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RESUMEN

El material que proponemos contribuira al fortalecimiento de los conocimientos de los estudiantes de las
Ciencias Médicas, asi como a la poblacion en general, por cuanto se encuentra actualizado, de facil comprension,
desarrolla los componentes cognitivos y volitivos, contribuye ademas al fortalecimiento de valores de
patriotismo, sensibilidad, consagracion, responsabilidad; es una herramienta que pueden consultar ante
cualquier duda y en cualquier momento. Cuba se caracteriza por garantizar la prevencion de la salud para lo
cual planifica un conjunto de actividades sanitarias que se realizan tanto por la comunidad, los gobiernos asi
como por el personal sanitario antes de que aparezca una determinada enfermedad entre la que se encuentra el
programa de vacunacion, en este material aparecen las vacunas que en la actualidad se aplican en el pais y otras
que no han sido posible adquirirlas por el bloqueo que durante 57 afios hemos sido victima por lo EEUU de
América. Ademas de vincular las enfermedades que pueden ser evitadas al prevenirlas con la inmunizacion.

Palabras clave: Vacunas, Prevencion, Enfermeras, Atencion primaria, Enfermedades
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Debido a la crisis econdmica, a partir de 1989, se esté llevando a cabo una reforma del sector,

1 INTRODUCCION

en medio de una cierta polémica: si bien el gobierno sostiene que todo cubano tiene acceso a médicos,
enfermeras, especialistas y medicinas, estas ultimas se vieron escasas por los efectos restrictivos en la
disponibilidad de recursos por el bloqueo de EEUU; al promulgarse la Ley Torricelli numerosas firmas
que tradicionalmente habian vendido equipos médicos o sus componentes a Cuba suspendieron sus
operaciones por denegar el Departamento del Tesoro de los [EE.UU.] las licencias de exportacion, por
ser subsidiarias de alguna transnacional norteamericana o por contar los equipos con componentes de
fabricacion de dicho pais. Esto, en parte, provocd una insuficiencia de medicamentos y de materias
primas para la industria farmacéutica, y la no renovacion de equipos médicos. Lo que provocd
inversiones ain mayores en el sector por lo que hoy el pais importa menos del 20% de las medicinas
que consume, y produce varios equipos médicos, el resto lo importa de corporaciones europeas como
Philips, o Siemens.

Entre los productos propios, figuran:

Interferon: es uno de los solo seis paises del mundo que lo producen.

e Factor de crecimiento epidérmico: crema cicatrizante contra las quemaduras.

e Vacuna contra la hepatitis B.

e Vacuna antimeningococica tipo B (unico pais productor).

o  Estreptoquinasa recombinante, un medicamento de accion contra el infarto del miocardio.

e  También se elaboran medicamentos contra los tromboembolismos, problemas en el sistema
inmunitario, hipertension, colesterol y algunas formas de cancer.

e Vacuna Pentavalente: es ademas de Francia el Uinico pais que la produce.

e Citoprot P: medicamento que es capaz de curar las ulceras del pie diabético

e PPG (derivado de la cafia de aziicar) usado para la hipercolesterinemia.

El esfuerzo del gobierno y el pueblo cubano amenazados siempre por el brutal bloqueo, han
hecho que el pais tome algunas alternativas de manera tal que se minimicen las consecuencias y surgen
los consultorios médicos de la familia quienes dentro de sus funciones esta la prevencion y promocion
de la salud del pueblo, es por lo que aparece el programa de inmunizacién a partir del triunfo
revolucionario.

Las vacunas no siempre fueron aceptadas dando lugar a algunas contradicciones; a lo largo de
estos afios han demostrado la efectividad de las mismas.

Existe la llamada controversia de las vacunas esta se refiere a una disputa acerca de la
moralidad, ética, efectividad o seguridad de la vacunacién. La evidencia médica y cientifica muestra
que los beneficios de la prevencion del fallecimiento por enfermedades infecciosas compensan los

raros efectos adversos de la inmunizacion.™M? Desde que la vacunacion empezd a practicarse a finales
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del siglo XVIII, sus oponentes han mantenido que las vacunas no funcionan, que son o pueden ser
peligrosas, que en su lugar deberia hacerse énfasis en la higiene personal, o que las vacunaciones
obligatorias violan derechos individuales o principios religiosos.[*] Desde entonces, campafias contra
la vacunacion han dado como resultado dafios innecesarios y muertes en masa.t!

o Lasvacunas pueden tener efectos secundarios, y el éxito de los programas de inmunizacion
depende de la confianza publica en su seguridad. Las suspicacias respecto a la seguridad
de la inmunizacién frecuentemente siguen el mismo patron: determinados investigadores
sugieren gque alguna alteracion de la salud es un efecto adverso de la vacunacion; se realiza
un anuncio prematuro acerca del efecto adverso; el estudio inicial no es reproducido por
otros grupos; finalmente, se necesitan varios afios para recuperar la confianza publica en la
vacuna.ltl’s

Cuba plantea como politica de salud tres (3) aspectos fundamentales para garantizar una

atencion integral ellos son:

1. Lapromocion de la salud, que es el fomento y defensa de la salud de la poblacion mediante
acciones que inciden sobre los individuos de una comunidad, como por ejemplo las
campafias antitabaco para prevenir el cancer de pulmoén y otras enfermedades asociadas al
tabaco.

2. La proteccidn especifica de la salud como por ejemplo la sanidad ambiental y la higiene
alimentaria. Las actividades de promocion y proteccion de la salud que inciden sobre el
medio ambiente no las ejecuta el personal médico ni de enfermeria, sino otros profesionales
de la salud publica, mientras que la vacunacion si son llevadas a cabo por personal médico
y de enfermeria

3. La quimioprofilaxis, que consiste en la administracion de farmacos para prevenir
enfermedades como por ejemplo la administracion de estrogenos en mujeres menopausicas
para prevenir la osteoporosis.

El pais logra erradicar un grupo de enfermedades que azotaban al pais mediante las campafias

de vacunacién como son:

» Poliomielitis en 1962, Paludismo en 1967, Tétanos neonatal en 1972, Difteria en 1979,
Meningoencefalitis pos-parotiditis en 1989, Sindrome rubéola congénita en 1989,
Sarampion en 1993, Tos ferina en 1994, Rubéola en 1995

Esto demuestra la tenacidad, el arrojo. El humanismo del pueblo cubano bajo la direccion de su

guia indiscutible el Comandante en Jefe Fidel Castro Ruz.
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2 CAPITULO 1
2.1 DEFINICIONES

Inmunizacién: es el proceso de induccion de inmunidad artificial frente a una enfermedau. La
inmunizacion, puede ser de dos tipos:

o Inmunizacion pasiva: Involucra anticuerpos que se producen en el cuerpo de otra persona,
como en el caso de los lactantes que poseen inmunidad pasiva, dado que ellos nacen con
los anticuerpos que les transfiere la madre a través de la placenta. Dichos anticuerpos
desaparecen entre los 6 y 12 meses de edad. Otra forma de obtener la inmunidad pasiva es
con la gammaglobulina, la cual es suministrada por un médico y cuya proteccion es
también temporal.

e Inmunizacion activa: a través de la aplicaciéon de vacunas, preparados antigénicos
atenuados con el fin de generar una respuesta inmunitaria por parte del organismo; para
generar una memoria inmunitaria consistente en la formacion de anticuerpos protectores
contra el antigeno al que se es expuesto.

Inmunidad: estado de resistencia natural o adquirida, que poseen ciertos individuos frente a

determinados agentes patogenos.

Vacunas: son un preparado de antigenos que una vez dentro del organismo provoca la
produccion de anticuerpos y con ello una respuesta de defensa ante microorganismos patdgenos. Esta
respuesta genera, en algunos casos, cierta memoria inmunitaria produciendo inmunidad transitoria
frente al ataque patdgeno correspondiente. La primera vacuna descubierta fue la usada para combatir

la viruela por Edward Jenner en 1796.

3 CAPITULO 11
3.1 GENERALIDADES DE LAS VACUNAS
Las vacunas se clasifican en dos grandes grupos:
e Vacunas vivas atenuadas.
e Vacunas inactivadas.
Existen varios métodos de obtencion:
e Vacunas a virulentas preparadas a partir de formas no peligrosas del microorganismo
patogeno.
e Vacunas prosificadas a partir de organismos muertos o inactivos.
e  Antigenos purificados.

e Vacunas genéticas.
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Las vacunas pueden estar compuestas de bacterias o virus, ya sean vivos o debilitados, que han

sido criados con tal fin. Las vacunas también pueden contener organismos inactivos o productos

purificados provenientes de aquellos primeros. Hay cinco tipos de vacunas:

Inactivadas: microorganismos dafiinos que han sido tratados con productos quimicos o
calor y han perdido su peligro. Este tipo de vacunas activa el sistema inmune pero es
incapaz de reproducirse en el huésped. La inmunidad generada de esta forma es de menor
intensidad y suele durar menos tiempo, por lo que este tipo de vacuna suele requerir mas
dosis. Dado que la respuesta inmune lograda es menor, se utilizan en estas vacunas unas
sustancias denominadas adyuvantes. Estas sustancias estan compuestas por aluminio y
sirven a la vacuna a aumentar la respuesta inmunitaria del organismo. Los compuestos de
aluminio deben inyectarse por via intramuscular profunda ya que pueden producir
irritacion, inflamacion y lesion de tejidos. Ejemplos de este tipo son: la gripe, colera, peste
bubodnica y la hepatitis A.

Vivas atenuadas: microorganismos que han sido cultivados expresamente bajo
condiciones en las cuales pierden o atentian sus propiedades patégenas. Suelen provocar
una respuesta inmunologica més duradera, y son las més usuales en los adultos. Esto se
debe a que el microorganismo no se encuentra inactivado y conserva su estructura. Por eso,
en muchas ocasiones puede provocar la enfermedad en personas inmunodeprimidas. Por
ejemplo: la fiebre amarilla, sarampion o rubéola (también llamada sarampion aleman) y
paperas.

Toxoides: son componentes toxicos inactivados procedentes de microorganismos, en casos
donde esos componentes son los que de verdad provocan la enfermedad, en lugar del propio
microorganismo. Estos componentes se podrian inactivar con formaldehido, por ejemplo.
En este grupo se pueden encontrar el tétanos y la difteria.

Acelulares: consisten en una mezcla de componentes subcelulares purificados del
patogeno contra el que se quiere inmunizar, que normalmente consta de proteinas
antigénicas altamente inmunogénicas y que pueden contener toxoides. Una vacuna de este
tipo se utiliza en la actualidad contra la tos ferina.

Recombinantes de subunidad: se utiliza la tecnologia del ADN recombinante para
introducir el gen codificante para un antigeno altamente inmunogénico en el genoma de un
microorganismo productor (como E. coli 0 S. cerevisiae) con el objetivo de stiper producir
y purificar la proteina antigénica, que sera la base de una vacuna. Estas técnicas de
produccion de vacunas son muy utiles cuando el patdgeno contra el que se quiere inmunizar
es dificil de cultivar in vitro. Un ejemplo caracteristico es la vacuna sub-unitaria contra la

hepatitis B, que estd compuesta solamente por la superficie del virus (superficie formada
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por proteinas). Para obtener esta vacuna, se clon6 el gen S del hepadnavirus causante de la
hepatitis B en S. cerevisiae y se superprodujo y purificd, dando como resultado y vacuna
efectiva (el gen S codifica el antigeno de HBsAg autoensamblable localizado en la
superficie del virus). Un tipo particular de vacunas recombinantes serian las vacunas
comestibles, producidas mediante plantas transgénicas. En estos casos, el transgén
transferido a la planta seria uno codificante para un antigeno de interés, que producira una
respuesta inmune. Para tratarse de una vacuna comestible, la expresion del transgén debe
estar dirigida por un promotor especifico de tejido, que haga que se exprese sélo en
determinados 6rganos comestibles, como las semillas de los cereales o los tubérculos. Las
grandes ventajas de la produccion de vacunas comestibles residen en su bajo coste de
produccion, en que el antigeno puede expresarse en 6rganos en los que sea estable a
temperatura ambiente (como los mencionados anteriormente), lo que eliminaria los costes
de mantener la cadena del frio, y en la posibilidad de expresar de forma simultanea varios
antigenos y adyuvantes en el mismo 6rgano de la planta. Por supuesto, este sistema de
produccion también posee inconvenientes, como el control sobre el nivel de expresion del
antigeno, la homogeneidad de la expresion (ajuste de dosis) o el mantenimiento de la
integridad del antigeno ante sus exposiciones a jugos gastricos e intestinales. Hasta ahora,
los trabajos mas representativos en este tema han tratado sobre la produccion de la vacuna
contra la hepatitis B, dando resultados satisfactorios al inmunizar ratones que comieron

patata en la que se acumuld el antigeno.

La vacuna contra la tuberculosis por ejemplo, es la llamada vacuna BCG (Bacilo de Calmette

y Guerin, que debe su nombre a sus descubridores) se fabrica con bacilos vivos atenuados y por tanto

no es contagiosa de esta enfermedad.

Hoy dia se estan desarrollando y probando nuevos tipos de vacunas:

Polisacaridicas: ciertas bacterias tienen capas externas de polisacaridos que son
minimamente inmunitarios. Poniendo en contacto estas capas externas con proteinas, el
sistema inmunitario puede ser capaz de reconocer el polisacarido como si fuera un antigeno
(un antigeno puede ser una proteina o un polisacarido). De esa manera generamos
anticuerpos contra la bacteria y contra el polisacarido (exopolisacarido, en este caso). Este
proceso es usado en la vacuna Haemophilus influenzae del tipo B (también conocido como
bacilo de Pfeiffer).

Vector recombinante: combinando la fisiologia (cuerpo) de un microorganismo dado y el
ADN (contenido) de otro distinto, la inmunidad puede ser creada contra enfermedades que
tengan complicados procesos de infeccion. Los esfuerzos para crear vacunas contra las

enfermedades infecciosas, asi como inmunoterapias para el céancer, enfermedades
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autoinmunes y alergias han utilizado una variedad de sistemas de expresion heteréloga,
incluyendo vectores virales y bacterianos, asi como construcciones recombinantes de ADN
y ARN. Los vectores mas utilizados en este tipo de vacunas son el virus vaccinia, algunas
bacterias lacticas (no patogénicas) de los géneros Lactobacillus y Lactococcus y variedades
atenuadas de M. tuberculosis y Salmonella typhi (ésta ultima se utiliza mas, dado que se
conoce muy bien y sus efectos patogénicos son mucho mas suaves). Los principales
problemas de este tipo de vacunas son la posibilidad de que la respuesta inmunitaria ante
ellas sea insuficiente para dejar memoria en el sistema inmune y la induccion de la
produccién del antigeno una vez el vector esta dentro del organismo (se estd estudiando el
uso de inductores como la tetraciclina y la aspirina).

e Vacuna de ADN: vacuna de desarrollo reciente, es creada a partir del ADN de un agente
infeccioso. Funciona al insertar ADN de bacterias o virus dentro de células humanas o
animales. Algunas células del sistema inmunitario reconocen la proteina surgida del ADN
extrafo y atacan tanto a la propia proteina como a las células afectadas. Dado que estas
células viven largo tiempo, si el agente patdgeno (el que crea la infeccion) que normalmente
produce esas proteinas es encontrado tras un periodo largo, serdn atacadas
instantaneamente por el sistema inmunitario. Una ventaja de las vacunas ADN es que son
muy faciles de producir y almacenar. Aunque en 2006, este tipo de vacuna era aun
experimental, presenta resultados esperanzadores. Sin embargo no se sabe con seguridad
si ese ADN puede integrarse en algiin cromosoma de las células y producir mutaciones.

Es importante aclarar que, mientras la mayoria de las vacunas son creadas usando componentes

inactivados o atenuados de microorganismos, las vacunas sintéticas estan compuestas en parte o
completamente de péptidos, carbohidratos o antigenos. Estas sintéticas suelen ser consideradas mas

seguras que las primeras.

3.2 TRANSPORTE, DISTRIBUCION Y CONSERVACION

Se denomina cadena de frio al sistema de conservacion estable y controlada (temperatura ideal),
manejo, transporte, y distribucion de las vacunas que permiten conservar su eficacia desde la salida del
laboratorio fabricante hacia el lugar donde se va a efectuar la vacunacion.

Cuenta con tres niveles: Central, Provincial y Municipal

3.2.1 Elementos de la cadena de frio
3.2.1.1 Equipamiento material: Frigorifico
Instalarlo en el lugar adecuado de almacenamiento resguardado de toda fuente de calor, a unos

15 cm de distancia de la pared para permitir que el calorse disperce.
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Conectarlo a la red general, no hacer desviaciones para evitar desconexiones accidentales.

Estar dotado sistemas de alarmas y generadores eléctricos de energia que se activan si se
desconectan accidentalmente el resfrigerador.

Estar dotado de termostato (entre 2 a 8° centigrado)

Instalar un termdémetro detro del refrigerador para verificar temperatura, asi como un
termografo que registra la estabilidad y posibles cambios.

En el comportamiento del refrigerador, colocar bolsas nylon con agua, la que servirdn como
acumulador de frio y en los estantes inferiores, botellas con suero fisiologico que ayudaran a estabilizar
la temperatura interna conformando un sistema de camara fria durante 6-12 horas en caso de averias.

Descongelar periodicamente (el acumulo de escarcha disminuye la capacidad frigorifica)

3.2.2 Recomendaciones de almacenamiento

La total de vacunas, solventes y botellas de agua deben ocupar como maximo la mitad del
espacio disponible en la nevera. Si ocupa un espacio mayor puede no existir la suficiente circulacion
de aire frio para mantener las vacunas a la temperatura adecuada.

No almacenar ningin otro material (alimentos, bebidas etc.) en el frigorifico destinado a
vacunas. El nimero de veces que se abre la puerta para meter o sacar, pone en peligro la estabilidad de
la temperatura interna dentro de la nevera.

No guardar vacunas en la puerta del refrigerdor, al ser un lugar donde la temperatura no se
mantiene estable y es mas elevada. Guardar en los esacios centrales dejando espacio alrededor de las
cajas y evitando que toque la pared de la nevera.

Las vacunas con fechas proximas a caducar, deben colocarse mas accesibles que aquellas con
fecha a caducar a posterior.

Retirar las vacunas vencidas lo antes posible para evitar su uso accidental.

Las vacunas mas sensibles al calor: polio oral, triple viral, sarampion, rubéola, antiburculosis y
fiebre amarilla deben estar situadas en la parte mas fria de la nevera pero nunca en el congelador.

Las vacunas que en su comosicion llevan adyuvantes que contribuyan a formas fisicas de

suspension coloidale nunca deben ser congeladas porque perderian su potencia inmunogénetica.

3.2.3 Transportacion

Los contenedores isotérmicos permiten transportar grandes cantidades de vacunas hacia el lugar
de vacunacion permitiendo conservar el friodurante su transportacion.

Las neversa portatiles se utilizaran cuando hay que transportar vacunas. Se debe procurar un

tiempo minimo de trasportacion y solo abrirlas en circunstancias especificas.
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Para la mejor conservacion de las vacunas se colocaran acumladores de frio teniendo como
precaucion evitar el contacto con los mismos a través de papel carton el cual evita la congelacion de

las vacunas.

3.2.4 El personal de enfermeria es el encargado de:
1. Comprobar el comienzo y final de cada jornada laboral que las temperaturas maximas y
minimas que marca el termometroy registra el termografo se encuentren entre 2 y 8°
centigrado, y registrar la temperatura contatada en la grafica mensual de control de
temperatura. Este control debe realizarse sin pérdida de tiempo para evitar la exposicion
excesiva a la temperatura ambiente.
2. Comprobar que el almacenamiento de la vacuna se realiza de forma adecuada.
3. Comprobar periddicamente el epesor de la capa de hielo del congelador (no debe exceder
de los Smm de espesor).
4. Comprobar la fecha de caducidad de cada lote, retirando aquellos que lo superan.
5. En el momento de recepcion de las vacunas, sobre todo si la distribucion es directa desde
el Iboratorio fabricante. Inspeccionar la tarjeta de control de la temperatura y comprobar
que no hay frascos rotos, congeladod, o con la etiqueta rota o desprendida. También debera

comprobar la cantidad y fecha de caducidad de las vacunas recibidas son adecuadas.

3.2.5 Conservacion de las vacunas

Aperturas de los envases: Los envases multidosis deben ser agotados durante la sesion de
vacunacion. Onviene ajustar los horarios y citasvacunales de modo que el envse puede ser agotado en
la misma jornada laboral. En todo caso el anejo debe hacercon la maxima asepsia para evitar
contaminacion y por un tiempo no superior a las 24 h. las dosis de esos bulbos no utilizados deben ser
desechadas.

Las vacunas liofilizadas reconstituids no aplicada durante 8 horas siguiente a su preparacion,
deberan ser desechadas.Una vez abierto un envase multiple no debe ser expuesto a la luz, ni a
temperatura ambientales. Se debe retomar el envase al frigorifico si la aplicacion de la siguiente dosis
no es inmediata.

Exposicion a la luz: Las vacunas viricas deben preservarse de la luz. Su conservacion y
maniplacion deben ser cuidadosas debido a su inestabilidad ya que sufren pérdidas del 50% de
actividad después de la Sta hora de exposicion a temperatura ambiente.

Temperatura: La ideal de almacenaje es de 2 a 8 ° centigrado. La temperatura interna no debe

exceder de los 10° centigrados
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Un estudio de la OMS demostrd sobre la estabilidad de las vacunas expuestas al calor las
vacunas tetanicas y difteria eran las mas estables, seguidas por la tos ferina asociadas a difteria y
tétanos, después la polio inactivada, la antituberculosis, sarampion y la polio oral.

Las vacunas diftéricas y tétanicas pueden resistir temperaturas tan elevadas como 37°
centigrados durante varios meses, mientras que las vacunas de sarampion liofilizadas reconstituidas no
mantienen su estabilidad por més de unas horas.

Caducida: Sera siempre el tltimo mes indicado en el envase.

3.2.6 Vias de aplicacion de las vacunas
1. Multipuntural
2. Intradérmica
3. Subcutanea
4. Intramuscular

5. Oral

3.3 VACUNAS Y ECONOMIA

La economia es uno de los mayores retos de las vacunas. Muchas de las enfermedades que mas
demandan una vacuna (incluyendo el sida, la malaria o la tuberculosis) estan presentes especialmente
en paises pobres. A pesar de que algunas empresas farmacéuticas y compafiias de biotecnologia han
incentivado el desarrollo de vacunas para estas enfermedades limitadamente (dado que las expectativas
de ingresos son bajas) el numero de vacunas realmente administradas ha aumentado draméaticamente
en las Ultimas décadas, especialmente aquellas suministradas a los nifios en los primeros afios de vida.
Esto quizas se deba mas a medidas gubernamentales que a incentivos econdmicos. La mayoria del
desarrollo de vacunas hasta la fecha se ha debido a impulsos de gobiernos y ONG, agencias
internacionales, universidades...

Muchos investigadores y politicos hacen un llamamiento para unir y motivar dicha industria,
usando mecanismos de presion como los precios, impuestos 0 compromisos empresariales que puedan
asegurar la retribucion a las empresas que exitosamente consigan una vacuna contra el VIH (causante
del sida)..
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4 CAPITULO I

4.1 VACUNAS UTILIZADAS EN LA ACTUALIDAD. ENFERMEDADES CONTRA QUIEN
INMUNIZAN
4.1.1 Vacuna DPT

DPT (o en ocasiones DTP) es una mezcla de tres vacunas que inmunizan contra la difteria,
Bordetella pertussis (la tos ferina) y el tétanos. Los nifios deben recibir 5 dosis de DPT: a los 2 meses
de edad, luego a los 4 meses, a los 6 meses, a los 18 meses (éstas van incluidas en la vacuna llamada
pentavalente), y a los 4-6 afios solamente como DPT

Vacuna DT es la denominacion para la vacuna contra la difteria y el tétanos.

4.1.2 Vacuna contra la difteria

4.1.2.1 Difteria
. La difteria es una enfermedad causada por Corynebacterium diphteriae que se transmite
principalmente por el contacto con una persona enferma o con un portador sano.
Corynebacterium diphteriae produce una toxina llamada exotoxina diftérica que es la

responsable de las manifestaciones de la difteria.

4.1.2.2 Composicion y presentacion de la vacuna contra la difteria

La vacuna contra la difteria se produce por medio del crecimiento de Corynebacterium
diphteriae en un medio liquido para que produzca exotoxina diftérica, que se recupera por medio de
un filtrado y se inactiva con formaldehido para convertir la toxina en toxoide. La presentacion de la
vacuna es el toxoide adsorbido en sales de aluminio y conservado con tiomersal.

» Lavacuna contra la difteria se encuentra con frecuencia en las siguientes presentaciones:

> Bivalente: difteria, tétanos (DT y Td con menor toxina diftérica)

» Trivalente: difteria, tétanos, pertussis (DPT, dTp)
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Existen formas monovalentes y la presentacion junto con otras vacunas. La vacuna contra la
difteria debe conservarse entre + 2°C y + 8°C.

La vacuna DPT o triple bacteriana contiene los toxoides diftérico y tetanico elaborados en
formol, purificados y absorbidos, asi como los inmundgenos derivados de B. pertussis.Hay dos tipos
de vacuna contra pertusis: la vacuna de células enteras (Pw) compuesta por suspensiones de B. pertussis
inactivadas mediante calor, formaldehido, glutaraldehido y adsorbidas en hidroxido o fosfato aluminio,
y la vacuna acelular (Pa) compuesta por fragmentos proteicos de la bacteria.La vacuna contra pertusi
puede contener toxina de pertussis (Td), pertactina (PER), hemaglutinina filamentosa (HAF)y fimbrias
2 y 3 purificadas e inactivadas. Cada 0.5 ml de vacuna DPT puede contener hasta 30 Ul de antigeno
diftérico purificado y adsorbido, 40 - 60 Ul de antigeno tetanico purificado y adsorbido y al menos 4
Ul de B. pertussis. Agente conservador: Timerosal. Adyuvante: hidroxido de aluminio o fosfato de

aluminio.

4.1.2.3 Inmunogenicidad y eficacia

Después de la administracion de un esquema completo de vacunacién, con cuatro dosis en nifios
y tres en adultos, se ha encontrado que el 95% de las personas vacunadas tienen un nivel 6ptimo de
inmunidad frente a la enfermedad. Con el tiempo, los niveles de anticuerpos detectados en sangre

disminuyen, pero pueden encontrarse titulos protectores hasta por 10 afios después de la tltima dosis.

4.1.2.4 Efectos adversos

Las reacciones locales, tales como eritema, induracién y dolor local, son comunes en el sitio de
la inyeccién.Las reacciones sistémicas suelen ser de hipersensibilidad tipo Il (tipo Arthus) y se
presentan sobre todo en personas que han recibido maltiples dosis de recuerdo. Se presenta con una

reaccion local importante. Son poco frecuentes la fiebre y otros datos sistémicos.

4.1.3 Vacuna contra Bordetella pertussis
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La tos ferina es una enfermedad causada por Bordetella pertussis que se transmite por contacto

4.1.3.1 Tos ferina

directo con las secreciones respiratorias de personas enfermas. Es una enfermedad altamente
contagiosa y se ha visto que la fuente mas importante de contagio para los nifios son los adultos no

vacunados o previamente vacunados pero cuya inmunidad ha desaparecido con el tiempo.

4.1.3.2 Composicion y presentacion de la vacuna contra pertussis

Existen principalmente dos tipos de vacunas contra Bordetella pertussis, que son la vacuna de
células enteras y la vacuna acelular. La vacuna de células enteras se abrevia como Pe (Pertussis entera)
0 Pw (Pertussis whole), que es la que va a dar la vacuna DTPw o DTPe. La vacuna acelular se abrevia
como Pa (Pertussis acelular).

La vacuna de células enteras, Pe 0 Pw estd compuesta por suspensiones de Bordetella pertussis
inactivadas mediante calor, formaldehido o glutaraldehido y posteriormente adsorbidas en hidroxido o
fosfato de aluminio.Usualmente, la presentacion es en combinacién con la vacuna contra la difteria y
el tétanos (DPT) aunque puede encontrarse la vacuna contra pertussi combinada con otras vacunas.

La vacuna acelular o Pa estd compuesta por fragmentos proteicos de la bacteria que inducen
una respuesta inmunoldgica. La vacuna puede contener toxina de pertussis (TP), pertactina (PER),
hemaglutinina filamentosa (HAF) y fimbrias 2 y 3, purificado e inactivado.

En Japdn se emplean dos tipos de vacunas acelulares que son la tipo jhu B (Biken) y la tipo T
(Takeda) que difieren en funcién de la proporcién de TP y de HAF. En Estados Unidos y en Europa,
se emplean dos vacunas DPT acelulares que son la Lederle-Takeda y la Conaught-Biken. Se ha
encontrado que la reactogenicidad de las vacunas acelulares empleadas actualmente es mucho menos
a la de las vacunas de células enteras, por lo que se prefieren debido a que tienen menos efectos

secundarios.

4.1.3.3 Inmunogenicidad y eficacia
La eficacia es del 70 al 90% en los primeros 2 a 5 afios después de la aplicacién de la vacuna,
con disminucion de la inmunidad con el tiempo hasta que tras cerca de 12 afios de la administracion de

la Gltima dosis, se pierde la inmunidad frente a Bordetella pertussis.

4.1.3.4 Efectos adversos

Las vacunas de células enteras Pe o Pw se distinguen de las vacunas acelulares o Pa por su alta
tasa de efectos secundarios.

Las vacunas de células enteras suelen tener reacciones leves. Las reacciones locales se

presentan aproximadamente en el 50% de las personas vacunadas, en el sitio de inyeccion. Las méas
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comunes son eritema (1 de cada 3 dosis), tumefaccion (2 de 5 dosis) y dolor (1 de 2 dosis).Las
reacciones sistémicas leves aparecen usualmente entre 4 y 12 horas de la administracion y son auto-
limitadas. Las mas frecuentes son la fiebre (1 de 2 dosis), somnolencia (1 de 3 dosis), irritabilidad (1
de 2 dosis), anorexia, vomitos, tos leve y malestar general.

Las reacciones graves son raras y los datos mas comunes son la aparicion de fiebre de mas de
40°C, llanto por mas de 3 horas (1 de 100 dosis), convulsiones aisladas y episodios hipotdnico-
hiporeactivos (1 en 1750 dosis). Estas manifestaciones no tienen consecuencias a largo plazo.

Se ha demostrado un aumento del riesgo de una enfermedad neurologica aguda en los tres
primeros dias después de la aplicacion de la vacuna contra la tos ferina, con una frecuencia estimada

de entre 0.1 a 3 casos por 100'000 vacunados.

4.1.4 Vacuna contra el tétanos

Clostridium tetani.

4.1.4.1 Tétanos

El agente responsable del tétanos es una bacteria llamada Clostridium tetani. Su habitat normal
es el tracto intestinal humano y de algunos animales, por lo que es frecuente detectar sus esporas en
sitios que pudieran estar contaminados por materia fecal como en la tierra. La infeccion por tétanos se
da por la entrada de la bacteria al organismo, por medio de una herida especialmente si hay necrosis
tisular o algun cuerpo extrafio. La responsable de las manifestaciones del tétanos es la toxina

tétanoespasmina, producida por Clostridium tetani una vez que esta en el organismo al que infecta.

