravalente se encuentran disponibles para su uti-

lizacién a partir de los nueve meses o de los dos meses de
edad (segun fabricante y licencia).

e Antimeningocécica A, C, Y, W135 conjugada con toxoide
diftérico: la dosis de 0,5 ml contiene 4 pg de cada polisa-
carido capsular conjugados con el toxoide diftérico.

e Antimeningocécica A, C, Y, W135 conjugada CRM197:
estd preparada con 10 pg de polisacarido Ay 5 ug de po-
lisacarido de cada uno de los otros serogrupos incluidos
conjugados con CRM 197. Dosis: 0,5 ml.

Ay,
P 0,
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Inmunogenicidad y eficacia

Al mes de completado el esquema de vacunacion, las vacu-

nas producen una respuesta de anticuerpos bactericidas sé-

ricos >1,8 (con complemento sérico humano) en el 98-100%

de los casos. Ademas, reducen la portacién nasofaringea del

meningococo y tienen efecto de inmunidad de rebafio.

Dosis y via de administracion

Se recomienda vacunacién con vacuna tetravalente conjuga-

daen:

considerar la vacunacion universal para quienes no la ha-

yan recibido previamente hasta los 21 afos.

o Preferentemente: una dosis a adolescentes de 11-12
anos, con un refuerzo a los 16 afos.

o Alternativas

— Sila dosis primaria fue a los 12-15 afios: una dosis a
la edad de 16-18 afios.

— Las personas que reciban su primera dosis a los 16
afnos o después no necesitan refuerzo.

— No se recomienda la vacunacién sistematica de las
personas sanas mayores de 21 afios a menos que se
expongan a riesgo.

Una serie primaria de dos dosis administrada con dos
meses de separacion para las personas de hasta 54 afos
con deficiencia persistente de componentes del comple-
mento (por ejemplo, C5-C9, properidin, el factor H, D) y
asplenia funcional o anatémica y para los adolescentes
viviendo con VIH, asi como para los que tienen fistula de
LCR. En caso de esplenectomia programada, la vacuna se
administra dos semanas antes o idealmente seis semanas
antes. Si se hace una esplenectomia de urgencia, la vacu-
na se aplica seis semanas después.
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e Una o dos dosis segun huésped para:

o contactos intimos de pacientes con enfermedad inva-
sora por N. meningitidis, no vacunados en los afios an-
teriores. Se recomienda administrar la vacuna no mas
alla de diez dias luego del contacto con el caso.

o Viajeros a areas endémicas o con brotes epidémicos,
quince dias antes de iniciar el viaje. El plazo minimo de
aplicacion entre el inicio del viaje y la llegada al area
endémica es de diez dias (Rev Prat 2004).

o Trabajadores de la salud expuestos a N. meningitidis.

Se aplican por via intramuscular deltoidea. El refuerzo es

a los cinco afos si persiste o hay riesgo aumentado de

exposicién a enfermedad.

Efectos adversos
Los efectos secundarios vacunales mas comunes son nauseas,
cefalea, mareo, reacciones locales y fiebre. Las reacciones
anafilacticas y otros efectos adversos graves son infrecuen-
tes.

No se ha confirmado ningun caso de fallecimiento rela-
cionado directamente con la vacunacion.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a algunos de los componentes de la vacuna
y procesos febriles (temperatura mayor de 38 °C en las 24 ho-
ras antes de la vacunacion) o enfermedades agudas graves,
que impliquen compromiso del estado general.

En embarazadas o mujeres en periodo de lactancia, si
bien no se ha establecido su inocuidad, no estan formalmen-
te contraindicadas en casos de riesgo.
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Precauciones

Se recomienda postergar la administracién de la vacuna si
la persona presenta fiebre de mas de 38 °C, enfermedad
aguda, trombocitopenia o cualquier alteracién de la coagu-
lacion.

Uso simultaneo con otras vacunas
Pueden administrarse junto con otras vacunas, pero en sitios
anatomicos separados.

Conservacion y presentacion

Son vacunas estables si se conservan a entre 2 y 8 °C; no de-
ben congelarse y hay que evitar la exposicion a agentes fisi-
cos como luz solar intensa, calor y radiaciones.

Vacunas para meningococo B
Hasta el momento no han podido obtenerse vacunas contra
el meningococo B mediante la tecnologia de conjugacion,
dada la interferencia inmunoldgica de este serogrupo con
el &cido sidlico de las membranas celulares de los humanos.
Recientemente se licencio, en la Union Europea y en Austra-
lia, una vacuna contra este serogrupo que se obtuvo por una
tecnologia denominada vacunologia reversa que consiste en
la identificacién, desde el genoma de la bacteria, de pro-
teinas inmunogénicas pertenecientes a la superficie externa
capaces de generar anticuerpos bactericidas.

Se espera que durante el transcurso de 2015 se aprueben
para su uso en nuestra region.
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Enfermedades neumococicas.
Streptococcus pneumoniae, Nneumococo
M. THORMANN, J. FERIS

Agente, enfermedad y epidemiologia
Streptococcus pneumoniae representa la causa mas frecuen-
te de muerte prevenible con vacunacién en el adulto. La
bacteria es un diplococo grampositivo, alfahemolitico, cata-
lasa negativo, provisto de capsula polisacarida y de distribu-
cion universal. La transmision de la bacteria es de persona
a persona por gotitas provenientes del tracto respiratorio
y menos frecuente por autoinoculacién. Algunas condicio-
nes ambientales favorecen la transmisién y la incidencia de
enfermedad, entre ellas, las estaciones frias, las infecciones
virales del tracto respiratorio y algunas comorbilidades como
la inmunosupresion, las enfermedades cardiovasculares, pul-
monares, hepaticas y renales crénicas, la asplenia funcional
o anatémica.

La colonizacion del tracto respiratorio superior es comun,
y la portacién nasofaringea es requisito para la invasién al
individuo y para su transmisiéon. Aunque la neumonia adqui-
rida en la comunidad (NAC) es la forma mas frecuente de
presentacién de las infecciones por el neumococo en la edad

adulta, la enfermedad neumocdcica invasiva (ENI; definida
como el aislamiento de la bacteria de sitios estériles como
la sangre, la pleura, el LCR, etc.) sigue siendo una causa im-
portante de morbilidad y mortalidad entre las personas de
edad. Asi, la carga de la enfermedad neumocdcica invasiva,
ya sea medida en morbimortalidad y costo o segun el impac- 117
to, expresado como el numero de afos de discapacidad o
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muerte temprana (DALY), es muy alta en América Latina. La
tasa de mortalidad global por neumonia neumocécica bac-
teriémica oscila entre 10y 30%, y entre 16 y 37% por menin-
gitis, siendo mas elevadas en ancianos.

Vacunas

El polisacarido capsular es un componente esencial para las
vacunas antineumocadcicas. Estan disponibles dos vacunas an-
tineumocodcicas para su utilizacién en los adultos, las cuales
son subutilizadas. Una polisacarida de 23 serotipos (PPV23),
otra conjugada de 13 serotipos (PCV13).

Vacuna polisacarida de 23 serotipos (PPV23)

La vacuna polisacarida ha sido utilizada por los paises de la
regién durante décadas. Consiste en material capsular de los
23 serotipos responsables del 85-90% de las enfermedades
neumocaocicas.

Esta vacuna contiene por cada dosis (0,5 ml): 0,025 mg
(25 pg) de cada uno de los siguientes 23 serotipos de polisa-
caridos purificados de Streptococcus pneumoniae: 1, 2, 3, 4,
5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F,
20, 22F, 23F y 33F.

Inmunogenicidad
La vacuna se caracteriza por generar una respuesta inmune T
independiente, por lo que produce una pobre respuesta en
nifnos menores de 2 anos, no induce inmunidad de memoria
ni proteccién de rebafo y la exposicién a una segunda dosis
de la vacuna no genera el efecto booster deseado (toleran-
cia).

La respuesta inmunogénica es edad y serotipo-depen-
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diente, y luego de la vacunacién, los niveles de anticuerpo
serotipo-especifico declinan entre los 5 a 8 afos. La disminu-
cién es mas rapida en ciertos grupos como los nifios y hués-
pedes inmunocomprometidos.

Eficacia y efectividad
La vacuna PPV23 ha demostrado ser efectiva en:
e Prevenir las infecciones invasivas por S. pneumoniae:

— Global: 56%-81% en determinados estudios de casos y
controles.

— En pacientes inmunocompetentes mayores de 65
anos.

— En grupos de riesgo (diabetes mellitus, enfermedad
coronaria, EPOC, insuficiencia cardiaca congestiva, as-
plenia anatémica): 65%-84%.

Para NAC no bacteriémica, su efectividad solo se ha podi-

do demostrar en adultos jévenes y sanos.

En cuanto a la poblacién inmunocomprometida, la efica-
cia y efectividad para NAC y ENI es sustancialmente menor
que en la poblaciéon inmunocompetente.

Ver las indicaciones para las dos vacunas solas o en com-
binacién abajo

Contraindicaciones

a. Antecedentes de reaccién alérgica severa con la vacuna-
cion previa.

b. En el embarazo debe evitarse aunque no existe experien-
cia sobre potenciales efectos teratogénicos en esta po-
blacién. Debe restringirse a situaciones de alto riesgo de
infeccion neumocdcica severa y siempre luego del primer 119
trimestre de embarazo.
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Efectos adversos

Los efectos adversos mas frecuentes son locales y en general
son leves (30-50%). Esta descripta la reaccion de Arthus (lo-
cal) ante la revacunacién. La fiebre se presenta raramente.

Uso simultaneo con otras vacunas

Puede administrarse simultdneamente con otras vacunas,
como la antigripal (con la cual comparte indicaciones), pero
siempre en sitios de aplicacion distintos.

Presentacion

La vacuna de polisacaridos 23 valente esta disponible en en-
vases monodosis y envases que contienen multiples viales de
0,5 ml para aplicacién intramuscular.

Vacuna conjugada PCV13

Esta vacuna consta de polisacaridos capsulares de los 13 se-
rotipos de neumococo que causan 60-70% de las enferme-
dades neumocodcicas del adulto (serotipos 1, 3, 4, 5, 6A, 6B,
7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F y 23F), unidos covalentemente a una
proteina no téxica que es casi idéntica a la toxina de la dif-
teria.

Dado que induce una respuesta T dependiente, origina
una muy buena respuesta inmunogénica en niflos menores
de 2 afos, por lo que puede aplicarse en esta poblacion.
Adicionalmente, su uso universal en nifios (en los cuales la
eficacia para prevenir la enfermedad neumocécica invasora
causada por un serotipo contenido en la vacuna es de 95%)
ha resultado en disminucién de su portacién nasofaringea,
con reduccion de la enfermedad neumocoécica en los adultos
como efecto rebafio.
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Inmunogenicidad
Estudios de inmunogenicidad que miden anticuerpos funcio-
nales a partir de 2009 no han demostrado inferioridad de
PCV13 para ningun serotipo en comun y superioridad para la
mayoria de los serotipos en comun, comparada con PPV23.
En adultos de 60 a 64 afios de edad, las concentraciones
de anticuerpos funcionales a un afo de la vacunacién son
mayores después de PCV13 comparadas con las concentra-
ciones de anticuerpos después de PPV23 para 7 de los 12 se-
rotipos en comun. Adicionalmente, en adultos mayores de
70 afos de edad vacunados previamente con PPV23 cinco o
mas afos antes, la vacunacion con PCV13 mejoré la respues-
ta inmune en comparacién con la revacunaciéon con PPV23.

Eficacia

El estudio CAPITA, con la participacion de 84.496 adultos

mayores de 65 aios mostro:

e la eficacia de la vacuna de PCV13 en la prevencién de un
primer episodio confirmado de NAC de tipo vacunal con-
firmado (TV) en un 45-56%.

e La eficacia de la vacuna en la prevencién de un primer
episodio confirmado no bacteriémico/no invasivo (NB/NI)
de NAC neumocdcica en un 45,00%.

e La eficacia de la vacuna en la prevencién de un primer
episodio ENI de TV en 75,00%.

¢ No hubo cambios en el perfil de sequridad de PCV 13.

Indicaciones en adultos

La vacuna PCV 13 ha sido aprobada para su aplicaciéon en
personas mayores de 50 aflos con o sin comorbilidades por la
FDA (EE.UU.), la EMEA (Unién Europea) y agencias regulato-

121
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rias de otros paises de Latinoamérica. Se sefiala mas adelante
en este capitulo sus indicaciones en forma aislada o en aso-
ciacion con polisacarida.

La revacunacién no parece necesaria con la vacuna conju-
gada en adultos, a excepcidn de pacientes con trasplante de
6érganos hematopoyéticos.

Efectos adversos y seguridad
La mayoria son locales (dolor en el sitio de aplicacién). En el
embarazo debe evitarse aunque no existe experiencia sobre
potenciales efectos teratogénicos en esta poblacion. Debe
restringirse a situaciones de alto riesgo de infeccién neumo-
coOcica severa y siempre luego del primer trimestre de emba-
razo.

PCV13 es segura en poblaciones geriatricas y puede ad-
ministrarse con las vacunas inactivadas contra la influenza
en distinto sitio

Presentacion
La vacuna PCV13 estd disponible en envases monodosis para
su aplicacion por via intramuscular.

Indicaciones para el uso de PCV13 y PPSV23.

Recomendaciones de API

a) Paciente inmunocomprometido de cualquier edad o con
otras condiciones que se detallan: VIH, oncoldgicos, he-
matooncoldgicos, asplenia, tratados con corticoides altas
dosis o bioldgicos, trasplantados, insuficiencia renal, sin-
drome nefrético, implante coclear.
e Pacientes naive (no vacunado previamente con ningu-

na vacuna neumococica): PCV13 seguida de PPSV23
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b)

9]

d)

(con un intervalo minimo de administracién de ambas
vacunas de ocho semanas). Se recomienda la vacuna-
cion con ambas vacunas para ampliar los serotipos cu-
biertos por la PCV13.

e Pacientes previamente vacunados con PPVS23: una do-
sis de PCV13 al menos un afio después de la adminis-
tracion de PPS23.

e En ambos casos y en pacientes en los que esta reco-
mendado revacunar con PPSV23 (VIH, oncoldgicos,
asplenia, trasplantados, inmunodeficiencias congé-
nitas o adquiridas, insuficiencia renal crénica, sindro-
me nefrético, leucemias, linfomas, uso de inmunosu-
presores, incluyendo corticoides sistémicos y terapia
radiante, mieloma multiple), se debera administrar
cinco afios luego de la primera dosis de PPSV23. En
el caso de haber recibido la PPSV23 previamente, se
debera mantener el intervalo de un afio entre PPSV23
y PCV13 como se sefiala mas arriba.

Pacientes de 11 a 50 afios con otros factores de riesgo (FR)

(fumador, asmatico, EPOC, alcoholismo, patologia cardio-

vascular, diabetes): PPSV23 o PCV13 + PPSV23 entre seis y

doce meses después (minimo entre dosis: ocho semanas),

la vacunacién secuencial con PCV13 se realizara en los
paises que la tengan aprobada y disponible.

Pacientes de 50 a 59 aifios con FR: proceda como en a o b.

Pacientes de 50 a 59 aiios sin FR conocidos para ENI, consi-

dere vacunacién antineumocécica con PCV13.

Paciente mayor de 60 aios: PCV13 + PPSV23, entre seis y

doce meses después (minimo entre dosis: ocho semanas).

Si ya fue vacunado con PPSV23, esperar doce meses para

colocar PCV13.
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Tener en cuenta la vigilancia epidemioloégica a futuro de
los serotipos circulantes en paises con vacunacién universal y
altas tasas de cobertura con PCV13 en nifios.
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Poliomielitis. Poliovirus
E. SAVIO

Epidemiologia, agente y enfermedad

La poliomielitis fue una enfermedad endémica en la primera

mitad del siglo XX a nivel internacional. Predomina en nifos,

pero también hay adultos que pueden enfermar, como:

® quienes ingresan a areas endémicas,

e personal de salud en contacto con pacientes en areas de
endemicidad o de brotes,

e personal de laboratorio que trabaja con muestras que
contienen el virus.

Todos estos adultos deben ser vacunados.

América fue la primera regién en el mundo declarada li-
bre de polio en el afio 1994 gracias a la alta cobertura vacu-
nal lograda en los niflos y a la vigilancia epidemiolégica. El
ultimo caso de polio salvaje sucedié en setiembre de 1991.

Recientemente, la enfermedad estaba confinada a Afga-
nistan, Pakistan y Africa Central. En 2013 comenzé una ex-
pansién de dicha enfermedad hacia otros territorios. En
mayo de 2014, el Comité de Emergencia de la OMS emitio el
anuncio de situacion de emergencia sanitaria mundial al ve-
rificar que la enfermedad estaba ya presente en diez paises.

Desde junio de 2014 se han registrado casos en Afganistan,

Pakistan, Africa Central (desde Guinea Ecuatorial hasta Ca-

merun) y en Siria e Irak en Cercano Oriente. La mayor parte

de los casos que se estan registrando a nivel mundial se ori-

ginan en la propagacion del virus por adultos infectados en

areas endémicas. 125
Este nuevo escenario epidemiolégico modificé las condi-
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ciones de vacunacién para personas que viajen hacia areas
endémicas, asi como para los residentes en areas endémicas
que viajen hacia el exterior.

El agente es el poliovirus, un enterovirus del grupo C que
comprende los serotipos 1, 2 y 3. Se transmite por via fecal-
oral o por contacto con secreciones nasales u orales, pene-
trando en células de boca, nariz o de orofaringe. Durante
una a dos semanas se da el periodo de incubacién mientras el
virus se replica en el tejido linfatico gastrointestinal.

El 90-95% de estas infecciones son asintomaticas. En
otros casos hay formas minimas dadas por fiebre, malestar
general, cefaleas y nduseas. Algunas de estas personas pro-
gresan hacia una diseminacién del poliovirus al sistema ner-
vioso central, sea por via de viremia o por transporte axonal
retrogrado desde el musculo hacia la médula y el cerebro.
Condiciona paralisis de fibras musculares.

Cursa con paralisis flacida de varios grupos musculares,
hiporreflexia y puede progresar a la insuficiencia respirato-
ria. Determina una mortalidad de 4 a 6% y severas secuelas.

Vacunas disponibles y sus caracteristicas
Antecedentes

J. Salk generé la vacuna de polio inactivada (IPV) en 1952,
la que comenzd a usarse en 1954 en nifos, contando con
80-90% de eficacia. En 1960 se contaba con la vacuna oral
inactivada (OPV), creada por Sabin. La administracion de
esta puede causar polio en una de cada 2,5 millones de dosis
administradas, asi como originar brotes de polio vacunal o
portacién de poliovirus en inmunodeprimidos. Por esta ra-
zén, entre otras, se tendid en los Ultimos afos a remplazar el
uso de OPV por IPV.
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Vacuna antipoliomielitica oral viva atenuada (OPV)

Vacuna a virus vivo atenuado. La vacuna antipolio oral in-
ternacionalmente tiende a ser sustituida por el uso de IPV.
Solamente es indicada en situaciones especiales, como aler-
gia a una dosis previa de IPV. En paises de endemia, su uso
continua siendo recomendado por la OMS, al igual que para
el control de brotes.

Como ventajas, tiene un costo accesible, es de facil apli-
cacion y genera inmunidad local en el intestino y buena res-
puesta humoral. Su desventaja es la potencial capacidad de
inducir polio paralitica. Debe considerarse como una desven-
taja de su uso el hecho de que, aunque raramente, al circular
en poblaciones con baja cobertura vacunal, puedan ocurrir
mutaciones y generarse virus derivados del contenido en la
vacuna, capaces de originar brotes de polio.

Vacuna antipoliomielitica inactivada (IPV)

Vacuna inactivada constituida por una suspension con los
tipos 1, 2 y 3 de poliovirus cultivado en células Vero, puri-
ficados e inactivados con formaldehido. Es de eleccion para
aplicar en paises libres de polio, como sucede en América
desde 1994, luego de la certificacion de la OMS.

Proporciona una buena inmunidad humoral y es equiva-
lente a OPV en cuanto induce inmunidad en la cavidad oral,
siendo ambas vacunas igualmente efectivas para disminuir la
transmision oral-oral.

Como potenciales desventajas, se sefialan su mayor cos-
to, el requerimiento de la via parenteral para su aplicaciéon
y la no prevencion de la replicacion de poliovirus salvaje en
el intestino de personas infectadas, pudiendo ser este virus
excretado por heces.
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Cada dosis de 0,5 ml contiene 40 UD de poliovirus tipo 1,
8 UD de tipo 2 y 32 UD de tipo 3. Puede contener trazos de
neomicina, polimixina B y estreptomicina.

En este capitulo solo haremos referencia a IPV utilizada
en adultos y no a otras vacunas en las que se asocia IPV con
otros antigenos para prevenir diversas enfermedades, usa-
das en nifios en algunos paises.

Inmunogenicidad y eficacia

Luego de dos dosis de IPV, se obtienen anticuerpos neutra-
lizantes a titulos elevados en 94-100% de los vacunados, y
luego de la tercera dosis, en 99-100%. Los niveles protecto-
res pueden persistir de por vida.

Efectos adversos

Con IPV los efectos adversos son leves, pudiendo presentarse
rubor y dolor en el sitio de inoculacién por un periodo bre-
ve. Es una vacuna segura, con la que no se registran efectos
adversos severos.

Indicaciones, dosis y vias de administracion

Dosis: 0,5 ml, via intramuscular. Tienen indicacién los viaje-
ros a areas endémicas, asi como personal de salud que asis-
te pacientes con poliomielitis y personal de laboratorio que
potencialmente pudiese manipular muestras de poliovirus.

Esquema de administracion en adultos

1. Una dosis de IPV en las semanas 0, 4-8 y al mes 6 0 12 de
la segunda dosis si la persona nunca recibié previamente.

2. Una dosis de IPV si habia vacunacién completa previa en
la infancia.
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3. Puede requerirse de un refuerzo.

Si se requiere obtener proteccion en forma mas rapida
antes del viaje en adultos no vacunados previamente, puede
recurrirse a:

1. Una dosis de IPV cada cuatro semanas si hay mas de ocho
semanas disponibles antes del viaje.

2. Una dosis de IPV si el viaje se inicia en menos de cuatro
semanas.

3. Dos dosis de IPV, una cada cuatro semanas, cuando el via-
je se iniciara entre las cuatro y las ocho semanas.

Todas las personas con vacunacion completa tienen la re-
comendacion de recibir una dosis de IPV en forma previa a
ingresar al drea endémica.

Las personas residentes en area endémica o quienes ha-
yan estado alli por mas de un mes, deben tener completa la
vacunaciéon antipolio al momento de iniciar el viaje.

Quienes ingresan a un pais, procedentes de area endé-
mica, deberian recibir ademas una dosis extra de IPV dentro
de las cuatro semanas hasta doce meses después del arribo.
El objetivo es reforzar la inmunidad de la mucosa intestinal,
disminuyendo el riesgo de eliminacién de poliovirus por he-
ces.

Contraindicaciones

IPV contiene trazas de polimixina B, neomicina y estreptomi-
cina. El antecedente de reaccién anafilactica a neomicina o
polimixina B puede contraindicar la vacuna.

En caso de que por razones excepcionales se debiera usar
OPV, son contraindicaciones la corticoterapia o tratamientos
inmunosupresores, cancer, quimioterapia, VIH y la alergia
conocida a dosis previa de OPV.
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Conservacion
IPV debe conservarse refrigerada entre +2 y +8 °C.
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Rabia
L BAVESTRELLO

La rabia, también denominada hidrofobia, es una enferme-
dad zoonética de distribucion mundial transmitida por pe-
rros, murciélagos, mapaches, zorrillos y zorros. La mayoria
de los casos transmitidos por perros se han producido en po-
blaciones vulnerables y con bajas condiciones de vida y de
trabajo.

Agente etiolégico

El virus de la rabia pertenece al orden mononegavirales,
familia Rhabdoviridae, género Lyssavirus, que infecta a nu-
merosos animales domésticos y salvajes, especialmente ma-
miferos. El virus es muy sensible a solventes orgéanicos, des-
infectantes, calor y pH. Se describen varios genotipos dentro
del género.

La transmision al ser humano se produce por mordedu-
ras o arafazos profundos de un animal infectado. También
se describe la transmisién por contacto directo de material
infeccioso (generalmente saliva) con mucosas o heridas cu-
taneas recientes. Aunque menos frecuente, se ha descrito
en circunstancias especiales la transmisién aerégena a través
de aerosoles inhalados con una elevada concentracién de vi-

rus en suspensién, generalmente en cuevas donde habitan
numerosos murciélagos en los que una considerable propor-
cién se encuentra infectada.
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Epidemiologia

Cada afio mueren por esta enfermedad mas de 55.000 perso-
nas, principalmente en Asia y Africa. El 40% de las personas
mordidas por animales presuntamente rabiosos son menores
de 15 anos. En la gran mayoria de los casos fatales de rabia
humana, los perros han sido la fuente de infeccion.

