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INTRODUCCION

Historicamente el hombre ha intentado encon-
trar proteccion real contra las enfermedades infec-
ciosas que diezmaban pueblos enteros. Los datos mas
antiguos que se conocen sobre la historia de la vacu-
nacion datan del siglo vil, cuando budistas indios inge-
rian veneno de serpiente con el fin de convertirse en
inmunes a sus efectos. Pero, fue el inglés Edward Jen-
ner, en el siglo xvill, quien marco una nueva etapa en
la historia de la inmunizacion —con el desarrollo de
la vacuna de la viruela—, conociéndosele mundial-
mente como el padre de la vacunacion.

Inicialmente las vacunas se utilizaron como medi-
da de proteccion individual ante una determinada
enfermedad, pero hasta las primeras décadas del
siglo xx no empiezan a utilizarse en forma de pro-
gramas dirigidos a la poblacion, especialmente infan-
til —bien en forma de campafas masivas puntuales
o periddicas o bien en forma de programas continuos
y rutinarios—. El objetivo ya no era tanto la proteccion
del individuo frente a una enfermedad como la pro-
teccion de toda una poblacion con la finalidad de
reducir la morbilidad y mortalidad producida por Ia
misma. A medida que los programas de vacunacion
se iban consolidando, las metas se hacian mas exi-
gentes, y ya no s6lo se marcaba el objetivo del con-
trol de la enfermedad, sino la eliminacion e incluso
la erradicacion de la misma.
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Asi, tras el logro conseguido con la erradicacion de
la viruela en 1979, la Organizacion Mundial de la
Salud marco otros objetivos como la erradicacion
mundial de la poliomielitis, préxima a conseguir, la
eliminacion del sarampion en algunas de sus regio-
nesy el control de otras enfermedades prevenibles
por vacunacion.

La vacunacion es, sin lugar a dudas, la mas impor-
tante intervencion de salud publica en la prevencion
de las enfermedades infecciosas. Por ello, es de suma
importancia que esta estrategia de intervencion se
realice de forma coordinada y cohesionada en toda la
poblacion, siguiendo unos criterios técnicos unifor-
mes y al margen de influencias sociales o mediaticas.

Este hecho es cada vez mas trascendente ante el
avance vertiginoso en la comercializacion de nuevas
vacunas o nuevas formas de presentacion y/o com-
binacion de las ya existentes, lo que exige una mayor
cautela en la formulacion de recomendaciones y la
necesidad de profundizar en el conocimiento de los
efectos a corto, medio y largo plazo sobre la epide-
miologia de la enfermedad tras la utilizacion de las
mismas, asi como las posibles interacciones en la
administracion concomitante con las ya existentes
y, en ultimo término, crear estrategias que agilicen
el conocimientoy generen informacion para la futu-
ra toma de decisiones.

Por ultimo, no debemos olvidar un aspecto tras-
cendental que contribuira al éxito de cualquier nue-
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Introduccion

va recomendacion de vacunacion que se realice y es
hacer llegar toda la informacion a los profesionales
sanitarios que mantienen diariamente el contacto
directo con la poblacion.

El objetivo final debe ser la contribucion de todos
para alcanzar estrategias de prevencion que garan-
ticen la accesibilidad, calidad, seguridad y equidad.

Dr. Manuel Oriorbe de Torre

Director General de Salud Publica
del Ministerio de Sanidad y Consumo






Vacunacion y salud publica

Dr. Francisco de Asis Babin Vich

Director del Instituto de Adicciones
de la Ciudad de Madrid.
Madrid Salud. Ayuntamiento de Madrid.

RECUERDO HISTORICO

En 1796, Edward Jenner, cirujano inglés, inoculd
material de lesiones de variola vaccinae, una enfer-
medad del ganado vacuno producida por un Ortho-
poxvirussimilar al de la viruela, al nino James Phipps,
demostrando posteriormente que habia quedado pro-
tegido contra esta enfermedad.

La enfermedad inoculada dio nombre a la practi-
ca de la vacunacion, que, extendiéndose por todo el
mundo, fue introducida en Espafia por el médico Fran-
cesc Piguillem, en Puigcerda, en 1800. EI 30 de noviem-
bre de 1803, partia del puerto de La Corufia la gole-
ta Maria Pita, con el encargo del rey Carlos IV de
extender la variolizacion en las Américas. Al frente de
la mision figuraba Francisco Xavier Balmis. Esta expe-
dicion, tanto por la envergadura de la campafia como
por la planificacion y métodos empleados, incluyen-
do la creacion de «Juntas de Vacunacion» en las ciu-
dades visitadas para dar continuidad a la practica,
registros de vacunados y reglamentos para la vacu-
nacion, puede considerarse, hoy dia, como la prime-
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ra campafia de vacunacion y precursora de un pro-
grama de educacion para la salud, asi como de la ins-
titucionalizacion de un programa de salud publica a
nivel mundial.

El 26 de octubre de 1977 se declard, en Somalia, el
ultimo caso de viruela conocido. En 1979, la Organi-
zacion Mundial de la Salud certificaba su erradicacion
definitiva, constituyendo el mayor éxito conseguido
por la salud publica.

Desde la introduccion del uso de las primeras vacu-
nas fue notable la capacidad protectora que inducian
estos farmacos. Salvo desafortunados incidentes,
como los ocurridos con la introduccion inicial de la
vacuna antipoliomielitica, la investigacion de nuevos
productos constituyo una estrategia de desarrollo
estable para los laboratorios farmacéuticos. Las vacu-
nas se caracterizaban por ser eficaces, baratas, de facil
administracion, casi carentes de efectos secundarios,
siendo el elemento fundamental a considerar el man-
tenimiento de la cadena del frio a lo largo de todo el
proceso de almacenamiento y distribucion. Asi se fue-
ron estableciendo campanas de vacunacion en los dis-
tintos paises, que mas tarde dieron paso a calendarios
vacunales que ostentan, hoy en dia, el protagonismo
principal.

En Espafa, el comienzo de las campafias, en la déca-
da de los sesenta, ha supuesto que varias enfermeda-
des de alta incidencia con posibles complicaciones
deletéreas, hayan desaparecido practicamente.
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En la década de los ochenta, la investigacion y desa-
rrollo de vacunas eficaces para la proteccion frente al
virus de la hepatitis virica B, supone, a nuestro criterio,
una revolucion en relacion con las décadas anteriores.
Efectivamente, una enfermedad prevalente, con capa-
cidad de producir complicaciones por desarrollo de
patologia cronica e incluso mortalidad fulminante,
que, ademas, afecta en determinada medida al propio
personal sanitario y que es coinfeccion frecuente en
pacientes de la otra gran patologia de la década, el
sida, dispone, a partir de ese momento, como habia
ocurrido antes con otras enfermedades, de un medio
de prevencion eficaz.

Pero esta vacuna no es como otras; supone una
revolucion en la investigacion a través de la sintesis
por ingenieria genética de nuevas vacunas, lo que
conlleva la colocacion en el mercado de productos con
precio elevado que obliga, a partir de este momen-
to, a una medida del coste-efectividad de las accio-
nes de vacunacion, previa a la introduccion de un
nuevo antigeno en el calendario vacunal en un sis-
tema que, como el sanitario, cuenta con recursos
limitados.

En la década de los noventa se desarrolla la per-
cepcion de la ciudadania de que el «riesgo cero» es
posible; la actitud pasiva, aunque colaboradora fren-
te a las estrategias de prevencion, se transforma en
una actitud activa y reivindicativa de proteccion, al
limite de la respuesta que el desarrollo de la ciencia
es capaz de dar.
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Al mismo tiempo, las tasas de cobertura alcanzan
sus maximos historicos. Los laboratorios incremen-
tan sus esfuerzos en |+D para el desarrollo de nuevas
vacunas. El arsenal de vacunas se incrementa parale-
lamente y su introduccion en el calendario marca las
mayores cotas de dishomogeneidad en el territorio
del Estado, influido, a su vez, por el incremento de la
capacidad de analisis epidemiologico de la realidad
en cada territorio, por la realizacion de encuestas sero-
l6gicas sobre inmunoproteccion y por la situacion de
desarrollo competencial de cada autonomia. Ademas,
como resultado de las estrategias de erradicacion y
eliminacion de enfermedades, se introducen nueva-
mente estrategias de vacunacion masiva, conocidas
como catch-up.

OBJETIVOS DE LA VACUNACION
EN SALUD PUBLICA

El panorama de calendarios vacunales estaticos y
economicamente asequibles ha cambiado radical-
mente hoy. Se hace necesario retomar la perspectiva
de un calendario de vacunacion estatal y planificar la
introduccion en €l de nuevos antigenos. Resulta obvio
que la Salud Publica, desde una perspectiva poblacio-
nal, ha de generar criterio previo a la introduccion del
uso generalizado de cada vacuna. En ese proceso, la
eficacia de cada vacuna, la disponibilidad de informa-
cion epidemioldgica sobre la incidencia de la enfer-
medad y sus complicaciones, y el conocimiento del
estado inmunitario natural de la poblacion frente a
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cada enfermedad, ayudaran a valorar, en términos de
prioridad, la oportunidad de dedicar recursos a la
implantacion de una vacunacion poblacional frente a
cada patologia, para la cual se desarrollen y autoricen
nuevas vacunas.

Algunos elementos que deben presidir la politica
de vacunaciones incluyen la necesidad de mantener
la gratuidad de acceso a aquellas vacunas que, por
prevenir enfermedades con especial incidencia en la
poblacion y tener efecto en la ruptura de la cadena
epidemioldgica, incorporan en si mismas los aspectos
esenciales de una actuacion poblacional; es decir, del
significado ultimo de la vacunacion.

Otras vacunas, sin embargo, deben quedar reser-
vadas aun dentro de nuestro sistema de servicios de
salud, publicoy gratuito, para su administracion en el
marco de la relacion médico-paciente al suponer su
indicacion la evaluacion expresa de una indicacion in-
dividual.

La perspectiva de la inmunizacion desde la Salud
Publica supone, por tanto y en resumen, garantizar
que la practica vacunal alcanza el mayor efecto posi-
ble, superior en términos de proteccion a la suma
de los individuos directamente inmunizados, ten-
diendo a la eliminacion y erradicacion de la enfer-
medad, si ello es posible, y garantizando el acceso
equitativo a cada vacuna en condiciones efectivas,
de modo sostenible por el sistema de servicios de
salud.
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INMUNIDAD COLECTIVA'Y TASA BASICA
DE REPRODUCCION

La proporcion necesaria de individuos inmuniza-
dos en una comunidad para prevenir una epidemia,
depende de cada enfermedad. Esta inmunizacion pue-
de ser activa (mediante vacuna) o pasiva (por el desa-
rrollo de defensas al entrar en contacto con el germen
causal se llegue o no a padecer la enfermedad). Una
importante proporcion de individuos protegidos per-
mite evitar que una epidemia se presente en una comu-
nidad. La generacion periodica de bolsas de individuos
susceptibles, por escasa circulacion del agente patogeno
0 como resultado de fallos vacunales, explica las ondas
epidémicas con que aparecen determinadas patolo-
gias entre la poblacion.

Asi, en las enfermedades que cuentan exclusiva-
mente con reservorio humano, si existe una buena
inmunidad colectiva, la transmisién de la infeccion
estara neutralizada, y un individuo no protegido por
la vacunacion no resultara enfermo.

Denominamos «tasa basica de reproduccion» a la
cifra media de personas infectadas producidas direc-
tamente por un caso infeccioso, durante todo su perio-
do de contagiosidad, cuando entra en contacto con
una poblacion susceptible. Asi, si cada caso da lugar a
mas de un contagio (tasa de reproduccion mayor que
la unidad), tendrd lugar una epidemia, que solo cesa-
ra cuando disminuya lo suficiente la susceptibilidad;
pero si la «tasa basica de reproduccion es menor de la
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unidad, la enfermedad tenderd a extinguirse y desa-
parecer.

Siun programa vacunal es incorrecto o insuficiente,
el tiempo hasta la acumulacion de una bolsa de indi-
viduos susceptibles puede ocasionar el cambio en la
historia natural de la enfermedad, que aparecera afec-
tando a personas mas mayores que no fueron vacu-
nadas ni entraron en contacto con el agente en un
momento anterior y, quiza, con mayor gravedad en
sus complicaciones. De ahi, la importancia de planifi-
car adecuadamente los programas vacunales e inclu-
so supeditar la vacunacion individual a la colectiva
cuando estos efectos puedan tener lugar.

TRANSPORTE, CONSERVACI()N
Y ADMINISTRACION DE VACUNAS

Calidad, seguridad e inmunogenicidad son carac-
teristicas inherentes a la fabricacion de las vacunas
que disponemos en la actualidad. Algunos de estos
parametros pudieran verse afectados en caso de no
proceder de manera minuciosa a la observancia de las
condiciones de conservacion de estos productos a lo lar-
go de las etapas de almacenamiento en origen, distri-
bucion, almacenamiento en destino y administracion.

Aunque las distintas comunidades autdnomas sue-
len incluir la distribucion dentro de las prescripciones
a cubrir por las empresas adjudicatarias de los con-
cursos publicos para la adquisicion de vacunas de calen-
dario, el profesional sanitario debe observar las siguien-
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tes precauciones si es el encargado del transporte de
vacunas hasta el centro de vacunacion:

— Considerar previamente el volumen y tipo de vacu-
nas a trasladar y el tiempo maximo de recorrido.

— Asegurarse, de ser posible, un transporte isotér-
mico (vehiculo) o, caso de no estar éste disponi-
ble, garantizar la disponibilidad de: nevera portatil,
cajas isotérmicas, portavacunas, acumuladores
de frioy termometro. Esimportante asegurar en
la nevera de transporte que los acumuladores
de frio no entren en contacto directo con las
vacunas, evitando su posible congelacion.

— Alarecepcion en el centro de vacunacion se
deberan comprobar que el tipo y niimero de vacu-
nas corresponden a lo esperado, y que no se ha
roto la «cadena del frio»; es decir, que los indica-
dores de temperatura garantizan la termoesta-
bilidad y que las vacunas se encuentran en per-
fecto estado, procediendo a anotar el lote v la
fecha de caducidad que figuran en el envase.

Durante el almacenamiento en el centro de vacu-
nacion han de observarse las medidas oportunas para
garantizar la termoestabilidad, la accesibilidad y la no
caducidad de las distintas vacunas, tanto si el alma-
cenamiento se produce en una camara de vacunas
principal como si se realiza en neveras auxiliares (estas
ultimas, para su administracion en un corto espacio
de tiempo). Para ello se deberan observar las siguien-
tes cuestiones:

18
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— Disponibilidad de monitorizacion continua de
la temperatura en camara y existencia de ter-
mdmetro de maxima y minima en frigorificos,
que seran de uso exclusivo sanitario.

— Seguimiento, a través de la figura de un profe-
sional responsable, de las temperaturasy con-
feccion de un registro de seguimiento. Control
de existencias y fechas de caducidad para pla-
nificacion de nuevos pedidos.

— Almacenamiento de las vacunas, dejando mas
accesibles las de mas proxima caducidad y pre-
servando las mas termolabiles de la tempera-
tura ambiente exterior, con aperturas planifi-
cadas y alejamiento de la puerta.

— Protocolizacion de actuaciones en caso de rup-
tura de la «cadena del frion, valorando, junto con
los correspondientes servicios administrativos,
la pertinencia de someter las vacunas a valora-
cion de su actividad tras el incidente.

En caso de sospecha de congelacion en cualquier
fase de la cadena, se puede proceder a la realizacion
del llamado «test de agitacion de los toxoidesy, que
consiste basicamente en agitar con energia el vial sos-
pechoso, colocandolo posteriormente sobre una super-
ficie plana ante la luz, repitiendo el procedimiento
con otro vial de la misma vacunay fabricante para el
que no se sospecha la congelacion. La vacuna no con-
gelada permanece lisa y turbia, la congelada presen-
ta granulos y menor turbidez. Al cabo de treinta minu-
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tos, la vacuna no congelada comienza a aclararse sin
presentar sedimento, mientras que la vacuna conge-
lada esta casi totalmente clara y presenta un sedi-
mento denso. Al cabo de una hora, la situacion se
acentuay la vacuna congelada presenta un sedimento
denso en el fondo del vial que apenas se mueve al
inclinarlo.

La termoestabilidad de las vacunas es muy varia-
ble; asi, la vacuna antitetanica no se altera por expo-
siciones a temperaturas de 37 °C durante varios meses,
mientras que la vacuna del sarampion liofilizada recons-
tituida, sélo mantiene su actividad unas horas. Por ello,
en caso de corte del suministro eléctrico se pondra
especial cuidado en mantener cerrado el refrigerador.
Por otra parte, las vacunas de virus vivos atenuados
no deben ser expuestas a la luz solar. En cuanto a la
congelacion, las vacunas con componente tetanico
son especialmente sensibles a ella, por lo que, en caso
de producirse, deben inmediatamente ser desechadas.
En todo caso, cuando se registre un incidente en el
mantenimiento de la «cadena del frio», las vacunas
deberan permanecer inmovilizadas hasta la confir-
macion de su actividad.

El acto de administraciéon de una vacuna incluye:
la preparacion del material de inyeccion adecuado,
la disponibilidad de desinfectante no alcohdlico para
la limpieza de la piel, la administracion propiamente
dicha, el registro del acto vacunal y el sequimiento y
control de posibles efectos secundarios con la vigi-
lancia de la aparicion de reacciones adversas. La for-

20



Vacunacion y salud publica

ma de registro varia en los distintos territorios de las
comunidades auténomas e incluye desde sistemas
informaticos con registro nominal acumulativo de
las distintas dosis administradas, hasta la tradicional
cartilla vacunal. En todo caso, se pondra especial
atencion a la anotacion del tipo y lote de vacuna
administrada y la fecha de administracion. Todas las
comunidades autonomas tienen implantadas la Ila-
mada «hoja amarilla», para la notificacion de reac-
ciones adversas a medicamentos.

ENCUESTA PREVACUNAL

En la vacunacion de poblaciones, tan importan-
te es detectar aquellos individuos en los que esta
desaconsejada la aplicacion de una vacuna concre-
ta, como garantizar que no se pierde ninguna opor-
tunidad de completar el calendario vacunal que corres-
ponda a la edad y circunstancias del nifio que acude
ala consulta. Lo obvio de la primera afirmacion, tener
en cuenta las contraindicaciones, no puede suponer
una desproteccion individual ni colectiva frente a
enfermedades prevalentes, debiendo, por tanto, hacer-
se una adecuada anamnesis que garantice la practi-
ca vacunal.

Son «oportunidades perdidas» todas aquellas cir-
cunstancias donde no se aprovecha la consulta para
verificar la adecuacion de la vacunacion efectuada
hasta la fecha con las recomendaciones de vacuna-
cion vigentes en ese momento, asi como todas las con-
traindicaciones espurias que llevan a evitar o retrasar
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una vacunacion respecto del momento indicado, con
el consiguiente riesgo de que no se efectle tampoco
en un momento posterior.

Para identificar si el nifio tiene alguna contraindi-
cacion temporal o permanente, siguiendo a Picazo y
cols., es muy importante incluir en la anamnesis, al
menos, los siguientes puntos:

Existencia de enfermedad infecciosa.
Administracion reciente de inmunoglobulinas,
plasma o sangre.

— Existencia de alteraciones inmunitarias.
Existencia de anafilaxia a alguin componente de
la vacuna.

Embarazo.

Existencia de trastornos neuroldgicos.

Como modelo de anamnesis, proponemos el pro-
tocolo de Batalla y cols., que con leves modificaciones
se recoge a continuacion y que debe ser efectuado al
padre o tutor en persona o a través de cuestionario
antes del acto vacunal:

— ¢Padece una enfermedad febril aguda?; ;des-
de cuando?; ;qué temperatura se le ha medi-
do?

— ¢Toma alguin medicamento o recibe algun tra-
tamiento especial?

— ¢Estd bajo cuidados médicos a causa de algu-
na enfermedad?

— ¢Ha padecido recientemente el sarampion?
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— ¢Ha estado expuesto a tuberculosis o tiene
actualmente tuberculosis?

— ¢Presenta diarrea, vomitos o trastornos intes-
tinales?

— ¢Le ha sido administrado plasma, gammaglo-
bulina o alguna transfusion en los ultimos 3
meses?

— ¢Le han administrado alguna vacuna con virus
vivo (enumerarlas) recientemente?

— ¢Padece algun tipo de inmunodeficiencia?

— ¢Alguien en su hogar padece alguna inmuno-
deficiencia, leucemia, o esta en tratamiento a
base de corticoides, quimioterapia o radiote-
rapia?

— ¢Esalérgico a la gelatina, antibidticos o protei-
nas del huevo?

— ¢Ha presentado alguna reaccion grave a ante-
riores vacunas?

Por ultimo, cabe recordar que la vacunacion en
Espafa no es obligatoria sino recomendada, y, por ello,
aunque dentro de la buena practica se deba fomen-
tar la vacunacion, la oportunidad de la encuesta pre-
vacunal debe aprovecharse para que quede constan-
cia manifiesta de la voluntad de vacunar por parte de
los padres o tutores legales del nifo, que solo podra
prestar su consentimiento, al margen de sus adultos,
en el caso en que el profesional sanitario juzgue opor-
tuno aplicar el criterio de emenor maduron, concepto
que tradicionalmente se asocia con una edad superior
alos 16 anos.

23



Atencién Primaria de Calidad

GUIA DE BUENA PRACTICA CLINICA EN
VACUNACION INFANTIL COMUNITARIA
BIBLIOGRAFIA

Plotkin SA, Orenstein WA. Vaccines. 3.2 ed. Philadelphia: WB
Saunders; 1999.