Challenges and Research in Health Sciences: A Multidisciplinary Approach
La enfermeria en la atencion primaria de salud


zim://A/A/html/E/r/i/t/Eritema.html
zim://A/A/html/T/u/m/e/Tumefacci%C3%B3n.html
zim://A/A/html/D/o/l/o/Dolor.html
zim://A/A/html/F/i/e/b/Fiebre.html
zim://A/A/html/S/o/m/n/Somnolencia.html
zim://A/A/html/I/r/r/i/Irritabilidad.html
zim://A/A/html/A/n/o/r/Anorexia_%28s%C3%ADntoma%29.html
zim://A/A/html/V/%C3%B3/m/i/V%C3%B3mito.html
zim://A/A/html/C/o/n/v/Convulsiones.html
zim://A/A/html/C/l/o/s/Clostridium_tetani.html
zim://A/A/html/I/n/t/e/Intestino.html
zim://A/A/html/E/s/p/o/Espora.html
zim://A/A/html/M/a/t/e/Materia_fecal.html
zim://A/A/html/I/n/f/e/Infecci%C3%B3n.html
zim://A/A/html/B/a/c/t/Bacteria.html
zim://A/A/html/C/u/e/r/Cuerpo_extra%C3%B1o.html

\

4.1.4.2 Composicion y presentacion de la vacuna
Es un compuesto proteico obtenido a partir de la toxina tetanica y modificada por el calor y el
formol. Se purifica el toxoide tetanico y se adsorbe en hidroxido o fosfato de aluminio. La vacuna
antitetanica puede tener conservantes como tihomersal.
> La presentacion de la vacuna antitetanica puede ser:
Monovalente: toxoide tetanico aislado (TT)
Bivalente: combinacién de toxoide tetanico con toxoide diftérico (difteria-tétanos (DT) o
tétanos difteria tipo adulto (Td))
Trivalente o DPT: combinacion de toxoide tetanico, diftérico con vacuna contra Bordetella
pertussis (difteria-tétanos-tos ferina (DTPw, DTPay dTpa)
El toxoide tetanico se administra en dosis de 0,5 ml, ya sea en su presentacion monovalente o
en las combinadas. La vacuna antitetanica debe conservarse a temperaturas comprendidas entre + 2°C

y + 8°C, evitando su congelacion. Debe protegerse de la luz.

4.1.4.3 Inmunogenicidad y eficacia

Después de un esquema completo de vacunacion contra el tétanos, cerca del 100% de las
personas desarrollan inmunidad contra la enfermedad. Los niveles de anticuerpos caen con el tiempo,
y en la mayoria de las personas, después de 10 afios de la Ultima dosis, el nivel de anticuerpos contra

la toxina tetanica es minimos.

4.1.4.4 Efectos adversos

La vacuna antitetanica presente usualmente buena tolerancia. Los efectos adversos mas
frecuentes son las reacciones locales que aparecen a las 4 a 8 horas de la inyeccidn. Existe una relacion
entre este tipo de reacciones y el nimero de dosis recibidas. Son raros los efectos sistémicos adversos
como fiebre, cefalea, mialgia, anorexia y vomito.

Se ha descrito el aumento de la viremia en pacientes con VIH con la aplicacion de la vacuna

antitetanica, pero esta es transitoria y no es una contraindicacion para la administracién de la vacuna.

4.2 DISTINTAS PRESENTACIONES

La DPT es una vacuna contra la difteria, tos ferina y tétanos, por lo que se emplea en la
inmunizacién activa contra estas tres enfermedades. La dosis es de 0.5 mL con 30 Lf (unidades de
floculacion) de toxoide diftérico, 25 Lf de toxoide tetanico y el correspondiente a 10 a 10 x 1079 células
de Bordetella pertussis en el caso de la vacuna de células enteras, adsorbidos en gel de sales de

aluminio. Se administra por via intramuscular profunda.
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La vacuna dTpa es una vacuna contra la difteria, tétanos y pertussis que se emplea en Estados
Unidos en adolescentes y adultos para dar las dosis de refuerzo cada 5 a 10 afios, en lugar de la vacuna
Td. Tienen concentraciones reducidas del toxoide diftérico y de pertussis para prevenir reacciones.

La vacuna DT se emplea para la inmunizacion activa contra la difteria y el tétanos. Se emplea
en personas gue tengan contraindicado recibir la vacuna contra pertussis. La dosis es de 0.5 mL con 30
Lf de toxoide diftérico y 25 Lf de toxoide tetanico adsorbido en gel de sales de aluminio. Se administra
por via intramuscular profunda.

La vacuna Td se utiliza para la inmunizacion activa contra la difteria y tétanos. Se emplea en
mayores de siete afios que reciben dosis de refuerzo cada 5 a 10 afios y en mujeres embarazadas. La
dosis es de 0.5 mL con 3-5 Lf de toxoide diftérico y 20 Lf de toxoide tetanico adsorbida en gel de sales

de aluminio. Se administra por via intramuscular profunda.

4.2.1 DPTw y DPTa

Existen principalmente dos tipos de vacunas contra Bordetella pertussis, que son la vacuna de
celulas enteras y la vacuna acelular. La vacuna de células enteras se abrevia como Pe (Pertussis entera)
o Pw (Pertussis whole), que es la que va a dar la vacuna DTPw o DTPe. La vacuna acelular se abrevia
como Pa (Pertussis acelular).

La vacuna de células enteras, Pe o Pw estd compuesta por suspensiones de Bordetella pertussis
inactivadas mediante calor, formaldehido o glutaraldehido y posteriormente adsorbidas en hidréxido o
fosfato de aluminio.La vacuna acelular o Pa estd compuesta por fragmentos proteicos de la bacteria
que inducen una respuesta inmunolégica. La vacuna puede contener toxina de pertussis (TP), pertactina
(PER), hemaglutinina filamentosa (HAF) y fimbrias 2 y 3, purificado e inactivado.

La ventaja de la vacuna acelular es que causa muchos menos efectos secundarios (cerca de un
90% menos), tales como dolor local, eritema y fiebre. Ambas vacunas parecen inducir inmunidad con
la misma eficiencia, pero se acepta que debido a la menos reactogenicidad, la DTPa es mas segura.

En la mayor parte de los paises desarrollados, se ha abandonado la DTP a favor de la DTPa.
Sin embargo, debido a que la DTP es mucho més barata, los paises en vias de desarrollo siguen

empleando la DTP.

4.3 ESQUEMA DE VACUNACION

Se recomienda la inmunizacion universal contra la difteria, tos ferina y tétanos a partir de los
2-3 meses de vida utilizando la vacuna combinada DTP o DTPa. La vacunacion en adultos esta
recomendada en quienes no hayan sido vacunados en la infancia o en individuos en los que hayan
pasado més de 10 afios desde la ultima dosis de refuerzo. Las dosis de refuerzo en el adolescente y
adulto se dan con Td o con dTpa cada 10 afios.
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Se deben dar tres dosis de DTP o DTPa a partir del segundo a tercer mes de vida, con un
intervalo de 4 a 8 semanas, de tal forma que se da aproximadamente a los 2, 4 y 6 meses. Se da una
cuarta dosis a los 15 a 18 meses y una dosis de refuerzo a los 4 a 6 afios de edad. Posteriormente, se
dan dosis de refuerzo con Td o dTpa cada 10 afios.

Si se vacuna a individuos mayores de 7 afios, se dan tres dosis de Td, las dos primeras separadas
por un intervalo de 1-2 meses y la tercera entre los 6 meses y un afio de la segunda dosis. Debe
administrarse una dosis de refuerzo cada 10 afios con Td o dTpa.

4.3.1 México

El esquema de vacunacion en México consiste en la vacunacion a los 2, 4 y 6 meses con DPT
0 DPTa. Se da una cuarta dosis a los 18 meses y una quinta dosis entre los 4 y los 6 afios de edad. Las
dosis de refuerzo se dan cada 10 afios con DPTa, dPTa o Td.

Las vacunas disponibles son de GlaxoSmithKline y Aventis Pasteur. Se comercializan las
formas DPTay en combinacidn con otras vacunas como vacuna contra la poliomielitis IPV para polio,

Hib para Haemophilus influenzae tipo b y HB para hepatitis B.

4.4 REACCIONES ANTE LA VACUNA DPT

Se cree que la mayor parte de las reacciones a la vacuna DPT son provocadas por el componente
de pertussis. Pueden ocurrir reacciones moderadas a la vacuna DPT en el 0.1 a 1% de los pacientes
vacunados, incluyendo llanto por mas de tres horas y fiebre de hasta 40°C.

Las reacciones severas tras la vacunacion con DPT son muy raras e incluyen reacciones
alérgicas severas, crisis convulsivas, disminucion del estado de conciencia e incluso la muerte. Estos
eventos neuroldgicos severos ocurren en cerca de 1 de cada 140'000 dosis de DPT.

En 1994, el Institute of Medicine de la Academia Nacional de Ciencias de los Estados Unidos
reportd que si se manifiestan sintomas de un dafio neurolégico en los primeros 7 dias después de recibir
una dosis de DPT, este dafio podria llegar a ser permanente. EI comité hace énfasis en que no se ha
demostrado que sea una relacion causal, sino simplemente que estos dos hechos estan relacionados.
Esto ocurre en 0 a 10.5 casos por cada millén de dosis de DPT.

Las vacunas de pertussis acelular se consideran mas seguras que las vacunas de célula entera,

por lo que desde 2002, han reemplazado a éstas en Estados Unidos.

4.5 CONTRAINDICACIONES
Debido a que es la vacuna que produce el mayor nimero de reacciones, la vacuna contra
pertussis es quien tiene contraindicaciones mas especificas. Son contraindicaciones absolutas de la

vacuna antipertussis las siguientes:
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- Aparicion de encefalopatia en los 7 primeros dias tras la administracion de la vacuna. Se

- Reacciones anafilacticas agudas.

debe evaluar de forma individual los individuos que hayan presentado otras reacciones
consideradas como graves a la vacuna DPT y a los nifios con enfermedades neurolégicas
progresivas.

La vacuna DPT y sus variantes no deben administrarse en el transcurso del primer afio tras la
primo vacunacioén o aplicacion de una dosis de recuerdo, ya que favorece la aparicién de reacciones de
hipersensibilidad. La DTP puede administrarse de forma simultanea a otras vacunas.

Las inmunodeficiencias congénitas o adquiridas y la administracion de tratamiento
inmunosupresor tal como esteroides, antimetabolitos o radioterapia, pueden disminuir la respuesta
inmunoldgica ante la vacuna. Esto no es como tal una contraindicacién para la vacunacion, pero puede
que el individuo vacunado no desarrolle la inmunidad contra la enfermedad. En el caso de un
tratamiento inmunosupresor que se suspenda a corto plazo, se debe procurar posponer la vacunacion
hasta un mes tras la finalizacidn de éste, para obtener una respuesta inmunoldgica adecuada y garantizar

que el individuo tenga inmunidad contra la enfermedad.

4.6 DIFTERIA

La difteria (del griego d1p0épa, cuero™) es una enfermedad infecciosa aguda epidémica,
debido a la exotoxina proteica producida por Corynebacterium diphtheriae (bacilo de Klebs-Loffler).
Se caracteriza por la aparicion de falsas membranas (pseudomembranas) firmemente adheridas, de
exudado fibrinoso, que se forman principalmente en las superficies mucosas de las vias respiratorias y
digestivas superiores.

La difteria es una enfermedad causada por el efecto de la exotoxina de las cepas toxigénicas de

C. diphtheriae, que usualmente afecta las amigdalas, garganta, nariz, miocardio, fibras nerviosas o piel.

4.6.1 Infeccion

Se trata de una exotoxina de tipo A/B. La subunidad B es reconocida por receptores de
membrana, lo que provoca que la subunidad A entre en la célula mediante prote6lisis. Una vez alli la
subunidad A ADP-ribosila el factor de elongacion eE2F, inutilizando la maquinaria de traduccion. La
subunidad B es exocitada.

Ataca sobre todo a los nifios menores de cinco afios y a adultos mayores de 60 afos. Esta
enfermedad infecciosa provoca, entre otros sintomas, ardor en la garganta al pasar la comida, dificultad
al respirar y/o estados de shock inminente (piel fria, inquietud, fiebre, exudado mucoso grisaceo). Esta

enfermedad puede ser mortal.
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Se transmite a otros por medio del contacto directo por estornudos, garganta, piel, ojos o

4.6.2 Transmision

cualquier otro tipo de secrecion de las personas infectadas.

4.6.3 Manifestaciones clinicas

Existen dos cuadros clasicos de difteria. Una en la nariz y la garganta, y otra en la piel. Los
sintomas principales son el dolor de garganta, un aumento leve de la temperatura corporal y ganglios
linfaticos (nodulos linfaticos) inflamados en el cuello. Ademas, se puede formar una membrana en la
garganta. Las lesiones de la piel pueden ser dolorosas, de aspecto hinchado y enrojecido.
Alternativamente, una persona con difteria puede no presentar absolutamente ningun sintoma.Se
reconocen en menor frecuencia cuadros iniciales de infeccion cutanea, vaginal, de conjuntivas oculares
u oidos.

Los sintomas usualmente aparecen de 3 a 9 dias. Si no aparece antes o después se debe acudir
a un hospital entre 24 a 48 horas después del contagio.

== Tiempo de incubacién ==Las personas no tratadas infectadas con difteria suelen ser
contagiosas durante las primeras dos semanas, y menos frecuentemente mas alla de cuatro. Si son
tratadas con los antibidticos apropiados, el periodo de contagio puede limitarse a menos de cuatro dias.

El recuperarse de la difteria no siempre produce inmunidad duradera.

4.6.4 Vacunacion

El toxoide de la difteria usualmente se combina con el del tétanos (Clostridium tetani) y el de
la tos ferina (Bordetella pertussis) en una sola vacuna triple conocida como DTP. Esta vacuna debe
administrarse a los cuatro afios de edad. Todos deben recibir la combinacion de toxoide tetanico y

difteria (Td) cada 10 afios para mantener la inmunidad a partir de los 12 afios.

4.6.5 Prevencion

La forma mas efectiva de control es la de mantener el més alto nivel de vacunacion en la
comunidad. Otros métodos de control incluyen el pronto tratamiento de casos y mantener un programa
de vigilancia epidemioldgica. Cualquiera que tenga contacto con una persona con difteria debera ser
examinada en busca de la enfermedad, tratada con antibiéticos y, posiblemente, tenga la enfermedad.
También se puede prevenir cuando la persona infectada se cubre la boca con un pafiuelo desechable
cuando va a toser y se lava las manos después de toser. Esta enfermedad es muy contagiosa por lo que

es recomendable vacunarse.
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4.7 VACUNA HIB

La vacuna anti-Haemophilus influenzae tipo b, también llamada vacuna Hib es un
polisacérido usado como vacuna tipo conjugada, es decir, unida a proteinas transportadoras,
desarrollada para la prevencion de la enfermedad contagiosa producida por la bacteria Gram negativa

Haemophilus influenzae serotipo b.

4.7.1 Caracteristicas

La vacuna Hib es una de las mas recientes afiadidas a los esquemas de inmunizacion infantil a
nivel mundial. Por lo general viene en una presentacion con 10-15 pg diluido en solucion fisioldgica
hasta alcanzar una concentracion de 4%. Se administra por via intramuscular.

La vacuna, también etiquetada como PRP-OMP se debe conservar en temperatura refrigerada
entre 2y 8C. No se recomienda usar vacunas combinadas en las dosis iniciales, como la vacuna DPT /

Hib (TriHiBit®), aunque pueden ser administradas como refuerzos, después del esquema primario.

4.7.2 Esquema de inmunizacion

Cerca del 95% de las infecciones por H. influenzae son en nifios menores de 5 afios. La
vacunacion contra Haemophilus influenzae ha disminuido en cerca del 99% la meningitis infantil en
paises desarrollados y, recientemente, en paises en vias de desarrollo en cerca de un 100%.

La vacuna Hib se administra en 3 dosis, a los 2, 4 y 6 meses desde el nacimiento, un total de
0,5 ml por dosis. Cada pais tiene sus indicaciones en relacion a refuerzos después de la segunda o
tercera dosis, por lo general a los 18 meses de edad. La vacuna se indica para nifios por razén de que
la edad de incidencia promedio de la enfermedad esta entre los 15 y 59 meses. En nifios menores de 5

afios sin inmunizacion por Hib previa, por lo general se recomienda administrar una dosis.

4.8 VACUNA ANTITETANICA
4.8.1 Epidemiologia

El tétanos es una enfermedad infecciosa producida por la bacteria Clostridium tetani. En Espafia
la incidencia del tétanos ha ido disminuyendo en los Gltimos afios. No existe inmunidad natural y haber
padecido la enfermedad tampoco confiere proteccion, por lo que a parte de medidas higiénicas, la

inmunizacion, mediante la vacunacion, es la tnica forma de prevencion de la enfermedad.

4.8.2 Composicion de la vacuna

La vacuna es un compuesto proteico que se obtiene de la toxina tetanica y que se modifica con
calor y formaldehido. Posteriormente, para su forma galénica, se utiliza el preparado "adsorbido™
(toxoide tetanico purificado y adsorbido en hidroxido o fosfato de aluminio.Existen diversas
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presentaciones combinadas con otras vacunas, como Haemophilus influenzae, hepatitis B y polio

inactivada para la vacunacion en la infancia.

4.8.3 Indicaciones

Vacunacion universal y sistematica de nifios y adultos, segun calendarios vigentes en cada pais;
haciendo especial hincapié en mayores de 50 afios, ancianos institucionalizados, ambiente rural y
laboral de riesgo, inmigrantes, enfermos de alto riesgo como aquellos que deban recibir cirugia,
personas con diabetes, con el virus del SIDA (VIH), adictos a drogas por via parenteral, que se realicen
tatuajes o piercing.

Durante el embarazo es de gran importancia estar bien vacunada y debe indicarse si no se halla
correctamente vacunada (evitando en lo posible aplicar la vacuna durante el primer trimestre del

embarazo).

4.8.4 Pauta de administracion

La primera vacunacion consiste en administrar 3 dosis de vacuna. Tras la primera dosis, se
administra una segunda separada un minimo de 4 semanas 0 un mes y una tercera dosis a los 6 meses
de la primera (se suele expresar 0, 1,6).

Esto evidencia que no debe reiniciarse el esquema debido a la falta de alguna dosis, debe ser
completado con las dosis faltantes.

4.8.5 Eficacia

La pauta completa (tres dosis) confiere inmunidad en el 99% de los vacunados. Los titulos
protectores disminuyen con el tiempo pero persisten al menos durante 10 afios desde la Gltima dosis,
por lo que es imprescindible asegurar la primovacunacion en adolescentes y adultos asi como la
revacunacion a lo largo de toda la vida.

Siguiendo el esquema de 3 dosis durante la lactancia, un refuerzo en la infancia, uno en la

adolescencia y uno en la edad adulta, la proteccion pude durar de por vida.

4.8.6 Efectos secundarios
o En embarazadas es recomendable no administrar la vacuna durante el primer trimestre de
la gestacion.
e En caso de existir contraindicacion para utilizar la vacuna antidiftérica y antipertusis (Tdp)
debe utilizarse la T aislada.
e Se han detectado reacciones locales en la zona de inoculacion. Son poco frecuentes los

casos de mialgias, fiebre y cefalea.
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Pentavalente. Es una vacuna que combina cinco antigenos. La preparacion contiene bacterias
muertas de Bordetella pertussis, toxoide tetanico y diftérico, antigeno de superficie del virus de la

hepatitis B y polisacarido capsular purificado de Haemophilus influenzae tipo b.

4.8.7 Composicion de la vacuna

Toxoide tetanico: 10 - 20 unidades de floculacion Toxoide diftérico: 10 - 20 unidades de
floculacién Bordetella pertusis: 10 - 15 unidades de opacidad Antigeno de superficie del virus de
Hepatitis B HBs Ag 10 microgramos Polisacarido capsular purificado de Haemophilus influenzae tipo

b 10 microgramos.

4.8.8 Enfermedades que previene la vacuna pentavalente
e Previene contra la difteria, tosferina, tétanos, hepatitis B e infecciones invasivas producidas

por Haemophilus influenzae del tipo b.

4.8.9 Eficacia de la vacuna pentavalente
e Induce la formacion de anticuerpos especificos en aproximadamente dos semanas,
alcanzan el nivel maximo entre la 6a y 8a semanas. Después de tres dosis la eficacia es
cercana al 100 %, para los toxoides tetanico y diftérico, igual o superior al 95 %, para la
fraccion pertusis, del 95 al 98 % para el antigeno de superficie de Hepatitis B y superior al
95 %, para el componente Hib. Atin después de la serie primaria de tres dosis de la vacuna
pentavalente y los refuerzos de DPT a los 2 y 4 a—os de edad, la inmunidad no es vitalicia

para tétanos, y difteria, por lo que se recomienda un refuerzo de la vacuna Tdcada 10 afios.

4.8.10 Indicacion de la vacuna pentavalente
o Se utiliza para la prevencion de la difteria, tosferina, tétanos, hepatitis B e infecciones
invasivas producidas por H. influenzae del tipo b, se recomienda su aplicacion a partir de

los 2 meses de edad.

4.8.11 Efectos adversos
o -Los efectos adversos pueden ser locales y sistémicos. -Los locales se presentan en el 5 a
10 % de los vacunados, ocurren en el transcurso de las 24 a 48 horas posteriores a la
vacunacion y pueden ser: dolor, induracidn, enrojecimiento y calor en el sitio de aplicacion.
e -Los sistémicos se presentan dentro de las 48 horas después de la vacunacion, se han

notificado fiebre en el 40% de los vacunados, en el 5 % llanto persistente e incontrolable
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por mas de tres horas, somnolencia, irritabilidad y malestar general. En menos del 3%

cefalea, convulsiones, calosfrio, mialgias y artralgias.

4.8.12 Dosis e intervalo de aplicacion de la vacuna pentavalente
e -El esquema primario es de tres dosis, con intervalo de dos meses entre cada una. -Debe
aplicarse de manera ideal a los dos, cuatro y seis meses de edad, por via intramuscular
profunda. - Ademads del esquema primario, se requiere la aplicacion de dos dosis de refuerzo

con vacuna DPT a los dos y cuatro afos de edad.

4.8.13 Precauciones se deben tener
e -La inmunogenicidad de la vacuna puede afectarse si la persona se encuentra bajo
tratamiento con inmunosupresores. ‘La vacuna no debe mezclarse con otras vacunas
inyectables excepto el liofilizado de Hib. -La administracion intravenosa puede producir
choque anafilactico. -La administracion intradérmica o subcutanea reduce la respuesta

inmune.

4.8.14 Edad a la que se aplica la vacuna
e Alos 2,4y 6 meses de edad, ademas se aplican dos refuerzos con DPT a los 2 y 4 afios de

edad.Se aplica intramuscular en el muslo.

4.8.15 Recomendaciones
e En caso de que el nifio presente fiebre, €ésta se debe de controlar, descubriendo su cuerpo,
ofreciendo agua, aplicando compresas de agua en su cabeza o bafiarlo con agua tibia hasta

que cese la fiebre. No proporcionar mejoraditos o disprinas junior.

4.8.16 Eficacia de la vacuna
e Con tres dosis se confiere una proteccion para los toxoides diftérico y tetdnico cercana al
100%, para la fraccion pertussis es superior al 80%, para el antigeno de superficie de la

hepatitis B de 95 a 98% y para Hib superior al 95%.

4.8.17 Dosis y via de administracion

e 0.5 ml. intramuscular en cara externa del muslo.
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La vacuna contra la gripe, también conocida como vacuna contra la influenza o vacuna

4.9 VACUNA CONTRA LA GRIPE

antigripal, es una vacuna anual para proteger del virus altamente mutable de la gripe. Precisamente
por su alta mutabilidad la vacuna debe comenzar a desarrollarse mucho antes de saberse la cepa o cepas
concretas mayoritarias el siguiente invierno, de ahi su relativamente baja eficacia La Organizacion
Mundial de la Salud advierte que la vacunacién antigripal es méas eficaz "cuando hay una buena
concordancia entre los virus vactnales y los virus circulantes”, y que "[l]Jos virus de la gripe sufren
cambios constantes”. Existe, por tanto, una Red Mundial de Vigilancia de la Gripe, formada por
Centros Nacionales de Gripe de todo el mundo, cuya aspiracion es detectar los virus gripales circulantes

en seres humanos.

4.9.1 Recomendaciones de vacunacion

Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) «la mayoria de los afectados [por la gripe]
se recuperan en una o dos semanas sin necesidad de recibir tratamiento médico. Sin embargo, en nifios
pequefios, personas de edad avanzada y personas aquejadas de otras afecciones médicas graves, la
infeccion puede conllevar graves complicaciones de la enfermedad subyacente, provocar neumonia o
causar la muerte». Por ello recomienda la vacunacién anual de los siguientes grupos de personas (por
orden de prioridad):

e Quienes viven en residencias asistidas (discapacitados).

e Ancianos.

e Personas con enfermedades cronicas.

e Otros grupos en riesgo: embarazadas, profesionales sanitarios, trabajadores con funciones

sociales esenciales y nifios de 6 meses a 7 afios.

4.9.2 VVacunas comerciales existentes
° FluMlSt

e Fluzone

4.9.3 Eficacia

Una vacuna funciona al exponer un inmunogeno ante el sistema inmune para desatar una
respuesta, 1o que se conoce como inmunizacion. La eficacia de una vacuna se define por la inmunidad
gue aporta una vacuna contra una infeccion y a menudo se mide por medio de la deteccion de
anticuerpos protectores en la sangre.

El desarrollo de inmunidad ante la polio bloquea la transmisién de persona a persona del
poliovirus salvaje, de tal forma que protege tanto a quien recibe la vacuna como a sus contactos. Debido
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a que no hay un estado de portador de largo plazo en individuos inmunocompetentes, los poliovirus no
tienen un reservorio no primate en la naturaleza, y la sobrevida del virus en el ambiente depende
esencialmente de la transmision de persona a persona. Es decir que al interrumpir la transmision del
virus mediante la vacunacion, el virus no sobrevive en el ambiente. Este es el paso mas importante en
la erradicacion de la poliomielitis.

Tras dos dosis de vacuna de virus inactivados o vacuna Salk, al menos el 99% de los individuos
desarrollan anticuerpos contra los 3 serotipos de poliovirus y més del 99% son inmunes ante los
poliovirus con tres dosis.

Una dosis unica de vacuna de virus vivos atenuados o vacuna Sabin produce inmunidad contra
los tres serotipos de poliovirus en el 50% de los individuos. Tres dosis de vacuna de virus atenuados
llevan a la generacién de anticuerpos protectores contra los tres serotipos en mas del 95% de los
individuos.

La inmunidad generada por la OPV probablemente sea de por vida, mientras que la duracion
de la inmunidad generada por la IPV se desconoce aunque se cree que brinda proteccion por varios

anos.

4.9.4 Via de administracion
4.9.4.1 Administracién de vacuna OPV o Sabin.

La ventaja que presenta la vacuna de virus vivos atenuados o vacuna Sabin es principalmente
en relacion a su via de administracion, ya que al vacunar a los individuos por via oral se emula la
infeccion natural por poliovirus salvajes. Esto permite que el virus atenuado proveniente de la vacuna
se replique y genere una respuesta inmunoldgica a nivel intestinal, sin llegar a replicarse de forma
eficiente en el tejido nervioso.

Por la via de administracion de la vacuna Sabin u OPV se logra ademéas una inmunidad de
manada. Los individuos vacunados recientemente liberan virus vivos atenuados en sus heces por
algunos dias después de la inmunizacién. Un miembro de la familia que no esté inmunizado pero que
se exponga a este virus puede desarrollar inmunidad por contacto fecal-oral con las heces del individuo
vacunado. Esto puede ser contraproducente en el caso de pacientes inmunodeficientes, es decir que
tengan alteraciones en el sistema inmunitario que disminuyen su capacidad de respuesta, ya que pueden
presentar reversion del estado de atenuacion, activacion del poliovirus y su replicacion en el organismo
sin una respuesta inmunoldgica que frene la infeccion. Los pacientes inmunodeficientes expuestos al
poliovirus por medio de inmunidad por contacto pueden presentar complicaciones a causa de la vacuna.

Debido a que la vacuna de virus inactivados o vacuna Salk se administra inyectada por via

intramuscular, produce menor inmunidad a nivel intestinal. Por ello, es mas probable que una persona
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que ha recibido una vacuna de virus inactivados o IPV se infecte al contacto con poliovirus salvajes

presentes en el medio ambiente.

4.9.4.2 ;Qué vacuna emplear?

La diferencia en la generacion de las respuestas inmunologicas contra el poliovirus determina
en qué lugares y bajo qué situaciones se emplea cada vacuna.

En regiones en donde todavia existe poliovirus salvaje en el medio ambiente, es decir en los
paises en donde aun no se ha erradicado la poliomielitis, se prefiere la vacuna oral debido a que genera
una mejor respuesta inmunologica contra el poliovirus salvaje y a la facilidad de administracion de
forma masiva en campafias de vacunacion. Una de las principales limitaciones de esta vacuna es que
tiene requerimientos estrictos en cuanto a su transporte y almacenamiento, lo cual representa un
problema en regiones con temperaturas altas o en zonas aisladas. En las campafias de vacunacién en
las que se administra la vacuna oral u OPV, se transportan los viales en una hielera que se debe
mantener a una temperatura de entre 2'y 8 °C. La dosis de OPV es de dos gotas por via oral.

En regiones en donde ya no existe poliovirus salvaje en el medio ambiente, es decir paises en
donde la poliomielitis esta erradicada, se prefiere la vacuna de virus inactivados o IPV. La respuesta
inmunoldgica generada por la IPV es menor a nivel intestinal, por lo que brinda menor proteccion ante
una infeccion natural por poliovirus. Ademas, la administracion de la IPV es inyectada por via
intramuscular lo que la hace méas complicada en campafias de vacunacion masiva. La preferencia de la
IPV por encima de la OPV en los paises sin poliomielitis salvaje se debe a que la vacuna oral u OPV
puede causar complicaciones por la reversion de la atenuacion y activacion del virus. En paises en
donde el riesgo de padecer poliomielitis por poliovirus salvaje, es decir por contagio e infeccion de la
enfermedad y no como complicacién de la vacunacion, es practicamente nulo se prefiere la vacunacion
con virus inactivados o IPV debido a que el riesgo de presentar la enfermedad por la vacunacion es

mayor al riesgo de presentar la enfermedad por infeccion natural.

4.9.5 Polio iatrogénica o inducida por la vacuna

La complicacion mas importante que presenta la vacuna oral, Sabin u OPV es que los virus
atenuados pueden revertir su estado y volverse virulentos. La enfermedad clinica causada por el
poliovirus derivado de la vacuna es indistinguible de la provocada por poliovirus salvajes.

La tasa de poliomielitis paralitica asociada a vacuna varia en funcién de la region, pero se
calcula que se presenta en un caso por cada 750.000 individuos que reciben la vacuna. Es méas probable
que se presente en adultos que en nifios y en sujetos inmunodeficientes, especialmente con alteraciones

de los linfocitos B como agammaglobulinemia primaria o hipogammaglobulinemia ya que hay una
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disminucion del nimero de anticuerpos en la sangre. El riesgo en nifios inmunocomprometidos es cerca
de 7.000 veces mayor que el de nifios sanos.

Se han reportado brotes de poliomielitis por poliovirus derivado de la vacuna en Bielorrusia
(1965-1966), Egipto (1983-1993), La Espafiola (2000-2001), Filipinas (2001), Madagascar (2001
2002) y en Haiti. En el 2006 se report6 un brote en China y se han reportado casos en Camboya (2005-
2006), Birmania (2006-2007), Iran (1995, 2005-2007), Siria, Kuwait y Egipto, mientras que en el norte
de Nigeria hubo 69 reportados en el 2007.

La Organizacion Mundial de la Salud considera que los beneficios de la vacunacion en contra
de la poliomielitis sobrepasan por mucho los riesgos. La poliomielitis iatrogenica no se presenta en la

vacunacion con IPV debido a que estos virus estdn muertos y no vivos pero atenuados.

4.9.6 Esquema de vacunacion

La primera dosis de la vacuna de poliomielitis se da poco tiempo después del nacimiento,
usualmente entre el mes y los dos meses de vida, con una segunda dosis a los 4 meses. La tercera dosis
se da entre los 6 y 18 meses y un refuerzo entre los 4 y los 6 afios.