Los perros y los gatos son los principales huéspedes y
transmisores de la rabia (rabia urbana). A pesar de que las
evidencias muestran que el control de la rabia canina me-
diante programas de vacunaciéon en animales y la elimina-
cion de los perros callejeros pueden reducir la incidencia de
rabia en los seres humanos, la exposicion a perros rabiosos
es todavia la causa de mas del 90% de las exposiciones a la
rabia y mas del 99% de las muertes por esta enfermedad en
todo el mundo.

En el continente americano ha sucedido una notable dis-
minucion de la incidencia de los casos de rabia humana y
canina en los ultimos 30 afos. Sin embargo, la rabia sigue
cobrando vidas en areas endémicas. Los ultimos casos se con-
centran en la periferia de ciudades y en zonas de frontera
internacional y se relacionan con la pobrezay ambientes des-
favorecidos, donde la poblacién de perros no siempre recibe
vacunas y la provisiéon de la profilaxis posexposicién es un
reto logistico. Aunque la mayor parte de los casos se notifi-
caron de inmediato, la falta de prescripciéon de la profilaxis
por parte de los servicios de salud que atendieron a los pa-
cientes fue el elemento comun de los Ultimos casos de rabia
humana transmitida por perros en la region (fines de 2013
hasta 5 mayo de 2014).

Por otro lado, en los ultimos afos la rabia humana trans-
mitida por animales silvestres es considerada como un pro-
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blema de salud publica en el continente americano. Los re-
servorios animales mas importantes de rabia silvestre en la
regién son la mangosta (Cuba y Republica Dominicana), los
murciélagos insectivoros y fructiferos (Chile) y los murciéla-
gos hematofagos (Brasil, Ecuador y Peru). Brasil, Ecuador y
Peru son los paises de la region que han notificado mas casos
de rabia humana de origen silvestre.

Clinica
El periodo de incubacién es largo y variable, habitualmen-
te entre veinte y noventa dias, pero puede durar hasta mas
de un ano. La enfermedad puede adoptar dos formas. Una
de ellas, la rabia furiosa, presenta signos de hiperactividad,
excitacion, hidrofobia y, a veces, aerofobia. En esta forma
de presentacion la muerte se produce a los pocos dias por
paro cardiorrespiratorio. La otra forma, la rabia paralitica,
representa aproximadamente un 30% de los casos huma-
nos y tiene un curso menos dramatico y generalmente mas
prolongado que la forma furiosa. Los musculos se van para-
lizando gradualmente, empezando por los mas cercanos a
la mordedura o arafiazo. El paciente va entrando en coma
lentamente y acaba por fallecer. A menudo la forma parali-
tica no se diagnostica correctamente, lo cual contribuye a la
subnotificacion de la enfermedad.

Una vez que aparecen los signos clinicos de la rabia, la
enfermedad es casi siempre mortal y, por lo general, el tra-
tamiento es de apoyo.
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Prevencion
Se debe plantear profilaxis preeexposicién mediante vacuna-
cién a personas en riesgo y profilaxis posexposicién a aque-
Ilas que presentan exposicion de riesgo a animales.

Para la prevencion de la rabia se cuenta con inmunoglo-
bulina antirrdbica y vacunas.

Inmunoglobulinas antirrabicas humanas (HRIG) y equinas

(ERIG)

La inmunizacién pasiva o suero antirrabico se aplica a pa-
cientes expuestos que no fueron previamente vacunados.
Estos sueros son producidos localmente en muchos paises.

El suero antirrabico de origen humano o inmunoglobuli-
na humana, de tipo IgG, es obtenido purificando un pool de
plasma de donantes inmunizados con vacuna antirrabica. Es
policlonal y contiene otros anticuerpos. Se estan desarrollan-
do anticuerpos monoclonales.

El suero de origen equino es seguro y de bajo costo. La in-
munoglobulina antirrabica humana se inyecta de inmediato
en el area de la mordedura, ataca el virus y reduce la velo-
cidad o detiene la progresion viral a través de los nervios. El
tiempo y la capacidad del paciente para responder con una
buena respuesta inmune es clave para la supervivencia del
paciente.

Vacunas

Louis Pasteur fue pionero en este enfoque en 1885, original-
mente con médulas espinales derivadas de conejos infecta-
dos con rabia. Las vacunas posteriores también se obtuvie-
ron a partir de tejido neuronal de una variedad de animales
y han sido eficaces y asequibles en todo el mundo. Sin em-
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bargo, el alto contenido de proteina basica de la mielina en

este tipo de vacunacién se asocia con un pequefio numero

de casos de encefalitis mortal y, debido a esto, ya no se reco-

mienda este tipo de vacunas para su uso. Todavia se utilizan

en un numero limitado y en disminucién en los paises en de-

sarrollo. Las vacunas actuales consisten en virus inactivados

cultivados en lineas celulares y vacunas de huevos embriona-

dos. Ellas se consideran seguras y bien toleradas.

Vacunas tejido nervioso

Vacuna antirrabica Semple: contiene un fenol o B-propio-
lactona inactivado de la rabia, homogeneizado, infecta-
do por el virus de cabra o de oveja en tejido cerebral.
La vacuna contiene la proteina basica de la mielina y se
utiliza en un nimero cada vez menor de paises de Asia y
Africa.

Vacuna contra la rabia Fuenzalida: se preparé a partir de
la succion del tejido de cerebro de ratén y se ha reducido
el contenido de la mielina (Nogueira, 1988). Esta vacuna
se utiliza en un pequefio nimero de paises de América
Latina.

Vacunas en cultivo celular (CCV)

Vacuna de células diploides humanas (HDCV): contiene
cepa de virus de la rabia Pitman-Moore L503 o Flury,
cultivado en células MRC-5, células diploides, se concen-
tra por ultrafiltracion y se inactiva con B-propiolactona
(Wiktor et al, 1980). Esta vacuna esta autorizada para uso
intramuscular. No contiene ningln conservante o estabi-
lizante.

Vacuna de células de embrién de pollo purificada

135



136

VACUNACIONES de los ADULTOS. MANUAL PRACTICO | API 2015

(PCECV): es una vacuna liofilizada estéril obtenida por el
crecimiento de la cepa de virus de la rabia Flury LEP-25 en
cultivos primarios de fibroblastos de pollo. El virus se in-
activa con B-propiolactona, purificada y concentrada por
centrifugacién zonal (CDC, 1998; Dreesen, 1997).

Vacuna antirrdbica purificada de células Vero (PVRV),
contiene la cepa Wistar inactivada y liofilizada de virus
de la rabia, crece en cultivos de células Vero. Estos son
inactivados por B-propiolactona y se purifican por ultra-
centrifugacién (Jaiiaroensup et al, 1998).

Vacuna de células renales de hamster Primaria (PHKCV),
utiliza la cepa Beijing, se inactiva con formol y se adsorbe
en hidréxido de aluminio. También contiene 0,01% de ti-
merosal y 10 mg de albimina humana.

Vacunas basadas en huevos embrionados (EEV)

Vacuna de embrion de pato purificada (PDEV): utiliza cé-
lulas de embrién de pato como sustrato. Estas son inacti-
vadas por B-propiolactona y se purifican por ultracentri-
fugacion. PDEV contiene timerosal.

Profilaxis preexposicion
Las personas que se consideran como grupo de alto riesgo

requieren la profilaxis preexposicién. Estos grupos incluyen a

veterinarios, cuidadores de animalesy los trabajadores de los

laboratorios, personas cuyas actividades los ponen en con-

tacto con el virus de la rabia o animales rabiosos, viajeros in-

ternacionales con probabilidades de entrar en contacto con

animales con rabia. Todos estos grupos deben ser vacunados

contra la rabia para evitar las posibilidades de infeccion re-

pentina.
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La serie primaria de profilaxis preexposicion para adultos
y adolescentes consta de una dosis de 1 ml 0 0,5 ml (depende
del tipo de vacuna) IM los dias 0, 7y 21 0 28. Las vacunas de la
rabia no deben ser administradas en la regién glutea, la res-
puesta inmune podria no ser satisfactoria. En personas con
riesgo continuo se recomienda un refuerzo al afio luego de
la serie primaria. Los titulos de anticuerpos se pueden medir
a los catorce dias del refuerzo. Un titulo de 130 Ul indica la
presencia de una seropositividad prolongada. Se debe eva-
luar frecuentemente a las personas con titulos bajos, a fin
de mantener un valor de protecciéon por encima de 10,5 IU.

En el caso de mordedura de un animal con rabia en una
persona que ha recibido la serie primaria, se debera admi-
nistrar dos dosis de vacuna con tres dias de diferencia. La
respuesta anamnésica se evidencia a la semana.

Profilaxis posexposicion

La profilaxis posexposiciéon se basa en tres elementos:
¢ el lavado profuso de la herida,

e |a administracion de suero antirrabico,

¢ lainmunizacién activa.

El lavado de la herida tiene que ser con un volumen abun-
dante de agua y jabdn, sin cepillar la herida. Se puede o no
afadir una solucién antiviral (cloruro de benzalconio al 0,1%,
alcohol al 70%, yodo povidona al 1%). Luego que la herida
ha sido lavada, se debe decidir si se justifica la vacunacion.
La decisién clinica se fundamenta en los siguientes factores:
1. Presencia de signos clinicos de rabia en el animal morde-

dor.

2. Cuando la mordedura no es cercana al cuello o en la cara

y si el animal mordedor es una mascota doméstica, como

(FERICAN
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gato o perro, se puede observar por diez dias. Si el ani-
mal permanece sano, no es necesaria la vacunacién de la
victima de la mordedura. Sin embargo, en areas donde la
rabia es enzodtica la profilaxis debe ser iniciada inmedia-
tamente y solo se descontinuaria si el animal permanece
sano.

3. Si un animal ha escapado o no se identifica, se aconseja
vacunar.

Si el animal implicado es un murciélago, se debe vacunar.
5. La decisién de vacunar no se debe descartar por el hecho

de que el afectado haya provocado el ataque del animal

mordedor.

6. La exposicion de las membranas mucosas a secreciones
de un animal con rabia no es de tanto peligro como una
mordida, pero no se debe pasar por alto.

7. Un caso especial a considerar es el ingreso a cuevas de
animales silvestres o areas habitadas por murciélagos en
las que podria considerarse el riesgo de inhalacion.

Si se tomo la decision de proporcionar profilaxis, la dosis
de suero antirrdbico humano es 20 Ul/kg y de equino, 40 Ul/
kg. Se debe infiltrar la mayor parte de la dosis alrededor de
la herida y extender a toda el drea anatémica posible, con
cuidado de no producir isquemia. La inmunoglobulina per-
siste unas 24 horas en el lugar de la inyeccién.

La inmunizacién activa contra la rabia se debe realizar de
manera simultdnea a la aplicacion del antisuero. Sin embar-
go, es importante que el suero antirrabico esté disponible
antes de la primera semana de la aplicaciéon de la vacuna, ya
que para este momento la respuesta de anticuerpos induci-
da por la vacuna ya ha comenzado.

Todas las vacunas de cultivos celulares son intercambia-



AP1 2015 | VACUNACIONES de los ADULTOS. MANUAL PRACTICO

bles, pero se sugiere usar un solo tipo. En el caso de los via-
jeros, muchas veces es dificil lograr una coincidencia entre
el tipo de vacuna utilizado en una serie primaria y los otros
tipos disponibles en el pais visitado. En estos casos el esque-
ma podria ser completado con las dosis de otras VCC, pero
en el caso que se haya utilizado la vacuna Fuenzalida o deri-
vadas, la vacunacion contra la rabia debe iniciarse sin tomar
en cuenta las dosis recibidas por esta vacuna.

En los casos de inmunosuprimidos y con infecciéon por
VIH, deben titularse los anticuerpos.

El riesgo de morir por rabia supera cualquier contraindi-
cacién de inmunizacidon pasiva o activa. En los casos de hi-
persensibilidad conocida a los componentes de la vacuna, se
debe vacunar con todas las precauciones para el manejo de
anafilaxia. Las reacciones al suero antirradbico, aun los equi-
nos, son poco comunes. La enfermedad del suero se da en
1% de casos y la anafilaxia es mucho menos frecuente.

El suero antirrabico solo debe administrarse a las dosis
recomendadas. No deben administrarse a dosis mas elevadas
ni repetidamente en virtud de que puede atenuar el efecto
de la vacuna administrada concomitantemente. La vacunay
las inmunoglobulinas no deben nunca mezclarse en la misma
jeringa o inyectarse en la misma zona. Las vacunas pueden
ser conservadas por mas de tres afos a temperaturas entre
+2 °Cy +8 °C, protegidas de la luz solar. Luego de su recons-
titucion deberan utilizarse inmediatamente en las siguientes
seis a ocho horas. Todas las VCC tienen que poseer una acti-
vidad >2,5 Ul por dosis intramuscular (el volumen luego de la
reconstitucion tiene que ser de 0,5 ml o 1,0 ml segun el tipo
de vacuna).
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Eventos adversos de las vacunas

Eventos adversos locales: dolor, hinchazén, sensibilidad, co-
mezoén y manchas eritematosas pueden desarrollarse des-
pués del inicio del tratamiento antirrabico, desvaneciéndose
en seis a ocho horas y reapareciendo después de la dosis si-
guiente.

Las reacciones sistémicas se producen con menor fre-
cuencia en comparacioén con las reacciones locales e incluyen
fiebre, cefalea, mareos y sintomas gastrointestinales.

Los eventos adversos graves son poco frecuentes. Son mas
comunes con las vacunas de tejido nervioso que con CCEEV.

Recomendaciones

La prevencion de la rabia humana debe ser un esfuerzo con-
junto en el que participen los servicios veterinarios y los ser-
vicios de salud publica. Hay vacunas seguras y eficaces para
prevenir la rabia tanto en los animales como en los humanos,
antes y después de la sospecha de exposicion a la rabia.

La OPS/OMS recomienda que los paises de la regién del
continente americano continden con sus esfuerzos para
inmunizar perros, que estén preparados para responder a
eventuales casos de rabia humana y que dispongan de la
profilaxis posexposicion (vacuna e inmunoglobulina antirra-
bicas) para cualquier emergencia que aparezca.
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Sarampion, rubéola y parotiditis
E. MOLLINEDO, G. MUNOZ

Sarampion

Es una enfermedad infecciosa de presentacion aguda muy
contagiosa, que se caracteriza por fiebre, coriza, conjunti-
vitis, enantema bucal patognomoénico (manchas de Koplik),
fenédmenos catarrales, tos y un exantema maculopapular di-
seminado que se inicia en la cara y que dura entre cuatro y
siete dias. La incubacién es de 7 a 21 dias, con promedio de
11 dias.

Las complicaciones del sarampién son: neumonia viral
(causa mas frecuente de muerte), neumonia bacteriana, oti-
tis media (sobreinfeccién), encefalitis aguda (una cada 1000
ninos) y la panencefalitis esclerosante subaguda. En los adul-
tos las complicaciones son mas frecuentes que en los nifos. El
sarampién suele ser leve o moderadamente grave en aque-
llos cuyo sistema inmunitario se encuentra debilitado por el
VIH/SIDA u otras enfermedades.

En el embarazo puede provocar un aumento de abortos,
mortalidad del feto y partos prematuros, otras complicacio-
nes pueden ser de laringitis, neuropatia y encefalitis.

El bebé de una mujer que acaba de dar a luz y que cursa
sarampién puede presentar sarampidon congénito en los diez
dias siguientes al nacimiento. El sarampién congénito puede
evolucionar de la simple erupcién a una neuropatia severa o
una panencefalitis esclerosante subaguda.

La mortalidad es mas frecuente en menores de 5 anos y
adultos de mas de 20 afos.

El ser humano es el tnico huésped del virus, por lo cual la
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fuente de infeccion la constituyen Unicamente las personas
enfermas con formas tipicas o atipicas; no existen portadores
sanos del virus. La contagiosidad es muy alta y abarca desde
cuatro dias antes hasta seis dias después de la aparicién del
exantema. En caso de inmunodeprimidos, la excrecién del
virus es mas prolongada. La susceptibilidad es universal en
personas que no han tenido la enfermedad y no han sido
vacunadas.

La inmunidad después de la enfermedad es sélida y suele
durar toda la vida.

Epidemiologia

Durante el aflo 2013, hubo 145.700 muertes por sarampion
globalmente, cerca de 400 muertes por dia, a pesar de ser
una enfermedad prevenible por vacunacién. Estas cifras, de
todos modos, muestran una reduccion del 75% de las muer-
tes entre el afio 2000 y 2013 en el mundo.

El sarampién sigue siendo endémico en muchos paises: las
regiones de Africa, Mediterrdneo oriental y Europa aliin no
han alcanzado la eliminacion de esta enfermedad. La region
de las Américas alcanzé el estado de eliminacién en el afio
2002, pero la situacion en otras regiones amenaza a nuestra
region que debe mantener buenas coberturas vacunales.

Antes de la implementacién de la vacunacién contra
el sarampion en las Américas, esta enfermedad ocurria en
nuestra regién en ciclos epidémicos y al llegar a la edad
adulta casi toda la poblaciéon habia presentado sarampion.
La vacunacién universal logré disminuir la morbimortalidad
por esta enfermedad y gracias a ello América fue la primera
regién que logré eliminarla y ya no es mas endémica desde
2002. Pero desde entonces se han dado casos relacionados
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con importacion a partir de 2003, proviniendo la mayoria de
ellos de Europa. En 2014 sucedieron en la regién brotes en
EE.UU., Canada y Brasil vinculados a casos importados.

Agente etioldgico

El virus del sarampién es un paramixovirus que puede per-
manecer viable durante 34 horas a temperatura ambiente.
Es fragil a las variaciones de temperatura, humedad, ilumi-
nacion y se inactiva con la mayoria de los agentes desinfec-
tantes.

Rubéola

Es una enfermedad aguda altamente contagiosa, se carac-
teriza por sintomas respiratorios leves (50% de los casos son
subclinicos), adenopatias, predominantemente retroauricu-
lares, suboccipitales y cervicales, fiebre inconstante, exan-
tema micropapular de corta duracién y alteraciones sangui-
neas de evolucion benigna.

Su importancia en salud publica se debe a las malforma-
ciones o abortos que ocasiona cuando es adquirida en los
primeros meses del embarazo.

El sindrome de rubéola congénita (SRC) se caracteriza
fundamentalmente por microcefalia, ceguera, sordera y
afecciones cardiacas congénitas.

Epidemiologia

Es una enfermedad de distribucién universal. Presenta un
patrén de estacionalidad con mayor incidencia en los perio-
dos de invierno y primavera. En los climas tropicales, la trans-
mision se incrementa en la temporada lluviosa. En paises con
altas coberturas de vacunacion, la incidencia ha descendido
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drasticamente, modificAndose su patrén epidemioldgico de
tal manera que en la actualidad la mayoria de los casos se
ven en adultos jévenes no vacunados. Estudios serolégicos
han demostrado que un 10% de los adultos jévenes no tie-
nen anticuerpos. Desde 2009 no hay circulacion endémica en
los paises de las Américas.

Agente etiol6gico
La rubéola es producida por un virus ARN de la familia Toga-
viridae del género Rubivirus.

Parotiditis

Es una enfermedad facilmente contagiosa (se transmite por
diseminacion de gotitas y por contacto directo con la saliva
de una persona infectada) y afecta especialmente a los esco-
lares y adolescentes. Afecta las glandulas salivales, génadas,
pancreas y el sistema nervioso. La tumefaccién de las paroti-
das, considerada su signo mas constante, puede ser unilate-
ral o bilateral. En general su evolucién es benigna. El periodo
de incubacién es de 12 a 25 dias, promedio de 18 dias. En
los adultos puede dar complicaciones mas frecuentemente
como orquitis, ooforitis, mastitis y meningitis. La pancreatitis
y la encefalitis son complicaciones excepcionales. La inmuni-
dad que otorga la infeccion dura toda la vida.

Epidemiologia
Es una infeccion endémica de distribuciéon universal con bro-
tes epidémicos cada dos a cinco aios. Predomina en los esco-
lares y personas jévenes con maxima incidencia entre los 5y
25 afos de edad; es excepcional en adultos mayores.

En los paises en los que se ha llevado a cabo una vacuna-
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cion a gran escala, la incidencia se ha reducido de manera
espectacular.

Agente etiologico

El virus de la parotiditis es clasificado como un rubalavirus
de la familia Paramyxovirus cuyo reservorio es la persona en-
ferma.

Vacunas disponibles

Tipos y composicién de las vacunas trivalente

Estan constituidas por virus vivos atenuados obtenidos en
cultivos en células de embrién de pollo. Todos los compo-
nentes de las vacunas triples viricas inducen anticuerpos pro-
tectores detectables (sarampion 96-98%, rubéola 90-95% vy
parotiditis 85-90%) con duracién de veinte afios o mas. Sin
embargo, los titulos de anticuerpos disminuyen con el tiem-
po, pudiendo llegar a ser indetectables.

La inmunidad se refuerza al administrar una dosis de va-
cuna o por contacto con el virus salvaje. Las coberturas in-
completas en nuestras regiones justifican la revacunacion de
algunos individuos.

Indicaciones

Si no se documenta antecedente de recepcion previa de dos
dosis de vacuna en la infancia, los adultos deben recibir la
vacuna SRP de la siguiente forma:

En adolescentes y adultos

e Las personas nacidas en 1957 y después pueden no ser
inmunes. Deben recibir dos dosis en total (contabilizan-
do las recibidas en la infancia), salvo contraindicacién o
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documentacién clinica confiable de haber padecido la
enfermedad.

e Siya recibieron la vacuna en un esquema de vacunacién
incompleto de una administracién, deben recibir una do-
sis mas.

e Dos dosis (con intervalo minimo de treinta dias) a perso-
nas sin vacunacion previa.

En mujeres
e Esimportante que tengan vacunacion completa previa al

embarazo. No puede ser administrada durante la gesta-
cion.

En personal de Salud
Debe documentar enfermedad previa o haber recibido dos
dosis de SRP. De lo contrario, se administrara una o dos dosis.
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Tipos y composicion de las vacunas trivalentes

Nombre Labora- Cepa Excipien-
Comer- torio tes
cial
MMR® Aventis Edmons- Jeryl- Wistar Neomici-
Pasteur ton ate- Lynn, RA27/3, na, albu-
MSD nuada 20.000 1000 mina hu-
por En- TCID50 TCID50 manay
ders, 1000 gelatina
TCID50 hidroliza-
da. Con-
tiene res-
tos de
proteinas
de huevo
Priorix® GlaxoS- Schwarz, RIT 4385 Wistar Neomici-
mithKline | 1000 (deriva- A.27/3, na, albu-
TCID50 dadela 1000 mina hu-
cepa Je- TCID50 mana.
ryl-Lynn), Contiene
15.000 restos de
TCID50 proteinas
de huevo

Tipos y composicion de las vacunas bivalentes

Nombre Labora- Cepa Excipien-
Comer- torio tes
cial
Moruvira- | Berna Bio- | Edmons- Wista- Albumina
ten® tech ton-Za- rRA27/3, humanay
greb19, 1000 lactosa
1000 TCID50
TCID50

Ante un brote o caso importado se recomienda la admi-
nistracion de una dosis a los contactos en las primeras 72 147
horas.
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Se administran via subcutanea en el area inferior externa
de la regién deltoides.
La vacuna triple virica en forma liofilizada es estable, aun

a temperaturas bajo cero, y no se dafia por procesos de con-

gelacion. Debe conservarse entre 2y 8 °C.
Entre las reacciones adversas se encuentran:

e fiebre, usualmente debida al componente sarampién;

e exantema transitorio, hasta en 4-5% de los vacunados;

e trombocitopenia, complicacion rara que puede presen-
tarse hasta dos meses después de la vacunacion (un caso
cada 30.000 a 40.000);

e artralgias y otros sintomas articulares. Estan asociados al
componente rubéola y son mas frecuentes en adultos jo-
venes;

e reacciones alérgicas, erupcionesy urticaria en el lugar de
la inyeccion. Son poco importantes y tienen una frecuen-
cia muy baja (aproximadamente 0,6 cada 100.000);

e encefalitis: la evidencia actual no es adecuada para acep-
tar la relacién causal. Encefalopatia en un caso cada dos
millones de dosis;

e sindrome de Guillain-Barré: los estudios recientes han de-
mostrado que esta asociacion no existe;

e autismo y enfermedad inflamatoria intestinal: la eviden-
cia actual demuestra que no hay asociacién entre la vacu-

na SRPy estas enfermedades.

