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INTRODUCCION

La prevencion de enfermedades infecciosas mediante la inmunizacién se considera uno de los mayores
logros de la salud publica. Sin embargo, a medida que las enfermedades inmunoprevenibles se tornan

menos visibles gracias a la ejecucion de programas de inmunizacién eficaces, se presta mayor atencién
a los efectos adversos de las vacunas.

Por cierto, pese a su innegable historial de logros, la inmunizacién no se encuentra a salvo de con-
troversias que, en ocasiones, han llevado a la disminucién de las tasas de cobertura vacunal. Asi ocu-
rrié, por ejemplo, en el del Reino Unido, donde la preocupacién publica sobre los riesgos de la vacu-
na contra la tos ferina condujo en el decenio de 1970 a una rdpida disminucién de la tasa de cobertura
vacunal correspondiente, que era superior a 80% (con un promedio de 2 000 a 8 000 casos notifica-
dos anualmente). Cuando la cobertura vacunal contra la tos ferina bajé a 30%, el niimero de casos de
esta enfermedad se elevé a mds de 100 000, y se produjeron muertes y hospitalizaciones que pudieron
haberse evitado. Después de dos grandes epidemias y algunas campanas de educacién sobre la enfer-
medad y la vacuna, la poblacién fue recobrando lentamente la confianza en los programas de inmu-
nizacién. A mediados de la década de 1990, la cobertura se elevé a 95% y como resultado se registré

el nimero de casos de tos ferina mds bajo de la historia del Reino Unido. Un proceso similar se obser-
va en la evolucién de los programas de inmunizacién (figura 1).

FIGURA 1. Evolucion de los programas de inmunizacion e importancia
de la seguridad en las vacunas
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La aparicién ocasional de un evento o conjunto de eventos adversos graves vinculados al uso de las
vacunas que utilizan los programas de inmunizacién puede convertirse rdpidamente en una grave ame-
naza para la salud publica. Un ndimero elevado de eventos adversos puede desatar una crisis imprevis-
ta de salud publica que de no manejarse adecuadamente podria hacer que los logros en materia de

inmunizacién que tanto ha costado conseguir se pierdan o sean cuestionados.

El manejo apropiado de los eventos adversos incluye la deteccién, evaluacién, monitoreo y preven-
cién rapida y efectiva. Asimismo, es fundamental la formulacién de un plan de comunicacién sélido

para responder a las inquietudes de la poblacién.

Todo programa de inmunizacién debe velar por que las vacunas no presenten riesgos, y los respon-
sables del programa deben estar preparados para atender cualquier motivo de preocupacién de la
poblacién relacionado con la seguridad de las vacunas. Algunos de estos motivos quizds estén relacio-
nados con los eventos esperados que se observaron durante los ensayos clinicos previos a la concesién

de las licencias o durante las etapas experimentales del desarrollo de la vacuna.

La tecnologia ha mejorado con el tiempo, al igual que la calidad y eficacia de las vacunas que se
utilizan. Si bien las vacunas actuales son mucho mas seguras que hace 40 afios, anualmente aparecen
en el mercado nuevas vacunas sobre las cuales no se dispone de suficiente informacién. Por otro lado,
la informacién en Internet prolifera en forma rapida e indiscriminada, como la informacién relaciona-

da con las inquietudes de la poblacién en torno a los beneficios y riesgos de las vacunas.

Los programas de inmunizacién tienen la responsabilidad de responder a la preocupacién publica
relacionada con las vacunas brindando a sus trabajadores la informacién mas actualizada sobre prac-
ticas seguras de vacunacién. La vacunacién segura constituye un componente prioritario de los pro-
gramas de inmunizacién que procura garantizar la utilizacién de vacunas de calidad, aplicar précticas
de inyeccién segura, monitorear los eventos supuestamente atribuibles a la vacunacién o inmunizacién

(ESAVI) y fortalecer las alianzas con los medios de comunicacién.

FINALIDAD

Los mdédulos de vacunacién segura han sido disefiados para mejorar la calidad de los programas de
inmunizacién, proporcionando a los trabajadores de la salud la informacién necesaria para responder
eficazmente a las inquietudes de la poblacién sobre los riesgos de las vacunas y hacer frente a la apa-
ricién de eventos que podrian atribuirse a la vacunacién o inmunizacién. Es esencial contar con siste-
mas nacionales de monitoreo sobre seguridad de las vacunas que sean eficientes y que estén adecua-

damente coordinados para tratar tales casos y responder a las preocupaciones del publico.
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OBJETIVOS
Objetivo general

Desarrollar en los trabajadores de la salud las competencias necesarias para garantizar a la poblacién
la utilizacién de vacunas de calidad, la practica de inyecciones seguras y el monitoreo de los eventos
supuestamente atribuibles a la vacunacién o inmunizacién (ESAVI), asi como capacitarlos para crear

alianzas con los medios de comunicacidn.

Objetivos especificos

1. Reconocer las funciones de la Autoridad Regulatoria Nacional (ARN) para garantizar la calidad

e inocuidad de las vacunas.

2. Fortalecer las practicas seguras de administraciéon de vacunas.

3. Detectar, investigar y clasificar oportunamente los ESAVI.

4. Adquirir los conocimientos necesarios para el manejo eficaz de los ESAVI.

5. Infundir en los trabajadores de salud una actitud dindmica hacia la deteccién e investigacién de
los ESAVI y la formulacién de respuestas apropiadas.

6.  Desarrollar habilidades en materia de comunicacién y estimular el trabajo conjunto con los

medios.

DESCRIPCION DE LOS MODULOS

Los siete médulos y sus respectivas unidades incluyen una serie de actividades directamente relaciona-
das con los procedimientos operativos de inmunizacién y con las situaciones que pudieran suscitarse,
a fin de permitir que los participantes reflexionen sobre los problemas que surjan en la préctica dia-
ria del programa de inmunizacién. Los médulos podran actualizarse conforme a los nuevos conoci-

mientos en materia de vacunacion segura. El curso esta compuesto por los siguientes médulos:

MODULO I. Autoridad Regulatoria Nacional

Unidad 1. Mecanismos de regulacién y fiscalizacién. El papel de la Autoridad Regulatoria Nacional

Unidad 2. Vacunas usadas por los organismos internacionales

Unidad 3. La Autoridad Regulatoria Nacional y los eventos supuestamente atribuibles a la vacunacién
o inmunizacién (ESAVI)

MODULO II. Laboratorio de control de calidad

Unidad 1. Funciones de un laboratorio de control de calidad

Unidad 2. Seleccién de métodos, procedimientos y pruebas de laboratorio
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MODULO . Practicas de inyeccién segura

Unidad 1.
Unidad 2.
Unidad 3.
Unidad 4.

Aspectos relacionados con la seguridad de la persona que recibe la vacuna (receptor)
Aspectos relacionados con la seguridad del trabajador de salud (vacunador)
Aspectos relacionados con la seguridad de la comunidad y el medio ambiente

Llamado a la accidén

MODULO IV. Aspectos técnicos y clinicos de los eventos supuestamente atribuibles a la vacunacién

Unidad 1.

Unidad 2.
Unidad 3.

o inmunizacién (ESAVI)
Concepto del evento supuestamente atribuible a la vacunacién o inmunizacién (ESAVI) y
patogénesis
Clasificacién de los ESAVI seglin gravedad y tasas de frecuencia

Manejo clinico de los ESAVI

MODULO V. Introduccién a los conceptos de causalidad y consideraciones sobre riesgo/beneficio

Unidad 1.
Unidad 2.
Unidad 3.

Evaluacién de la causalidad
Pruebas de causalidad

Consideraciones sobre riesgo/beneficio

MODULO VI. Sistema de monitoreo de los eventos supuestamente atribuibles a la vacunacién o

Unidad 1.
Unidad 2.

Unidad 3.
Unidad 4.
Unidad 5.

inmunizacién (ESAVI)
Coordinacién entre entidades
Estrategias del monitoreo de un evento supuestamente atribuible a la vacunacién o inmu-
nizacién (ESAVI)
Monitoreo de un ESAVI
Monitoreo de los ESAVI durante una campafia

Indicadores de éxito del sistema de monitoreo de los ESAVI

MODULO VII. Creacién de alianzas con los medios de comunicacién

Unidad 1.
Unidad 2.
Unidad 3.
Unidad 4.

Planificacion de la comunicacién: fases y ventajas
Desarrollo de aptitudes para la comunicacién: el cara a cara con la prensa
Movilizacién social para fortalecer la colaboracién con los otros actores

Acciones estratégicas frente a un ESAVI: combinacién de todos los factores y el plan de

crisis

Cada mddulo estd organizado de la siguiente manera:

e Titulo

* Objetivos generales

¢ |ntroduccién
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* Objetivos especificos

* Desarrollo del contenido
* Ejercicios

* Bibliografia

e Anexos

En el Médulo VI se presentan tres estudios de caso como anexos, los cuales se discutirdn de acuer-

do con la disponibilidad de tiempo durante el desarrollo del taller.

Por razones metodoldgicas, en el Médulo VII (Creacién de alianzas con los medios de comunica-

cion) los ejercicios se presentan a continuacién de cada unidad.

METODOLOGIA

Los médulos pueden ser revisados o aplicados en distintas situaciones, adaptdndolos a las necesida-

des de cada pafs, departamento o provincia, localidad o municipio:

* Para cursar todos los médulos se requieren dos semanas (80 horas), organizadas en distintos

momentos (encuentros).

* Pueden impartirse todos los médulos seleccionando las unidades de acuerdo con los requeri-

mientos y en funcién del tiempo (talleres).

* Pueden impartirse en forma parcial, de acuerdo con las necesidades y en funcién del tiempo
(talleres).

* Pueden darse en sesiones presenciales o no presenciales, a distancia, por correo o Internet.

La metodologia utilizada se basa en técnicas de estudio dirigido, andlisis de casos, simulaciones
aplicadas a pequefios grupos, dramatizaciones, entrevistas y notas de prensa, videos y presentaciones

en PowerPoint.

El equipo de facilitadores adoptard los objetivos y estrategias metodoldgicas que requiera el desa-
rrollo de cada mddulo. Independientemente del desarrollo de la totalidad de los médulos o de unida-
des seleccionados, es fundamental que los facilitadores revisen la introduccién. Para orientar el traba-
jo de los facilitadores se ha elaborado una guia con directrices generales.