La vacuna empleada en Estados Unidos es la IPV o Salk ya que se descontinué el uso de la
OPV o Sabin en el 2000. En el 2002, sali6é al mercado Pediarix, una vacuna pentavalente que contiene

5 componentes, es decir la vacuna contra difteria, tétanos, pertussis, hepatitis B y poliomielitis.

4.10 REINO UNIDO

El esquema es el mismo que en Estados Unidos con las dos primeras dosis a los 2 y 4 meses, la
tercera entre los 6 y 18 meses y un refuerzo entre los 4 y los 6 afios. La vacuna empleada es la IPV o
Salk, descontinuandose el uso de la OPV o Sabin en el 2004. Existe una vacuna de poliomielitis en la

gue se combina con las vacunas contra tétanos, difteria, pertussis y Haemophilus influenza tipo b.

4.11 MEXICO

Se aplica la vacuna contra la poliomielitis a los 2, 4 y 6 meses con un refuerzo a los 12 a 18
meses y otro entre los 4 a 6 afios. El esquema de vacunacion en México fue modificado a principios
del 2007 para reemplazar la administracion de OPV o Sabin en el primer afio de vida por IPV o Salk
debido al riesgo de poliomielitis iatrogénica. Se mantiene el uso de OPV para las dosis siguientes ya
que es mas practica la administracion de OPV en campafias de vacunacion masiva.

Las vacunas OPV o Sabin disponibles son de Glasgow Smith Kline y Aventis.Las vacunas IPV
o Salk disponibles son de los mismos laboratorios y tienen una presentacion combinada con otras
vacunas que también se administran en el primer afio de vida, como la vacuna DPT (difteria, tosferina

y tétanos), la vacuna contra Haemophilus influenza b o la vacuna contra Hepatitis B.
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En Cuba por campafias anuales a menores de 1 mes de nacido 3 afios, 11 meses y 29 dias, se

reactiva al mes

4.12 VACUNA CONTRA LA POLIOMIELITIS

En todo el mundo, se emplean dos tipos de vacuna contra la poliomielitis. La primera fue
desarrollada por Jonas Salk, probada por primera vez en 1952 y fue dada a conocer por Salk el 12 de
abril de 1955. La vacuna Salk contra la poliomielitis consiste en una dosis inyectada de poliovirus
inactivados o0 muertos. La segunda vacuna fue una vacuna oral desarrollada por Albert Sabin usando
poliovirus atenuados. Los ensayos clinicos de la vacuna Sabin iniciaron en 1957 y fue autorizada en
1962.

Por medio del uso de las dos vacunas se ha logrado la erradicacion de la poliomielitis en la
mayor parte del mundo y se ha reducido la incidencia mundial de casos de 350.000 casos estimados en
1988 a menos de 2.000 casos en el afio 2006.

4.12.1 Desarrollo de la vacuna contra la poliomielitis

En 1936, Maurice Brodie un asistente de investigacion de la Universidad de Nueva York trato
de producir una vacuna contra la poliomielitis a partir de virus inactivados por formaldehido
procedentes de médula espinal de mono. Sus intentos iniciales fueron limitados por la dificultad de
obtener una cantidad suficiente de virus. Brodie prob6 la vacuna sobre si mismo y en varios de sus
asistentes. Posteriormente le administrd la vacuna a 3'000 nifios, de los cuales muchos desarrollaron
reacciones alérgicas, pero ninguno desarroll6 inmunidad ante la poliomielitis.

John Kollmer, un pat6logo de Philadelphia, afirma haber desarrollado una vacuna en ese mismo
afio, pero que no produjo inmunidad y fue acusada de ser la responsable de un nimero de casos de
poliomielitis, algunos de ellos fatales.

En 1948, un grupo dirigido por John Enders en el Children's Hospital de Boston cultivo
exitosamente poliovirus en tejido humano en el laboratorio. Este logro facilitd la investigacion de la
vacuna contra la poliomielitis y eventualmente permitié el desarrollo de vacunas contra la polio. Enders
y sus colegas, Thomas H. Weller y Frederick C. Robbins, fueron reconocidos por su labor con un
Premio Nobel de Fisiologia 0 Medicina en 1954.

Otros descubrimientos importantes que llevaron al desarrollo de las vacunas contra la polio
fueron:

- la identificacion de tres serotipos de poliovirus (Poliovirus tipo 1 (PV1 o Mahoney), PV2
(Lansing), y PV3 (Leon))
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- laidentificacion de la necesidad de presencia del virus en la sangre para producir paralisis
- la demostracion de que la administracion de anticuerpos bajo la forma de gamaglobulina
protege contra la polio paralitica.

En 1952 y 1953, hubo un brote de entre 58'000 y 350’000 casos de polio en Estados Unidos,
por encima de los usuales 20'000 casos anuales. Durante esta epidemia de polio, los laboratorios
farmacéuticos, tales como los laboratorios Lederle en Nueva York, invirtieron millones de doléres en
encontrar y lanzar al mercado una vacuna.

El virdlogo e inmundlogo polaco Hilary Koprowski, que trabajaba en Lederle, afirma haber
creado en 1950, la primera vacuna contra la poliomielitis que tuvo resultados positivos. Sin embargo,
su vacuna, una vacuna oral de virus vivos atenuados, se encontraba todavia en fases de investigacion
y no iba a estar lista para lanzarse al mercado sino hasta 5 afios después de que la vacuna de Jonas Salk
(una vacuna inyectable de virus muertos) alcanzara el mercado. Las muestras de virus atenuados que
empled Albert Sabin para crear su vacuna oral contra la polio le fueron dadas por Hilary Koprowski.
La vacuna de Koprowski eventualmente se probd, pero los resultados fueron un fracaso. Después de
que el virus atenuado penetraba al organismo, a veces se revertia a un estado virulento. Sin embargo,

entre 1957 y 1960, se hicieron pruebas a gran escala en el Congo con resultados controversiales.

4.12.2 Vacuna Salk de virus inactivados

La primera vacuna contra la poliomielitis que tuvo resultados positivos fue desarrollada en 1952
por Jonas Salk en la Universidad de Pittsburgh.

La vacuna Salk fue autorizada en 1955 y se iniciaron inmediatamente campafias de vacunacion
para nifios. En 1954, se probo la vacuna en la Arsenal Elementary School y en la Watson Home for
Children en Pittsburgh, Pennsylvania. La vacuna Salk se emple6 en una prueba llamada el Francis
Field Trial, encabezado por Thomas Francis. Este ensayo, que fue el experimento médico mas grande
en la historia, inici6é con cerca de 4'000 nifios en la Franklin Sherman Elementary School en McLean,
Virginia y eventualmente involucraria a 1'800'000 nifios en 44 estados de Estados Unidos. Al final del
estudio, cerca de 440'000 nifios recibieron una o0 mas inyecciones de la vacuna, cerca de 210'000 nifios
recibieron un placebo de medio de cultivo no nocivo y 1'200'000 de nifios no recibieron vacuna y
sirvieron como el grupo de control para comparar las tasas de polio en este grupo con las de los nifios
que recibieron las inyecciones. Los resultados fueron anunciados el 12 de abril de 1955 y se determino
que la vacuna Salk habia sido efectiva en un 60 a 70% contra el poliovirus tipo 1, mas de 90% efectiva
contra el poliovirus tipo 2 y 3 y efectiva en un 94% contra el desarrollo de polio bulbar.

Tras una campafia de vacunacion en masa promovida por March of the Dimes, una fundacion
de caridad que en ese momento luchaba contra la paralisis infantil por poliomielitis, el niUmero anual

de casos de polio bajo a 5'600 para 1957. La vacuna Salk fue empleada en Estados Unidos hasta inicios
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de los 1960s. Una vacuna Salk con mayor potencia fue autorizada en Estados Unidos en noviembre de

1987 y es actualmente la vacuna de eleccion en este pais.

4.12.3 Vacuna Sabin de virus vivos atenuados

Poster de 1963 con la mascota estadounidense del sistema de salud publica "Wellbee",
animando al publico a recibir la vacuna Sabin.

Ocho afios después del éxito de Salk, Albert Sabin desarrollé la vacuna oral contra la
poliomielitis u OPV (oral poliovirus vaccine). En 1961, se autorizo la vacuna oral monovalente contra
poliovirus tipo 1y 2 y en 1962, se autorizo la vacuna oral monovalente contra poliovirus tipo3. En
1963, se autorizd la vacuna Sabin trivalente y se convirtio en la vacuna de eleccion en Estados Unidos
y en otros paises del mundo.

4.12.4 Resultados de la vacunacion contra la poliomielitis

Una segunda oleada de campafias de vacunacién masiva con Sabin llevo a una disminucion adn
mayor en el nimero de casos de polio. La vacuna Salk es responsable de una disminucion importante
en el numero de casos de poliomielitis en Estados Unidos, sin embargo la vacuna Sabin fue quien
permiti6 posteriormente la erradicacion de la enfermedad.

Uno de los ultimos casos de poliomielitis paraliticas causadas por transmision endémica del
virus salvaje fue en 1979 en los Estados Unidos, cuando ocurri6 un brote en miembros de la comunidad
Amish en varios estados de la regidn norcentral de este pais.

El dltimo caso endémico de poliomielitis en el continente americano fue en 1991, (el 23-08-
1991 en el Peru por un virus salvaje) por lo que se considera a la enfermedad erradicada de América
desde 1994.

4.13 VACUNA TRIPLE VIRICA

Disminucion de la incidencia de rubéola desde el comienzo del uso de los anticosectivos.

La vacuna triple virica (SPR) es una mezcla de tres componentes virales atenuados,
administrado por una inyeccion para la inmunizacién contra el sarampion, la parotiditis (paperas) y la
rubeola. Por lo general se le administra a nifios y nifias de aproximadamente 1 afio de edad, con un
refuerzo antes de comenzar la edad preescolar, entre los 4 y 5 afios de edad. Es una vacuna usada de
modo rutinario alrededor del mundo. Desde que se introdujo en sus versiones iniciales de los afios
1970, més de 500 millones de dosis se han administrado en mas de 60 paises. Los efectos a largo plazo

y la eficacia de la vacuna contintian siendo estudiados.
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4.13.1 Efectividad

Disminucion de la incidencia de sarampion desde el uso de la vacuna.

Antes de la distribucion mundial de la vacuna contra el sarampion, la incidencia de esta
enfermedad infecciosa era inevitable. En el presente, la incidencia de sarampion ha caido a menos del
1% de las personas menores de edad de 30 paises que usan la vacuna rutinariamente.

Hasta ahora, los beneficios de la vacuna contra el sarampion en términos de prevencion,
discapacidad y muerte han sido bien documentados. En los Estados Unidos se ha estimado que la
vacuna contra el sarampidn ha prevenido unos 52 millones de casos nuevos, 17.400 casos de retraso
mental y unas 5.200 muertes.[J Durante 1994 y 2004, una estrategia dirigida por la Organizacion
Mundial de la Salud y la UNICEF mejorando la cobertura de la vacuna ha prevenido un estimado de
1,4 millones de muertes por sarampion a nivel mundial.

La parotiditis es otra enfermedad viral de la infancia que en un pasado fue muy comun. La
rubéola, por su parte, también ha disminuido desde el uso de la vacuna, en especial en la poblacion de

mujeres embarazadas de alto riesgo, el cual produce defectos congénitos en el recién nacido.

4.13.2 Calendario

La vacuna triple virica contra el sarampion, parotiditis y rubéola se administra por via
subcutanea antes de los 2 afios de vida, por lo general al cumplir un afio de edad. Una segunda dosis
de refuerzo es necesaria para alcanzar niveles satisfactorios de inmunidad e interrumpir la transmision
de los virus. El refuerzo puede ser dado al mes o al cabo de uno o mas afos, de acuerdo a las

regulaciones individuales de cada pais.
4.14 VACUNA SPRV
Se ha propuesto la combinacion de la vacuna triple virica con la vacuna contra la varicela con

el fin de simplificar la administracién de vacunas infantiles.

4.14.1 El sarampién
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El sarampion es una enfermedad infecciosa exantematica como la rubéola y la varicela,
bastante frecuente, especialmente en nifios causada por un virus, especificamente un paramixovirus del
género Morbillivirus. Se caracteriza por tipicas manchas en la piel de color rojo (excemas) (exantema)
asi como fiebre y un estado general debilitado. También puede, en algunos casos de complicaciones,
causar inflamacién en los pulmones y el cerebro que amenazan la vida del paciente.

El sarampion usualmente dura de 4-12 dias, durante los cuales no hay sintomas. Las personas
infectadas permanecen contagiosas desde la aparicion de los primeros sintomas hasta los 3-5 dias
después de la aparicion del sarpullido.

El diagndstico se hace por el cuadro clinico y la deteccidn de anticuerpos en la sangre. No existe
terapia especifica para el tratamiento de la enfermedad, sin embargo, se puede prevenir la enfermedad
mediante la vacunacion. La vacuna triplevirica SPR ha reducido el nimero de infecciones en el pasado.
En la mayoria de los paises, la enfermedad es de declaracion obligatoria a las autoridades de salud
social.

En 1998, la Asamblea Mundial de la Salud establecié el objetivo de la eliminacion del

sarampion indigena de la Region Europea en 2007, para poder certificar su eliminacion antes de 2010.

4.14.2 Etiologia

El ser humano es el Unico huésped del virus del sarampidn, un virus de alrededor de 120-140
nanoémetros con un ARN monocatenario, miembro de la familia de los paramixovirus (género
Morbillivirus).

En la superficie del virus del sarampion se encuentran dos glicoproteinas: la hemaglutinina o
proteina H y la proteina de fusion o proteina F, formando una matriz de proteinas superficiales. Las
proteinas H y F son las proteinas responsables de la fusion del virus con la célula huésped y la inclusién
dentro de éste. Los receptores de la célula humana son el CD150 o SLAM y en menor medida el CD46.
La vacuna produce en el individuo anticuerpos dirigidos contra las proteinas de la superficie del virus
del sarampi6n, en particular, contra la proteina H.!

La OMS ha reportado 23 genotipos o variantes genéticas, agrupados en ocho serotipos (A-H).
La tasa de mutacion de los genomas es comparativamente baja, por lo que las zonas geograficas de
origen viral de la infeccion pueden ser reconstruidas con relativa facilidad. En Europa Central, por
ejemplo, se han localizado los genotipos C2, D6 y D7. Los brotes de sarampion en Suiza y Baviera
2006/2007, por su parte, fueron causadas por el genotipo D5 proveniente de Tailandia o Camboya.
Esto permitid la deteccion de una infeccidn en cadena, de Suiza a Baviera y de alli a Austriay Hanover.
Ademas, por razon que en determinadas regiones geograficas solo hay un serotipo estable, la
combinacion de elementos provenientes de la superficie del patdgeno, permite la fabricacion de una

buena vacuna para la region.
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El virus es muy sensible a factores externos tales como temperaturas elevadas, la radiacion
ultravioleta (luz), y debido a su envoltura virica a muchos desinfectantes como 1% de hipoclorito de
sodio, 70% etanol, glutaraldehido y formaldehido. En el ambiente puede ser infeccioso por solo dos

horas.

4.14.3 Patogenia

La transmision del virus del sarampion ocurre por contacto directo o por gotitas infectadas
provenientes de alguien enfermo, quien permanece infeccioso tres a cinco dias antes de la aparicion de
las erupciones hasta cuatro dias después. El virus penetra en las células epiteliales de la mucosa de las
vias respiratorias altas, como la orofaringe o, con menos frecuencia en la conjuntiva de los ojos. El
virus llega al tejido linfoide y reticuloendotelial local en menos de 48 horas: amigdalas, adenoides,
timo, bazo, etc. y al resto de las vias respiratorias altas, donde se reproduce originando una viremia
inicial asintomatica durante los primeros 4 dias del contagio. Esto es por lo general acompafiado de
una breve aparicion del virus en la sangre. Después de unos 5-7 dias hay una segunda viremia, con la
consiguiente infeccién de la piel y las vias respiratorias. Al décimo dia del contagio se inicia la
respuesta inmune del huésped y la produccion del interferén, que disminuyen progresivamente la
viremia, y aparece la erupcion con el exantema caracteristico y otro sintomas como tos y bronquitis
aguda que definen el periodo exantematico de la enfermedad.

A través de la invasion del virus en los linfocitos T y un aumento de los niveles de sustancias
mensajeras como las citoquinas, en particular, interleucina-4, se instala una debilidad inmune temporal
del cuerpo. Durante esa fase, de aproximadamente cuatro a seis semanas, pueden aparecer infecciones
secundarias.

El organismo se defiende sobre todo con una inmunidad de tipo celular: los linfocitos T
citotoxicos y las células asesinas naturales. Los pacientes con inmunidad reducida, sobre la base de un
debilitamiento de esta parte del sistema inmune, tienen un alto riesgo de infeccion por sarampion grave.
Sin embargo, se ha demostrado que un sistema inmune debilitado, que abarca el area del sistema
inmune humoral y no el celular, no conduce a un mayor riesgo de enfermedad. Con el inicio de las

erupciones, aparecen anticuerpos, primero de la clase IgM y posteriormente de la clase 19G.

4.14.4 Cuadro clinico
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4.14.5 Manchas de Koplik en la mucosa oral de un paciente.

El periodo de incubacién es de aproximadamente 4-12 dias (durante los cuales no hay
sintomas). El primer sintoma suele ser la aparicion de fiebre alta, por lo menos tres dias, tos, coriza
(nariz moqueante) y conjuntivitis (ojos rojos). La fiebre puede alcanzar los 40 °C (104 F). Las manchas
de Koplik que aparecen dentro de la boca son patognomonicas (su aparicion diagnostica la enfermedad)
pero son efimeras, desapareciendo en unas 24 horas de haber aparecido.

Otro sintoma es la Exantema que aparece tres o cuatro dias después de comenzar la fiebre, es
una erupcién cutanea de color rojizo que desaparece al presionar con el dedo. El caracteristico
exantema del sarampidn es descrito como una erupcion generalizada, maculopapular, que comienza 2-
3 dias después de la aparicion de la fiebre y de la sintomatologia catarral. Aparecen primero detras de
las orejas, se extiende luego progresivamente a la frente, mejillas, cuello, pecho, espalda, extremidades
superiores, abdomen y, por ultimo, a las extremidades inferiores, por lo que se dice que el brote sigue
una direccion de cabeza a pies, con discreto picor. Al tercer dia, el brote palidece; al cuarto, se vuelve
de color pardusco, ya no se borra con la presion y la piel tiende a descamarse; desaparecer en el mismo
orden que aparecié. Por esa razon se suele decir que el sarpullido se "mancha", cambiando de color de
rojo a café oscuro, antes de desaparecer.

La erupcion y la fiebre desaparecen gradualmente durante el séptimo y décimo dia,
desapareciendo los ultimos rastros de las erupciones generalmente a los 14 dias, con descamacion
ostensible.

4.14.6 Diagnostico y tratamiento

El diagnostico clinico de sarampion requiere una historia de fiebre por al menos de tres dias
consecutivos con al menos uno de los otros tres sintomas. La observacion de las "Manchas de Koplik™
es también un diagndstico de sarampién.

Alternativamente, el diagnostico del sarampidn por via de laboratorio se puede hacer mediante
la confirmacion de anticuerpos para el sarampion IgM, o el aislamiento del RNA del virus del

sarampion desde especimenes respiratorios. En casos de infeccion de sarampidn después de una falla
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de la vacuna secundaria, los anticuerpos IgM podrian no estar presentes. En esos casos la confirmacion
seroldgica puede ser hecha mostrando aumentos en el anticuerpo IgG por Inmunoensayo enzimatico o
fijacion de complemento.

Contacto positivo con otros pacientes que se sabe tienen sarampion aumenta la evidencia
epidemioldgica al diagnostico.

No hay un tratamiento especifico o terapia antiviral para el sarampion sin complicaciones. La
mayor parte de los pacientes con sarampion sin complicaciones se recuperaran con descanso y
tratamiento de ayuda.

Algunos pacientes desarrollaran neumonia como una secuela al sarampion. Histolégicamente,
una célula Unica puede encontrarse en la region paracortica de los nddulos linfaticos hiperplasticos en
pacientes afectados con su condicion. Esta célula, conocida como la célula Warthin-Finkeldey, es una
gigante multinucle6tica con citoplasma eosinofilico e inclusiones nucleares.Aquellas personas que
hayan tenido una infeccion de sarampién activa o que hayan sido vacunados contra la enfermedad

tienen inmunidad contra dicha afeccion.

4.14.7 Transmision

El sarampidn es un patdgeno de transmision aérea altamente contagioso, el cual se propaga
primordialmente a través del sistema respiratorio. El virus es transmitido en secreciones respiratorias,
y puede ser pasado de persona a persona Vvia gotitas de Fluge que contienen particulas del virus, como
las producidas por un paciente con tos. Una vez que la transmision ocurre, el virus infecta las células
epiteliales de su nuevo huésped, y pueden replicarse en el tracto urinario, el sistema linfatico, la

conjuntiva, los vasos sanguineos y el sistema nervioso central.

4.14.8 Complicaciones
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Las complicaciones con el sarampion son relativamente comunes, que van desde la habitual y

4.14.9 Células infectadas por el virus del sarampion.

poco grave diarrea, a la neumonia, encefalitis, ulceracion cérnea que llevan a abrasion cornea.®! Las
complicaciones son generalmente mas severas en los adultos que se contagian por el virus.

El porcentaje de aproximadamente una muerte por cada mil casos. En los paises en desarrollo
con altos grados de malnutricion y servicios sanitarios pobres, donde el sarampion es mas comun, la
cantidad de fatalidades es de un 10% aproximadamente. En pacientes immunodeprimidos, el grado de
fatalidad es de aproximadamente un 30%.

Una compliacion rara, pero de extrema gravedad es la denominada Panencefalitis Esclerosante
Subaguda (PEES) cuya incidencia es de 7/1000 casos de sarampion, aunque en paises desarrollados es
minima y se diagnostican muy pocos casos al afio. Suele aparecer unos 7 afios después del sarampidon
y es mas prevalente en nifios que se afectaron por primariamente antes de los 2 afios. Ocurre cuando
un virus defectivo, es decir cuya sintesis de proteina M esta disminuida, sobrevive en las células del
cerebro y actia como virus lento. Sus sintomas son, cambios de personalidad, cambios del

comportamiento y la memoria, seguidos de contracciones bruscas fasciculadas, asi como ceguera.

4.14.10 Inmunizacion y salud publica

El sarampion es una enfermedad infecciosa significativa porque, aunque la tasa de
complicaciones no es alta, la enfermedad en si misma es tan infecciosa que el gran nimero de personas
que sufririan complicaciones en un brote entre las personas no-inmunes saturarian rapidamente los
recursos hospitalarios disponibles. Si las tasas de vacunacidn caen, el nimero de personas no-inmunes
en una comunidad aumentan, por tanto, el riesgo de un brote de sarampién aumenta...

En los paises desarrollados, la mayor parte de los nifios estan inmunizados contra el sarampién
a la edad de 18 meses, generalmente como parte de la vacuna triplevirica SPR (sarampion, paperas y
rubéola). La vacunacion no se aplica antes ya que los nifios menores de 18 meses retienen
inmunoglobulinas anti-sarampidnicas (anticuerpos) trasmitidos de la madre durante el embarazo. Un
refuerzo de la vacuna se debe recibir entre los cuatro y los cinco afios. Las tasas de vacunacion han
sido suficientemente altas para hacer al sarampion relativamente poco comdn. Incluso un solo caso en
un dormitorio universitario, o escenario similar, genera un programa local de vacunacion, en caso de
que cualquiera de las personas expuestas no sean inmunes.

Las poblaciones no vacunadas enfrentan el riesgo constante de la enfermedad. Después de que
las tasas de vacunacion bajaron en el norte de Nigeria a principios de los afios 2000 debido a objeciones
politicas y religiosas, el nimero de casos aumento significativamente, y cientos de nifios murieron. En
2005 un brote de sarampidn en Indiana fue atribuido a nifios cuyos padres se negaron a la vacunacion.

A principio de los afios 2000, la controversia de la vacuna SPR en el Reino Unido con referencia a un
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lazo potencial entre la vacuna combinada SPR y el autismo provoco un regreso de las "fiestas de
sarampion”, en las que los padres infectan a los nifios con sarampion de manera deliberada para reforzar
la inmunidad del nifio sin una inyeccion. Esta practica presenta muchos riesgos a la salud del nifio, y
ha sido desaconsejado por las autoridades de salud publica. Evidencia cientifica no provee apoyo para
la hipotesis de que la SPR sea una causa del autismo. Tasas decayentes de inmunizacion en el Reino
Unido son la causa probable de un aumento significativo en los casos de sarampion, presentando un
aumento constante en el nimero de casos.

De acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), el sarampion es la primera causa
de muerte infantil prevenible por vacunacion.

A nivel mundial, la tasa de mortalidad ha sido significativamente reducido por los signatarios
de la Iniciativa Sarampion: la Cruz Roja Americana, los Centros para el Control y Prevencion de
Enfermedades de los Estados Unidos (CDC), la Fundacién de las Naciones Unidas, UNICEF y la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS). Globalmente, las muertes por sarampion han bajado en
60%, desde unas estimadas 873.000 muertes en 1999 hasta 345.000 en el 2005. Africa ha tenido el
mayor éxito entre todos, con las muestes anuales por sarampion cayendo en 75% en sélo 5 afios, desde
unas 506.000 hasta unas 126.000.

El comunicado de prensa lanzado en conjunto por la Iniciativa Sarampion arroja luz sobre otro
beneficio de la lucha contra el sarampion: "Las camparfias de vacunacién contra el sarampidn estan
contribuyendo a la reduccion de las muertes infantiles por otras causas. Se han convertido un canal
para la entrega de otros implementos salvavidas, tales como redes para las camas para proteger contra
la malaria, medicina desparasitante y suplementos de vitamina A. Combinar la inmunizacion contra el
sarampion con otros suplementos de salud es una contribucion al logro del Objetivo del Milenio #4:
una reduccion de dos tercios en las muertes infantiles entre 1990 y 2015."

Una vez contraida y curada la enfermedad, el cuerpo adquiere inmunidad permanente.

4.14.11 Erradicaciéon mundial

En 2007, Japon se ha convertido en un nido para el sarampidn. Japon ha sufrido de un nimero
récord de casos, y un nimero de universidades y otras instituciones en el pais han cerrado en un intento
de contener el brote.

En los afios 1990, los gobiernos americanos, junto con la Organizacion Panamericana de la
Salud, lanzaron un plan para erradicar las tres enfermedades para los que sirve la SPR - sarampion,
paperas y rubéola - de la region.

El sarampion endémico ha sido eliminado de Norte, Centro y Sudamérica; el ultimo caso

endémico en la region fue reportado el 12 de noviembre de 2002.
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De cualquier manera, los brotes siguen ocurriendo tras la importacion de virus de sarampion de
otras regiones mundiales. Por ejemplo, en junio de 2006, hubo un brote en Boston que resulto de un
residente que habia viajado a India. En el 2005, hubo otro brote en una poblacion no-inmunizada de
Indiana e Illinois, transmitida por una nifia de Indiana que visitd Rumania sin haber sido vacunada. En
Michigan, en el otofio de 2007, un caso confirmado de sarampidn ocurrié en una nifia que habia sido
vacunada y que aparentemente lo contrajo en el exterior. Hubo por lo menos otros 6 casos en los que
se sospecho su presencia, todos entre nifios que habian sido vacunados.

En agosto del afio 2010, se reportaron casos de sarampion en Argentina, en la provincia de
Buenos Aires y la Ciudad Autonoma de Buenos Aires, los cuales se presumen que fueron contagiados
por personas que asistieron a la Copa Mundial de fatbol de Sudéafrica 2010.

En agosto y septiembre de 2011, se confirmaron 7 casos en Barranquilla, Colombia, luego de
muchos afios sin aparecer brotes de la enfermedad. el gobierno colombiano inicio un plan de
vacunacion de 8 millones de dosis en las principales ciudades de la costa y Bogota. Segun declaraciones
del gobierno se debio al transito de extranjeros en consecuencia de la Copa Mundial sub 20 de la fifa
Colombia 2011.

Aunque las organizaciones mas pequefias han propuesto una erradicacion global del sarampion,
paperas y rubéola,’"1 aln no hay planes serios, al menos, hasta la erradicacion mundial de la

poliomielitis.

4.15 RUBEOLA

La rubéola o rubeola es una enfermedad infecciosa de poca gravedad (generalmente afecta a
los nifios) causada por el virus de la rubéola; un virus de ARN perteneciente al género Rubivirus de la
Familia Togaviridae. Solo al ser contraida por la madre durante el embarazo, supone una grave
amenaza para el feto; con abortos espontaneos en el 20% de los casos. Se caracteriza por una erupcion

en la piel, la inflamacidn de las glandulas y, especialmente en los adultos, dolores en las articulaciones.
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Por lo general la erupcion en la piel dura unos tres dias y puede presentarse acompafada de una ligera

fiebre. Hasta la mitad de las personas afectadas no presenta ningln sintoma en absoluto.

4.15.1 Epidemiologia

4.15.2 Imagen del virus de la rubéola al microscopio electronico
El ultimo brote epidémico sucedié durante los afos 1964 y 1965, en estos afios nacieron mas
de 20.000 nifios con defectos congénitos. En este brote epidémico se dieron al menos 10.000 abortos

y numerosos partos de fetos sin vida solo en los Estados Unidos.

4.15.3 Etiologia

La enfermedad es causada por el virus de la rubéola, un togavirus que se desarrolla en una sola
cadena gendmica de ARN. El virus es transmitido por via respiratoria y se replica en la nasofaringe y
en los nddulos linfaticos. El virus aparece en la sangre a los 5 0 7 dias después del contagio y se dispersa
por todo el cuerpo. Ademas es capaz de cruzar la placenta e infectar al feto cuando se esta desarrollando

y detener la multiplicacién celular de las células del feto provocandole la muerte.

4.15.4 Patogenia

Se transmite entre personas a través de estornudos, tos o el contacto con superficies
contaminadas (pafiuelos, vasos, 0 manos). La posibilidad de que una persona no vacunada adquiera la
enfermedad si convive con alguien que la tiene es del 90%. Cuando el virus se introduce en el
organismo, pasa a la sangre atacando a los glébulos blancos, que a su vez transmiten la infeccion a las
vias respiratorias, la piel y otros 6rganos. Una vez que se padece la enfermedad, el paciente adquiere
inmunidad permanente, por lo que no vuelve a ser atacado por el virus.

El periodo de incubacion de la enfermedad (tiempo que transcurre desde que entra en contacto
con una persona enferma hasta que comienzan a desarrollarse los sintomas) suele oscilar entre dos y

tres semanas. A su vez, una persona infectada por el virus de la rubéola puede transmitir la enfermedad
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a otras personas dos dias antes de que los sintomas se muestren, no desapareciendo el riesgo de contagio

hasta una semana después de la aparicion de los signos de la enfermedad.

4.15.5 Cuadro clinico

4.15.6 Piel mostrando signos mas suaves de rubéola

La rubéola se caracteriza por la aparicion de pequefias erupciones en la piel de un color rosaceo
que se inician en la cabeza y progresan hacia los pies, haciéndose mas intensa en el tronco, que en
algunos pacientes puede producir picazon y suelen desaparecer en pocos dias.

Las erupciones suelen mostrarse uno o dos dias después del contagio. Junto a las manchas
rojizas, los sintomas de la rubéola son bastante similares a los de un sindrome gripal, con malestar
general, fiebre poco intensa, enrojecimiento de los o0jos, dolor de garganta (faringitis) e inflamacion
dolorosa de ganglios alrededor de la nuca y en la regién posterior de las orejas; conjuntivitis.