Contraindicaciones
Se sugiere diferir la vacuna triple viral en presencia de enfer-
medad grave o fiebre alta.

148 Se contraindica en pacientes con historia de reaccién ana-
filactica grave a dosis previa o a alguno de los componentes.
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Para personas con reaccion anafilactica al huevo, existe cada
vez mas evidencia de que pueden ser vacunadas normal-
mente derivandolas a un servicio de alergia. En los casos de
verdadera contraindicacion a la vacuna triple virica cultivada
en células de embrién de pollo, debera utilizarse la vacuna
bivalente Moruviraten® (Berna Biotech) que no contiene ni
proteinas de huevo, ni neomicina ni gelatina hidrolizada,
aunque debe tenerse en cuenta que no inmuniza contra la
parotiditis.

Personas con inmunodeficiencias severas o terapia inmu-
nosupresora, incluyendo los corticoides a altas dosis, no de-
ben recibir SRP. Para reducir el riesgo de exposicién de estos
pacientes, deben ser vacunados sus contactos familiares sus-
ceptibles. Personas infectadas por VIH pueden recibir la va-
cuna si presentan poblacion linfocitaria >200 CD4/mm3. Las
personas que reciben esteroides sistémicos a dosis superio-
res de 20 mg (equivalente de prednisona) o en dias alternos
por mas de 14 dias, deberian evitar la vacunacion hasta un
mes tras el cese de la terapia corticoidea. Las personas con
tratamientos corticoides tépicos de larga duracién también
deberian evitarla.

Cuando se ha administrado inmunoglobulinas en altas
dosis, se aconseja diferir por tres meses la vacunacion, si se
ha administrado sangre o derivados, se debe diferirla seis a
siete meses. Si se requiere la aplicacién de inmunoglobulinas
después de la vacunacién con triple viral, se debe esperar un
minimo de dos semanas.

Ante la presencia de trombocitopenia o purpura trombo-
citopénica idiopatica (PTI), puede ser prudente aplazar la ad-
ministracién de la vacuna si el episodio de trombocitopenia
tuvo lugar en las seis semanas previas. Las personas con leu-
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cemia en remisién, no inmunes al sarampién, deben recibir la
vacuna tres meses después de la quimioterapia.

La SRP no debe administrarse a mujeres embarazadas por
el potencial riesgo de afectacién fetal.

Las mujeres embarazadas no deben ser vacunadas con
SRP y se debe evitar un embarazo durante un mes posterior
a la colocacién de la vacunacion. Si una mujer embarazada es
vacunada en forma inadvertida, no es indicacion de termina-
cion del embarazo, dado que no se han encontrado casos de
malformaciones congénitas en 2894 mujeres que recibieron
la vacuna de la rubéola en etapas tempranas del embarazo.

Los estudios han demostrado que las mujeres posparto
en periodo de lactancia, inmunizadas con vacuna de virus
vivos atenuados de rubéola pueden secretar el virus en la
leche maternay transmitirlo a los nifios alimentados con lac-
tancia natural. De los lactantes con evidencia serolégica de
infeccion por rubéola, ninguno tuvo enfermedad sintoma-
tica.

Se desconoce si el virus de la vacuna de sarampién o de
parotiditis es segregado en la leche humana.

Los pacientes sometidos a tratamiento de la tuberculo-
sis no han experimentado exacerbaciones de la enfermedad
cuando han sido inmunizados con vacunas de virus vivos de
sarampion. Hasta la fecha, no se han publicado estudios so-
bre el efecto de las vacunas de virus de sarampién en pacien-
tes con tuberculosis no tratada.

En pacientes en que sea necesario practicar una prueba
de tuberculina (Mantoux), esta debe realizarse antes de la
vacunacion o de manera simultdnea con la vacuna, pues se
ha reportado que la vacuna SRP causa una disminucion tem-
poral de la sensibilidad de la tuberculina. Esta anergia dura-
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ria aproximadamente seis semanas, por lo cual no deberia
realizarse la prueba en este tiempo para evitar tener resulta-
dos falsos negativos.

En sujetos que hayan recibido gammaglobulinas o trans-
fusién de sangre total, la vacunacion debe ser postergada
por lo menos por tres meses por el riesgo de que falle el
efecto inmunogénico (protector) de la vacuna por la transfe-
rencia pasiva de anticuerpos.

No administrar inmunoglobulina (Ig) o inmunoglobulina
de varicela zoster (IgVZ) concomitantemente con la vacuna
SRP.

Los salicilatos deben evitarse por seis semanas posterio-
res a la vacunacion, pues esta descrito el sindrome de Reye
por el uso de salicilatos durante la infeccidon natural por virus

varicela.
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Varicela. Virus Varicela Zdster o VVZ
C. RODRIGUEZ TAVERAS

Agente, enfermedad y epidemiologia

El virus varicela zéster (VVZ) es un miembro de la familia
Herpesviridae, la varicela es la infeccion primaria por el VVZ,
una enfermedad tipica de la infancia que afecta también a
los adultos jovenes y en menor grado al adulto mayor. Se
caracteriza por un exantema vesicular generalizado, con ve-
siculas en diferentes estadios, fiebre y malestar general y se
transmite de persona a persona por via respiratoria o por
contacto con liquido de las vesiculas cutaneas. Puede adqui-
rirse de un individuo que sufra herpes zoéster.

Aproximadamente el 10% de los mayores de 15 afios son
susceptibles a la infeccion por VVZ, la cual ocurre con mas
frecuencia en regiones tropicales. Los seres humanos son los
Unicos reservorios conocidos para el VVZ. Cuando afecta a
los adultos es mas seria, y en los pacientes inmunodeprimi-
dos suele ser muy grave. La mortalidad en adultos es 15 veces
mayor que en nifos.

Las complicaciones neuroldgicas son ataxia cerebelosa
aguda o encefalitis, potencialmente mortal. La neumonitis
se ve con mayor frecuencia en adultos, en inmunodeprimi-
dosy en embarazadas durante el segundo o tercer trimestre.
Se estima que ocurre en 1 de cada 400 casos. Se asocia con
taquipnea, tos, disnea, fiebre y radiograficamente como una
neumonitis intersticial. La hepatitis por VVZ es una compli-
cacién frecuente. Las infecciones secundarias por Staphylo-
coccus aureus 'y el shock téxico por especies de Streptococcus
son potencialmente mortales.
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Las embarazadas presentan mayor riesgo de neumonitis
y enfermedad severa, asi como de embriopatia varicelosa
con riesgo de graves malformaciones y muerte fetal.

En cuanto a la situacion epidemioldgica, en los paises
donde no hay vacunacién universal de los nifios, es una en-
fermedad endemoepidémica muy prevalente, con brotes en
primavera y que genera alta carga para el sistema de salud.
La mayoria de los casos ocurren en nifios pequenos.

En los paises donde se implementd una dosis de vacuna
en los nifos se observé un descenso del 71-84% de los casos,
88% de las internaciones y 92% de la mortalidad de nifios
de 1 a 4 afos de edad con gran impacto para el sistema de
salud. Pero se siguen sucediendo brotes y hay un corrimiento
de los casos hacia los adolescentes y adultos que tienen ma-
yor riesgo de enfermedad severa. Los nifios que presentan
varicela luego de vacunados presentan cuadros muy leves,
dificiles de diagnosticar pero igualmente contagiosos para
sus pares y adultos. Es por esto que muchos paises estan in-
corporando una segunda dosis al esquema vacunal de los ni-
fos y que se justifica la vacunacion de los adultos en paises
con vacunacioén universal de los nifios.

Vacunas disponibles y sus caracteristicas
Es una vacuna viva atenuada.

Todas las vacunas usan la cepa Oka del VVZ, que fue ais-
lada de un niflo sano japonés con varicela y atenuada por
el paso secuencial en cultivos celulares. La preparacién para
adultos es monovalente.

En los adultos la inmunogenicidad es menor que en los
nifiosy se requieren dos dosis administradas con un intervalo
minimo de uno a dos meses.

(FERICAN
s 20

153



154

o

201015

VACUNACIONES de los ADULTOS. MANUAL PRACTICO | API 2015

La eficacia de dos dosis en los adultos es de 75%.

Solamente es para uso subcutaneo. Las vacunas deben
ser reconstituidas de acuerdo a las instrucciones y solo usar
el diluyente suministrado. Una vez reconstituida, debe utili-
zarse inmediatamente y desecharse si no se utiliza dentro de
los 30 minutos.

La administracion debe posponerse en sujetos con enfer-
medad febril grave aguda. En los sujetos sanos la presencia
de una infeccién menor no es una contraindicacién.

Efectos adversos

Los eventos adversos mas comunes son dolor, eritema y ede-
ma en el sitio de administracion (15 a 25%); fiebre (14%) y
exantema leve (4%) son menos frecuentes. El exantema pue-
de aparecer de una a tres semanas después de la vacunacion,
en el sitio de la administraciéon o en otros sitios. El nUmero
de vesiculas después de la vacunacién es en general menor a
diez. Cuando es mayor que 30, debe sospecharse de una in-
feccion por virus salvaje, sobre todo cuando aparecen dentro
de las dos primeras semanas de la vacunacion.

Otros eventos adversos incluyendo las reacciones ana-
fildcticas son muy poco comunes; con frecuencia, estan
asociadas con la gelatina utilizada como estabilizador. La
transmision del virus vacunal a los contactos no inmunes es
excepcional.

Indicaciones

Vacunacién preexposicién

Todos los adultos que no demuestren evidencia de inmuni-
dad por historia o serologia deberian recibir dos dosis de 0,5
ml de vacuna por via subcutdnea, con un intervalo de 4-8
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semanas. Si transcurren mas de ocho semanas después de

la primera dosis, la segunda dosis se puede administrar sin

necesidad de reiniciar el programa.

Tienen especial indicacion de vacunacién los adultos que

podrian estar en mayor riesgo de exposicién o transmisiéon o

de presentar cuadro grave del VVZy que no tienen evidencia

de inmunidad.

Personal del area de la salud.

Contactos familiares de personas inmunocomprometi-
das.

Personas que viven o trabajan en ambientes en los que la
transmision del VVZ es probable (ej. maestros, emplea-
dos de guarderias), residentes y personal de instituciones
(ej. asilos).

Personas que viven o trabajan en ambientes en los que
se reconoce un mayor riesgo de la transmisién (ej. uni-
versitarios, reclusos, funcionarios carcelarios y personal
militar).

Mujeres no embarazadas en edad fértil.

Adolescentes y adultos que viven en hogares donde hay
ninos.

Personas con VIH y poblacién linfocitaria mayor a 200
CD4/ mm3.

Candidatos a trasplante de 6rgano sélido hasta cuatro
semanas antes del trasplante.

Pacientes con enfermedad autoinmune estables candida-
tos a recibir biolégicos.

Viajeros internacionales.

La puesta al dia en vacunacién antivaricela puede imple-

mentarse durante la rutina de atencién de salud y como re-

quisito para entrar a la escuela o a la universidad.
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Vacunacién posexposicién

Las personas no inmunes expuestas a la varicela en los ul-
timos cinco dias pueden beneficiarse de la vacunacion. En
brotes en grupos cerrados se recomienda la segunda dosis en
los que previamente recibieron una.

Los pacientes suceptibles (sin evidencia de vacunacion,
diagnostico médico, historia de varicela) y expuestos que
tienen contraindicaciéon de recibir la vacuna (embarazadas
e inmunocomprometidos) deben recibir antes de diez dias
inmunoglobulina antivaricela zo6ster.

Contraindicaciones

La vacuna esta contraindicada en sujetos con hipersensibili-
dad sistémica a la neomicina, no asi cuando hay anteceden-
tes de dermatitis por contacto a la neomicina.

Esta contraindicada durante el embarazo. No se aconseja
aplicarla en los tres meses previos a la concepcién.

En los sujetos que han recibido una transfusiéon sangui-
nea o inmunoglobulinas, la vacunacién debe posponerse por
lo menos tres meses, debido a la posibilidad de falla de la
vacuna por presencia de anticuerpos contra la varicela adqui-
ridos en forma pasiva.

Esta contraindicada en sujetos con estados de inmuno-
deficiencia primaria o adquirida que tengan un recuento to-
tal de linfocitos menor que 1.200 por mm? o que presenten
alguna otra evidencia de deficiencia de inmunidad celular,
como por ejemplo leucemia, linfoma, discrasias sanguineas,
SIDA (menor a 200 CD4) o en pacientes recibiendo terapia
inmunosupresora, incluyendo corticosteroides a altas dosis.

Fue descrita infeccion diseminada en un paciente con sin-
drome de Down.
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En nifios se describe el sindrome de Reye tras el uso de sa-
licilatos durante la infeccién natural por varicela, por lo que
es prudente evitar usarlos durante las seis semanas siguien-
tes a la vacunacion.

Se puede administrar en forma simultanea con otras va-
cunas, en diferentes sitios de inyeccion. En caso de adminis-
trar la vacuna contra la varicela con alguna otra que con-

tenga sarampidn, esto debe ser hecho simultdneamente o
cuatro semanas después.

e
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Virus del Papiloma Humano. VPH
H. VAZQUEZ

Agente, enfermedad y epidemiologia

Los virus del papiloma humano (VPH) son de las causas mas
frecuentes de infecciones de transmision sexual en el mun-
do. Se calcula que al menos la mitad de las mujeres y hom-
bres sexualmente activos contraeran la infeccién en algun
momento de sus vidas. La prevalencia global en Latinoamé-
rica y el Caribe oscila entre 20 y 30% en mujeres de 15 a 24
afos y decrece con la edad. Entre hombres, la tasa de infec-
cion se mantiene constante a lo largo de su vida sexual activa
y puede alcanzar cifras del 70%.

El 90% de las infecciones por VPH son asintomaticas, sub-
clinicas o no reconocidas y el virus es eliminado del organis-
mo sin producir enfermedad. Sin embargo, ciertos grupos de
personas como los diabéticos, las embarazadas, los hombres
que practican sexo con otros hombres y los pacientes inmu-
nocomprometidos, incluyendo los pacientes VIH y trasplan-
tados, tienden a desarrollar mas frecuentemente lesiones
por estos virus.

Existen dos grupos de VPH genital. Los virus no oncogéni-
cos son responsables de las verrugas genitales. Estas lesiones
son frecuentes en la poblacion sexualmente activa de ambos
sexos y segun datos estadisticos de la OMS, cada afio treinta
millones de personas en el mundo padecen verrugas genita-
les. Aunque benignas, requieren tratamientos costosos, en
su mayoria dolorosos, y suelen recurrir. Los genotipos mas
frecuentes son el 6 y el 11. El otro gran grupo, denominado
de alto riesgo, produce lesiones premalignas y malignas.
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La infeccion persistente por los VPH oncogénicos de alto
riesgo se conoce como la causa principal y practicamente tni-
ca del cancer cervical y de sus precursores, como las NIC (neo-
plasias intraepiteliales cervicales) I, Il y lll. Se define como
infeccién persistente al aislamiento viral en el cérvix por mas
de seis a doce meses.

En América Latina y el Caribe, el cancer de cuello de Ute-
ro es la segunda causa mas comun de cancer entre mujeres
de 15 a 44 aios, con tasas anuales que se mantienen altas,
por encima de 20 casos por cada 100.000 mujeres. Las tasas
de mortalidad oscilan entre 12 a 16 casos por cada 100.000
mujeres, la segunda causa de muerte por cancer en esta po-
blacién. Los genotipos oncogénicos 16 y 18 son responsables
de mas del 70% de las lesiones neoplasicas cervicales en todo
el mundo. Otros tipos de alto riesgo en frecuencia son 45,
31, 33, 52 y 58. También a los VPH de alto riesgo se los asocia
con el 90% de los casos de cancer anal, con el 40% de los de
oérganos genitales externos (vulva, vagina y pene) y con el 30
a 60% de los de cancer orofaringeo.

Vacunas disponibles y sus caracteristicas

Se han desarrollado dos vacunas para la prevenciéon prima-
ria de la infeccion por VPH: la vacuna cuadrivalente (VPH4)
contra los tipos 6, 11, 16, 18 y la bivalente (VPH2) contra los
tipos 16y 18.

Ambas vacunas son recombinantes purificadas no infec-
ciosas. Se elaboran a partir de la proteina principal de la cap-
side (L1) de los tipos 6, 11, 16 y 18 del VPH para la vacuna
cuadrivalente, y 16 y 18 para la bivalente. Las L1 se sobreex-
presan en células huéspedes y se autoensamblan en parti-
culas similares a virus (VLP por sus siglas en inglés), que son

159



ﬁﬂ“mo‘”‘o%
] ks VACUNACIONES de los ADULTOS. MANUAL PRACTICO | API 2015

G
\so0AdIGy,
o0101%

morfolégicamente indistinguibles de viriones auténticos. Es-
tas VLP inducen la formacién de anticuerpos neutralizantes
que previenen la infeccién y el desarrollo de lesiones ante la
exposicién posterior a los tipos de VPH incluidos en la vacu-
na.

Composicién de vacunas contra el VPH

Vacuna Vacuna
Cuadrivalente Bivalente
Tipos incluidos 6-11-16-18 16-18
Dosis en mg 20/40/40/20 20/20
Tecnologia para | Hongo: Saccharomyces ce- | Insecto, vector baculovirus
producir VLP revisiae
Adyuvante Sulfato hidroxifosfato de AS04 mezcla de sales de
aluminio amorfo 225 mg aluminio mas el mono-
fosforil lipido A,
hidréxido de aluminio
500 mg

Vacuna cuadrivalente. Caracteristicas

e Altas tasas de seroconversion entre 9 y 45 afios.

e Persistencia de anticuerpos al menos por 9 afios.

e Induccién de fuerte memoria inmunolégica con una dosis
suplementaria.

Eficacia en mujeres entre 16 y 26 afios

e 98,2% para evitar neoplasias cervicales intraepiteliales
grado 2-3, adenocarcinoma in situ o cancer cervical pro-
ducidos por los genotipos 16 y 18 en poblacién no previa-
mente expuesta.

e 100% para la prevencién de neoplasia intraepitelial vul-

160 var (VIN) y neoplasia intraepitelial vaginal (VAIN) por los

serotipos 16y 18.
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99% (96,2% y 99,9%) en la prevencion de verrugas geni-
tales en poblacién no previamente expuesta.

En el grupo de personas con o sin infeccién previa o ac-
tual por cualquier tipo de VPH, la eficacia de la vacuna
para prevenir NIC2 o una enfermedad mas severa fue del
44%.

Eficacia en mujeres entre 26 y 45 anos

Para evitar infecciones persistentes de seis meses o mas
y enfermedad cervical o de genitales externos por VPH
6,11, 16, 18, la eficacia fue del 90,5% en poblacién no pre-
viamente expuesta a enfermedad relevante.

Eficacia en hombres entre 16 y 26 anos

89,4% para prevenir verrugas genitales en hombres no
previamente expuestos a la enfermedad.

Reduccion de un 78% en la incidencia de neoplasias in-
traepiteliales anales (NIA) 1, 2 y 3 relacionadas con los
VPH vacunales en poblaciéon no previamente expuesta.
La eficacia contra los grados 1, 2 y 3 de la neoplasia (PIN)
o cancer de pene, perineal y perianal no ha sido aun de-
mostrada.

Se ha aprobado esta vacuna para prevencién del cancer

anal para mujeres y hombres de 9 a 26 afios.

Vacuna bivalente: caracteristicas

Altas tasas de seroconversion en mujeres de entre 9 y 55
afnos y en varones de entre 10 y 18 afos.

Persistencia de altos titulos de anticuerpos al menos du-
rante los nueve afios posteriores a su aplicacion en muje-
res de entre 15y 25 anos.
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Eficacia en mujeres de 16 a 26 afios

92,9% para la prevencién de NIC2, NIC3, adenocarcinoma
in situ o cancer en poblacion no previamente expuesta.
91,2% para la prevencién de infeccién persistente a los 12
meses.

En el grupo de personas con o sin infeccién previa o ac-
tual por cualquier tipo de VPH, la eficacia de la vacuna bi-
valente para prevenir NIC2 o una enfermedad mas severa
fue del 30,4%.

Eficacia en hombres

Los estudios estan en fase de desarrollo.

Proteccion cruzada

Ambas vacunas mostraron alguna proteccién cruzada (in-
feccion persistente o lesiones) contra algunos genotipos
no vacunales en poblacién naive utilizando tres dosis de
vacuna:

— VPHA4: eficacia VPH31,

— VPH2: eficacia contra VPH31-33 y 45,

- poca eficacia en ambas vacunas contra VPH52 y 58.
VPH2: mayor eficacia contra VPH31-33 y 45 en todos los
objetivos y mayor inmunogenicidad contra todos los ge-
notipos, no siempre significativa.

Disminucion de la eficacia (de ambas vacunas) cuando se
excluye la coinfeccion con los genotipos 16 y 18.

La eficacia con VPH2 contra genotipos no vacunales difie-
re en los estudios, y puede deberse a pérdida de eficacia
en el tiempo u otras causas.

Ambas vacunas son profilacticas, no hay evidencias de

que aplicadas en presencia de enfermedad o infecciéon por
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un determinado tipo vacunal de VPH alteren el curso de esta.

Los estudios de impacto posvacunacién demostraron una
reduccién en la prevalencia de VPH a nivel poblacional y de
lesiones precancerosas en mujeres menores de 24 afios. Tam-
bién, afos después de la aplicacion de VPH4 se documentd
un descenso importante de verrugas genitales en varios pai-
ses, dependiendo del nivel de cobertura vacunal. (En Austra-
lia hubo descenso de 93% con una cobertura de tres dosis en
73% de la poblacién objetivo). Estos datos avalan aun mas la
incorporacion de estas vacunas a los calendarios nacionales
de inmunizaciéon de nuestros paises.

Efectos adversos

Las reacciones adversas mas frecuentemente observadas en
los estudios clinicos han sido cefaleas, manifestaciones gas-
trointestinales como nauseas, vomitos, diarrea y dolor abdo-
minal, mialgias, artralgias, prurito, erupcién, urticaria, fiebre
y reaccion local en el abdominal, mialgias, artralgias, prurito,
erupcién, urticaria, fiebre y reaccion local en el sitio de apli-
cacion como dolor, enrojecimiento y tumefacciéon. Luego de
la implementacién de ambas vacunas en diversos programas
de vacunacion universal en Norteamérica, Europa y Austra-
lia, se ha documentado su amplia seguridad en millones de
dosis administradas. Inclusive en un estudio de seguimiento
de mas de 26.000 mujeres no se evidencié aumento en el
indice de abortos espontaneos.

Indicaciones

Con la inmunizaciéon previa al inicio de la actividad sexual, se
obtiene una mayor eficacia en la prevencién de las enferme-
dades por VPH.
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El Grupo de Consenso APl recomienda administrar la
vacuna bivalente o cuadrivalente a mujeres entre los 9y 26
anos (especialmente a partir de los 11 afios) y considerarla en
mujeres entre 27 y 45 ainos. Igualmente recomienda adminis-
trar la vacuna cuadrivalente a varones entre 9 y 26 afios de
edad (especialmente a partir de los 11 afos).

La mayoria de los expertos recomiendan su aplicacién ru-
tinaria entre los 11y 12 afos de edad y en los que no la reci-
bieron entre los 13 y 26 afios, prioritariamente nifias entre 9
y 13 afos, previo al inicio de sus relaciones sexuales.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad conocida a los principios activos o luego de
haber recibido una dosis de la vacuna. En caso de enferme-
dad febril se debe posponer su aplicacién hasta la resolucion
del cuadro. Por el momento no hay datos suficientes que
avalen su uso en embarazadas.

Dosis y vias de administracion

Ambas vacunas se administran en esquema de tres dosis por
via intramuscular en el deltoides. La vacuna cuadrivalente se
aplica con esquema de 0, 2 y 6 meses. La vacuna bivalente se
aplica con esquema de 0, 1y 6 meses. Cuando la serie de es-
tas vacunas se interrumpe por cualquier longitud de tiempo,
puede ser continuada sin necesidad de recomenzar la serie
de vacunacion. Esta debe completarse con el mismo produc-
to, ya que no son intercambiables.

Esquemas alternativos
En abril de 2014, el SAGE recomendé el uso de esquemas de
dos dosis de las vacunas contra el VPH en mujeres adoles-
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centes, basado en estudios de seguridad e inmunogenicidad.
Posteriormente, en el mes de julio, el Grupo Técnico Asesor
sobre Enfermedades Prevenibles por Vacunacién de la Orga-
nizacion Panamericana de la Salud avalo las recomendacio-
nes del SAGE para armonizar las recomendaciones regionales
y globales sobre los esquemas de vacunacién contra el VPH.