Salleras L. Vacunaciones preventivas. Principio y aplicaciones
2.2 ed. Barcelona: Masson, S.A.; 2003.

Picazo J.J. y cols. Guia Practica de Vacunaciones en http://
www.vacunas.net.

Gil A. Principios basicos de vacunacion. Madrid: Editorial Cen-
tro de Estudios Ramén Areces, S.A.; 2004.

24



Calendario de vacunacion infantil,
del Consejo Interterritorial del Sistema
Nacional de Salud

Dra. Isabel Pachon del Amo

Jefa de Servicio de Enfermedades Transmisibles. Direccion
General de Salud Publica. Ministerio de Sanidad y Consumo

La historia de la vacunacion, como medida de pro-
teccion individual, se remonta al siglo xvii, pero hasta
las primeras décadas del siglo xx no se implanta en for-
ma de programas dirigidos a la poblacion, especial-
mente infantil. La gran ventaja de estos programas es
que ademas del efecto directo que tienen en la pobla-
cion vacunada produciendo proteccion frente a la
infeccion, disminuyen la transmision de la infeccion
generando un efecto indirecto en toda la poblacion
de inmunidad de grupo.

En Espafia, la historia de la vacunacion se inicid en
1800 con la vacuna frente a la viruela, aunque no se
administra de forma general hasta las primeras déca-
dasde 1900. Pero la implantacion de campafas masi-
vas de vacunacion dirigidas a poblacion infantil no se
inicia hasta 1963 con la introduccion de la vacuna-
cion frente a la polio, complementadas afios mas tar-
de con laincorporacion de la vacuna frente a difteria-
tétanos-tos ferina (DTP). Por ultimo, en 1975 se implanta
el primer calendario de vacunacion infantil, adminis-
trandose a partir de ese momento las vacunas reco-
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mendadas de una forma continua y rutinaria. Desde
este primer calendario hasta el momento actual se han
ido incorporando nuevas vacunas o modificando su
pauta de administracion, en funcion del patron epi-
demioldgico de la enfermedad y de las caracteristicas
de la vacuna.

El calendario de vacunacion infantil actual, vigen-
te desde enero de 2004, incluye una importante modi-
ficacion sobre el anterior, la sustitucion de la vacuna
con virus vivos atenuados de la poliomielitis (VPO) por
vacuna con virus inactivados (VPI), que supone un
importante cambio en la historia de la vacunacion en
Espafa. Este cambio fue aprobado por la Comision
Delegada del Pleno del Consejo Interterritorial del Sis-
tema Nacional de Salud (CISNS) en noviembre de 2003,

Figura 1

CONSEJO INTERTERRITORIAL DEL SISTEMA NACIONAL DE SALUD
CALENDARIO DE VACUNACIONES RECOMENDADO (2004)
Aprobado en Comision Delegada j itorial el 11 de Novi de 2003

de marzo de 2003 y 6 de noviembre de 2003

VACUNAS
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a propuesta de la Comision de Salud Publica de este
organismo (figura 1).

La Comision de Salud Publica del CISNS, celebrada
el 26 de enero de 2005, ha aprobado, a propuesta de
la Ponencia de Programa y Registro de Vacunaciones,
lainclusion en el calendario de vacunacion infantil de
la vacuna de la varicela en una cohorte elegida por
cada Comunidad Auténoma entre las edades de 10y
14 afos (ambos inclusive), en aquellas personas que
refieran no haber pasado la enfermedad ni haber sido
vacunadas con anterioridad. Esta modificacion sera
elevada al Pleno para su aprobacion definitiva, tenien-
do, a partir de esta fecha, vigor en el Calendario de
Vacunaciones Recomendado para todas las Comuni-
dades Autonomas.

CRITERIOS PARA LA INTRODUCCION DE VACUNAS
EN EL CALENDARIO DE VACUNACION INFANTIL

Desde el inicio de los programas de vacunacion,
dirigidos a la poblacion infantil, en 1963 con la vacu-
nacion frente a la poliomielitis (VPO), la incorporacion
progresiva de nuevas vacunas en Espafa ha configu-
rado uno de los calendarios de vacunacion mas com-
pletos de Europa. Las altas coberturas alcanzadas en
dicho programa, superiores al 95% en los ultimos afios,
han producido en el afio 2003 una reduccion superior
al 99% en la incidencia de la mayoria de las enferme-
dades incluidas en el calendario, y del 100% en polio
y difteria y la desaparicion de la mortalidad por estas
enfermedades en los menores de 15 afos.
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Debemos sefalar un aspecto importante en la incor-
poracion de nuevas vacunasy es que, en décadas ante-
riores, cuando se incorporaba alguna vacuna en nues-
tro pais llevaba muchos afnos utilizandose en otros
paises, fundamentalmente en Estados Unidos, por lo que
se tenia un buen conocimiento de cual era su efecti-
vidad, la duracion de la inmunidad y los posibles pro-
blemas de reacciones adversas que pudieran existir.
Sin embargo, recientemente se han incorporado vacu-
nas, como la vacuna frente al meningococo C, o esta
en discusion la incorporacion de algunas vacunas de
las que se tiene aun insuficiente experiencia de su efec-
tividad o de los efectos sobre el patron epidemioldgi-
co de la enfermedad, especialmente a largo plazo.

Por todo ello, cualquier decision de incorporar una
nueva vacuna o la introduccion de modificaciones al
programa de vacunacion, debera garantizar el man-
tenimiento de la cobertura vacunal alcanzada a lo lar-
gode losafosy el sequimiento de la evolucion y posi-
ble modificacion de las caracteristicas epidemiologicas
de la enfermedad, y se debera asegurar que los cam-
bios en el calendario de vacunacion estan basados en
criterios técnicos previamente definidos, de forma que
las influencias sociales, mediaticas o politicas puedan
ser minimizadas.

Con este objetivo, la Comision de Salud Publica del
Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de Salud,
tras el trabajo realizado por los miembros de la Ponen-
cia de Programasy Registro de Vacunaciones y la Ponen-
cia de Vigilancia Epidemiologica, aprobd el pasado 28
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de octubre un documento que recoge los criterios antes
mencionados. Esta misma preocupacion ha sido reco-
giday estudiada por la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) ante el vertiginoso desarrollo de nuevas vacu-
nas, las mejoras de otras ya existentes y las vacunas
combinadas, elaborando documentos que ayuden en
la toma de decision con criterios técnicos y operativos.

Podemos sefalar los siguientes criterios que se han
de tener en cuenta antes de introducir modificacio-
nes en el programa de vacunacion:

Definir la prioridad de la enfermedad
y su control como problema de salud publica

Es necesario tener un completo conocimiento de la
incidencia y epidemiologia de la enfermedad, de la mor-
talidad y discapacidad que produce en la poblacion y
ambito geografico en el que se desea implantar la nue-
va vacuna. Esta informacion permitira cuantificar cual
es la carga de la enfermedad, y para ello uno de los
métodos que se proponen actualmente se basa en
medidas sintéticas que intentan evaluar simultanea-
mente las consecuencias mortales (mortalidad pre-
matura) y no mortales (tiempo vivido con discapacidad)
atribuibles a las distintas enfermedades y factores de
riesgo, la suma de las cuales nos estima los Afios de
Vida Ajustados por Discapacidad (AVAD). La Organi-
zacion Mundial de la Salud ha publicado estimacio-
nes de los AVAD atribuibles a las distintas causas en
todas las regiones del mundo, que permiten realizar
comparaciones internacionalmente.
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La informacion necesaria para estimar las medi-
das anteriores se obtendran de los sistemas de vigi-
lancia disponiblesy de las estadisticas de mortalidad o
se disefiaran estudios especificos que permitan obte-
ner la informacion precisa.

Conocer las caracteristicas de la vacuna

Las Agencias del Medicamento, tanto espafiola
como europea, son las responsables de garantizar
la eficacia y seguridad de las vacunas autorizadas. La
ficha técnica de cada vacuna recoge toda la infor-
macion referente a la misma en cuanto a su compo-
sicion, forma de administracidn, contraindicaciones,
precauciones, interacciones con otras vacunas o medi-
camentos y reacciones adversas. Asi mismo, incluye
informacion sobre estudios de evaluacion de la efi-
cacia clinica, inmunogenicidad y duracion de la res-
puesta inmune. http://www.agemed.es/Index.htm;
http://www.eudravigilance.org/.

Pero los estudios de eficacia describen la protec-
cion en condiciones ideales, en estudios controlados.
Se debera realizar seguimiento de la experiencia de
uso de la vacuna en otros paises que podra aportar
estudios de efectividad, los cuales describen la pro-
teccion en condiciones habituales de uso en la pobla-
cion y que, en general, es menor que la eficacia.

Debera existir un sistema de farmaco-vigilancia
que sea capaz de identificar, notificar e investigar cual-
quier efecto adverso de una nueva vacuna y especial-
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mente si se incorporan vacunas que no han sido pro-
badas previamente en condiciones reales o no han sido
administradas en poblaciones de gran tamafo, como
es el caso de la vacuna frente a la Neisseria meningi-
tidis tipo C, recientemente introducida.

Estudiar el impacto de la incorporacion
de la vacuna en la epidemiologia de la
enfermedad y en el calendario de vacunacion

El patrén epidemiologico de la enfermedad se modi-
fica tras la incorporacion de un programa de vacuna-
cion en la poblacion y deben valorarse estas modifi-
caciones antes de la introduccion de la vacuna y
establecerse los sistemas de vigilancia adecuados que
permitan hacer un seguimiento de dichos cambios tras
la incorporacion de la misma. Asi, un efecto esperado
tras lainmunizacion infantil, con diversas vacunas, es
el desplazamiento en la edad de la infeccion, lo que
puede llevar a un aumento de la carga de enfermedad
si ésta es mas grave en adultos que en nifos.

Por otra parte, la introduccion de una nueva vacu-
na debe tener en cuenta la interaccion con las vacunas
incluidas en el calendario vigente, en cuanto a: com-
patibilidad con las otras vacunas, administracion simul-
tanea sin interferir en la respuesta inmunitaria, posible
incremento de reacciones adversas o posible rechazo
en la administracion de vacunas por aumento en el
numero de inyecciones. Asi mismo, se debera valorar
el incremento en la complejidad logistica del progra-
ma (administracion, almacenamiento, transporte, etc.).
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Estudiar el coste-efectividad de la vacuna

Los estudios de coste-efectividad son los mas uti-
lizados en el ambito sanitario para medir el impacto
de las intervenciones sobre la salud. En ellos se com-
para los costes y la efectividad de dos 0 mas estrate-
gias de intervencion. Para su realizacion se tendra en
cuenta, por un lado, la incidencia, mortalidad y disca-
pacidad de la enfermedad en la poblacion y los costes
sanitarios que ocasiona (consultas médicas, dias de
hospitalizacion, medicinas) y, por otro lado, la inci-
dencia esperada tras la vacuna en funcion de la cober-
tura de vacunacion y la eficacia de la vacuna, asi como
los costes asociados a la vacuna y la administracion
de la misma.

Otros aspectos que deben tenerse en cuenta

— Reforzar los sistemas de vigilancia de la enfer-
medad, vigilancia de reacciones adversas y vigi-
lancia de la cobertura de vacunacion, de tal for-
ma que sea posible evaluar el impacto que la
vacuna produce en la epidemiologia de la enfer-
medad y los cambios en la dinamica de la infec-
ciony, en base a ello, revisar periodicamente las
estrategias de vacunacion.

— Asegurar el mantenimiento e incluso mejorar
la cobertura alcanzada en el programa de vacu-
nacion infantil.

— Garantizar el suministro adecuado de la vacu-
na por parte del fabricante.
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— Garantizar que los profesionales sanitarios ten-
gan la informacion suficiente para conocer las
razones por las que se realiza una determinada
recomendacion.
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Dr. Fermin Garcia Rodriguez
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JUSTIFICACION

Es una enfermedad producida por el Corynebac-
terium diphteriae, que es un bacilo Gram-positivo,
inmovil, no esporulado, resistente a la desecacion y a
la luz. Es sensible al calor y a los desinfectantes habi-
tuales. Su patogenicidad viene derivada fundamen-
talmente de la elaboracion de una exotoxina (muy
antigénica), responsable del cuadro clinico. Posee, ade-
mas de la toxina un antigeno somatico (0) y un anti-
geno K, proteico y termolabil, que desempefia un impor-
tante papel en la inmunidad antibacteriana (aporta a
la bacteria propiedades antifagocitarias), y que nos
permite diferenciar al germen en serotipos.

La difteria se transmite por intimo contacto con
enfermos o portadores a través de secreciones. Sus
manifestaciones clinicas varian segun la localizacion
anatomica de la enfermedad: difteria nasal, angina
diftérica, crup diftérico o difteria cutanea.

Desde la introduccion de las vacunas, en 1926 con-
tra la difteria, primero las monovalentes y mas tarde en
1940 las combinadas con el toxoide tetanico y con la
vacuna antipertussis, la epidemiologia de la difteria se

37



Atencién Primaria de Calidad

GUIA DE BUENA PRACTICA CLINICA EN
VACUNACION INFANTIL COMUNITARIA

ha modificado de forma espectacular. En la actuali-
dad esta infeccion esta practicamente erradicada de
los paises industrializados, y solo supone un problema
importante en los paises en vias de desarrollo.

En Espafa, la vacunacion antidiftérica se introdujo
con caracter obligatorio en 1945, pero no fue hasta
1965 cuando se inici¢ la practica sistematica de la vacu-
nacion antidiftérica, coincidiendo con la aparicion en
nuestro pais de las vacunas combinadas contra la difteria,
tétanos y tos ferina (DTP). En 1986 se registraron los
ultimos casos de difteria en Espafia, y ello fue posible
gracias a las altas tasas de vacunacion conseguidas en
nuestro pais. Asi, en el ultimo estudio de seroprevalen-
cia realizado en Espafia en 1996, se obtuvo una tasa de
prevalencia del 96% en los nifios menores de 10 afnos.

En la década de los ochenta se detectaron impor-
tantes brotes de difteria en los paises de la antigua
Union Soviética, con tasas de incidencia de hasta 10
casos por 100.000 habitantes y con una letalidad de
entre el 3y 5%. Los ultimos casos en paises miembros
de la UE se dieron en Francia en 2002 en una nifa chi-
na inmigrante, y en Italia, en ese mismo afio, en un niho
de 14 anos. Actualmente, es Letonia el pais que mayor
incidencia presenta, con 1.288 casosy 96 muertes entre
1993y 2001.

CARACTERISTICAS GENERICAS DE LAS VACUNAS

La vacuna antidiftérica esta constituida por toxoi-
de diftérico, y existen dos formulaciones: infantil y
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de adultos. Se administra habitualmente combina-
da con la de tétanos y tos ferina (vacuna triple bac-
teriana). Hasta hace pocos afios, para la inmunizacion
en los primeros afos de vida, solo se disponia de una
vacuna preparada con toxoides tetanico vy diftérico
y una suspension de células enteras de Bordetella
pertussis (DTPe), pero a partir de 1981 aparecieron
en Japon las primeras vacunas con componentes
acelulares de Bordetella pertussis (DTPa), que son las
que se utilizan actualmente por su menor capaci-
dad reactiva. Posteriormente han ido apareciendo
nuevas vacunas que combinan tanto la DTPe como
la DTPa con la vacuna de la polio inactivada (VPI),
hepatitis B (VHB) y Haemophilus influenzae tipo b
(Hib), hecho que sin duda puede facilitar el cumpli-
miento del calendario vacunal sistematico. Las vacu-
nas «pentavalentes» actualmente empleadas con-
tienen: DTPa, Hib y la VPI. Las «hexavalentes»
comercializadas incorporan la VHB.

La vacuna DTPe, al igual que las demas combina-
ciones con estos tres componentes, €s muy inmuno-
gena. Se ha comprobado que la eficacia protectora
tras la primovacunacion es superior al 95% para dif-
teria.

Para la vacunacion del niflo mayor de siete afios y
adultos se dispone de la Td que presenta una dosis de
anatoxina diftérica inferior a la dosis utilizada en nifios.

La inmunidad tanto natural, por haber pasado la
enfermedad, como adquirida por la vacunacion desa-
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parecen con el tiempo, siendo necesarias dosis de
recuerdo.

INDICACIONES, CONTRAINDICACIONES,
PRECAUCIONES Y EFECTOS SECUNDARIOS

Indicaciones

Todas las combinaciones que aportan el compo-
nente de difteria infantil «D» (DTPe, DTPa, pentavalen-
tes, hexavalentes...) se emplean para la inmunizacion
activa sistematica de lactantes y nifios hasta los 18
meses de edad frente a la difteria, tétanosy tos ferina.
A partir de los 7 afos se emplea la difteria de adultos
«d» (Td, Tdpa).

Contraindicaciones y precauciones

1. Deben tenerse en cuenta las contraindicacio-
nesy precauciones generales para todas las
vacunas.

2. Ademas, la vacuna DTPe tiene una serie de con-
traindicaciones principalmente relacionadas
con el componente antipertussis y, por tanto,
seran detalladas en el apartado correspon-
diente.

3. Se necesita considerar la vacunacion de mane-
ra individualizada cuando exista alguna de las
siguientes contraindicaciones relativas:
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Fiebre alta (temperatura rectal o timpénica
superior a 40,5° C) tras una dosis previa de
la vacuna.

— Crisis de hipotonia/hiporreactividad, irrita-
bilidad o agitacion de mas de tres horas en
los dias posteriores a una dosis de la va-
cuna.

— Convulsiones en los tres dias posteriores a
una dosis de la vacuna.

— Antecedentes personales de convulsiones.
— Reacciones locales graves.

En principio puede administrarse simultaneamen-
te con cualquier otra vacuna, aunque siempre en jerin-
gasy lugares distintos. Debera comprobarse previa-
mente la existencia de estudios de inmunogenicidad
cuando se desee combinar distintas vacunas.

Efectos secundarios

Las reacciones adversas de las vacunas DTPe sue-
len ser atribuidas al componente de célula completa
de pertussis. Con esta vacunacion pueden aparecer
efectos secundarios con una frecuencia de hasta el
50%. Entre ellos, se encuentran: reaccion febril bre-
ve. Reacciones generales: anorexia, vomitos, somno-
lencia, irritabilidad y malestar general. Reacciones
locales como dolor local, eritema, tumefaccion y a
veces la aparicion de un nodulo que desaparece con
el tiempo.
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Las vacunas DTPa poseen, en comparacion con la
vacuna de células enteras, muchisima menor reacto-
genicidad, tanto en intensidad como en frecuencia.

Las complicaciones mas graves son poco frecuen-
tes. Entre ellas destacan: fiebre alta, colapso, hipoto-
nia/hiporreactividad o la encefalopatia aguda, cuyo
posible y no comprobado riesgo maximo es de 10,5
por millén de vacunaciones. También es muy poco fre-
cuente la reaccion anafilactica, que se presenta den-
tro de las primeras 48 horas a partir de la administra-
cion de la vacuna.

PRESENTACIONES Y PAUTA DE ADMINISTRACION

En el mercado se encuentra combinada con otros
antigenos: (DTPe) (DTPa) (DT) (Td) (DTPaHib) (DTPeHib)
(DTPaHB) (DTPeHB) (DTPaHib +VPI) (DTPeHib +HB)
(DTPa+ Hib +VPI+HB) (Tdpa)'.

Los calendarios de vacunaciones de las diferentes
Comunidades Autdnomas de Espafa, recogen una vacu-
nacion durante el primer ano de vida a los 2, 4 y 6 meses,
con una dosis de refuerzo durante el sequndo afo (15
6 18 meses). También se administrard una quinta dosis
devacuna DT o DTP alos 4 a6 afiosy una Td a los 14-
16 anos, con revacunaciones cada 10 afios (esta reva-
cunacion estd siendo objeto de estudio en nuestro pais).

! D= difteria; T= tétanos; Pe = tos ferina de pared entera; Pa = tos ferina ace-
lular; d = difteria de adultos; Hib = haemophilus influenzae; HB = hepatitis B;
VPI = polio inactivada de potencia aumentada; pa = tos ferina acelular de
adultos.
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La via de administracion de esta vacuna, al igual
que las otras precipitadas con AIOH, debe ser prefe-
rentemente intramuscular en el muslo (cara antero-
lateral del vasto externo) en menores de 18 meses o
en deltoides por encima de esa edad. Su aplicacion
en el musculo gluteo o la administracion subcuta-
nea de esta vacuna tiene tendencia a producir reac-
ciones locales y formacién de nédulos con mas fre-
cuencia. Ademas, se procurard aplicar el producto
bien agitado, para conseguir su homogenizaciony a
temperatura ambiente. Su administracion, sobre todo
por debajo de 4 °C, produce mayor numero de reac-
ciones locales.

En este apartado hacemos un resumen de las prin-
cipales caracteristicas de las vacunas que contienen
el componente diftérico. Para un mayor conocimien-
to se deben consultar las fichas técnicas de los prepa-
rados comerciales y la disponibilidad real de ellos.

Los preparados comerciales infantiles disponibles
actualmente en nuestro pais, que incorporan la Bor-

Tabla 1. Composicion de la DTPe

Por dosis
Anatoxina diftérica 25 Lf
Anatoxina tetdnica 10 Lf
Bordetella pertussis 15x 10° (4 Ul) (inactivadas por formol)
Hidroxido de aluminio 1,25 mg de Al (maximo)
Tiomersal 0,01%
(CINa 0,95 0 agua csp 0,5 ml

Lf: unidad de floculacion.
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Tabla 2. Composicion de la vacuna tipo infantil (DT)

Por dosis
Anatoxina diftérica 25 Lf
Anatoxina tetdnica 10 Lf
Hidroxido de aluminio 1,25 mg de Al (maximo)
Tiomersal 0,01%

Lf: unidad de floculacion.