Mientras que en los nifios la rubéola suele revestir escasa gravedad, acompafiandose algunas
veces de otitis (infecciones de oidos), es mas frecuente la complicacion de la enfermedad entre los
adultos que la padecen, que pueden sufrir otras patologias mas graves provocadas por bacterias, como
neumonia o encefalitis (en uno de cada 1000 casos). Esta Ultima consiste en una infeccion que afecta
al cerebro y conlleva un riesgo inmediato de coma, retraso mental a largo plazo, epilepsia e incluso
muerte del paciente.

Los sintomas incluyen:

e adenopatias (ganglios inflamados) por lapsos de hasta una semana

o fiebre (que rara vez excede los 38 °C 6 100,4 °F)

e irritacion (usualmente en el area de la cara, aunque también se extiende al tronco y

extremidades. Tiene la apariencia de manchas rosadas debajo de la piel. Las manchas se
manifiestan en el primer o tercer dia de la enfermedad, pero desaparece al cabo de unos

dias, sin dejar dafos permanentes)
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e lasefial de Forchheimer ocurre en el 20% de los casos, y se caracteriza por vesiculas rojas
pequeiias en el paladar

e piel reseca

o inflamacioén de los ojos

e congestion nasal

e dolor e inflamacion en las articulaciones

e dolor en los testiculos

e pérdida de apetito

e dolor de cabeza

4.15.6.1 Diagndstico

El diagnostico de la rubéola es dificil ya que las erupciones en la piel suelen ser poco intensas
y de escasa duracion. No obstante, se puede conocer mediante un analisis de sangre (serologia) si la
persona ya ha padecido la enfermedad y por tanto es inmune. Uno de los principales exdmenes de
laboratorio que se realizan son IgM e 1gG; y la prueba del hemogramay células E positivas.

4.15.6.2 Tratamiento

No existe un tratamiento especifico para la rubéola. La actuacion de los especialistas durante la
enfermedad suele centrarse en el control de los sintomas y va dirigida a mitigar la fiebre y el malestar
general, como si se tratara de un proceso gripal. Se recomienda reposo Yy el aislamiento del paciente
para evitar nuevos contagios. Hay que acudir al pediatra si el nifio con rubéola respira con dificultad o
la tos dura mas de cuatro o cinco dias. Se administran antibidticos en caso de infecciones bacterianas
(otitis 0 neumonia).

Normalmente, los sintomas son tratados con paracetamol hasta que la enfermedad termina por

desaparecer. Sin embargo, no hay tratamientos disponibles para la rubéola congénita.

4.15.6.3 Rubéola congénita

Los problemas mas graves asociados a la rubéola suelen presentarse en mujeres embarazadas
que contraen la enfermedad en las 20 primeras semanas de embarazo o en los meses anteriores a la
gestacion. En estos casos existe un alto riesgo de que el embrion se contagie y desarrolle el "Sindrome
de rubéola congénita”, que puede provocar la aparicion de defectos congénitos en el nifio, tales como
pérdida de vision y ceguera, pérdida de audicion, patologias cardiacas, discapacidad cognitiva y
paralisis cerebral o dificultades a la hora de empezar a caminar.

Posterior a las 20 semanas de embarazo, al encontrarse el feto practicamente desarrollado, los

riesgos anteriores de malformaciones son casi nulos.
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Los bebés con este sindrome pueden presentar bajo peso al nacer, diarrea, neumonia y
meningitis. Las primeras 8 semanas de gestacion son las mas susceptibles para el embrién, con mayor
probabilidad de defectos congénitos, ya que es una época muy importante del desarrollo prenatal, con
numerosos Grganos y sistemas en plena formacion, que pueden verse dafiados por el virus.

Los especialistas recomiendan que las mujeres en edad féertil estén inmunizadas contra la
enfermedad para evitar el "Sindrome de rubéola congeénita”, o someterse a un analisis antes del
embarazo con el fin de detectar la presencia de anticuerpos (defensas) contra la rubéola. La vacuna no
se debe administrar durante el embarazo ni en los tres meses anteriores a la concepcion y las mujeres

embarazadas deben mantenerse alejadas de personas con rubéola.

4.15.6.4 Prevencion

La vacuna triple virica (MMR), que protege frente a la rubéola, el sarampion y las paperas, se
muestra eficaz y segura en casi la totalidad de las personas a las que se les administra. La cantidad de
casos ha disminuido desde que se desarrollé una vacuna en 1969, pero la disminucién de la cantidad
de personas que tomaron la vacuna MMR (por ejemplo, en paises como el Reino Unido), dan lugar a
un posible aumento en la incidencia de la enfermedad. Es una vacuna combinada que se recomienda
en la nifiez. Es aconsejable administrar la primera dosis cuando el nifio cumple 15 meses, en alguno
paises se inicia la inmunizacion a los 12 meses de edad, aunque en algunos casos no proporciona la
inmunidad adecuada, por lo que se suele facilitar una segunda dosis antes de la escolarizacién (entre
los cuatro y los seis afios) o antes de la adolescencia (entre los once y los trece afios). En cualquier
caso, también se recomienda la vacunacién en personas adultas que no recibieron la inmunizacion
durante la infancia.

En la mayoria de los paises occidentales, casi la totalidad de la poblacion est& vacunada contra
la rubéola, tomando la primera dosis a los 12-15 meses de edad. Un refuerzo, que no es necesario en
el caso concreto de la rubeola pero si de los otros dos componentes de la vacuna, se requiere antes de
que el nifio cumpla 13 afios. La vacuna provee de proteccion a lo largo de toda la vida, y entre sus

efectos secundarios, se puede mencionar una artritis transitoria.

4.16 PAROTIDITIS
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Parotiditis, popularmente denominada como paperas, es una enfermedad contagiosa que
puede ser aguda o crénica, localizado fundamentalmente en una o0 ambas glandulas parotidas, que son
glandulas salivales mayores ubicados detras de las ramas ascendentes de la mandibula. Es causado por
un virus de los Paramyxoviridae, causando una enfermedad clasicamente de los nifios y adolescentes,
aunque puede también causar infecciones en adultos sensibles.™™ Por lo general, la enfermedad produce
inmunidad de por vida, por lo que puede ser prevenida por la administracion de una vacuna, la vacuna
triple virica (SPR).

La parotiditis puede afectar a otras glandulas del cuerpo, el sistema nervioso central y los
testiculos. Las complicaciones mas frecuentes son la meningitis y la inflamacion testicular que puede
llevar a la infertilidad. El tratamiento consiste en el alivio de los sintomas.

Una epidemia de parotiditis ocurrida en la isla de Tasos es descrita en la obra Epidemias, de

Hipdcrates, escrita aproximadamente entre los afios 475 y 466 a. C.

4.16.1 Epidemiologia

Es una enfermedad viral poliglandular, comin en la infancia, pero no exenta de presentarse en
la edad adulta, en cuyo caso se caracteriza por producir inflamacion de las glandulas parétidas
(principalmente, aunque afecta otras glandulas del cuerpo). Antes de la introduccién de la vacunacion
universal, la parotiditis era una enfermedad que una vez fue endémica en todo el mundo, afectaba a la
mayoria de los nifios entre 2 y 15 afios de vida, con aproximadamente un 90% de adultos jovenes con
una serologia positiva. Desde la introduccion de la vacuna, la incidencia disminuy6 bruscamente con
solo ocasionales brotes de la enfermedad en Latinoamérica. Actualmente su incidencia aumenta a
finales del invierno y durante la primavera en climas templados, en particular entre instituciones de
acogida colectiva de nifios, como las guarderias. Con un periodo de incubacion de 14-21 dias, siendo
mas contagiosa unos 4 dias antes de la inflamacién visible de las par6tidas. Se transmite por contacto
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con gotitas de saliva en el aire procedentes de un individuo infectado y, en menor medida, la infeccién
puede propagarse a traves de la orina.

La vacunacion ha eliminado practicamente las formas de la infancia y, paradojicamente, ha
aumentado el nimero de casos en adultos jovenes que a menudo reciben la vacunacion de manera

incompleta (sin la dosis de recuerdo), pero a veces por administracion incorrecta.

4.16.2 Secuenciacién y genotipado

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) recomienda el genotipado del virus de la
parotiditis para llevar a cabo planes de vigilancia epidemiolégica. Este genotipado se realiza siguiendo
los procedimientos estandar basados en la secuenciacion del gen que codifica la proteina hidrofébica
de pequefio tamafio, denominada SH (del inglés Small Hydrofobic)

La variacion genética en el gen SH ha llevado a la caracterizacion de los 12 genotipos que son
reconocidos por la OMS.

Aunque la OMS recomienda la determinacion del genotipo como una herramienta para la
vigilancia epidemioldgica de las paperas, los datos sobre la los genotipos circulantes de parotiditis son
limitados. Estos datos son de crucial importancia para evaluar los patrones de propagacién del virus.
En el caso de los genotipos circulantes en Espafia, se han descrito recientemente la serie completa de
datos que revelan las cepas de este virus. La regién pequefia regiéon hidrofdbica (proteina SH) fue
secuenciada en 237 cepas detectadas del virus de las paperas (MuV), identificadas, entre 1996 y 2007,
en varias regiones de Espafia. Seis diferentes genotipos se identificaron: A, C, D (D1), G (G1, G2), H
(H1, H2), y J). El genotipo H1 fue predominante durante la epidemia de 1999-2003, pero fue
reemplazado por el genotipo G1 en la epidemia de 2005-2007. La misma cepa del genotipo G1
detectado, a su vez, ha causado brotes concomitantes en diferentes partes del mundo (EE.UU., Canada
y Reino Unido), lo que demuestra su amplia distribucion e importancia a nivel mundial. Los genotipos
restantes (A, C, D o J) aparecieron en casos esporadicos o pequefios brotes limitados. Este patron de
circulacion parece reflejar la circulacion viral continua a nivel nacional a pesar de la alta cobertura de

la vacuna que existe en Espafia.l*"]

4.16.3 Etiologia

El agente etiologico de la parotiditis infecciosa es un virus: el denominado Mixovirus
parotiditis, un virus ARN que pertenece a la familia Paramyxoviridae, subfamilia Paramyxovirinae,
género Rubulavirus. EI hombre es el Unico reservorio de este agente patdégeno. El virion tiene una
configuracién redondeada con un contorno irregular y mide aproximadamente 150 nm recubierto de
una capside lipidica. S6lo hay un serotipo con diferentes subtipos en todo el mundo, por lo que ni la

enfermedad ni la respuesta serologica difieren. De modo que, cuando una persona se expone al virus y
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enferma, obtendra inmunidad por el resto de su vida. Es una enfermedad de las llamadas prevenibles
por vacunacion, ya que se cuenta con una vacuna, la cual suele aplicarse en combinacion con la del
sarampion y la rubéola (triple viral o MMR). Esta medida preventiva suele brindarse al cumplirse los

12 0 15 meses (en funcion del pais y del esquema de vacunacion) y confiere inmunidad permanente.

4.16.4 Clasificacion

Las parotiditis agudas pueden ser:

o Primarias: En este grupo se incluye fundamentalmente la parotiditis epidémica o paperas,
enfermedad contagiosa (infecciosa o transmisible, por gotitas) producida por un virus de la
familia de los paramixovirus. Ataca preferentemente a nifios de 5 a 16 afios de edad, y se
caracteriza por el aumento de tamafio de las glandulas salivales, casi siempre de las
pardtidas, que se ubican a ambos lados de las ramas ascendentes de la mandibula. En los
adultos y jovenes puede extenderse a los testiculos u ovarios. Los testiculos pueden
duplicar su tamafio.

e Secundarias: Suelen ser bacterianas y en general suelen aparecer en

e pacientes con algln tipo de estado de inmunosupresion.

4.16.5 Cuadro clinico

Paciente masculino de 5 afos de edad con el caracteristico aumento de volumen en el cuello
por parotiditis.

Se calcula que entre el 20% y el 30% de los casos son asintomaticoy la infeccion sélo puede
establecerse por la deteccion de anticuerpos en la sangre. Cuando aparecen, los sintomas iniciales de
la parotiditis son dolor de cabeza, malestar general, fiebre ocasional no mayor a 38 °C y dolor
mandibular, principalmente al tacto. Estas molestias se presentan poco antes de que aparezca la
inflamacion y edema facial, provocado por el crecimiento de las glandulas. El proceso generalmente
inicia en las paroétidas, y lo més frecuente es que no aumenten de tamafio las dos al mismo tiempo.
Posteriormente pueden verse afectadas las glandulas salivales sublingual y submaxilares,
incrementandose el dolor y el edema.

No se afectan en esta enfermedad Unicamente las glandulas salivales: pueden verse afectados
también el pancreas, los testiculos (presentandose orquitis en un 25-40 por ciento de los varones
postpuberales afectados) y los ovarios.

En el caso de la parotiditis infecciosa, al periodo de incubacién, que dura entre 18 y 21 dias, le
sigue un cuadro leve de malestar general con una desagradable sensacién en la garganta, provocada
por el aumento de las parétidas y la sequedad bucal, porque disminuye la secrecion de saliva. En los
adolescentes, el cuadro puede complicarse cuando afecta a los testiculos. Si la enfermedad es tratada
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oportunamente, la curacién es integral, pero en algunos casos puede producirse atrofia del testiculo,

con posterior esterilidad.

4.16.6 Diagnostico

Las paperas son diagnosticadas clinicamente basadas en la clasica inflamacion de las glandulas
parotideas. Esta inflamacion puede ser uni- o bilateral, aunque cada vez es més frecuente encontrar
casos en los que no esta presente la inflamacion de la pardtida en todos los pacientes aquejados de
paperas. Por otra parte, este sintoma puede estar presente en las infecciones por otros virus, por lo que
se hace indispensable el diagndstico diferencial en el laboratorio.

El diagnostico de laboratorio ha sido clasicamente basado en la deteccion de IgM especifica.
Sin embargo, la sensibilidad de este marcador de diagndstico disminuye drasticamente para el
diagnostico de la infeccidn en los pacientes vacunados, que es la situacion mas frecuente en paises con
alta cobertura de vacunacion. En consecuencia, en la actualidad, el diagndstico de laboratorio debe
complementarse con técnicas de deteccion viral directo como el aislamiento del virus en cultivo celular
0 la deteccion de acidos nucleicos mediante la técnica de reaccion en cadena de la polimerasa (RT-
PCR).

Al igual que ocurre con la inflamacion de las glandulas salivales, la amilasa sérica suele ser

elevada. Una elevacion en la lipasa sérica suele ser indicio de una pancreatitis.

4.16.7 Tratamiento

No existe un tratamiento que sea efectivo para curar la enfermedad. Se basa Gnicamente en la
mejora de los sintomas, hasta que se cumpla la historia natural de la enfermedad. Entre las medidas
generales, es necesario aislar al enfermo, para evitar mayor incidencia de casos, reposo durante el
periodo febril y proporcionar a la persona afectada medicamentos para disminuir la sintomatologia.
Por ejemplo, la aplicacion de compresas frias o calientes en el area del cuello y el uso de acetaminofén
pueden ayudar a aliviar el dolor. No se debe dar aspirina a los nifios con enfermedad viral debido al
riesgo del sindrome de Reye.

Los casos que requieren principal cuidado y vigilancia son los siguientes:

1. En caso de meningitis, inicamente se emplea tratamiento sintomatico. Al ser ésta una
meningitis aséptica, los antibidticos no ofrecen mayor ventaja. Es necesario monitorizar
las funciones vitales, prevenir el edema cerebral y mantener la via aérea permeable.

2. En la orquitis debe suspenderse el escroto sobre un aditamento (suspensorio) de manera
que los testiculos no estén colgando. En los casos que cursen con dolor muy intenso, se

puede emplear codeina o petidina, o un bloqueo local con procaina inyectada en el cordon

Challenges and Research in Health Sciences: A Multidisciplinary Approach
La enfermeria en la atencion primaria de salud


zim://A/A/html/A/t/r/o/Atrofia.html
zim://A/A/html/R/e/a/c/Reacci%C3%B3n_en_cadena_de_la_polimerasa.html
zim://A/A/html/A/m/i/l/Amilasa.html
zim://A/A/html/L/i/p/a/Lipasa.html
zim://A/A/html/P/a/n/c/Pancreatitis.html
zim://A/A/html/H/i/s/t/Historia_natural_de_la_enfermedad.html
zim://A/A/html/S/i/n/t/Sintomatolog%C3%ADa.html
zim://A/A/html/A/c/e/t/Acetaminof%C3%A9n.html
zim://A/A/html/A/s/p/i/Aspirina.html
zim://A/A/html/S/%C3%AD/n/d/S%C3%ADndrome_de_Reye.html
zim://A/A/html/M/e/n/i/Meningitis.html
zim://A/A/html/A/n/t/i/Antibi%C3%B3tico.html
zim://A/A/html/E/d/e/m/Edema_cerebral.html
zim://A/A/html/O/r/q/u/Orquitis.html
zim://A/A/html/S/u/s/p/Suspensorio.html
zim://A/A/html/C/o/d/e/Code%C3%ADna.html
zim://A/A/html/P/e/t/i/Petidina.html
zim://A/A/html/P/r/o/c/Proca%C3%ADna.html
zim://A/A/html/C/o/r/d/Cord%C3%B3n_esperm%C3%A1tico.html

\

espermatico. En ciertas situaciones incide sobre la tinica del saco escrotal para mejorar el
edema y el dolor.

3. En la pancreatitis se recomienda vigilancia estrecha de las constantes vitales,
mantenimiento del equilibrio acido-base y la hidratacion parenteral, aunada al ayuno.

En el caso de la parotiditis infecciosa, las medidas preventivas estdn destinadas a los

adolescentes para evitar las complicaciones testiculares, y a los nifios desnutridos y susceptibles.

4.16.8 Pronostico

La enfermedad suele durar dos semanas; rara vez excede este tiempo, después de lo cual los
pacientes generalmente se recuperan, incluso si hay otros Organos comprometidos. La muerte
(generalmente por encefalitis u otras complicaciones graves) es excepcional. Muy ocasionalmente

puede causar infertilidad en varones con afectacion testicular.

4.16.9 Complicaciones

La parotiditis es una enfermedad generalmente benigna pero, en caso de no tenerse las
precauciones y los cuidados apropiados (recomendados por un profesional médico), pueden aparecer
complicaciones. Entre las mas graves, encontramos la meningitis, sospechosa en un paciente con
parotiditis que presenta somnolencia, rigidez de cuello (signo de Brudzinski) y cefalea, también la
Ilamada encefalitis urliana. Otra complicacion severa es la pancreatitis, la cual se manifiesta por dolor
abdominal superior intenso e intolerancia a la via oral. Puede haber, en algunos casos, crecimiento
ovarico (ovaritis u ooforitis), tiroiditis, infarto testicular o priapismo (ereccion dolorosa del pene). La
esterilidad es rara, y también puede haber, en pocos casos, neuritis, hepatitis, miocarditis,
trombocitopenia, artralgia migratoria, fibroelastosis miocérdica.

Entre las complicaciones neuroldgicas raras, podemos encontrar la encefalitis, el sindrome de
Guillain-Barré, la ataxia cerebral y la mielitis transversa. Estas, si se presentan, lo haran después del

periodo de convalecencia.

4.16.10 Profilaxis

La vacuna triple viral protege contra el sarampidn, las paperas y la rubéola, y se debe aplicar
una unica dosis de la vacuna a los nifios entre 12 a 15 meses de edad, como medida profilactica, que
confiere inmunidad activa. La vacuna se repite a la edad de 4 a 6 afios o entre los 11 y 12 afios, si no

se habia aplicado antes.
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4.17 VACUNA CONTRA LA HEPATITIS B

En los Estados Unidos la vacuna contra la hepatitis B es producida por GlaxoSmithKline.

La vacuna contra la Hepatitis B es una vacuna desarrollada para la prevencion de una
infeccion por hepatitis B. La vacuna contiene una de las proteinas de la envoltura del virus de la
hepatitis B, el antigeno de superficie de la hepatitis B. Después del curso de tres dosis inyectadas, se
espera que el sistema inmunitario haya creado anticuerpos contra el HBsAg y se hayan establecido en
la circulacién sanguinea. El anticuerpo formado se conoce como anti-HBsAg y provee memoria

inmunitaria en contra de la hepatitis B, una enfermedad que causa graves dafios al higado.

4.17.1 Historia

La vacuna se prepar0 originalmente del plasma sanguineo obtenido de pacientes con
infecciones cronicas de hepatitis B. Sin embargo, las vacunas en el presente se fabrican usando ADN
recombinante Ambas formas de la vacuna son consideradas igualmente eficaces. Las vacunas de ADN
recombinado consisten en proteinas producidas por cultivos de levaduras modificadas genéticamente.
A diferencia de las vacunas derivadas del plasma humano, las vacunas por recombinacion de ADN no

se producen con el uso de células humanas o material proveniente de tejidos animales.

4.17.2 Hepatitis B

Una infeccion por hepatitis B puede causar hepatocarcinoma, una forma de cancer del higado.
Por esa razdn, las vacunas contra la hepatitis B son vacunas que previenen la aparicion de cancer. De
acuerdo con los Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades de los Estados Unidos, la
vacuna contra la hepatitis B fue la primera vacuna en prevenir una forma de cancer.

Los neonatos nacidos de madres con infecciones activas de hepatitis B deben recibir la vacuna
para reducir el riesgo de transmision madre a hijo(a) del virus. Inmediatamente después del nacimiento,
es decir, dentro de las primeras 24 horas del parto, los recién nacidos deben ser vacunados con el
HBsAg e inyectados con inmunoglobulina anti-hepatitis B (HBIg). El calendario de la vacuna contra
la hepatitis B en recién nacidos vacunados al nacimiento incluye una segunda dosis al mes o a los 2
meses Yy una tercera dosis a los seis meses de edad. En aquellos bebés que no reciben la primera dosis
al nacer, pueden recibir la vacuna de la hepatitis B conjuntamente con otras vacunas infantiles de rutina
a los 2 meses, 4 meses y la tercera dosis entre los 6 y 16 meses de vida.[®] Los adolescentes o adultos
que no hayan sido vacunados deben comenzar su serie de tres dosis de inmediato.

En varios paises se recomienda la vacunacién rutinaria de todo nifio en contra de la hepatitis B.
En paises con una tasa elevada de infecciones por hepatitis B, la vacuna de recién nacidos ha reducido
el riesgo de infeccidn, asi como una reduccion significativa de cancer del higado. En muchas regiones

del mundo, se requiere la administracion de la vacuna a personal de la salud y de laboratorios.
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Seguido el curso primario de tres dosis, se realiza una prueba de sangre en un intervalo de 1-4

4.17.3 Respuesta inmunitaria

meses para establecer si se ha instalado una respuesta inmune adecuada, definida con niveles de
anticuerpos anti-HBsAg por encima de 100 mIU/mL. Se espera una respuesta completa de este tipo en
aproximadamente 85-90% de los vacunados.

Una concentracion de anticuerpo entre 10 and 100 mIU/mL se considera una respuesta
inadecuada y se recomienda que dichos individuos reciban una dosis adicional sin que se requiera de
ellos pruebas de sangre adicionales. Aquellos que no responden a la vacuna, es decir, cuyos niveles de
anticuerpos sanguineos son menores de 10 mIU/ml, deberian ser examinados para descartar una
infeccion por hepatitis B en el presente o el pasado y deben repetir el curso de inmunizacion contra el
virus, asi como una re-evaluacion de sus niveles de anticuerpos al cabo de 1-4 meses después del
segundo curso de la vacuna. Quienes aun no reaccionen con la vacuna, requerirdn de la
inmunoglobulina (HBIg) si llegasen a estar expuestos al virus de la hepatitis B en un futuro.

Las respuestas inadecuadas se asocian por lo general con una edad mayor a los 40 afios,
obesidad, el tabaquismol'?l e igualmente en alcoholismo especialmente con alguna enfermedad del
higado avanzada. Aquellos individuos inmunosuprimidos o en dialisis renal puede que respondan
menos y que requieran dosis mas frecuentes o de mayor concentracién. Se sabe de al menos un estudio

en el que se evidencia que la vacuna es menos efectiva en pacientes con VIH.

4.17.4 Duracion de la proteccion

Aunque inicialmente se pens6 malamente que la vacuna de la hepatitis B no converia proteccion
indefinida, se considera ahora que ese ya no es el caso. Reportes previos sugerian que la vacuna
proveeria cobertura efectiva entre 5y 7 afios, sin embargo, se ha evidenciado inmunidad de larga data
proveniente de la memoria inmunitaria mas alla de la pérdida de valores detectables del anticuerpo, de
modo gue ya no se requiere que se hagan pruebas de concentracion del anticuerpo ni que se otorguen
dosis adicionales de la vacuna en individuos efectivamente vacunados e inmunocompetentes. Con el
paso del tiempo, se ha demostrado que la proteccién puede durar un minimo de 25 afios en aquellos en
gue se ha demostrado una respuesta inmune inicial adecuada al curso primario de vacunacion, aunque
en algunos paises se sugiere que los profesionales de salud reciban una dosis adicional al cabo de 5

afios de la ultima dosis de la vacunacion primaria.

4.17.5 Reacciones adversas
Los efectos secundarios graves por razon de la vacuna contra la hepatitis B son poco frecuentes
y en casi todos los casos se deben a una reaccion alérgica a algin componente de la vacuna. No se debe

continuar la serie de dosis si se presenta una hipersensibilidad a la vacuna en alguna de sus dosis. Si el
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individuo, en especial un nifio se presenta con una enfermedad mas grave que un resfriado, debe
posponerse la vacuna contra la hepatitis B. Por lo general, no se ven secuelas y ocasionalmente puede
aparecer una fiebre leve que no debe extenderse méas de 24 horas. Cualquier eventualidad de riesgo
debe ser consultada con un profesional de la salud capacitado.Sin embargo, varios estudios han
relacionado la vacunacion contra la hepatitis B y la aparicion de esclerosis multiple, aumentando el
riesgo en los tres afios posteriores a la vacunacion segun un estudio del 2004. No obstante, muchos
expertos no apoyan el estudio por sus métodos utilizados.

4.18 VACUNA CONTRA EL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO

La vacuna contra el VPH (virus del papiloma humano) es una vacuna contra ciertas
variedades de enfermedades de transmision sexual del VPH, asociado con el desarrollo del cancer
cervical (o cancer del cuello del atero) y las verrugas genitales. En mercado hay actualmente dos
vacunas contra el VPH: Gardasil y Cervarix. La efectividad real de las vacunas para reducir las tasas

de incidencia y mortalidad por cancer de cuello uterino es ain desconocida.

4.18.1 Desarrollo de la vacuna

La investigacion que condujo al desarrollo de la vacuna comenzo en los afios 1980, cuatro afios
después de que Aguirre Cabafias descubriera la relacion del VPH con el cancer de cuello uterino, lo
que fue la apertura hacia la investigacion de una vacuna. La investigacion se realiz6 por grupos en la
Universidad de Rochester, Universidad de Georgetown, Universidad de Queensland, y el Instituto
Nacional del Cancer de los EE. UU.

Un adelanto muy importante fue descubierto en 1991, cuando lan Fraser y Jian Zhou, de la
Universidad de Queensland (Australia), encontraron una manera de formar particulas como virus
(LVP) no infecciosas, que también podian activar fuertemente el sistema inmunitario. En 1994,
UniQuest, el brazo de transferencia de tecnologia de la Universidad de Queensland concedio la licencia
para el uso de esta tecnologia a la empresa mas grande de biotecnologia australiana, CSL, quiénes a su
vez, la vendieron a la empresa Merck & Co. Inc.

En Espafia, la vacuna contra el VPH se autorizd para su comercializacion a partir de septiembre
de 2007, y se pretende instar a las comunidades autonomas para incluirlo en el calendario de
vacunaciones del sistema nacional de salud, recomendandose por las autoridades sanitarias en nifias de
11 a 14 afnos. Con la comercializacion de la vacuna, se presentd una controversia por la propiedad
intelectual, iniciada por GSK, entre los inventores.

Gardasil y Cervarix estan disefiados para provocar las respuestas de los anticuerpos que
neutralizan el virus y previenen la infeccion inicial con los tipos de VPH representados en las vacunas.

Se ha demostrado que ofrecen 100% de proteccion contra el desarrollo precanceroso cervical y, en el
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caso de la tetravalente, también frente las verrugas genitales causadas por los tipos de VPH en la
vacuna, con pocos o ningun efecto secundario. Se espera que los efectos protectores de la vacuna duren
al menos 4,5 afios después de la vacunacion inicial.

Mientras que el periodo del estudio no fue lo suficientemente largo para que el cancer cervical
se desarrollara, se cree que la prevencion de las lesiones precancerosas cervicales (displasias) es
altamente probable que resulte en la prevencion de esos canceres.

Aunque un estudio de 2006, sugiere que las vacunas puedan ofrecer proteccion limitada contra
algunos tipos de VPH que estdn muy relacionados con los VPH 16 y 18, es claro que otros tipos de
VPH de alto riesgo pueden evitar la proteccion producida por las vacunas,[ y en un estudio de 2006
sobre infecciones de VPH en estudiantes femeninos de la universidad se encontr6 que solamente 14 de
78 infecciones con los tipos de alto riesgo de VVPH fueron por los tipos 16y 18, el resto de las
64 infecciones eran con otros 16 tipos de alto riesgo de VPH. Las investigaciones en curso se centran
en el desarrollo de vacunas de VPH que ofreceran proteccidn contra una gama mas amplia de los tipos
de VPH. Hay también substancial interés de investigacion en el desarrollo de las vacunas terapéuticas,
que intentan provocar respuestas inmunes contra infecciones establecidas de VPH y canceres inducidos
por VPH.

No obstante, diversas sociedades médicas, como la Sociedad Espafiola de Medicina Familiar y
Comunitaria (semFYC) han manifestado sus reservas a la vacunacion generalizada de este grupo de
edad.

Por otra parte, otras ocho sociedades cientificas (AEDV, AEP, AEPCC, AEV, AMYS, SEGO,
SEMERGEN y SEMG) junto con la Asociacion Espafiola contra el Cancer publicaron en 2008, un
documento de consenso sobre la vacunacion frente al VPH en el que se analiza la eficacia, la seguridad,
el coste-eficacia y las recomendaciones de tramos de edad, estableciendo el tramo entre 9 y 14 afios
como de "maxima prioridad" para la vacunacion frente al VPH en nifias y adolescentes, ya que la
vacuna es mas efectiva antes de haber estado expuestas al virus (que se transmite por contacto sexual).

Se estima que del 50 al 80% de las mujeres pueden llegar a ser infectadas con VPH a lo largo
de su vida. Més del 80% de las infecciones por VPH son pasajeras, sin sintomas y se resuelven
espontaneamente. Otras pueden progresar a cancer cervicouterino, ya que este cancer es causado por
una infeccion persistente por VPH. Se ha descrito dos picos de edad en el desarrollo de céancer
cervicouterino: en laadolescenciay entre los 40 a 50 afios. EI hombre, aunque también puede infectarse

con el virus VPH, solo en raras ocasiones desarrolla cancer genital.

4.18.2 Epidemiologia
De los més de 170 tipos conocidos de VPH, se sabe que 37 son transmitidos a través de contacto

sexual. En todo el mundo, la infeccion por VPH transmitido sexualmente es muy comun en poblaciones
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adultas. Aunque algunos VPH, como los tipos 6 y 11, pueden causar verrugas genitales, la mayoria de
las infecciones genitales de VPH se producen sin causar sintoma alguno. Sin embargo, las infecciones
persistentes con un subconjunto de cerca de 19 tipos de VPH de "alto riesgo"” que pueden conducir al
desarrollo del cancer cervical u otros canceres genitales/anales, y algunas formas de VPH,
particularmente el tipo 16, se han encontrado asociadas a una forma de cancer de la garganta.
Solamente un pequefio porcentaje de mujeres con VPH va a desarrollar cancer cervical, sin embargo,
la mayoria de los estudios cientificos han encontrado que la infeccion por el VPH es responsable de
virtualmente todos los casos de cancer cervical.