Especificamente, recomienda un esquema de dos dosis
con un intervalo minimo de seis meses entre dosis para las
mujeres menores de 15 afios de edad. Esto aplica también
para las mujeres con 15 afos de edad o mas al momento de
recibir la segunda dosis. Si por cualquier razén el intervalo
entre la primera y la segunda dosis es inferior a cinco meses
cumplidos, se debe administrar una tercera dosis seis meses
0 mas después de la primera.

El esquema de 3 dosis (0, 1 0 2 y 6 meses) sigue siendo re-
comendado para mujeres menores de 15 afios de edad (cuando
se inicia la serie de vacunacion) y en personas inmunocom-
prometidas de todas las edades, incluidas las personas que
viven con una infeccion por VIH. Estas recomendaciones de
esquema se aplican a la vacuna bivalente y tetravalente. Esta
nueva estrategia permitiria optimizar recursos y ampliar la
poblaciéon objetivo en muchos paises de América Latina.

Revacunacion
No esta establecida la necesidad de dosis de refuerzo.

Inmunizacion en situaciones especiales

Embarazo y lactancia

Ninguna de las dos vacunas contra VPH contiene el virus vivo;

han sido clasificadas como drogas de la categoria B por la 165
Agencia de Drogas y Alimentos (FDA por sus siglas en inglés).
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Los estudios clinicos realizados hasta el momento no han de-
mostrado anomalias obvias atribuibles a las vacunas. Sin em-
bargo, su uso no se recomienda por el momento en el emba-
razo, debido a que los datos sobre seguridad son limitados.
Si una mujer recibe la vacuna de VPH estando embarazada,
no debe interrumpir el embarazo y debera continuar su serie
en el posparto. La lactancia no es contraindicacién para la
inmunizacion.

Inmunosupresion

VPH4 y VPH2 no son vacunas a virus vivo y pueden adminis-
trarse a las personas que estén inmunocomprometidas por
enfermedad (incluyendo el VIH) o medicamentos. La res-
puesta inmune y la eficacia a largo plazo de ambas vacunas
podrian ser menores que en las personas inmunocompeten-
tes. Para las mujeres y hombres inmunocomprometidos, el
Comité Asesor sobre Practicas de Inmunizacién (ACIP por sus
siglas en inglés) recomienda la vacunacién sistematica con
la vacuna bivalente (mujeres) o cuadrivalente (hombres y
mujeres) hasta los 26 afios para aquellos que no hayan sido
vacunados previamente o que no hayan completado la serie
de tres dosis.

Hombres que practican sexo con otros hombres

Los hombres que practican sexo con otros hombres (HPH) co-
rren mayor riesgo de infeccién con tipos VPH6, 11, 16 y 18y
enfermedades asociadas, incluidas las verrugas genitales y
el cancer anal. Para los HPH, ACIP recomienda la vacunaciéon
sistematica con VPH4 hasta la edad de 26 afios para aquellos
que no hayan sido vacunados previamente o que no hayan
completado la serie de tres dosis.
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Conservacion y presentacion
Ambas vacunas se deben conservar entre 2 y 8 °C. No se de-
ben congelar. Una vez retiradas de la heladera, no deben
permanecer a temperaturas mayores de 25 °Cy deben prote-
gerse de la luz y aplicarse lo antes posible.

La vacuna cuadrivalente se presenta en vial como mono-
dosis y contiene 0,5 ml, y la bivalente se presenta en jeringa
prellenada (0,5 ml de suspension).

Novedades

El 10 de diciembre de 2014, la FDA aprobé la vacuna nona-
valente (genotipos 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52, 58), que ha
demostrado una respuesta inmunogénica no inferior a la
respuesta inmunogénica de la VPH4, y una proteccion del
97% contra las enfermedades relacionadas con los genotipos
31, 33, 45, 52 y 58 de VPH. Esto contribuira a cubrir el 90% de
los canceres cervicales en la mujer.
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Calendario de inmunizacion en
adolescentes y adultos

Consenso entre editores y autores

Se presenta el calendario de vacunaciéon para adolescentes
y adultos propuesto para las Américas. Refleja las recomen-
daciones para los grupos de edad y también para condicio-
nes médicas especificas. Para recomendaciones detalladas de
cada vacuna y de la vacunacion de grupos especiales vea los
capitulos especificos.

Con el cumplimiento de los calendarios de vacunacién por
la poblacién se obtiene no sélo un beneficio individual, sino
gque también se puede proteger a la comunidad reduciendo
la transmision por el fenédmeno de la proteccion de rebaio.

Es responsabilidad de las autoridades sanitarias planificar
y proveer las vacunas necesarias a los adolescentes y adul-
tos, teniendo en cuenta la epidemiologia y posibilidades de
cada pais, pero también es imprescindible que los médicos
de adultos promuevan la vacunacion. Todo contacto de un
adulto con su sistema de salud debe ser considerado una
ocasion propicia para promover sus inmunizaciones.
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Calendario
Vacunas 11-26 afnos 26-49 anos  50-59 anos > 60 anos
Influenza (1) 1 dosis anual 1 dosis anual
dT/dTpa (2) 1 dosis dTpa dT Cada 10 afos.
Varicela (3) 2 dosis
Zoster (4) 1 dosis
VPH Mujeres (5) | 3 dosis Considere 3
dosis

VPH hombres 3 dosis

(6)

SRP (7) 1-2 dosis

Antineumocéc- | Segun FR PPSV23 o esquema Segun FR PPSV23 | Esquema
cica PPSV23, combinado (PCV13 + PPSV23) o esquema com- | combinado
PCV13 (8) binado (PCV13 +

(PCV13 + PSV23) | PPSV23)

Sin FR conocidos.
Considere PCV13

Antimeningocé- | 2 dosis <16 1-2 dosis
cica (9) 1 -2 dosis 17
a2l

Hepatitis A (10) | 2 dosis

Hepatitis B 3 dosis 3 dosis si FR y susceptible

Fiebre amari- 1 dosis en zonas endémicas y viajeros Considere 1
lla (11) no vacunados dosis en zo-
nas endé-
micas y via-
jeros no
vacunados.
Precaucién

Sélo susceptible

Recomendada si hay factores de riesgo

Universal

FR: Factores de Riesgo
dT: Difteria Tétanos

172 dTpa: Difteria, Tétanos, Pertussis acelular
VPH: Vacuna Papiloma virus humano
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SRP: Sarampion Rubeola y Paperas
PCV13 Vacuna Conjugada 13 Valente
PPSV23 vacuna polisacarida 23 valente

Notas al pie

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

Influenza: los paises que deseen ampliar la vacunacion a

todos los grupos de edades pueden hacerlo. En caso de

pandemia la vacunacién universal es recomendable

dTpa: adolescentes: considerar la edad 6ptima segun ca-

lendario de cada pais. Para otras indicaciones vea el capi-

tulo correspondiente.

Varicela: enfatizar en familiares susceptibles de inmu-

nodeprimidos, mujeres en edad reproductiva antes del

embarazo, en pacientes en los que se prevee inmunosu-

presion antes de la inmunosupresion, personal de salud,

personal que trabaja con nifios. Contraindicada en pa-

cientes inmunosuprimidos severos.

Zo6ster: recomendar preferentemente a partir de los 60

afnos en pacientes con historia de varicela. Recordar que

estd contraindicada en pacientes inmunosuprimidos se-

veros.

VPH: aplicar la vacuna bivalente o cuadrivalente en muje-

res. Aunque hayan presentado infeccion previa, las muje-

res pueden beneficiarse de la vacunacion.

VPH: la vacuna cuadrivalente esta recomendada en varo-

nes.

SRP o SR: es conveniente completar dos dosis de SRP a

quienes no documenten dos dosis

Vacunacién antineumocdcica:

a) Paciente inmunocomprometido de cualquier edad o
con otras condiciones que se detallan: VIH, oncoldégi-
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cos, hematooncolégicos, asplenia, tratados con cor-

ticoides altas dosis o bioldgicos, trasplantados, insu-

ficiencia renal, sindrome nefrético, fistula de liquido
céfalo raquideo, implante coclear:

e Pacientes naive: PCV13 seguida de PPSV23 (con un
intervalo minimo de administracion de ambas va-
cunas de 8 semanas).

e Pacientes previamente vacunados con PPSVS23:
una dosis de PCV13 al menos un afio después de la
administracion de PPSV23.

e En ambos casos y en pacientes en los que esta re-
comendado revacunar con PPSV23, la misma se
debera administrar 5 afios luego de la primera do-
sis de PPSV23. De haber recibido la PPSV23 previa-
mente, se deberd mantener el intervalo de un afio
entre PPSV23 y PCV13 como se sefiala mas arriba.

b) Pacientes de 11 a 50 afios con otros factores de ries-
go (fumador, asmético, EPOC, alcoholismo, patologia
cardiovascular, diabetes): PPSV23 o PCV13 + PPSV23

6-12 meses después (minimo entre dosis 8 semanas).

El uso del esquema secuencial con PCV13 estd sujeto a la

aprobacién y disponibilidad de esta vacuna en cada pais

¢) Pacientes de 50 a 59 a con factores de riesgo proceda
comoenaob.

Pacientes de 50 a 59 a sin factores de riesgo conocidos

para enfermedad neumocdcica invasiva considere vacu-

naciéon antineumocécica PCV13.

d) Paciente mayor a 60 a: PCV13 + PPSV 23 . 6-12 me-
ses después (minimo entre dosis 8 semanas). Si ya fue

174 vacunado con PPSV23 esperar 12 meses para colocar

PCV13
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9)

Tener en cuenta a futuro la vigilancia epidemioldgica de
los serotipos circulantes en paises con vacunacioén univer-
sal y altas tasas de cobertura con PCV13 en nifios.
Antimeningocdcica: universal de 11 a 21 afios para quie-
nes no la hayan recibido previamente.

Preferentemente: administrar una dosis a adolescentes
de 11-12 afos, con un refuerzo a los 16 afos.
Alternativas: si la dosis primaria fue a los 12-15 afios ad-
ministrar una dosis a la edad de 16-18 afos.

Las personas que reciban su primera dosis a los 16 afios
o después, no necesitan refuerzo a no ser que presenten
factores de alto riesgo como asplenia o deficiencia del
complemento, en cuyo caso deberan recibir dos dosis
Posteriormente administrarla sélo si presentan factores
de riesgo: asplenia, condiciones de hacinamiento, viaje-
ros a zonas de endemia, deficiencia persistente de com-
ponentes del complemento (por ejemplo, C5-C9, prope-
ridin, el factor H, D), laboral (microbiélogos).
Administrar dos dosis a pacientes con asplenia o déficit
del complemento. De lo contrario administrar una dosis
Los pacientes con asplenia o déficit del complemento o
aquellos que persisten en situacién de riesgo deben ser
revacunados cada 5 afios.

10) Hepatitis A: considerar endemicidad para vacunacién

universal de pacientes sin hepatitis A previa y sin vacu-
nacion previa. Especialmente indicada en pacientes con
factores de riesgo. Ver capitulo correspondiente

11) Fiebre amarilla: se recomienda administrar una dosis a los

adolescentes o adultos que viven o viajan a zonas de en-
demia y que no la han recibido previamente en la infan-
cia. Esta contraindicada en personas inmunodeprimidas

(FERICAN
s 20
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severas. Precaucion en mayores de 60 afios: balancee el
riesgo de adquirir la enfermedad versus el riesgo poten-
cial de eventos adversos. Vea el capitulo correspondiente.
Embarazadas y durante la lactancia: contraindicada a no
ser en paises con endemia o durante epidemias en cuyo
caso se debe balancear riesgo-beneficio.



Inmunizacion durante el embarazo

D. STAMBOULIAN, R. RITCHMAN

La inmunizacién de las embarazadas tiene un rol especial
en el control de enfermedades prevenibles, ya que ademas
de evitar que las madres adquieran infecciones, previene su
transmision al hijo por nacery el contagio durante los prime-
ros meses de vida. Las embarazadas constituyen un grupo de
riesgo porque tienen mayor probabilidad de padecer cua-
dros mas graves de ciertas enfermedades.

Las vacunas virales inactivadas, como la de la gripe, o las
desarrolladas a partir de bacterias o sus toxinas, como la va-
cuna antitetanica, pueden aplicarse durante el embarazo o
antes de este. No se ha demostrado que representen un ries-
go para el feto.

Tampoco se observaron riesgos para el feto utilizando in-
munoglobulinas para la inmunizacién pasiva de sus madres.

Sin embargo, la mayoria de las vacunas a virus vivos estan
contraindicadas en el embarazo. Algunos ejemplos son la de
sarampién, rubéola, paperasy varicela.

Recomendaciones antes del embarazo

Algunas vacunas son muy importantes en mujeres en edad
fértil porque previenen enfermedades que pueden ser muy
graves si ocurren durante la gestacién, tanto para la madre
como para el feto.
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Se debe evaluar la historia o ultima aplicacién de la vacu-
na antitetanica o doble adultos (antitetanica-antidiftérica) y
de la triple viral. En caso de tener que aplicar la vacuna con-
tra tétanos-difteria, se prefiere la vacuna triple bacteriana
acelular (difteria, tétanos y tos ferina), ya que, en la actuali-
dad, muchas personas han perdido los anticuerpos contra la
tos ferina o coqueluche, que puede ser grave en los recién
nacidos o durante los primeros meses de vida del nifio.

Es importante realizar un anélisis de sangre y dosar an-
ticuerpos contra la rubéola para saber si la mujer en edad
de embarazarse tuvo o no la enfermedad. Si el resultado es
negativo, debe recibir la vacuna un mes o mas antes del ini-
cio del embarazo. También es Gtil la determinacién de anti-
cuerpos contra el sarampion, la varicela y la hepatitis B para
vacunarse antes del embarazo si no esta protegida contra
estas infecciones.

Debe transcurrir un mes entre la aplicacién de las vacunas
contra rubéolay varicela y el inicio de la gestacion. En el caso
de las vacunas contra la hepatitis B y la antidiftérica-antite-
tanica, no hay restricciones para la concepcion.

Vacunas recomendadas durante el embarazo
Vacuna triple bacteriana acelular (dTpa)

Dado el aumento en la incidencia de tos ferina en algunos
paises de Latinoamérica, y que los casos mas graves y las
muertes por coqueluche son en bebés menores de 6 meses,
se sugiere vacunar con dTpa a todas las mujeres embarazadas
(si no la han recibido previamente) a partir de la semana 20
de gestacion. Los bebes cuyas madres fueron vacunadas en
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el embarazo tienen concentraciones de anticuerpos elevados
que los protegeria contra la enfermedad en los primeros me-
ses de vida, si bien no esta claro el nivel de anticuerpos que
se considera protector. En octubre de 2012, la ACIP aprobé
la recomendacion de revacunar con dTpa en cada embarazo.
La periodicidad de la vacunacion (en cada embarazo o en
cada embarazo cada tres a cuatro afios) se debe considerar
segun el periodo intergenésico de cada pais y la situacion
epidemiolégica local.

Vacuna antitetanica-antidiftérica (doble adultos) (dT)
Las mujeres embarazadas que nunca recibieron la vacuna an-
titetdnica, o que no completaron el esquema, deben recibir
una serie de 3 dosis de dT (meses 0, 1y 6) o las dosis faltan-
tes para completar el esquema. Actualmente, para proteger
ademas contra la tos ferina, una de las dosis se reemplaza
por la vacuna triple bacteriana acelular (dTpa), que debe ad-
ministrarse después de la semana 20 de gestacién.

Influenza

La influenza es una enfermedad que puede complicarse y ser
grave en el curso de la gestacion debido a multiples factores.
Como la embarazada sufre cambios cardiacos, respiratorios y
de su sistema inmunolégico, en particular durante el segun-
do y tercer trimestre, los cuadros clinicos de la gripe en este
contexto pueden ser graves y producir complicaciones, como
neumonia viral o bacteriana. Ademas, la embarazada con
gripe tiene mayores probabilidades de padecer parto pre-
maturo. Durante la pandemia de H1IN1 de 2009, se observd
mayor morbimortalidad por gripe en las embarazadas y en
las puérperas.
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La vacuna de influenza inactivada trivalente (VII3) es se-
gura y puede aplicarse durante cualquier trimestre del em-
barazo. Esta indicada siempre para toda mujer que curse su
embarazo en época de gripe estacional. Esta recomendacion
se mantiene independientemente de que haya o no pande-
mia.

Ademas, se ha demostrado que la vacunacion de la em-
barazada protege al recién nacido y a los lactantes durante
los primeros 6 meses de vida, es util porque el bebé no pue-
de recibir la vacuna antigripal, y esta enfermedad suele ser
grave en esa edad. Los estudios clinicos mostraron una efec-
tividad de la vacuna entre 40 y 91% para proteger al bebé de
infecciones respiratorias por influenza.

La vacuna antigripal a virus vivo atenuado (LAIV4) esta
contraindicada en el embarazo.

Otras vacunas recomendadas en embarazadas con
factores o situaciones de riesgo
Vacuna contra hepatitis A
Las mujeres susceptibles que tienen riesgo de infecciéon por
hepatitis A pueden ser vacunadas durante el embarazo. Es-
pecial interés en gestantes expuestas por razones profesio-
nales, como maestras jardineras, trabajadoras en industria
de alimentacion o viajantes a lugares de alta endemicidad.
La vacuna estd indicada en el caso de profilaxis posexpo-
sicion. En una reciente revision del sistema de vigilancia de
reporte de reacciones adversas por vacunas (VAERS), no se
identificaron reacciones adversas asociadas a las vacuna de
hepatitis A ni a la combinada Ay B.
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Vacuna contra hepatitis B

Puede administrarse en cualquier momento del embarazo.
Es conveniente conocer la serologia en las embarazadas,
cuando es positiva (Hbs Ag+) el recién nacido debe recibir la
primera dosis de la vacuna en las primeras 12 horas de vida
y adicionalmente 0,5 ml de inmunoglobulina anti hepatitis B
antes del séptimo dia de nacido.

Vacuna antimeningocoécica

Su seguridad en la embarazada o durante la lactancia no ha
sido evaluada en estudios clinicos. No obstante, no se han
reportado reacciones adversas en mujeres que recibieron la
vacuna durante el embarazo. Dado la gravedad de la enfer-
medad meningocécica y por ser vacunas inactivadas, pueden
administrarse en situaciones de riesgo, tanto la de polisaca-
ridos como las conjugadas.

Vacuna antineumocécica

La vacuna antineumocécica estd recomendada en mujeres
embarazadas con enfermedades que aumenten el riesgo de
enfermedad neumocdcica invasiva.

Vacuna de fiebre amarilla

La seguridad de la vacuna contra fiebre amarilla durante el
embarazo no ha sido bien establecida. Debe solamente ad-
ministrarse si la mujer no puede evitar un viaje a regiones
con riesgo elevado de adquirir la infeccién. Los nifios que na-
cen de mujeres embarazadas vacunadas deben ser monito-
reados por la posibilidad de que presenten efectos adversos
o alteraciones congénitas.
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Seguridad de las vacunas en el embarazo

El Comité Asesor Global sobre Seguridad de las Vacunas
(GACVS) de la OMS realizé una revision exhaustiva de este
tema y establecié que no hay evidencia de efectos adversos
de las vacunas bacterianas y virales inactivadas, las acelulares
o las de toxoides en mujeres embarazadas. Con relacion a
las vacunas a virus vivos atenuados, como la de sarampién,
rubéola y papera, el GACVS concluyé que aunque existe un
riesgo tedrico para el feto, no se ha reportado ningun efecto
adverso por el uso de este tipo de vacunas en el embarazo.

Vacunas recomendadas en el puerperio

Las vacunas administradas después del parto son seguras,
incluso durante la lactancia materna. No producen efectos
nocivos al recién nacido, con excepcién de la vacuna de la
fiebre amarilla, que solo se indicara cuando el riesgo de la
infeccion sea muy elevado y después de detallada evaluacion
y discusion. Se han descripto casos de transmisién del virus a
través de la leche materna. Si es posible, la vacunacion debe
posponerse.

Estudios actuales sugieren que la inmunizacién postpar-
to con dTpa no es eficaz en la reducciéon de tos convulsa en
infantes de 6 meses o menos. Idealmente, las embarazadas
deben recibir dTpa durante la gestacién para contribuir a
prevenir hospitalizaciones y muertes en menores de 6 meses.
Actualmente, la Unica indicacién de indicar dTpa en postpar-
to es si nunca recibié previamente la vacuna.

Las puérperas y las madres de nifios menores de 6 meses
deben vacunarse contra la gripe si no la recibieron durante
el embarazo.

También deben vacunarse después del parto las mujeres
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que no estén protegidas contra el sarampidn, las paperas, la
rubéola y varicela.

Calendario de vacunacién de la mujer embarazaday puér-

pera
VACUNAS EMBARAZADA PUERPERA
HPV (1) Contraindicada Si corresponde

Triple viral (sarampion,
paperasy rubéola)

Contraindicada

Si corresponde

Hepatitis A

A ser considerada en
situaciones de riesgo
especiales: epidemio-
logia local, brotes o
viajes de riesgo

Si corresponde

Hepatitis B

Recomendada

Si corresponde

Hepatitis Ay B

A ser considerada en
situaciones de riesgo
especiales: epidemio-
logia local, brotes o
viajes de riesgo

Si corresponde

Vacunas contra
difteria, tétanosy tos
ferina acelular
(coqueluche)

dTpa en cada emba-
razo (independiente-
mente de historia de
vacunaciéon dT previa)

Recomendada si nunca
ha recibido dTpa

Varicela

Contraindicada

Si corresponde

Influenza (gripe)

Recomendada

Recomendada

Fiebre amarilla

En general contraindi-
cada. Debe ser consi-
derada en situaciones
en que el riesgo de la
enfermedad sea ma-
yor que el riesgo de la
vacuna

Contraindicada en la
lactancia hasta los 6
meses

Meningocoécica
conjugada

A ser considerada en
situaciones de riesgo
especiales: viajes de
riesgo o brotes

Si corresponde
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VACUNAS EMBARAZADA PUERPERA
Neumocécica polisaca- | A ser considerada en Si corresponde
rida o conjugada presencia de factores
de riesgo
(1) HPV.

Sin evidencia aun de seguridad fetal. El embarazo no es la mejor

oportunidad para indicar esta vacuna



Inmunizacion de los adultos
inmunocomprometidos

Individuos que viven con el VIH
G. PEREZ SARTORI

La inmunodepresion causada por el virus de la inmunodefi-
ciencia humana (VIH) predispone a los individuos a presentar
enfermedades infecciosas o a que ellas tengan mayor seve-
ridad.

Si bien la infeccion por VIH puede disminuir la eficacia de
las vacunas, la vacunacion es considerada una estrategia util
y segura también para estos pacientes.

Se deben recomendar las vacunas pertinentes a las perso-
nas con VIH, sus familiares y convivientes y al equipo de salud
que los asiste.

Eficacia de las vacunas
La inmunogenicidad de las vacunas, medida con los titulos
de anticuerpos, es menor en las personas con VIH que en
los inmunocompetentes y los anticuerpos protectores caen
antes. Sin embargo, la pérdida de anticuerpos no necesaria-
mente implica la pérdida de proteccién clinica dado que la
respuesta inmune puede persistir.

La terapia antiretroviral (TARV) prolonga la duracién de
la seroproteccién para la mayoria de las vacunas. En varios
trabajos de investigacion se encontré también que la carga
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viral de VIH al momento de la vacunacién es un importante
predictor independiente de persistencia de la seroprotec-
cién. La supresiéon de la carga viral en pacientes con TARV
mejora las tasas y la persistencia de la respuesta inmune a
las vacunas.

Si bien hay pocos ensayos controlados de la eficacia y
efectividad de las vacunas en personas recibiendo TARYV, los
datos actuales sugieren que esta restaura la inmunogenici-
dad de las vacunas, aunque parecen ser suboptimas respecto
a no infectados.

Seguridad

Las vacunas inactivadas tienen el mismo perfil de seguridad
en pacientes con VIH que en individuos inmunocompeten-
tes.

Son una excepcién las vacunas vivas atenuadas que es-
tan contraindicadas por riesgo real o teérico de aparicién de
enfermedad por el virus vacunal. En el caso de la vacuna de
polio oral se demostré poliomielitis por virus vacunal en su-
jetos inmunodeprimidos, por lo cual esta contraindicada en
pacientes con VIH.

Otras vacunas vivas atenuadas como la vacuna de la vari-
cela, herpes zéster, la del sarampidn, rubéola y paperasy la
de la fiebre amarilla se pueden administrar si el nivel de CD4
es mayor a 200 cel/mm?.