Tabla 3. Composicion de la vacuna tipo adulto (Td)

Por dosis
Anatoxina diftérica De2Lfa25Lf
Anatoxina tetdnica De5a 10 Lf
Hidroxido de aluminio 1,25 mg de Al

Tiomersal o timerfonato sodico

Lf: unidad de floculacion.

detella Pertussis acelular (DTPa, DTPa-Hib, DTPa-HB,
DTPa-VPI-Hib, DTPa-VPI-Hib-HB) poseen de 25 a 30 Lf
de anatoxina diftérica. El preparado dTpa para ado-
lescentes y adultos contiene 2,5 Lf de anatoxina diftérica

OTROS ASPECTOS DE SALUD PUBLICA

Aunque la situacion es muy buena en la edad
infantil, las tasas de seroprevalencia en adultos son
mucho mas bajas, no llegando al 30%. Por tanto, esta
baja tasa de proteccion, unida a los casos importa-
dos de Europa del Este, aconseja seguir en nuestro
medio una estrecha vigilancia epidemioldgica y reco-
mendar la revacunacion tanto a los 6 y 14 afios de
edad como de forma periddica (cada 10 afios) duran-
te la edad adulta.
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Cuando exista una sospecha de difteria debe ser
declarada urgentemente a la Red Nacional de Vigi-
lancia Epidemioldgica, a través de las unidades auto-
nomicas existentes al efecto.

En los contactos directos de un caso se debe em-
plear la antitoxina diftérica y antibioterapia.
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Tétanos

Dr. Joan Batalla i Clavell

Jefe de Servicio de Medicina Preventiva.
Direccion General de Salud Publica. Generalitat de Catalunya

JUSTIFICACION

El tétanos es una enfermedad de origen telurico (es
decir, su reservorio principal es el suelo). Esta circuns-
tancia nos indica, a diferencia de las otras vacunas del
calendario, que esta enfermedad no es erradicable y,
por tanto, acompafara al hombre de forma perpetua.

En vista de que el tétanos no puede compartir los
mismos objetivos que las enfermedades erradicables,
la actividad preventiva debe limitarse a proteger a las
personas vacunandolas de forma individual.

Actualmente la incidencia de casos de tétanos en
Espafia es baja. Entre 1983 y 2003 las tasas variaron
de 0,24 a 0,05 casos por 100.000 habitantes, lo que
representa, en numeros absolutos, 90 y 25 casos, res-
pectivamente. Practicamente todos estos casos ocu-
rren en adultos no vacunados o vacunados de forma
incorrecta. A pesar del bajo numero de casos que se
registran, su importancia en salud publica radica en
dos hechos fundamentales:

En primer lugar, la gravedad de su cuadro clinico.
Se trata de una enfermedad con una letalidad impor-
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tante que requiere un tratamiento hospitalario muy
largo. Ademas, los que sobreviven, pueden quedar con
secuelas importantes.

En segundo lugar, las cohortes de poblacion de
mayor edad tienen tasas de cobertura vacunal bajas
y, €n consecuencia, son susceptibles de padecer la
enfermedad.

Por estos motivos es prioritario mantener la correc-
ta vacunacion en los nifios e incrementar las cobertu-
rasvacunales en la poblacion adulta. Ademas, el hecho
ya comentado de que se trata de una enfermedad que
no es erradicable y cuya vacunacion requiere recuer-
dos cada 10 afios, implica la necesidad de obtener, de
esta vacuna, una optima aceptacion poblacional.

CARACTERISTICAS GENERICAS DE LAS VACUNAS

Se trata de un toxoide obtenido de la toxina teta-
nica, altamente inmunogeno y que genera anticuer-
pos que neutralizan la accion de esta toxina, que es la
responsable del cuadro clinico de esta enfermedad. En
la actualidad esta vacuna se presenta en el mercado
sola o combinada con otros antigenos como el difté-
rico, pertusico, hepatitico B, poliomielitico o el hae-
mophilus influenzae. La vacuna del tétanos goza de
grandes virtudes, y ello 1o avala el hecho de que se esté
utilizando desde su introduccion en 1925 sin apenas
variacion.

Entre las cualidades de esta vacuna destaca, en pri-
mer lugar, su eficacia. Después de una serie primaria de

48



Tétanos

vacunacion (3 dosis), practicamente el 100% de los
vacunados adquieren titulos de anticuerpos protec-
tores.

Es la mas inmunogena de las vacunas. Titulos muy
bajos de anticuerpos son suficientes para conferir inmu-
nidad. Tradicionalmente se ha considerado como pro-
tectora una concentracion en sangre de 0,01 Ul/mLde
antitoxina tetanica, medida por ensayo de neutraliza-
cién en animales. Sin embargo, actualmente, la deter-
minacion de anticuerpos se realiza habitualmente
mediante técnicas de ELISA. El nivel que se considera
protector mediante estas técnicas es mas elevado que
el anterior, aceptandose valores entre 0,1y 0,15 Ul/mL
La respuesta que se obtiene tras la vacunacion, pese a
que tiende a disminuir con la edad, es muy alta. La inmu-
nidad que confiere esta vacunacion es muy duradera.

INDICACIONES, CONTRAINDICACIONES,
PRECAUCIONES Y EFECTOS SECUNDARIQS
Indicaciones

Inmunizacion activa contra el tétanosy otros anti-
genos que se combinan en esta vacuna.
Contraindicaciones y precauciones

Padecer una enfermedad aguda moderada o gra-
ve. Hipersensibilidad a alguin componente de la vacu-
na. Haber presentado un trastorno neurologico tras la
administracion de una dosis previa. Fiebre alta.
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Efectos secundarios y reacciones adversas

Los mas frecuentes son de tipo local: dolor, enro-
jecimiento e inflamacion en el punto de inyeccion, que
suelen aparecer en las primeras 48 horas de la vacu-
nacion y curan sin dificultad en menos de 10 dias. En
los adultos ya vacunados, con mayor frecuencia que
los nifios, se puede producir una reaccion local media-
da por inmunocomplejos, denominada reaccion de
Arthus. Las reacciones de tipo general, como fiebre o
cefalea, tienen una menor incidencia. La aparicion de
trastornos neuroldgicos, neuritis braquial, sindrome
de Guillain Barre o de reaccion anafilactica, son excep-
cionales.

PRESENTACIONES Y PAUTA DE ADMINISTRACION

En el mercado se encuentra sola (T) o combinada con
otros antigenos: (DTPw) (DTPa) (DT) (Td) (DTPa HIB)
(DTPwWHIB) (DTPaHB) (DTPwHB) (DTPaHIB+PI) (DTPw-
HIB+HB) (DTPa+HIB+PI+HB) (Tdpa)'.

La pauta de administracion consiste en una pri-
movacunacion (3 dosis separadas por intervalos de
dos meses), una dosis de refuerzo a los 18 meses, un
recuerdo entre los 4y 6 afios y otro recuerdo a los 14-
16 afos, al finalizar el calendario vacunal infantil. A
partir de este momento, se administrara una dosis de
recuerdo cada 10 afos.

! D =difteria; T= tétanos; Pw = tos ferina de pared entera; Pa = tos ferina
acelular; d = difteria de adultos; HIB = haemophilus influenzae; HB = hepa-
titis B; PI = polio Salk; pa = tos ferina acelular de adultos.
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La via de administracion de esta vacuna, al igual
que las otras precipitadas con AIOH, debe ser prefe-
rentemente por via intramuscular en el deltoides o en
el muslo (cara anterolateral del vasto externo). Su apli-
cacion en el musculo gluteo o la administracion sub-
cutanea de esta vacuna tiene tendencia a producir
reacciones locales y formacion de nédulos con mas
frecuencia. Ademas, se procurara aplicar el producto bien
agitado, para conseguir su homogenizacion y a tem-
peratura ambiente. Su administracidn, sobre todo por
debajo de 4 °C, produce mayor nimero de reacciones
locales.

Una correcta manipulacion de esta vacuna la con-
vierte en un producto muy bien tolerado por la pobla-
cion. Por ello, un objetivo que deben perseguir los pro-
gramas de vacunacion antitetanica es que su
reactogenicidad sea minima. Esto se consigue basica-
mente siguiendo cuatro requisitos:

1. Una correcta via de administracion de la va-
cuna.

2. No aplicarla fria.

3. Noaplicar la vacuna a individuos con un titulo
alto de anticuerpos antitetanicos, a fin de evi-
tar la aparicion de reacciones mediadas por
inmunocomplejos, principalmente la reaccion
de Arthus. Dado que en la practica es imposi-
ble determinar el titulo de anticuerpos a todos
los individuos, es conveniente respetar los inter-
valos entre las dosis de recuerdo y no reiniciar
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pautas vacunales nuevas en individuos que no
han finalizado su primovacunacion.

Anotar siempre en el carné vacunal del pacien-
te y en el registro vacunal del centro las dosis
de vacuna administradas. Aunque esta activi-
dad es basica en todas las vacunas, en ésta, tie-
ne un especial interés, ya que el individuo debe
revacunarse durante toda su vida contemplan-
do intervalos entre estas dosis muy amplios
(10 anos). Ademas, en casos de accidentes esta
informacion permite al profesional sanitario
peritar una profilaxis postexposicion adecuada
y evitar la administracion de gammaglobulina
antitetanica e inducir hiperestimulaciones inne-
cesarias.

En caso de heridas, principalmente en poblacion
vacunada incorrectamente o no vacunada, hecho muy
poco frecuente en la poblacion infantil y juvenil en
nuestro pais, se recomienda la siguiente profilaxis post-
exposicion:

Profilaxis postexposicion antitetanica

Herida pequeia Otras
limpia heridas
Antecedentes vacunales TdoT | IGT | TdoT | IGT
Desconocidos, no vacunacion
0 vacunacion incompleta Sie No S Si
Vacunacion correcta No® No No¢ No

a:comenzar o completar la vacunacion. b: si, si hace mas de diez afios de la tltima dosis. ¢: si,
si hace mas de cinco afios de la ultima dosis. Td: vacuna antitetdnica y antidiftérica para
adultos. T: vacuna antitetanica. IGT: Inmunoglobulina antitetanica.

52



Tétanos

OTROS ASPECTOS DE SALUD PUBLICA

El hecho de que el tétanos sea una enfermedad que
no se transmite de persona a persona, hace que se tra-
te de un problema que no puede ser erradicado. En con-
secuencia, tras la aplicacion de esta vacuna, se produ-
ce sélo un beneficio individual. Al tratarse de una vacuna
muy eficaz, ya que practicamente el 100% de los vacu-
nados desarrollan anticuerpos protectores, la vacuna-
cion se presenta como una medida preventiva de pri-
mer orden. En los paises industrializados, como el nuestro,
las cohortes no vacunadas corresponden a las de mas
edad y en ellas inciden con mas frecuencia los casos de
enfermedad. Sin embargo, en los ultimos afios, la vacu-
nacion del adulto ha prosperado mucho, habiéndose
mejorado las coberturas vacunales de forma significa-
tiva. Con la vacunacion sistematica infantil y con las
altas coberturas vacunales que se obtienen en estas
edades, se esta colaborando, por un efecto cohorte, a que
en anos futuros no haya casos de esta enfermedad.
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Tos ferina

Dr. Joan Batalla i Clavell

Jefe de Servicio de Medicina Preventiva.
Direccion General de Salud Publica. Generalitat de Catalunya

JUSTIFICACION

Se trata de una enfermedad infecciosa y transmi-
sible causada por una bacteria (Bordetella pertussis)
que se ubica en las células ciliadas epiteliales del apa-
rato respiratorio, donde se multiplica y libera toxinas
que son las responsables de muchos sintomas de esta
enfermedad. Esta infeccion se transmite por contac-
to directo a través de gotas y secreciones respiratorias
de los enfermos.

Clasicamente era una enfermedad infantil que afec-
taba la primera década de la vida, si bien su tendencia
era concentrar el mayor numero de casos en el primer
lustro. Después de padecer la enfermedad, el pacien-
te quedaba inmunizado de forma natural por un perio-
do nosuperior a los 10-12 afios. En medio de este esce-
nario, la tos ferina tenia su maxima incidencia en los
primeros ahos de vida, durante la lactancia y la infan-
cia. En la sequnda mitad de los afhos cuarenta se empe-
706 a introducir la vacuna de células enteras en muchos
calendarios de vacunacion infantiles, porque en estas
edades la tos ferina cursa con mas agresividad clinica
y tiene un peor pronostico. En la poblacion menor de
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6 meses, cursa con un mayor niimero de crisis de apnea,
de complicaciones respiratorias y neuroldgicas y tiene
una mayor letalidad. Esta vacuna era muy reactogena,
aconsejandose no administrarla después de los 2 afos
de edad. Este hecho provocaba que en la adolescencia,
la inmunidad fuese muy pobre o inexistente apare-
ciendo a partir de estas edades casos de tos ferina.

En 1991, la FDA autorizé la primera vacuna acelu-
lar para su administracién en nifios. Esta se puede
administrar desde la lactancia hasta los 7 afios, con
una pauta de cinco dosis en el calendario vacunal.

CARACTERISTICAS DE LA VACUNA

Hasta fechas recientes se ha utilizado sistematica-
mente, las vacunas de células enteras o de pared com-
pleta (Pw), por ser la tnica que estaba disponible. Se tra-
taba de una vacuna compuesta por suspensiones de
B. pertussis e inactivada con calor, formaldehido o glu-
taraldheido y particulada con hidroxido o fostato de alu-
minio. En la actualidad esta vacuna esta todavia comer-
cializada en Espafa, pero su uso esy estara cada vez mas
limitado porque la aparicion de las vacunas acelula-
res (Pa), constituidas con varios componentes vacu-
nales [toxina tosferinosa (TP), hemaglutinina filamen-
tosa (HAF), pertactina (PER), etc.], con mucha menor
reactogenicidad, estan desplazando a ésta casi de for-
ma total.

En la actualidad se utilizan las vacunas acelulares,
que pueden ser monocomponentes, bicomponentes, tri-
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componentes o multicomponentes, seguin contengan
toxina pertusica, hemaglutinina filamentosa, pertac-
tina y una o mas proteinas de las fimbrias.

Estas vacunas acelulares tienen una inmunogeni-
cidad similar a la de las vacunas de pared completa
(entre un 70y un 90% de eficacia). Tienen la ventaja de
ser menos reactogenas y mejor toleradas que la de pared
entera; sin embargo, cuando existe una contraindica-
cion para esta vacuna, es comun para los dos tipos.

INDICACIONES, CONTRAINDICACIONES,
PRECAUCIONES Y EFECTOS SECUNDARIOS

Indicaciones

Inmunizacion activa y sistematica de los lactantes
y nifnos a partir de los dos meses de edad contra la tos
ferina.

Contraindicaciones y precauciones

Esta vacuna esta contraindicada si el paciente esta
en el curso de una enfermedad grave o moderada-
mente grave, en fase aguda, con o sin fiebre; si existe
hipersensibilidad a uno o varios componentes de Ia
vacuna; si el paciente sufre algun trastorno neurolo-
gico evolutivo o si presenta un cuadro de encefalopa-
tia aguda dentro de los siete dias siguientes a la admi-
nistracion de una dosis de la vacuna.

Deberan ser vacunados con precaucion los nifos
que durante los dos dias posteriores a la vacunacion
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presenten fiebre superior a 40,5 °C, los que hayan pade-
cido un episodio de hipotonia y los que irrumpan con
llanto persistente o inconsolable de tres horas 0 mas
de duracion. También se tendra una atencion especial
con los que hayan presentado una convulsion, acom-
pafiada o no de fiebre, en los 3 dias siguientes a la vacu-
nacion. En estos casos, se deberia valorar de forma indi-
vidual los riesgos y beneficios de continuar la vacunacion.

PRESENTACIONES Y PAUTA DE ADMINISTRACION
(VIAY DOSIS)

Estas vacunas se presentan en Espafia en forma
combinada con los toxoides diftérico y tetanico (DTPa).
También se presenta en forma de vacuna tetravalen-
te, combinandose con las vacunas antiaemophilus
influenzae tipo b (Hib) o la vacuna frente a la hepati-
tis B (HB), (DTPaHib, DTPa HB). En forma de vacunas
pentavalentes anadiéndose la vacuna de la polio (VPI),
(DTPa Hib VPI) y también en forma hexavalente (DTPa
Hib HB \/PI).

En la pauta de administracion se distinguen tres
partes: primovacunacion, refuerzo y dosis de recuer-
do a los 2-4-6 meses, 18 meses y 4-6 afos, respecti-
vamente.

Esta vacuna se administra por via intramuscular
en la parte superior del brazo (musculo deltoides) y
también en la parte anterolateral de la pierna (mus-
culo vasto externo del cuddriceps. Como en las demas
vacunas, no se recomienda su administracion en la

58



Tos ferina

region glutea por el riesgo que comporta lesionar el
nervio ciatico.

OTROS ASPECTOS DE SALUD PUBLICA

La importancia que tiene la tos ferina en salud
publica es derivada de su gravedad y de la existencia
de cursar con complicaciones y secuelas durante la
infancia.

La tos ferina es una enfermedad muy contagiosa y
que al padecerla deja una inmunidad limitada. En la
era prevacunal, esta enfermedad, incidia en los 10 pri-
meros afios de vida. El gran nimero de bacterias circu-
lantes, provocaba muchos contagios y consecuente-
mente refuerzos y recuerdos inmunitarios. Muy
probablemente el grado inmunitario que existia en la
poblacién adulta como consecuencia de estos multi-
ples contactos, era superior al actual. En este periodo,
solo el 20% de los casos de tos ferina incidian en los
ninos menores de un ano.

Cuando se inici6 la vacunacion sistematica en la
poblacion espafola, esta vacuna se administraba duran-
te el primer afo de vida, combinada junto con la del
tétanos y difteria, y dejaba, como ocurre con todas las
vacunaciones, a las cohortes vacunadas con un grado
de proteccion inmunitaria inferior al que se obtiene
con la infeccion natural. La vacunacién masiva en la
poblacion supuso una disminucion de la circulacion de
Bordetella en la poblacion y la consecuente aparicion
de importantes bolsas de susceptibles en los adultos. A
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partir de este momento el numero de casos de tos feri-
na empezo a incrementarse en los menores de un afio.
A principio de la década de los noventa la tos ferina
incidia en mas de un 40% en este grupo poblacional.

Recientemente ha aparecido una vacuna contra la
tos ferina para adultos (Pa) que se comercializa com-
binada con la difteria de adultosy la teténica (Tdpa). Su
indicacion es a partir de los 14-16 afios en forma de
dosis de recuerdo cada 10 afios. Con esta nueva vacu-
na se espera la aparicion de anticuerpos en la pobla-
cion adulta, y consecuentemente una disminucion de
casos de tos ferina tanto en esta poblacion como en
las cohortes menores de un afno.
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Dra. Isabel Pachon del Amo

Jefa de Servicio de Enfermedades Transmisibles. Direccion
General de Salud Publica. Ministerio de Sanidad y Consumo

JUSTIFICACION

La poliomielitis (polio) es una enfermedad infec-
ciosa causada por los poliovirus 1,2y 3, con manifes-
taciones clinicas que pueden variar desde una enfer-
medad asintomatica en el 90-95% de los casos, hasta
una paralisis flaccida e irreversible, entre el 0,1-1% de
las infecciones, e incluso la muerte.

Hasta los afios 1950, la polio afectaba a miles de
nifos cada afo en paises industrializados. Tras la intro-
duccién de vacunas muy efectivas, al final de los afios
1950 la vacuna de polio inactivada (VPI) y al principio
de los afos 1960 la vacuna de polio atenuada (VPO), la
enfermedad fue controlada y practicamente elimina-
da como problema de salud publica en los paises indus-
trializados.

En Espana, la vacuna de Salk inactivada, VPI, se
utilizé entre los aflos 1959 y 1963 con una bajay
desigual cobertura de vacunacion; se logra un bene-
ficio individual pero no repercute en una disminu-
cion de laincidencia de enfermedad en la poblacion.
A partir de 1963 se inicia el uso de VPO en forma de
campafas masivas de vacunacion, logrando una dis-
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minucion de la incidencia de la enfermedad superior
al 95%, y en 1988 se detecto el ultimo poliovirus sal-
vaje autoctono.

El proceso de erradicacion de la polio en el mun-
do aprobado por la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) en 1988, ha logrado la interrupcion de la trans-
mision del poliovirus salvaje en tres de sus regiones, una
de ellas la Region Europea y se ha marcado el afo
2005 como objetivo para alcanzar la erradicacion
mundial.

Asi, en los ultimos anos estamos asistiendo a un
creciente interés en el uso de la vacuna inactivada,
debido fundamentalmente a los logros alcanzados
en el proceso de erradicacion mundial de la polio-
mielitis, con una progresiva desaparicion del polio-
virus salvaje y de la poliomielitis como enfermedad
epidémica vy, sin embargo, la aparicion de casos de
paralisis, tanto esporadica como en forma de brotes,
causados por la administracion de la propia vacuna
VPO o por la circulacion de los poliovirus derivados de
la vacuna.