La ensefianza estd centrada en el participante, con un enfoque practico orientado a resolver pro-
blemas concretos. Esta metodologia permite la sistematizacion de los conocimientos individuales
sobre el tema en estudio y estimula la interaccién grupal en el debate, asi como el aporte de contribu-

ciones por medio del andlisis y la comprensién de problemas especificos.

Se realizardn exposiciones participativas en las que se podra aprovechar la experiencia de los asis-
tentes, su interés, actividad y motivacién. Asf, se procurard construir el conocimiento que se desea

compartiry “reevaluar” lo aprendido empiricamente cuando no resulte adecuado.
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En los talleres es fundamental la intervencién activa de los participantes, para favorecer la interac-

cién grupal como sustento del aprendizaje.

En las demostraciones se debera disponer del material necesario indicado en la sesién de aprendi-
zaje.

El trabajo grupal se realizard en grupos de ocho a diez personas. Cada grupo contard con un faci-
litador y un coordinador. Después de leer los ejercicios o los estudios de caso, el grupo debe discutir

las respuestas, compartiendo sus experiencias y planteando sus dudas. El trabajo grupal debe permi-

tir el intercambio de experiencias y la incorporacién de conocimientos y opiniones.

En el trabajo grupal el facilitador podra desarrollar la técnica de simulacién y flexibilizar en la medi-

da de lo posible las respuestas, manteniendo el marco conceptual.

Algunos conceptos considerados relevantes se reiteran en distintos médulos, puesto que, por la
modalidad flexible de los talleres, es posible que no se desarrollen en su totalidad algunas unidades de

los mdédulos.

En caso de utilizarse la modalidad via Internet, el trabajo serd individual y podrdn realizarse sesio-

nes interactivas empleando metodologias de educacién a distancia.

EVALUACION Y CERTIFICACION

La evaluacién del cursante del médulo se realizara:

* alinicioy al final, para valorar el grado de aprendizaje adquirido, y

e al finalizar cada unidad, para valorar los logros adquiridos y sugerir alternativas para los dias

siguientes.

MATERIAL BIBLIOGRAFICO

En cada taller se entregard una carpeta con los médulos y unidades que se impartiran. Cada partici-
pante dispondrd de material bibliogréfico en formato electrénico (CD) para efectuar consultas o pro-
fundizar los temas. EI CD contiene los médulos completos, las presentaciones, la bibliografia seleccio-

nada sobre los temas discutidos y los videos que se utilizaran.

Las versiones actualizadas de los modulos se podrdn acceder en la pdgina web de la Unidad de Inmunizacion de la OPS:
http://www.paho.org/spanish/ad/fch/im/vacunas.htm.
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OBJETIVO GENERAL

Establecer los procedimientos para garantizar la calidad de los productos
inmunobiol6gicos mediante la prevencion de riesgos, la deteccion de posi-
bles desviaciones, la correccion de fallas, el mejoramiento de la eficienciay la
reduccion de los costos.

INTRODUCCION

Los laboratorios nacionales de control de calidad merecen especial atencién, ya que su campo de
trabajo se extiende mas alld de la realizacién de pruebas y la participacién en las diversas etapas del
proceso de autorizacidn, registro y control de las vacunas. En efecto, un laboratorio nacional de
control de calidad debe cumplir con los principios de buenas practicas de laboratorio (BPL), y las
pruebas que realiza han de estar debidamente normalizadas, validadas e interpretadas. Para ello,
debe establecer un sistema de calidad adecuado y definir la estructura organizativa, las responsabi-
lidades, los procedimientos, los procesos y los recursos necesarios para cumplir con los objetivos de
prevenir los riesgos, detectar las posibles desviaciones, corregir las fallas, mejorar la eficiencia y redu-

cir los costos.

El laboratorio puede ser parte integrante de la Autoridad Regulatoria Nacional (ARN) o constituir
una entidad separada. La puesta en funcionamiento de un recurso de este tipo es un proceso largo y
costoso, por lo tanto, algunas autoridades nacionales de control en sus inicios prefieren la contrata-
cién de servicios de laboratorios de terceros para satisfacer sus necesidades. Ademads, es posible que
sea necesario contratar diferentes laboratorios, pues no siempre un mismo laboratorio es competente

para realizar todas las pruebas que requiere el control de calidad.

UNIDAD 1. FUNCIONES DE UN LABORATORIO DE CONTROL DE CALIDAD

OBJETIVO ESPECIFICO

Al finalizar esta unidad, los participantes estardn en condiciones de describir las funciones de un

laboratorio nacional de control de calidad.

La funcién primordial de un laboratorio de control de calidad es actuar en los ensayos analiticos

como soporte de la autoridad regulatoria y, por lo tanto, efectuar pruebas en las vacunas.

Estas pruebas se realizan con los siguientes objetivos:



VACUNACION SEGURA: MODULOS DE CAPACITACION

* revisar el cumplimiento de las especificaciones del producto terminado en el proceso de autori-
zacion para la liberacién de lotes,

e verificar si la vacuna para la cual se solicita la licencia se ajusta a las especificaciones descritas
en la solicitud, y

* corroborar la calidad de una vacuna ante la sospecha de un problema operativo.

Es una funcién esencial del laboratorio participar en el descubrimiento y desarrollo de métodos
con el propésito de evaluar la calidad de los nuevos productos, asi como para establecer metodo-
logias mas sensibles en sustitucién de las ya utilizadas. Es igualmente importante su participacion
en estudios colaborativos interlaboratorios para establecer metodologias innovadoras, nuevos
materiales de referencia (patrones) o ambas cosas, y procurar su conservacién y distribucién apro-

piados.

Ademas de contar con experiencia en todos los aspectos relacionados con los procedimientos ana-
liticos, el personal del laboratorio también debe poseer los conocimientos necesarios para participar
en otras decisiones reglamentarias, tales como el examen de protocolos resumidos de producciény de
control de calidad de un lote de vacuna como parte de la liberacién de lotes, la participacién en las
decisiones de concesién de licencias mediante el andlisis de la documentacién cientifica, y la asisten-
cia en las inspecciones de buenas practicas de manufactura (BPM). Asimismo, debe actuar principal-
mente en el drea de control de calidad y asesorar a la ARN sobre la calidad de las vacunas utilizadas

en el desarrollo de los ensayos clinicos.

En resumen, las funciones de un laboratorio como soporte o parte de un organismo de reglamen-

tacién son las siguientes:

* larealizacién de pruebas de laboratorio,
* el desarrollo de nuevos métodos de ensayos,

* l|a participacién en estudios de colaboracién entre laboratorios para establecer nuevos métodos,

materiales de referencia, o ambos,
e |a distribucién de materiales de referencia,
* el examen de protocolos resumidos de produccién y de control de calidad del producto,
* la participacién en las decisiones de concesién de licencias,
* |a asistencia en las inspecciones de buenas précticas de manufactura,
* el asesoramiento sobre ensayos clinicos,

* el examen de datos sobre la vigilancia posterior a la comercializacion.
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UNIDAD 2. SELECCION DE METODOS, PROCEDIMIENTOS Y PRUEBAS
DE LABORATORIO

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Al finalizar esta unidad, los participantes estardn en condiciones de:

1. Definir los métodos principales para confirmar el cumplimiento de los requisitos minimos de
calidad a fin de complementar la liberacién de lotes.

2. Describir los procedimientos establecidos para solicitar pruebas de laboratorio ante la apari-

cién de un evento supuestamente atribuible a la vacunacién o inmunizacién (ESAVI).

Los métodos analiticos son procedimientos técnicos adecuados para determinar una o mds caracteris-
ticas especificas de un producto o material compatibles con la naturaleza de la muestra a ser evalua-
da. En el caso de los inmunobiolégicos esto es sumamente importante dada la complejidad de los pro-
cesos de producciéon y control. Existen al menos cuatro opciones principales para la seleccién de los

métodos:

* Meétodos estdndares: son aquellos que han sido objeto de intensa investigaciéon y han demostra-
do su utilidad practica para alcanzar el objetivo propuesto. Se trata de métodos probados y vali-

dados exhaustivamente.

* Meétodos oficiales: son en general los descritos en compendios oficiales, tales como las farmacope-
as y las normas técnicas de organizaciones internacionales (por ejemplo, la Organizacién Mun-
dial de la Salud, OMS). También han sido validados antes de ser designados como oficiales.

* Meétodos de la literatura: son los provenientes de publicaciones especializadas que constituyen
una buena fuente de metodologias innovadoras, pero deben ser tratados con precaucién, pues

necesitan ser validados antes de su aplicacién definitiva.

e Meétodos desarrollados internamente: son los creados o modificados en laboratorios como resul-
tado de una investigacion para definir, mejorar o perfeccionar las pruebas o atender a las nece-

sidades y problemas particulares. Estos métodos deben ser validados.

Aunque se hayan convalidado los métodos oficiales y estdndares, si un laboratorio desea adoptar-
los para su uso rutinario por primera vez, se deben realizar pruebas de validacién para garantizar que
el desempefio sea el adecuado. Cualquier método nuevo o que haya introducido modificaciones signi-
ficativas en uno ya existente para su uso rutinario deberd someterse a un proceso riguroso de seleccién

que incluye su validacién.

Se ha de tener en cuenta asimismo si el instrumental es el adecuado, si el laboratorio posee la expe-
riencia requerida para realizar la prueba y si se podrdn cubrir los costos. Por estas razones, el método

de analisis elegido debe ser el apropiado para responder a estos criterios y debe poder reproducirse con
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resultados confiables. Para que una prueba se considere “validada” deberd cumplir los requisitos

siguientes:

e Precisidn: es la variaciéon de los resultados de acuerdo a la desviacién estdndar o al coeficiente de
variacion.
* Exactitud: es el grado de correlacién con el valor real.

* Sensibilidad: es |a respuesta por cada unidad de sustancia medida, es decir, la capacidad del pro-
cedimiento de prueba para detectar pequefias variaciones entre concentraciones. Se puede defi-
nir también como las caracteristicas de un método o de una técnica especifica que indican su

capacidad de medir o detectar la sustancia de interés.
* Reproducibilidad: es la precisiéon del procedimiento realizado en diferentes ocasiones.