Oportunidad de vacunacion

El momento 6ptimo para vacunar es en etapas precoces de la
infeccion, con buena inmunidad o luego de tres a seis meses
de iniciada la terapia antirretroviral en individuos mas inmu-
nocomprometidos para obtener mejor eficacia. La respuesta
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a la vacunacion depende del recuento de CD4; los adultos
con CD4 menor a 200/mm? tienen respuestas serolégicas mas
pobres a las vacunas y la persistencia de anticuerpos protec-
tores luego de la inmunizacion es inferior al de la poblaciéon
no infectada por el virus.

La vacuna antiinfluenza, que se administra anualmente
previo a la estacién en la que circula el virus de la gripe, debe
administrarse independientemente del nivel de CD4 o carga
viral. Su eficacia podria ser menor en pacientes muy inmuno-
suprimidos, pero esperar en este caso haria perder la opor-
tunidad de vacunar.

Vacunas indicadas

Se deben considerar las vacunas habituales correspondientes
al grupo etario, las vacunas especialmente indicadas en estos
pacientes y las indicadas en caso de viaje a zonas con enfer-
medades inmunoprevenibles endémicas.

Como en otros grupos de inmunodeprimidos, debe con-
siderarse ademas la vacunacion del grupo familiar y convi-
vientes.

Se presentan aqui las vacunas especialmente indicadas en
estos pacientes.

Antineumocécica

La incidencia de neumonia bacteriana es mayor en indi-
viduos infectados por el VIH que en la poblaciéon general.
Previo a la era de terapia antirretroviral de gran actividad
era de 22,7 episodios por 100 personas por afio; descendid
posteriormente a 9,1 episodios por 100 personas por afio,
pero se mantuvo por encima de la incidencia en la poblacion
general. Los microorganismos causales mas frecuentes son
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S. pneumoniae y H. influenza. Asimismo, es mas frecuente
la bacteriemia acompafiando a la neumonia neumocdcica.

Se recomienda administrar la vacuna antineumocécica
conjugada 13 valente (PCV13) y la polisacarida 23 valente
(PPSV23).

Se recomienda administrar una dosis de PCV13 seguida
de una dosis de vacuna PPSV23 a las ocho semanas, y dar un
refuerzo de PPSV23 a los cinco afos. En caso de ya haber re-
cibido la PPSV23 previamente, entonces se debe esperar un
afo para administrar la PCV13.

Influenza
La gripe puede ser mas grave en pacientes con VIH.

La vacuna inactivada es segura en estos pacientes y su
eficacia encontrada en varios ensayos controlados fue de en-
tre 27 y 78%. Es mayor cuando el paciente esta bajo terapia
antirretroviral y cuando la poblacion linfocitaria es mayor.
Sin embargo, esta vacuna debe administrarse independien-
temente de la poblacién linfocitaria o carga viral dado que,
como se trata de una vacuna estacional, esperar puede signi-
ficar perder la oportunidad de vacunar. Dado que la eficacia
es menor, se debe recordar que un paciente puede presentar
gripe a pesar de estar vacunado y que puede requerir trata-
miento anti virus influenza.

La vacuna viva atenuada intranasal esta contraindicada
en estos pacientes.

Hepatitis B

Se recomienda administrar la vacuna de hepatitis B a los
pacientes con VIH susceptibles. Se consideran susceptibles
aquellos individuos que no hayan presentado hepatitis B y
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gue no hayan recibido la vacuna. Es deseable confirmar el
estatus serolégico y vacunar a los que tengan antigeno HBs
negativo, anticuerpo anti-HBc negativo y anticuerpo anti-
HBs negativo.

Se deben administrar tres dosis en los meses 0, 1y 6. Se
recomienda que uno a dos meses después de completar la
vacunacion, se cuantifiquen niveles de anticuerpos anti-HBs.
Si la concentracion es <10 mlU/ml, se recomienda una segun-
da serie de tres dosis. Se debe considerar el uso de doble do-
sis (40 ug en lugar de 20 pg). Es recomendable evaluar anual-
mente los anticuerpos anti-HBs y revacunar si estos caen por
debajo de 10 mIU/ml.

Hepatitis A

Recomendada en los adultos susceptibles con situacion de
riesgo: hombres que practican sexo con hombres y quienes
mantienen sexo anal-oroanal, enfermedad hepatica crénica,
coinfectado con VHB o VHC, brote de hepatitis A, viven o
viajan a area de intermedia y alta endemicidad o riesgo la-
boral o ambiental

Papilloma virus

Indicada para varones y mujeres de 9 a 26 afios, dado el ma-
yor riesgo de cancer de cuello uterino y cancer anal en las
personas con VIH que en la poblacion general, segun eviden-
cia disponible. Preferentemente, en etapas iniciales de la in-
feccion por VIH o luego de iniciada la terapia antirretroviral.

Varicela
Indicada en los adultos susceptibles no vacunados con po-
blacion linfocitaria mayor a 200 cel/mm?. Se sugiere realizar
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serologia previamente para confirmar susceptibilidad (IgG
para varicela zéster negativo).

Z6ster

Indicada en los adultos susceptibles, de 50 afios de edad o
mas, no vacunados con poblacién linfocitaria mayor a 200
cel/mm. Se sugiere realizar serologia previamente y adminis-
trar a quienes tengan IgG para varicela zoster positivo.

Vacunacion de adolescentes y adultos con VIH

190

Influenza inactivada

Recomendada anual

dT

Recomendada cada diez afios

dTPa

Recomendada en los embarazos

Antineumocdcica

Recomendado esquema combinado
(PCV13+PPSV23)

Hepatitis B*

Recomendada si susceptible

Hepatitis A

Recomendada si susceptible y situa-
cién de riesgo

Papilloma virus (VPH)

Recomendada a mujeres y varones de
9 a 26 afnos

Varicela Contraindicada con <200 CD4
Recomendada si >200 CD4 y suscep-
tible

Zoster Contraindicada con <200 CD4

Recomendada si >200 CD4 y presen-
t6 varicela

Sarampion, rubéola y pape-
ras (SRP)

Contraindicada con <200 CD4
Recomendada si >200 CD4 y no pre-
sentd la enfermedad ni recibié dos do-
sis de SRP.

Fiebre amarilla

Contraindicada si <200 CD4
Recomendada si >200CD4 y vive o via-
ja a zona endémica
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Vacunacion de viajeros con VIH

En la tabla que sigue consta qué vacunas puede recibir el via-
jero con VIH segun su inmunidad. Se debera valorar la perti-
nencia de cada una segun el tipo de viaje.

Vacuna

Fiebre amarilla

<200 CD4

Contraindicada

>200 CD4

Puede recibirla si es
menor a 60 afios

Poliomielitis inacti-
vada

Puede recibirla

Puede recibirla

Poliomielitis oral

Contraindicada

Contraindicada

Tifoidea oral

Contraindicada

Contraindicada

Tifoidea inyectable

Puede recibirla

Puede recibirla

Hepatitis Ay hepa-
titis B

Puede recibirla

Puede recibirla

Antimeningocécica

Puede recibirla

Puede recibirla

Antirrabica

Puede recibirla

Puede recibirla

Sarampién, rubéolay

Contraindicada

Puede recibirla

paperas

Vacunacion de familiares y convivientes
Dado que la respuesta inmunoldégica a las vacunas puede ser
menor en las personas con VIH, es Gtil que sus familiares y
convivientes estén correctamente vacunados para disminuir
el riesgo de transmisién de enfermedades a los pacientes in-
munocomprometidos.

Se recomienda que reciban la vacuna antigripal en forma

anual y que tengan vigentes las vacunas recomendadas se-

gun su edad.
Es también recomendable la vacuna de varicela si los fa-

miliares no han presentado la enfermedad ni han recibido la

vacuna previamente. 191
Se recomienda que las personas con VIH no cambien los
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pafales de los niflos que hayan recibido recientemente la va-
cuna de rotavirus.

Se recomienda que los familiares y convivientes no reci-
ban la vacuna de polio oral por riesgo de transmisiéon del
virus vacunal. Deben recibir la polio inactivada parenteral.
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Trasplantes de 6rganos sélidos (TOS)
G. PEREZ SARTORI

En los receptores de trasplantes de érganos sélidos (TOS) au-
menta la incidencia y severidad de las enfermedades infec-
tocontagiosas. Esto es debido a que los pacientes presentan
comorbilidades, reciben terapia inmunosupresora y estan en
contacto con el sistema de salud.

Las infecciones en este grupo de pacientes se asocian con
aumento de mortalidad, rechazo y disfuncion del injerto. La
inmunizacion activa es una estrategia util para la prevencion
de las enfermedades infecciosas después del TOS.

Para que esta estrategia alcance la mayor eficacia posible
deben vacunarse los pacientes y también quienes los rodean,
sus familiares y el personal de salud que los asiste.

Debe evaluarse el estado vacunal de los pacientes y pro-
veer las vacunas necesarias en todas las etapas tales como
durante la enfermedad crénica, la evaluacién pretrasplante
y postrasplante.

No hay hasta el momento estudios a larga escala de la efi-
cacia de las vacunas en pacientes trasplantados. Existen so-
bre todo estudios de inmunogenicidad en estas poblaciones
que encuentran respuesta reducida y caida mas rapida de los
anticuerpos. A pesar de estas limitaciones, todos los grupos

de expertos plantean la vacunacion de estos pacientes como
una estrategia util.

Cuando vacunar

La respuesta inmunoldgica es menor en la enfermedad cré-

nica avanzada (enfermedad renal crénica en etapa dialitica y 193
en pacientes con hepatopatia crénica avanzada) y es menor
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aun en el paciente trasplantado. El periodo critico abarca de
los primeros dos a los seis meses postrasplante en virtud de
la mayor inmunosupresién. En consecuencia, el mejor mo-
mento para vacunar es antes del TOS, lo mas precozmente
posible para, de esa manera, alcanzar mayor inmunogenici-
dad, poder dar vacunas vivas atenuadas que estan contrain-
dicadas luego del trasplante y para que la fiebre posvacuna-
cién no genere confusion. Dado que los dos a seis primeros
meses pos-TOS es el periodo de mayor inmunosupresién, se
recomienda recomenzar con las vacunaciones después.

Se deben tener en cuenta las vacunas del esquema habi-
tual para los adultos, las vacunas especialmente indicadas en
este grupo y la eventual necesidad de otras vacunas. Las va-
cunas vivas atenuadas estan contraindicadas luego del TOS.

Vacuna antiinfluenza
La influenza puede ser mas grave en el receptor de TOS.
Ademas se asocia a disfuncion del injerto y rechazo.

La vacuna antiinfluenza es menos eficaz en los trasplan-
tados que en los inmunocompetentes. Hay factores que se
asocian a peor respuesta inmunoldgica, primeros seis meses
pos-TOS, vacunacién en etapa de induccién de inmunosu-
presién y al uso de micofenolato mofetil. La respuesta a la
vacuna es variable en los trabajos de investigacién, depen-
diendo del tipo de trasplante e inmunosupresores utilizados.
Sin embargo, varios trabajos de investigacién encontraron
que mas de 70% de los pacientes trasplantados vacunados
con vacuna antiinfluenza presentaban titulos protectores de
anticuerpos.

El receptor de TOS debe ser vacunado en el momento en
que cada pais realiza la campafna de vacunacién a partir de
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un mes luego del trasplante, dado que se trata de una vacu-
na estacional y pueden perderse oportunidades de vacunar
si se espera el periodo habitual postrasplante.

Puesto que la vacuna es menos eficaz en los pacientes
trasplantados, es importante vacunar ademas del paciente a
los convivientes para disminuir el riesgo de transmision.

Vacuna antineumocdcica

La enfermedad neumocdcica invasiva es mas frecuente en
TOS (28-36/1000 pacientes por afio). La vacunacion ha de-
mostrado ser Util, aunque es menos eficaz que en los inmu-
nocompetentes.

Existen actualmente dos vacunas aprobadas para uso en
adultos: la vacuna antineumocdcica polisacarida 23 valente
(PPSV23) y la vacuna antineumocécica conjugada 13 valente
(PCV13).

La PPSV23 ha mostrado eficacia en reducir la enfermedad
neumocdcica invasiva en varios metaanalisis, siendo menor
en pacientes inmunodeprimidos.

No hay aun estudios en trasplantados con la PCV13, pero
estudios realizados mostraron una tendencia a mayor res-
puesta inmunoldégica con la vacuna PCV7 comparada con la
PPSV23 en estos pacientes.

Se plantea vacunar al paciente lo antes posible previo
al trasplante con la vacuna PCV13, seguido de una dosis de
PPSV23 a las ocho semanas.

Si no se administré antes del trasplante, se debe adminis-
trar luego de dos a seis meses.

Vacuna antihepatitis B
La hepatitis B tiene un curso mas rapido y potencialmente
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mas grave en TOS. La vacuna da proteccion contra la infec-
cion transmitida desde el donante y ademas esta indicada en
pacientes con enfermedad renal y hepética crénica, y en el
pretrasplante.

Debe medirse HBsAg, HBcAc y anti-HBs en la valoracién
pretrasplante para determinar susceptibilidad a la infeccion
y vacunar a los susceptibles.

La eficacia de la vacuna es menor en los pacientes en
hemodialisis y en los pacientes trasplantados. Ademas los
anticuerpos caen mas rapidamente. La tasa de respuesta se-
rolégica en los adultos es de 90 a 95% y en pacientes en
hemodialisis de 64%. En los candidatos a TOS susceptibles a
hepatitis B, la respuesta encontrada a tres dosis de 40 ug fue
de 74,5%.

La dosis indicada en el paciente en hemodialisis o tras-
plantado es el doble que la del paciente sano, 40 ug a los
0, 1y 6 meses. Se aconseja dosificar los anticuerpos entre el
primer y tercer mes posterior a completar las tres dosis de
vacunacion. Si los anticuerpos son menores a 10 mU/ml, se
deben dar tres dosis mas.

En los sujetos inmunocompetentes se observa que los
niveles de anticuerpos disminuyen luego de la vacunacién,
pero se mantiene la inmunidad por memoria inmunolégi-
ca. No se sabe qué sucede en los pacientes en hemodialisis y
trasplantados, pero se ha visto que no aparece infeccién por
virus de hepatitis B si se mantienen los niveles de anticuerpos
por encima de 10 mU/ml. Se recomienda dosificar los anti-
cuerpos anualmente y dar un refuerzo si caen por debajo de
estos niveles.
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Vacuna antivaricela

El 90% de los receptores de TOS son seropositivos para el
virus varicela zoster (VVZ), por lo que la varicela es rara en
los trasplantados; sin embargo, si sucede, puede ser devasta-
dora. La reactivacion en forma de zéster es mas frecuente en
los receptores de TOS y puede ser mas grave y diseminada.

Consecuentemente, es importante recabar, en la evalua-
cion pretrasplante, el antecedente de varicela previa y reali-
zar una prueba seroldgica para varicela. De ser negativa, se
debera vacunar al candidato a TOS con la vacuna para vari-
cela.

Esta es una vacuna a virus vivo atenuado, por lo que esta
contraindicada en el postrasplante. Se aconseja administrar
al menos cuatro a ocho semanas antes del trasplante.

Actualmente, han surgido algunos trabajos que muestran
seguridad de la vacuna administrada luego del trasplante en
pacientes pediatricos estables con dosis bajas de inmunosu-
presores. Sin embargo, aun falta evidencia y la vacuna no se
recomienda luego del trasplante.

La vacuna del herpes zéster contiene la misma cepa de
la varicela pero con una potencia 14 veces mayor. Se plantea
su utilidad en aquellos individuos que tienen evidencia de
varicela previay que se prevé que presentardn inmunosupre-
sion posterior, como sucede en los candidatos a TOS. Debe
administrarse al menos treinta dias antes, dado que se trata
de una vacuna a virus vivo atenuado.

Vacuna papiloma virus

Algunos estudios indican hasta veinte veces mayor riesgo de
cancer de cuello de Utero, vaginal, anal y orofaringeo rela-
cionado con el virus del papiloma humano (HPV) y verrugas
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anogenitales en los receptores de trasplante de érgano sé-
lido. La incidencia se incrementa con el tiempo transcurrido
postrasplante.

Si bien hay aun pocos estudios de inmunogenicidad, por
tratarse de una vacuna inactivada y por ende segura en el
postrasplante, se recomienda administrar la vacuna cuadri-
valente o bivalente a mujeres de 9 a 45 afos y la cuadriva-
lente a los hombres de 9 a 26 afos. Un estudio realizado en
47 trasplantados adultos de 18 a 35 afios con la vacuna cua-
drivalente mostré una respuesta inmunoldgica entre 52,6 y
68,4%, dependiendo del genotipo.

Se aconseja recibir la vacuna lo mas tempranamente po-
sible en los candidatos a TOS, y en los trasplantados, prefe-
rentemente antes del trasplante y continuar con el tamizaje
anual con PAP cervical.

Convivientes y personal de salud

Quienes conviven con los pacientes trasplantados pueden
transmitirle enfermedades infectocontagiosas al mismo o
disminuirle el riesgo de presentarlas si se encuentran inmu-
nizados. Es aconsejable que los familiares y convivientes re-
ciban anualmente la vacuna antigripal y que, de no haber
presentado varicela, reciban esta vacuna. En cuanto a la va-
cuna de la varicela, es aconsejable que no tengan contacto
estrecho con el trasplantado los dias posteriores de recibirla
si presentan erupcién cutdnea debida a la vacuna, porque es
posible un pequefio riesgo de contagio.

Por otro lado, pueden recibir todas las vacunas indicadas
para su grupo de edad con excepcién de la polio oral que
puede transmitirse al trasplantado. Es conveniente que los
nifos que conviven con un paciente inmunosuprimido reci-
ban la polio inactivada.
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En cuanto a la vacuna antirrotavirus, también existe ries-
go de contagio por las materias fecales del nifio, por lo que
es aconsejable que no haya contacto estrecho luego de que
el nifio reciba dicha vacuna.

El personal de salud tiene contacto directo con los pa-
cientes y puede adquirir y transmitir enfermedades. Es fre-
cuente que concurran a trabajar con enfermedad leve que
luego transmiten a los pacientes. Aproximadamente 23%
del personal de salud tiene evidencia serolégica de infecciéon
por influenza luego de una estacion leve de influenza, pero
el 59% no se dio cuenta de que la presenté y el 28% estuvo
asintomatico. Es asi que la inmunidad del personal de salud
es esencial para prevenir enfermedades en los programas
de control de infecciones hospitalarias. Lamentablemente,
la tasa de vacunacién en ese grupo es baja. Las vacunas in-
dicadas para quienes trabajan en una unidad de trasplante
son la antiinfluenza anual, hepatitis B y varicela para los no
inmunes.

VACUNA

Gripe inactivada

PRETRASPLANTE

Indicada anual

POSTRASPLANTE

Indicada anual

Gripe viva atenuada

Contraindicada

Contraindicada

PPV23y PCV13

Una dosis de PCV13 se-
guida de una dosis de
PPSV23 a las ocho se-
manas

Una dosis de PCV13 se-
guida de una dosis de
PPV23 a las ocho se-
manas

Hepatitis B Indicada Indicada

Hepatitis A Indicada en higado u Indicada si FR
otros FR

Varicela Indicada si anticuerpos | Contraindicada

negativos
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VACUNA PRETRASPLANTE POSTRASPLANTE

Zoster Indicada si anticuerpos | Contraindicada
positivos

Td Indicada Indicada

Fiebre amarilla

Si viaja o vive en zona
endémica, excepto en
hepatopatia severa

Contraindicada

Rabia

Indicada si exposicién

Indicada si exposicion

VPH

Indicada en mujeres
de 9 a45afiosyen
hombres de 9 a 26

Indicada en mujeres
de 9 a45anosyen
hombres de 9 a 26

Antimeningocoécica

Si tiene indicacion

Si tiene indicacién

PPSV 23: vacuna antineumococica polisacarida 23 valente
PCV 13 vacuna antineumocécica conjugada 13 valente
VPH Vacuna papiloma virus humana

Td: tétanos difteria




AP1 2015 | VACUNACIONES de los ADULTOS. MANUAL PRACTICO

Trasplantes de precursores hematopoyéticos
(TPH)
R. REBAGLIATTI

El régimen de acondicionamiento pretrasplante produce la
ablacién de los componentes inmunohematolégicos del hos-
pedero y lo prepara para la recepciéon de los precursores he-
matopoyéticos para la formacién de la nueva médula ésea.

En el hospedero se produce una disfuncién inmunolégica
prolongada, que persiste mas alla de un afo. Se destaca la
pérdida de la memoria inmunoldgica, ya sea la adquirida por
exposicién a patégenos por enfermedad o por inmunizacio-
nes acumuladas durante la vida. La repoblacién del sistema
inmune depende del apropiado anidamiento, proliferacion,
maduracién y diferenciaciéon de las células infundidas del do-
nante. La recuperacién de los linfocitos es un proceso pro-
longado que se encuentra influido por la cantidad de precur-
sores linfoides incluidos en el injerto.

Los titulos de anticuerpos de enfermedades inmunopre-
venibles (tétanos, polio, sarampién, rubéola, parotiditis)
declinan progresivamente en el periodo de uno a diez afios
después de trasplante autdlogo o alogénico si el receptor
no es revacunado, por lo cual la revacunaciéon es necesaria
para todos los receptores de trasplantes de precursores he-
matopoyético (TPH). El 100% de los receptores de trasplante
alogénico tiene niveles no protectores de anticuerpos de té-
tanosy polio, y 90% para neumococo luego de dos afios pos-
trasplante, 60 a 75% para difteria y Heamopillus influenzae
tipo b al afio pos-TPH alogénico. En receptores de TPH au-
télogo, apenas 20-50% tiene valores no protectores al afio.

Una situacién muy particular del TPH es la enfermedad
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de injerto contra hospedero (EICH), que se manifiesta como
un trastorno multiorganico, asociado con inmunodeficiencia
prolongada de etiologia multiple y asplenia funcional y que
frecuentemente requiere el uso de inmunosupresores. Todo
ello tiene implicancias sobre la indicaciéon de vacunas en este
periodo y contraindica el uso de vacunas vivas atenuadas en
pacientes con EICH activo.

Las estrategias de inmunizaciéon para estos enfermos in-
cluyen:
1. vacunas al receptor del trasplante,
2. vacunas al donante,
3. vacunas al grupo familiar y contactos cercanos.

Vacunas al receptor

La eficacia de las vacunas en los receptores de TPH esta li-
mitada por la exposicion previa a citotoxicos y la disfunciéon
inmune propia del periodo postrasplante. La respuesta a va-
cunas esta significativamente reducida durante el periodo
inicial que sigue al trasplante, etapa que coincide con el ma-
yor riesgo de infecciones. Ante estos desafios, se ha buscado
identificar la mejor estrategia y el momento mas precoz para
lograr recuperar la inmunidad especifica de las enfermeda-
des inmunoprevenibles. Se deben considerar medidas adicio-
nales para mejorar la adherencia a los esquemas de vacunas
como tarjetas, llamados u otros, ya que no es infrecuente el
retraso o pérdida de algunas dosis de vacunas.

Los receptores de TPH deberian recibir vacunas antitéta-
nos, difteria, Bordetella pertussis, poliomielitis, hepatitis B,
Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae tipo b
(Hib), influenza y varicela. Adicionalmente puede considerar-
se meningococo.
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Difteria—tétanos—pertussis

Se requieren dosis repetidas de vacuna de tétanos para re-
cuperar la inmunidad, su inicio al sexto mes logra los mismos
resultados inmunogénicos que si se inicia al mes 18, por lo
que se prefiere la primera opcion. En relacién a difteria y
pertussis, la formulacién DTPa logra mejor inmunogenici-
dad, pero genera mas reactividad local, aunque es poco fre-
cuente en TPH, sin embargo, por disponibilidad suele usarse
dTpa con mas frecuencia. La recomendacion es administrar
ya sea dTpa o DTPa a todos los pacientes pos-TPH a partir
del sexto mes, con frecuencias mensuales o bimensuales las
primeras tres dosis y con refuerzo a los 18 meses. Alternativa-
mente, la segunda dosis en adelante puede ser DT o dT. Cada
diez afos se debe administrar un refuerzo.

Poliomielitis

Existen estudios que demuestran la efectividad y seguridad
de la vacuna inactivada contra la poliomielitis en pacientes
pos-TPH, con la misma inmunogenicidad cuando se adminis-
tra a los seis 0 a los 18 meses. Por lo tanto, se debe iniciar al
sexto mes, algunos sefialan que podria iniciarse al tercero,
repetir mensual o bimensualmente las primeras tres dosis y
un refuerzo a los 18 meses.

Hepatitis B
Indicada en aquellos que son negativos para antigeno de
superficie y anticuerpo anticore. Pero también se debe con-
siderar en aquellos pacientes que presentan anticuerpos an-
ticore positivos por el riesgo de seroconversién reversa pos-
trasplante.