Ante el objetivo de evitar el riesgo, aunque minimo
existente, de la posibilidad de casos de polio tras la
vacunacion de VPO, en enero de 2003 el Consejo Inter-
territorial del Sistema Nacional de Salud (CISNS) apro-
bd el cambio de la vacuna de polio VPO por la VPI, y el
11 de noviembre de 2003 la Comision Delegada del
CISNS incluyo la vacuna VPl en el calendario de vacu-
nacion infantil.
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CARACTERISTICAS DE LA VACUNA

La vacuna inactivada VPl es una mezcla de tres
cepas de poliovirus obtenidos de sobrenadantes de
cultivos celulares adecuados: tipo 1 (cepa Mahoney),
tipo 2 (cepa MEF1) y tipo (cepa Saukett), inactivados con
formaldehido. Cada dosis inmunizante de vacuna tri-
valente contiene concentraciones de 40 unidades D
para el tipo 1, 8 unidades D para el tipo 2 y 32 unida-
des D para el tipo 3. Contiene trazas de neomicina,
estreptomicina y polimixina B.

La mayoria de los estudios de eficacia de la vacu-
na VPl son basicamente de respuesta inmunoldgica
frente a los tres tipos de poliovirus en funcion de las
dosis que se administren y el intervalo entre las dosis.
Tras la administracion de dos dosis de VPI, el 90-100%
de los nifos desarrollan anticuerpos a los tres tipos de
poliovirus, y el 99-100% desarrollan anticuerpos des-
pués de tres dosis.

La persistencia de anticuerpos a largo plazo en per-
sonas vacunadas con VPl se ha demostrado en diver-
sos estudios. En Suecia, personas que habian recibido
cuatro dosis de VPI, mantenian anticuerpos en mas
del 90%, después de 25 afos de recibir la cuarta dosis.
Por otra parte, varios paises de la Union Europea (Fin-
landia, Holanda, Suecia e Islandia), que siempre han
vacunado de forma exclusiva con VPI, han consegui-
do eliminar la enfermedad.

Existen estudios sobre seguridad e inmunogenici-
dad de la administracion conjunta de vacuna VPI con
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otras vacunas del programa de vacunacion infantil,
bien de forma separada o combinada, que demues-
tran que no hay diferencias en la respuesta de anti-
cuerpos frente a los tres tipos de poliovirus.

INDICACIONES, CONTRAINDICACIONES,
PRECAUCIONES Y EFECTOS SECUNDARIOS

La vacuna VPl estd indicada en nifios como inmu-
nizacion activa para la prevencion de la poliomielitis.
Es la vacuna de eleccion en individuos inmunocom-
prometidos (incluidos personas infectadas por el virus
VIH) de todas las edades y en los contactos familiares
de dichos individuos.

Deben tenerse en cuenta las siguientes precaucio-
nesy contraindicaciones:

— Reacciones alérgicas severas a dosis anteriores
de VPl o a la administracion de estreptomicina,
polimixina B 0 neomicina.

— Elembarazo no es una contraindicacion para la
vacuna; sin embargo, sélo se administrara en
caso de que el riesgo de exposicion sea muy ele-
vado.

Cuando la VPI se usa como vacuna separada, se
pueden observar las siguientes reacciones adversas
locales: eritema (0,5%-1%), induracion (3%-11%), y
tumefaccion (14%-29%). Es poco frecuente la apari-
cion de fiebre mayor de 38 °C. No se han observado
reacciones adversas graves tras la administracion de
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VPI.Sila VPl estd combinada o se administra con otras
vacunas, las reacciones adversas son debidas a las otras
vacunas administradas simultaneamente con la VPl o
a otras vacunas/antigenos contenidos en la vacuna
combinada.

PRESENTACIONES Y PAUTA DE ADMINISTRACION
(VIAY DOSIS)

La vacuna VPl se presenta como suspension inyec-
table en ampollas de 1 ml. La vacuna VPI puede pre-
sentarse como vacuna separada o combinada con otras
vacunas, en forma de vacunas tetravalentes (DTP-V/PI),
pentavalentes (DTP-IPV/Hib o DTPa-IPV/Hib) o vacu-
nas hexavalentes (DTPa-IPV-HB/Hib). El uso de estas
vacunas combinadas aporta una gran ventaja en la
administracion de las vacunas incluidas en el calen-
dario infantil, disminuyendo el nimero de inyeccio-
nes necesarias para cumplimentar dicho calendario.
En el momento actual no se aconseja la administra-
cion de vacunas hexavalentes, como medida de pre-
caucion, debido a reacciones adversas graves ocurridas
en algunos paises de Europa hasta que la Agencia Euro-
pea del Medicamento (EMEA) y la Agencia Espafola
del Medicamento y Productos Sanitarios (AEMyPS) no
presenten los estudios que se estan realizando para
esclarecer estas reacciones y siempre que se pueda
descartar su relacion causal.

La vacuna VPI se administra subcutaneamente.
La pauta de administracion recomendada es de tres
dosis separadas 8 semanas, a los 2-4y 6 mesesy una
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cuarta dosis de recuerdo entre los 15y los 18 meses
de edad.

OTROS ASPECTOS DE SALUD PUBLICA

Un aspecto importante desde el punto de vista de
salud publica es la capacidad de generar inmunidad
de grupo o colectiva de la vacuna VP!, que implica la
extension de la proteccion conferida por los progra-
mas de vacunacion mas alla de los sujetos vacunados.
Esta inmunidad de grupo es consecuencia de los efec-
tos de la vacuna sobre la excrecion de poliovirus, por
via oral y fecal. En estudios realizados durante las cam-
pafias de vacunacion con vacuna inactivada, se obser-
vO que en los vacunados en contacto con casos de
poliomielitis, se encontraban virus en orofaringe con
una menor frecuencia que en individuos no vacuna-
dos. Asi mismo, se ha comprobado que la vacuna VP!
reduce la excrecion del virus por la via fecal-oral, gene-
rando una reduccion en el titulo del virus y el tiempo
de excrecion en el caso de que el virus se hubiera implan-
tado en el intestino.

La evidencia de la inmunidad de grupo se pone de
manifiesto al observar una reduccion en el numero de
casos observados, mayor de lo que cabria esperar en
funcion del porcentaje de vacunacion alcanzado en
paises que han utilizado de forma exclusiva VPI. Asi
mismo, en dos brotes de poliomielitis ocurridos en
Holanda en 1978, en grupos de religiosos opuestos a
la vacunacion, los casos quedaron circunscritos a estos
grupos sin extenderse al resto de la poblacion.
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Por ultimo, una ventaja importante de la vacuna
inactivada sobre la atenuada es la ausencia de casos
de poliomielitis paralitica asociada a la vacuna, reac-
cion adversa rara que puede presentarse tras la admi-
nistracion de la vacuna VPO debido a la mutacion o
reversion de |os virus vacunales.
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JUSTIFICACION

El sarampidn es una enfermedad aguda de origen
virico muy contagiosa, que presenta sintomas pro-
drémicos de fiebre, conjuntivitis, coriza, bronquitis y
manchas de Koplik en la mucosa bucal. Entre el 3.7y
7.° dia de la enfermedad aparece una erupcion carac-
teristica que comenzando por la cara se va generali-
zando, hasta durar aproximadamente de 4 a 7 dias.
Como consecuencia de una superinfeccién bacteria-
na o replicacion virica puede dar lugar a complicacio-
nes, principalmente del tipo de otitis media, neumonias
y encefalitis. El virus del sarampion pertenece a la fami-
lia de los Paramyxovirus, género Morbilivirus. Es rapi-
damente inactivado por el calor, la luz, un pH acido, el
étery la tripsina, es destruido en el estdmago vy tiene
una corta supervivencia (menor de 2 horas) en el aire,
0 en objetos y superficies contaminadas.

El reservorio es el ser humano enfermo, y no se ha
demostrado el estado de portador asintomatico. El
mecanismo de transmision es fundamentalmente
de persona a persona por diseminacion de gotitas de
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Pfliige. La transmision aérea en forma de aerosoles ha
sido descrita en lugares cerrados durante 2 horas des-
pués de que una persona infectada haya estado en |a
zona (p. ej. consultas pediatricas).

El periodo de incubacion varia de 7 a 18 dias des-
de la exposicion al comienzo de la fiebre, general-
mente pasan 14 dias hasta que aparece el exantema.
La transmisibilidad dura desde el inicio del periodo de
incubacion hasta cuatro dias después del comienzo
de aquél. Los enfermos inmunodeprimidos pueden
estar eliminando virus hasta varias semanas después.

En la época prevacunal tenia caracter endémicoy
describia un componente ciclico bianual tipico, era
habitual en la nifiez y presentaba unas tasas medias
que oscilaban entre los 400 y 450 casos por 100.000
habitantes. Con la administracion sistematica de Ia
vacuna, y tras un ultimo pico epidémico en el afio 1986,
se va verificando un progresivo descenso en la inci-
dencia, hasta llegar a las cifras actuales que son un
9509 inferior a las de la época prevacunal. En zonas
templadas como la nuestra, la enfermedad se verifica
principalmente al final del inviernoy en primavera. La
susceptibilidad es general para todas las personas que
no han padecido la enfermedad o que no han sido
inmunizadas.

El sarampion continua siendo una importante cau-
sa de morbilidad y mortalidad en todo el mundo, espe-
cialmente en la region de Africa y en la del Sudeste
Asiatico.
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En 1996, y en el transcurso de una reunion inter-
nacional promovida por la OMS', la OPS?y el CDC?, se
concluyd que con las vacunas existentes, la erradica-
cion del sarampion era posible y se recomendo un obje-
tivo de erradicacion global de esta enfermedad para
el periodo 2005-2010.

Asi, la Oficina Regional para Europa de la OMS
aprobo en 1998 un plan estratégico de eliminacion del
sarampion. Por otro lado, la OMS ha estimado cual
deberia ser la proporcion de susceptibles recomen-
dada para alcanzar y mantener la interrupcion de la
transmision del virus del sarampion. Dicha propor-
cion no debia superar, en cada grupo de edad, el 15%
en nifios de 1-4 anos, el 109 en ninos de 5-9 anos, el
5% en nifos de 10-14 afosy el 5% en cada cohorte
de adultos por encima de esta edad.

Para alcanzar los objetivos especificos y generales
propuestos, la OMS organizd una reunion en Andorra,
del 24 al 27 de noviembre de 1999, para algunos pai-
ses del este y sur de Europa. Al final de la misma se
recomendo a esos paises elaborar un Plan Nacional
para el afo 2000 siguiendo las lineas del Plan de Accidn
de la Region Europea.

CARACTERISTICAS DE LAS VACUNAS

La vacuna frente al sarampidn se instauro en
Espafa en el afo 1978 en forma monovalente (cepa

! Organizacion Mundial de la Salud.
2 QOrganizacion Panamericana de la Salud
3 Centros para el Control de Enfermedades. Atlanta. EE.UU.
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Schwartz), introduciéndose en el Calendario Vacunal
a los 9 meses de edad.

Sin embargo, la aceptacion de esta vacuna, tanto
por los pediatras como por la poblacion general, fue
muy escasa. Es a partir de la década de los ochenta, con
la aparicion de la Triple Virica (sarampidn-rubéola-paro-
tiditis) cuando se empieza a generalizar la vacunacion
frente a esta enfermedad. En 1981, el Calendario Vacu-
nal incluyd la administracion de una dosis de Triple Viri-
ca a los 15 meses de edad. Posteriormente, varias Comu-
nidades Autdnomas fueron incorporando una seqgunda
alos 11 afos, hasta que el Consejo Interterritorial del Sis-
tema Nacional de Salud modifico el Calendario Vacu-
nal incorporando esta segunda dosis a una horquilla
de edad comprendida entre los 11'y 13 afios. Esta sus-
tituia a la vacuna que frente a la rubéola se ponia des-
de 1979 s6lo a las nifas. Mas tarde, después de anali-
zar los resultados de la Encuesta Seroepidemioldgica
Nacional, el Consejo Interterritorial del Sistema Nacio-
nal de Salud tomo el acuerdo en 1999 de adelantar la
administracion de la sequnda dosis de Triple Virica, a
una horquilla de edad que oscilara entre los 3y los 6
anos, manteniéndose la de los 11 hasta que la cohorte
de nifos/as que recibieron la sequnda dosis en aquellas
edades, cumplieran dicha edad.

TIPOS DE VACUNAS ANTISARAMPION
a) Vacunas atenuadas: la primera vacuna antisa-
rampion se obtuvo a partir de la cepa Edmonston;
otras cepas posteriores y atenuadas de ésta fue-
ron la Schwarzt y la Moraten.
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b) Vacunas inactivadas: en Estados Unidos se estu-
vo usando una vacuna inactivada desde 1963 a
1967. Esta tenia muy pocos efectos secunda-
rios; sin embargo, producia una respuesta inmu-
nitaria mas baja que la causada por las vacu-
nas atenuadas, por lo que se dejo de recomendar.

¢) Vacunas combinadas: hoy se emplea un produc-
to atenuado que combina las vacunas frente al
sarampion, la rubéola y la parotiditis, conocido
con el nombre de vacuna Triple Virica o Sarupa.

INDICACIONES, CONTRAINDICACIONES,
PRECAUCIONES, EFECTOS SECUNDARIOS

Inmunizacion universal salvo contraindicaciones
personales: la mayoria de los estudios indican que los
ninos/as vacunados a los 15 meses de edad o mayores,
desarrollan proteccion con una sola dosis, en el 95%
de los casos. La necesidad de una segunda viene deter-
minada por los posibles fallos vacunales primarios, y
por recuperar aquellos nifios/as que no se vacunaron
alos 15 meses. Si por circunstancias epidemiologicas
la vacuna se administra antes de los 12 meses de edad,
las tasas de seroconversion suelen ser menores, previ-
siblemente por la persistencia de los anticuerpos mater-
nos. En estos casos hay que revacunar a los 15 meses.

A pesar de que en Espafia podemos considerar la
inmunidad de la poblacion adulta como muy elevada,
todavia quedan bolsas de susceptibles localizadas pre-
ferentemente en adolescentes y adultos jovenes, por
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lo que seria razonable inmunizar frente al sarampion
a estos sectores poblacionales con una pauta de dos
dosis de Triple Virica separadas entre si como minimo
un mes, siempre y cuando no exista constancia de que
hayan pasado la enfermedad o hayan sido vacunados
previamente. Especial consideracion merecen los inmi-
grantes, ya que las politicas vacunales frente al saram-
pidn en los paises no desarrollados e incluso en varios
industrializados, no han conseguido ¢ptimas cober-
turas vacunales frente a esta enfermedad, lo que per-
mite considerar que varias de estas personas carecen
de anticuerpos protectores.

Como reacciones adversas se pueden presentar las
generales de las vacunas inyectables. Entre ellas, la mas
frecuente es la fiebre, que aparece con intensidad varia-
ble entre los 4 y 12 dias posteriores a la administra-
cion de la vacuna. Las contraindicaciones y precau-
ciones se corresponden con las generales de las vacunas
atenuadas. Asi, no deben administrarse a embaraza-
das ni a inmunocomprometidos, ademas de a las per-
sonas con antecedentes de reaccion anafilactica a neo-
micina o a otros componentes del producto. La mujer
vacunada en edad fértil debe evitar el embarazo duran-
te el mes siguiente a la administracion de la vacuna.

El transporte y almacenamiento debe hacerse a una
temperatura comprendida entre los 2 y los 8 °Cy evi-
tando la exposicion a la luz. Estas vacunas no se afec-
tan por la congelacion. En cuanto a la termoestabili-
dad, con un almacenamiento correcto pueden durar
entre 18'y 36 meses, aunque con una disminucion pro-
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gresiva y lenta de su potencia. Entre los 22 y los 25 °C
mantienen una potencia 6ptima durante un mes, mien-
tras que entre los 35y 37 °C, la actividad puede ser ade-
cuada durante una semana. A mas de 37 °C se verifica
una pérdida de un 50% de potencia al pasar 2 6 3 dias.

PRESENTACIONES, PAUTAS DE ADMINISTRACION

Existen formas monovalentes y otras combinadas
con rubéola y parotiditis, todas ellas de virus atenua-
dos. La vacuna monovalente esta indicada en aque-
llas circunstancias epidemioldgicas en las que fuera
recomendable vacunar a los nifiosfas menores de 12
meses de edad, si bien es cierto que en estas situacio-
nes también podriamos vacunar con Triple Virica. En
cuanto a esta vacuna, cada dosis (0,5 ml) contiene virus
del sarampion, de la rubéola y de la parotiditis.

Las pautas de administracion en calendario vacunal
engloban una primera dosis entre los 12y los 15 meses
de edad, y una segunda entre los 3 y 6 afios. Se puede
mantener una dosis a los 11 afos para todos aquellos
ninosfas que puedan llegar a esta edad con solamen-
te una o ninguna vacuna previa de Triple Virica.

Se administrara una dosis de 0,5 ml de vacuna com-
binada por via subcutanea, preferentemente en la
region externa del deltoides, limpiando la piel con clor-
hexidina con agua estéril y secando antes de la apli-
cacion. No debemos usar alcohol, ya que las vacunas
de virus atenuados se pueden inactivar. Una vez recons-
tituidas deben ser administradas inmediatamente.
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OTROS ASPECTOS DE SALUD PUBLICA

El sarampion forma parte en Espafia del circuito de
Enfermedades de Declaracion Obligatoria desde el afio
1901. Posteriormente, y tras el Real Decreto 2210/1995
de 28 de diciembre, por el que se crea la Red Nacio-
nal de Vigilancia Epidemioldgica, se sigue manteniendo
la declaracién numérica y semanal ante sospecha, afia-
diéndose un informe anual en el que a los casos numé-
ricos declarados durante el afo considerado se les
deben afadir determinadas variables descriptivas de
interés epidemiologico. La puesta en marcha del Plan
de Eliminacion del Sarampion, y la necesidad de aumen-
tar la vigilancia epidemioldgica sobre esta enferme-
dad con la finalidad de detectar rapidamente la circu-
lacion del virus en la poblacion, han determinado que
los casos sospechosos de sarampion pasen a ser de
declaracion individualizada y urgente.

Actualmente son tres las regiones de la OMS que han
planteado eliminar esta enfermedad. Asi, en 1994 la
Region Americana aprobo este objetivo para el afo
2000, en 1997 la Region del Este Mediterraneo lo plan-
teo para 2010,y en 1998 la region Europea para 2007.
En el afio 2001 se crea en nuestro pais el Plan Nacio-
nal de Eliminacion del Sarampion con el objetivo de
eliminar esta enfermedad para 2005, disefidndose a
tal fin en cada Comunidad Autondmica los respectivos
Planes Autondmicos. Las lineas estratégicas estable-
cidas se basan en el incremento de los esfuerzos de
control, incluyendo el refuerzo de la vacunacion sis-
tematica, la vigilancia epidemiologica y campanas de
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vacunacion suplementarias sobre las bolsas detecta-
das de susceptibles. Desde esta perspectiva las actua-
ciones se caracterizan por el desarrollo de:

a) Estrategias de vacunacion.
b) Estrategias de vigilancia epidemioldgica.

c) Estrategias de laboratorio: recogiendo mues-
tras en los primeros dias tras la aparicion del
exantema, para conseguir aislar el virus en los
laboratorios de referencia, y lograr confirmar
por test de laboratorio al menos un caso de cada
cadena de transmision.

d) Respuesta a brotes epidémicos.

En el afo 2003 se produjo un importante aumento
en el numero de casos de sarampion, con respecto a los
dos afios anteriores de vigencia del Plan de Eliminacion.
Se declararon 518 casos sospechosos, de los cuales se
constataron 255 casos confirmados/compatibles, |a
mayoria de los cuales estaba asociado a los brotes veri-
ficados ese afo, especialmente al desarrollado en Alme-
ria a partir de un caso importado de Argelia. Esto subra-
ya laimportancia de incrementar los esfuerzos tendentes
a consolidar los diferentes aspectos fijados en las dis-
tintas lineas estratégicas definidas en el Plan.
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JUSTIFICACION

Es una enfermedad producida por el virus de la
rubéola, que pertenece a la familia Togaviridae, géne-
ro Rubivirus, y son virus icosaédricos, con membrana
lipoproteina y ARN monocatenario.

La rubéola en una enfermedad generalmente leve,
caracterizada por un exantema eritematoso maculo-
papular discreto, adenopatias y febricula. Un proble-
ma mucho mas importante es la rubéola congénita,
con graves alteraciones, entre las que destacan: las
oftalmicas, cardiacas y neurologicas.

Antes de la vacunacion, la rubéola se presentaba
en epidemias menores cada 6 a 9 afos, alternando
con otras mayores a intervalos de 30 afios. En Esta-
dos Unidos, la mayor epidemia se produjo en 1964 y
afectd a 12.500.000 personas. Desde que en 1969 se
autorizo una vacuna elaborada con virus atenuados,
el descenso de la incidencia fue espectacular en los
paises donde se uso. No obstante, siguio habiendo
brotes localizados en contextos como escuelas e ins-
tituciones militares. Incluso en los paises desarrolla-
dos falta mucho por hacer hasta que se erradique el
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sindrome de rubéola congénita por culpa de la incom-
pleta cobertura de la vacunacion y de la inmigracion
de personas sin vacunar. Aunque esta enfermedad es
una de las candidatas para poder ser eliminada en
los paises desarrollados, e incluso quizas erradicada
del mundo. En este sentido la Organizacion Pana-
mericana de la Salud (OPS) ha indicado que la inci-
dencia de la rubéola en América se ha reducido en
un 99,5% entre 1998 y 2003.

En Espafia se comenzd a vacunar de rubéola en
1979, inicialmente a nifas de 11 afos para prevenir
la rubéola congénita. En 1981 se introdujo la triple
virica a nifios de 12-15 afios. Desde 1982 se conside-
ra enfermedad de declaracion obligatoria y no se cono-
cen datos de incidencia con anterioridad. Por aquellas
fechas se registraban unos 400 casos por 100.000
habitantes anualmente. Desde entonces se ha pro-
ducido una rapida disminucion de la incidencia tras la
vacunacion. Asi, en el afo 2001 se declararon 168
casos, siendo la tasa de incidencia de 0,42 por 100.000
habitantes.