* Especificidad: es el grado de unicidad de respuesta a la sustancia considerada. También se pue-
de definir como la caracteristica de un método o técnica especificos que indica que dicho méto-

do o técnica no responden a ninguna otra propiedad mas que la que se intenta medir.

* Robustez: es la habilidad de proporcionar resultados de exactitud y precisién bajo una variedad

de condiciones.

En caso de reemplazo de un nuevo método desarrollado por uno de uso rutinario, debe realizarse
un estudio para determinar la correlacién entre ambos, que ha de ser lineal. Los procedimientos de vali-

dacién mas aceptables para nuevos métodos son los estudios colaborativos interlaboratorios.

Las pruebas seleccionadas para evaluar los requisitos minimos de calidad del lote final de una vacu-
na estan directamente relacionadas con su formulacién y su proceso de produccidn. Existen tres tipos de

pruebas para realizar el control de calidad de las vacunas: de potencia, de seguridad y fisicoquimicas.

Las pruebas de potencia estan destinadas a evaluar el contenido del antigeno en el producto y se
pueden efectuar por métodos in vivo e in vitro. Los métodos in vivo son los mds utilizados para vacu-
nas de virus inactivados, como la vacuna DPT y la antirrdbica, y consisten en la administracién del pro-
ducto a animales de experimentacién para medir el grado de proteccién conferida por la vacuna. Se
trata de pruebas de larga duracién (entre uno y tres meses), y la potencia suele expresarse en Unida-
des Internacionales (Ul). Los métodos in vitro, tales como los cultivos de tejidos, son los mas utiliza-
dos para evaluar la potencia de vacunas de virus vivos atenuados (por ejemplo la antisarampionosa) y
se basan en la cuantificacién del efecto ocasionado por el virus vacunal sobre las células, lamado efec-
to citopatico. La potencia de la vacuna se expresa como dosis infectante en cultivo celular 50
(DICCS50), es decir, la dosis que infecta a 50% del cultivo celular. Este tipo de pruebas de potencia in

vitro tiene una duracién de alrededor de 10 dfas.

En el caso de vacunas a base de proteinas purificadas, como la vacuna contra la hepatitis B recom-
binante y la vacuna acelular contra la tos ferina, la determinacién de la potencia se efecttia por méto-
dos inmunoenzimdticos, que cuantifican el contenido antigénico, y la potencia se expresa en microgra-

mos por dosis (pg /dosis).
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Las pruebas de seguridad son principalmente las de identidad, esterilidad, toxicidad y pirégenos.
La prueba de identidad es una prueba de reaccién antigeno-anticuerpo que tiene el propdsito de corro-
borar que el contenido de la vacuna se corresponda con lo declarado en la etiqueta del envase. En el
caso de la vacuna antisarampionosa, por ejemplo, esta prueba permite comprobar que el contenido

de la vacuna es efectivamente el virus del sarampién.

La prueba de esterilidad tiene por objeto verificar la presencia o ausencia de contaminacién bacte-
riana o flingica (hongos) en el producto, mediante su inoculacién en medios de cultivo adecuados. Si
el producto esta contaminado se desarrollard turbidez en los medios de cultivo. La duracién de la prue-
ba de esterilidad es de 14 dfas.

Las pruebas de toxicidad (especifica y general), llamadas también de inocuidad, consisten en la
administracién del producto a animales de experimentacién, principalmente ratones y cobayos. Tie-
nen por objeto evaluar durante siete dfas la aparicion de cualquier reaccién extrafia en el grupo vacu-
nado comparado con el aspecto y comportamiento del grupo de control (animales no vacunados). En
el caso de la prueba de toxicidad especifica, se determina ademas el peso de los animales al inicio y al
final del ensayo. Un producto pasa la prueba si no causa reacciones inespecificas, disminucién del
peso al final del periodo de observacién o ambos efectos.

La prueba de pirégenos se lleva a cabo en conejos y permite determinar la presencia de sustancias
pirogénicas, por lo general endotoxinas, mediante la aparicién de fiebre en los animales de experimen-
tacién. Su duracién es de aproximadamente dos dias. Actualmente existe una prueba de pirégenos in
vitro que esta sustituyendo a la que se realiza en animales. Se trata de la prueba del lisado de amebo-
citos de Limulus (LAL), que permite determinar el contenido de endotoxinas en el producto y puede
realizarse en unas horas. Esta prueba forma parte del control de calidad de vacunas recombinantes,

fraccionadas y altamente purificadas, como la vacuna contra la hepatitis B.

Los métodos fisicoquimicos se emplean para determinar el contenido de adyuvante, hidréxido de
aluminio o fosfato de aluminio presente en las vacunas adsorbidas, como la vacuna DPT y sus combi-

naciones, los toxoides y la vacuna contra la hepatitis B recombinante.

El contenido de preservante en la vacuna (por ejemplo el tiomersal, muy frecuente en las presenta-
ciones multidosis) también se determina por métodos fisicoquimicos. En el caso de las vacunas liofili-
zadas, mediante estos métodos se debe determinar la humedad residual y verificar el contenido de

agua remanente.

Otra prueba fécil de realizarse y que aporta informacién valiosa sobre la calidad del producto es la
determinacién del aspecto. Existen diversas situaciones en las cuales puede producirse la alteracion del
producto, por ejemplo, cambios en la temperatura de conservacién, aumento de la humedad residual
o cambios de pH, que modifican el aspecto fisico del producto e indican que la vacuna no se debe uti-
lizar. Ademas, esta prueba tiene la ventaja de que puede realizarla el personal de salud antes de utili-

zar la vacuna.
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Los cuadros 1y 2 muestran las pruebas llevadas a cabo en un producto terminado, segtin las nor-
mas de produccién y control descritas en las Series de Informes Técnicos de la Organizacién Mundial
de la Salud.

CUADRQO 1. Pruebas aplicadas en un lote final de vacunas bacterianas, seglin normas descritas
en la Serie de Informes Técnicos de la OMS

Vacuna Pruebas biologicas o microbiolégicas Pruebas fisicoquimicas

BCG Identidad Humedad residual
Micobacterias vivas
Micobacterias virulentas
Reactividad cutanea
Termoestabilidad/esterilidad

TT, Td, DT y DPT Identidad/potencia Conservante
Esterilidad Adyuvante
Toxicidad

Haemophilus influenzae tipo b Identidad/potencia Humedad residual
Contenido de polisacarido Conservante
Esterilidad Adyuvante
Toxicidad
Pirégeno

Polisacaridos meningococicos Identidad Humedad residual

Contenido de polisacarido
Tamafio molecular
Esterilidad
Toxicidad/pir6geno

La Autoridad Regulatoria Nacional (ARN) puede requerir que se realicen pruebas de laboratorio
como parte de la verificacién del cumplimiento de las especificaciones del producto terminado en el

proceso de autorizacién de la liberacién de lotes:

e para verificar si una vacuna que esta en tramite de registro cumple con las especificaciones des-
critas en la solicitud;
* cuando se sospecha una desviacion en la calidad;

* cuando se observan fallas en la cadena de frio, ya sea en el transporte, la distribucién del pro-

ducto o el almacenamiento en los diferentes niveles.

La investigacién ante la aparicién de un ESAVI da lugar a la participacién de la ARN, y por ende de
su laboratorio de control. La ARN deberd contar, en ese momento, con todos los resultados y con la

informacién previa de las vacunas, ya que ha efectuado la liberacién lote por lote de la vacuna. Ante
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CUADRQO 2. Pruebas aplicadas en el lote final de vacunas viricas, seg(in normas descritas

Vacuna

Antipoliomielitica (oral)

Antipaperas, antirrubéola,
antisarampionosa y combinaciones

Antiamarilica

Antipoliomielitica (inactivada)

Antihepatitis B recombinante
Pir6geno
Antihepatitis A

Antivaricela

Antigripal

Antirrabica

en la Serie de Informes Técnicos de la OMS

Pruebas bioldgicas o microbiol6gicas

Identidad
Potencia
Termoestabilidad
Esterilidad

Identidad
Potencia
Termoestabilidad
Esterilidad
Toxicidad

Identidad
Potencia
Termoestabilidad
Esterilidad
Toxicidad
Pirégeno

Proteina de huevo

Identidad/potencia
Esterilidad
Proteinas
Toxicidad

Identidad/potencia
Esterilidad

Adyuvante
Identidad/potencia
Esterilidad
Pir6geno

Identidad/potencia
Esterilidad
Toxicidad

Identidad

Potencia (hemaglutinina)

Esterilidad
Toxicidad

Endotoxina bacteriana

Proteina de huevo

Identidad/potencia
Termoestabilidad
Esterilidad
Toxicidad
Inactivacion viral
Pir6geno
Toxicidad/pirégeno

Pruebas fisicoquimicas

Humedad residual

Humedad residual

Conservante
Conservante

Adyuvante

Humedad residual

Conservante
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la sospecha de un problema relacionado con la calidad de la vacuna, se requerird un analisis conjun-
to con el programa de inmunizacién que especifique el tipo de falla de calidad sospechada, y sélo
entonces se podra decidir si se justifica el chequeo por parte del laboratorio y qué tipo de prueba se
debe realizar.

La idoneidad de los profesionales del laboratorio de control de calidad es una condicién importante
para dilucidar si los ESAVI estdn directamente relacionados con el lote de la vacuna sospechoso o si inter-

vienen otros factores (aplicacién del producto, errores programaticos o un hecho por coincidencia).

No hay manuales que contengan reglas especificas sobre cémo deben tratarse estas situaciones uti-
lizando al laboratorio como una herramienta. Esto dependerd de cada tipo de producto frente a cada
situacion (cuadro 3).

En general, las pruebas de potencia son Utiles cuando se sospecha una posible alteracién del con-
tenido antigénico, como en los casos de accidentes en la cadena de frio o de evidencias de baja sero-
conversién en pacientes vacunados. En los casos de ESAVI, la determinacién de la potencia no es la
prueba adecuada, ya que la investigacion del contenido antigénico no aportard informacién relevante
ante situaciones que se relacionan directamente con la seguridad del producto.

En cuanto a la seguridad, la seleccién del ensayo que se ha de realizar dependerd en primer lugar
del tipo de vacuna implicada en el ESAVI y del tipo de evento. En algunos casos, la prueba indicada
puede ser un procedimiento fisicoquimico dirigido a determinar el contenido de adyuvante (hidréxido
o fosfato de aluminio) o de preservante (tiomersal), como en el caso de una vacuna adsorbida en la
cual podria requerirse, ademas, la verificacién de la estructura coloidal del hidréxido o fosfato de alu-
minio, que se altera al sufrir congelacién y que puede comprobarse mediante métodos microscépicos

o simplemente observando el aspecto de la vacuna.