La vacuna puede iniciarse a partir del sexto mes, se indi-
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ca un total de tres dosis y es posible verificar la inmunidad
midiendo los anticuerpos antiantigeno de superficie. En caso
de no alcanzar el nivel 210 mUl/ml, se puede repetir esquema
de vacunacién con dosis estandar o doble dosis.

Streptococcus pneumoniae
S. pneumoniae es causa de morbilidad significativa en TPH,
especialmente después del dia 100, con mayor frecuencia de
presentacién después del primer afio. En general su inciden-
cia es mayor en receptores de TPH alogénicos vs. autélogos
(12.20 vs. 4,60/1000 trasplantes), asi como es mayor en pa-
cientes que presentan EICH vs. aquellos que no desarrollan
EICH (18,85 vs. 8,25/1000 trasplantes).

Existen dos vacunas contra el neumococo, la conjugada
13 valente (PCV13) y la polisacarida 23 valente (PPSV23). Por
anos, la indicacion fue la PPSV23 al afio pos-TPH. Sin em-
bargo, en consideracién de la estimulacion de anticuerpos
dependientes de linfocitos T, la vacuna conjugada resulta
especialmente inmunogénica en el escenario de reconstitu-
cién inmune incompleta. Por lo tanto, si bien existen pocos
datos en poblacién adulta, en diferentes centros se ha incor-
porado la estrategia de iniciar inmunizacién precoz con va-
cuna PCV13 para las tres primeras dosis y una cuarta dosis de
PPSV23 al afio, basado en que se ha demostrado que la dosis
de PPSV23 aumenta la respuesta a los serotipos incluidos en
la conjugada y aumenta la cobertura de serotipos de neumo-
coco. Se puede considerar una cuarta dosis de conjugada al
afno en pacientes con EICH crénica.

En relacién a la oportunidad de la primera dosis de vacu-
na conjugada en los centros que incorporan su uso, se inicia
entre tres y seis meses pos-TPH en base a estudios que ava-
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lan el inicio precoz con vacuna conjugada, a partir del tercer
mes, en vista de la similar inmunogenicidad que la obtenida
al vacunar a partir del noveno mes, 79% vs. 82%. Comple-
tada la serie de vacuna conjugada, se debe administrar una
dosis de polisacarida.

Haemophillus influenzae tipob (Hib)

La vacuna esta indicada en todos los pacientes. Existen datos
gue demuestran la inmunogenicidad de la vacuna conjuga-
da. Corresponde administrar tres dosis a partir del sexto mes.

Influenza

Desde los seis meses y cada afio, los pacientes pos-TPH deben
recibir la vacuna antiinfluenza inactivada. En caso de que hu-
biese sido vacunado entre los cuatro y seis meses postras-
plante, deberia administrarse una segunda dosis separada
por cuatro semanas. La eficacia clinica promedio de la vacu-
na se ha estimado en 80%, siendo menor a menor respuesta
inmune por drogas o fase de recuperaciéon pos-TPH.

Varicela

La inmunidad a varicela zéster se pierde pos-TPH, y resul-
tan frecuentes reactivaciones que pueden incluir manifes-
taciones graves de enfermedad. No existe informacién de
seguridad e inmunogenicidad de esta vacuna en adultos. Si
existen series publicadas en niflos pos-TPH, en quienes se re-
comienda considerar después de los 24 meses, sin EICH activo
y que no esté recibiendo inmunosupresores. En adultos, en
ausencia de informacion clara para sustentar recomendacién
a pacientes, se debe asegurar la vacunacién de su entorno en
caso de que se identifique algun susceptible. La recomenda-
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cién mas reciente de la IDSA (Infectious Diseases Society of
America), 2013, incluye su prescripcién en adultos seronega-
tivos, cumplidas las condiciones enumeradas mas arriba de
recibir dos dosis a partir del mes 24 pos-TPH.

Meningococo

Se estima que la vacuna conjugada contra el meningococo
debe generar respuestas inmunogénicas mas estables que la
polisacarida aunque no hay estudios comparativos entre am-
bas. Existen datos que avalan el uso de vacuna antimeningo-
cocica C conjugada en nifos receptores de TPH, no asi para
adultos. En la literatura, las recomendaciones son variadas,
desde incluir a todos o limitar su indicaciéon hasta los 18 afios
de edad. La recomendacién es que es posible incorporarla en
el calendario con dos dosis de vacuna antimeningocécica C
conjugada a partir del sexto mes.

A futuro se requeriran datos de seguridad e inmunogeni-
cidad de las nuevas vacunas anti meningocécicas conjugadas
tetravalentes en estos pacientes; por ahora no hay datos su-
ficientes para recomendarlas.

Otras vacunas

Las vacuna de hepatitis A y virus papiloma humano (VPH),
pueden ser indicadas pos-TPH, si bien no existe mayor in-
formacién respecto a su inmunogenicidad. Considerando la
prevalencia de hepatitis A, pueden incluirse en el esquema
de vacunacién dos dosis de vacuna de hepatitis A a partir
del sexto mes. Respecto a VPH también debe considerarse su
inclusion teniendo en cuenta los beneficios de prevenir in-
feccion y posterior desarrollo de cancer, puede iniciarse el es-
quema de vacunacién con las dosis estandar a partir del sex-
to mes pos-TPH en hombres y mujeres menores de 26 afos.
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La vacuna antirrabica también puede ser usada; sin em-
bargo, si la indicacién es preexposicién deberia ser después
de 12 a 24 meses pos-TPH.

En relaciéon a la vacuna antisarampién, rubeola y paro-
tiditis, también deben recibirla aquellos seronegativos para
sarampién. En consideracién de que se trata de una vacuna
viva, solo debe administrarse después de haber logrado la
inmunorreconstitucién postrasplante, por lo que habitual-
mente se recomiendan dos dosis después de los 24 meses,
en ausencia de EICH y sin estar usando inmunosupresores.
Sin embargo, se debe destacar que existe un estudio reali-
zado durante un brote epidémico de sarampién en Brasil,
en el cual se administré esta vacuna entre 9y 18 meses pos-
TPH, inclusive en pacientes bajo terapia inmunosupresora. Se
observaron efectos adversos leves e inmunogenicidad dismi-
nuida en aquellos que se encontraban recibiendo inmunosu-
presores, pero se logré seroconversién en los susceptibles. En
base a este estudio es posible considerar anticipar la vacuna
en algunos pacientes en situacién de brote epidémico.

En relacién a la vacuna de fiebre amarilla existe poca
informaciéon, eventualmente podria administrase segun re-
querimiento por viaje o residencia en area endémica, pero
nunca antes de los 24 meses postrasplante, ni con enferme-
dad de injerto contra hospedero activa o con uso de inmu-
nosupresores.

Vacunas contraindicadas

Por tratarse de vacunas vivas con riesgo de producir enfer-
medad diseminada o por falta de datos como BCG, fiebre
tifoidea oral, célera, polio oral, rotavirus, influenza intrana-
sal y zéster, estas vacunas no deben administrase en ningun
momento postrasplante.
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Esquema de calendario de dosis de vacunas recomendadas pos-TPH

Vacuna

dTpa X X X X

Poliomielitis in- X X X X
activada

Hepatitis B X | X X

S pneumoniae* X X X X

H. influenzae ti- X X X
pob

Influenza X

Varicela** a, ¢ X

Meningococo** X X

Hepatitis A** X X

Papiloma X
humano**d

Rabia***b,d X

Sarampién- X
rubeola-paroti-
ditis** a, ¢

Fiebre amari- X
lla*** a

* Tres primeras dosis conjugada, cuarta dosis polisacarida

** A considerar

*** Segulin necesidad

a En seronegativos (sarampidn y varicela), sin inmunosupresores y sin EICH
b Preexposicion

¢ Completar dos dosis

d Primera dosis calendario, las dosis siguientes segun estandar habitual
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Vacunas al donante

Esta estrategia favorece la transmision de inmunidad al re-
ceptor y la respuesta del receptor ante la revacunacién. Esté
demostrada para toxoide tetdnico, neumococo y Hib conju-
gada; sin embargo, no existen recomendaciones claramente
consensuadas.

Vacunas al grupo familiar y contactos cercanos
Siempre se debe recomendar la vacuna contra la influenza
estacional y en aquellos susceptibles a varicela, sarampién,
rubeola y parotiditis.

En caso de existir en el grupo familiar o contactos cer-
canos indicacién de vacunacion polio, la vacuna oral debe
evitarse privilegiando la vacuna polio inactivada. Otra op-
cién es evitar el contacto las cuatro semanas siguientes entre
quien recibe la vacuna polio oral y el paciente TPH. También
debe evitarse el contacto por el mismo periodo entre quien
recibe vacuna de rotavirus y el paciente postrasplante.

A
O,

o1010%

yﬁﬂ‘“)\m 2
2
%,

209



210

VACUNACIONES de los ADULTOS. MANUAL PRACTICO | API 2015

Asplenia
J. V. OSORIO

El bazo cumple funciones de filtro fagocitico y de produccion
de anticuerpos, por tanto su ausencia congénita, quirurgica
o funcional condiciona déficit en la generaciéon de inmuno-
globulinas e incremento en la morbimortalidad relacionada
con enfermedades infecciosas, especialmente por bacterias
encapsuladas. El papel del bazo en la respuesta inmune fren-
te a agentes encapsulados se hace evidente por la reduccion
de las células B de memoria de los isotipos IgM e IgG tras la
remocion del érgano, con incapacidad para responder ade-
cuadamente a las infecciones producidas principalmente por
Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae y Neis-
seria meningitidis.

Existe una amplia variedad de enfermedades que cursan
con hipoesplenismo o asplenia, de indole congénito, gas-
trointestinal (enfermedad inflamatoria intestinal), hepatico
(hepatopatia alcohdlica), oncohematoldgico (desérdenes
mieloproliferativos), autoinmunes (lupus eritematoso sisté-
mico), infeccioso (VIH), iatrogénico (esplenectomia), vascular
(trombosis o embolizacion de vasos esplénicos) y miscelaneas
(amiloidosis).

El riesgo de sepsis catastrofica y de muerte por esta causa
en el paciente esplenectomizado es 50 y 600 veces mas alto
respectivamente que en la poblacién general.

Streptococcus pneumoniae es el microorganismo mas fre-
cuente hasta en 90% de los casos de sepsis; sin embargo, no
se ha documentado un serotipo predominante. H. influen-
zae tipo b es el serotipo mas virulento y previo a la inmuni-
zaciéon de rutina, es responsable de 80% de la infecciones
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invasivas por H. influenzae. Los individuos hipoesplénicos
tienen mayor riesgo de presentar infecciones invasivas por
este microorganismo, aunque en menor proporcion que S.
pneumoniae. Como agentes causantes de sepsis catastrofica
en el paciente esplenectomizado también se cuentan en un
pequeio porcentaje Salmonella sp., Escherichia coli, Pseudo-
monas aeruginosa y Capnocytophaga canimorsus.

En un andlisis de 19.680 pacientes esplenectomizados
de 78 estudios con un periodo de seguimiento promedio de
siete afos, la prevalencia de infecciones invasivas fue 3,2%,
similar entre nifios y adultos pero con mayor mortalidad en
los primeros. Muchas infecciones ocurren en los dos prime-
ros afos posesplectomia, pero permanece algun grado de
riesgo a lo largo de la vida, que se ha estimado en 5%, con
casos reportados de infeccion fulminante hasta veinte anos
después de la cirugia.

Para reducir este impacto deletéreo se han utilizado es-
trategias de prevencién de sepsis catastréfica basadas en:

e profilaxis antibiotica,

e autoadministracion de antibiéticos y consulta temprana a
los servicios de salud en caso de fiebre,

e vacunacion.

Vacuna antineumocécica

Las vacunas disponibles para ser utilizadas en los pacientes
con riesgo de infeccién invasiva por neumococo son la polisa-
carida 23 valente (PPV23) y la 13 valente conjugada (PCV13).
No hay estudios que comparen la eficacia de estas dos vacu-
nas en la poblacion de pacientes asplénicos. Sin embargo,
varios investigadores han evaluado la respuesta de anticuer-
pos 1gG especificos para los serotipos de S. pneumoniae en
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pacientes asplénicos que recibieron inmunizacién con PPV23
frente a PCV7. En un estudio realizado en Reino Unido, por
ejemplo, se incluyeron 111 pacientes mayores de 4 afios, con
edad media de 54 afios, y de 29 aiflos al momento de la esple-
nectomia. Se observo un incremento significativo en las con-
centraciones geométricas promedio de anticuerpos frente a
los serotipos incluidos en PCV7 posterior a la inmunizaciéon
con esta, con respecto a los que recibieron PPV23.

Actualmente se recomienda que las personas con condi-
ciones de riesgo por inmunosupresion reciban los dos tipos
de vacuna segun los esquemas establecidos, puesto que pese
a la mayor capacidad inmunogénica de la vacuna conjugada
existe una importante proporciéon de infecciones invasivas
producidas por serotipos no incluidos en esta, presentes en
la PPV23.

En los adultos mayores de 19 afios con asplenia funcional
0 anatoémica que no hayan recibido ninguna de estas vacu-
nas, se recomienda la aplicacion inicial de una dosis de PCV13
seguida a las ocho semanas por una dosis de PPV23. La se-
gunda dosis de PPV23 se administrara cinco afios después de
la primera para personas de 19 a 64 afos, y a los 65 afios (o
después) solamente una dosis adicional si han transcurrido al
menos cinco afios de la ultima dosis.

No hay contraindicacion para recibir la vacuna en el em-
barazo si la gestante debe hacerlo.

Por otra parte, en el caso de que la dosis inicial haya sido
de la vacuna polisacdrida, se aconseja la administracién de la
dosis de PCV13 al menos un afio después de esta.

La inmunizacion de estos pacientes sigue unos principios
esenciales. En los casos de remocién quirurgica del bazo, de
ser posible la primera dosis de la vacuna debe ser aplicada
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dos semanas antes del procedimiento y en esplenectomia de
urgencia, dos semanas después.

Haemophilus influenzae tipo b

En los pacientes hipoesplénicos o asplénicos también se re-
comienda inmunizacién con la vacunas conjugada de H. in-
fluenzae tipo b (Hib). Esta vacuna proporciona a los pacien-
tes adultos asplénicos proteccion a largo plazo; de alli que
deba administrarse una sola dosis independiente del tiempo
trascurrido desde la esplenectomia (aunque preferiblemente
dos semanas antes) y de la disponibilidad para la determina-
cion de anticuerpos.

Vacuna antimeningocécica

Los adultos con asplenia no inmunizados previamente para
meningococo deben recibir dos dosis de vacuna conjugada
MenACWY, separadas una de la otra al menos dos meses, y
ser revacunados cada cinco afos.

Vacuna contra influenza

Por el riesgo de infecciones bacterianas secundarias, se re-
comienda la vacunacién anual contra influenza en pacientes
asplénicos. Sin embargo, la vacuna con virus vivos de influen-
za se encuentra contraindicada.

Otras vacunas
Otras vacunas en el paciente adulto con asplenia como té-
tanos, varicela, zoster, sarampién-rubéola-paperas, virus de
papiloma humano, hepatitis A y B, deberan administrarse
siguiendo los criterios de universalidad o susceptibilidad se-
gun sea el caso.
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Inmunizaciones en pacientes oncologicos y
hematooncoldgicos
M. E. GUTIERREZ, R. TERAN

Los pacientes con cancer estan en mayor riesgo de compli-
caciones y muerte por enfermedades prevenibles por vacu-
nacién. Las alteraciones en los mecanismos basicos de la in-
munidad celular y los efectos secundarios al tratamiento los
predisponen a un mayor riesgo de desarrollar infecciones, a
un curso mas agresivo de la enfermedad infecciosa y a una
respuesta menos efectiva de la terapia antimicrobiana. Los
pacientes con enfermedades hematooncolégicas tienden a
estar mas comprometidos que aquellos con tumores sélidos;
no obstante, estos ultimos estan también en alto riesgo de
infeccion por desnutricién, debilidad y en algunos casos obs-
truccién anatémica que ocasiona estasis de fluidos biolégi-
cos y predispone a infecciones.

Las estrategias de prevencién de infecciones en este gru-
po de pacientes son de vital importancia y entre ellas las
inmunizaciones surgen como una necesidad obvia. Debe
considerase el hecho de que pueden presentar respuestas
disminuidas a las vacunas y que algunas de ellas —las vacu-
nas atenuadas— representan riesgos.

Inmunizaciones en pacientes oncolégicos

El clinico debe individualizar el esquema de inmunizaciones
que debe y puede recibir el paciente y determinar el mejor
momento de aplicacion, a fin de obtener una respuesta in-
munoldgica éptima. En términos generales, es aceptado que
idealmente todas las vacunas indicadas sean administradas
antes del inicio de la quimioterapia, de la terapia con otras
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drogas inmunosupresoras y antes de radioterapia o esple-
nectomia, siempre que esto sea posible.

Las vacunas inactivadas son seguras; sin embargo, para
gue alcancen la mayor eficacia, deben idealmente ser admi-
nistradas hasta catorce dias antes del inicio de la quimiote-
rapia o tres meses luego de los ciclos de quimioterapia. Debe
destacarse que el inicio del tratamiento quimioterapico no
debe ser retrasado para administrar vacunas. Cuando se
usan anticuerpos antilinfocitos B, deben pasar seis meses en-
tre la Ultima dosis y el inicio de la vacunacién.

Las vacunas vivas atenuadas estan contraindicadas en los
pacientes durante el maximo periodo de inmunodepresion
(durante la quimioterapia y hasta tres a seis meses luego de
completada). Pueden ser administradas hasta cuatro sema-
nas antes de iniciar la quimioterapia o luego de tres meses
de finalizada la quimioterapia o seis meses si se utilizaron
anticuerpos antilinfocitos B.

Vacunas indicadas en pacientes oncolégicos

Vacuna contra influenza

Los pacientes con cancer con inmunosupresién secundaria a
quimioterapia estan en mayor riesgo de complicaciones atri-
buibles a la influenza. De las presentaciones disponibles de-
ben utilizarse las vacunas inactivadas. Estan contraindicadas
las vivas atenuadas. Se debe administrar una dosis anual y
el tiempo 6ptimo de aplicacion se debe determinar toman-
do en cuenta el inicio de la temporada de influenza y el de
la quimioterapia. Idealmente, més de catorce dias previos al
inicio de la quimioterapia o tres meses después de su fina-
lizacion. Si estos plazos no se pueden cumplir dado que la
vacuna se aplica durante periodos especificos cada afio, se
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administrard de todos modos sabiendo que la eficacia sera
menor.

Debe asegurarse la vacunacion de los contactos cercanos
de estos pacientes y del personal de salud que los atiende.

Vacuna antineumocécica (PCV13y PPSV23)

Los pacientes con inmunosupresion secundaria a quimiote-
rapia son mas susceptibles a desarrollar infecciones invasi-
vas por Streptococcus pneumoniae. Ambos tipos de vacunas
disponibles son inactivadas: la que incluye 23 polisacaridos
capsulares neumococicos purificados (PPSV23) y la que inclu-
ye 13 serotipos del neumococo conjugados con una toxina
diftérica no toxica. Aquellos pacientes que no hayan recibido
una dosis previa de PCV13 o PPSV23, deben recibir prime-
ro una dosis de PCV13, seguida de una dosis de PPSV23 al
menos ocho semanas después. Se recomienda una segunda
dosis de PPSV23 cinco anos después de la primera. A los pa-
cientes que previamente hayan recibido una o mas dosis de
PPSV23, se les debe administrar una dosis de PCV13 un afo
después de la ultima dosis de PPSV23.

Se recomienda una segunda dosis de PPSV23 cinco afios
después de la primera. Ademas, aquellos pacientes que reci-
bieron PPSV23 antes de los 65 anos, deben recibir otra dosis
a esta edad.

Vacuna contra difteria, tétanosy pertussis (Td/Tdap)

Contienen toxinas y subunidades bacterianas tratadas quimi-
camente. En los pacientes con cancer se debe evaluar el esta-
tus de vacunacion y ofrecer la proteccion que esté indicada.
Las contraindicaciones para la aplicacion de dichas vacunas
en pacientes oncolégicos son las mismas que para el resto de
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los pacientes, y se discuten en otro capitulo de este manual.

Vacuna contra el virus del papiloma humano

Esta indicada en pacientes no inmunizados hasta los 26 afios
de edad; mas de catorce dias antes de la quimioterapia o tres
meses después de esta. Las dos vacunas disponibles actual-
mente son producidas con tecnologia de DNA recombinante.

Vacuna antipoliomielitica

La vacuna antipoliomielitica oral es una vacuna viva atenua-
da y estad contraindicada en los pacientes oncolégicos y en
sus convivientes. Aquellos pacientes oncolégicos que no hu-
bieran recibido la serie primaria de vacunaciéon contra polio
cuando eran inmunocompetentes, pueden ser vacunados
con la vacuna de polio inactivada (parenteral). Aunque no
puede garantizarse una respuesta inmune protectora, apli-
cada tres meses después de la quimioterapia, la vacuna pue-
de conferir algln grado de proteccion. Los contactos cerca-
nos de estos pacientes que requieran vacunacién solo deben
recibir la vacuna inactivada.

Vacunas recomendadas en algunos pacientes

1. Vacuna contra virus de la hepatitis A: si bien los pacientes
inmunosuprimidos no se encuentran entre los grupos de
riesgo para adquirir esta infeccion, la inmunizaciéon debe
considerarse si coexisten algunos de los factores reco-
nocidos o bien si se reside o se viaja a un area de alta
endemicidad. Por ser vacunas inactivadas no se requiere
de ninguna precaucién especial en personas con cancer,
pero la respuesta puede ser suboptima. Para procurar
una mejor respuesta, se recomienda aplicar la vacuna
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hasta dos semanas antes del inicio de quimioterapia o
tres meses después de concluida.

2. Hepatitis B: el paciente oncolégico no se encuentra en
mayor riesgo de adquirir hepatitis B a menos que ade-
mas concurran en él otras condiciones predisponentes
detalladas en otra parte de este manual. Sin embargo, la
identificacion de un riesgo especifico no debe ser requisi-
to para la vacunacion. No obstante, la respuesta en estas
personas puede ser suboptima.

3. Vacuna antimeningococica: la aplicacién de la vacuna te-
travalente conjugada en pacientes con inmunosupresion
secundaria a tratamiento oncolégico debe ser considera-
da en aquellos casos en los que haya riesgo epidemiolé-
gico o alguna de las condiciones predisponentes recono-
cidas (estudiantes universitarios viviendo en dormitorios,
individuos que viajen a paises donde Neisseria meningiti-
dis es epidémica o hiperendémica, pacientes con defectos
de los componentes terminales del complemento, asple-
nia anatomica o funcional, entre otros). Esta es una vacu-
na inactivada, por lo cual se puede usar con seguridad en
paciente inmunosuprimido.

Vacunas contraindicadas durante el periodo de maxi-
ma inmunosupresion
Las siguientes son vacunas que contienen virus vivos atenua-

dos, por lo cual su uso en pacientes con cancer sometidos a
quimioterapia estd contraindicado por el riesgo de que de-

sarrollen la enfermedad.
1. Vacuna contra varicela: la varicela puede presentarse con
218 mas severidad en pacientes con cancer e inmunosupre-
sién secundaria a quimioterapia. Dado que estos pacien-



AP1 2015 | VACUNACIONES de los ADULTOS. MANUAL PRACTICO 5 ﬁ@%@ €

tes no son elegibles para vacunacion de virus varicela-
z6ster, cuando exista exposicién a varicela sin evidencia
de inmunidad previa, estaria indicada la inmunizacién
pasiva con inmunoglobulina contra varicela zéster. La
inmunoglobulina debe aplicarse lo méas pronto posible
luego de la exposicion. Los contactos susceptibles en el
hogar del paciente deben estar vacunados contra vari-
cela. Igualmente, el personal de salud susceptible debe
ser vacunado para disminuir el riesgo de transmision del
virus asociada a la atencién sanitaria.

Con la enfermedad en remision y habiendo pasado seis
meses desde la quimioterapia, puede considerarse su ad-
ministracién.

2. Vacuna contra herpes zoster: la incidencia de herpes z6s-
ter en pacientes oncoldgicos es considerablemente ma-
yor que en la poblacién general. La magnitud del riesgo
se relaciona con la naturaleza del cancer y el tipo de tra-
tamiento. Ademas puede ser mas severo, mas extenso, su
duracién mas prolongada e incluso con la posibilidad de
diseminacion visceral con complicaciones potencialmente
fatales como neumonia, hepatitis, encefalitis y coagula-
cion intravascular diseminada. Deben recibir una dosis de
vacuna mientras su inmunidad estd intacta; entre dos a
cuatro semanas antes del inicio de la quimioterapia. Sin

embargo, una vez iniciado el tratamiento esta vacuna
atenuada esta contraindicada.