La ultima generacion de vacunas preventivas de VPH estanbasadas en particulas de la capsula
del virus, es decir, que no contiene ADN viral del nucleo y por tanto, su capacidad de infeccion queda
totalmente anulada, son las Ilamadas particulas como virus (VLPs) ensambladas de proteinas de la
capsula (capside) del VPH. Las vacunas tienen como blanco a los dos VPH de alto riesgo mas comdn,
los tipos 16 y 18. Juntos, estos dos tipos de VPH actualmente causan cerca del 70% del cancer cervical.
Gardasil también es activo frente a los tipos 6 y 11 de VPH, que entre ambos causan actualmente cerca
de 90% de todos los casos de verrugas genitales, con pocos o ningun efecto secundario. Se espera que
los efectos protectores de la vacuna duren al menos 4,5 afios después de la vacunacion inicial. Los
efectos protectores de Gardasil duran al menos 4,5 afios después de la vacunacion inicial cubriendo el
70% de los casos de cancer y el 100% de las verrugas genitales causadas por los tipos mencionados.
La proteccion de Cervarix ha sido documentada hasta por mas de 8 afios y se espera que dure por lo
menos 20 afios, y cuenta con proteccion cruzada que ademas previene contra cerca del 100% del cancer
causado por las cepas 31, 33y 45, proporcionando una proteccién total superior contra lesiones
precancerigenas sin importar el tipo de VPH involucrado superior al 90%. Ambas vacunas son
intramusculares (se aplican mediante una inyeccion en el brazo) y se administran en tres dosis: la
segunda un mes después de la primera y la tercera seis meses después de la primera (0 cinco meses
después de la segunda).

Dado que ninguna de las vacunas puede garantizar el 100% de proteccién contra el cancer ni
protege contra el 100% de infecciones, se recomienda seguir con las pruebas periddicas preventivas.
El papanicolau o citologia es la prueba mas comin y se recomienda llevarla a cabo anualmente, también
existe la colposcopia y otras pruebas de ADN. No obstante, estas pruebas tienen limitaciones, por
ejemplo, no pueden detectar el adenocarcinoma, tipo de cadncer mucho mas agresivo y que se desarrolla
en la parte interior del cérvix. Este tipo de cancer usualmente se detecta cuando ya existen sintomas

como sangrados fuera de la menstruacion.
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4.18.3 Presentacion comercial
4.18.3.1 Cervarix

Recibi6 la aprobacion en Australia en mayo de 2007 para mujeres entre las edades de 10y
45 afios. Actualmente esta aprobada en mas de 110 paises en el mundo incluyendo Estados Unidos,
Japdn y la Unidn Europea. Esta vacuna es comercializada por GlaxoSmithKline. Esta disefiado para
prevenir la infeccion de los tipos 16 y 18 del VPH, que actualmente causan cerca de 70% de los casos
de cancer cervical relacionados con el VPH.Ademas, fue demostrada en ensayos clinicos proteccion
contra las variedades de virus 45, 33y 31, proporcionando una proteccion superior al 90% contra
lesiones precancerosas, sin importar el tipo de VPH involucrado. La variedad 45 es causante del 12,5%
de los casos de adenocarcinoma. Cervarix también es formulado con el AS04, un coadyuvante
patentado por Glaxo que se ha encontrado que realza la respuesta del sistema inmunitario por un
periodo del tiempo mas largo, ya que se ha demostrado una duracion de 8,5 afios, aungue la proyeccion

es que sea de mas de 20.

4.18.3.2 Gardasil

Es una vacuna contra los tipos 6, 11, 16, 18 del VPH (virus del papiloma humano); esta
comercializada por la empresa estadounidense Merck & Co(MSD en Europa) en alianza con la francesa
Sanofi-Pasteur.Gardasil esta disefiado para prevenir la infeccion con el VPH de los tipos 16, 18, 6, y
11. Los tipos 16 'y 18 de VPH comprenden cerca del 70% de las causas del cancer cervical relacionadas
con el VPH; mientras que los tipos 6 y 11 se asocian con el desarrollo de verrugas genitales.

Se llama vacuna cuadruple a aquella que reemplazo6 a la vacuna Triple Bacteriana (contra
difteria, tos convulsa (pertussis) y tétanos) debido al agregado de proteccion contra las infecciones
invasivas por Haemophilus influenzae tipo b, bacteria que puede producir infecciones severas como
meningitis, artritis y neumonias en los menores de 5 afios y especialmente en los menores de 2 afios.

Esta vacuna se aplica por via intramuscular en la region anterolateral del muslo a los bebés de
hasta 15 meses 0 que no caminan, y en el brazo a los nifios que deambulan 0 mayores de 15 meses.

El esquema de vacunacion consiste en una inmunizacion de tres dosis a los 2, 4 y 6 meses de

edad, seguida de un refuerzo a los 18 meses.

4.18.4 Efectos adversos

Enrojecimiento, hinchazon, dolor y aparicion de un nédulo que puede permanecer varias
semanas en el sitio de aplicacion. Para aliviar los sintomas se podran aplicar compresas frias o hielo
sobre la superficie afectada. La fiebre y la irritabilidad son efectos adversos frecuentes .Raramente la

vacuna puede provocar temperatura mayor de 40°C y llanto persistente por mas de tres horas.
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Los pacientes que después de una dosis de vacuna cuadruple, quintuple o DPT hayan tenido

4.18.5 Precauciones y contraindicaciones

alguna reaccién severa, como llanto persistente por mas de tres horas, fiebre de mas de 40°C o
convulsiones no adjudicables a otra causa dentro de las 72 horas de aplicada la vacuna, deben consultar
al medico antes de continuar el esquema de vacunacion. Todos los pacientes con antecedentes de

trastornos neurologicos previos deben consultar al médico antes de vacunarse.

4.18.6 Vacunas Acelulares

Actualmente estan en boga las vacunas acelulares que se caracterizan por producir menos
efectos adversos que las comunes.La vacuna acelular solo contiene pequefias porciones purificadas de
la bacteria Bordetella pertussis, combinada con las vacunas tetanica, diftérica, antihaemophilus tipo b
(cuadruple acelular) y con el agregado de antipoliomielitica del tipo Salk en la (quintuple acelular). Se
coloca a la misma edad que las vacunas tradicionales.

Las vacunas acelulares son las Unicas que se utilizan en Estados Unidos y muchos otros paises

desarrollados

4.19 VACUNA DE ADN

La vacuna de ADN es una vacuna de desarrollo reciente, consistente en la inyeccion directa de
ADN através de un plasmido o un vector de expresion. Este ADN codifica una proteina viral antigénica
de interés, que inducird la activaciéon del sistema inmune. De esta forma se puede inducir tanto
anticuerpos neutralizantes (respuesta humoral) como inmunidad medida por linfocitos T citotoxicos
(respuesta celular).

Funciona al insertar ADN de bacterias o virus dentro de células humanas o animales. Algunas
células del sistema inmunitario reconocen la proteina surgida del ADN extrafio y atacan tanto a la
propia proteina como a las células afectadas. Dado que estas células viven largo tiempo, si el agente
patdgeno (el que crea la infeccion), que normalmente produce esas proteinas, es encontrado tras un
periodo largo, seran atacadas instantdneamente por el sistema inmunitario. Una ventaja de las vacunas
ADN es que son muy faciles de producir y almacenar. Este tipo de vacuna comenz6 a conocerse en la
década de 1990, y todavia hoy, en 2011, contintan realizandose numerosos estudios dentro del campo
de la experimentacion. Aunque no son de uso clinico por el momento, sus expectativas son muy
prometedoras. La manera de aplicar estas vacunas podria ser a traves de liposomas (en cremas),

inyecciones o a través de biobalistica.

4.19.1 Ventajas

e  Expresion endogena del antigeno, semejante a la infeccion natural.
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e Se produce una estimulacion antigénica continua que permite una inmunidad duradera en
el individuo.

e Es facil y segura la produccion del ADN.

e El ADN es una molécula estable frente a variaciones de temperatura, siempre que sea
dentro de un rango determinado.

e Se estarian transfiriendo moléculas de ADN las cuales son faciles de transportar y

constituyen un menor biopeligrosidad.

4.19.2 Limitaciones e inconvenientes

e Sueficacia es baja y depende de la expresion del vector en las células.

e Se podria inducir anticuerpos anti-ADN. Se ha observado que la aplicacion de estas
vacunas en modelos animales ha llegado a desencadenar una reaccion hacia las propias
moléculas de ADN pero se desconoce su efecto en humanos.

e El ADN se podria integrar en el cromosoma si no se tiene cuidado con el promotor de

transcripcion utilizado.

4.20 MENINGITIS

La meningitis es una enfermedad, caracterizada por la inflamacién de las meninges
(septingentésimo).

El 80% de las meningitis estan causadas por virus, entre el 15y el 20% por bacterias, el resto
esta originada por intoxicaciones, hongos, medicamentos y otras enfermedades. La meningitis es poco
frecuente pero potencialmente letal. Puede afectar al cerebro ocasionando inconsciencia, lesion
cerebral y de otros 6rganos. La meningitis progresa con mucha rapidez, por lo que el diagnéstico y
tratamiento precoz es importante para prevenir secuelas severas y la muerte.

Aunque cualquier persona puede contraer meningitis, es una enfermedad especialmente
frecuente en nifios y personas inmunodeprimidas. Los sintomas més frecuentes son dolor de cabeza,
rigidez de la nuca, fiebre, intolerancia anormal a la luz o a los sonidos y trastornos de la consciencia.
A menudo, especialmente en nifios pequefios, s6lo se presentan sintomas inespecificos, tales como
irritabilidad y somnolencia. La existencia de erupciones en la piel, puede indicar una forma particular
de meningitis, como la meningococcemia.

La meningitis puede sospecharse por los sintomas, pero se diagnostica con un procedimiento
médico llamado puncion lumbar, en la que se inserta una aguja especial dentro de la columna vertebral
para extraer una muestra de liquido cefalorraquideo, que rodea al cerebro y la médula espinal.

El tratamiento tiene que ser inmediato, con el uso de antibidticos en el caso de infecciones

bacterianas o antivirales en el caso de meningitis virales. En algunos casos se indica la administracion
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de corticoesteroides como la dexametasona para prevenir las secuelas de la inflamacion, pues tienden
a producir una mejor evolucién neuroldgica.

La meningitis puede potencialmente causar consecuencias serias de larga duracion, como
sordera, epilepsias, hidrocefalia o déficit cognitivo, en especial en pacientes en quienes el tratamiento
se ha demorado. Ciertas vacunas pueden prevenir algunas infecciones bacterianas que causan

meningitis.

4.20.1 Historia

Se ha sugerido que el concepto de la meningitis existié desde los dias de Hipocrates y médicos
pre-Renacimiento incluyendo Avicenna. Se le atribuye a Sir Robert Whytt, el médico de Edimburgo,
la descripcion del término meningitis tuberculosa, en un reporte posmortem que aparecio en el afio
1768, aunque no se establecid en ese entonces la asociacion con la tuberculosis y su microorganismo
causal, sino hasta un siglo después.

Por su parte, la meningitis epidémica parece ser un fendmeno relativamente reciente. EI primer
brote importante se registré en Ginebra en el afio 1805.°1M% Otras epidemias reportadas en Europa y
Estados Unidos se describieron poco después, mientras que el primer reporte de meningitis epidemica
en Africa aparecio en el afio 1840. Las epidemias africanas resultaron mucho mas frecuentes en el siglo
XX, comenzando con epidemias que arrasaron con Nigeria y Ghana entre 1905-1908.

El primer reporte de una bacteria especifica que cause meningitis fue hecha por el bacteriélogo
australiano Anton Weichselbaum, quien en 1887, describié al Meningococcus. Los primeros reportes
indicaban que la tasa bruta de mortalidad era tremendamente alta, cerca del 90%. Para 1906 se produjo
un antisuero extraido de caballos, mejorado por Simon Flexner, un cientifico estadounidense que
disminuy6 marcadamente la mortalidad por la enfermedad meningocdcica. En 1944, se report6 por
primera vez que la penicilina era efectiva combatiendo la meningitis. Finalmente, con la produccion
de la vacuna anti Haemophilus conllevé a una caida notoria en el nimero de casos de meningitis
asociados con esa bacteria, y evidencias publicadas en el afio 2002 demostraron que el tratamiento con
esteroides mejoraba el pronéstico de la meningitis bacteriana.

4.20.2 Epidemiologia
4.20.2.1 Demografia de la meningitis meningocdcica. Rojo: cinturon meningitico, naranja: zona
endémica, gris: casos esporadicos

La meningitis afecta a cualquier grupo etario, desde neonatos a jovenes. Sin embargo, la
meningitis que afecte a los recién nacidos en las primeras semanas de vida es infrecuente. Debido a
que los recién nacidos aun necesitan desarrollo y maduracion del cerebro y sus componentes, la

mortalidad por meningitis es mucho mayor en neonatos que en sujetos de otras edades. La frecuencia
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de meningitis en el primer mes de vida parece estar entre 0,5y 1,0 por cada 1000 nacidos vivos, en
recién nacidos menores de 2.500 gramos puede que esté cercano a 1,5 - 2,0 por 1000, mientras que en
neonatos menores de 1,500 gramos de peso al nacer puede llegar hasta 50 por 1000 nacidos Vvivos.

El cinturén meningitico corresponde a un area en el Africa subsahariana que comprende desde
Senegal (oeste) a Etiopia (este), donde ocurren grandes epidemias de meningitis meningococica
(generalmente coincide con la Region del Sahel).[**1 Posee una poblacion total estimada de 300.000.000
de habitantes. EI mayor brote epidémico ocurrié en 1996, donde cerca de 250.000 casos ocurrieron y

25.000 personas murieron a causa de esta enfermedad.

4.20.3 Factores de riesgo
La exposicion al humo de tabaco ambiental se ha asociado con meningitis y otras infecciones
graves, pero se requieren mas estudios para tener conclusiones claras.?”l Los pacientes con sida que
tengan antecedentes de ser fumadores, alcoholicos, con infecciones respiratorias altas, en particular
otitis media cronica y alérgicos a la penicilina tienen riesgo de presentar meningitis bacteriana.
Algunos tipos de meningitis bacteriana se contagian a través del contacto directo con las
secreciones de la boca o garganta de una persona infectada (por ejemplo, al besar). La meningitis no
se contagia a través del contacto casual.
Existen otros causantes externos o factores de riesgo, que pueden influir sobre la susceptibilidad
de un individuo a contraer meningitis, entre ellos estan:
o Edad: en la infancia y nifiez temprana o en mayores de 60 afios
e Un sistema inmunitario debilitado debido a Infeccion por VIH u otras condiciones
inmunosupresoras como tratamientos prolongados con glucocorticoides, deficiencia del
complemento (C1-C4), diabetes mellitus e insuficiencia renal
e Alcoholismo
e Vivir en proximidad cercana con otras personas, como en dormitorios y barracones
militares (para la meningitis debido a meningitis meningococica)
o La disfuncion esplénica produce un aumento de la susceptibilidad a meningitis y sepsis,
particularmente, neumocdcica
e Factores de virulencia del microorganismo, como la presencia de capsula bacteriana.
Principalmente la causa de la meningitis es debido a una infeccion. Sin embargo, son
muchisimos los gérmenes existentes en el medio capaces de llegar a las meninges y producir dafio en
mayor 0 menor medida. Los principales responsables de ella son los virus o bacterias, aunque en raras

ocasiones es por otros organismos.
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Los virus representan alrededor del 80% o mas de las causas de la meningitis, es decir, la mas

4.20.4 Meningitis viral

frecuente de las afecciones de la meningitis. Se considera que la meningitis causada por virus es casi
siempre benignay suele curarse sin ningun tratamiento especifico. Llegando a tal punto, que la mayoria
de las personas alrededor del mundo ha padecido de meningitis viral a lo largo de su vida y no se ha
dado cuenta.

Mayormente son infectados por virus no muy conocidos por nombre (enterovirus: virus
coxsackie y echovirus, adenovirus, los virus atenuados de algunas vacunas, etc.) o virus muy conocidos
(el virus de la gripe, el virus herpes, el de la varicela, el de las paperas, sarampion, etc.) Para este tipo
de virus, no se tienen tratamiento (salvo el de la varicela y el del herpes) y tienden a curase solas sin
dejar secuelas.

Se calcula que representan del 15% al 20% de las causas mas frecuentes de la meningitis. En
recién nacidos, la incidencia de meningitis bacteriana esta entre 20 y 100 casos por cada 100 mil
nacidos vivos. Las nuevas vacunas que habitualmente se dan a todos los nifios, ha disminuido la
incidencia de la meningitis invasiva producida por la Haemophilus influenzae tipo b (Hib), la primera
causa de meningitis bacteriana antes de 1990. En la mayoria de los paises del presente, los principales
organismos causantes de meningitis bacteriana son Streptococcus pneumoniae y Neisseria
meningitidis.

e Neisseria meningitidis o meningococo: Es la causa mas frecuente de meningitis bacteriana

en el nifio. Existen diferentes tipos de meningococo (tipo A, B, C, D, X, Y, entre otras).
Aunque para la mayoria de los tipos de meningococo se tienen vacunas efectivas, para el
tipo B no se tiene ninguna vacuna, siendo la bacteria mas predominante. Debido a ello, se
tienen vacunas para protegerse contra un solo tipo de meningococo y no para todas en
general. Es importante sefialar que esta bacteria es peligrosa no solo por su capacidad para
producir meningitis, sino también por ser la causante de otras enfermedades, como
faringitis, neumonia, artritis, entre otras. Sin embargo, la mas peligrosa de ellas es la sepsis
meningococica, una enfermedad generalizada en la sangre (cuando la bacteria invade la
sangre), que puede causar la muerte de manera fulminante o en pocas horas, siendo esta
una de las principales causas de la muerte por meningitis.

e Haemophilus influenzae: Responsable de meningitis en los nifios pequefios, entre los 3
meses y 3 afnos de edad. Sin embargo, puede ser la causante de otras enfermedades. Para
erradicar esta bacteria la Vacuna Hib ha probado ser realmente efectiva. De esta bacteria
existe un tipo B mejor conocido como Influenza haemophilus tipo b (Hib). Esta bacteria se
ha eliminado casi en su totalidad en la mayoria de los paises latinoamericanos con la

incorporacion de los programas de vacunacion publica. En los paises de menos recursos—
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donde el uso de esta vacuna no se ha generalizado—Ila meningitis causada por esta bacteria
aun constituye la causa principal de morbilidad y mortalidad en lactantes y nifios

e Streptococcus pneumoniae o pneumococo (meningitis neumococica): Afecta a nifios
menores de un afio. Es una de las peores respecto a secuelas, pues el nifio puede quedar
con sordera. Es causante igualmente de otras enfermedades, como: otitis, sinusitis,
neumonias, entre otras.

e Otras muchas bacterias pueden producir meningitis: En el recién nacido Streptococcus
agalactiae, Listeria, Escherichia coli, entre otras. La familia de bacterias Staphylococcus
es responsable de enfermedades de la piel, artritis, neumonias, y también, de meningitis.*!
La meningitis por Pseudomonas aeruginosa es una infeccion poco frecuente pero muy
grave, altamente mortal y con alto riesgo de secuelas, especialmente por la virulencia de

las cepas y los mecanismos moleculares de resistencia a los antibioticos

4.20.5 Meningitis por hongos

La Candida, Histoplasma, Coccidioides y Cryptococcus son algunos hongos que pueden con
frecuencia causar meningitis. La mayoria de estos casos de meningitis fingica ocurre en sujetos que
ya tienen una enfermedad que suprime su sistema inmune, tal como pacientes con sida o con cancer.
Por lo general, los hongos que causan meningitis se localizan en el ambiente y se transmiten por via

aérea. La meningitis coccidioidal puede ser mortal si se deja cursar sin tratamiento.

4.20.6 Otras causas

Las bacterias y los virus no son los nicos causantes de la meningitis, también existen otras
afecciones como: bacteria de la tuberculosis, hongos, parasitos, paludismo, etc. Aungue la causa mas
frecuente sean los microorganismos (virus, bacterias, hongos o parasitos), también puede hablarse de
meningitis cuando la inflamacion a este nivel se debe a determinadas enfermedades, intoxicaciones,
etc. Cabe sefialar también que algunas otras bacterias, agentes quimicos e, incluso, células tumorales
pueden causar meningitis. La encefalitis y el absceso cerebral pueden acompanar a la meningitis como
complicacién (debido a la extension de la bacteria a las estructuras cerebrales vecinas).

Los pacientes con fractura de base de craneo pueden contraer meningitis pues se pone al sistema

nervioso central en contacto con bacterias de la nariz y garganta.

4.20.7 Patogenia
4.20.7.1 Exudado inflamatorio purulento en la base del cerebro por una meningitis
Algunos casos de meningitis ocurren por microorganismos gque ganan acceso al sistema

nervioso central (SNC) por la sangre, mientras que otros lo hacen por un foco de vecindad, como en
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una otitis media o por las fosas nasales. Otros casos ganan acceso al SNC directamente como
consecuencia de un traumatismo abierto o por neurocirugia. En el recién nacido la enfermedad se
transmite de manera vertical, es decir, de los microorganismos que colonizan el tracto intestinal o
genital, o bien de manera horizontal por contacto del personal de salud o de aquellos a cargo del neonato
después del parto. La virulencia del microorganismo, en el caso de meningitis infecciosas y las
caracteristicas inmunes del hospedador son algunos de los factores que afectan el desarrollo de la
meningitis.

Una vez en el SNC, la escasez de anticuerpos, elementos del complemento y de glébulos
blancos permite que los microorganismos puedan florecer. Incluso en meningits no infecciosas, la
inflamacidn es el elemento caracteristico de la enfermedad e incrementa la permeabilidad de la barrera
hematoencefalica causando edema. En la meningitis bacteriana, la pared celular y los lipopolisacaridos
son los elementos que estimulan los mediadores de la inflamacion. Esta fenomenal cascada
inflamatoria no es producto directo de la infeccidn bacteriana, sino que es el mismo sistema nervioso
reaccionando a la presencia del microorganismo invasor. Cuando los componentes del sistema inmune
en el SNC, como los astrocitos y microglia, reconocen los componentes celulares bacterianos,
responden con la liberacién de citoquinas, como el factor de necrosis tumoral y la interleucina-1, que
son mediadores muy similares a las hormonas que reclutan a otras células inmunes y estimulan a otros
tejidos a participar en la reaccién inflamatoria. EI aumento en la permeabilidad de la membrana
hematoencefalica causa un edema vasogénico, el liquido cefalorraquideo se llena de neutréfilos
causando inflamacion de las meninges y edema intersticial lo cual, con el pasar de las horas conlleva a
un tercer tipo de edema, el edema citotdxico: el mas grave.

El exudado infeccioso e inflamatorio se extiende por todo el SNC, en especial en la cisterna de
la fosa de Silvio, el espacio entre la aracnoides y la fosa lateral del cerebro, dafiando los pares craneales
como el VIII par, trayendo como resultado pérdida de la audicion. Este componente inflamatorio es
capaz de obliterar los pasajes del sistema nervioso central causando hidrocefalia obstructiva, asi como
vasculitis y tromboflebitis, produciendo isquemia cerebral localizada.

El edema citotoxico se caracteriza por un aumento del agua dentro de las células del cerebro,
principalmente por deficiencia en las bombas de transporte de iones sobre las membranas celulares. El
edema vasogénico tiende a ocurrir por paso de liquido desde el espacio intracelular al extravascular.
Ambos casos suceden como respuesta a los efectos inflamatorios. ElI edema causa aumento de la
presion intracraneal, haciendo que sea mas dificil para la sangre llegar a las neuronas cerebrales,
disminuyendo asi el aporte de oxigeno lo que conlleva a la muerte celular o apoptosis, causa de las
secuelas de la meningitis.

En muchos casos de meningitis puede aparecer el sindrome de secrecion inadecuada de la

hormona antidiurética y producir una disiminucion en la concentracion de sodio en el cuerpo, llamada

Challenges and Research in Health Sciences: A Multidisciplinary Approach
La enfermeria en la atencion primaria de salud


zim://A/A/html/O/t/i/t/Otitis_media.html
zim://A/A/html/N/e/u/r/Neurocirug%C3%ADa.html
zim://A/A/html/R/e/c/i/Reci%C3%A9n_nacido.html
zim://A/A/html/N/e/o/n/Neonato.html
zim://A/A/html/A/n/t/i/Anticuerpo.html
zim://A/A/html/P/a/r/e/Pared_celular.html
zim://A/A/html/L/i/p/o/Lipopolisac%C3%A1rido.html
zim://A/A/html/A/s/t/r/Astrocito.html
zim://A/A/html/M/i/c/r/Microgl%C3%ADa.html
zim://A/A/html/C/i/t/o/Citoquina.html
zim://A/A/html/F/a/c/t/Factor_de_necrosis_tumoral.html
zim://A/A/html/I/n/t/e/Interleucina-1.html
zim://A/A/html/H/o/r/m/Hormona.html
zim://A/A/html/N/e/u/t/Neutr%C3%B3filo.html
zim://A/A/html/A/r/a/c/Aracnoides.html
zim://A/A/html/H/i/d/r/Hidrocefalia.html
zim://A/A/html/V/a/s/c/Vasculitis.html
zim://A/A/html/I/s/q/u/Isquemia.html
zim://A/A/html/O/x/%C3%AD/g/Ox%C3%ADgeno.html
zim://A/A/html/A/p/o/p/Apoptosis.html
zim://A/A/html/S/%C3%AD/n/d/S%C3%ADndrome_de_secreci%C3%B3n_inadecuada_de_la_hormona_antidiur%C3%A9tica.html
zim://A/A/html/S/%C3%AD/n/d/S%C3%ADndrome_de_secreci%C3%B3n_inadecuada_de_la_hormona_antidiur%C3%A9tica.html
zim://A/A/html/S/o/d/i/Sodio.html

\

hiponatremia. Este trastorno puede causar disfuncion del sistema nervioso por si solo, asi como
empeorar el edema cerebral.
La fisiopatologia de los patdgenos no bacterianos ain no se entiende bien, aunque se piensa que

la meningitis por hongos procede de manera muy similar a la bacteriana.

4.20.8 Cuadro clinico

Los sintomas clasicos de la meningitis se desarrollan entre varias horas o puede tomar entre 1
0 2 dias. Entre ellos estan:

o Fiebre: La meningitis viral puede producir fiebre en grado variable; desde casos con escasa

(es lo habitual) o nula fiebre, a otros en los que la temperatura puede superar los 39 °C. Las
meningitis bacterianas producen, normalmente, fiebres elevadas.

e Dolor de cabeza: La zona posterior de la cabeza es donde se centra el dolor, aunque a veces

es generalizada. Sin embargo, existen muchas otras causas de dolor de cabeza: una migrafia
(jaquecas), un proceso gripal, etc.

e Rigidez de nuca

Cada uno de los signos y sintomas de esta triada clinica clasica ocurre en mas de 90% de los
pacientes mayores de 18 meses con meningitis.Cuando se presenta alguno de los tres, se debe estar
alerta ante su presencia y consultar al médico cuanto antes. Es importante saber que, puesto que
habitualmente el cuadro evoluciona progresivamente, los tres sintomas pueden no estar presentes hasta
pasado un tiempo vy, asi, el diagndstico se retrase inevitablemente.

Estos sintomas no son los Unicos que se pueden presentar, cerca del 75% de los pacientes
presentan alteracion del estado mental, que puede oscilar desde el letargo hasta el coma. Otros sintomas
pueden ser:

e Sarpullido de color rojo o purpura

e Cianosis (coloracion azulada de la piel)

e Nausea y vomitos

o Sensibilidad a los colores brillantes (fotofobia)

e Somnolencia

e  Confusion mental

e Convulsiones, presentes entre un 20 y 30% de los casos

Los sintomas anteriores son principalmente para adultos, aunque también se presentan en nifios.
Sin embargo, en los recién nacidos y nifios, los sintomas clasicos son dificiles de detectar. Esto se debe
a que muchos sintomas en los nifios y en los recién nacidos son poco fiables, por ejemplo, los nifios de
menos de tres meses de edad que presentan fiebre, normalmente son diagnosticados con meningitis.

Los sintomas incluyen:
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o Fiebre alta inexplicable o cualquier forma de inestabilidad en la temperatura, incluyendo

e Inactividad

la baja temperatura corporal

e Irritabilidad

e VoOmito

e Ictericia (color amarillento de la piel)

e Comer poco o negarse a hacerlo

e Tension o protuberancias suaves entre los huesos del craneo

o Dificultad para despertar

A medida que la meningitis bacteriana avanza, los pacientes de todas las edades pueden
experimentar ataques de apoplejia.

4.20.9 Diagnostico
4.20.9.1 Puncidon lumbar, la prueba diagnodstica de una meningitis infecciosa

La meningitis bacteriana puede conllevar a la muerte en cuestion de horas, debido a esto, el
tratamiento y el diagnéstico oportuno son vitales. Es por eso que cuando se realiza el diagnostico inicial
los doctores se basan en los sintomas y en el examen fisico, que hace énfasis en el sistema nervioso.
Se plantea la sospecha de meningitis en toda persona que tenga un cambio subito del estado mental,
que tenga un episodio convulsivo debutante, la aparicion repentina de un trastorno del sistema nervioso
central o petequias. Aunque el examen fisico y paraclinicos como pruebas de laboratorio y radiologia
son importantes para el diagnostico de la meningitis, la prueba méas importante para diagnosticar o

descartar una meningitis es la puncion lumbar por un profesional de la medicina.

4.20.10 Examenes fisicos

Tres signos caracterizan a la meningitis, descubierta por pruebas durante el examen fisico. La
rigidez de nuca se presenta entre un 60 a 80% de los casos manifestdndose la irritacion meningea
también por los signos de Brudzinski y Kerning. A pesar que estos signos atentan con el tratamiento,
éstos persisten por largo tiempo. La ausencia de estos signos no descarta una meningitis.

e Rigidez de nuca, realizada por el médico llevando el menton en direccion al tronco del
sujeto. Cuando se hace imposible doblarlo el paciente tiene rigidez de nuca, por lo que sera
necesario realizar pruebas para confirmar la enfermedad.

o Signo de Brudzinski, consiste en tumbar al paciente y flexionarle hacia arriba la cabeza. La
rigidez del cuello hara que no se pueda doblar éste o que flexione involuntariamente las

piernas.
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e Signo de Kernig, es la respuesta rigida de la nuca cuando se intenta la flexion de la cadera,
es decir, al aproximar el tronco hacia las rodillas

Existen otras formas de explorar rigidez de nuca. Una de ellas de explorarla en casa se hace con
un papel, se le pide al nifio (bien sea de pie 0 sentado) que sea capaz de sostenerlo, sin que se le caiga,
entre el menton y el torax (la boca ha de permanecer cerrada). Por supuesto, esto no necesariamente
indica meningitis, ya que pueden ser otras causas mas comunes.

En nifios menores de 1 afio, no suele presentarse esta rigidez por lo que el pediatra en este caso
también palpa la fontanela anterior para determinar su abombamiento. Si se encuentra abombada ha de
descartar meningitis aunque existen otras causas de abombamiento de fontanela.

Se pueden realizar otras pruebas para la deteccion de la meningitis. Estas pueden ser:

e Puncién lumbar (puncion raquidea): Es la prueba fundamental. El objetivo es recoger
liquido cefalorraquideo (LCR) para analizarlo y buscar virus y bacterias. Este
procedimiento suele hacerse con el paciente sentado y encorvado hacia delante; a veces
acostado de lado con las rodillas encogidas hacia el abdomen y la barbilla pegada al torax.
El variar la posicidon o no mantenerla conlleva riesgo de dafio a la médula espinal. El médico
anestesia la piel e introduce una aguja entre las vértebras lumbares bajas para recoger unas
cuantas gotas de LCR, un procedimiento que dura aproximadamente 30 minutos. La aguja
produce una sensacion de presion fuerte que puede acompanarse de dolor leve y
momentaneo cuando se atraviesa el tejido que rodea la médula espinal. La puncion lumbar
estd contraindicada en personas con masas cerebrales o con una presion intracraneal
elevada por traumatismo u otras causas, debido a la posibilidad de una hernia cerebral.

e Otros cultivos: se realizan muestras de orina, sangre, mucosas o pus debido a infecciones
en la piel. Aunque el cultivo de liquido cefalorraquideo es crucial para determinar el agente
causante, en ocasiones el cultivo de la sangre puede determinar la etiologia. Una analitica
de sangre puede ser necesaria para orientar la causa y objetivar el grado de infeccion,
aunque no es definitiva.

e MRI (Imagen de resonancia magnética) o Tomografia Computarizada: Con ella se
asegura de que la inflamacién no se debe a otra causa (como un tumor).