CARACTERISTICAS GENERICAS DE LAS VACUNAS

Aunque existen preparados monovalentesy biva-
lentes de rubéola y sarampion, la vacunacion se reali-
za habitualmente con la vacuna trivalente (sarampion,
rubéola y parotiditis).

Se utilizan vacunas de virus vivos atenuados. En con-
creto es la vacuna de la cepa WISTAR RA 27/3 la Unica
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comercializada en Espafa. Esta vacuna se obtiene tras
varios pases del virus en células diploides humanas.

Los resultados de la vacunacion son muy buenos;
asi mas del 98% de las personas vacunadas a partir de
los 12 meses de edad desarrollan anticuerpos protec-
tores. Una dosis confiere inmunidad prologada en mas
del 90% de los vacunados.

INDICACIONES, CONTRAINDICACIONES,
PRECAUCIONES Y EFECTOS SECUNDARIOS

Indicaciones

1. Inmunizacion universal con dos dosis de vacu-
na triple virica, excepto en los casos de con-
traindicacion individual. En Espafia la primera
dosis se administra a los 15 meses y la segunda
se ha adelantado desde los 11 afios a un inter-
valo entre los 3 y 6 afios, segun cada Comuni-
dad Auténoma.

2. Inmunizacion selectiva de las mujeres en edad
fértil seronegativas. Se recomienda aprovechar
cualquier contacto con el sistema sanitario de
una mujer no vacunada o que no haya padeci-
do la enfermedad para conocer su estado inmu-
nologico. Las mujeres susceptibles que acepten
no quedarse embarazadas durante tres meses
deben ser vacunadas, con una dosis de triple
virica. Si la mujer estd embarazada, se deberd
aprovechar después del parto o aborto para
ofertarle la vacunacion.
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La via de administracion indicada, tanto para la
monovalente como para las combinadas, es la subcu-
tdnea. Cada dosis contiene 0,5 ml de vacuna recons-
tituida.

CONTRAINDICACIONES Y PRECAUCIONES

Embarazo: las mujeres embarazadas no deben reci-
bir la vacuna por el riesgo que podria suponer para el
feto. Se debe evitar el embarazo en los 3 meses siguien-
tes ala vacunacion. Actualmente, la vacunacion acci-
dental de una mujer embarazada no es indicacion de
aborto terapéutico.

Inmunodeficiencias congénitas o adquiridas: los
infectados por el VIH asintomaticos deberian recibir
la vacuna triple virica, y debe considerarse su aplicacion
en nifios sintomaticos que no presentan inmunosu-
presion severa.

Tratamientos inmunosupresores (corticoides, anti-
metabolitos, radioterapia...): la administracion de cor-
ticoides durante un periodo inferior a 2 semanas no
es una contraindicacion para la administracion de la
vacuna frente a la rubéola.

Trasplante de médula 6sea: algunos autores reco-
miendan la vacunacion triple virica, a los 2 afios del
trasplante alogénico, si no presentan enfermedad injer-
to contra huésped activa y no reciben tratamiento
inmunosupresor. Sin embargo, en la actualidad no se
recomienda la vacuna contra la rubéola ni la paroti-
ditis en estos casos, salvo en mujeres en edad fértil y en
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ninos (menores de 15 afos), siempre que se cumplan
las condiciones anteriores.

Hipersensibilidad: antecedentes conocidos de reac-
ciones alérgicas a la neomicina.

Enfermedad febril grave: no constituye contrain-
dicacion la lactancia, ni la existencia de una mujer
embarazada en el entorno familiar de la persona vacu-
nada.

Administracion de hemoderivados: si el nifio ha
recibido previamente gammaglobulina o hemoderi-
vados, la vacunacion se retrasara de 3 a 5 meses debi-
do a la posibilidad de fallo de la vacuna por los anti-
cuerpos antirrubéola adquiridos pasivamente.

La administracion de inmunoglobulina humana
antiRh (D) o sangre durante el parto o posparto inme-
diato no constituye una contraindicacion para la vacu-
nacion, si bien en esta situacion debe verificarse la
seroconversion a los 6 u 8 meses de la administracion
de la vacuna.

La vacuna de la rubéola con virus atenuados pue-
de deprimir temporalmente la sensibilidad cutanea a
la tuberculina; por tanto, esta prueba debera hacerse
antes o simultaneamente con la administracion de la
vacuna antirrubedlica.

EFECTOS SECUNDARIOS

La vacuna de la rubéola es generalmente bien
tolerada. Los escasos efectos adversos son fiebre, lin-
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fadenopatias, exantema vy artralgias; aparecen mas
frecuentemente en mujeres en edad fértil. Se han
descrito casos de trombopenia transitoria, sin pur-
pura.

PRESENTACIONES Y PAUTA DE ADMINISTRACION

Las vacunas monovalentes existentes en el mercado
se presentan en forma liofilizada con 0,5ml/vial de
producto. Todas ellas contienen neomicina, y la del
laboratorio Berna incluye polimixina en su composi-
cion. Han de conservarse entre 2 y 8 °C, preservan-
dolas de la luz; en dichas condiciones su periodo de
caducidad es de dos afos desde la fecha de fabrica-
cion.

En la inmunizacidn sistematica se utiliza vacuna
Triple Virica. Cada dosis (0,5 ml) contiene virus del
sarampion, de la rubéola y de la parotiditis.

Las pautas de administracion en calendario vacu-
nal engloban una primera dosis entre los 12 y los
15 meses de edad, y una sequnda entre los 3 y 6 aios.

Se administrard una dosis de 0,5 ml de vacuna
combinada por via subcutanea, preferentemente en la
region externa del deltoides, limpiando la piel con
clorhexidina con agua estéril, y secando antes de la
aplicacion. No debemos usar alcohol, ya que las vacu-
nas de virus atenuados se pueden inactivar. Una vez
reconstituidas deben ser administradas inmediata-
mente.
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OTROS ASPECTOS DE SALUD PUBLICA

La rubéola es una enfermedad que cumple los con-
dicionantes para poder ser erradicada del mundo o eli-
minada de extensas poblaciones. Estos condicionantes
son: biologicos (inexistencia de reservorio animal, dis-
ponibilidad de una prueba diagndstica sensible y pre-
sencia de una vacuna efectiva), economicos (no es una
vacuna de las mas costosas) y politicos (existe una volun-
tad politica para eliminar la enfermedad, como se
demuestra por el hecho de que en los paises desarrollados
se produce una elevada cobertura de vacunacion).

Entre todos estos aspectos destaca que la vacuna
RA 27/3 es eficaz y sequra, y que su aplicacion siste-
matica en los calendarios de vacunaciones es funda-
mental para la eliminacion del sindrome de rubéola
congénita y para la reduccion de la incidencia de la
rubéola postnatal y de la circulacion del virus de la rubéo-
la en la poblacion.

En nuestro medio sera necesario realizar una vigi-
lancia de aquellas personas que inmigran proceden-
tes de paises con escasa cobertura de vacunacion fren-
te a esta enfermedad.
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JUSTIFICACION

El virus de la parotiditis es un Paramyxovirus que
tiene una nucleocapside, que contiene basicamente el
RNA viral, y una envoltura en la que destacan una hema-
glutinina-neuraminidasa y una proteina de fusion que
permiten la adsorcion del virus por la membrana celu-
lar y su penetracion en la célula. Parece que son los
anticuerpos generados contra la hemaglutinina-neu-
raminidasa los que generan proteccion frente al virus.

El virus tiene una distribucion mundial, y el tnico
reservorio conocido es el hombre, por lo que seria fac-
tible su erradicacion.

La transmision del virus se produce fundamental-
mente a través de la via respiratoria o por contacto
directo con la saliva infectada y, aunque menos trans-
misible que otros virus como el del sarampion, suele
aparecer en forma de brotes epidémicos que afectan
a ninos en edad escolar, con una incidencia maxima
entre los 6y 14 afos.

El periodo de contagio normalmente se limita des-
de dos dias antes de la aparicion de la tumefaccion
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glandular hasta una semana después. Tras un periodo
de incubacion de unas dos a tres semanas suele apa-
rece un cuadro de infeccion respiratoria con fiebre dis-
creta, desarrollandose una tumefaccion de las glan-
dulas salivares, especialmente de la pardtida.

La afectacion del sistema nervioso central es fre-
cuente, demostrandose alteraciones del liquido cefa-
lorraquideo en la mitad de los casos, si bien la aparicion
de cuadros clinicos, como la meningitis o la encefali-
tis, es mucho menos frecuente. También se ha demos-
trado la afectacion de otras glandulas, como el pan-
creas o las gonadas.

Un porcentaje relativamente elevado de casos, que
se estima en un 20%, cursan de forma subclinica.

Dado que la clinica puede ser inespecifica y que
existen otros virus e incluso bacterias capaces de pro-
ducir inflamacién de las glandulas salivares, el diag-
nostico se realiza mediante aislamiento del virus o
mediante la determinacion de anticuerpos especifi-
CoS.

La enfermedad es mas grave en los adultos que en
los nifios, donde las complicaciones, como la orquitis
o la sordera, e incluso la muerte son mas frecuentes.

No se ha demostrado que produzca malformacio-
nes congénitas cuando la enfermedad se produce
durante el embarazo, si bien si hay datos que parecen
indicar que la tasa de abortos es discretamente mayor
en las embarazadas que padecen la enfermedad.
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La utilizacion de la vacuna esta ocasionando un
cambio del patron epidemioldgico consistente, basi-
camente, en la aparicion de brotes en colectivos con baja
cobertura vacunal y el desplazamiento de la edad de
aparicion de los casos con el consiguiente incremen-
to del riesgo de aparicion de complicaciones.

CARACTERISTICAS DE LA VACUNA

Sibien en un primer momento se utilizo una vacu-
na de virus inactivados, la escasa duracion de la pro-
teccion que alcanzaba hizo que se pasase a utilizar
vacunas formadas por virus atenuados mediante pases
tanto en huevos como en cultivos celulares.

Se han desarrollado numerosas lineas de virus vacu-
nales en distintos paises, pero en nuestro entorno son
tres las que tienen mas interés: la cepa Rubini, la Ura-
bey la Jeryl Lynn.

La cepa Rubini fue desarrollada en Suiza a media-
dos de los afios setenta y formaba parte de la Unica
vacuna comercializada en Espafa fabricada median-
te cultivos celulares 'y, por lo tanto, utilizable en nifos
con alergia al huevo. Sin embargo, diversos estudios
epidemioldgicos demostraron que su eficacia era cla-
ramente inferior a las otras dos cepas, no solo desde
el punto de vista de la respuesta inmunitaria, sino
también desde el punto de vista de la proteccion
frente a la enfermedad. Esto llevo a que la OMS reco-
mendase que no se utilizase en programas de vacu-
naciones.
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En cuanto a la cepa Urabe, fue desarrollada en
Japon, obteniéndose con ella buenos resultados en
cuanto a respuesta inmunoldgica (alrededor del 95%)
y buena proteccion frente a la enfermedad (por enci-
ma del 75%). Si embargo, a principios de los afos 90
se observo que la incidencia de meningitis asépticas
asociadas con la administracion de la vacuna eran
mayores que las esperadas, por lo que también fue
retirada de aquellos paises, como el nuestro, en los que
existian alternativas vacunales con otras cepas.

Por ultimo, la cepa Jeryl Lynn, obtenida por pases
sucesivos en embrion de polloy cultivos celulares, con-
seguia seroconversiones del 97% o superiores y ha
demostrado una eficacia vacunal que oscila segun los
estudios entre un 70 y un 96% acompanado de efec-
tos secundarios menores. A partir de esta cepa se han
desarrollado otras, como la RIT 4385, que mantienen
elevada eficacia y que parece que tiene menos efectos
secundarios.

INDICACIONES, CONTRAINDICACIONES,
PRECAUCIONES Y EFECTOS SECUNDARIOS

Indicaciones

La vacuna estd indicada en la inmunizacion activa
frente a la parotiditis en poblacion general.

La vacuna no se ha demostrado eficaz para redu-
cir los sintomas cuando ha habido un contacto con el
virus, pero si que puede ayudar a controlar brotes epi-
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démicos al inmunizar a susceptibles antes de que entren
en contacto con €l.

La vacuna debe administrarse por via intramuscu-
lar, preferentemente en el deltoides o en la cara ante-
rolateral del muslo. En los casos en los que existan pro-
blemas de coagulacion la vacuna debe administrarse
subcutanea.

Contraindicaciones

La vacuna solo esta contraindicada cuando exis-
ten antecedentes de reacciones alérgicas graves a algu-
no de los componentes de la vacuna. En estos casos
debe o bien utilizarse vacunas alternativas cuando es
posible o bien administrarla bajo estricta supervision
y contando con medios adecuados para hacer frente
con éxito a una reaccion anafilactica.

Precauciones

En los casos de enfermedad aguda debe pospo-
nerse la administracion de la vacuna, salvo que el ries-
go de contraer la enfermedad sea elevado. También
debe posponerse cuando se administra tratamiento
inmunosupresor, inmunoglobulinas o hemoderivados.

Como con otras vacunas de virus vivo, en pacien-
tes inmunodeprimidos y portadores del VIH debe vacu-
narse cuando la situacion inmunoldgica sea lo mas
estable posible, valorando siempre el riesgo de que
aparezca la enfermedad como consecuencia de la vacu-
nacion.
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En el embarazo solo deberia administrarse si el ries-
go de contraer la enfermedad es elevado.

Efectos secundarios

En cuanto a las reacciones adversas, éstas suelen
ser leves y predominantemente de caracter local. Oca-
sionalmente se han descrito cuadros similares a la paro-
tiditis alrededor de dos semanas después de adminis-
trar la vacuna. También se han descritos casos de
encefalitis 0 meningitis postvacunales, especialmen-
te cuando se utiliza la cepa Urabe, que generalmente
se resuelven sin complicaciones.

Los efectos secundarios mas frecuentes son de
caracter local e incluyen dolor en el punto de inyec-
cion, enrojecimiento y tumefaccion.

PRESENTACIONES Y PAUTA DE ADMINISTRACION

No existen en Espafia preparados autorizados con
vacuna que contengan solo virus frente a la parotidi-
tis; solo se comercializan vacunas combinadas con el
virus del sarampion vy el de la rubéola.

Las vacunas disponibles en el mercado espafiol para
inmunizaciones de calendario contienen neomicina y
trazas de proteinas de huevo.

Los calendarios de vacunaciones recomendados
tanto por las administraciones sanitarias (Consejo
Interterritorial del Sistema Nacional de Salud; Comu-
nidades Autonomas) como por las organizaciones pro-
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fesionales (Asociacion Espafola de Pediatria) incluyen
la vacunacion frente a la parotiditis mediante la admi-
nistracion de dos dosis de vacuna, la primera durante
el sequndo afo de vida, generalmente a los 15 meses
de edad, y la segunda entre los 4 y los 6 afios. En rea-
lidad, no existen datos que justifiquen la segunda dosis
de vacuna por un descenso en la inmunidad alcanza-
da con la primera dosis, pero la segunda dosis aumen-
taria el numero de protegidos tanto al mejorar la cober-
tura vacunal, como la respuesta de los que no
respondieron a la primera dosis de vacuna.

En general, los jovenes y adultos que no hubiesen
recibido al menos una dosis de vacuna deberian ser
inmunizados con una sola dosis.
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JUSTIFICACION

Se trata de un virus perteneciente al grupo de los
Hepadnavirus (virus DNA con tropismo hepatico) que
posee una cubierta externa y un nucleo central o nu-
cleocapside. Esta ultima contiene el antigeno del core
0 HbcAg y otro antigeno, el HBeAg, asi como el DNAy
dos enzimas (proteincinasa y DNA-polimerasa) que
tienen interés clinico.

En la capside se han identificado tres proteinas, la
primera corresponde al antigeno de superficie HBsAg, ele-
mento fundamental en las vacunas actuales, mientras
que las otras dos son conocidas como pre-S1y pre-S2.

El tnico reservorio es el hombre, lo que le hace can-
didato a ser eliminado. El virus tiene distribucion mun-
dial, con mas alta prevalencia en el sudeste asiatico.
La incidencia en Espafia, a partir de los datos recogidos
por la Red Nacional de Vigilancia Epidemioldgica, es
de un 2 por 100.000 habitantes.

La transmision se realiza por via parenteral (usua-
rios de drogas que comparten material de inyeccion,
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punciones no controladas —tatuajes, piercing—), via
sexual (parejas de portadores del virus o personas con
multiples parejas que no mantienen practicas sequ-
ras) o via vertical de madre a hijo. Esta ultima se pro-
duce casi de forma exclusiva durante el parto y tiene
especial trascendencia, ya que el porcentaje de ninos
en los que persiste la infeccion de forma cronica es
muy elevado.

La infeccion por el virus de la hepatitis B cursa des-
de formas asintomaticas (mas del 60% de los casos en
determinados grupos de poblacion) hasta formas ful-
minantes que suponen menos de un 1% de los casos
y que cursan con elevada mortalidad. El cuadro clini-
co que podriamos llamar clasico consiste en un cua-
dro gripal (fiebre moderada, mialgias, astenia...), acom-
pafado de ictericia y coluria. Desde un punto de vista
analitico destaca el elevamiento de las enzimas hepa-
ticas. El diagnostico se basa en la determinacion de los
marcadores de la hepatitis B: HBsAg, HbcAg, HBeAg y
los anticuerpos correspondientes.

En un porcentaje variable no se produce el aclara-
miento del virus, lo que se traduce en una persistencia
del HBsAg. Cuando esta situacion se mantiene por
encima de los 6 meses, se considera al paciente como
portador crénico del virus. Esta circunstancia se da en
el 5% de los adultos sanos, pero puede darse hasta en
el 90% de los nifios infectados en el nacimiento. La
evolucion de estos casos es muy variable, desde casos
asintomaticos hasta casos en los que las reagudiza-
ciones son frecuentes, llevando incluso a la muerte por
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la inflamacion o la cirrosis hepatica. En un porcenta-
je elevado de casos de portadores cronicos del virus,
el DNA se integra en el genoma celular provocando,
con el paso de los afios, la aparicion de un hepatocar-
cinoma.

El objetivo de las medidas preventivas, y en espe-
cial de la vacunacion, es el evitar los casos de infeccion,
pero de manera especial la aparicion de casos de hepa-
titis fulminante y de casos de portadores cronicos para
eliminar el riesgo de desarrollar el hepatocarcinoma
secundario a la infeccion por el virus de la hepatitis B.

CARACTERISTICAS DE LA VACUNA

La evidencia de que los anticuerpos frente al HBsAg
protegian contra la infeccion y, por lo tanto, contra las
consecuencias ya mencionadas de la enfermedad, lle-
v, a desarrollar vacunas que contuviesen el HBsAg
como antigeno vacunal. En las vacunas inicialmente
comercializadas el HBsAg se obtenia a partir de sueros
de sujetos portadores de ese antigeno, eran las que se
denominaron vacunas plasmaticas.

Posteriormente, las técnicas de recombinacion de
DNA permitieron la obtencion de HBsAg a partir de
levadura sacaromices. La incorporacion del gen S (res-
ponsable de la formacion del HBsAg) en el genoma de
la sacaromices hace que se sintetice gran cantidad
de HBsAg en el interior de la levadura, obteniéndose des-
pués mediante lisis de la levadura y filtrado selectivo
para separar el HBsAg del resto de elementos.
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La vacuna es altamente eficaz, habiéndose demos-
trado que consigue anticuerpos protectores (>10 mU/ml)
en el 98% de las personas sanas que reciben pautas
de vacunacion completas. La respuesta es mas baja en
personas mayores, en obesos y cuando se administra
en el gluteo.

INDICACIONES DE LA VACUNA

Inicialmente, durante el periodo en el que solo se
disponia de la vacuna de origen plasmatico, las estra-
tegias de vacunacion se dirigian a prevenir la enfer-
medad en los grupos considerados de riesgo (perso-
nas sometidas a punciones no controladas, parejas
sexuales de portadores del HBsAg, receptores frecuentes
de sangre o sus derivados, hemodializados, personas
que tienen practicas sexuales de riesgo, etc.); sin embar-
go, estas estrategias fracasaron en buena medida por-
que cuando se captaba a estos sujetos ya habian pade-
cido la enfermedad.

Una vez asegurado el suministro de las vacunas, se
paso a estrategias de vacunacion universal, ofrecien-
do la vacunacion a cohortes completas, bien en la ado-
lescencia o bien en los primeros meses de vida.

Hay numerosas pautas de vacunacion que han
demostrado ser eficaces respecto a la generacion de
anticuerpos protectores contra la enfermedad. De entre
ellas, la mas utilizada es la pauta de tres dosis de vacu-
na con el esquema 0, 1, 6 meses. Con esta pauta se ha
demostrado que mas del 98% de los sujetos adultos
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jovenes sanos desarrollan anticuerpos protectores. Con
una pautade0, 1,2, 12 meses, se obtienen resultados
similares, pero con Seroconversiones mas precoces, por
lo que se ha recomendado cuando existe la necesidad
de alcanzar respuestas rapidas.

En el momento actual, el calendario recomendado
por el Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de
Salud y los calendarios de las distintas Comunidades
Autonomas incluyen tanto la vacunacion frente a la
hepatitis B en los primeros meses de la vida con 3 dosis
de vacuna, administradas en el recién nacido, al mes o
los dos meses de vida y a los 6 meses o pautas a los 2,
4y 6 meses de edad, como la vacunacion en la ado-
lescencia con tres dosis de vacuna con pautas 0, 1,6
meses. Es previsible que aquellas comunidades en las
que se inicid la vacunacion de recién nacidos hace ya
mas de 10 afios revisen proximamente sus recomen-
daciones respecto a la vacunacion en la adolescencia.