CUADRO 3. Ejemplos de situaciones y pruebas requeridas segtn el tipo de vacuna

Situacion

Accidente en la cadena de frio

Posible congelacién

Problema de toxicidad

Reaccion febril

Reaccion local

Presencia de particulas, aspecto
heterogéneo

Cambio de color, aspecto himedo

Tipo de vacuna

Atenuada, inactivada, recombinante,
fraccionada

Vacuna adsorbida
Atenuada, inactivada, fraccionada

Atenuada, inactivada, recombinante,
fraccionada

Recombinante, fraccionada

Vacuna con preservante, por
ejemplo, tiomersal

Vacuna adsorbida

Atenuada liofilizada

Prueba de laboratorio

Potencia

Aspecto, estructura coloidal del adyuvante
Potencia

Toxicidad, esterilidad

Pirogenos/LAL

Determinacion del contenido de tiomersal
pH

Aspecto, estructura coloidal del adyuvante

Humedad residual
Aspecto
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EJERCICIOS

Tema: Unidad 2

EJERCICIO 1

Se registraron varias notificaciones de eventos adversos del tipo “fuerte dolor” en el lugar de aplica-
cién, en relacién con un lote de vacuna antihepatitis B recombinante utilizada habitualmente en el pro-
grama de inmunizacién. ;Qué pasos hay que seguir antes de solicitar una prueba de laboratorio? ;Qué
tipo de prueba de laboratorio podria utilizarse para evaluar si hay alguna falla en la calidad de la vacu-
na? Comente su respuesta.

EJERCICIO 2
Durante una camparfia en la que se utilizé la vacuna DPT, se notificé un elevado niimero de crisis con-
vulsivas en los nifios vacunados. ¢Qué pasos hay que seguir antes de solicitar una prueba de laborato-

rio? ¢Cudles son las principales pruebas de laboratorio que deben realizarse para verificar si la vacuna
era adecuada para su uso?
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EJERCICIO 3

Debido a una epidemia de meningitis meningocdécica del tipo C en determinada zona de un pais, las
autoridades locales deciden aplicar una estrategia de vacunacién de bloqueo. Durante la vacunacién,
un gran nimero de vacunados presenté un cuadro febril elevado. ;Qué pasos hay que seguir antes de
solicitar una prueba de laboratorio? ;Qué tipo de prueba de laboratorio se puede realizar para evaluar
esta vacuna?

Las versiones actualizadas de los modulos se podrdn acceder en la pdgina web de la Unidad de Inmunizacion de la OPS:
http://www.paho.org/spanish/ad/fch/im/vacunas.htm.
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OBJETIVO GENERAL

Observar practicas de seguridad de las inyecciones orientadas a brindar a la
poblaciéon una vacunacion sin riesgos, aplicando normas de bioseguridad para
la proteccion del personal de salud y la conservacion del medio ambiente.

INTRODUCCION

La inyeccidn es el procedimiento traumadtico consistente en una puncién en la piel y realizado con una
jeringa y su aguja para introducir una sustancia con fines profilacticos, curativos o preventivos. Las
inyecciones pueden ser intravenosas, intramusculares, intradérmicas o subcutdneas. Las inyecciones se
encuentran entre los procedimientos médicos comunes utilizados con mayor frecuencia. Se estima que
cada afo en el mundo se aplican aproximadamente de 12 000 millones a 16 000 millones de inyeccio-
nes. Mdas de 90% de estas inyecciones se administran con fines terapéuticos y, en proporcién, una de

cada 20 inyecciones son utilizadas para administrar vacunas (cuadro 1).

En algunas regiones del mundo, la aplicacién de inyecciones excede las necesidades reales y no
responde a criterios de racionalidad. De las personas que consultan a un proveedor de atencién pri-
maria, entre 56% y 96% reciben medicacién inyectable; en mas de 70% de los casos esas inyecciones
son innecesarias, ya que se podrfan reemplazar por preparaciones orales. Esto se relaciona con la
preferencia de los propios pacientes, que se basa en la creencia de que los farmacos inyectables son
mds potentes y actian con mayor rapidez, y que los médicos los indican por considerarlos més efec-

tivos.

Por otro lado, los médicos prescriben en exceso las inyecciones porque creen que los pacientes las
prefieren, aunque estos estén a menudo dispuestos a aceptar otras opciones. Una mejor comunicacion
entre pacientes y médicos puede aclarar los malos entendidos, y ayudara a reducir el uso excesivo de

las inyecciones.

CUADRO 1. Motivo del uso de inyectables

Motivo Porcentaje
Terapéutico 95
Inmunizacion 3
Anticonceptivo 1
Administracion de sangre o derivados 1

Nota: total de inyecciones administradas: 16 000 millones.
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Las précticas de inyecciéon peligrosas constituyen un problema de muchos sistemas de salud al que

deben prestar especial atencién todos los trabajadores del sector.

En los paises en desarrollo, la proporcién calculada de inyecciones administradas con equipo de

inyeccion reutilizado, sin esterilizacion, varia de 15% a 50%. El abuso de los farmacos inyectables y las

précticas de inyeccién peligrosas o inseguras son comunes, y la combinacién de ambos factores favo-

rece en gran escala la transmisién sanguinea de agentes patégenos. Anualmente, en todo el mundo las

inyecciones causan de 8 a 16 millones de nuevos casos de infeccién por el virus de la hepatitis B (VHB),
de 2,4 a 4,5 millones de casos de infeccién por el virus de la hepatitis C (VHC) y de 80 000 a 160 000

casos de infeccién por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). Estas infecciones causan gran

nimero de enfermedades crénicas, discapacidades y muertes.

La finalidad de las inyecciones es prevenir o curar enfermedades y nunca deben
causar dafo. Solo deben administrarse observando practicas de seguridad y
cuando sea necesario.

Se define como inyeccién segura la que no perjudica al receptor, no expone al dispensador del ser-

vicio a ningun riesgo evitable, y no genera ningtin desecho peligroso para otras personas. Esta defini-

cién es ideal y puede servir
de referencia como elemen-
to de comprobacién de
practicas para una evalua-

cién previa o posterior.

La definicién de una
inyeccién segura se basa en
tres factores importantes
que a su vez comprenden
actividades basicas y criti-
cas, cuyo cumplimiento
garantizard una prestacién

sanitaria eficaz. Estos son:
* Seguridad para quien
recibe la inyeccién.
* Seguridad para el tra-
bajador de salud.

* Seguridad para la co-
munidad y el medio

ambiente.

Las préacticas de inyeccion segura:

v No causan dafio v" No causan dafio v" No causan dafio
al paciente al trabajador de salud a la comunidad

Ejemplos de practicas inseguras:

Reutilizacion de equipos

Disposicion final insegura
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Problemética de la inyeccién segura

Se estima que el nimero total de inyecciones administradas a nifios menores de 5 afios es 10 veces

mayor que la cifra indicada.

La informacién que llega a la OMS y al UNICEF indica que las practicas de inyecciones que no res-
petan las normas de esterilidad estdn generalizadas, y si a ello se suma el suministro insuficiente de
jeringas descartables, el resultado es que gran parte de la poblacién queda expuesta a un serio riesgo

sanitario.

Las inyecciones en condiciones peligrosas pueden dar lugar a complicaciones infecciosas debidas a
la transmisién de agentes patégenos por la sangre. La transmisién del VIH y del virus de la hepatitis B
de un paciente a otro, de un paciente a un trabajador de salud y —muy rara vez— de un trabajador de
salud a un paciente, se ha producido en entornos de asistencia sanitaria. La comunidad en general
también se encuentra en peligro cuando el equipo de inyeccién utilizado no se elimina de modo segu-

ro y, debido a su valor comercial, se reutiliza, vende o recicla.

Es alarmante que las autoridades sanitarias toleren pasivamente esta situacion. Los intentos ante-
riores de los programas de inmunizacién por aumentar el grado de conciencia entre los funcionarios
de salud sobre la importancia de la seguridad de las inyecciones han sido recibidos con escepticismo
o, en el mejor de los casos, con un reconocimiento de que “algo debe hacerse”, pero sin comprome-
terse a adoptar medidas correctivas. El problema es muy amplio e involucra a numerosos actores en el

sector salud (publico y privado), sin embargo, hasta el presente, no se ha encontrado ninguna solucién.

Es indudable que los procedimientos médicos invasivos que se realizan en condiciones de ausencia
de esterilidad constituyen un peligro para la salud. No obstante, parece que los profesionales de la salud
en general, y en particular los que realizan vacunaciones, se muestran renuentes a admitir que esta cons-

tituya una inquietud seria comparada con el “milagro de la salud publica” que es la inmunizacién.

¢Cudl es la magnitud del problema?

Es probable que en 2005, con el aumento de la poblacién, el advenimiento de la vacunacién masiva
para la erradicacién de enfermedades y la introduccién de nuevas vacunas, se haya multiplicado la cifra
de inyecciones por cuatro o cinco veces. Se sabe que las inmunizaciones representan aproximadamen-

te una décima parte del mercado total de inyecciones.

¢Cudles son los riesgos?
Las inyecciones aplicadas en condiciones peligrosas pueden originar complicaciones infecciosas y no

infecciosas. La mayorfa de las complicaciones asociadas con estas inyecciones son infecciosas.

¢Quiénes estdn en riesgo?
Los pacientes, los trabajadores de salud y la comunidad en general corren el riesgo de contraer una

enfermedad infecciosa por causa de practicas de inyeccién peligrosas. En los paises en desarrollo se ha
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documentado una alta prevalencia de inyecciones aplicadas en condiciones peligrosas, con las consi-
guientes complicaciones. Las técnicas de inyeccién peligrosas también ponen en riesgo a los trabaja-

dores de salud, tanto en los pafses en desarrollo como en los pafses industrializados.

Muchos estudios epidemioldgicos realizados en los paises industrializados han documentado la
propagacion de la hepatitis por el pinchazo accidental de una aguja y el uso compartido de jeringas y
agujas. Hay escasa documentacién directa de los paises en desarrollo sobre el grado en que las agujas
y jeringas no esterilizadas contribuyen a propagar la infeccién por el virus de la hepatitis B (VHB), el

virus de la hepatitis C (VHC) y el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH).