3. Vacuna contra sarampion, parotiditis y rubéola: se trata
de una vacuna viva atenuada. En caso de que un pacien-
te con cancer severamente inmunosuprimido por el tra-
tamiento oncoldgico resulte expuesto a sarampion, se 219
recomienda inmunoprofilaxis con inmunoglobulina an-
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tisarampidén independientemente de su estatus inmuno-
l6gico o vacunal.

Pacientes con trastornos oncohematologicos

Los pacientes con enfermedad hematooncolégica tienen al-
terada tanto la inmunidad celular como la humoral, lo cual
se agrava debido al uso de quimioterapia, radioterapia, cor-
ticoides y otros inmunosupresores. La respuesta inmune a
la vacunacion suele ser menor que en las personas inmuno-
competentes.

No es necesario revacunar después de quimioterapia
cuando la vacunacion fue dada antes del tratamiento; sin
embargo, los receptores de trasplante de células hematopo-
yéticas, si deben ser revacunados (ver el capitulo correspon-
diente).

Durante terapia con inmunosupresores, con dosis bajas
intermitentes y de mantenimiento, las vacunas inactivadas
pueden ser administradas.

Las vacunas de virus vivo atenuado y bacterias atenuadas
estan contraindicadas. Pueden ser administradas en pacien-
tes en remision luego de transcurridos tres meses desde la
quimioterapia y seis meses si recibieron biolégicos.

Influenza

La influenza causa enfermedad severa en pacientes con leu-
cemia, linfoma, mieloma y en receptores de trasplante de
células madres hematopoyéticas, con elevada mortalidad y
morbilidad asociadas.

De acuerdo a una revision sistematica, la evidencia exis-
220 tente sobre la efectividad de la vacuna de influenza en adul-
tos con inmunosupresién y malignidad son en su mayoria
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observacionales, incompletos y de baja calidad. La vacuna
influenza puede reducir las infecciones respiratorias y la hos-
pitalizaciéon, aunque la calidad de la evidencia es baja. Sin
embargo, la vacunacién es segura en esta poblacién.

La suma de las evidencias encontradas favorece su uso en
adultos con cancer y sus cuidadores.

Los pacientes idealmente deben ser vacunados dos sema-
nas antes de iniciar la quimioterapia o entre los ciclos con
vacuna inactivada. Se debe tener presente que la vacuna
puede no haber sido efectiva y frente a un cuadro sugestivo
de influenza se debe actuar acorde y tratar al paciente.

Esta vacuna debe ser administrada siempre al personal
que trabaja en cuidado de la salud y a los convivientes.

La vacuna viva atenuada estad contraindicada en los pa-
cientes hematooncolégicos

Vacuna antineumocécica

En EUA, en pacientes de entre 18 y 64 afios con cancer he-
matolégico, la tasa de enfermedad neumocécica invasiva fue
de 186/100.000 habitantes en 2010. La tasa es veinte veces
mayor que en personas inmunocompetentes.

Se recomienda la administraciéon de la vacuna antineu-
mocdcica en pacientes hematooncolégicos.

La vacunacion durante la quimioterapia y radioterapia
debe ser evitada; cuando es administrada muy cerca de la
quimioterapia, puede conducir a la pérdida de la inmunidad
duradera. Por ello se recomienda administrarla, si es posible,
por lo menos dos semanas antes de recibir quimioterapia, de
lo contrario se debe dar entre ciclos.

Los adultos en condiciones de inmunosupresién, que no
hayan recibido la vacuna anteriormente, deben recibir una
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sola dosis de PCV13 seguida de una dosis de PPSV23 minimo
ocho semanas después. Se debe administrar una segunda
dosis de PPSV23 a los cinco afos.

En el caso de que hayan recibido una o mas dosis de
PPSV23 anteriormente, deben recibir una dosis de PCV13 al
menos un ano después de la ultima dosis de PPSV23. Una
segunda dosis de PPSV23 es necesaria a los cinco afos.

Vacuna antimeningocécica

Debe ser administrada a paciente con deficiencia del com-
plemento, asplenia funcional y anatémica, si va a realizar
viajes a paises donde la enfermedad es endémica o epidémi-
ca y cuando existe un brote en la comunidad.

Las vacunas conjugadas se deben utilizar para proteger a
las personas de riesgo elevado. La vacuna conjugada ACWY
debe ser administrada en pacientes de 2 a 55 afios con as-
plenia, dos dosis, con un intervalo de 8-12 semanas. Se reco-
mienda volver a administrarla cada cinco afios.

Vacuna virus del papiloma humano
La vacunacion debe seguir las mismas recomendaciones en
cuanto a edad y dosis que en personas inmunocompetentes.

Vacuna contra Haemophilus influenzae tipo B (Hib)

Los pacientes esplenectomizados o con asplenia deben re-
cibir una dosis de la vacuna monovalente contra Hib. El uso
de esta vacuna conjugada es seguro en pacientes inmunosu-
primidos.

Vacuna varicela
Estad contraindicada en inmunodeficiencia severa. Pacientes
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con enfermedad hematooncolégica que no hayan presen-
tado varicela previamente y que estén en remisién pueden
recibirla luego de tres meses de la quimioterapia. En caso
de haber recibido biolégicos deben esperarse al menos seis
meses.

La vacunacion debe ser también indicada al personal de
salud y familiares que tienen contacto con pacientes con en-
fermedad hematooncolégica.

Vacuna herpes z6ster
La incidencia de herpes zéster es alta en pacientes con in-
mundeficiencia.

La vacuna zéster estd contraindicada en pacientes con
inmunodeficiencia severa, como tumores soélidos y hemato-
l6gicos, cuando reciben quimioterapia y otros inmunosupre-
sores. Puede administrarse luego de tres meses de la quimio-
terapia en pacientes en remisién. En caso de haber recibido
biolégicos, deben esperarse al menos seis meses.

Hepatitis B

Aunque la incidencia de transmisién de hepatitis B debido
a transfusiones sanguineas es muy baja por la rigurosidad
de los andlisis en bancos de sangre, esta indicada la vacuna
antihepatitis B al igual que en la poblacién general.

Hepatitis A

Los pacientes con afecciones hematolégicas pueden recibir
la vacuna para hepatitis A. Sus indicaciones son las mismas
que en la poblacion general.
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Vacuna Td/Tdap
En pacientes con malignidades oncolégicas y hematoldgicas,
la Td es recomendada cada diez afos.

Vacuna sarampion, paperas, rubéola
Esta vacuna no debe ser administrada a personas con leuce-
mia, linfomas y otras neoplasias que afectan médula ésea y
ganglios linfaticos.

La vacunacion puede proporcionarse en leucemias en re-
mision, después de los tres meses de estas.

Poliomielitis

En pacientes hematolégicos es innecesaria la revacunacion.
La vacuna antipoliomielitica oral estd contraindicada en los
pacientes hematooncolégicosy en las personas que conviven
con ellos.

Vacuna contra fiebre amarilla

La vacuna contra la fiebre amarilla estd contraindicada en
personas severamente inmunocomprometidas, neoplasias
malignas bajo tratamiento, tratamientos con drogas inmu-
nosupresoras o inmunomoduladoras, trasplantes recientes.

Familiares y cuidadores de personas con inmunosupresion
Los contactos familiares y otros cercanos a personas inmuno-
deprimidas deben recibir todas las vacunas apropiadas para
su edad, excepto la polio oral. Deben recibir la vacuna de

influenza anual.
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Recomendaciones de vacunacién en pacientes con enfer-
medades oncoldgicas y hematooncoldgicas

Vacuna Indicacion

Influenza Recomendada
Forma inactivada

Antineumococica Recomendada PCV13 + PPSV23
ocho semanas después

Antimeningococo Recomendada si hay factores de
riesgo

Papiloma virus Recomendada

Varicela Contraindicada en periodo de

inmunosupresion

Herpes zoster Contraindicada en periodo de
inmunosupresion

Hepatitis B Si corresponde

Hepatitis A Si corresponde

Difteria, tétanos dT Recomendada cada diez afios
Sarampidn, paperas, rubéola Contraindicada en periodo de

inmunosupresion

Haemophilus influenza Recomendada si hay esplenectomia
o asplenia funcional
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Inmunizaciones en inmunocomprometidos
por esteroides, inmunosupresores y
biologicos

R. REBAGLIATTI

En este segmento se abordan los pacientes con enfermeda-
des autoinmunes e inflamatorias que son usuarios de corti-
coides, inmunosupresores o terapias bioldgicas. En general,
existe poca informacién en la literatura, siendo aun mas es-
casa en relacién a receptores de biolégicos.

Se debe considerar como inmunosupresion de alto gra-
do a pacientes que reciben terapia esteroidal equivalente a
prednisona >20 mg/d por mas de catorce dias y aquellos que
reciben antagonistas de factor de necrosis tumoral o ritu-
ximab, y como inmunosupresion de grado moderado o bajo
a aquellos que reciben prednisona <20 mg/d, metotrexato
<0,4 mg/kg/semana, azatioprina <3 mg/kg/dia o 6-mercapto-
purina <1,5 mg/kg/ dia.

Como principio general, todos estos pacientes deben ser
evaluados para definir si requieren o no vacunas para evi-
tar enfermedades inmunoprevenibles. De manera similar a
otros pacientes inmunocomprometidos, se debe considerar
la vacunacion del grupo familiar y contactos cercanos, en es-
pecial influenza anual, y en aquellos susceptibles a varicela,
sarampion, rubéola y parotiditis. En caso de existir en el gru-
po familiar o contactos cercanos indicacion de vacunacion
contra poliomielitis, la formulacién oral esta contraindicada
y debe usarse la vacuna inactivada.
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Usuarios de corticoides e inmunosupresores

Los esteroides determinan su efecto inmunosupresor a tra-

vés de:

e activacion de genes con efectos antiinflamatorios;

¢ inhibicion de sintesis de multiples proteinas inflamato-
rias;

e reduccién del numero de células inflamatorias en los dis-
tintos tejidos: eosindfilos, linfocitos, mastocitos y células
dendriticas.

Los pacientes con enfermedades reumatoldgicas reciben
frecuentemente corticoides, pero su efecto inmunosupresor
se ve potenciado por el uso concomitante de otros farmacos
como azatioprina, metotrexato y cada vez mas frecuente-
mente antagonistas del factor necrosis tumoral (infliximab)
o anticuerpos monoclonales anti-CD-20 (rituximab), entre
otros. Las infecciones son frecuentes en los pacientes reuma-
tolégicos y se estima que la incidencia de infecciones graves
es el doble de la poblacién general.

En lupus eritematoso sistémico (LES) existen varios es-
tudios que reportan la inmunogenicidad y seguridad de la
vacuna de influenza. No se ha demostrado incremento de la
actividad de LES luego de la vacunacion influenza y si bien se
logra incremento de los titulos de anticuerpos posterior a la
administracién de la vacuna, en algunos estudios se destaca
una menor respuesta en comparaciéon a la poblacién gene-
ral, especialmente en pacientes mayores de 50 afos, en tera-
pia con prednisona sobre 10 mg/d o azatriopina.

Con relacién a la vacuna antineumocécica, se ha podido
establecer su efectividad a través de la medicidn de anticuer-
pos luego de la administracién de vacuna 23-valente, aun-
que suele ser de menor magnitud que controles sanos. Al
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mismo tiempo, se ha evidenciado la seguridad de la vacuna
en este grupo sin aumentar su grado de actividad lUpica.

En artritis reumatoidea (AR) también se ha observado la
seguridad de las vacunas contra influenzay neumococo, con
incremento de los niveles de anticuerpos mediados posva-
cunacion.

En pacientes con LES, AR, espondilitis anquilosante (EA) y
Behcet, la vacuna de hepatitis B ha sido evaluada en peque-
fio nimero de pacientes demostrando ser segura.

La vacuna dT también es segura e inmunogénica en pa-
cientes con LES y AR.

Deben evitarse las vacunas vivas atenuadas, sin embargo
puede considerarse en aquellos que reciben bajas dosis de
corticoides (prednisona <20 mg/d), en dosis de reemplazo o
de aplicacién topica, o por periodos cortos de menos de ca-
torce dias, bajas dosis de metrotrexato <0,4 mg/kg/sem, aza-
triopina <3 mg/kg/dia o 6-mercaptopurina <1,5 mg/kg/dia.

En aquellos sin evidencias de inmunidad para varicela, se
puede administrar la vacuna antes del inicio de la inmunosu-
presion, para lo cual se requiere administrar dos dosis sepa-
radas por mas de cuatro semanas.

Aquellos que son IgG varicela-zéster positivos, idealmen-
te deben recibir la vacuna zoster al menos cuatro semanas
antes del inicio de los inmunosupresores, una vez iniciada la
terapia se recomienda no utilizar esta vacuna especialmente
en aquellos con inmunosupresién de alto grado.

Es fundamental incorporar la historia de inmunizaciones
en la evaluacién inicial de los pacientes portadores de en-
fermedades reumatolégicas y autoinmunes y administrar las
vacunas durante las fases estables de la enfermedad.
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Las vacunas especialmente indicadas en este grupo de

pacientes son:

1.
2.

vacuna influenza anual;

vacuna antineumocécica conjugada 13 valente y después
de ocho semanas la polisacarida 23 valente;

hepatitis B indicada en pacientes susceptibles (pacientes
que no hayan presentado hepatitis previamente y aque-
llos no vacunados o vacunados que no tengan titulos pro-
tectores de anti HBs >10 Ul/ml);

la vacuna de la varicela estéd indicada en pacientes suscep-
tibles (no vacunados, no varicela en la infancia) antes de
iniciar corticoides o inmunosupresores. Puede adminis-
trarse con precaucién cuando reciben menos de 20 mg/d
de prednisona y/o menos de 0,4 mg/kg/d de metotrexate.
En caso de recibir dosis mayores o biolégicos, esta contra-
indicada.

Ademas se deben tener presentes y actualizar el resto de

inmunizaciones del adulto:

1.

dT segun las recomendaciones generales de la poblacién
adulta;

vacuna virus papiloma humano segun las recomendacio-
nes del pais;

hepatitis A segun riesgo epidemioldgico de pais o labo-
ral.

Las vacunas vivas como BCG y polio oral estan contraindi-

cadas; en el caso de la vacuna sarampién, rubeola y paroti-

ditis, se puede considerar en pacientes con inmunosupresiéon

de bajo grado.
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Usuarios de antagonistas de factor de necrosis
tumoral

Suelen ser pacientes con enfermedades reumatolégicas,
pero sus indicaciones se han ampliado a otros grupos de pa-
cientes como las enfermedades inflamatorias intestinales o
psoriasis, entre otras. Entre los farmacos de este grupo se
encuentran infliximab, etanercept y adalimumab.

Estas drogas pueden tener varios efectos sobre la res-
puesta inmune a las vacunas:

e disminucién de la migracién y maduracién de células den-
driticas,
e inhibicion de la activacion y secrecién de interferén-y por

linfocitos T,

e reduccidon de la sobrevida de células de memoria

Las vacunas influenza y neumococo deben ser adminis-
tradas, logrando incremento de nivel de anticuerpos a nive-
les protectores, aunque menores que los que se observan en
poblaciéon control. Respecto a la segunda, lo mas adecuado
es el uso de la vacuna antineumocécica conjugada 13 valente
y después de mas de ocho semanas, la polisacarida 23-va-
lente.

En cambio, las vacunas vivas atenuadas estan contraindi-
cadas en pacientes receptores de estas drogas.

En pacientes con AR recibiendo infliximab la respuesta
inmunogénica es similar a los controles sanos, aunque hay
algunos estudios que demuestran menores niveles de anti-
cuerpos.

La respuesta de anticuerpos a la vacuna de hepatitis B
en pacientes que reciben infliximab es pobre. Idealmente se
debe administrar antes del inicio de los biolégicos. Puede
aplicarse un esquema acelerado. Se deben medir los titulos
de anti-HBs uno a dos meses luego de completada la serie.
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Usuarios de anticuerpos monoclonales anti-CD20o

El farmaco mas utilizado de este grupo es rituximab. Se
indica en pacientes reumatoldgicos, hematoncolégicos o
receptores de trasplantes. Su efecto esta dirigido a células
con receptor CD20, proteina trasmembrana presente en los
linfocitos pre-B y linfocitos B maduros, lo cual determina su
efecto inmunosupresor.

Existen pocos datos en la literatura. En pacientes con
artritis reumatoidea (AR) en tratamiento con rituximab, es-
pecialmente aquellos en asociacion con metrotrexato, los
estudios desarrollados destacan de manera mas consisten-
te una menor respuesta humoral a las vacunas. Por lo que
idealmente las vacunas deberian administrase antes del uso
de rituximab.

La vacunacion antiinfluenza debe administrarse anual-
mente y la vacuna antineumocécica debe iniciarse con la va-
cuna conjugada y después de ocho semanas o mas adminis-
trar la polisacarida 23 valente.

En resumen, se debe interrogar sobre las inmunizaciones
en cuanto se diagnostique la enfermedad inflamatoria auto-
inmune, vacunar lo mas precozmente posible y revisar peri6-
dicamente el estado vacunal. Se debe ademas aconsejar la
vacunacion al grupo familiar y convivientes.

Es ideal administrar las vacunas inactivadas al menos
dos semanas antes del inicio de la inmunosupresién, si bien
pueden administrarse concomitantemente con corticoides,
inmunosupresores y biolégicos. Las vacunas vivas atenuadas
solo pueden administrarse cuatro semanas antes de la inmu-
nosupresion de alto grado o meses luego de finalizado.
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Vacunas en pacientes inmunocomprometidos por esteroides,

inmunosupresores y bioléogicos

Vacuna

Influenza
inactivada

Inmunosupresion de
moderado o bajo grado

Indicada anual

Inmunosupresion de

alto grado

Indicada anual

Influenza viva
atenuada

Contraindicada

Contraindicada

S. pneumoniae

Indicada PCV13 seguida
de PPSV 23

Indicada PCV13 seguida
de PPSV 23

Hepatitis B Indicada Indicada

Hepatitis A Indicada segun epidemio- | Indicada segun epidemio-
logia local o factores de logia local o factores de
riesgo riesgo

Varicela Considerar si usa farmacos | Contraindicada
a baja dosis. Precaucion

Zoster Considerar si usa farmacos | Contraindicada
a baja dosis. Precaucion

dT Indicada Indicada

Fiebre amarilla

Considerar si usa farmacos
a baja dosis. Precaucion

Contraindicada

Rabia

Indicada si exposicién

Indicada si hay exposicion

HPV

Indicada en mujeres de 9
a 45 anos, en hombres de
9 a 26 anos (solo cuadri-
valente)

Indicada en mujeres de 9
a 45 anos, en hombres de
9 a 26 aios (solo cuadri-
valente)

Antimeningo-
cocica

Si tiene indicaciéon

Si tiene indicacién
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Vacunacion ocupacional

R. KFOURI, I. BALLALAI

Un programa adecuado de control médico ocupacional debe
tener por objetivo velar por la salud del trabajador y tener
como presupuesto prevenir las enfermedades profesionales,
preservar la integridad del trabajador, disminuir la inciden-
cia de accidentes y, en consecuencia, bajar los costos opera-
cionales aumentando la eficiencia y la calidad del trabajo.

Este programa presupone la evaluacién de los riesgos a
los que estan sujetos los trabajadores, no solamente relati-
vos a los accidentes, sino también a las infecciones, intoxica-
ciones, entre otros. Compete al médico del lugar de trabajo,
en su programa, definir las estrategias y cuidados necesarios
para proteger al trabajador.

El uso sistematico de inmunobiolégicos busca prevenir
las infecciones relacionadas a los riesgos especificos de cada
actividad laboral.

A lo largo de las ultimas décadas, son innumerables los
estudios realizados con el objetivo de cotejar las ventajas de
la vacunacion en las empresas tanto desde el punto de vista
social como econémico. Tales estudios consideran los costos
de un programa de vacunacién como el perjuicio por con-
secuencia del ausentismo y, mas recientemente, del presen-
tismo —concepto relativamente nuevo y que caracteriza la
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situacion en que un empleado va a trabajar sintiéndose mal,
en condiciones que comprometen su desempefio y producti-
vidad, provocando el riesgo de infeccién de los compafieros
en el caso de que el malestar sea consecuencia de una enfer-
medad contagiosa—.

Asi, la indicacién de vacuna como forma de disminuir el
riesgo de contraer las enfermedades infecciosas a las que
estan expuestos varios grupos de profesionales también
debe integrar el conjunto de medidas de prevencién y las
recomendaciones del programa, asi como el uso de equipa-
miento de proteccién individual, evaluaciones laboratoriales
y otros cuidados.

Cuando se piensa inmunizar al profesional de la salud
dos aspectos deben ser considerados: el profesional como
individuo con riesgo aumentado de enfermarse a razén de
una mayor exposicion a agentes infecciosos; y el profesional
como fuente transmisora de esos agentes, poniendo en ries-
go a pacientes, especialmente los de alto riesgo de desarro-
llar formas graves de la enfermedad, y demas funcionarios
de su lugar de trabajo.

La recomendacion de vacunas para profesionales de la
salud esta establecida y reglamentada en varios paises, me-
diante normas y decretos, pero no son solamente esos pro-
fesionales los que necesitan inmunizaciéon. En varias otras
actividades existe riesgo aumentado de adquisicién y de
transmision de enfermedades infecciosas en el ambiente de
trabajo, en el cual se puede contraer la enfermedad o ser el
vector de ella en su transmisién. Es necesario, por lo tanto,
de acuerdo con la actividad y las caracteristicas del ambiente
de trabajo, definir el grado de riesgo para enfermedades in-
fecciosas en dicho ambiente.
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Objetivos de la vacunacion de trabajadores

Los objetivos basicos de la vacunacién de los trabajadores

son:

e prevencién de enfermedades directamente relacionadas
con las condiciones y ambientes de trabajo (riesgos ocu-
pacionales);

e prevencién de enfermedades frecuentemente encontra-
das en la comunidad que puedan afectar la salud del tra-
bajador y comprometer su desempefio profesional;

e prevencién de la transmisién involuntaria de enfermeda-
des infecciosas de trabajadores a su clientela.

Por lo tanto, la vacunacion de los trabajadores pretende
no solo proteger a estos, sino también a las personas que son
asistidas por ellos.

El médico del trabajo debe, en la definicion de las vacu-
nas indicadas para cada area de la actividad dentro de la
empresa, tener en consideracion:

e el riesgo biolégico de la funcién;

e los riesgos individuales (enfermedades crénicas, edad,
entre otras);

e los riesgos del ambiente (situacion epidemioldgica local,
existencia de brotes);

e los riesgos para la clientela —puesto que el trabajador
puede ser el vector de transmisién—;

e las vacunas de rutina indicadas para adultos.

Abordaje de los trabajadores

Las recomendaciones para las inmunizaciones de los trabaja-
dores de las distintas areas tienen en consideracion los ries-
gos especiales para las diferentes enfermedades inmunopre-
venibles con relacién a varias areas de actuacion profesional.

ERICAN,
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Cabe destacar que las vacunas con indicaciéon ocupacional
deben ser responsabilidad del empleador, que puede optar
entre poner a todos sus funcionarios al dia con el calendario
del adulto y limitarse a ofrecer las vacunas que protegen de
infecciones a los que estan sujetos a sus actividades o que
puedan poner a su clientela en riesgo.

Las vacunas con indicaciones ocupacionales pueden ser
clasificadas de la siguiente forma: vacunas generales —aque-
Ilas basicas indicadas para todo adulto independientemente
de su ocupacién—; y vacunas especificas —relacionadas con
los riesgos especificos de cada profesién (para si o para su
cliente), teniendo en cuenta los riesgos de exposicion a la
actividad, los riesgos de transmision para su clientela, sus
necesidades individuales, la situacion epidemiolégica del lu-
gar, la existencia de brotes en la comunidad, la necesidad de
viajar—.

Es importante recordar que las vacunas deben ser apli-
cadas por servicios reconocidos por el Ministerio de Salud y
agencias reguladoras locales, para que el trabajador reciba
el certificado de vacunacion reconocido en todo el territorio
nacional y que sus antecedentes vacunales puedan constar
en su historia médica.

El funcionario que no esté de acuerdo con ser vacunado,
debe firmar un documento en el que se expresa consciente
de la indicacion y de los riesgos consecuentes de su rechazo.

Los exdmenes clinicos ocupacionales periddicos son exce-
lentes oportunidades para orientar respecto a las vacunacio-
nes necesarias:

e Durante el examen médico en la admisién del funciona-
rio.

Definir riesgos individuales y ocupacionales: actividad,
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clientela, edad, sexo, comorbilidades, epidemiologia lo-
cal, evaluar los antecedentes vacunales si no hubiese an-
tecedentes comprobados de vacunacion, aplicar todas las
vacunas indicadas, considerando el individuo no vacuna-
do.