Cuando se utiliza como prevencion de la hepati-
tis B en los recién nacidos hijos de madres portadoras
del HBsAg, se recomienda iniciar la vacunacion en las
primeras 24 horas de vida, siguiendo la pauta 0, 1, 6. La
necesidad de asociar en la primera dosis inmunoglo-
bulina especifica para garantizar la proteccion es cues-
tionada en la actualidad.

La via de administracion debe ser intramusculary
en el deltoides o en la cara anterolateral del muslo, si
no se ha desarrollado suficiente la masa muscular del-
toidea, ya que la respuesta es peor cuando se inyecta
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en el deltoides. Solo en los casos en los que existan
problemas de coagulacion sanguinea se debera admi-
nistrar subcutanea profunda.

En cuanto a la necesidad de administrar dosis de
recuerdo, inicialmente modelos matematicos estable-
cieron que a partir de los 5 a 10 afos los niveles de
anticuerpos dejarian de ser protectores en la mayor
parte de los vacunados, por lo que se recomendo la
administracion de una dosis de recuerdo transcurrido
este tiempo. Actualmente parece suficientemente cla-
ro que aunque desaparezcan los anticuerpos conse-
guidos tras la vacunacion, la memoria inmunoldgica
generada protege frente a la enfermedad v evita el
paso a portador crénico, con lo que no seria necesario
administrar dosis de recuerdo.

CONTRAINDICACIONES, PRECAUCIONES
Y EFECTOS SECUNDARIOS

La vacuna solo esta contraindicada cuando exis-
ten antecedentes de reacciones alérgicas graves con
alguno de sus componentes. Tampoco existen pre-
cauciones especiales relacionadas con la utilizacion
de la vacuna. Puede utilizarse durante el embarazo,
preferentemente en el 2.° 0 3.%" trimestre. La vacuna-
cion frente a la hepatitis B de sujetos que padecen la
enfermedad en cualquiera de sus fases no supone un
riesgo adicional.

Los efectos adversos son en general leves y tran-
sitorios. Suele aparecer enrojecimiento y dolor en el
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punto de inyeccion y, con menor frecuencia pueden
aparecer sintomas generales, como la astenia, febri-
cula o malestar general. Actualmente no se conside-
ra que esta vacuna pueda ocasionar cuadros de tipo
neuroldgico, como el Sindrome de Guillain Barré.

PRESENTACIONES

Las vacunas disponibles actualmente las comercia-
lizan dos laboratorios. La principal caracteristica dife-
rencial entre ellas es que las presentaciones comercia-
lizadas por los laboratorios Sanofi Pasteur MSD contienen
5mcg de HBsAg en la presentacion pediatricay 10 meg
en la presentacion de adultos y la comercializada por
GSK contiene 10 meg y 20 meg, respectivamente.

Ademas, la vacuna se presenta combinada con otros
antigenos (difteria, tétanos, pertussis, Hib, polio inyec-
table; hepatitis A), lo que facilita su uso en los progra-
mas de vacunaciones.
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Enfermedad meningococica
por serogrupo C

Dra. Dolores Barranco Ordonez

Jefa de Seccion de Prevencion de Enfermedades Transmisibles.
Direccion General de Salud Publica y Alimentacion.
Instituto de Salud Publica. Consejeria de Sanidad y Consumo.
Comunidad de Madrid.

JUSTIFICACION

La enfermedad meningococica continua siendo un
importante problema de salud en todo el mundo'y crea
una gran alarma social dado que el meningococo es
capaz de ocasionar la muerte, en pocas horas, a nifos,
adolescentes y adultos jovenes previamente sanos,
incluso en los paises industrializados. La enfermedad
meningococica engloba un conjunto de cuadros cli-
nicos, siendo las formas mas comunes de presenta-
cion la meningitis, la septicemia o la combinacion de
ambas. La tasa de letalidad documentada es del 5%
para la meningitis, aumentando hasta un 20% cuando
en su presentacion esta implicada la forma de sepsis.

CARACTERISTICAS DE LAS VACUNAS

Las primeras vacunas, que empezaron a usarse des-
de la década de los setenta, eran vacunas de polisaca-
ridos capsulares con importantes limitaciones por el
tipo de inmunidad que generan, si bien siguen emplean-
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dose actualmente para la prevencion de los serogrupos
A Y, W-135. Desde el afio 1999 se dispone de vacunas
conjugadas frente al meningococo serogrupo C (MnC),
a las que nos vamos a referir en este capitulo.

Las vacunas conjugadas frente al MnC utilizan
como antigeno un oligosacarido de la capsula del MnC
al que se une, de forma covalente, una fraccion proteica
(proteina transportadora) para aumentar su capaci-
dad inmundgena. Esta union transforma el compor-
tamiento timo-independiente del polisacarido en timo-
dependiente, originando asi una elevada respuesta
inmunogénica en nifios a partir de los 2 meses de edad.
En lactantes de 12 a 18 meses de edad, tras una uni-
ca dosis de cualquiera de las vacunas conjugadas dis-
ponibles, el 91-100% de los nifos presentaron un titu-
lo de actividad bactericida sérica (SBA) > 8. Asi mismo,
se ha demostrado memoria inmunoldgica; cuando se
administra una dosis de vacuna de polisacaridos el 89-
100% tienen un incremento > 4 de los titulos previos.
Los ultimos datos han demostrado la persistencia de
memoria inmunologica a los 4 afos de la vacunacion.

La vacuna conjugada es altamente efectiva. En ado-
lescentes, la efectividad vacunal ha sido estimada en
el 93% (Cl 95%: 39-99%). En un estudio previo, la efec-
tividad vacunal fue estimada en el 96% (Cl 95%: 85-
99%) en adolescentes, y en el 88% (Cl 95%: 67-95%)
en ninos pequefos. En Espana la efectividad vacunal
en menores de 6 anos a los 3 afios de la introduccion es
del 97,8% en nifos vacunados en campaha y de 95,2%
en los vacunados por calendario sistematico.
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Las vacunas anti-meningococicas conjugadas redu-
cen las tasas de portadores nasofaringeos de MnC. En
una poblacion de adolescentes de 15 a 17 afos tras
una campafa de vacunacion en la que se alcanzo una
cobertura del 70%, un afio después se pudo compro-
bar una reduccion de la tasa de portadores nasofarin-
geos de MnC del 66%.

La vacunacion con vacuna conjugada en indivi-
duos que han recibido anteriormente la vacuna de
polisacaridos, no muestra pérdida de eficacia (en con-
traste con la menor respuesta observada tras la reva-
cunacion con vacuna no conjugada en individuos vacu-
nados con anterioridad con cualquier vacuna).

La vacuna conjugada induce inmunidad de grupo;
la tasa de ataque de la enfermedad invasora por MnC
se reduce en un 67% (Cl 95%: 52-77%) en los indivi-
duos no vacunados de una poblacion objeto de una
campafa de vacunacion.

INDICACIONES, CONTRAINDICACIONES,
PRECAUCIONES, EFECTOS SECUNDARIOS

En Espafia, a partir del afio 2001, la vacuna conju-
gada estd incluida en el calendario de vacunacion
infantil con la pauta 2-4-6 meses. Por tanto, se reco-
mienda la vacunacion de todos los nifios desde los 2
meses de edad.

Asi mismo, se aconseja la inmunizacion de todas
las personas con riesgo elevado de enfermedad menin-
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gocdcica por serogrupo C. Como profilaxis postexpo-
sicion se recomienda la inmunizacion de contactos de
casos confirmados de enfermedad meningococica por
serogrupo C no vacunados previamente con vacuna
conjugada.

Las contraindicaciones son las generales para
todas las vacunas. Personas con hipersensibilidad a
cualquier componente de la vacuna. La inmuniza-
cion debe posponerse en presencia de una enferme-
dad aguda severa. No ha sido establecida la sequridad
de estas vacunas en mujeres embarazadas, pero ya
que la vacuna es inactivada, el riesgo se considera
bajo.

En cuanto a efectos secundarios se han comuni-
cado los siguientes datos: efectos secundarios muy
frecuentes (>10%): reaccion local (dolor, eritema,
induracion) generalmente autolimitada y leve. Efec-
tos secundarios frecuentes (1 al 10%): fiebre (los estu-
dios hacen referencia a la administracion de varias
vacunas simultaneamente, por lo que no es posible
atribuir la fiebre a un antigeno en particular). Mani-
festaciones inespecificas como irritabilidad, llanto,
hiporexia en nifos. En adolescentes y adultos cefa-
lea, mialgia, somnolencia. En todos los casos esta sin-
tomatologia ha sido considerada leve y autolimitada.
Efectos secundarios infrecuentes (0,1 a 1%) o muy
infrecuentes (< 0,1%): convulsiones o episodios sin-
copales (2 por cada millon de dosis), anafilaxia (inclu-
yendo exantemas, urticaria y angioedema) (3 por cada
millon de dosis).
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PRESENTACI(')N. PAUTA DE ADMINISTRACION
(VIAY DOSIS)

En Espafa hay tres vacunas conjugadas disponi-
bles en la actualidad: dos conjugadas con una pro-
teina diftérica mutante atoxica CRM,4; que se pre-
sentan una como suspension en vial y otra liofilizada,
y una conjugada con toxoide tetanico que se presen-
ta como suspension en jeringa precargada.

La pauta de vacunacion en nifios a partir de los
2 meses de edad y menores de un afo consiste en la
administracion de tres dosis separadas al menos 4
semanas. En el calendario de vacunacion infantil se
administran a los 2-4-6 meses de edad.

La vacuna conjugada con proteina tetanica pare-
ce ser capaz de producir respuestas de mayor inten-
sidad (medidas por la tasa de anticuerpos con activi-
dad bactericida e indice de avidez) que la conjugada
con proteina diftérica, por lo que la vacunacion en
menores de un afio se realiza con dos dosis de vacuna
a partir de los 2 meses de edad y con un intervalo de
al menos 2 meses entre ambas.

Sino se ha sequido la pauta anterior, en el caso de
ninos entre 7 a 11 meses de edad se administran 2 dosis,
con un intervalo entre dosis de al menos 4 semanas.
Para todas las vacunas en nifos mayores de 12 meses,
adolescentes y adultos la pauta de vacunacion es una
dosis tnica. En la actualidad no existen datos suficien-
tes que justifiquen la necesidad de dosis de recuerdo, si
bien este aspecto esta actualmente en revision.
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Todas las dosis de vacuna son de 0,5 ml. La con-
servacion de las vacunas frente a meningococo se debe
realizar entre +2 °Cy +8 °C de temperatura. Nunca
congelar.

Se administran por via intramuscular, en nifos
pequenos en zona anterolateral del muslo y en nifos
mayores en la region deltoidea. Nunca debe ser inyec-
tada en gluteo.

OTROS ASPECTOS DE SALUD PUBLICA

La vacunacion, en principio, no va a afectar las
recomendaciones de actuacion ante un caso de enfer-
medad meningococica. Los contactos deberan sequir
recibiendo quimioprofilaxis antibiotica, ya que, por
una parte, el caso indice puede ser debido a diferen-
tes serogrupos y, por otra, la informacion sobre el efec-
to de la vacuna en el estado de portador habla de la
reduccion del porcentaje poblacional de portadores,
no de la eliminacion del estado de portador en quien
reciba la vacuna, por lo que para romper la cadena de
transmision es preciso sequir utilizando la quimio-
profilaxis.

Ademas, la necesidad de intervencion rapida ante
la aparicion de un caso de meningitis hace que, en la
mayoria de los casos, no se pueda esperar a la deter-
minacion del serogrupo causante.

El haber presentado previamente enfermedad por
meningococo C no es una contraindicacion de la vacu-
nacion. Ademas, como la respuesta inmune a la infec-
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cion puede ser inferior a la observada tras la vacuna-
cién con vacuna conjugada, los pacientes no vacuna-
dos podrian beneficiarse de dicha vacunacion, tras la
resolucion del cuadro clinico.

Debido a la corta experiencia que se tiene en la
administracion de estas vacunas, todavia se descono-
ce cuanto dura su proteccion y si sera necesario reva-
cunar. Su capacidad para inducir memoria inmunolo-
gica hace presumir que la proteccion pueda ser
duradera.

Estudios realizados recientemente en el Reino
Unido han constatado una disminucion de la efec-
tividad de la vacuna conjugada en nifios vacunados
en los programas de rutina, después de 1 ano desde
la vacunacion. Los autores describen que las cohor-
tes vacunadas de mayor edad presentan niveles de
efectividad vacunal superiores y una mayor duracion
de la proteccion vacunal con el tiempo, que los nifos
vacunados en los primeros meses de vida. Los datos
recientemente presentados en Espafa a los 3 afos
del inicio de la vacunacion evidencian también una
pérdida de proteccion vacunal cuando se considera el
tiempo transcurrido desde la vacunacion. Sin embar-
go, la pérdida de proteccion es considerablemente
mayor en Reino Unido que en Espafa, existiendo
como diferencia fundamental que en RU se utiliza la
pauta de vacunacion acelerada (2, 3 y 4 meses). En
estos momentos se esta valorando la conveniencia
de incluir una dosis de recuerdo en el sequndo afio
de vida.
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JUSTIFICACION

Haemophilus influenzae es una bacteria que se
encuentra en las vias respiratorias superiores de los
seres humanos. Las cepas no encapsuladas causan
mayoritariamente enfermedad no invasora, como oti-
tis media, sinusitis y bronquitis. La enfermedad inva-
sora estd causada mayoritariamente por las cepas cap-
suladas del serotipo b. Los cuadros clinicos que produce
incluyen: meningitis, sepsis, epiglotitis, neumonia, artri-
tis séptica, infeccion del tejido celular subcutaneo,
osteomielitis y pericarditis. Las meningitis represen-
tan generalmente el 50% de las enfermedades invasoras.
El 95% de las infecciones sistémicas por Hib se pro-
ducen en nifios menores de 5 afios, siendo un 80% de
los casos menores de 2 afios.

CARACTERISTICAS DE LAS VACUNAS

Las vacunas frente al Hib utilizadas en la actua-
lidad son vacunas conjugadas, producidas por con-
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jugacion del polisacarido capsular purificado polirri-
bosil-ribitol-fosfato (PRP) con una fraccion proteica
(proteina transportadora). Esta conjugacion posibili-
ta transformar el comportamiento timoindependiente
del polisacarido en timodependiente y de esta for-
ma conseguir una elevada respuesta inmunogénica
en nifos a partir de los 2 meses de edad, a la vez que
permite una respuesta anamneésica de anticuerpos
(memoria inmunologica). Las vacunas conjugadas de
Hib producen reduccion de la tasa de portadores
nasofaringeos de Hib en la comunidad, instauran-
dose inmunidad colectiva o inmunidad de grupo. La
eficacia clinica esta estimada en un 95% a 1009%.
La enfermedad invasora por Hib en personas correc-
tamente vacunadas es extremadamente rara; es decir,
la posibilidad de un fallo vacunal es excepcional. Todo
indica que la eficacia vacunal no radica unicamente
en el nivel de anticuerpos séricos alcanzados, sino en
el desarrollo de memoria inmunologica generada por
la respuesta inmune celular y en el establecimiento de
inmunidad de grupo en la comunidad.

En el Reino Unido, donde utilizan tres dosis con un
calendario acelerado y sin dosis de recuerdo en el
segundo afio de vida, se observo un incremento de
la enfermedad invasora a partir de 1998. Esto ha moti-
vado una campanfa de recuerdo en menores de 4 afos
durante 2003 con el objetivo de interrumpir la trans-
mision del Hib en la comunidad. Este incremento de
€asos no se ha observado en los paises que utilizan
3 dosis en primovacunacion y una cuarta dosis de

112



Enfermedad por Haemophilus influenzae tipo b

refuerzo en el seqgundo afio de vida, como es el caso
de Espanfa.

Las vacunas frente el Hib son sélo eficaces en la
prevencion de enfermedades invasoras producidas por
cepas capsuladas de H. influenzae tipo b. No son efi-
caces en la prevencion de enfermedades invasoras pro-
ducidas por otros serotipos de H. influenzae capsula-
dos, ni contra las enfermedades ocasionadas por cepas
no capsuladas (otitis, bronquitis, etc.).

INDICACIONES, CONTRAINDICACIONES,
PRECAUCIONES, EFECTOS SECUNDARIOS

Todos los nifos, incluidos los nacidos prematura-
mente, deben recibir la vacuna conjugada frente a Hib
preferentemente en forma combinada. La vacunacion
esta indicada en todos los nifios sanos de edad com-
prendida entre los 2 mesesy los 5 afos de edad, ya que
es la pertenencia a este rango de edad la variable fac-
tor de riesgo mas importante en la adquisicion de una
infeccion invasora por Hib. En general, los nifios mayo-
res de 59 meses no necesitan vacunacion frente a Hib.
A partir de esta edad se desarrolla la inmunidad natu-
ral contra el Hib, la cual se consigue a través del esta-
do de portador nasofaringeo o por haber padecido
infecciones por esta bacteria. También hay datos que
sugieren la produccion de anticuerpos en nifos que
aparentemente no han sido colonizados, presumible-
mente inducidos por microorganismos comensales del
intestino o alimentos ingeridos que poseen epitopos con
reaccion cruzada.
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Las personas mayores de 5 afios no vacunadas pre-
viamente y pertenecientes a grupo de riesgo para la
enfermedad invasora por Hib como: asplenia anato-
mica o funcional, inmunodeficiencias (especialmente
déficit de IgG2), inmunosupresion por quimioterapia
e infectados por VIH, también pueden necesitar una
dosis de vacuna Hib.

La vacunacion esta contraindicada en personas con
antecedentes de anafilaxia después de una dosis de
esta vacuna. Asi mismo, la vacunacion debe retrasar-
se en nifos con una enfermedad severa o grave. Sin
embargo, enfermedades menores no contraindican la
vacunacion.

Las reacciones adversas con estas vacunas son raras:
reacciones locales (dolor, eritema, induracion) se decla-
ran en un 5%-30% y normalmente se resuelven en
12-24 horas. Las reacciones sistémicas, como fiebre e
irritabilidad, son infrecuentes. No se ha detectado nin-
gun efecto secundario grave, lo que permite concluir
que las vacunas conjugadas de Hib presentan una exce-
lente sequridad.

PBESENTACION. PAUTA DE ADMINISTRACION
(VIAY DOSIS)

En Espafia esta disponible en la actualidad una
vacuna monovalente conjugada con toxoide tetani-
co que se presenta liofilizada y diversos preparados de
vacunas combinadas tetravalentes que combinan la
vacuna Hib con DTPe y DTPa, pentavalentes que con-
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tienen DTPa-Hib-VPly hexavalentes que a esta ultima
combinacion afaden hepatitis B. También existe la
autorizacion de mezclar DTPe-HB con Hib.

La pauta de vacunacion primaria consiste en tres
dosis administradas a los 2-4-6 meses de edad y una
dosis de recuerdo a los 18 meses de edad. Se adminis-
tran preferentemente en forma de vacuna combina-
da. El intervalo 6ptimo entre dosis es de 2 meses, con
un intervalo minimo de 4 semanas. Al menos 8 sema-
nas deben separar la dosis de recuerdo de las dosis pre-
vias (2.2y 3.2 dosis). Las vacunas de Hib pueden admi-
nistrarse simultaneamente con el resto de las vacunas
del calendario, pero en extremidades diferentes.

Los ultimos datos sugieren que las vacunas Hib
administradas antes de las 6 semanas de edad pueden
producir tolerancia inmunologica frente a dosis suce-
sivas de esta vacuna. Una dosis administrada antes de
las 6 semanas de edad puede hacer a un nifo incapaz
de responder a dosis sucesivas. Por este motivo, las
vacunas de Hib, incluidas las vacunas combinadas que
incluyen Hib, nunca deben administrarse a nifios meno-
res de 6 semanas de edad.

Cuando la vacunacion no se ha realizado de acuer-
do con el calendario previsto, el numero de dosis nece-
sario varia en funcion de la edad de comienzo. Asi, los
nifos entre 6y 12 meses deben recibir 2 dosis sepa-
radas 1 6 2 meses y a continuacion una dosis de recuer-
doalos 18 meses de edad. En nifios mayores de 1 afo
se administrard una Unica dosis de vacuna. La dosis de
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inyeccion unica es de 0,5 ml. Debe administrarse por via
intramuscular.

OTROS ASPECTOS DE SALUD PUBLICA

Los niflos no vacunados que presenten una enfer-
medad invasora por Hib, si son menores de 24 meses,
deben ser vacunados tras la enfermedad segun la pau-
ta que les corresponda por su edad. Si son mayores de
24 meses no precisan vacunacion, ya que el padecer
la enfermedad a partir de esa edad les induce una res-
puesta inmunitaria eficaz.
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Varicela
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JUSTIFICACION

La varicela es una enfermedad virica muy contagiosa
causada por un herpes virus: varicela-zoster, que
comienza de forma repentina con fiebre moderada,
sintomas generales levesy una erupcion de la piel que
deja costras granulosas. Habitualmente, las lesiones
son mas abundantes en las partes cubiertas del cuerpo
que en las expuestas. Puede haber infecciones leves,
atipicas e inaparentes. Los neonatos que contraen la
varicela entre el 5.0y 10.° dia, o los nacidos de madres
que adquieren la enfermedad antes o en el término de
5 dias después del nacimiento, estan mas expuestos a
una forma de varicela generalizada grave. Si la infec-
cion se produce en los primeros meses de la gestacion,
puede asociarse a malformaciones congénitas. Por otro
lado, el herpes zoster es una manifestacion recurren-
te o reactivada del mismo virus. Las vesiculas estan
limitadas a zonas cutaneas inervadas por nervios sen-
soriales de un grupo o grupos asociados de las raices
de los ganglios dorsales. Aparecen fundamentalmen-
te en adultos, y cursan de forma habitual con dolory
parestesia.
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La varicela presenta una distribucion mundial y es
facilmente transmisible por el aire inspirado. El ser
humano es el Unico reservorio y su mecanismo de
transmision puede ser de persona a persona por con-
tacto directo, diseminacion de gotitas o transmision
aérea de secreciones de las vias respiratorias de los
enfermos de varicela o del liquido de las vesiculas, e
indirectamente por objetos contaminados reciente-
mente con secreciones de las vesiculas y membranas
mucosas de las personas infectadas. Las costras de las
lesiones de varicela no son infectantes.