Otros estudios que se pueden realizar entre los pacientes en los que se sospeche que tengan
meningitis son estudios bioquimicos, tincion de Gram (para detectar si es posible la presencia de
gérmenes y orientar el diagndéstico) y, si fuera posible, debe hacerse tras una TAC (imprescindible
Unicamente si se duda de la presencia de absceso). Debe comenzarse rapidamente el tratamiento
empirico con antibidticos y tratamiento antiedema cerebral. Si no se puede realizar una puncion lumbar
debido al edema cerebral 0 a un posible abceso cerebral concomitante, se debe comenzar el tratamiento

con un antibidtico de amplio espectro en todo caso y, posteriormente, puede ser sustituido por un
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antibiotico mas especifico, dependiendo de los resultados de los estudios de cultivos sanguineos. Las
convulsiones aparecen frecuentemente durante el curso de la meningitis y son tratadas con medicacion
anti-espasmodica, como la fenitoina.

Existe un tipo de meningitis bacteriana llamada "decapitada”. Para este tipo de meningitis es
dificil saber si es una infeccién bacteriana o virica. Dicha dificultad se debe a que el nifio ha tomado,
dias antes, antibidticos que enmascaran la causa real de la misma (bacteriana).

Microbiodloga de los Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades de los Estados
Unidos departamento de meningitis, preparando tipaje de microorganismo, importante para el
tratamiento especifico de la meningitis.

El tratamiento depende en su totalidad cuando se objeta si la meningitis es virica o bacteriana.
Habré que esperar unos dias, mientras va creciendo la bacteria en un medio de cultivo, para poder
confirmar el real causante de la meningitis. Mayormente es realizado un tratamiento hospitalario.
Cuando se provee de tratamiento inmediatamente, mas del 90% de las personas que padecen meningitis
bacteriana sobrevive.

Las medidas mas frecuentes abordadas en el tratamiento de la meningitis incluyen:

e Antibioticos, fundamentalmente para las meningitis bacterianas, por terapia intravenosa;

e Medidas para reducir la presion intracraneal, como medicamentos corticosteroides tal
como la dexametasona, tanto para nifios como adultos.Analisis de estudios previos han
comprobado que el beneficio de los corticosteroides no son tan significativos como
previamente se creia

e Antipiréticos para reducir la fiebre, de haberla, tales como el acetaminofen, abundantes
liquidos y buena ventilacién;

e Medidas para prevenir convulsiones incluyendo medicamentos como el fenobarbital o la
fenitoina, debido a que las convulsiones aumentan la presion intracraneal (lorazepam 0.1
mg/kg IV con fenitoina 15 mg/kg o fenobarbital 5-10 mg/kg);

e Oxigenoterapia, en casos de dificultad respiratoria, bien sea por una mascarilla, una canula
nasal o por intubacion;

e Monitoreo de los fluidos corporales asi como los componentes quimicos del plasma

sanguineo.

4.20.11 Meningitis viral

Las meningits virales suelen ser casi siempre benignas y no existe, para ellas, ningun
tratamiento especifico salvo el sintomatico (tratar el dolor de cabeza, la fiebre y los vomitos). Tan solo
la meningitis por varicela o herpes tienen un tratamiento concreto con medicamentos como el aciclovir

o laribavirina. La benignidad de las viricas justifica que algunos nifios sean enviados a casa sin precisar
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ingreso en el hospital. Un nifio con una meningitis viral requiere reposo, tomar liquidos abundantes y

analgésicos (ibuprofeno o paracetamol).

4.20.12 Meningitis bacteriana

Mientras se espera el resultado de los exdmenes diagnosticos, por lo general se comienza con
antibioticos de amplio espectro por via intravenosa. Una vez que se identifique el organismo causante,
el antibdtico usado para contrarestar la enfermedad depende del tipo de bacteria aislado. Para el

tratamiento de la meningitis bacteriana se utilizan:

4.20.13 Antibidticos

v Se administran antibioticos por via intravenosa tan pronto como se sospeche de meningitis
en el caso de meningitis meningococcica la oposicion mds logica es la ceftriaxona en el
haemophilus se pueden usar combinaciones de amoxicilina mas cloramfenicol o acido
clavulanico pero lo ideal es un antibiotico que atraviese la barrera hematoencefalica. Los
antibioticos pueden ser cambiados una vez que las pruebas hayan identificado la causa
bacteriana exacta. Normalmente, los pacientes permanecen en el hospital hasta que la fiebre
haya disminuido y el fluido cerebroespinal esta libre de infeccion.

v En recién nacidos menores de 1 mes se usa una combinacion de ampicilina (edad 0-7 dias:
50 mg/kg IV ¢/8h; edad 8-30 dias: 50-100 mg/kg IV c/6h) mas cefotaxime 50 mg/kg [V
¢/6h (méaximo 12 g/dia) o gentamicina (edad 0-7 dias: 2.5 mg/kg IV o IM ¢/12h; edad 8-30
d: 2.5 mg/kg IV o IM ¢/8h). Ello cubre enterobacterias, estreptococo y L monocytogenes.

v" En lactantes de 1 a 3 meses se indica cefotaxime (50 mg/kg IV ¢/6h, maximo 12 g/dia) o
ceftriaxone (dosis inicial: 75 mg/kg, 50 mg/kg ¢/12h maximo 4 g/dia) méas ampicilina (50-
100 mg/kg IV ¢/6h). Alternativamente se indica cloranfenicol (25 mg/kg PO o IV ¢/12h)
mas gentamicina (2.5 mg/kg IV o IM c¢/8h). La vancomicina se usa para organismos
resistentes al cloranfenicol.

v" En nifos de 3 meses a 7 afios se usa cefotaxime (50 mg/kg IV ¢/6h maximo 12 g/dia) o
ceftriaxone (dosis inicial: 75 mg/kg, luego 50 mg/kg c/12h méximo 4 g/dia). En regiones
con baja prevalencia de S pneumoniae resistente se puede considerar el uso de penicilina
G (250,000 U/kg/dia IM/IV en 3-4 dosis divididas). Se puede usar como alternativa una
combinacion de cloranfenicol (25 mg/kg PO/IV ¢/12h) y vancomicina (15 mg/kg IV ¢/8h).

v Ennifios escolares mayores, adolescentes y adultos sin enfermedades de base y en regiones
con S pneumoniae resistente, se administra vancomicina (dosis pediatrica: 15 mg/kg IV
¢/8h; dosis adulto: 750-1000 mg IV ¢/12h o 10-15 mg/kg IV ¢/12h) mas cefotaxime (dosis
pediatrica: 50 mg/kg IV ¢/6h méximo 12 g/d; dosis adulto: 2 g IV c/4h) o ceftriaxona (dosis
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pediatrica: dosis inicial: 75 mg/kg, luego 50 mg/kg ¢/12h maximo 4 g/dia; dosis adulto: 2
g IV ¢/12h). Algunos administran rifampina (dosis pediatrica: 20 mg/kg/d I'V; dosis adulto:
600 mg PO diaria). En regiones donde la resistencia de S pneumoniae es <2% de los casos
o si se sospecha una infeccion por Listeria se usa ampicilina (50 mg/kg IV ¢/6h) mas la
cefalosporina de tercera generacion. Para pacientes alérgicos se usa cloranfenicol,
clindamicina o meropenem.

v" Corticoesteroides: Normalmente, los corticosteroides se administran por via intravenosa
en el curso temprano del tratamiento para controlar la inflamacion y para reducir la
produccion corporal de sustancias inflamatorias que pueda causar dafio mas adelante. Se
ha reconocido que la administracion de antibioticos empeoran inicialmente la inflamacion
meningea al aumentar la cantidad de productos de degradacion bacteriana liberados como
consecuencia de la destruccion de los microorganismos. Por ello se suele administrar
glucocorticoides unos 30 minutos antes de la administracion antimicrobiana con el fin de
reducir la respuesta inmune ante este fendmeno (dexametasona 0.4 mg/kg IV ¢/12h por 2
dias 0 0.15 mg/kg IV c/6h por 4 dias).

v" Reemplazo de Liquido: La pérdida de liquidos debido a la fiebre, sudoracion o vomito se
reemplaza cuidadosamente para evitar complicaciones de sobrecarga de liquidos.

v" Cuando un nifio presenta cefalea muy intensa o vomitos repetidos es necesario el ingreso
transitorio en el hospital para administrar liquidos o analgésicos intravenosos.

v Los casos asociados a sepsis (infeccion generalizada de la sangre) o encefalitis (infeccion
cerebral) suelen requerir tratamiento en una unidad cuidados intensivos.

Por lo general se le suele administrar rifampina de manera profilactica o una sola dosis de

ciprofloxacina o levofloxacina a los familiares de los pacientes asi como al personal hospitalario en

contacto con el paciente con meningitis meningocadcica o por H. influenzae.

4.20.14 Prevencién

Existen diferentes maneras de prevenir la meningitis. Algunas vacunas existentes contra la
meningitis en el mercado solo protegen un solo tipo de bacteria determinada. Existen vacunas contra
el meningococo C, otra que protege contra el Haemophilus influenza tipo B (Hib) y, también, la del
neumococo. Es por ello que cuando uno recibe una vacuna contra la meningitis (actualmente referida
a la del meningoco C), s6lo quedard inmune frente al tipo de germen pero no frente al resto de las
maultiples posibilidades. Es decir, que aunque recibamos muchas vacunas contra la meningitis, siempre

es posible contraer meningitis por otros gérmenes o0 causantes externos.
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El desarrollo de ciertas vacunas ha conseguido practicamente erradicar algunas enfermedades,

4.20.15 Inmunizaciones

incluyendo la meningitis bacteriana. Desafortunadamente atn no se dispone de una vacuna de amplia
especificidad para el N. meningitidis grupo B, aunque hay vacunas desarrolladas en Noruega, Cuba y
los Paises Bajos para las cepas especificas que atacan dichos paises; se espera que una tal vacuna se
logre a través de técnicas de "vacunologia inversa" o "mineria genémica". No existe vacunacion frente
a los virus causantes de meningitis virales. Actualmente se esta trabajando en una vacuna para ayudar
a proteger contra la enfermedad Neumococica Invasiva.

La vacuna contra el Haemophilus (vacuna Hib) en los nifios ayuda a prevenir un tipo de
meningitis bacteriana. Son vacunas seguras y altamente eficaces.

La vacuna antimeningocdcica efectiva en personas que viven en dormitorios u otros cuartos
cerrados, asi como para personas que viajan a destinos donde son comunes los brotes de meningitis
meningocdcica. La vacuna polisacarida MPSV-4 y la mas reciente vacuna MCV-4 pueden prevenir 4
tipos de la enfermedad meningocdcica, mas no todos los tipos de la enfermedad.!

La vacuna en contra del S. pneumoniae es util en personas de edad avanzada, incluyendo
aquellos con mieloma multiple que puedan estar an alto riesgo de meningitis por el neumococo. La
vacuna antineumocacica existe en forma polisacarida para pacientes ancianos y una forma conjugada
que parece mas eficaz para lactantes. La vacuna antineumocdcica conjugada es ahora un procedimiento
de inmunizacion de rutina en los nifios para prevenir la meningitis neumocécica.

Algunas comunidades realizan campafias de vacunacion después de un brote de meningitis
meningocdcica. Los reclutas militares son habitualmente vacunados contra esta forma de meningitis a
causa de su elevada tasa de incidencia.

La American Academy of Pediatrics y la American College Health Association recomiendan
que los estudiantes universitarios (en especial los estudiantes de primer afio que viven en residencias

estudiantiles) consideren vacunarse contra la meningitis meningocdcica.

4.20.16 Antibioticoterapia

Es altamente recomendable que los contactos domésticos y las personas muy cercanas al
paciente con meningitis meningocdcica reciban tratamiento antibidtico preventivo para evitar
infectarse. Por lo general suele emplearse Rifampicina o Isoniacida como farmacos de eleccion para la
quimioprofilaxis.

No existen pruebas de que los antibidticos preventivos reduzcan la infeccion de las cubiertas
cerebrales (meningitis) en pacientes con fractura de base de craneo.

Antibidticos preventivos que son dados a los médicos o a los miembros de la familia en contacto

cercano con pacientes infectados. Pasteurizacion de la leche y productos lacteos para prevenir la
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meningitis debido a Listeria monocytogenes, ademas es recomendable monitorear la infeccion materna

antes y durante la labor de parto para la prevencion de la meningitis en los recién nacidos.

4.21 NEISSERIA MENINGITIDIS

La Neisseria meningitidis, también conocida por su nombre mas simple de meningococo, es
una bacteria diplocdccica heterotrofa gram negativa, de importancia en salud publica por su papel en
la meningitis!! y otras formas de enfermedad meningocdccica. Sélo afecta a seres humanos ya que no

existe ningun reservorio. Es la Unica forma conocida de meningitis bacteriana en causar epidemias.

4.21.1 Cepas
4.21.1.1 Hay muchas cepas de meningococos, clinicamente las mas importantes son A, B, C, Y, W135

e A -ensubsahara africano; se recomienda la vacunacion antes de viajar, con la vacuna Men
A&C.

e B - es la forma mas letal, comprendiendo el 40 % de decesos en el RU. La naturaleza
cambiante del grupo B tiene formacion preventiva de vacuna general B, en el RU. Sin
embargo, se ha desarrollado la vacuna MeNZB contra una raza especifica del grupo B
meningococcus, usada para controlar una epidemia en Nueva Zelanda.

e (- causa aproximadamente el 60 % de casos en el RU, hasta la introduccion exitosa de un
programa de vacunaciones para infantes. Previamente el componente C inconjugado de
Men A&C era inefectivo en menores de 2 afios. El desarrollo de una forma conjugada (Men
C conj) fue necesaria para provocar inmunidad infantil.

e WI35 - es particularmente un problema para los peregrinos anuales a la Meca. Arabia
Saudita requiere que todos los que se acercan a Hajj tengan un certificado de vacunacion
Men W135.

e X - Una gran expansion de meningitis causada por el serogrupo X fue reportado en Niger
en 2006.1?] Este brote fue particularmente funesto debido a no poseerse ninguna vacuna
contra esta raza.

e Y- En latltima década, el serogrupo Y ha emergido como una causa de enfermedad en

Norteamérica.

4.21.2 Diagnostico
Directos a.Muestras — LCR hemocultivo b.Cultivos- poner el microorganismo en un medio
mixto se puede identificar mediante la tincién gram y la prueba de oxidasa.c.Frotis- la tincion de gram

con el liquido cefalorraquideo centrifugado o en material aspirado de las petequias. d.Serologia- Los
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anticuerpos a polisacaridos meningococcos pueden medirse mediante pruebas de aglutacion con

perlitas de latex o hemoglutinacion o por su activacion bacteriana.

4.21.3 Vacunas

Hay corrientemente dos vacunas disponibles en EE.UU. para prevenir enfermedades
meningococales. Menactra® es licenciada para uso en gente de 11 a 55, mientras Menomune® es
usada fuera de ese margen de edad y para viajeros.

Neisseria meningitidis tiene 13 serogrupos significativos clinicamente. Se clasifican de acuerdo
a la estructura antigénica de su capsula polisacarida. Cinco serogrupos, A, B, C, Y, W135 son
responsables de virtualmente todos los casos de enfermedades en humanos. Actualmente no hay
vacunas efectivas para el serogrupo B, aunque una vacuna putativa esta siendo analizada en pruebas

clinicas en Nueva Zelanda.

4.22 VACUNAS POLISACARIDAS
4.22.1 Vacuna conjugada

Las dos cuadrivalentes (i.e., serogrupos de blancos A, C, W-135, Y) vacunas meningococales
disponibles en EE.UU. son la MCV-4 (una vacuna conjugada Menactra® manufacturada por Sanofi
Pasteur introducida en enero de 2005) y la MPSV-4 (una vacuna polisacarida vendida como
Menomune®, también de Sanofi Pasteur).

Menomune tiene un nimero de problemas. Duracion de la accion: corta (3 afios 0 menos en
chicos menores de 5), debido a no generar memoria en T-células. Atentos a este problema, y repitiendo
la inmunizacion resulta en una disminucion de la respuesta anticuerpo, por lo que amplificadores no se
indican con esta vacuna. En comdn con todas las vacunas polisacaridas, Menomune no produce
inmunidad mucosal, por lo que la gente puede ser colonizada con razas virulentas de meningococcus,
y no desarrollar inmunidad. Por esta razén, Menomune es eminentemente Util para viajeros que
requieren corta proteccion, pero no tiene lugar en los Programas Nacionales de Salud Publica.

Menactra contiene los mismos antigenos que Menomune, pero estan conjugados con toxoide
diftérico. Es deseable que esta formulacion supere las limitaciones de Menomune. Menactra solo esta
licenciada para gente entre 11 a 55, por lo que fuera de ese rango, solo puede ofrecerse Menomune.

Un estudio publicado en marzo de 2006, comparando las dos vacunas, encontr6 que el 76% de
los sujecos aun mantenian proteccion pasiva tres afios después de haber recibido MCV-4 (63 %
protegidos comparados con controles), pero solo el 49 % tenia proteccion pasiva después de recibir
MSPV-4 (31 % protegidos comparados con controles).’] Esto implica que el tiempo de
recomendaciones para cuando dar vacuna meningococal, ya que no hay evidencia que ninguna de las

vacunas corrientes ofrezca continua proteccion mas alla de tres afios.
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VA-MENGOC-BC®: Vacuna cubana contra la enfermedad Meningocécica causada por los
serogrupos By C.

VA-MENGOC-BC es producida por el Instituto Finlay de Cuba. Esta vacuna esta indicada para
la inmunizacion activa contra la enfermedad Meningocécica causada por los serogrupos B y C. Se
recomienda su uso a partir los tres meses de edad en adelante, en residentes de zonas endemo-
epidémicas, 0 que viajen hacia esas areas. Se aconseja su administracién a personas que viven en
comunidades cerradas, tales como circulos infantiles, escuelas internas, campamentos militares,
prisiones, areas densamente pobladas y en cualquier comunidad donde hayan estado presentes casos o
portadores de meningococos de los serogrupos B y C, estando por tanto expuestas al riesgo de contraer

la enfermedad.

4.22.2 Tos ferina

Tos ferina (también conocida como tos convulsiva o tos convulsa o coqueluche o tosferina)
es una enfermedad infecciosa aguda altamente contagiosa de las vias respiratorias altas, causada por
bacilos de la especie Bordetella pertussis. Se caracteriza por inflamacion traqueobronquial y accesos
tipicos de tos violenta, espasmaddica con sensacion de asfixia, que terminan con un ruido estridente (tos
convulsiva o convulsa) durante la inspiracion. Una enfermedad similar pero mas leve es causada por
la B. parapertussis y otros organismos al que en conjunto se denomina sindrome coqueluchoide.

Su complicacién puede afectar al sistema nervioso y el miocardio. Aunque esta enfermedad
puede sufrirse a cualquier edad, los mas afectados son los nifios menores de cinco afios. Se difunde
durante la primavera y el verano. La incidencia de tos ferina en los paises desarrollados es muy baja
gracias a la vacunacion, aunque en todo el mundo, hay aproximadamente entre 30-50 millones de casos
de tos ferina y sobre 300.000 muertes anuales. En general, a pesar de la alta cobertura con las vacunas
DPT y DTaP, la tos ferina es una de las principales causas de muertes prevenibles por vacunacion en
todo el mundo. La mayoria de las muertes ocurren en los nifios pequefios que bien no son vacunados o
recibieron una vacunacion incompleta: tres dosis de la vacuna son necesarias para una proteccion
completa contra la tos ferina. EI noventa por ciento de todos los casos se producen en el Tercer Mundo.

Canada es el tnico pais desarrollado en el que la tos ferina es endémica.

4.22.3 Historia

La primera descripcion clinica de la tos ferina fue en 1578, definido bajo el nombre tussis
quinta. Posteriormente, Thomas Sydenham en 1679, y Thomas Willis en 1682 categorizaron la
enfermedad a partir de la cual se describieron muchas epidemias en Europa durante los siglos XVl y
XIX. La bacteria no fue aislada sino hasta 1907 por el belga Jules Bordet—de alli el nombre de la

bacteria—y Octave Gengou usando un cultivo con extractos de patatas. Al principio se incluyo con el
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género Haemophilus, pero al no requerir los factores X y V, se cred el género Bordetella. La vacuna
fue desarrollada en 1923 por Madsen (Gran Bretafia) y el genoma de la bacteria fue secuenciado en
2002. La vacuna ha ayudado a reducir la gravedad de la enfermedad y la mortalidad, pero

lamentablemente sélo en los paises industrializados.

4.22.4 Epidemiologia

Antes de las vacunas contra la tos ferina, se registraron un promedio de 157 casos por cada
100.000 en los Estados Unidos, con picos cada dos a cinco afios; mas del 93% de los casos ocurrieron
en nifios menores de 10 afios de edad. La incidencia real es probablemente mucho mayor. Después de
la vacunacion introducida en los afios 1940, la incidencia se redujo drasticamente a menos de 1 por
100.000 en 1970, en ese pais.

El periodo de incubacion es por lo general de 5 a 10 dias, aunque puede ser de hasta 21. El
portador puede contagiar la tos ferina desde la aparicion de los sintomas hasta tres semanas después
del inicio de los episodios de tos. El periodo de contagio se reduce a cinco dias después del inicio de
la terapia con antibidticos.

La tos ferina se contagia principalmente mediante el contacto directo con secreciones de la nariz
y la garganta de las personas infectadas. Con frecuencia, los hermanos mayores que pueden ser
portadores de la bacteria en nariz y garganta pueden traer la enfermedad a casa e infectar al bebé de la

familia. En general, un contagio confiere inmunidad prolongada.

4.22.5 Etiologia

La Bordetella pertussis, es el agente causal de la tos ferina, una pequefia bacteria Gram
negativa, aerébica de unos 0,3-0,5 um de ancho y entre 1,0 y 1,5 um de largo, no mévil y encapsulado.
Su patogenocidad se fundamenta en la produccion de muchas proteinas, algunas de ellas toxinas y
moléculas de adhesion, con preferencia al epitelio ciliado, en parte responsable también de su
patogenicidad. Sus antigenos de superficie, vinculados con las fimbrias, son aglutindgenos
incorporados en las vacunas acelulares. La pertactina es una proteina externa de la membrana de la
bacteria, inmundgena y que sirve para la adhesion celular, también usada en algunas vacunas
acelulares. Otra probable molécula de adhesidn es el factor de colonizacién traqueal.

La B. pertussis es tambien productora de toxinas. La evasion de la respuesta inmune es un factor
importante en la virulencia de la B. pertussis, mediada por la toxina adenilciclasa. La toxina esta
ubicada en la superficie bacteriana y aumenta la concentracion del AMP ciclico inhibiendo la funcién
fagocitaria. Por su parte, la citotoxina traqueal derivada del peptoglicano produce parélisis de los cilios

respiratorios y aunque no es inmundgena, comienza la sintomatologia del cuadro clinico.
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La toxina pertussis es un complejo proteico de seis componentes o subunidades organizadas en

4.22.5.1 Toxina pertussis

una estructura A-B. Un componente es enzimaticamente activa y estd formado por la subunidad S1,
mientras que la componente B, es la parte vinculante del receptor y se compone de las subunidades S2-
S5. La bacteria libera la toxina de forma inactiva. Cuando la subunidad B se une al receptor de
membrana de la célula, la subunidad A es activada, probablemente a traves de la accion del ATP y
glutation.

4.22.5.2 Sindrome coqueluchoide

La infeccion por Bordetella parapertussis produce menos de una quinta parte de los casos con
cuadro clinico de tos ferina, mientras que 40% de éstos suelen ser asintomaticos y otro 40%, una simple
bronquitis aguda. Otros organismos que pueden causar un sindrome coqueluchoide incluyen la
Bordetella bronchiseptica, el Mycoplasma pneumoniae, la Chlamydia trachomatis y virus como el
adenovirus y el virus sincitial respiratorio.

Siempre se debe sospechar también la posibilidad de la incrustacion de un cuerpo extrafio,
incluyendo tumores o adenopatias. Ciertos gases inhalados toxicos y sustancias acidas pueden producir

una sintomatologia muy similar.

4.22.6 Cuadro clinico

El tiempo que transcurre desde la exposicion hasta el desarrollo de los sintomas (periodo de
incubacion) se estima entre tres y quince dias. En la etapa inicial (etapa catarral) parece un resfriado
comun. Se presenta con estornudos, enrojecimiento de los ojos y fiebre leve. Luego aparece la etapa
paroxistica con una tos breve, seca e irritante que persiste.

La aparicion de la tos caracteristica revela el comienzo de la segunda etapa. Las crisis suceden
a intervalos regulares, repitiéndose a veces rapidamente y otras con intervalos de varias horas. Por lo
general se produce un vomito inmediatamente después de la crisis. Por ultimo, la etapa de
convalecencia dura aproximadamente de 1 a 3 meses, se caracteriza por una resolucién gradual de los
episodios de tos.

La tos ferina comienza como una infeccion leve de las vias respiratorias superiores. Al
principio, los sintomas son similares a los de un resfriado comun: estornudos, rinorrea, fiebre baja y
tos leve. En el plazo de dos semanas, la tos se vuelve mas intensa y se caracteriza por muchos episodios
de tos rapida seguidos de un chillido agudo (tos pertusoide). Es posible que haya secrecién mucosa
claray espesa. Estos episodios pueden repetirse durante uno a dos meses, y son mas frecuentes durante
la noche. Las personas de edad avanzada y los nifios parcialmente inmunizados generalmente presentan

sintomas mas leves.
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El tratamiento radica principalmente en los antibidticos, macrolidos como la eritromicina o la

4.22.7 Tratamiento

claritromicina, si se inician lo suficientemente temprano en la etapa catarral. Desafortunadamente, la
mayoria de los pacientes son diagnosticados en el curso avanzado de la enfermedad, cuando los
antibidticos pueden no ser muy efectivos. Sin embargo, pueden eliminar la presencia de la bacteria en
las secreciones y reducir rdpidamente la capacidad del paciente para diseminar la enfermedad a otros.
En la mayoria de los casos con clinica sospechosa, se inicia la administracion del antibidtico sin esperar
a la confirmacion de laboratorio. También se recomienda un tratamiento preventivo con antibidticos
en personas con riesgo de tosferina. Lo mismo es cierto para todas las personas del entorno inmediato
del paciente, independientemente de su edad o estado de vacunacion.

La eritromicina se suele administrar en dosis de 50 mg/kg cada dia, dividida en 2 dosis 0 un
méaximo de 2 g/dia. El tratamiento debe durar 15 dias. La azitromicina se administra a nifios 10 mg/kg
en el dia 1 y luego 5 mg/kg en los dias 2 a 5 en dosis Unica diaria, mientras que en adultos se suele
prescribir 500 mg en el primer dia'y 250 mg en los dias 2 a 5. El cotrimoxazol también puede ser usado
para adultos a dosis de 800 mg cada 12 horas, por 15 dias. La eritromicina esta vinculada con la
aparicion de estenosis pilorica en recien nacidos sensibles. En los nifios de mas de 2 meses de edad
también se considera como alternativa el trimetoprima (TMP)-sulfametoxazol (SXT), a dosis de 8
mg/kg de TMP y SXT 40 mg/kg/dia en 2 dosis.

Los bebés menores de 18 meses requieren constante supervision, ya que la respiracion puede
detenerse temporalmente durante los ataques de tos. Se justifica la hospitalizacién de nifios menores
de 6 meses cuando la tos ferina es grave. Permite la creacion de un mecanismo de vigilancia cardio-
respiratorio estrecha y enfermeria especializada durante la fase aguda. El uso de Oxido Nitrico inhalado
no ha sido satisfactorio en la tos ferina.

De igual manera, se pueden administrar liquidos por via intravenosa y garantizar el correcto
estado de hidratacion y la nutricion si los ataques de tos son tan severos que impiden al paciente tolerar
la via oral. Los jarabes para la tos, los expectorantes y los antitusigenos por lo general no tienen

indicacion y no se deben administrar a pacientes con tos ferina.

4.22.8 Prevencion

La vacuna contra la tos ferina, desarrollada en la década de 1940, se administra, en general, en
combinacion con la vacuna contra la difteria y el tétanos. Las autoridades de inmunizacion
recomiendan que la vacuna DTaP (difteria, tétanos y tos ferina acelular) se administre a los 2, 4, 6 y
entre los 15 y 18 meses de edad, y, posteriormente entre los 4 y 6 afios. Mantener una buena cobertura

de vacunacion ha reducido drasticamente la morbilidad y la mortalidad de tos ferina.
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La medida de control méas eficaz es mantener el nivel mas alto posible de inmunizacion en la
comunidad (inmunizacién de grupo). El tratamiento con determinados antibidticos, como la
eritromicina, puede acortar el periodo de contagio. Las personas infectadas o con probabilidad de
estarlo deben mantenerse alejadas de los nifios pequefios y los bebés hasta recibir el tratamiento
correcto. El tratamiento de las personas que sean contactos cercanos de casos de tos ferina también es
una parte importante de la prevencion.

Hay dos tipos principales de vacunas, la vacuna contra la tos ferina de células enteras, que estan
Ilenos de germenes de la Bordetella pertussis la bacteria responsable de la tos ferina, inactivada por el
calor o quimicamente. Estas vacunas tienen una eficacia del 95% después de 3 dosis y la duracion de
la proteccion es de aproximadamente 8 afios. Sin embargo, estas vacunas pueden tener algunas
reacciones adversas.

La vacuna de tos ferina acelular, desarrollado en Japon en los afios 1970/80. Estas contienen de
2 a 5 antigenos de la Bordetella pertussis. Por lo general son mucho mas caras que las vacunas de
células enteras y no son facilmente asequibles para los paises en desarrollo. Son vacunas que tienen
una menor eficienciaen un 5 a un 10% en comparacion con las vacunas de células enteras. Sin embargo,

tiene una mejor tolerancia con menos efectos secundarios.

4.22.8.1 Eventos adversos

La DTPa puede causar los siguientes efectos secundarios leves que generalmente sélo duran
unos pocos dias:

e Fiebre,

e Aparicion de enrojecimiento de la piel y dolor en el lugar de la inyeccion

e Vomitos y disminucion del apetito.

Las reacciones moderadas o graves son muy raras y pueden abarcar:°!

e Sindrome del llanto persistente, por mas de 3 horas (1 por cada 1.000 nifios)

o Fiebre superior a 40,5 °C (1 de cada 16.000 nifios)

e Crisis epilépticas (1 de cada 14.000 nifios).

4.22.8.2 Contraindicaciones
La vacuna contra la tos ferina no debe ser administrada sola o en combinacién con otras vacunas

en pacientes con antecedentes de alergia a los componentes de la vacuna.

4.22.9 Complicaciones
Las complicaciones mas frecuentes de la tos ferina incluyen neumonia (15-20%), otitis media

causada por sobreinfeccion secundaria con Haemophilus influenzae o neumococo, anorexia,
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deshidratacion, encefalopatias, episodios de apnea y muerte. Las convulsiones también se encuentran
en alrededor de 2 a 4%, una complicacion inusual, ocurre especialmente en el 0,5% de los pacientes
con dafio cerebral por encefalopatias, que es a menudo un dafio permanente. La causa exacta no esta
aun clara. La mayor parte de las hospitalizaciones y practicamente todas las muertes se producen en

nifnos menores de un afo de vida.