Existen asimismo numerosas pruebas de que las practicas peligrosas de inyeccién son la causa de

eventos adversos graves después de la administracién de la vacuna.

A pesar de que se cuenta con abundante material y se llevan a cabo cursos regulares de capacita-
cidén en servicio, se siguen notificando muchas practicas peligrosas, tales como volver a tapar las jerin-

gas desechables, cambiar la aguja y reutilizarla.

¢Qué hace el programa de inmunizacién para mejorar la seguridad?

El programa de inmunizacién ha reconocido por mucho tiempo la necesidad de velar por que, a medi-
da que aumente la cobertura de vacunacion, la calidad de los servicios de inmunizacién mejore consi-
derablemente.

Quizas el aspecto mas concreto del trabajo realizado los 15 dltimos afios ha sido el desarrollo e
introduccién de nuevas tecnologfas: el equipo de inyeccién no reutilizable estéril, las jeringas autodes-

truibles, los inyectores a presién y, méas recientemente, las cajas de seguridad y los incineradores.

Inyecciones: vehiculo peligroso de enfermedades

Las practicas peligrosas de inyeccién son un vehiculo potente para la transmisién de microorganismos
patdgenos a través de la sangre, incluidos los virus de la hepatitis B y la hepatitis C, y el VIH. Puesto
que la infeccién por estos virus se presenta inicialmente sin ningln sintoma, se trata de una epidemia

silenciosa. Sin embargo, cada vez mds se reconocen las consecuencias de esta epidemia.

La hepatitis B es sumamente infecciosa y origina una pesada carga de morbilidad. Las practicas
peligrosas de inyeccién explican 33% de las infecciones nuevas por el VHB en paises en desarrollo, con

un total de 21,7 millones de personas infectadas cada afio.

Las practicas peligrosas de inyeccién son la causa mas comtn de infeccién por el VHC en paises en

desarrollo, con 2 millones de nuevas infecciones cada afio, que representan 42% del total de casos.

En el &mbito mundial, casi 2% de todos los nuevos casos de infeccién por el VIH se atribuyen a
inyecciones peligrosas, con un total de 96 000 personas infectadas anualmente. En Asia sudoriental,

quizé hasta 9% de los nuevos casos se deban a esta causa.
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El temor al VIH es una motivacién fuerte que impulsard a los trabajadores de salud a adoptar prac-
ticas de inyeccién menos riesgosas, y a los pacientes en general, a exigirlas.
Estrategia para el uso seguro y apropiado de las inyecciones

Para evitar la transmisién de microorganismos patdgenos por via sanguinea hay que procurar
reducir la frecuencia de las inyecciones y sistematizar las practicas de inyeccién segura. En escala
nacional, estas metas deben alcanzarse mediante un enfoque multidisciplinario que incluya tres

elementos:

1) el cambio de comportamiento de los pacientes y los trabajadores de salud para reducir el uso

excesivo de inyecciones y ejecutar practicas seguras de inyeccion,

2) la provisién de cantidades suficientes de equipos de inyeccién y los suministros de descarte y eli-
minacién de desechos, y

3) la eliminacién de desechos punzantes o cortantes. Esta politica puede ejecutarse con mayor efi-
cacia y a bajo costo si una evaluacién inicial conduce a describir las practicas de inyeccién, sus
factores determinantes y sus efectos adversos.

La estrategia de la OMS para el uso seguro y apropiado de las inyecciones incluye los cuatro obje-
tivos siguientes:

1) disefiar politicas y planes nacionales que garanticen la seguridad de las inyecciones;
2) facilitar el acceso equitativo al equipo de inyeccién;
3) lograr el uso apropiado, racional y eficaz de las inyecciones en funcién de los costos.

4) asegurar la calidad y la seguridad del equipo de inyeccién. En relacién con este tema, la OPS esta

promoviendo politicas para el control de calidad de las jeringas (Anexo 1).

UNIDAD 1. ASPECTOS RELACIONADOS CON LA SEGURIDAD DE LA PERSONA
QUE RECIBE LA VACUNA (RECEPTOR)

OBJETIVO ESPECIFICO

Al finalizar esta unidad, los participantes estardn en condiciones de administrar vacunas inyecta-

bles de calidad, conservadas en condiciones adecuadas y utilizando procedimientos seguros.

Cuatro aspectos importantes relacionados entre si resultan fundamentales para garantizar la seguri-
dad del receptor de la vacuna.

a) La potencia, inocuidad y conservacién adecuada de la vacuna.

b) El manejo apropiado de frascos multidosis abiertos.
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c) Las técnicas de administracion y el uso adecuado de jeringas.

d) La reevaluaciéon de la calidad de una vacuna ante la sospecha de un problema operativo.

a) Potencia, inocuidad y conservacién de la vacuna
Potencia

Las investigaciones determinan que a medida que transcurre el tiempo la potencia de una vacuna con-

tenida en un frasco abierto depende bdsicamente de:

® su estabilidad térmica,

* su presentacion (liquida o liofilizada).

Las vacunas VPO, DPT, TT, DT, Td, contra la hepatitis B y otras férmulas liquidas de vacunas con-
tra Haemophilus influenzae tipo b (Hib) conservan su potencia siempre que los frascos abiertos se alma-
cenen y se mantengan en condiciones apropiadas de cadena de frio, seglin las recomendaciones del

laboratorio productor, y que la fecha de vencimiento se respete.

La estabilidad térmica de las vacunas liofilizadas disminuye considerablemente una vez reconstitui-

das con su diluyente.

Inocuidad

La inocuidad de las vacunas en frascos multidosis abiertos depende de:

* el riesgo de contaminacién con microorganismos patégenos,

* el efecto bacteriostdtico del preservante contenido en la vacuna.

En consecuencia, el riesgo de contaminacién es mayor en frascos multidosis que en frascos de una

sola dosis, por la exposicion repetida de las vacunas cada vez que se extrae una dosis.

Por lo general, las vacunas liofilizadas no contienen elementos preservantes. Por lo tanto, no deben
utilizarse una vez transcurrido el tiempo recomendado por el fabricante, y nunca después de 6 horas

de haber sido reconstituidas.

El uso de vacunas de virus vivo, reconstituido y utilizado durante un periodo mayor del recomen-
dado, puede provocar eventos adversos graves debido a la descomposicién y toxicidad del producto,

y representa un error programatico por falla del vacunador.

Las vacunas liquidas inyectables, tales como la DPT, TT, DT, Td y antihepatitis B, contienen preser-

vantes que impiden la proliferacién de microorganismos contaminantes.

Es deseable establecer un periodo méximo de tiempo para la utilizaciéon de las vacunas de este tipo
después de haber sido abiertas, y no deben transcurrir mds de cuatro semanas, teniendo en cuenta el
intervalo entre las sesiones de vacunacién y el nimero promedio de nifios que se vacunan en cada caso.

Sin embargo, siempre se debe respetar la fecha de caducidad establecida en el vial.
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También se debe tener presente que los frascos multidosis, una vez abiertos y extraida la primera
dosis, pueden presentar un alto riesgo de contaminacién por el tapén de hule del frasco, mas adn si
este ha entrado en contacto con el agua o se ha sumergido en ella (hielo derretido, por ejemplo). Por
lo tanto, es importante mantener en todo momento el tapdn de los frascos limpio y seco. El transpor-
te de las vacunas en termos se deben realizar mediante paquetes de hielo herméticamente cerrados y
de ninguna manera debe permitirse la acumulacién de agua cuando se mantienen los frascos de vacu-

nas en los termos (cuadro 2).

La vacuna contra Haemophilus influenzae tipo b (Hib) utilizada en varios paises se presenta con dife-
rentes férmulas y combinaciones: vacuna de un solo antigeno, vacuna liquida combinada con otros
antigenos, y vacuna liofilizada para reconstituir con un diluyente o con otra vacuna liquida (DPT). La
Hib liofilizada que se combina con DPT/hepatitis B debe ser descartada. Todas las férmulas liquidas
de la vacuna contra Hib contienen componentes preservantes y pueden utilizarse en vacunaciones
subsiguientes pero teniendo en cuenta los factores de descarte después de 6 horas de haberse com-

binado.

La Hib liofilizada no contiene componente preservante, por lo que debe descartarse al concluir la
sesion del dfa o en el término de 6 horas después de haber sido reconstituida (lo que ocurra antes). De

igual manera debe procederse con las vacunas BCG, SRP, SR, antisarampionosa y antiamarilica.

CUADRO 2. Tipo de recipiente y conservacion de las vacunas

Termo — Caja transportadora Nimero de paquetes Cerrada Con abertura
KST 4 Hasta 72 horas Hasta 36 horas
Gyostile 6-7 Hasta 72 horas Hasta 36 horas
Losani 8 Hasta 36 horas Hasta 12 horas
RCW 12 14 Hasta 15 horas Hasta 8-9 dias
RCW 25 24 Hasta 16 horas Hasta 9-10 dias

Consideraciones

* Las vacunas deben almacenarse y conservarse en todo momento, dentro de los intervalos de
temperatura exigidos (cuadro 3).

* Lasvacunas deben manipularse y distribuirse con propiedad y eficiencia.

* El frasco de la vacuna debe mantenerse protegido del contacto directo con los paquetes frios o
el agua.

* Las vacunas deben guardarse en condiciones apropiadas (temperatura y ubicacién dentro del

refrigerador).

* Debe comprobarse permanentemente la operatividad de los equipos de la cadena de frio.
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CUADRO 3. Temperatura y tiempo de conservacion de las vacunas segun el nivel programatico

Nivel
Central Regional Local
6 a 18 meses 3 meses 1 mes
VPO (vacuna antipoliomielitica
oral - Sabin)
Antisarampionosa
-15°Ca-25°C +2°Ca+8°C

SR (vacuna doble viral: sarampion
y rubéola)

SRP (vacuna triple viral: sarampion,
rubéola y paperas)

DPT (vacuna triple bacteriana: difteria,
tos ferina y tétanos)

VHB (vacuna contra la hepatitis B)

Tetravalente (DPT + Hib: difteria, tos ferina,
tétanos y Haemophilus influenzae tipo b)

Pentavalente (DPT + HB + Hib: difteria,
tos ferina, tétanos, hepatitis By +2°Ca+8°C
Haemophilus influenzae tipo b)

Td adulto (toxoide tetanico y diftérico)
DT pediatrico (toxoide tetanico y diftérico)
Hib (Haemophilus influenzae tipo b)

Antiamarilica

b) Manejo de frascos abiertos de vacunas multidosis
Segtin la politica anterior del Programa Ampliado de Inmunizacién (PAI/OPS), todos los frascos de
vacunas multidosis de DPT, TT, DT, Td y contra la hepatitis B que hubiesen sido abiertos para una
sesion de vacunacion podian utilizarse solamente por un periodo de cinco dfas. Luego debfan descar-
tarse independientemente del tipo de vacuna o de la cantidad de dosis que quedara en el frasco.