El periodo de incubacion es de dos a tres semanas,
generalmente de 13 a 17 dias, mientras que la trans-
misibilidad comienza usualmente antes de la erupcion
de la varicela y no excede de 5 dias después de que
aparece el primer brote de vesiculas. La susceptibili-
dad es general para todas las personas que no han
padecido la enfermedad, la cual suele ser mas grave
en los adultos. La infeccion confiere inmunidad pro-
longada.

Es una enfermedad de elevada morbilidad, con altas
tasas anuales, y su modo de vigilancia se reduce a la
declaracion semanal numérica de los casos sospecho-
sos. Esto limita a la hora de poder caracterizar el patron
epidemiologico de esta patologia en funcion de las
variables descriptivas, claves para el establecimiento
de estrategias vacunales. Sin embargo, existen nume-
rosos estudios epidemiologicos, algunos de base hos-
pitalaria, que describen y definen complicacionesy
que, junto a diferentes encuestas de seroprevalencia,
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nos han permitido avanzar en el conocimiento de la
epidemiologia de esta enfermedad.

Varios de estos estudios demuestran que la per-
cepcion existente de que esta enfermedad es un pro-
ceso banal, merece algunas consideraciones. Pode-
mos aceptar que la varicela produce, en términos
generales, una hospitalizacion cada 1.000 casos de la
enfermedad y 0,7 muertes por cada 100.000 sujetos
que la padecen. Por otro lado, la sufren casi el 100%
de las personas susceptibles, y la incidencia anual en
una comunidad equivale practicamente a una cohor-
te entera.

Segun el Centro Nacional de Epidemiologia, los
procesos declarados en el Estado Espafol al sistema
de enfermedades de declaracidn obligatoria desde
1980 hasta el afio 2003, van mostrando durante los
afos ochenta un aumento progresivo en el numero
de casos, para a partir de 1991 producirse un descen-
so lento y continuado. La varicela presenta un com-
portamiento ciclico con ciclos epidémicos cada 2 o
3 afos y una estacionalidad tipica de las areas tem-
pladas. En el CMBD' correspondiente al afio 1999 se
registraron 1.633 ingresos hospitalarios por esta enfer-
medad, de los cuales el 63% fueron en menores de
14 afos, con una estancia media de 7 dias y una tasa
de hospitalizacion de 2,6 por mil casos. En los mayo-
res de 14 anos (37%), la estancia media fue de 9 dias
y la tasa de hospitalizacion de 15,5 por mil casos. En

! C.M.B.D.: Conjunto Minimo Basico de Datos al Alta Hospitalaria.
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ese mismo afio se produjeron 2.930 ingresos por her-
pes zoster, con una estancia media de 13 dias, siendo
un 97,4% de ellos menores de 14 afios. Asi mismo,
segun las estadisticas de mortalidad, las defunciones
por varicela durante el periodo temporal comprendi-
do entre 1981y 2000 han oscilado entre las tres y las
seis al afio, verificandose la mayoria de ellas en perso-
nas de mas de cinco afnos.

A su vez, los resultados obtenidos en el «Estudio
seroepidemiologico: Situacion de las enfermedades
vacunables en Espafian, del Instituto de Salud Carlos 1l
subrayan que la infeccion se adquiere principalmente
por debajo de los seis aflos de edad, mientras que de los
6 a los 9 afos es susceptible el 20,7% de los nifios/as,
el9,1%de losde 10a 14, el 4,9% de losde 15 a 19 afios,
y el 2,6% de los de 30 a 39, lo que verifica un patron
tipico de la areas templadas, en las que los casos comien-
zan a producirse en el periodo invernal y alcanzan su
acmé en la primavera, con brotes epidémicos mas
intensos cada dos o tres afios. En estas areas la mayo-
ria de la poblacion adulta ha padecido la enfermedad,
ya que casi todos los procesos se desarrollan durante
la infancia. Diferente comportamiento se produce en
los paises tropicales, donde la varicela se contrae mas
tarde, apareciendo la mayoria de los procesos en los
adolescentes y adultos.

CARACTERISTICAS DE LAS VACUNAS

La vacuna frente a la varicela fue desarrollada por
el médico japonés Takahashi'y su equipo de colabora-
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dores, en los primeros afos de la década de los seten-
ta. En 1974 consiguieron aislar el virus de las vesicu-
las de un nifio enfermo de varicela llamado K. Oka. Pos-
teriormente, a finales de esa década, ya se estaba en
condiciones de vacunar a nifos con riesgo. Las vacu-
nas (dosis de 0,5 ml) presentan virus varicela-zoster
atenuados y pueden contener cantidades pequenas
de sulfato de neomicina, lactosa, aminoacidos, sorbi-
tol y manitol. Son muy inmunogenas, desarrollando
inmunidad humoral y celular en mas del 95% de las
personas receptoras. Sin embargo, en adolescentes,
adultosy en nifos/as inmunodeprimidos esta respuesta
viene a ser de un 80% tras una dosis, y superior al 95%
tras la administracion de una segunda. Habitualmen-
te, comienza a ser eficaz desde el 5.° dia de la vacuna-
cion, y alcanza su pico maximo a las 2 ¢ 3 semanas.
Los niveles de proteccion obtenidos con la vacunacion
son inferiores a los verificados con la infeccion natu-
ral, aunque protegen adecuadamente frente a ésta. La
eficacia protectora de la vacuna es mayor frente a las
formas graves de la enfermedad. También es posible
proteger frente a la infeccion aplicando la vacuna has-
ta las 72 horas posteriores a la exposicion. Si bien la
duracion de lainmunidad no se conoce con exactitud,
algunos estudios indican que puede ser de larga dura-
cion.

En el mercado mundial se dispone de tres vacu-
nas procedentes de la cepa Oka, diferenciadas entre si
por sus procesos de elaboracion, métodos de conser-
vacion y por algunas pequefas variaciones en sus
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secuencias génicas. Ademas, existe otro preparado
farmacoldgico, una vacuna coreana no derivada de
la cepa Oka.

En el estado espafol existen actualmente dos
vacunas registradas frente a la varicela: 1) vacuna de
virus vivos atenuados de la cepa OKA-Merck propa-
gados en células diploides humanas MRC5, com-
puestas por mas de 1.350 UFP?, con trazas en su com-
posicion de sulfato de neomicina, liofilizada y en dosis
de 0,5 ml: 2) vacuna de virus vivos atenuados de la
cepa OKA-RIT propagados en células diploides huma-
nas MRC5 compuesta por 10® UFP con menos de
0,25 mcg de sulfato de neomicina y 0,5 ml de agua,
en dosis de 0,5 ml.

Ambas vacunas se diferencian en las indicaciones,
y en que la primera de las citadas verifica una ate-
nuacion durante su desarrollo de 7 pases en células
MRC5 infectadas (31 pases en total), y la sequnda
sufre una atenuacion con 1 pase en células WI-38,5
clonaciones de dilucion limitante en células no infec-
tadas, y 4 pases en células MRC5 (con un total de 34
pases).

INDICACIONES, CONTRAINDICACIONES,
PRECAUCIONES Y EFECTOS SECUNDARIOS

Estas vacunas estan indicadas en la inmunizacion
activa frente a la varicela de enfermos susceptibles

2 UFP: Unidades Formadoras de Placa.
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en riesgo y sus contactos intimos sanos, que no hayan
pasado la enfermedad. Asi: a) Pacientes con tras-
plante programado de 6rganos, en las semanas ante-
riores a la administracion del tratamiento inmuno-
supresor. b) Pacientes con enfermedades cronicas
cardiovasculares, pulmonares, cutaneas diseminadas
y mucoviscidosis. También podemos considerar la
vacunacion de los nifios/as en tratamiento cronico
con salicilatos. ¢) Pacientes con leucemia aguda. Si
la vacunacion se produce en la fase aguda de la leu-
cemia, debe cesarse la quimioterapia de manteni-
miento una semana antesy otra semana después de
la inmunizacion. Los pacientes en radioterapia no
deben vacunarse durante el tratamiento. d) Pacien-
tes en tratamiento inmunosupresor. Se deben vacu-
nar cuando estén en remision hematologica com-
pleta de la enfermedad.

La vacuna de virus atenuados de la cepa OKA-RIT
también esta indicada en adultos y adolescentes sanos
de edad igual o superior a los 13 afios, seronegativos
para el virus de la varicela zoster. No esta indicado su
uso sistematico en ninos/as, aunque puede ser aplica-
da a los ninos/as sanos y seronegativos con edades
entre los 1y 12 afios, que sean contactos intimos con
pacientes susceptibles de riesgo.

La vacuna de virus atenuados de la cepa OKA-Merck
esta indicada en la inmunizacion activa para la pre-
vencion de la varicela en los nifios/as sanos con eda-
des iguales o superiores a los 12 meses. A su vez, se
puede administrar a los individuos susceptibles que
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han estado expuestos, dentro de los 3 e incluso 5 dias
posteriores a la citada exposicion.

Son vacunas seguras, con un porcentaje escaso de
reacciones adversas. Ocasionalmente pueden presen-
tar reacciones locales de caracter leve en el lugar de
administracion y reacciones generales, como fiebre
moderada o erupciones papulovesiculares, que, tras
secarse, desaparecen rapidamente.

Ademas de las contraindicaciones generales de las
vacunas, al ser productos atenuados no deben ser
administradas a pacientes con inmunodeficiencias
celulares o mixtas, adquiridas y nifosfas con LLA, siem-
pre y cuando no cumplan los requisitos referidos en el
epigrafe de indicaciones de vacunacion. También esta
contraindicada en pacientes con tratamiento inmu-
nosupresor hasta que hayan pasado de 3 a 6 meses
de finalizacion del tratamiento, embarazadasy en per-
sonas con hipersensibilidad sistémica a la neomicina.
Las mujeres en edad fértil tienen que evitar el emba-
razo en los 3 meses posteriores a la vacunacion. Pre-
sentan las mismas interacciones generales de las vacu-
nas atenuadas, debiendo retrasarse su aplicacion
durante 5 meses tras una transfusion sanguinea (excep-
to hematies lavados), inmunoglobulinas o plasma.
Salvo en los pacientes de riesgo, pueden administrarse
al mismo tiempo que otras vacunas de virus vivos,
como la Triple Virica, pero usando jeringas distintas y
en lugares anatomicos diferentes. Si estas vacunas no
se aplican al mismo tiempo, habria que esperar al
menos 4 semanas entre la administracion de unay
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otra. Ademas, se pueden poner simultdneamente a
las vacunas inactivadas. De manera excepcional, se
ha observado la transmision de la cepa vacunal des-
de sujetos sanos vacunados a sus contactos, aunque
este proceso no se ha constatado en ausencia del
exantema postvacunal.

Su transporte y almacenamiento se debe realizar
a temperaturas comprendidas entre los 2 °Cy los 8 °C,
y protegida de la luz solar. Entre estas temperaturas,
conserva la estabilidad durante dos afios, mientras
que entre los 22 °Cy los 25 °C es estable durante una
semana.

PRESENTACIONES. PAUTA DE ADMINISTRACION

Aunque existe una vacuna tetravirica (sarampion,
rubéola, parotiditis, varicela) en fase de ensayos cli-
nicos, en la actualidad no existen productos combi-
nados frente a la varicela. Las pautas de administra-
cion son de una sola dosis de 0,5 ml por via subcutanea
para los nifios/as de 12 afios 0 menos, y dos dosis de
0,5 ml subcuténeas separadas entre si 4-8 semanas
en las personas de 13 aflos 0 mas y en los pacientes
inmunodeprimidos. Si por cualquier motivo se vacu-
na antes de los 12 meses de vida, se pondra otra dosis
entre los 12-18 meses, ya que al poder persistir anti-
cuerpos maternos frente a la varicela en la sangre del
nifo, éstos podrian bloquear el virus de la vacuna.

Tras la reconstitucion, la vacunacion se debe rea-
lizar rapidamente.
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OTROS ASPECTOS DE SALUD PUBLICA

La varicela forma parte en Espafia del circuito de
Enfermedades de Declaracion Obligatoria desde el afio
1904. Tras el Real Decreto 2210/1995 de 28 de diciem-
bre, por el que se crea la Red Nacional de Vigilancia
Epidemioldgica, queda como un proceso de declaracion
numeérica ante sospecha, lo que es un factor limitan-
te ala hora de poder caracterizar el patron epidemio-
logico de esta patologia en funcion de las variables
descriptivas, claves para el establecimiento de estra-
tegias vacunales.

Los estudios epidemioldgicos disponibles consta-
tan que la incidencia de la enfermedad es muy eleva-
da en la infancia, mientras que los ingresos hospita-
larios y la mortalidad son superiores en los mayores
de 14 afos. Asi, y segun el perfil seroepidemioldgico
obtenido en el «Estudio seroepidemioldgico: Situacion
de las enfermedades vacunables en Espafia», del Insti-
tuto de Salud Carlos Ill, la mayor parte de la poblacion
susceptible se encuentra situada por debajo de los 5
afos de edad. Son, por tanto, las personas de estas eda-
des las que constituyen el mayor riesgo para la difusion
y mantenimiento del problema. A partir de aqui, cada
grupo de edad analizado va presentando una inmu-
nidad superior. Por tanto, habra un porcentaje peque-
fo de nifos/as que llegan a adultos sin haber desa-
rrollado la enfermedad, con el consiguiente riesgo de
complicaciones, y en mujeres embarazadas con el ries-
go anadido de que si la infeccion se produce en los pri-
meros seis meses del embarazo, el feto sufra un sin-
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drome de varicela congénita. Desde esta perspectiva,
la falta de inmunidad en adultos jovenesy la inciden-
cia de la enfermedad en este segmento poblacional,
podria ser mayor en el futuro si como consecuencia
de estrategias de vacunacion erroneas no se consigue
un resultado adecuado de cobertura vacunal.

Asi, sila disminucion de la circulacion del virus sal-
vaje es parcial como consecuencia de la obtencion de
coberturas vacunales inadecuadas, los nifos y nifas no
vacunados y que no han pasado la enfermedad por via
natural, tendrian menos posibilidades de entrar en con-
tacto con el virus salvaje y se irian acumulando como
susceptibles, por lo que habria una mayor probabilidad
de infeccion en adultos jovenes, con el consiguiente
aumento de las complicacionesy formas graves, ya que
a estas edades aumentan tanto unas como otras.

La vacunacion universal en la infancia modificaria
la epidemiologia de la varicela, disminuyendo, por un
lado y de manera drastica, el numero de casos. Por otro,
existen modelos matematicos que explican que esta
vacunacion universal podria verse acompanada de un
aumento inicial en la incidencia del herpes zoster, sequi-
da de un descenso posterior. También existen eviden-
cias epidemioldgicas que asocian la circulacion del virus
varicela zoster con la incidencia del herpes zoster. Asi,
la circulacion del virus salvaje permite contactos perio-
dicos con €él, creandose un booster exdgeno y consi-
guientemente un menor riesgo de padecer zoster en
las personas previamente infectadas. Desde esta pers-
pectiva, al disminuir drasticamente con la vacunacion
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universal la circulacion del virus salvaje, se perderia este
booster natural, de manera que al cabo de los afios se
podria incrementar la incidencia de herpes zoster en
adultos mayores que hubiesen pasado la varicela y no
estuvieran vacunados. Ademas, con la vacunacion uni-
versal en la infancia podria producirse un aumento en
el numero de adolescentes susceptibles, por lo que tem-
poralmente se podria tener que unir esta vacunacion,
ala de los preadolescentes de 11-12 afos. Esto permi-
tiria disminuir la proporcion de adultos jovenes sus-
ceptibles, ya que se inmunizaria a los preadolescentes
que llegan a esta edad sin haber pasado la infeccion
por via natural o sin haber sido vacunados. Esta sequn-
da dosis se mantendria hasta que la cohorte de nifios/as
inmunizados/as a los 15 meses, cumplieran los 11-12
afios. Otra posibilidad, dirigida a evitar este posible
aumento en el numero de adolescentes susceptibles,
pero de escasa eficiencia y gran complejidad, consisti-
ria en la realizacion de una inmunizacion masiva al seg-
mento poblacional de adultos jovenes.

La vacunacion a adolescentes susceptibles dismi-
nuiria los ingresos hospitalarios y las complicaciones,
y al no modificarse la circulacion del virus salvaje no
deberia alterarse la incidencia del herpes zoster. Sin
embargo, no se produciria un descenso en el numero
de casos de varicela en la infancia.

De cualquier manera, hay que subrayar la necesi-
dad de vacunar a todas las personas a riesgo que no
hayan pasado la enfermedad y a todos sus contactos
sanos susceptibles, y de incorporar variables de interés
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epidemioldgico a la vigilancia de la varicela, juntoa la
creacion de elementos que posibiliten un mejor cono-
cimiento de la epidemiologia del herpes zoster.
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Enfermedad neumococica

Dra. Isabel Pachon del Amo

Jefa de Servicio de Enfermedades Transmisibles. Direccion
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JUSTIFICACION

La enfermedad neumocdcica abarca un amplio ran-
go de importantes patologias en el hombre desde enfer-
medades comunes del tracto respiratorio superior has-
ta formas graves invasoras, como heumonia, meningitis
o septicemia. El agente etioldgico es el Streptococcus
pneumoniae (neumococo), del cual se han identifica-
do 40 serogrupos que incluyen 90 serotipos diferentes,
muchos de ellos con capacidad potencial para produ-
cir enfermedad invasora, pero s6lo unos pocos pro-
ducen la mayoria de las infecciones neumocdcicas. Se
estima que los 10 serotipos mas frecuentes producen
aproximadamente un 62% de la enfermedad invaso-
ra en todo el mundo. La frecuencia y la prevalencia de
cada serotipo varia en funcion de la edad y el drea geo-
grafica.

Una amplia variedad de trastornos que alteran la
capacidad inmunoldgica del huésped predisponen al
desarrollo de una infeccion neumocacica o se asocian
con un mayor riesgo de presentar formas graves: infec-
cion por VIH, anemias de células falciformes, asplenia
y una gran variedad de procesos cronicos.
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La mayor incidencia de infeccién se detecta en
ninos menores de 2 afnos (siendo maxima entre los 6y
12 meses de edad), disminuyendo de forma gradual
conforme aumenta la edad. La forma clinica mas
comun, en este grupo de edad, es la bacteriemia sin
foco que alcanza entre el 60%-70%; siguen en impor-
tancia la neumonia y la meningitis, si bien éste es el
diagndstico con la mayor tasa de letalidad.

En el ano 2000 se aprobo en Estados Unidos una
vacuna conjugada heptavalente (PVC-7), por la Food
& Drugs Administration (FDA) indicada para enfer-
medad neumocacica invasora en menores de 5 afios.
En el afo 2001 se autorizd dicha vacuna en Europa
por la Agencia Europea del Medicamento (EMEA) con
indicaciones para nifos menores de 2 afos.

SITUACION ACTUAL

La incidencia de enfermedad neumocdcica descri-
ta es menor en Europa que en Estados Unidos, proba-
blemente debido a diferentes practicas a la hora de
obtener hemocultivos. Asi mismo, la distribucion de los
serotipos causantes de enfermedad varia entre zonas
geograficas diferentes, y ello implica el diferente por-
centaje de serogrupos que son cubiertos por la vacu-
na. Asi, Hausdorff describe que en Estados Unidos y
Canada la vacuna cubriria un 88,7% de los serogru-
pos circulantes, en Europa un 74,4%y en Asia un 43,1%.
Estudios en Espafa describen un 68,2% de serogru-
pos cubiertos por la vacuna.
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Existe una gran variabilidad en los diferentes estu-
dios realizados para describir la incidencia de la enfer-
medad que puede ser debida a la existencia de una
variabilidad geografica real en la presentacion de esta
enfermedad o bien a la diferente metodologia en la
realizacion de los estudios o a diferencias en la prac-
tica clinica o en los protocolos de diagnostico. En un
reciente estudio (atin sin publicar) coordinado por el Ins-
tituto de Salud Carlos Il y el Ministerio de Sanidad y
Consumo en 15 Comunidades Autonomas se ha pues-
to de manifiesto esta variabilidad en la incidencia entre
diferentes comunidades. Asi mismo, se ha observado
que la incidencia mas alta se detecta en menores de
1 afo, con mayor frecuencia en meningitis y sepsis,
de peor evolucion, con mas secuelas y mayor morta-
lidad. La incidencia detectada en dicho estudio de
meningitis neumococica, indicador mas fiable para
realizar comparaciones, ha sido de 9,6 por 100.000
habitantes en menores de 2 afios y de 12,02 en meno-
resde 1 afio. En este grupo de menores de 1 afo, otros
estudios realizados en nuestro pais han detectado una
incidencia de meningitis neumococica que varia des-
de un 9,7 en Galiciaa un 22,4 en Pais Vasco y Navarra.
En estudios realizados en otros paises en este mismo
grupo de edad la incidencia detectada oscila entre
9,7 por 100.000 en Alemania, 10 por 100.000 en Esta-
dos Unidos y 19,6 por 100.000 en Inglaterra y Gales.