Nifio con varicela.

Varicela

La varicela es una enfermedad contagiosa causada por el virus de la varicela zdster, un virus
de la familia de los herpesvirus que también es el causante del herpes zoster. Es una de las
enfermedades clasicas de la infancia, que en los nifios suele ser leve pero en adolescentes y adultos

tiene mayor riesgo de complicaciones. Los sintomas duran alrededor de una semana.

4.22.10 Historia

Durante afios, se penso que la varicela era una forma especial de la viruela. Fue descrita por
primera vez en el siglo XVI, por diferentes autores con el término Cristalli o Verol volante (el virus de
la viruela de vuelo). La expresion varicela fue otorgada por Daniel Sennert en 1632. S6lo el médico
inglés William Heberden produjo una distincion clara entre la varicela y la viruela. Desde la segunda
mitad del siglo XIX Eduard Heinrich Henoch y Antoine Marfan precisaron los peligros de la
enfermedad. EIl dermat6logo de Hamburgo Paul Gerson Unna describid los cambios histoldgicos que
distinguen la varicela de la viruela. En la primera mitad del siglo XX, poco a poco la relacion entre la

varicela y el herpes zdster se fue demostrando.

4.22.11 Epidemiologia
La varicela puede verse en cualquier época del afio, aunque es mas frecuente en el invierno y
la primavera en los paises en donde hay estaciones diferenciadas, pero es muy comun en todo el afio,

y principalmente en las zonas de clima templado y medio-frio en los paises en donde no hay estaciones
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totalmente diferenciadas. El virus causante solo se transmite de persona a persona, ya sea por contacto
directo con las lesiones cutaneas o por via aérea al expulsarse mediante la tos o los estornudos. El
periodo de incubacion hasta que aparece la enfermedad es de 2 a 3 semanas. Los enfermos son
contagiosos aproximadamente desde 2 dias antes de aparecer la erupcion. También se puede contraer
la varicela a partir de las lesiones de una persona con herpes zoster.

Los contactos familiares, aquellos que contraen la enfermedad a partir de otro miembro de su
familia, suelen presentar formas mas graves que los primeros casos, probablemente por un contacto
mas intenso y continuado con el virus. La varicela es sumamente contagiosa, de manera que cuando
hay un enfermo en la casa el 80-90% de las personas susceptibles que viven alli acaban contrayendo

la enfermedad.

4.22.12 Etiologia

4.23 VIRUS DE LA VARICELA AL MICROSCOPIO ELECTRONICO.

La varicela es una infeccion viral causada por un herpesvirus del género Varicellovirus y la
subfamilia Alphaherpesvirinae. La taxonomia lo ha denominado virus herpes humano 3 (HHV-3) cuyo
unico reservorio conocido es el hombre. El virus tiene un ADN de doble cadena (dsADN). Todos los
virus de esta familia rodean su ADN con una capside icosaédrica con un &rea proteica triangular que
lo recubre. En la poblacién adulta en Europa Central alrededor del 93 al 96% de la poblacion tiene

anticuerpos sanguineos detectables para la varicela.

4.23.1 Patogenia

La varicela es por lo general adquirida por la inhalacion de gotitas respiratorias en suspension
en el aire desde un huésped infectado. La naturaleza altamente contagiosa del virus de la varicela
explica las epidemias que se propagan a través de las escuelas desde un nifio que esta infectado
rapidamente a muchos otros compafieros de clase. Las vesiculas de la varicela contienen muchos virus,
por lo que la transmision puede ocurrir también por contacto directo con estas vesiculas, aunque el
riesgo es menor.

Después de la inhalacion inicial de las gotitas respiratorias contaminadas, el virus infecta la

mucosa de las vias respiratorias superiores. La proliferacion viral se produce en los ganglios linfaticos
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regionales de las vias respiratorias superiores entre 2—4 dias después de la infeccion inicial y es seguida
por la viremia entre los dias 46 postinfeccion. Una segunda ronda de la replicacién viral se produce
en los drganos internos del cuerpo, especialmente el higado y el bazo, seguida de una viremia
secundaria de los dias 14—16 postinfeccion. Esta viremia secundaria se caracteriza por la difusion viral
entre las células endoteliales capilares y la epidermis. La infeccion del virus a las células de la capa de
Malpighi produce edema intercelular e intracelular, lo que resulta en la clasica vesicula.

La exposicion al virus de la varicela en un nifio sano inicia la produccion de anticuerpos. Los
anticuerpos del tipo inmunoglobulina G persisten de por vida, generando inmunidad después de una
infeccion. Las respuestas inmunes mediadas por células también son importantes para limitar el alcance
y la duracion de la infeccidn primaria de la varicela. Después de la infeccidn primaria, se cree que el
virus se propaga desde las lesiones de piel y mucosas a los nervios sensoriales. El virus permanece
latente en las células ganglionares dorsales de estos nervios sensoriales. La reactivacion del virus

resulta en una forma clinicamente distinta, el sindrome de herpes zéster o culebrilla.

4.23.2 Cuadro clinico

El signo maés caracteristico de la varicela es una erupcién en la piel que aparece en forma de
pequefios granos que en poco tiempo se convierten en vesiculas (ampollas llenas de liquido). Las
vesiculas suelen aparecer primero por el tronco, la cara, el cuero cabelludo, extendiéndose después por
todo el cuerpo. También puede afectar a la boca, a la vulva y al interior de los canales auditivos. Uno
0 dos dias después las vesiculas se transforman en costras. Durante los primeros dias aparecen varias
oleadas de vesiculas, por lo que pueden verse a la vez lesiones en varias fases evolutivas, 1o que se
conoce como patron «en cielo estrellado». Las lesiones de la piel suelen ser muy pruriginosas (es decir,
causan el incontrolable deseo de rascar y/o la sensacion de escozor). Al aparecer las costras, las lesiones
ya no seran contagiosas.

En el periodo prodromico —el periodo que transcurre antes de que aparezca la erupcion,
generalmente uno o dos dias antes— suelen presentarse otros sintomas leves como fiebre, dolor de
cabeza, malestar general, pérdida de apetito o vémitos. Estos sintomas suelen persistir durante los

primeros dias de la enfermedad.

4.23.3 Diagnostico
4.23.3.1 Vesicula

Generalmente la varicela se diagnostica por sus signos clinicos tipicos, sin precisar de ningdn
tipo de analisis. La erupcidn vesiculosa y pruriginosa en oleadas, especialmente si hay antecedente

reciente de contacto con un enfermo de varicela, es suficiente para establecer el diagndstico.
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Para casos dudosos o con fines de investigacion se pueden emplear pruebas diagnosticas para
detectar el virus en el liquido extraido de las vesiculas, como el cultivo, la inmunofluorescencia o la
reaccion en cadena de la polimerasa. También puede usarse la inmunoglobulina M (IgM) en sangre.
Para conocer si una persona es inmune a la varicela se utiliza la serologia.

El diagnostico diferencial incluye infecciones por el virus coxsackie, la escabiosis, impétigo y

prurito por picadura de insectos.

4.23.4 Tratamiento
4.23.4.1 Medidas generales

En nifios sanos suele ser suficiente con una serie de medidas para aliviar los sintomas. Para la
fiebre se emplea el paracetamol, evitando siempre la aspirina (&cido acetilsalicilico), cuyo empleo para
la varicela se asocia al sindrome de Reye. Con caracter general se desaconseja el uso de ibuprofeno en
nifios con varicela por la posibilidad de una predisposicion a infecciones oportunistas. En un estudio
de casos y controles se ha relacionado el uso de ibuprofeno en nifios con varicela con una probabilidad
mayor de aparicion de fascitis necrotizante; mientras que ciertos estudios prospectivos no han
encontrado evidencias de tal asociacion. El prurito puede aliviarse mediante lociones antipruriginosas
0 con antihistaminicos orales, talcos de coloides, o locion de calamina. Otras medidas que ayudan a
evitar lesiones por rascado e infecciones de la piel son cortar todas las ufias y un bafio diario con un
jabén suave. (El bafio debe ser corto para no favorecer la aparicion de mas ampollas).

Es importante aislar al enfermo durante la fase contagiosa de aquellas personas que no han
pasado la enfermedad, en especial de las de mayor riesgo (adultos, adolescentes, embarazadas o
inmunodeprimidos). Aunque tradicionalmente en muchos sitios se recomienda facilitar el contagio de
los nifios para evitar que la contraigan cuando sean mayores, no hay que olvidar que la varicela, aunque

generalmente benigna, puede dar lugar a complicaciones graves.

4.23.4.2 Antivirales o antiviricos

Como tratamiento especifico frente al virus de la varicela-zoster puede emplearse a veces el
aciclovir, que dificulta la replicacion del virus, acortando la recuperacion del paciente con escasos
efectos secundarios. En nifios sanos menores de 14 afios el aciclovir tiene un efecto muy limitado, por
lo que no suele utilizarse. En cambio, en los pacientes de mas riesgo (adultos, adolescentes e
inmunodeprimidos) disminuye notablemente la intensidad de la varicela y el riesgo de complicaciones
siempre que se comience a utilizar pronto, preferiblemente en las primeras 24 horas desde la aparicion
de la erupcién.

El tratamiento con aciclovir tiene por indicacion absoluta a la paciente embarazada, a los

inmunodeprimidos y otros con riesgo particular de desarrollar complicaciones (e.g. neumopatas
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cronicos por la posibilidad de padecer una neumonia por el virus). Los pacientes adolescentes y adultos

en general, excluidos esos grupos, pueden obtener un beneficio mas bien discreto.

4.23.5 Complicaciones

Aunque la varicela es generalmente una enfermedad benigna, a veces aparecen complicaciones,
especialmente en adolescentes, adultos y personas con las defensas bajas (inmunodeprimidos). Las méas
frecuentes son las infecciones de la piel y del tejido subcutadneo también denominada impetiginizacion,
favorecidas por el rascado de las lesiones. Otra complicacion tipica es la neumonia, que puede ser
causada por el propio virus de la varicela o por bacterias. También son tipicas las complicaciones
neuroldgicas, en especial la ataxia cerebelosa (alteracién del equilibrio y marcha inestable, que suele
desaparecer por si sola). Excepcionalmente se ven complicaciones méas graves como la encefalitis o la
fascitis necrotizante.

Las embarazadas que no han pasado la varicela son especialmente sensibles dado que, ademas
de tener méas riesgo de presentar complicaciones, pueden transmitir la varicela al feto. Cuando la
varicela se contrae en los dos primeros trimestres de la gestacién puede causar un aborto o varicela
congénita en el 1-2% de los casos, con alteraciones neurologicas, cicatrices en la piel y alteraciones
oculares y esqueléticas. Si la varicela aparece entre 5 dias antes y 2 dias después del parto, puede
aparecer en el recién nacido una varicela neonatal muy grave.

Otras posibles complicaciones son la segunda y sucesivas reapariciones, en las que se le llama
Herpes Zoster. Y es mas grave cuanto mayor es la edad del afectado, sobre todo por la posible neuralgia
post-herpética, un dolor a veces de intensidad terrible que puede quedar permanentemente en las zonas
afectadas de la piel. Es por estos riesgos que lo recomendable es vacunarse a corta edad para evitarlos
en lo posible.

4.23.6 Prevencion
4.23.6.1 Inmunizacién activa: vacuna antivaricela

La vacuna frente al virus varicela-zéster es una vacuna de virus vivos atenuados que se
desarroll6 en Japon en los afios 1970, aunque no fue autorizada hasta la siguiente década. Todas las
vacunas comercializadas en la actualidad proceden de la cepa Oka, llamada asi porque fue aislada de
las vesiculas de un nifio de 3 afios con ese apellido. Es una vacuna muy eficaz, especialmente frente a
las formas maés graves de varicela. En aproximadamente un 5% de los vacunados puede aparecer una
leve erupcidn varicelosa, con muy pocas lesiones, dos o tres semanas después de la vacunacion.

La vacuna antivaricela fue introducida en el calendario vacunal de Estados Unidos en 1995,
para nifios a partir de los 12 meses de edad. Posteriormente otros paises siguieron el ejemplo, como

Canada, Australia o Alemania. En otros paises, como Espafia en 2005, se ha optado por vacunar entre
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los 10-14 afos de edad a los nifios que no han pasado la varicela. La vacuna también es til para evitar
o reducir la enfermedad en las personas susceptibles que han estado expuestas al virus, si se administra
en los 3 primeros dias tras el contacto. La vacuna no es aplicable para quienes la han padecido y
pretenden evitar segundas Yy sucesivas reapariciones (Herpes Zoster o Culebrilla). Se esta

experimentando con otra vacuna que seria Util para estos casos.

4.23.6.2 Inmunizacion pasiva: inmunoglobulina

La inmunoglobulina antivaricela, administrada por via intramuscular, se emplea para prevenir
la enfermedad en grupos de alto riesgo que han tenido contacto con un enfermo de varicela y que no
pueden recibir la vacuna, como embarazadas, inmunodeprimidos o recién nacidos cuyas madres no han

pasado la varicela.

4.23.7 Tétanos

El tétanos o tétano es una enfermedad provocada por potentes neurotoxinas producidas por
una bacteria que afectan el sistema nervioso y generan violentas contracciones musculares.

El agente causal, Clostridium tetani, es un bacilo anaerobio obligado, grampositivo, movil, con
una espora terminal de mayor diametro, lo que le da la apariencia de una bagueta. Sus esporas son
estables en condiciones atmosféricas generales y pueden vivir durante afios, excepto que entre en
contacto con oxigeno o luz solar (que destruye tanto al organismo como sus esporas en pocas horas).
Es resistente a determinados desinfectantes: fenol, formol y etanol, pero son destruidas por peréxido

de hidrdgeno, glutaraldehido y la esterilizacion por calor.

4.23.8 Historia

El caballo Jim, cuyo suero sanguineo se us6 para producir la antitoxina de la difteria, termin6
contaminado con la bacteria tetdnica, y provoc6 varias muertes entre 1901 y 1902.

Existen datos antiguos desde el siglo V a. C. en los que se describe esta enfermedad. Hipdcrates
fue el primero que describié los sintomas del tétanos en un marinero, y los describié como
hipercontraccién de muasculos esqueléticos.

La toxina del tétanos fue descubierta por Knud Faber en 1899, condicion previa para el éxito
del desarrollo de la vacuna. Desde entonces, el bacilo C. tetani se ha aislado en la tierra (especialmente
en latierra de cultivo), en heces e intestinos de caballos, ovejas, ganado bovino, ratas, perros, conejillos
de indias y pollos. Sus esporas se pueden encontrar en la tierra 'y en la superficie de la piel (tanto la de
animales como humanos) y debajo de las ufias.

La inmunizacion pasiva contra el tétanos se llevo a cabo masivamente por primera vez durante

la Primera Guerra Mundial.
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El agente patdgeno (el bacilo) se encuentra de manera cosmopolita en el suelo, sedimentos

4.23.9 Patogenia

marinos, en medio inorganico, metales en oxidacion y también en las heces de determinados animales.

Se introduce al cuerpo a través de heridas abiertas por contacto con tierra, estiércol
contaminado; por cortes 0 penetracion de algin objeto oxidado como: clavos, anzuelos, cuchillas
oxidadas, puede ser por mordeduras de perros, etcetera.

El periodo de incubacion del tétanos va de 24 horas a 54 dias. El periodo promedio es de unos
8 dias. Por lo general, cuanto mas alejado esté la herida del sistema nervioso central, mas largo es el
periodo de incubacion. Los periodos de incubacion y la probabilidad de muerte por tétanos son
inversamente proporcionales.

Unavez en el interior del cuerpo prolifera por todo el organismo, vehiculizada por via sanguinea
y linfética, hasta alcanzar el sistema nervioso, por el cual tiene preferencia. Se multiplica y segrega
sustancias toxicas (toxinas), que penetran en las fibras nerviosas motoras periféricas, hasta llegar al
sistema nervioso central, con afectacion inhibitoria de neuronas productoras del neurotransmisor
GABA y el aminoécido glicina, con lo que provoca la pardlisis y los espasmos musculares que

caracterizan la enfermedad.]

4.23.10 Etiologia

El bacilo libera dos toxinas: la tetanolisina y la tetanospasmina. La accion principal de la
tetanospasmina se impone sobre los nervios periféricos del sistema nervioso central. Hay modificacion
de proteinas encargadas de la liberacion de los neurotransmisores GABA vy glicina de las células de
Renshaw del asta anterior de la médula espinal.

Debido a que la tetanospasmina escinde a la proteina sinaptobrevina (que, en conjunto con el
calcio, ayuda a la fusidn de la vesicula sindptica a la membrana presinaptica). Las motoneuronas tipo
alfa quedan desinhibidas, lo que genera contracciones musculares ténicas sostenidas y contracciones
clénicas o sacudidas y conlleva a dolorosos calambres musculares.

Cuando disminuye el potencial redox en los tejidos, se favorecen las condiciones anaerdbicas
y el paso de la bacteria a la forma vegetativa, la multiplicacién bacteriana y la produccion y liberacién
de toxina.

La toxina hemoliticay la tetanolisina suelen ser cardiotoxicas, pero de naturaleza insignificante,

dados los sintomas tipicos de la enfermedad, y es muy infecciosa

4.23.11 Sintomas
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Opistotonos o espasmos musculares de un hombre que sufre de tétanos (1809).

;"

Con frecuencia, el tétanos comienza con espasmos leves en los musculos de la mandibula
(trismo). Los espasmos también pueden afectar el torax, el cuello, la espalda y los musculos
abdominales. Los espasmos musculares de la espalda a menudo causan arqueamiento,
llamado opistotonos.

Algunas veces, los espasmos afectan musculos de la respiracion, lo cual puede llevar a
problemas respiratorios.

La accion muscular prolongada causa contracciones subitas, fuertes y dolorosas de grupos
musculares, lo cual se denomina tetania. Estos episodios pueden provocar fracturas y
desgarros musculares.

babeo

sudoracidn excesiva

fiebre

espasmos de la mano o del pie o ambos

irritabilidad

dificultad para tragar

miccion o defecacion incontrolable

4.23.12 Clasificacion

4.23.12.1 Segun la intensidad de las contracciones, aparecen las siguientes formas de tétanos:

leve: rigidez muscular con escasas contracciones musculares;
moderada: cierre de la mandibula con rigidez, dificultad al tragar (disfagia) y contracciones
de los musculos del cuello, de la espalda y del abdomen; fascies tetdnica y risa sardonica;

grave: afectacion respiratoria.

Basado en la patogenia de la enfermedad, se pueden distinguir:

Tétanos local: es una forma poco frecuente de la enfermedad, en la que los pacientes tienen
contraccion persistente de los musculos en la misma zona anatdmica de la lesion. Las
contracciones pueden persistir durante varias semanas antes de la eventual y gradual

disminucién de la sintomatologia. El tétanos local es generalmente leve, y solo alrededor
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del 1 por ciento de los casos son mortales, aunque puede verse precedido por la aparicion
de tétanos generalizado.

o Tétanos cefalico: es una forma rara de la enfermedad, a veces ocurre asociado con una
otitis media, en la que C. fetani esta presente en la flora del oido medio, o bien, después de
las lesiones traumaticas en la cabeza. Se involucran los nervios craneales, especialmente
los del érea facial.

o Tétanos generalizado: es el tipo méas comun de tétanos, lo que representa aproximadamente
el 80 por ciento de los casos. La forma generalizada por lo general se presenta con un patron
descendente. La primera sefial es el trismo y el llamado espasmo facial o risa sardonica,
seguido por la rigidez del cuello, la dificultad para tragar y la rigidez de los musculos
pectorales y de la pantorrilla. Otros sintomas son una temperatura elevada, sudoracion, la
elevacion de la presion arterial y un ritmo cardiaco rapido, que se presenta de manera
episodica. Los espasmos pueden ocurrir con frecuencia y con una duracién de varios
minutos con el cuerpo en la forma arqueada caracteristica, llamada opistotonos. Los
espasmos pueden seguir por 3-4 semanas, y la recuperacion completa puede tardar hasta
meses.

e Tétanos neonatal: es una forma de tétanos generalizado que ocurre en los recién nacidos,
en nifios que no han adquirido una inmunidad pasiva porque la madre nunca ha sido
vacunada. Por lo general la infeccion se produce a través del mufion umbilical infectado,
en particular cuando se corta el cordon con un instrumento no estéril. El tétanos neonatal
es comun en muchos paises en desarrollo y es responsable de alrededor del 14 por ciento

de las muertes neonatales, pero es muy raro en los paises desarrollados.

4.23.13 Cuadro clinico

Curvatura espasmoddica del cuerpo hacia atras: opistdtonos. El mismo fenémeno con curvatura
hacia delante se llama emprostotono.

Algunos de los sintomas caracteristicos del tétanos son:

e rigidez de los musculos y espasmos musculares (mandibula, cuya rigidez también se

conoce como trismus, cara, abdomen, miembros superiores e inferiores);

o fiebre y pulso répido;

o dificultad para tragar;

e apnea,

e contraccion del cuerpo entero de tal manera que se mantiene encorvado: hacia atras

(opistdtonos) o bien hacia adelante (emprostdtono).
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El tétanos tiene elementos clinicos que pueden hacer confundirlo con otras patologias, entre

4.23.14 Diagnéstico diferencial

ellas:
e tetania hipocalcémica
e reacciones distonicas de las fenotiazinas
e hiperventilacion por ataques de histeria
e encefalitis grave
e mal de rabia

e intoxicacidn por estricnina

4.23.15 Tratamiento

La herida se debe limpiar bien y eliminar la fuente de la toxina, retirar el tejido muerto y dejar
expuesto al aire, ya que el oxigeno mata a las bacterias anaerobicas. La penicilina (o tetraciclina para
pacientes alérgicos) ayuda a reducir la cantidad de bacterias, pero no tiene ningin efecto sobre la
neurotoxina que producen. Hoy en dia se recomienda el empleo del metronidazol, en reemplazo de la
penicilina, ya que esta Ultima posee efecto anti-GABA, que podria tener actividad sinérgica con la
toxina tetdnica. También se debe administrar inmunoglobulina humana antitetanica para neutralizar la

toxina circulante que atn no se ha unido a las terminaciones nerviosas®! o suero antitetanico.

4.23.16 Prevencion

El tétanos se puede prevenir mediante la vacunacion. Un refuerzo de la vacuna es recomendable
cada 10 afos. Por lo general, se da una vacuna cada vez que un paciente sufre un pinchazo o una herida
cuando no se tiene la certeza de su vacunacion.

Siguiendo el esquema de 3 dosis durante la lactancia, un refuerzo en la infancia, uno en la

adolescencia y uno en la edad adulta, la proteccion puede durar de por vida.

4.24 VACUNA CONTRA EL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO

La vacuna contra el VPH (virus del papiloma humano) es una vacuna contra ciertas
variedades de enfermedades de transmision sexual del VPH, asociado con el desarrollo del cancer
cervical (o cancer del cuello del utero) y las verrugas genitales. En mercado hay actualmente dos
vacunas contra el VPH: Gardasil y Cervarix. La efectividad real de las vacunas para reducir las tasas
de incidencia y mortalidad por cancer de cuello uterino es atin desconocida.

El virus del papiloma humano (VPH o HPV del inglés human papilomavirus) son grupos
diversos de virus ADN pertenecientes a la familia de los Papillomaviridae y representa una de las

infecciones de transmision sexual mas comunes, y se conocen mas de 100 tipos virales que en relacion
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a su patogenia oncoldgica, se clasifican en tipos de alto y de bajo riesgo oncoldgico. La Agencia
Internacional para la Investigacion del Cancer (IARC) considera que los tipos de VPH 16, 18, 31, 33,
35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 y 66 son carcinégenos para los humanos —tipos de alto riesgo
oncologico— y que otros tipos, incluidos el VPH 6 y el VPH 11, son posibles carcinégenos para los
humanos —tipos de bajo riesgo oncoldgico—.Como todos los virus de esta familia, los VPH solo
establecen infecciones productivas en el epitelio estratificado de la piel y mucosas de humanos, asi
como de una variedad de animales. La mayoria de los VPH descritos no causan ningtn sintoma en la
mayor parte de la gente. Algunos tipos de VPH pueden causar verrugas o condilomas, mientras otros
pueden generar infecciones subclinicas, que pueden (en una minoria de casos) dar lugar a céncer
cervical, de vulva, vagina y ano en mujeres, o cancer de ano y pene en hombres. La mayor parte de la

gente infectada por VPH desconoce que lo estd. Todos los VPH se transmiten por contacto piel a piel.

4.24.1 Tratamiento de las infecciones

El tratamiento de las infecciones con VPH se basa en la actualidad en la utilizacion de algunas
cremas tdpicas disponibles, cuya actividad antiviral no es bien conocida o que actlan activando una
respuesta inmune local contra el virus. En el caso de las lesiones precancerosas producidas por VPH,
el tratamiento mas adecuado es la eliminacion de las zonas afectadas mediante cirugia. En gran parte,
este tratamiento es eficaz porque VPH produce lesiones superficiales bien localizadas, y los VPH no

producen infecciones sistémicas.

4.24.1.1 Enfermedades inducidas por el VPH

Se han identificado mas de 100 tipos diferentes de VPH, que se nombran con un nimero. Una
infeccion persistente por el sub-grupo conocido como de «alto riesgo», que incluye cerca de 13 tipos
de virus VPH de transmisién sexual entre los que se encuentran los tipos diferentes de los que causan
verrugas puede favorecer el desarrollo de:

e  CIN (neoplasia cervical intraepitelial),

e VIN (neoplasia intraepitelial vulvar),

e  PIN (neoplasia intraepitelial de pene), o

e AIN (neoplasia intraepitelial anal)

Esas son lesiones precancerosas y pueden progresar a cancer invasivo
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e Verrugas comunes: algunos tipos «cutaneos» de VPH, como las VPH-1 y VPH-2, causan
verrugas comunes; encontradas con frecuencia en manos y pies, pero pueden aparecer en
otras areas, como rodilla y codo. Estas verrugas tienen una superficie caracteristica de
coliflor, y tipicamente elevada ligeramente por encima de la piel circundante. Los tipos
cutdneos de VPH no suele causar usualmente verrugas genitales y no se asocian con el
desarrollo de céancer.

e  Verrugas plantares: se encuentran en la base del pie; y crecen hacia adentro, generalmente
causando dolor al caminar.

e  Verrugas subunguales o periunguales: se forman debajo de la ufia (subungual), alrededor
de la ufia o en la cuticula (periungual).Pueden ser mas dificil de tratar que otras verrugas
de diferentes lugares.

e  Verrugas planas: se ubican cominmente en los brazos, cara o nuca. Como las verrugas
comunes, estas planas se presentan mas en nifios y adolescentes. En personas con la funcion

inmune normal, estas verrugas planas no se asocian con el desarrollo de cancer.

4.24.2 Verrugas genitales

Verrugas vaginales Verrugas en el Pene

Las verrugas genitales o anales (Condilomata acuminata o verrugas venéreas) son los signos
mas reconocidos de esta infeccion del VPH genital. Aunque hay una amplia variedad de tipos de VPH

que pueden causar verrugas genitales, los tipos 6 y 11 dan cerca del 90 % de todos los casos.
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Mucha gente que adquiere tipos de VPH asociados con verrugas genitales, resuelve la infeccién
rdpidamente sin siquiera desarrollar verrugas u otros sintomas. Se puede transmitir el virus a otros ain
si no se ha desplegado ninguno de los sintomas de infeccion. Sin embargo, en la vasta mayoria de
casos, esta no es causa de no hacerse adecuados tests rutinariamente administrados.

Los tipos de VPH que tienden a causar verrugas genitales no son los mismos que causan cancer
cervical. Sin embargo, desde que un individuo puede infectarse con mdltiples tipos de VPH, la
presencia de verrugas no es regla de que esté ausente la posibilidad de la presencia de tipos de alto

riesgo del virus.

4.24.3 Céncer

Tipos de cancer inducidos por VPH. El gréfico muestra el nimero de casos anuales de diferentes
tipos de cancer en el mundo. La fraccion de los casos de cancer que se estima son inducidos por VPH
se muestra en rojo. Por ejemplo, casi todos los casos de cancer cervical se cree que estan causados por
VPH.

Una infeccion de VPH es un factor necesario en el desarrollo de casi todos los casos de cancer
cervical.

Cerca de una docena de tipos de VPH (incluyendo los tipos 16, 18, 31, 45) se llaman tipos de
«alto riesgo» debido a que pueden disparar un cancer cervicalo también cancer anal, cancer vulvar,
cancer de pene. Desde el punto de vista del cancer cervical, los dos tipos mas importantes son VPH 16
y 18: VPH 16 esta asociado con casi el 60 % de los casos de cancer cervical, y VPH 18 por otro 10 %
de los casos.

Los factores de riesgo de cancer cervical estan relacionados con caracteristicas tanto del virus
como del huésped, e incluyen:

> multiples compaiieros sexuales;
una pareja masculina con muchos compafieros sexuales presentes o pasados;
en la mujer joven infecciones urinarias persistentes;
edad temprana en la primera relacion sexual,;
elevado niimero de partos;
infeccion persistente con un VPH de alto riesgo (como VPH 16 o 18);
Inmunosupresion;
ciertos subtipos de HLA (antigenos leucocitarios humanos);

uso de contraceptivos orales;

vV VvV ¥V V¥V VYV VY V VYV V

uso de nicotina.
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Los tipos de VPH 6 y 11 pueden causar una rara condicién conocida como papilomatosis

4.24.4 Papilomatosis respiratorias

laringea recurrente (una papilomatosis respiratoria), en donde las verrugas se forman en la laringe o en
otras areas del tracto respiratorio.

Esas verrugas pueden recurrir frecuentemente, y requerir cirugias repetitivas, interferir con la
respiracion, y en casos extremadamente raros progresar hacia cancer.

Es necesario tener en cuenta que si la madre se encuentra afectada por los virus del papiloma
humano genotipo 6 u 11, en el momento del parto el bebé podria llegar a inhalarlo; esto desencadenaria

una papilomatosis respiratoria recurrente en él.

4.24.5 Epidemiologia

Las infecciones por VPH ocurren a nivel mundial. No hay paises, razas, edades o sexos que no
estén atacados. La mayoria de las primoinfecciones por VPH suceden en la infancia y en la nifiez, pero
no son descubiertas excepto por técnicas muy sofisticadas. La inmensa mayoria cursa de modo
subclinico. Esto tanto como en las infecciones cutaneas como las genitales (vaginales, balanopostitis)
u oro digestivas. Un factor primordial que puede ser causa asociada con las heridas y lesiones
provocadas en zonas poco salubres sometidas a traumatismos repetidos como maceracion de mucosas

0 de la piel

4.24.5.1 VPH cutaneos

La infeccion con VPH cutaneos es ubicua. Algunos tipos de VPH, como VPH-5, puede
establecer infecciones que persisten por el tiempo de vida de individuos, sin siquiera manifestar
sintoma clinico alguno. Como la rémora que no dafia al tiburdn, esos tipos VPH pueden pensarse como
comensales de humanos. Otros VPH cutaneos, como los tipos 1 0 2 de VPH, pueden causar verrugas
comunes en algunos individuos infectados. Las verrugas cutdneas son muy comunes en la nifiez, y
tipicamente aparecen y remiten espontaneamente con el curso de semanas a meses. Cerca del 10 % de
adultos también sufre de verrugas cutaneas recurrentes. Se cree que todos los VPH son capaces de
establecer infecciones «latentes» de largo término en un pequefio nimero de células madres presentes
en la piel. Aunque esas infecciones latentes puede que nunca sean completamente erradicadas, el
control inmunoldgico esta pensado para bloquear la aparicion de sintomas como verrugas. El control
inmunolégico del VPH es del tipo especifico, significando esto que un individuo puede hacerse

inmunoldgicamente resistente a un tipo de VPH mientras permanece susceptible a otros tipos
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4.24.5.2 VPH genitales

Un gran incremento en la incidencia de infeccion genital por VPH ocurre a la edad donde los
individuos comienzan a tener relaciones sexuales. La gran mayoria de las infecciones genitales por
VPH nunca causan sintomas patentes, y son aclaradas por el sistema inmune en materia de meses.