Se establecia también que todo frasco de vacuna transportado para su uso en el terreno, una vez
abierto ya no debia retornar al establecimiento de salud para su uso en otra sesién de vacunacion, es

decir, debia descartarse.

En la actualidad, la informacion sobre la inocuidad y potencia de las vacunas reco-
mendadas para los programas de vacunacion justifica un cambio en la politica de la
OPS/OMS. La intencién de este cambio es hacer hincapié en el uso sin riesgos de los
frascos multidosis abiertos.
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Politica revisada de la OMS
La politica revisada de la OMS se aplica tinicamente a las vacunas VPO, DPT, TT, DT, Td y contra la
hepatitis B, asi como a las férmulas liquidas de la vacuna contra Hib, las cuales cumplen con los

siguientes requisitos:

¢ Calidad de potencia y estabilidad térmica.
e Envasado de conformidad con la norma ISO 8362-2.

* Concentracién definida de componente preservante, como el tiomersal (vacunas inyectables

solamente).

Las vacunas suministradas por el Fondo Rotatorio de la OPS cumplen con los requisitos indica-

dos.

Para las vacunas antes mencionadas, los criterios de la politica revisada sefialan también que los
frascos de vacunas multidosis de VPO, DPT, TT, DT, Td y contra la hepatitis B, asi como de férmulas
liquidas de Hib que se hayan utilizado en una o mas dosis durante una sesién de vacunacién, podran
usarse en sesiones siguientes de inmunizacién, en el término de cuatro semanas como maximo, siem-

pre y cuando se cumplan las siguientes condiciones:

* que no haya pasado la fecha de vencimiento;
* que se hayan almacenado y conservado en condiciones apropiadas de cadena de frio;
* que la tapa de hule del frasco no se haya sumergido en agua;

* que las dosis de vacunas se hayan extraido con alto grado de asepsia.

También se indica que todos los frascos de vacunas VPO, DPT, TT, DT, Td, hepatitis B, asi como
de férmulas liquidas de vacuna contra Hib que fueron transportados y abiertos para su uso en el
campo, independientemente del tipo o la cantidad de vacunas sobrante, deben ser descartados (cua-
dro 4).

La politica revisada no cambia los procedimientos recomendados para las vacunas que deben ser
reconstituidas, como la BCG, la SRP, la SR, la antiamarilica y otras férmulas de vacunas liofilizadas
contra Hib, que deben descartarse después de 6 horas de haber sido reconstituidas o bien al finalizar
cada sesién de vacunacion, prevaleciendo para el descarte lo que ocurra primero. Al establecer la poli-
tica sobre el uso de las vacunas contenidas en frascos multidosis después de abiertos, se ha tenido

en consideracién la potencia de la vacuna y la inocuidad de su administracién.
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Bioldgico

VPO (vacuna antipoliomielitica

Temperatura de
conservacion

CUADRO 4. Uso de frascos de vacuna abiertos

Tiempo de conservacion
del frasco abierto

Presentacion

. +2°% a+8° Cuatro semanas como maximo Frasco multidosis
oral - Sabin)
Ll (vacuna,d.e el +2°% a+8°C 6 horas como maximo Frasco multidosis
Calmette-Guérin)
DPT (vacuna triple bacteriana
contra la difteria, la tos ferina y +29% a+8° Cuatro semanas como maximo Frasco multidosis
el tétanos)
Hepatitis B +2°%a+8°C Cuatro semanas como maximo Frasco multidosis
Tetravalente (DPT + Hib:
difteria, tos ferina, tétanos y +2°%a+8°C Cuatro semanas como maximo Frasco multidosis
Haemophilus influenzae tipo b)
Pentavalente (DPT + HepB +
Hib: difteri ferina, tétan . . .
. d_ﬁe a,tosfe a,.teta - +2°%a+8°C Uso inmediato Frasco monodosis
hepatitis By Haemophilus
influenzae tipo b)
DT pediatrico (toxoide tetanico L. N
o o o uatro semanas como maximo Frasco multidosis
y diftérico) +2°Ca+8°C 5
T | XOi ani L. .
.d z?d.u B i U e +2°% a+8° Cuatro semanas como maximo Frasco multidosis
diftérico)
Antiamarilica +2°% a+8° 6 horas como maximo Frasco multidosis
Antisarampionosa +2°% a+8°C 6 horas como méximo Frasco multidosis
SRP, il il s i, +2°a+8°C 6 horas como maximo Frasco multidosis
rubéola y paperas)
R le viral: sarampion L. .
Sl s Rl e et o +2°% a+8° 6 horas como maximo Frasco multidosis

rubéola)

c) Técnica de administracién de vacunas y uso adecuado de jeringas

e Estas vacunas podran tener una dosis de refuerzo, dependiendo del esquema nacional de vacu-
nacién o en caso de ser utilizada en camparias de seguimiento en el marco del programa de erra-

dicacién del sarampion.
* El ndmero de dosis de vacunas podrd variar segin los diferentes esquemas nacionales.
Es importante que el vacunador:
* cargue la jeringa con la dosis correcta de vacuna;
* aplique la vacuna con la jeringa y aguja correctas;

e aplique la vacuna en el sitio correcto;
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* aplique la vacuna por la via de administracién correcta;

* aplique la vacuna respetando el intervalo minimo.

Se recomienda utilizar una jeringa descartable, de preferencia autodestruible, por cada dosis de
vacuna administrada. Asimismo, para la aplicacién del diluyente en la preparacién de cada frasco
de vacuna (liofilizada) se debe usar una jeringa de dilucién. El uso de la jeringa descartable guar-

da relacién con la disponibilidad de recursos de cada pafs.

De todos los tipos de jeringas, la autodescartable es la que ofrece menos riesgos de transmisién de
un agente patégeno de una persona a otra a través de la sangre, porque no se puede volver a usar. Ya
sea que se utilice como estd previsto en los servicios de salud o en el sector informal, la jeringa auto-

descartable es estéril en el momento de su aplicacién y solo puede usarse una Unica vez.

Se presenta en el cuadro 5 el nimero de dosis, la forma de administracién y especificaciones de la

jeringa correspondientes a diferentes sustancias inmunobioldgicas.

CUADRO 5. Administracion de vacunas: dosis, via, lugar de administracion y jeringa

Tipo de inmunobioldgico N° de dosis Dosis/via y lugar de administracion Jer!nga_t!e
aplicacion
BCG (vacuna de bacilo Calmette-Guérin) Dosis Gnica b il Injc[adermlf:a ) 6] L2 10 G|t 1¢3 c/a26x3/8
de la region deltoidea del brazo derecho
VPO (vacuna antipoliomielitica oral - Sabin) 3 2 gotas orales
0,5 ml. Intramuscular profunda en el
VHB (vacuna contra la hepatitis B) 3 tercio medio de la cara anterolateral 1c3c/a23x1
externa del muslo.
(P[?;;a:z:gn:emb- 0,5 ml. Intramuscular profunda en el
' 8 tercio medio de la cara anterolateral 1c3c/a23x1

difteria, tos ferina, tétanos, hepatitis B y
Haemophilus influenzae tipo b)

Tetravalente

(DPT + Hib:

difteria, tos ferina, tétanos y Haemophilus
influenzae tipo b)

Antiamarilica

SRP vacuna triple viral:
(sarampidn, rubéola y paperas)

Segun esquema

Dosis (nica

Dosis Gnica

externa del muslo.

0,5 ml. Intramuscular profunda en el
tercio medio de la cara anterolateral
externa del muslo.

0,5 ml. Subcutanea en el rea del misculo
deltoides del brazo derecho o izquierdo.

0,5 ml. Subcutanea en el area del misculo
deltoides del brazo derecho o izquierdo.

0,5 ml. Intramuscular en el area del

1cdc/a23x1

1¢3 c/a25x5/8

1c¢3 c/a25xb5/8

e ad_ulto L e el mgnos . musculo deltoides del brazo derecho o 1c3c/a22x1/2
(toxoide tetanico y diftérico) dosis L
izquierdo.
SR . 0,5 ml. Subcutanea en el area del misculo
4 3
(sarampion, rubéola) Desilee deltoides del brazo derecho o izquierdo. 167 ¢/a25x 58
DT pediétrico 0,5 ml. Intramuscular en el area del
P 2 misculo deltoides del brazo derecho o 1c3c/a23x1

(toxoide tetanico y diftérico)

izquierdo.

11
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d) Reduccién de los errores operativos del programa

Para el vacunador es muy dificil o imposible prevenir la mayoria de las reacciones “leves y comunes”
o “severasy raras” que se asocian a las vacunas; sin embargo, los “errores programaticos” causados
por negligencia o fallas humanas sf se pueden evitar en gran medida y son mds frecuentes que los
causados por la vacuna o por la tecnologia. Por lo general, pueden prevenirse mediante la debida
capacitacion del personal, la supervision y el suministro apropiado de equipos para inyecciones

seguras.

Un error operativo del programa puede ocasionar un sinnimero de incidentes (cuadro 6), sobre
todo si un vacunador no cumple con las normas impartidas durante la capacitacién. Las practicas
inadecuadas de vacunacién pueden dar lugar a abscesos u otras infecciones transmitidas por la san-
gre. El caso mads grave es el choque téxico por manipulacién incorrecta del vial de la vacuna una vez
reconstituido (figura 1), que puede causar la muerte de varios lactantes vacunados con el mismo vial

poco después de recibir la inyeccion.