Durante examenes periédicos y de vuelta al trabajo.
Indicar refuerzo (si hubiese), indicar las nuevas vacunas
del programa, revaluar los riesgos individuales y ocupa-

cionales, revaluar los antecedentes vacunales e indicar
vacunas no recibidas anteriormente.
[ ]

Durante el examen de cambio de funcién.

Evaluar las indicaciones de vacuna para la nueva funcion.
Durante el examen de despido.

guemas de vacunacion iniciados y de refuerzos (si hubie-
se).

Orientar sobre la necesidad de dar seguimiento a los es-
La elaboracién de campanas de vacunacién es la estrate-
gia que permite difundir la vacunacién, estimular la adhe-

sién de los trabajadores y mejorar la cobertura de vacuna-
cion de la empresa en menor tiempo. Para que una campafia
de vacunacién sea exitosa, son necesarios algunos cuidados

estratégicos que posibiliten seguridad, respeto a la cadena
de frio y mayor adhesion de los funcionarios.
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Vacunacion del trabajador

Para que se obtenga mejor resultado en un programa de in-
munizacién es necesario atender a detalles imprescindibles
como la calidad de la vacuna, su transporte y manipulacion,
su conservacion, la técnica de aplicacién, asi como la comuni-
cacion adecuada al publico objetivo.

Vacunas que pueden estar especialmente indicadas
para el trabajador

1. Vacunacion de los profesionales de empresas de ali-
mentos y bebidas

Profesionales que tratan con alimentos y bebidas, cocineros,
camareros, personal de apoyo, de atencién al publico, manu-
tenciéon y limpieza, entre otros.

Vacunas generales incluyendo triple viral (sarampion, pa-
perasy rubéola) y fiebre amarilla (en regiones con indicacion
de vacunacion).

Vacunas especificas —hepatitis A, tétanos e influenza—.

2. Vacunacion de los trabajadores que trabajan con nifios
Profesionales que trabajan con niflos: maestros y otros pro-
fesionales que trabajan en escuelas, guarderias y orfanatos.

La literatura sefala riesgos ocupacionales identificados
en adultos involucrados con el cuidado de nifios, para he-
patitis A, citomegalovirus, varicela, influenza, tuberculosis,
infeccion estreptocécica, enfermedad diarreica, escabiosis,
pediculosis e infeccién herpética.

Las vacunas especialmente indicadas para este grupo de
trabajadores son: vacunas generales incluyendo triple viral
(sarampidn, paperasy rubéola) y fiebre amarilla (en regiones
con indicacién de vacunacién); vacunas especificas —hepati-
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tis A, varicela, influenza y pertussis (para aquellos que traba-
jan con lactantes)—.

3. Vacunacion de profesionales que tratan con aguas
servidas o potencialmente contaminadas y recolectores
de basura

Profesionales que tratan con desechos o aguas potencial-

mente contaminadas: buzos, guardavidas, manipuladores

de basura, aguas servidas o pluviales y profesionales de la
construccién civil.

Los recolectores de basura o basureros, trabajadores
involucrados en la recoleccién y transporte de basura, dia-
riamente se exponen a diversas situaciones de riesgo como:
mordidas de canes; accidentes punzocortantes, principal-
mente en manosy pies, ocasionados por el acondicionamien-
to inadecuado de la basura; exposicién a olores y contacto
con restos y sobras mal empacadas; accidentes de transito;
exposicién a enfermedades infecciosas debido al riesgo bio-
l6gico presente en tal actividad.

Los riesgos a los que se exponen estos trabajadores estan
relacionados, entre otros, al tipo de basura que manipulan.
Estan expuestos al contacto con liquidos o secreciones corpo-
rales, como también a fragmentos de tejidos eventualmente.

Por lo tanto, es necesario destacar las inmunizaciones en-
tre las medidas de prevencién involucradas en la proteccion
del trabajador de la recoleccién de basura. Las vacunas indi-
cadas para este grupo de profesionales son:

e Vacunas generales incluyendo triple viral (sarampién, pa-
perasy rubéola) y fiebre amarilla (en regiones con indica-
cion de vacunacion).

e Vacunas especificas hepatitis A, tétanos, rabia, fiebre ti-
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foidea (en situaciones epidemiolégicas que lo justifiquen)
e influenza.

4. Vacunacién de profesionales que tienen contacto fre-
cuente u ocasional con animales

Profesionales que tienen contacto frecuente u ocasional con
determinados animales: veterinarios y otros profesionales
que tratan con animales y también los visitantes de cavernas.

Vacunas generales incluyendo triple viral (sarampion, pa-
perasy rubeola) y fiebre amarilla (en regiones con indicacion
de vacunacioén).

Vacunas especificas —rabia, tétanos e influenza—.

El esquema de dosis de la vacuna de la rabia en la preex-
posicion es de tres dosis: la segunda, siete dias después de
la primera y la tercera, 14 a 21 dias después de la segunda.
Segun la Comisién de Peritos en Rabia de la OMS, una vez
verificada la respuesta inmunitaria al esquema inicial, los pa-
cientes deberan realizarse serologia y recibir refuerzos de la
vacuna con intervalos de uno a tres ailos mientras permanez-
can bajo riesgo.

5. Vacunacion de trabajadores sexuales
Estos trabajadores son considerados de riesgo para las en-
fermedades de transmision sexual y otras enfermedades in-

fecciosas.

Vacunas generales incluyendo triple viral (sarampién, pa-
perasy rubéola) y fiebre amarilla (en regiones con indicaciéon
de vacunacion).

Vacunas especificas —triple viral (sarampion, paperas y
240 rubeola), HPV, influenza y hepatitis Ay B—.
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6. Vacunacion de profesionales administrativos
Profesionales administrativos que trabajan en oficinas, fabri-
cas y otros ambientes cerrados.

Vacunas generales incluyendo triple viral (sarampion, pa-
peras y rubéola), doble del tipo adulto (difteria y tétanos) y
fiebre amarilla (en regiones con indicaciéon de vacunacion).

Vacunas especificas —influenza—.

7. Vacunacion de profesionales que viajan muchoy de la
aviacion

Profesionales que viajan mucho: aquellos que por viajar mu-
cho dentro o fuera del pais se exponen al riesgo de adquirir
enfermedades infecciosas endémicas en esos destinos. Pro-
fesionales de la aviacién: pilotos y tripulantes de cabina de
pasajeros.

Vacunas generales.

Vacunas especificas —triple viral (sarampién, paperas y
rubeola), hepatitis A y B, varicela, enfermedad meningocé-
cica ACWY, fiebre amarilla, fiebre tifoidea (en situaciones
epidemiolégicas que lo justifiquen), influenza, pertussis y
poliomielitis—.

8. Manicuras y podélogos

Estan mas expuestos a las secreciones y sangre de los clien-
tes, ademas del riesgo potencial de accidentes con materia-
les punzocortantes.

Vacunas generales incluyendo triple viral (sarampién, pa-
peras y rubeola), doble del tipo adulto (difteria y tétanos) y
fiebre amarilla (en regiones con indicacion de vacunacion).

Vacunas especificas —influenza y hepatitis B—.
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9. Vacunacién de atletas profesionales

Hay periodos en la vida de los deportistas, especialmen-
te quienes practican actividades de alto desempefio, en el
que el sistema inmunoldgico sufre alteraciones con la dismi-
nucion transitoria de la respuesta inmune, conocida como
“ventana abierta” (open window). En esa fase se encuen-
tran particularmente propensos a infecciones —algunas de
las cuales son inmunoprevenibles—.

Vacunas generales, incluyendo triple viral (sarampion,
paperas y rubéola), doble del tipo adulto (difteria y tétanos)
y fiebre amarilla (en regiones con indicacion de vacunacion).

Vacunas especificas —influenza, fiebre amarilla, menin-
gitis conjugada ACWY y hepatitis Ay B—.

10. Vacunacion de militares, policias y bomberos

Estos profesionales presentan riesgos especiales de adquisi-
cién de enfermedades, especialmente aquellos que actuan
en misiones, cuando existe posibilidad de brotes dependien-
do del riesgo epidemiolégico local.

Vacunas generales incluyendo triple viral (sarampién, pa-
peras y rubéola), doble del tipo adulto (difteria y tétanos) y
fiebre amarilla (en regiones con indicaciéon de vacunacion).

Vacunas especificas influenza, hepatitis A y B, meningitis
conjugada ACWY, varicela, rabia, fiebre tifoidea, fiebre ama-
rillay poliomielitis.

11. Vacunacién de trabajadores que reciben extranjeros

En esta categoria profesional estan incluidos los operado-
resy guias de turismo, profesionales de hoteleria, transporte
publico, seguridad de establecimientos como estadios, gim-
nasios, discotecas, entre otros.
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Vacunas generales incluyendo triple viral (sarampion, pa-
peras y rubéola), doble del tipo adulto (difteria y tétanos) y
fiebre amarilla (en regiones con indicaciéon de vacunacion).

Vacunas especificas —influenza, hepatitis A, varicela y
meningitis conjugada ACWY—.

12. Vacunacion de los que trabajan en régimen de confina-
miento

Para aquellos que actian como agentes penitenciarios, tra-
bajadores de asilos, orfanatos y hospitales psiquiatricos, tra-
bajadores de plataformas maritimas y embarcaciones para la
explotacion del petroleo.

Vacunas generales —doble del tipo adulto (difteria y té-
tanos) y fiebre amarilla (en regiones con indicacion de vacu-
nacion)—.

Vacunas especificas —triple viral (sarampion, paperas y
rubéola), influenza, hepatitis Ay B, varicela y pertussis—.

13. Vacunacién de aquellos que trabajan en campos de
refugiados, situaciones de catastrofe y ayuda humanitaria
Viven situaciones de confinamiento y viajan frecuentemente
muchas veces en condiciones sanitarias no adecuadas.

Vacunas generales —doble del tipo adulto (difteria y té-
tanos) y fiebre amarilla (en regiones con indicacién de vacu-
nacién)—.

Vacunas especificas —triple viral (sarampién, paperas y
rubéola), influenza, hepatitis A y B, pertussis, poliomielitis,
varicela, influenza, meningitis conjugada ACWY, rabia, fie-
bre amarilla y fiebre tifoidea—.
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14. Vacunacion del profesional de la salud

Cuando se piensa inmunizar al profesional de la salud, hay
dos aspectos que deben ser considerados: el profesional
como individuo con riesgo aumentado de enfermarse a ra-
z6n de una mayor exposicion a agentes infecciosos; y el pro-
fesional como fuente transmisora de esos agentes, poniendo
en riesgo a los pacientes, especialmente los de alto riesgo de
desarrollar formas graves de la enfermedad, y demas funcio-
narios de su lugar de trabajo.

Se entiende por profesional de la salud todo trabajador
que tenga contacto no solo de forma directa con el pacien-
te, sino también aquellos que ejercen actividades en contac-
to con sangre, fluidos y secreciones de los pacientes. En ese
contexto estan insertos los médicos, enfermeros, técnicos
y auxiliares de enfermeria, patélogos y técnicos en patolo-
gia, dentista, fonoaudidlogos, fisioterapeutas, psicélogos,
personal de apoyo, manutencién y limpieza de ambientes
hospitalarios, camilleros, choferes de ambulancia, técnicos
de rayos X y otros profesionales que trabajan o frecuentan
asiduamente los servicios de salud, tales como representan-
tes de la industria farmacéutica y otros.

El médico del trabajo y la Comisién de Control de Infec-
ciones Hospitalarias (CCIH) deben incluir en conjunto dentro
de la rutina de su trabajo la evaluacion de los antecedentes
vacunales de cada funcionario y poner a disposicion los in-
munobioldgicos necesarios para su proteccion.

Estudiantes y académicos del area de la salud también
deben tener su esquema de vacunas actualizado al inicio de
sus cursos, posibilitando asi que ingresen al mercado de tra-
bajo adecuadamente protegidos.

Aunque es ampliamente reconocida la importancia de
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la completa vacunacion del profesional de la salud, muchos
estudios evidencian la baja cobertura de vacunacién en esta
poblacion, lo que refuerza la necesidad de que las institucio-
nes y el propio profesional de la salud busquen medidas mas
efectivas en la obtencién de mejores resultados.

Vacunas generales —doble del tipo adulto (difteria y té-
tanos) y fiebre amarilla (en regiones con indicacién de vacu-
nacién)—.

Vacunas especificas —triple viral (sarampién, paperas y
rubéola), influenza, hepatitis A y B, pertussis, varicela y me-
ningitis conjugada ACWY—.
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Inmunizacion de los viajeros y
migrantes

H. VAZQUEZ, J. TORRES

Un creciente nimero de personas realiza viajes internacio-
nales, ya sea por motivos profesionales, sociales, de placer o
con fines humanitarios. Como consecuencia, los viajeros se

exponen a multiples riesgos ya que cambian su medio
ambiente habitual y en corto tiempo pueden visitar areas
con altitud, clima, flora, fauna, microorganismos, costum-
bres y culturas muy diferentes a su vida cotidiana.

Los riesgos de salud asociados con un viaje estan relacio-
nados con las caracteristicas propias de los viajeros (edad,
sexo, enfermedades preexistentes) y con las caracteristicas
del viaje (destino geografico, motivaciones, duracién, alo-
jamiento, alimentacion, actividades). Los factores de riesgo
mas reconocidos para la adquisicion de enfermedades preve-
nibles en viajeros son:

e Viajes de mochila y aventura.

e Visita a zonas rurales y fuera de las rutas turisticas habi-
tuales.

e Duracion del viaje superior a cuatro semanas.

e Coincidencia con la época de lluvias.

e Viajeros de larga estancia, tales como expatriados y coo-
perantes.

Los viajes pueden clasificarse como de alto o bajo ries-
go. Entre los primeros se encuentran aquellos que incluyen
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visitas a regiones tropicales o subtropicales, muchas veces
en paises en vias de desarrollo que carecen de estructuras
sanitarias adecuadas, con estadias prolongadas de 4 o mas
semanas, y/o la realizaciéon de actividades poco seguras (tu-
rismo aventura, expediciones, misiones de paz o de ayuda
humanitaria). Mientras que entre los segundos se encuen-
tran los viajes a areas urbanas o paises desarrollados durante
periodos muy cortos (menos de 4 semanas).

Planificar un correcto y completo plan de inmunizaciones
para los viajeros es uno de los desafios mas importantes de
los infectdlogos y los especialistas en Medicina del Viajero,
debido a que es necesaria una constante actualizacién médi-
ca por la dindmica de las enfermedades infecciosas y las pa-
tologias emergentes y reemergentes. Se agrega a esto que
muchos viajeros eligen itinerarios cada vez mas complejos y
destinos exoticos. Ademas, hay que tener en cuenta los re-
querimientos internacionales de vacunacion, el costo de las
vacunas y el tiempo necesario para una correcta inmuniza-
cion.

Es un error pensar que la informacion y medidas pre-
ventivas que se aconsejan son comunes a un grupo. El viaje
puede ser el mismo, pero la situacion sanitaria personal del
viajero es siempre diferente; por lo cual es necesario analizar
por separado la situaciéon de todas las personas que vayan a
realizar el viaje.

Las vacunas necesitan cierto tiempo después de su admi-
nistracién para desarrollar el efecto protector. La inmuno-
respuesta del individuo vacunado llega a ser completa en
un plazo de tiempo que varia segun la vacuna, el nUmero
de dosis requeridas y si el individuo se habia vacunado antes
contra la misma enfermedad, significando que determina-
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dos viajeros pueden necesitar que se les programe un calen-

dario vacunal. En consecuencia, es aconsejable que antes de

realizar el viaje el viajero acuda a una consulta especializada
por lo menos 4 - 6 semanas antes del inicio del mismo.

Las vacunas, en el contexto de la Medicina del Viajero,
pueden clasificarse en tres categorias

a) Vacunas rutinarias: forman parte del calendario oficial de
vacunacion para nifos y adultos de cada pais.

b) Vacunas requeridas u obligatorias: desde 1988, la Unica
vacuna internacionalmente obligatoria es la de la fiebre
amarilla. Otro aspecto que se debe tener en cuenta es
la posible exigencia legal de vacunacién, establecida por
algunos paises para la circulacion de viajeros en su te-
rritorio, como por ejemplo, la peregrinacion a La Meca
(vacuna antimeningocécica y antipoliomielitica), o cursar
estudios universitarios en paises desarrollados (vacuna
antisarampion, antimeningocoécica).

¢) Vacunas recomendables: son las inmunizaciones que re-
quieren los viajeros de acuerdo con las enfermedades a
las cuales se pueden exponer durante el viaje.

El consejo médico referido a inmunizaciones depende en
gran medida de factores relacionados con el viajero y las ca-
racteristicas del viaje.

El viajero

Son fundamentales la edad, el sexo, las inmunizaciones pre-

vias, enfermedades anteriores y estado de salud actual, aler-

gias, medicacién, embarazo y la ocupacién o profesion. 249
Los antecedentes de viajes anteriores pueden ser de inte-
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rés para identificar inmunizaciones previas.

La edad y el sexo son variables criticas en la valoracion
inicial de las necesidades especificas de inmunizacion, espe-
cialmente cuando no se dispone de documentaciéon objetiva
(registros o tarjetas de vacunacion), pues en muchos pacien-
tes estas variables hacen posible presumir los antecedentes
de vacunaciones recibidas, asi como la probabilidad de ex-
posicion anterior a la infecciéon natural (ej. la mayoria de los
nacidos antes de 1966 han tenido contacto con el virus del
sarampién). Igualmente, los viajeros mayores de 65 anosy los
que padecen una amplia variedad de enfermedades (diabe-
tes, enfermedad pulmonar crénica, etc.), deben recibir vacu-
nas antigripal y antineumococica.

Ciertas patologias y determinados estilos de vida acon-
sejan la vacunacion contra la hepatitis B, la hepatitis A, o
ambas; todo ello con independencia de las eventuales reco-
mendaciones derivadas del viaje en si.

En general, el embarazo contraindica el empleo de vacu-
nas vivas atenuadas y obliga durante el primer trimestre de
gestacion a adoptar precauciones con el empleo de ciertas
vacunas inactivadas. Asimismo, las situaciones de inmuno-
deficiencia (por enfermedad o tratamiento) contraindican la
vacunacion con vacunas vivas. No obstante, es aconsejable
valorar cada caso en particular (persona y situacién), toman-
do en cuenta los riesgos relativos de adquirir la enfermedad
y los asociados con la vacunacion.

El costo de las vacunas es otro factor a tener en cuenta
porque la mayoria de las vacunas recomendables no se admi-
nistran gratuitamente por el sistema de salud de los paises y
por lo tanto es un costo que debe asumir cada individuo, por
lo que a veces es necesario establecer una lista de las priori-
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tarias de acuerdo al riesgo del viaje.

También hay que considerar el tiempo previo a la fecha
de partida con el cual se hace la consulta médica, ya que
muchas veces el mismo es insuficiente para una correcta in-
munizacion.

Una buena proporcion de los viajeros sélo se ocupa de
los aspectos sanitarios preventivos del viaje en el ultimo mo-
mento, con poco o ningln tiempo para realizar las inmuniza-
ciones adecuadas, lo cual obliga a aplicar esquemas rapidos
de vacunacién de eficacia no comprobada. Por esta razén,
el grado de protecciéon alcanzado puede ser suboptimo y los
potenciales efectos adversos de alguna vacuna manifestarse
en el mismo curso del viaje. Ademas, es posible que ocurran
eventuales interferencias por el uso concomitante de anti-
malaricos u otra medicacién. Por estos motivos, una adecua-
da inmunizacion del viajero requiere de suficiente tiempo y
planificacién, la cual habitualmente requiere de varias sema-
nas.

El viaje
Deben valorarse los sitios a visitar y el itinerario previsto, la
duracion total del viaje y el tiempo de permanencia en cada
area geografica, el tipo de viaje (urbano, rural), el estilo y
condicién del alojamiento en cada zona (hoteles, camping,
aire libre, etc.) y las actividades que se realizaran en el curso
del viaje.

Los riesgos de contraer diversos procesos infecciosos, que
se pueden prevenir mediante vacunacién, incluyen tanto a
enfermedades exclusivas o limitadas a los paises que se van a
visitar, como aquellas que aun existiendo en el pais de origen
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del viajero son altamente prevalentes en el area geografica
de destino.

Ademas de las posibles exigencias formales de tipo legal,
la inmunizacién basica del viajero comienza con la actuali-
zacion de su situacion vacunal. La consulta previa a un viaje
es una buena ocasion para conocer la historia de vacunaciéon
de cada persona y es una excelente oportunidad para ac-
tualizar el calendario de vacunaciones rutinarias, tanto en
nifos como en adultos, indicando las vacunas o refuerzos
faltantes.

Las principales vacunas de interés para el viajero son las
siguientes:

e Vacuna de la fiebre amarilla.
e Vacuna de la hepatitis A.

e Vacuna de la hepatitis B.

e Vacuna del tétanos—difteria.
e Vacuna de la poliomielitis.

e Vacuna de la fiebre tifoidea.
e Vacuna antirrabica.

e Vacuna antimeningocdcica.
e Vacuna del célera.

e Vacuna de encefalitis japonesa.
e Vacuna de influenza.

Su uso en viajeros puede tener un esquema acelerado y
se comenta en cada capitulo.
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Abreviaturas

A

AR Artritis reumatoide

C

cc Centimetro cubico

D

D Difteria, vacunas para los nifios

d Difteria, vacunas para los adultos (Contenida en Td o dT)

DALY Anos de vida ajustados por discapacidad

dT Toxoides tetanico y difterico

DTP Toxoides diftérico, tetanico y de pertusis

dTpa Toxoides diftérico, tetanico y de pertusis acelular ©
E T
EICH Enfermedad injerto contra hospedero 8
ERIG Inmunoglobulina antirrabica equina f_.i;
ETEC Escherichia coli entero toxigénica :
F o
FDA Administracion de alimentos y medicamentos (EEUU) "g
FHA Fiebre hemorragica Argentina §
H <
HA Hepatitis A

HA + HB  Combinacién de vacunas contra HA'y HB

HB Hepatitis B

HBsAg Antigeno de superficie de hepatitis B

Hib Haemophilus influenzae tipo B

HRIG Inmunoglobulina antirrébica humana 255

HzZ Herpes zoster
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LAIV
LCR

ml
MMR
MR

NPH
NIA
NIC

OMS
OPS
OPV
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Intradérmica o via intradérmica
Inmunoglobulina

Inmunoglobulina A
Inmunoglobulina G
Inmunoglobulina M

Infeccion invasora por meningococo
Infeccién invasora por neumococo
Intramuscular o via intramuscular
Infeccion respiratoria severa aguda
Vacuna inyectable contra la poliomielitis
Intravenosa o via intravenosa

Inmunoglobulina intravenosa

Encefalitis japonesa

Vacuna viva intranasal contra la influenza

Liquido céfalo raquideo

mililitro
Sarampion, parotiditis, rubéola

Multi-resistente

Neuralgia post herpética
Neoplasia intraepitelial anal

Neoplasia intraepitelial cervical (1 a 3 en gravedad)

Organizaciéon Mundial de la Salud
Oficina Panamericana de la Salud

Vacuna oral contra la poliomielitis
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PPD

Pa
PS23v
PC13v
PVVS

sC
SGB
SNC
SRG
SRP
SVRP

TARGA
TARMA
Td

TPH

TOS
Ty21a

VCC
VIH
VIH+

Derivado Proteico Purificado, tuberculina
Parotiditis o Pertusis

Pertusis acelular

Vacuna antineumocécica polisacarida 23 serotipos
Vacuna antineumocécica conjugada 13 serotipos

Persona(s) viviendo con Sida

Rubéola

Sarampion

Subcutanea o via subcutanea
Sindrome de Guillain-Barré
Sistema nervioso central
Sindrome de rubéola congénita
Sarampion, rubéola y parotiditis

Sarampion, rubéola, parotiditis y varicela

Toxoide tetdnico mono componente

Tratamiento antiretroviral altamente activo
Tratamiento antiretroviral muy activo, sinébnimo de targa
Toxoides contra tétanos y difteria

Trasplantes (o trasplantados) de precursores
hematopoyéticos

Trasplantes o trasplantados de 6rganos solidos

Vacuna oral anti fiebre tifoidea

Varicela
Vacuna producida en cultivos celulares
Virus de inmunodeficiencia humana

Personas que viven con el VIH
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vIT
VPH
VPH2
VPH4
VTN
vVZ
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Vacunas inacivadas contra la influenza
Virus del papiloma humano

Vacuna bivalente contra VPH

Vacuna cuadrivalente contra VPH
Vacuna producida en tejidos nerviosos

Virus varicela zoster
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