Como con los VPH cutaneos, se cree que la inmunidad al VPH es de tipo especifica. Un
subgrupo de individuos infectados pueden fallar en producir infeccién genital de VPH bajo control
inmunologico. Uniendo la infeccion con los tipos de VPH de alto riesgo, como los VPH 16, 18, 31 y 45,
puede arrancar el desarrollo de cancer cervical u otros tipos de cancer.

Los tipos VPH de alto riesgo 16 y 18 son responsables, juntos, del 65 % de los casos de cancer
cervical.

El tipo 16 causa el 41 al 54 % de los canceres cervicales, y agrega ain mayor cantidad de

canceres vaginales/vulvares inducidos por VPHcanceres de pene, anales y de cabeza y cuello.

4.24.5.3 Salud publica y VPH genitales

De acuerdo a los Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades de Estados Unidos,
a los 50 afios 0 mas, el 80 % de las mujeres estadounidenses contraeran al menos un tipo de VPH
genital. Se les encomienda a las mujeres hacerse anualmente un pap para detectar anormalidades
celulares causadas por VPH

La vacuna VPH, Gardasil, protege contra los dos tipos de VPH que causan el 70 % de los casos
de cancer cervical, y los dos tipos de VPH causantes del 90 % de las verrugas genitales.

El CDC recomienda la vacunacion entre los 11 y 26 afios.

4.24.6 Transmision perinatal

Aunque los tipos genitales de VPH son a veces transmitidos de madre a hijo durante el
nacimiento, la aparicion del VPH genital relacionado con enfermedades en recién nacido es rara. La
transmision perinatal de tipos de VPH 6y 11 pueden resultar en el desarrollo de papilomatosis
respiratoria recurrente juvenil (JORRP) La JORRP es muy rara, con tasas de cerca de 2 casos cada
100 000 nifios en Estados Unidos. Aunque esa tasa de JORRP es sustancialmente mayor si la mujer

presenta verrugas genitales al tiempo de dar a luz, el riesgo de JORRP en tales casos es menor al 1 %.

4.24.7 Deteccion de cancer cervical y prevencion

Mucha gente se infecta con varios tipos cutaneos de VPH durante su nifiez. Los virus del
papiloma tienen una cubierta protectora proteica o capside, que luego puede ser capaz de sobrevivir en
el ambiente por largos periodos de tiempo. Debe evitarse el contacto con superficies contaminadas,

tales como pisos de duchas comunales o de lineas aéreas, reduciendo el riesgo de infeccion por
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VPH cutaneo. También tratando las verrugas comunes bien pronto, puede reducir la expansion de la
infeccion a sitios adicionales.

Las infecciones genitales de VPH pueden distribuirse ampliamente sobre piel genital y
superficies mucosas, y la transmision puede ocurrir aunque no se tengan sintomas visibles. Varias
estrategias deberian emplearse para minimizar el riesgo de desarrollar enfermedades causadas por VPH

genitales:

4.24.8 Campana de papliloma

Preparado delgado con grupo de células cervicales normales a la izquierda, y células infectadas
con VPH a la derecha. Las células con VPH muestran formas tipicas de coilocitos: nucleos
aumentados x2 o x3, e hipercromasia.

Ciertos tipos de VPH transmitidos sexualmente pueden causar cancer cervical. Una infeccion
persistente con uno 0 mas de cerca de una docena de esos tipos de VPH de «alto riesgo» es un factor
importante en la mayoria de todos los casos de céncer cervical. El desarrollo del cancer cervical
inducido por HP es un proceso lento que generalmente tarda muchos afios. Durante la fase de
desarrollo, las células precancerosas pueden ser detectadas por una citologia anual o semianual de
papanicolaou (coloquialmente «pap»). El pap es una estrategia efectiva para reducir el riesgo de cancer
cervical. El test pap involucra tomar tejido del cérvix, colocarlo en una platina de vidrio, y examinar
bajo microscopio para detectar células anormales. Es un método efectivo en un 70 a 80 % para detectar
anormalidades celulares causadas por VPH. Un método mas sensible es el «preparado delgado», en
donde el tejido del cérvix se pone en una solucién liquida, y es 85 % a 95 % efectivo para detectar
anormalidades celulares causadas por VPH. Este Gltimo test pap se usa mayormente en mujeres
mayores de 30 afios. EsS una combinacion de test pap-ADN HPV. Si este test da negativo, puede
esperarse tres afios antes de hacérselo nuevamente. Se puede indicar una inspeccion detallada del cérvix
por colposcopia si se detectan células anormales por test rutinario pap. Un ejemplo frecuente de
ocurrencia de células anormales que se encuentran en asociacion con el VPH son los coilocitos

Los CDC (Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades) de Estados Unidos
recomiendan que las mujeres se hagan el pap no mas alla de 3 afios después de su primera relacion
sexual y no mas de 21 afios de edad. Las mujeres deben hacerse un pap cada afio hasta los 30. Y
después, deben discutir los factores de riesgo con su medico para determinar si el pap deberia hacerse
anualmente. Si los factores de riesgo son bajos y los pap previos han dado negativo, muchas mujerers
solo necesitan hacerse el test cada 2 o 3 afios hasta los 65 (CDC, 2005).

Desde que se desarrollaron esas herramientas de control, las muertes por cancer cervical han
disminuido un 70 % en los dltimos 50 afos. El test pap ha demostrado ser uno de los mas exitosos tests

de control en la historia de la medicina, aunque el American College of Obstetricians and
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Gynecologists (Colegio Estadounidense de Obstetras y Ginecologos) asegura que los nuevos tests
basados en la citologia (Thinprep y Surepath) haran caer entre un 15 y un 35 % los casos de CIN3
(neoplasia cervical intraepitelial) y cancer.

En estudio publicado en abril de 2007 se sugirié que la extraccion de tejido con el pap produce
una respuesta inflamatoria citocinica que puede dar inicio a un clearance inmunolégico de VPH,
aungue reduce el riesgo de cancer cervical.

La mujer que ha dado positivo en un solo pap en su historia tiene menor incidencia de cancer.
«Una declinacion estadisticamente significativa en el VPH se correlaciona positivamente con la
cantidad de pap en la vida humana.

Se ha insinuado que el pap puede ser beneficioso para el control de cancer anal en algunas

subpoblaciones de gays.

4.24.8.1 Pruebas de VPH

Una prueba de VPH detecta ciertos tipos de papilomavirus humano (VPHSs), dependiendo de la
prueba. Un método para detectar el ADN de los VPH de alto peligro ha sido agregado recientemente
al rango de opciones clinicas para la deteccion de cancer cervical.

En marzo de 2003, la organizacion estadounidense FDA (Administracion Federal de Medicinas
y Alimentos) aprobd una prueba de una captura hibrida, comercializada por Digene, como un utensilio
de captura primario para la deteccién de infecciones por VPH de alto riesgo que pueden llegar al cancer
cérvico. Esta prueba fue aprobada también para usarla en conjunto con la prueba pap y deberia ser
realizada de manera rutinaria en una revisién ginecoldgica.

Afadir la prueba de VPH a todas las mujeres mayores de 30 afios mejora la sensibilidad sobre
la citologia aislada hasta casi el 100 % y da la opcién al facultativo de aumentar el intervalo entre
citologias hasta 3 afos.

El estudio experimental de las distintas vias moleculares implicadas en el desarrollo del cancer
de cérvix ha permitido el desarrollo de nuevos marcadores biolégicos que podrian mejorar
considerablemente el diagndstico citoldgico e histologico de las lesiones cervicales. La deteccion del
ARN mensajero de E6 y E7 (VPH OncoTect®) y el estudio de la proteina del ciclo celular p16 son dos
de estos nuevos marcadores. Los primeros resultados publicados indican que estos marcadores son
altamente sensibles y especificos, y permiten identificar las células en proceso de transformacion
cancerosa, lo que significa un gran avance desde el punto de vista clinico.

En el caso de los hombres, segn la CDC, no existe una prueba para determinar la infeccion por
VPH. Las «anormalidades» genitales son el Gnico signo visible de VPH en hombres, y pueden ser
identificadas mediante una inspeccion visual del area genital. Estas «anormalidades» visibles, sin

embargo, son el resultado de tipos de VPH no cancerigenos. Soluciones de vinagre han sido utiles para
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indentificar «anormalidades» haciéndolas mas notorias, pero estas pruebas han resultado ser mas
favorables en areas himedas, como el tracto genital femenino

La CDC dice en su péagina web STD Facts-HPV Vaccine (‘hechos sobre el STD y la vacuna
contra el VPH’) que «Una prueba de VPH o una prueba pap pueden detectar si una mujer tiene VPH,

pero no puede especificar el tipo de VPH que la mujer tengax.

4.24.8.2 Vacunas

El 8 de junio de 2006, la FDA aprobé Gardasil, una vacuna profilactica contra el VPH
comercializada por Merck & Co., Inc. Los ensayos clinicos de la vacuna, realizados entre mujeres
adultas con una mediana de edad de 23, mostraron proteccion contra la infeccion inicial por los
serotipos 16 y 18, que en conjunto causan aproximadamente un 70 % de los canceres de cérvix. Estos
serotipos de VPH también causan tumores anorrectales tanto en mujeres como en hombres.

El ensayo también mostr6 una eficacia del 100 % frente a infecciones peristentes, no solo frente
a las agudas. La vacuna también protege contra los serotipos 6 y 11, causantes del 90 % de las verrugas
genitales. Las mujeres pueden ser vacunadas en un rango de edad de entre 9 y 26 afios, aunque mujeres
menores no formaron parte del ensayo clinico.

En la actualidad, ademas de Gardasil, GlaxoSmithKline ha comercializado la vacuna Cervarix.
Tanto Gardasil como Cervarix protegen contra infecciones iniciales contra los tipos VPH 16 y 18,
causantes de la mayor parte de los casos de cancer cervical. Gardasil ademas protege contra los tipos
VPH 6y 11: estos cuatro tipos combinados (16, 18, 6, 11) corresponden al 90 % de los casos de cancer
cervical.

La vacuna proporciona poco beneficio a las mujeres que ya estén infectadas con los tipos
VPH 16y 18, es decir, a la mayor parte de las mujeres sexualmente activas, ya que las vacunas no
tienen ningln efecto terapéutico sobre la infeccion ya existente ni sobre las lesiones cervicales. Por
esta razdn, la vacuna se recomienda principalmente a mujeres que aun no hayan iniciado relaciones
sexuales. La vacuna (tanto Gardasil como Cervarix) se administra en 3 dosis a lo largo de 6 meses con
un coste de unos 300 euros. La CDC recomienda a mujeres entre 11 y 26 afios que se vacunen, aunque
nifias de incluso 9 afios pueden verse beneficiadas. La efectividad real de las vacunas para reducir las
tasas de incidencia y mortalidad por cancer de cuello uterino es atin desconocida.

Puesto que las actuales vacunas no protegen a las mujeres frente a todos los serotipos de VPH
que causan cancer cervical, es importante que las mujeres sigan con las pruebas de citologia y
papanicolau, incluso después de haber recibido la vacuna.

Aunque las administraciones y empresas aseguren que la vacuna no tiene efectos colaterales,
con excepcion de dolor alrededor del area de inyeccion, lo cierto es que hasta la fecha en Estados
Unidos han fallecido ya 18 nifias tras ser vacunadas y méas de 8000 han sufrido eventos adversos. En
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Espafia se han dado 103 alertas, con 35 casos de reacciones adversas graves con cuadros de diarrea,
dolor, sincope o convulsiones. Merck, asi como la FDA y la CDC consideran que la vacuna es
completamente segura y que no hay relacion de causa-efecto. No contiene mercurio, timerosal ni virus
atenuados (solo virus muerto). Merck & Co., Inc, el manufacturador de Gardasil, continta con las
pruebas a mujeres que han recibido la vacuna para determinar su eficacia sobre un periodo de vida.
Tanto hombres como mujeres son portadores del VPH. Para erradicar la enfermedad,
eventualmente los hombres tendrian que ser vacunados. Hoy por hoy se estan llevando a cabo estudios
para determinar la eficiencia de vacunar nifios varones con la vacuna actual. En la mayoria de los
paises, las vacunas se han aprobado unicamente para uso femenino, pero en paises como Estados

Unidos y el Reino Unido se han aprobado también para uso masculino.
4.24.8.3 Preservativos

Preservativo femenino Preservativo masculino

El Centers for Disease Control and Prevention (Centro para el Control y Prevencion de
Enfermedades, de Estados Unidos) afirma que «aunque no se conoce exactamente el efecto de los
preservativos en la prevencién de la infeccion por VPH, el uso de preservativo se ha asociado con una
tasa mas baja de cancer de cérvix, enfermedad en directa relacion con el VPH».

De acuerdo con Marcus Steiner y Willard Cates en el New England Journal of Medicine, «la
proteccion que ofrecen los preservativos no puede ser cuantificada exactamente».Sin embargo, en un
estudio en el mismo ejemplar, de 82 mujeres universitarias seguidas en la practica clinica habitual
durante 8 meses, la incidencia de VPH genital fue 37,8 por cada 100 pacientes/afio entre las mujeres
cuyas parejas empleaban preservativo en todas sus relaciones sexuales, frente a 89,3 por cada
100 pacientes/afio en aquellas cuyas parejas empleaban preservativo en menos del 5% de las
relaciones. Los investigadores concluyeron que «entre mujeres que empiezan a ser sexualmente
activas, el uso constante del preservativo en sus relaciones por sus parejas parece ser que reduce el
riesgo de infeccion por VPH cervical y vulvovaginal».

Otros estudios han sugerido que el uso regular del condon puede limitar efectivamente la

insistencia y esparcimiento de VPH hacia otras areas genitales en individuos ya infectados.
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El uso del condon puede reducir el riesgo que individuos infectados desarrollard hacia cancer
cervical o desarrollo de «anormalidades» genitales. Planned Parenthood (planificacion familiar),
recomienda el uso del conddn con el fin de prevenir el riesgo de contagio de VPH.

4.24.9 Cuadro clinico

Algunos de los sintomas mas importantes que sugieren la presencia de virus del papiloma
humano son:

o Irritaciones constantes en la entrada de la vagina con ardor y sensacién de quemadura

durante las relaciones sexuales (se denomina vulvodinia).

e Pequeiias verrugas en el area ano-genital: cérvix, vagina, vulva y uretra (en mujeres) y

pene, uretra y escroto (en varones).

Pueden variar en apariencia (verrugas planas no visibles o acuminadas si visibles), nimero y
tamafo por lo que se necesita de la asistencia de un especialista para su diagnostico. Alteraciones del
Papanicolaou que nos habla de que en el cuello del Gtero hay lesiones escamosas Intraepiteliales (zonas
infectadas por VPH, que pueden provocar cancer).

4.24.10 Prevencion

El método mas seguro de prevencion es teniendo una sola pareja sexual (Monogamia mutua),
evitando tener relaciones sexuales con mas de un(a) compafiero(a), o la abstinencia.

El uso de preservativo protege de la infeccién por HPV en un 70 % de los casos. El 30 %
restante donde no protege se debe a la existencia de lesiones en zonas no cubiertas por el preservativo

y el mal uso del mismo.®7]

4.24.11 Historia del descubrimiento de la relacion entre el virus y el cancer

El hecho clave que llevd a los investigadores a relacionar la infeccion por VPH transimitida
sexualmente con el cancer cervical fue las mayores tasas de cancer cervical registradas en prostitutas
en comparacién con las tasas registradas en monjas. Hoy en dia muchos estudios han demostrado
claramente que el VPH se transmite fundamentalmente por contacto sexual.

Algunas de las contraindicaciones pueden ser temporales, como por ejemplo, para las vacunas
vivas (embarazo e inmunosupresion), y un tipo de precaucion transitoria, es para todas las vacunas, la
enfermedad aguda, modera o severa y la administracion reciente de un producto de la sangre que
contiene anticuerpos para la vacuna PRS.

Se deben tener cuidados como la disponibilidad de epinefrina, siempre que se administre la

inmunizacion, esperar por la evaporizacion del alcohol utilizado para limpiar la zona de inyeccion,
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porque podria inactivar la vacuna viva, el no uso de la via LM en pacientes con alteracion
hematolégicas, como la hemofilia o la trombocitopenia, la conservacion entre 2 'y 5 °C

En sentido general las reacciones adversas leves son las que més aparecen e incluyen reacciones
locales en el sitio de la inyeccion (eritema, edema, dolor), reacciones sistémicas (fiebre, escaloftrios,
irritabilidad y malestar general), ocasionalmente reacciones adversas mas graves y rara vez, se produce
anafilaxis.

La posibilidad de ser administrada de forma simultanea, 2 vacunas con virus vivos (cuando se
requieran y no esté disponible en un preparado combinado), la necesidad de alejar la inmunizacion con
virus vivos de la administracion de la inmunoglobulinas, el evitar la coadministracion de vacunas e
interferones, la probable disminucion de la respuesta generadas por ellas, ante la administracion de
agentes inmunosupresores( corticosteroides, citostaticos) son elementos a tener en cuenta durante la

inmunizacion.

4.25 LA TUBERCULOSIS

Mumps virus

La tuberculosis (abreviada TBC o TB), llamada antiguamente tisis (del griego p8ioig, a través
del latin phthisis) es una infeccidon bacteriana contagiosa que compromete principalmente a los
pulmones, pero puede propagarse a otros oOrganos. La especie de bacterias mas importante y
representativa causante de tuberculosis es Mycobacterium tuberculosis o bacilo de Koch, perteneciente
al complejo Mycobacterium tuberculosis. La TBC es posiblemente la enfermedad infecciosa mas
prevalente en el mundo. Otras micobacterias, como Mycobacterium bovis, Mycobacterium africanum,
Mycobacterium canetti y Mycobacterium microti pueden causar también la tuberculosis, pero todas
estas especies no lo suelen hacer en el individuo sano. Aunque la tuberculosis es una enfermedad
predominantemente de los pulmones, puede afectar también el sistema nervioso central, el sistema
linfatico, el sistema circulatorio, el sistema genitourinario, el aparato digestivo, los huesos, las

articulaciones e incluso la piel.
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Los sintomas clasicos de la tuberculosis son:
1. Tos cronica, con esputo sanguinolento,
2. Fiebre, sudores nocturnos
3. Pérdida de peso.

La infeccion de otros 6rganos causa una amplia variedad de sintomas. El diagnostico se basa
en la radiologia (habitualmente radiografias toracicas), una prueba de la tuberculina cutdnea y andlisis
de sangre, asi como un examen al microscopio y un cultivo microbiolégico de los fluidos corporales
como las expectoraciones.

El tratamiento de la tuberculosis es complicado y requiere largos periodos de exposicion con
varios antibidticos. Los familiares del enfermo, si es necesario, también son analizados y tratados.
Durante los ultimos afos, la tuberculosis ha presentado una creciente resistencia a los multiples
antibioticos y para ello se ha optado, como medida de prevencion, por campaiias de vacunacion,
generalmente con la vacuna Bacillus Calmette-Guérin (BCG).

La tuberculosis se contagia por via aérea, cuando las personas infectadas tosen, estornudan o
escupen. Ademads, un numero creciente de personas del mundo contraen la tuberculosis debido a que
su sistema inmunitario se ve comprometido por medicamentos inmunosupresores, abuso de drogas o
el sida. La distribucion de la tuberculosis no es uniforme en todo el mundo; aproximadamente el 80 %
de la poblacién de muchos paises asiaticos y africanos dan positivo en las pruebas de la tuberculina,
mientras que solo 5-10 % de la poblacion de Estados Unidos da positivo.

Segun datos publicados en 2014, por la (OMS), 9 millones de personas aproximadamente
enfermaron de tuberculosis y 1.5 millones murieron por esta causa en 2013, de los cuales 510.000 eran
mujeres. La OMS estima que el diagndstico precoz y el tratamiento efectivo lograron que se salvaran
37 millones de personas entre 2000 y 2013, pero considera "todavia inaceptablemente alta" la cantidad

de muertes debido a que sus muertes son prevenibles.

Pulmones con tuberculosis en el Museo de la Medicina Mexicana en la Ciudad de México
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4.25.1 Historia de la tuberculosis

La tuberculosis es una de las enfermedades mas antiguas que afectan a los seres humanos.
Aunque se estima una antigiiedad entre 15000 a 22 000 afios, se acepta mas que esta especie
evoluciond de otros microorganismos mas primitivos dentro del propio género Mycobacterium. Se
puede pensar que en algin momento de la evolucion, alguna especie de micobacterias traspasara la
barrera bioldgica, por presion selectiva, y pasara a tener un reservorio en animales. Esto, posiblemente,
dio lugar a un anciano progenitor del Mycobacterium bovis, que es la aceptada por muchos como la
mas antigua de las especies que actualmente integran el denominado complejo Mycobacterium
tuberculosis, que incluye M. tuberculosis, M. bovis, M. africanum y M. microti. E] "escalon" siguiente
seria el paso del M. bovis a la especie humana, coincidiendo con la domesticacion de los animales por

parte del hombre. Asi, posiblemente, pudo surgir como patégeno para el perro.

4.25.2 Progresion

Progresara de infeccion tuberculosa a enfermedad tuberculosa. Puede ocurrir de forma
temprana (Tuberculosis primaria, alrededor del 1-5 %) o varios afos después de la infeccion
(Tuberculosis post-primaria, secundaria, reactivacion tuberculosa en alrededor del 5 al 9 %). El riesgo
de reactivacion se ve incrementado con alteraciones en el sistema inmunitario, tales como las causadas
por el VIH. En paciente coinfectados de VIH y TBC, el riesgo de reactivacion se incrementa un 10 %
por afio, mientras que en una persona inmunocompetente el riesgo es del 5 al 10 % durante toda la vida.

Algunos farmacos, incluyendo tratamientos usados actualmente en la artritis reumatoide que
actian bloqueando el factor de necrosis tumoral, aumentan el riesgo de activacion de una TBC latente

debido a la importante accidon de esta citoquina en la respuesta inmune contra la TBC.

4.25.3 Diagnostico
4.25.3.1 Auto fluorescencia

La Universidad Autébnoma de Madrid publico en el Journal of Clinical Microbiology un trabajo
donde se describe por primera vez que las micobacterias son capaces de emitir fluorescencia, lo que
permite verlas en un microscopio de fluorescencia sin necesidad de una tincidon previa. Esta
caracteristica presenta interés para el diagnostico de la tuberculosis ya que antes era necesario recurrir
a las tinciones especificas para poder observar la mayoria de las bacterias ya que muy pocas presentan
auto fluorescencia. Sin embargo el auto fluorescencia emitida por las micobacterias de color azul
celeste es tan intensa y brillante como cuando éstas son tefiidas de verde con el método antiguo. Ademas
se ha constatado que el fendmeno es permanente, no disminuyendo el auto fluorescencia con el paso

del tiempo por lo que no es necesaria una conservacion especial de las muestras para su mantenimiento.
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4.25.4 Radiografia de torax

La radiografia es esencial en el diagnostico de la enfermedad. Las lesiones tipicas radioldgicas
son apicales, en hemitorax derecho, en segmentos posteriores y generalmente formando cavidades.

La herramienta fundamental para el diagnostico de caso de tuberculosis es la bacteriologia
(baciloscopia y cultivo) por su alta especificidad, sensibilidad y valor predictivo. En aquellas
situaciones donde los estudios bacterioldgicos no sean concluyentes sera necesario realizar el
seguimiento diagnostico de acuerdo con la organizacion de la red de servicios de salud, utilizando otros
criterios: clinico, epidemiologico, diagnostico por imagenes, inmunologico, anatomopatologico.

Toda persona con diagnoéstico de tuberculosis previa consejeria y aceptacion se debera realizar

la prueba de diagndstico para VIH.

4.25.5 Baciloscopia de esputo

Mpycobacterium tuberculosis visualizacion con el uso de la tincion de Ziehl Neelsen.

Consiste en una prueba seria da (tres dias consecutivos), donde se toma una muestra de esputo
para ver qué bacteria se encuentra presente. Para esta prueba no se necesita estar en ayunas o sin
cepillarse. Con un costo bajo y de rapida ejecucion, la baciloscopia es una técnica que permite

identificar al 70-80 % de los casos pulmonares positivos.
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La bacteria Mycobacterium tuberculosis posee una estructura de pared diferente de aquellas que
son capaces de ser tipificables por la tincion Gram al presentar una cantidad de lipidos muy abundante.
Se le denomina acido-alcohol resistente y esta caracteristica es la que permite su observacion por la

tincion de Ziehl Neelsen.

4.25.6 Cultivo de muestra bioldgica

El cultivo puede hacerse en medio Lowenstein-Jensen, que esta constituido por:

e huevo (albiimina, lipidos) (coagula y le da solidez)

e verde de malaquita (inhibe otras bacterias)

e glicerol (fuente de carbono)

e asparaginas (fuente de nitrogeno)

Crece muy lentamente (30 a 90 dias) a 37 °C en atmosfera con didxido de carbono (en cultivo
crecen mejor a pesar de ser aerobio estricto), dando colonias con aspecto de migas de pan (o huevos

de arafia), secas amarillentas y rugosas.

4.25.7 Prueba de la tuberculina mediante la técnica de Mantoux

Test de Mantoux _

Inyeccion intradérmica de PPD para la realizacion del test de Mantoux.
Es una prueba cutidnea (intradermorreaccion) para detectar infeccion tuberculosa. Se utiliza
como reactivo el PPD (Derivado Proteico Purificado). Hay que destacar que la prueba de la tuberculina

Mantoux solo implica contacto, no infeccion.

4.25.8 MODS (Microscopic observation drug susceptibility)
La observacion microscopica de susceptibilidad de medicamentos (MODS) es un método de
desarrollo reciente que posee una sensibilidad y especificidad muy elevadas, como también una gran

reduccion del tiempo para el diagnostico de infeccion por el Mycobacterium tuberculosis, a la vez que
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evalua la resistencia antibidticos de primera linea, como la isoniacida y la rifampicina para los pacientes

TB-MDR (multidrogorresistentes).

4.25.9 Tratamiento

El tratamiento de la tuberculosis se realiza con combinaciones de farmacos antituberculosos,
haciendo eficaces las pautas de seis meses de tratamiento, dos en la primera fase de tratamiento y cuatro
meses en la segunda fase.

La tuberculosis es curable, pero es necesario un diagndstico temprano (acudir inmediatamente
al médico), ya que es una enfermedad grave si no se sigue el tratamiento adecuado. En seguida, es
indispensable no abandonar el tratamiento dado por el médico porque, al suspender el tratamiento, esta
enfermedad empeora rapidamente y se favorece la proliferacion de bacilos resistentes a los

medicamentos.

4.25.10 Tratamiento farmacolégico de la tuberculosis

La historia de la tuberculosis cambia dramaticamente después de la introduccion de los agentes
antimicrobianos. El tratamiento de la tuberculosis es fundamental para su control dado que con ¢l se
rompe la cadena de trasmision cuando el tratamiento es correcto y se sigue completo.

El tratamiento farmacologico comenzod en 1944 con la estreptomicina (SM) y el acido
paraaminosalicilico (PAS). En 1950, se realiza el primer ensayo clinico comparando la eficacia de la
SM y el PAS conjuntamente o en monoterapia. El estudio demostr6 que la terapia combinada fue mas
efectiva. En 1952, un tercer farmaco, la isoniacida (INH), fue afiadido a la combinacién, mejorando
espectacularmente la eficacia del tratamiento, aunque todavia con una duracién de 18-24 meses. El
etambutol se introduce en 1960, sustituyendo al PAS en los esquemas de tratamiento y reduce la
duracién a 18 meses. En los afios 1970 con la introduccion de la rifampicina (RAM) en la combinacion,
el tratamiento se acorta a nueve meses. Finalmente, en 1980, la pirazinamida (PZA) se introduce en el
esquema terapéutico, pudiendo ser reducida la duracion a seis meses.!'

Dos hechos biologicos explican por qué la terapia combinada es mas efectiva en el tratamiento
de la TBC que la monoterapia. El primero es que el tratamiento con una sola droga induce la seleccion
de bacilos resistentes y en consecuencia el fallo en eliminar la enfermedad. El segundo es que las

diferentes poblaciones bacilares pueden coexistir en un mismo paciente.

4.25.11 Prevencion
Se previene mediante una vida sana e higiénica, identificando oportunamente a los enfermos y
asegurando su curacidn para no contagiar a otras personas, principalmente por medio de la vacunacion

con vacuna BCG.
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4.25.12 Medidas preventivas

La persona infectada debe protegerse siempre que tosa con pafiuelos desechables.
Lavado de manos después de toser.

Ventilacion adecuada del lugar de residencia.

Limpiar el domicilio con pafios humedos.

Utilizar mascarilla en zonas comunes.

Restringir visitas a personas no expuestas a la enfermedad.

Garantizar adherencia al tratamiento.

YV V. V V V V V V

No fumar. El cigarrillo no causa tuberculosis, pero si favorece el desarrollo de la

enfermedad.

4.25.13 Vacunas

En muchos paises se usa la vacuna BCG como parte de los programas de control de la
tuberculosis, especialmente en nifios. Esta vacuna fue desarrollada en el Instituto Pasteur, Francia entre
los afios 1905 y 1921. Sin embargo, las vacunaciones masivas no comenzaron hasta después de la
Segunda Guerra Mundial La eficacia en la proteccion de la BCG en formas graves de tuberculosis (p.e:
meningitis) en nifios menores de 4 afios es grande, y esté alrededor del 80 %; su eficacia en adolescentes
y adultos es mas variable, estando entre el 0 y el 80 %

RUTI es una vacuna terapéutica que se esta desarrollando actualmente en la Unidad de
Tuberculosis Experimental de Badalona (Espafia) para disminuir el tratamiento de la infeccion
tuberculosa latente!*”) de 9 a 1 mes de administracién de isoniacida. Responsables de Archivel Farma
y del Hospital Germans Trias 1 Pujol de Badalona, conocido popularmente como Can Ruti, lo que ha

dado nombre a la vacuna.

4.25.14 Curiosidad
4.25.14.1 Dia Mundial de la Lucha contra la Tuberculosis

La OMS estipuld que el 24 de marzo seria el Dia Mundial de la Lucha contra la Tuberculosis.
Se conmemora que el 24 de marzo de 1882 el doctor Robert Koch anunci6 el descubrimiento del bacilo
de la tuberculosis.

En 1982, se realiz6 el primer Dia Mundial de la Lucha contra la Tuberculosis, con el patrocinio
de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y la Union Internacional Contra la Tuberculosis y las
Enfermedades Respiratorias (UICTER). Este evento buscaba educar al publico sobre las devastadoras
consecuencias econdémicas y de salud causadas por la tuberculosis, su efecto en los paises en desarrollo

y su impacto continuo y tragico en la salud global.
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5 CONCLUSIONES
5.1 INMUNIZACION GENERAL

En el momento de administrar una vacuna, han de tenerse en cuenta las contraindicaciones y
precauciones para estas, las que son circunstancias en la que no se debe administra la vacuna.

Pocas contraindicaciones y precauciones reales, son permanentes ejemplo de ellas la alergia
severa a uno de los componentes de la vacuna o siguiente a una dosis previa de la vacuna y la
encefalopatia dentro de los 7 dias de la inmunizacién contra B pertussis. Existes precauciones
consideradas permanentes para dosis subsiguientes de vacunas que contengan pertussis (temperatura
mayor de 40° C, colapso, estado similar al shock, llanto inconsolable y persistente por mas de 3 horas

dentro de las 48 h de administrada la vacuna, convulsiones con o sin fiebre en los 3 dias de la dosis).
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