Las reglas basicas para evitar los errores del programa son:

* utilizar una aguja y jeringa estériles para cada inyeccién;
* reconstituir la vacuna unicamente con el diluyente proporcionado para la vacuna;

* desechar la vacuna reconstituida (antisarampionosa, antiamarilica y BCG) después de las

6 horas;
* seguir la politica de la OMS sobre la reutilizacién de los viales de dosis mdiltiples;

* almacenar los farmacos y otras sustancias en un refrigerador diferente del que se usa para las

vacunas;
* capacitary supervisar apropiadamente a los trabajadores para que observen las practicas segu-
ras de inyeccidn;

* investigar cualquier error del programa (cuadro 6) para que no se repita.
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CUADRO 6. Errores operativos del programa y sus consecuencias

Error operativo del programa Evento previsto
Inyeccién no estéril
o Reutilizacion de una jeringa o aguja descartable. e Infeccién, como un absceso localizado en el sitio de
e Uso de jeringas que no aseguran esterilidad adecuada. la inyeccion, sepsis, sindrome de choque toxico o
e Uso de vacuna o diluyente contaminados. muerte. Infeccion transmitida por la sangre, por
o Utilizacion de vacunas liofilizadas durante mas tiempo del indicado ejemplo, hepatitis o VIH.

para Su uso.

e Absceso local por agitacion indebida.

e Evento adverso de un farmaco; por ejemplo, la
insulina.

o Muerte.

e Vacuna ineficaz.

Error de reconstitucion
e Reconstitucion con el diluyente incorrecto.
o Reemplazo de la vacuna o el diluyente con un farmaco u otra
vacuna.

Inyeccion en el lugar equivocado
e BCG aplicada por via subcutanea.
e DPT/DT/TT demasiado superficial.
e Inyeccion en la nalga.

e Reaccion o absceso local.
e Probable dafio al nervio ciatico en lactantes.

e Reaccion local por vacuna congelada.

Transporte/almacenamiento incorrecto de vacunas L
e Vacuna ineficaz.

Cuando no se respetan las contraindicaciones e Reaccion grave prevenible.

FIGURA 1. Tipos de errores programaticos

= =9

Trasmision de Infecciones Eventos adversos | Eventos adversos debido
agentes patogenos debido a debido a técnicas a inyecciones de
através equipos no inadecuadas sustancias
de la sangre estériles equivocadas

Hepatitis B, Absceso, Paralisis Inyeccion

hepatitis C, septicemia, traumatica, toxica,

VHH tétanos linfadenitis choque
anafilactico
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UNIDAD 2. ASPECTOS RELACIONADOS CON LA SEGURIDAD DEL TRABAJADOR
DE SALUD (VACUNADOR)

OBJETIVO ESPECIFICO

Al finalizar esta unidad, los participantes estardn en condiciones de manipular adecuadamente el

material de vacunacién para no exponerse a riesgos evitables.

Los vacunadores deben tener en cuenta el riesgo de sufrir pinchazos accidentales por la costumbre de
volver a tapar los frascos o de retirar las agujas antes de desecharlas, asi como por el empleo de mate-
riales no apropiados para los desechos, como las bolsas plédsticas o de papel, o los recipientes de uso
comun para la eliminacién de la basura. Todo ello supone un factor de riesgo importante. Para evitar-
lo, se deberd incorporar como préctica en la administracién de vacunas la colocacién de la aguja en

un recipiente imperforable inmediatamente después de utilizarla.
Manipulacién adecuada

1. No volver a tapar las agujas, ni retirar la aguja de la jeringa después de administrar la vacuna.

2. Utilizar las cajas de seguridad para eliminar las jeringas. Cuando ello no sea posible, emplear
otros recipientes, tales como galoneras o envases plasticos de boca ancha. Se debe asegurar que
las paredes de los envases plasticos no permitan el traspase de agujas. Estas deben ser elimina-

das junto con sus respectivas jeringas.

Cajas de seguridad

El nimero cada vez mayor de jeringas descartables, tanto ordinarias como descartables, plantea la
necesidad de implantar sistemas seguros para desecharlas. Actualmente, a los trabajadores de salud
se les proporcionan cajas de seguridad resistentes a la puncién e incinerables de bajo costo, en las cua-
les los objetos punzantes contaminados pueden recogerse antes de desecharlos.

La experiencia en cuanto al uso de las cajas de seguridad en el terreno no estd bien documentada.
Las observaciones preliminares indican que los trabajadores de salud no entienden facilmente que esas
cajas son para su propia proteccién y a veces también se resisten a usarlas porque las consideran
“demasiado bonitas” para las jeringas contaminadas. La sensibilizacién y la capacitacién son necesa-

rios para conseguir que las cajas de seguridad se usen y destruyan de la manera correcta.
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UNIDAD 3. ASPECTOS RELACIONADOS CON LA SEGURIDAD DE LA COMUNIDAD

Y EL MEDIO AMBIENTE

OBJETIVO ESPECIFICO

Al finalizar esta unidad, los participantes estardn en condiciones de eliminar adecuadamente las

jeringas y desechos utilizados en el proceso de vacunacién.

La eliminacién adecuada de las jeringas, consideradas objetos cortantes o punzantes, tiene la finalidad

de no generar ningtin desecho peligroso para otras personas de la comunidad y el medio ambiente.

Incineracién o quema de desechos

Aunque las jeringas se recojan sin riesgo,
con el tiempo deben destruirse. La incinera-
cién es la manera mds fiable y segura de eli-
minar estos desechos peligrosos. Ante la
imposibilidad de contar con un incinerador,
otra forma de eliminar los desechos es que-
méndolos en un foso; no es una practica
recomendada enterrarlos o botarlos en cam-
po abierto, al basurero publico o municipal
(figura 2).

UNIDAD 4. LLAMADO A LA ACCION

OBJETIVO ESPECIFICO

FIGURA 2. Opciones para la disposicion final de desechos

e Enterrarlos

e Quemarlos en cajas

e Quemarlos en un foso abierto

e Incinerarlos

e Arrojarlos en cualquier lugar X
e Arrojarlos en el hospital/clinica X
e Arrojarlos en un basurero municipal X

.. ABSOLUTAMENTE NO SEGURO Y EXTREMADAMENTE PELIGROSO

Al finalizar esta unidad, los participantes estardn en condiciones de planificar actividades orien-

tadas a promover el uso seguro y apropiado de las inyecciones.

Las précticas peligrosas de inyecciéon a menudo se consideran un problema crénico de dificil solucién.

Sin embargo, puede lograrse un uso seguro y apropiado de las inyecciones mediante estrategias basa-

das en tres fundamentos:

e La capacitacién del personal de salud orientada a brindarle los conocimientos y destreza nece-
y

sarios, y a producir un cambio en su actitud o comportamiento, asi como la educacién e infor-

macién de los pacientes.

* La provisién del equipo y los suministros necesarios.

* La eliminacién de los desechos en forma segura y apropiada.

15
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Ademas, serd conveniente que los ministerios de salud de los paises apliquen las siguientes reco-

mendaciones:

1. Los ministerios de salud deben elaborar la politica y los planes nacionales para el uso seguro y

apropiado de las inyecciones, y asegurar el presupuesto y financiamiento necesarios.

2. Los programas de prevencién de la infeccién por el VIH/SIDA deben promover por medio de la
educacién cambios de comportamiento y aumentar la conciencia con respecto a los riesgos que
suponen las practicas de inyeccién no seguras.

3. Los programas de medicamentos esenciales deben facilitar las jeringas y las cajas para objetos

punzantes, asegurando su disponibilidad en cada centro de salud, asi como establecer las direc-

tivas o normas para evitar el abuso de inyecciones en la politica farmacéutica nacional.

4. Los sistemas logisticos deben asegurar que las jeringas se entreguen en cantidades suficientes
para administrar los medicamentos, las vacunas y los anticonceptivos.
5. Los sistemas de salud deben asegurar la eliminacién de los desechos de objetos punzantes como

parte de su responsabilidad en la atencién publica.
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ANEXO 1. PLAN REGIONAL PARA EL CONTROL DE CALIDAD DE LAS JERINGAS
Unidad de Inmunizacién, Organizacién Panamericana de la Salud/Organizacién Mundial
de la Salud

En todos los pafses de |la Regién se prevé la adopcién de un conjunto de disposiciones que garanticen
una vacunacién segura. Uno de sus elementos fundamentales es el programa de “inyeccién segura”,
que requiere el uso de una “jeringa segura y de calidad”. En este contexto, a partir de 2004 las Unida-
des de Inmunizacién y de Medicamentos Esenciales, Vacunas y Tecnologia de la Salud de la OPS esta-
blecieron el plan regional para el control de la calidad y la seguridad de las jeringas. Este plan, centra-
do inicialmente en la verificacién del cumplimiento de las normas ISO para estos productos, se ha
extendido para abarcar todo el ciclo de vida dtil de las jeringas, desde su adquisicién hasta su disposi-

cién final, incluido su almacenamiento, distribucién y uso seguro.

El plan regional tiene como objetivos:

1. Garantizar la calidad y seguridad de las jeringas mediante pruebas de laboratorio para la verifi-

cacién del cumplimento de normas.

2. Promover el uso de jeringas autodestruibles (AD) y su estandarizacién, de acuerdo con la pre-
sentacion de la jeringa y el calibre de aguja, vinculados al tipo de vacuna y la dosis a aplicar
(figura 3).

3. Promover las précticas de inyeccién segura y contribuir a la vacunacién segura y a la seguridad

de los pacientes.

4. Capacitar a los trabajadores de salud en el uso de jeringas AD y en las practicas de inyeccién

segura, incluida la disposicién final de los desechos.

5. Establecer la red regional de laboratorios de control de calidad de jeringas, integrada inicialmen-
te por seis paises, para la verificacién de calidad de las jeringas y el cumplimiento de las normas

internacionales.

6. Establecer el sistema regional de notificacion de incidentes, para registrar e investigar problemas

de calidad y seguridad de las jeringas.

La calidad y la seguridad de las jeringas deben verificarse utilizando métodos normalizados y repre-

sentativos que permitan una evaluacién fidedigna de estos productos.