En la actualidad la vacuna PCV-7 estd incluida en el
calendario de inmunizacion infantil en Estados Unidos,
Canada, Austria y Bélgica. Francia hace una recomen-
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dacion a grupos de riesgo muy amplia, que implica prac-
ticamente, su inclusion en el calendario de inmuniza-
cion infantil. Sélo Canada vacuna conjuntamente con
PCV-7 y la vacuna conjugada antimeningocdcica C.

CARACTERISTICAS DE LA VACUNA

La vacuna comercializada actualmente es una vacu-
na conjugada heptavalente (PCV-7), formada por el
oligosacarido capsular del serotipo 18Cy los polisa-
caridos capsulares de los serotipos 4, 6B, 9V, 14, 19F,
y 23F del S pneumoniae, cada uno conjugado con una
proteina transportadora (variante atoxica de la toxi-
na diftérica - CRM,q4;) y adsorbida a fosfato de alumi-
nio (0,5mg).

No se ha determinado la concentracién minima de
anticuerpos protectora para cada serotipo. Se ha obser-
vado una respuesta significativa de anticuerpos con-
tra todos los serotipos de la vacuna después de tresy
cuatro dosis de vacuna conjugada. Los serotipos 6B y
23F parecen ser poco inmundgenos a pesar de la con-
jugacion, mientras que el 19Fy el 4 inducen unas con-
centraciones de anticuerpos relativamente altas. No
se ha evaluado la persistencia a largo plazo de anti-
cuerpos después de una inmunizacion completa en
bebés y nifios mayores.

El Unico estudio de eficacia frente a la enferme-
dad invasora se realizd en una poblacion multirracial
en el norte de California (Northern California Kaiser
Permanent —NCKP—). La eficacia encontrada para los
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serotipos de la vacuna fue del 94% (ICqysq,, 80-99). La
eficacia frente a neumonia bacteriémica debida a los
serotipos incluidos en la vacuna fue del 87% (ICqsy, 7-
99). La eficacia en la prevencion de otitis media agu-
da (OMA) se evaluo en un estudio finlandés: dicha efi-
cacia, para los serotipos incluidos en la vacuna, fue del
579% (ICqyso,, 41-64).

INDICACIONES, CONTRAINDICACIONES,
PRECAUCIONES Y EFECTOS SECUNDARIOS

La vacuna esta indicada en Espafia para inmuni-
zacion activa contra las enfermedades invasoras (bac-
teriemia, sepsis, meningitis y neumonia bacteriémica)
en nifos entre 2 meses y 2 afios incluidos en los siguien-
tes grupos de riesgo:

— Nifios inmunocompetentes con riesgo de enfer-
medad neumocacica o sus complicaciones, debi-
do a enfermedades cronicas (p. ej. enfermeda-
des cardiovasculares, respiratorias, diabetes
mellitus o pérdida de liquido cefalorraquideo).

— Nifios inmunocomprometidos con riesgo de
enfermedad neumocacica o sus complicacio-
nes (p. ej. asplenia anatomica o funcional, enfer-
medad de Hodgkin, leucemia, linfoma, insufi-
ciencia renal, sindrome nefrdtico, anemia
falciforme o trasplante de 6rganos).

— Nifos con infeccion por VIH, sintomaticos o
asintomaticos.
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La Unica contraindicacion es la hipersensibilidad a
los principios activos 0 a algunos de los excipientes, 0
al toxoide diftérico. La vacuna debera posponerse en
sujetos que padezcan enfermedad febril aguda de gra-
vedad moderada o severa. No debe administrarse a
ninos con trombocitopenia o cualquier trastorno de
la coagulacion.

Se han descrito reacciones locales en un 10-20%
de los receptores de la vacuna, que son mas frecuen-
tes con la cuarta dosis. En un 15-24% se ha descrito fie-
bre > 38 °C en las primeras 48 horas. No se han descrito
reacciones graves. Cuando se administra con vacunas
hexavalentes se ha observado un aumento de reac-
ciones febriles.

PBESENTACION/PAUTAS DE ADMINISTRACION
(VIAY DOSIS)

La vacuna debe ser administrada por inyeccion
intramuscular con la siguiente pauta:

— Entre los 2-6 meses: tres dosis, separadas 2 meses
y una dosis adicional a los 12-15 meses.

— Entre los 7-11 meses: dos dosis separadas 2 meses
y una dosis adicional a los 12-15 meses.

— Entre los 12-24 meses: una dosis.

OTROS ASPECTOS DE SALUD PUBLICA

Diversos estudios realizados tras la comercializacion
de la vacuna en los Estados Unidos muestran un descenso
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importante en la incidencia de enfermedad invasora.
En el estudio de Whitney CG et al, se observa una dis-
minucion global de enfermedad invasora del 69% para
los niflos menores de 2 afos, con un descenso en la inci-
dencia de enfermedad causada por los serotipos con-
tenidos en la vacuna del 78%. Es de destacar, sin embar-
go, que estos estudios han hallado un aumento no
significativo en la incidencia de enfermedad causada
por serotipos no contenidos en la vacuna.

Sobre la posibilidad de proteccion cruzada entre
serotipos del mismo serogrupo (lo que permitiria un
aumento de la cobertura de la vacuna de 7 valencias),
no se han encontrado mas que dos ensayos clinicos
en humanos, uno de ellos realizado con una vacuna
experimental conjugada pentavalente. En ambos se
encuentra una discreta proteccion cruzada entre el 6A
y el 6B basada en el aumento de anticuerpos; sin embar-
go, no se encontro proteccion cruzada entre el 19Ay
el 19F. Los estudios que hablan de proteccion cruza-
da entre estos ultimos serotipos se han realizado en
modelos murinos.

En un estudio reciente de aplicacion de modelos
para estimar el coste-efectividad de la vacuna, realizado
en Inglaterra por Melegaro y Edmunds, sugieren que,
si se excluyen los efectos indirectos de la vacuna (tan-
to de inmunidad de grupo como de reemplazamien-
to de serotipos) el uso de PVC-7 en nifos no esta jus-
tificado economicamente con el actual precio de la
vacuna. Sin embargo, esta conclusion es muy sensible
alas asunciones sobre la carga de enfermedad actual
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y al futuro impacto que la vacunacion puede ejercer
sobre los no vacunados y sobre la distribucion de los
serotipos.

Todos los estudios recomiendan mantener una vigi-
lancia continua de la enfermedad neumocdcica que
permita esclarecer las incognitas existentes sobre los
efectos a largo plazo de la vacunacion en la epide-
miologia de la enfermedad (reemplazamiento de sero-
tipos, posible inmunidad cruzada, etc.).
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EL NINO INMIGRANTE, ACTUALIZACION
DE CALENDARIOS VACUNALES

Cuando hablamos de calendario vacunal nos refe-
rimos a las recomendaciones que establecen el nume-
ro de dosis y la cronologia mas eficaz de administra-
cion de las vacunas sistematicas. Estas vacunas son las
recomendadas para determinados grupos de pobla-
cion en base a unos objetivos epidemiolodgicos de con-
trol, eliminacion o erradicacion de la enfermedad. En
todo el territorio espafiol son 10 las enfermedades
frente a las que se vacuna sistematicamente en el mar-
co del calendario oficial de vacunaciones del Consejo
Interterritorial del Sistema Nacional de Salud; difte-
ria, tétanos, tos ferina, hepatitis B, poliomielitis, saram-
pion, rubéola, parotiditis, enfermedad por Haemophi-
lus influenzae tipo b y enfermedad meningococica por
serogrupo C. La poblacion a la que van dirigidos es la
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infanto-juvenil, de 0-18 afos, si bien puede ser nece-
sario hacer actualizacion de calendario en edades supe-
riores dado el tiempo transcurrido desde que algunas
vacunas estan recomendadas a nivel poblacional.

Las pautas de actuacion que vamos a establecer
para inmigrantes deben ir encaminadas a conseguir
un nivel de proteccion igual que el resto de la pobla-
cion en donde reside el individuo. Por tanto, los calen-
darios de vacunacion para inmigrantes son iguales que
el calendario de vacunacion acelerado para cualquier
poblacion que esté incorrectamente vacunada.

Segun los antecedentes de vacunacion nos pode-
mos encontrar dos situaciones: nifios parcialmente
inmunizados y nifos no inmunizados.

Nifos parcialmente inmunizados

Seria el caso de las personas que presentan carti-
lla de vacunacion. Si bien algunos autores ponen en
duda la validez de estos documentos, sobre todo si
proceden de Asia y paises del Este, parece mas opera-
tivo aceptar que las vacunas que figuran como admi-
nistradas en la cartilla de vacunacion son correctas, al
margen del pais de procedencia y sin entrar en consi-
deraciones sobre conservacion o manipulacion de éstas.
Por el contrario, el testimonio oral de vacunacion no
garantiza la administracion ni posibilita conocer el tipo
de vacuna administrado. lgualmente, la realizacion de
serologia previa no se aconseja, dado que la inmuni-
dad previa no contraindica la administracion de las
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vacunas sistematicas, resulta muy compleja y costosa
para algunas enfermedades y puede suponer la pér-
dida de una oportunidad de vacunacion.

Asi, pues, las dosis de vacuna que figuren en la car-
tilla de vacunacion seran consideradas como validas,
no siendo necesario volver a comenzar el ciclo de vacu-
naciones, independientemente del tiempo transcurri-
do desde la ultima vacuna. En este sentido, no hay un
intervalo maximo entre dos vacunas iguales; es decir,
«dosis puesta, dosis valida». Sin embargo, si hay que
mantener un intervalo minimo entre dosis sucesivas
de un mismo antigenoy se debe respetar la edad mini-
ma a la que se pueden administrar para garantizar pro-
teccion.

Una vez analizada la informacion disponible, ante
un nifo parcialmente vacunado se procederd a admi-
nistrar las dosis de vacuna que le falten por su edad
para cumplir el calendario oficial de vacunaciones
vigente, siguiendo las pautas recomendadas para las
diferentes vacunas en cuanto a: intervalos entre mul-
tiples dosis de un mismo antigeno, intervalos entre
diferentes antigenos y administracion simultanea de
vacunas.

Intervalos entre multiples dosis
de un mismo antigeno

Sibien la efectividad de los calendarios acelerados
no ha sido evaluada en ensayos clinicos, se acepta su
empleo cuando es necesario inmunizar lo antes posi-
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ble. Como regla general, el intervalo minimo entre dos
antigenos iguales es de cuatro semanas, pero esto varia
en funcion del numero de dosis que represente para
la persona. En la tabla siguiente se recogen los inter-
valos minimos y la minima edad recomendada entre las
diferentes dosis de un mismo antigeno considerados
suficientes para garantizar una adecuada proteccion.

Vacuna y niimero

Edad minima

Intervalo minimo

de dosis para dosis indicada | para la siguiente dosis
Hepatitis B
Primera Recién nacido 4 semanas
Segunda 4 semanas 8 semanas
Tercera 6 meses -
DTP/DTPa
Primera 6 semanas 4 semanas
Segunda 10 semanas 4 semanas
Tercera 14 semanas 6 meses
Cuarta 12 meses 6 meses
Quinta 4 afos -
Hib
Primera 6 semanas 4 semanas
Segunda 10 semanas 4 semanas
Tercera 14 semanas 8 semanas
Cuarta 12 meses -
VPI
Primera 6 semanas 4 semanas
Segunda 10 semanas 4 semanas
Tercera 14 semanas 4 semanas
Cuarta 18 semanas -
Meningococo C
Primera 2 meses 4 semanas
Segunda 3 meses 4 semanas
Tercera 4 meses -
Triple virica
Primera 12 meses 4 semanas
Segunda 13 meses -
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Las vacunas no deben ser administradas a un interva-
lo menor ni a una edad inferior a la referida, ya que
pueden ocasionar un nivel de respuesta inmune ina-
decuada, ocasionando fracasos vacunales. Si en la prac-
tica se administra alguna dosis con un intervalo menor
del recomendado o a una edad inferior, esta vacuna
sera considerada no valida y habra que repetirla. La
dosis repetida se administrara contando el intervalo
recomendado a partir de la dosis invalidada y siempre
a la edad apropiada.

Intervalos entre multiples dosis
de diferentes antigenos

En el caso de vacunas diferentes, si no se adminis-
tran conjuntamente, los intervalos de tiempo entre
ellas dependen del tipo de antigeno. Cuando son dos
0 mas antigenos inactivados o antigenos inactivados
y atenuados, se pueden administrar simultaneamen-
te o con cualquier intervalo entre dosis.

La respuesta inmune a un antigeno atenuado pue-
de verse disminuida si se administra durante los 30
dias siguientes a otro antigeno atenuado. Para mini-

Tipos de antigenos Intervalo minimo entre vacunas
2 0 mas antigenos Se pueden administrar simultdneamente
inactivados o con cualquier intervalo entre dosis.
Antigenos inactivados Se pueden administrar simultdneamente
y atenuados 0 con cualquier intervalo entre dosis.
2 0 mas antigenos Se pueden administrar simultdneamente
atenuados parenterales 0 separados al menos 4 semanas.
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mizar este efecto, las vacunas atenuadas parentera-
les que no se administren simultaneamente deben
separarse 4 semanas. Si se administran antes de este
periodo, la sequnda dosis no se considera valida y debe
ser repetida. La dosis repetida se administrard 4 sema-
nas después de la dosis invalidada.

Administracion simultanea de vacunas

Las vacunas del calendario infantil se pueden admi-
nistrar conjuntamente en una misma sesion vacunal;
pero en extremidades diferentes o separadas entre si lo
suficiente para que no se solapen las posibles reaccio-
nes locales (2-3 cm). Las excepciones a esta regla sue-
len venir marcadas en las fichas técnicas de las vacu-
nas, encontrandonos, en ocasiones, limitaciones por
falta de estudios que garanticen una correcta inmu-
nogenicidad y sequridad de la administracion con-
junta.

Otro aspecto es, a nivel practico, cuantos pincha-
zos pueden ser admitidos por los padres o por el indi-
viduo en una misma sesion. El consejo general es, en la
medida de lo posible, administrar el mayor numero de
vacunas tolerable, siguiendo lo autorizado en la ficha
técnica con el fin de alcanzar proteccion lo antes posi-
ble y garantizar una cobertura vacunal mas elevada.

Niflos no inmunizados

En el caso de niflos no inmunizados previamente se
sequiran los CALENDARIOS ACELERADOQS indicados a
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continuacion. Con el fin de simplificar lo mas posible
las pautas de administracion, se elaboran sélo dos calen-
darios de vacunacion diferentes (menores de 7 afos y
mayores de 7 afos) en funcion de la indicacion de admi-
nistracion de vacuna frente a la tos ferina, ya que
actualmente ésta no se aconseja en mayores de 7 ahos
e igualmente la difteria tipo infantil.

Menores de 7 afos
Meses (contados a partir de la primera visita)

0 1 2 4 6 12 18
DTPa DTPa DTPa DTPa DTPa
Hib
VPI VPI VPI VPI
HB HB HB
T. virica T. virica
Meningo C

Mayores de 7 afos
Meses (contados a partir de la primera visita)

0 1 2 4 6
Td Td Td
VPI VPI VPI
HB HB HB
T.virica T.virica
Meningo C

EL NINO VIAJERO

Aunque excederia de los objetivos de esta guia el
desarrollar todas las eventualidades posibles segun las
circunstancias personales del nifio y el destino del via-
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je, todo profesional sanitario debe conocer que en
determinadas ocasiones esta indicada la vacunacion o
la quimioprofilaxis frente a determinadas enfermeda-
des, bien por imperativo legal, mediante vacunacion
obligatoria para acceder al territorio donde determi-
nada enfermedad es endémica, o bien por recomen-
dacion preventiva en aquellos otros casos en que, sin
existir el requisito legal previo, la eficacia de una vacu-
na o de una quimioprofilaxisy su seqguridad hacen de
su utilizacion una herramienta valida con un balance
proteccion/riesgo positivo cuando en la zona visitada
la enfermedad, frente a la cual se pretende proteger,
constituya un riesgo real.

La competencia exclusiva del Estado en materia de
Sanidad Exterior condiciona la dependencia de los
centros dedicados a dar consejo al viajero. Estos cen-
tros, dependientes de las Delegaciones del Gobierno
en las distintas comunidades autdnomas, estan en
condiciones de valorar riesgos e indicar las estrategias
mas oportunas para la proteccion frente a la enfer-
medad en funcion de las caracteristicas de la persona
a proteger y del tipo de viaje y territorio a visitar. Asi,
no es lo mismo un viaje de placer en el que no se vayan
a abandonar las grandes urbes del pais destino, tenien-
do acceso, por tanto, a agua y alimentos en perfectas
condiciones de higiene, que el viaje a zonas del mis-
mo pais, rurales o fuera de los circuitos turisticos, don-
de la sequridad en relacion con las condiciones de
higiene del medio, el agua y los alimentos puedan ser
deficientes.
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En los casos en que sea conveniente adoptar algu-
na medida preventiva, ha de planificarse el viaje con la
suficiente antelacion como para permitir implantar
aquéllay que surta el correspondiente efecto protec-
tor, determinado por las caracteristicas inmunogenas
o quimioprofilacticas del producto a utilizar.

Cualquier profesional puede consultar la pagina web
relacionada, dentro del sitio Web del Ministerio de Sani-
dady Consumo, en la direccion http://www.msc.es/Dise-
no/proteccionSalud/proteccion_todos_ciudadanos.htm,
en ella se puede acceder a la ubicacion de los distintos
centros de vacunacion internacional autorizados, o con-
sultar la situacion sanitaria de los distintos paises, sus
enfermedades endémicasy las recomendaciones gene-
rales y especificas de proteccion.

EL NINO INMUNOCOMPROMETIDO

En el nifo inmunocomprometido, el equilibrio
entre agente infeccioso, ambiente y huésped (el pro-
pio nifo susceptible a la infeccion), se encuentra por
definicion alterado. Esto condiciona la practica vacu-
nal no solo porque el uso de determinadas vacunas
tenga que ser restringido para evitar que en él sean
capaces de producir la enfermedad, incluso exacer-
bada, sino porque, como consecuencia de su inmu-
nodeficiencia, el nifo serd mas susceptible de pade-
cer otras enfermedades frente a las cuales puedan
estar indicadas vacunaciones especificas, en paralelo
con las vacunas que resulten aplicables del calenda-
rio normalmente recomendado.
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Por otro lado, cuando la inmunodeficiencia, tem-
poral o permanente sea resultado de una accion tera-
péutica frente a otra enfermedad (tratamientos corti-
coideos, por ejemplo), determinadas vacunas deberan
ser anticipadas o demoradas convenientemente, bus-
cando en unos casos el maximo de respuesta (vacu-
nando previamente a la instauracion de la accion tera-
péutica si es posible), o manteniendo el periodo
necesario tras la terapia para evitar complicaciones.

Por ultimo, hay que tener en cuenta que en nifos
inmunocomprometidos, las respuestas a determina-
das vacunas para las cuales no exista contraindicacion
formal en su administracion pueden estar disminui-
das, haciendo necesarias dosis de refuerzo afiadidas a
la pauta de vacunacion habitual.

Con caracter general, la actitud sera distinta segun
se trate de vacunas confeccionadas con agentes vivos-
atenuados o el resto:

— Las primeras pueden inducir alteraciones impor-
tantes en personas inmunocomprometidas,
estando, por lo tanto, inicialmente contraindi-
cadas en los sujetos que presentan cualquier
tipo de inmunodeficiencia.

— las constituidas por agentes muertos o inacti-
vados, las anatoxinas y las vacunas polisacari-
dicas, no plantean problemas de tolerancia y
sequridad en el nifio inmunocomprometido,
pudiendo ser administradas siguiendo el calen-
dario vacunal normal.
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Los nifios en tratamiento con inmunosupresores
deben ser vacunados con una antelacion superior en
dos semanas al inicio de la terapia, 0 retrasarse su vacu-
nacion hasta transcurridos tres meses de la finaliza-
cion de la misma. Si durante el tratamiento se admi-
nistrara alguna vacuna, debera considerarse como una
dosis invalida y proceder posteriormente a la revacu-
nacion.

La terapia con esteroides normalmente solo con-
traindica la administracion de vacunas vivas si se apli-
ca por via sistémica, a dosis superiores a 2 mg/kg
peso/dia de prednisona o el equivalente de otros este-
roides, 0 mas de 20 mg/dia para nifios de 10 0 mas kg
de peso, o cuando independientemente de la dosis se
prevé un tratamiento diario, de larga duracion. En estos
casos, el periodo de espera tras la cesacion de la tera-
pia seria de un mes antes de comenzar la vacunacion.

En el nifio con infeccion por VIH, las vacunas de
virus vivos estan contraindicadas, a excepcion de la
vacuna triple virica, que solo lo estaria en inmunode-
presion grave dada la gran mortalidad con que cursa
su padecimiento. La incidencia de infecciones esta
aumentada, maxime cuando su sistema inmune se
destruye antes de que haya adquirido la capacidad de
reaccionar a antigenos polisacaridos. lgualmente, la
capacidad de respuesta a antigenos proteicos que esta
aceptablemente conservada durante el primer afo de
vida, se va a perder mas tarde. Por esta razon, en los
ninos con infeccion VIH, el calendario vacunal debe
completarse rapidamente.
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