I. Aspectos en el manejo de la tecnologfa AD y los diferentes disefios. Seguridad en
los procesos de uso y descarte

El reconocimiento de los riesgos asociados con inyecciones no seguras ha conducido a mejorar las
practicas del control de la infeccidn, el suministro de insumos de calidad y seguros, y las estrategias de
eliminacién de desechos apropiadas. Sin embargo, la introduccién de nuevas tecnologias como las

jeringas AD sin la capacitacién adecuada, ha provocado cierto rechazo por parte de los trabajadores

17
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sanitarios debido a su desconocimiento de esta tecnologfa, que en la préctica se ha traducido en la

pérdida de vacuna y la inutilizacién de jeringas.

Las jeringas AD poseen un mecanismo incorporado, disefiado para la administracién de una dosis
dnica de la vacuna, después de lo cual se bloquean permanentemente o se desactivan, imposibilitan-
do su reutilizacién y eliminando en forma eficaz el riesgo de infeccién. Por tal razén, constituyen el dis-

positivo de eleccién para las campanas de inmunizacién y de rutina.

Hay en la actualidad varios tipos de jeringas AD disponibles comercialmente. Segtin el tipo de fabri-
cacién, algunas tienen una aguja fija con una abrazadera metalica que pone bajo bloqueo el émbolo
después de su uso. Otras jeringas, como la K1, tienen un émbolo de seguridad que después de su uso
se bloquea y se parte, de modo que la jeringa queda inutilizable. El inconveniente con este disefio es
que el émbolo viene desplazado unos centimetros del punto cero de partida, y la mayorfa de los traba-
jadores de salud no estan familiarizados con este disefio, por lo que empujan hacia delante el émbolo

bloquedndolo y dejando inutilizable la jeringa.

La mayoria de las jeringas AD traen agujas fijas; algunas son fabricadas con agujas desmontables
que solo pueden utilizarse con la respectiva jeringa AD con la que vienen, eliminando la posibilidad de
volver a usar las agujas. Para todos los tipos de jeringas AD, cuando se activa el émbolo, se pone bajo

bloqueo permanentemente después de la administracién de la vacuna.

La tecnologia de jeringa con aguja retractable previene la reutilizacién y elimina los accidentes por
pinchazo de aguja causados por tapar la aguja después de su uso, prdctica no segura que sigue sien-

do realizada.

Existen otras tecnologias, como la vacunacién intradérmica por chorro a presién (jet gun), que no

requiere aguja. Esta tecnologfa todavia no se encuentra disponible en el mercado.

Cada tipo de jeringa AD exige a los trabajadores de salud seguir cuidadosamente las instrucciones
del fabricante.

A continuacién se describen los pasos generales que deben seguirse para el uso seguro y adecuado

de jeringas AD.

1. Antes de abrir el empaque, revisar la fecha de vencimiento.
Verificar que el empaque se encuentre en buenas condiciones.
Abrir el empaque por el lugar indicado.

Retirar la jeringa del empaque.

A

Si la jeringa tiene una aguja desmontable, adherirla a |a jeringa y girar.
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6. Retirar las tapas protectoras del émbolo y la aguja, si estan presentes.

7. Insertar la aguja en el frasco de vacuna, llevar la punta de la aguja a la parte mas baja del fondo
del frasco.

8. Desplazar el émbolo hacia atras para llenar la jeringa.
9. Mantener la punta de la aguja en el liquido hasta que se haya completado la dosis.

10. Para extraer las burbujas de aire, sostener la jeringa en posicién vertical y golpear el barril. Lue-

go, llevar el émbolo a la marca de dosis correcta, con la aguja atin en el frasco.
11. Verificar que la dosis sea la indicada.
12. Elegir el lugar adecuado para la inyeccién.
13. Empujar el émbolo hacia adelante e inyectar la vacuna.
14. Después de la inyeccién, el émbolo se bloquea automéaticamente y no puede reutilizarse la jeringa.
15. No volver a tapar la aguja después del uso.
16. Inmediatamente después de la inyeccidn, descartar la jeringa con aguja en una caja de seguridad;

si no esta disponible, utilizar un envase a prueba de escapes, resistente a perforaciones con obje-

tos punzoco rtantes.

Il. Aspectos sobre las buenas practicas de almacenamiento (BPA)

Cada establecimiento dedicado al bodegaje de dispositivos médicos debe contar con un sistema de
elaboracidn, revisién, aprobacién, emisién, modificacién, codificacién, registro y control de toda la
documentacién perteneciente al sistema de garantia de calidad, actividad que preferiblemente debe

estar a cargo de la persona autorizada.

Se ha de contar con procedimientos escritos para todas las operaciones llevadas a cabo durante el
proceso de almacenamiento de dispositivos médicos (compra, recepcién, inspeccién técnica, almace-

namiento, alistamiento, despacho).

El personal encargado de las operaciones de almacenamiento debe tener a su alcance los procedi-
mientos operativos estandarizados requeridos para la ejecucién de su labor. Asimismo, debe realizar-
se el entrenamiento en los procedimientos correspondientes y generarse un registro de capacitacién y

evaluacién respectivo.

El acceso a las areas de almacenamiento debe ser restringido y solo debe permitirse el ingreso al

personal autorizado, con las medidas de seguridad industrial vigentes en cada pars.

No deben existir baterias sanitarias ni dreas de alimentacién en contacto directo con el area de

almacenamiento de dispositivos médicos.

Las 4reas de almacenamiento deben encontrarse lejos de fuentes contaminantes (gases, vapores,
olores, condiciones extremas de temperatura y humedad), de modo que se minimice el riesgo de con-

taminacién de los dispositivos médicos.
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Las areas de almacenamiento de dispositivos médicos deben contar con superficies lisas, resisten-

tes, de facil limpieza, que impidan al maximo la acumulacién de suciedad.

Las dreas de almacenamiento deben contar con un sistema de iluminacién suficiente, para facilitar

la ejecucidn de las operaciones del drea y minimizar el riesgo de confusién.

Deben contar con capacidad suficiente para el almacenamiento de los elementos en las cantidades

requeridas y conforme al estatus de calidad asignado en cada caso.

Las areas destinadas al almacenamiento de los dispositivos en cuarentena deben estar claramente iden-
tificadas y el acceso a ellas debe ser restringido. Si el manejo del sistema se realiza mediante un sistema

computarizado, este debe estar validado con el fin de garantizar las condiciones de seguridad del area.

Deben adecuarse dreas restringidas, identificadas y segregadas para el almacenamiento de los dis-

positivos médicos recibidos como devolucién, rechazo o cuando estos hayan sido retirados del mercado.

Infraestructura fisica

Las areas de almacenamiento deben estar identificadas y sefializadas de acuerdo al destino dado a

cada una de ellas.
Los almacenes deben contar con la dotacién necesaria (portaviales [racks], estantes, estibas, gabi-

netes, jaulas, etc.) para garantizar la calidad del dispositivo médico almacenado.

Las buenas practicas de almacenamiento incluyen:

* No almacenar el producto directamente sobre el suelo.

* No apilar el producto a una altura mayor a la del operador del &rea.

* No almacenar el producto contra la pared del establecimiento.

* Evitar la incidencia directa de los rayos solares sobre el producto terminado.

* Almacenar los productos en las dreas especificas conforme con su estatus de calidad (cuarente-

na, rechazos, producto disponible).

* No almacenar los productos en los pasillos de transito.

Condiciones ambientales

Las 4reas de almacenamiento deben garantizar en todo momento la proteccién del producto termina-
do frente a condiciones climaticas adversas. En caso de ser necesario, se debe garantizar la existencia
de un sistema de ventilacién que permita regular las condiciones de temperatura y humedad relativa de

las 4reas.

Debe llevarse a diario el registro de las condiciones de temperatura y humedad relativa de las are-
as de almacenamiento. Deben establecerse acciones correctivas para implementar en caso de que se

presenten datos por fuera de las especificaciones establecidas.

El registro de las condiciones ambientales debe realizarse con instrumentos de medida calibrados.
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Limpieza
Las areas de almacenamiento deben permanecer en perfectas condiciones de orden y limpieza.

Deben definirse procedimientos operativos especificos para la limpieza de todas las dreas de alma-
cenamiento y demds elementos dentro del area (pisos, paredes, techos, portaviales, estantes, estibas),
en los cuales se describan los responsables de ejecutarla, el procedimiento e implementos a utilizar asi

como su frecuencia de realizacién. Estas operaciones deben registrarse en el formato correspondiente.

Las areas deben tener adecuaciones (ventanas, cielorrasos, puertas, sifones, pisos) que impidan el
acceso de roedores, insectos rastreros y voladores, aves, entre otros. Asimismo, deben mantenerse un
programa escrito de control de plagas y los elementos empleados para este efecto deben aplicarse de

modo que se evite la contaminacién de los dispositivos médicos almacenados.



MODULO l1l. PRACTICAS DE INYECCION SEGURA

EJERCICIOS

Tema: Unidades 1, 2, 3

EJERCICIO 1 (no cuenta con texto de revision, el aprendizaje se realiza en el desarrollo
del ejercicio)

* En el siguiente cuadro, haga un listado de los errores que observa en la figura 4.

* Escriba cémo reorganizaria la disposicién de los elementos dentro del refrigerador.

EJERCICIO 2

Después de observar con atencién un video que muestra todos los aspectos referentes a las précticas
de inyeccién segura, comente sobre los siguientes aspectos:

. El ambiente, su limpieza y orden.

a
b. La conservacién de la vacuna de uso diario (termo).

0

La hoja de control de la temperatura del refrigerador.

o

La ubicacién y disposicién de los paquetes frios, las vacunas y las botellas de agua en el refrige-
radory el termdémetro.

e. La manipulacién, preparacién y administracién de la vacuna, preferentemente VPO y DPT o anti-
sarampionosa.

f. El descarte y eliminacién de la jeringa.

g. Las recomendaciones a los padres sobre los eventos adversos y el cronograma a seguir.

Luego, por grupos, comente el video, haciendo hincapié en la correccién de los errores.
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FIGURA 4. Disposicion de los elementos dentro del refrigerador

( =

Las versiones actualizadas de los modulos se podrdn acceder en la pdgina web de la Unidad de Inmunizacion de la OPS:

http://www.paho.org/spanish/ad/fch/im/vacunas.htm.
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OBJETIVOS GENERALES

1. Fortalecer la deteccion oportuna de eventos supuestamente atribuibles a la
vacunacion o inmunizacion (ESAVI).

2. Planificar la atencion apropiada de diferentes ESAVI.

3. Revisar el manejo clinico que se debe seguir en cada ESAVI, segln su grado
de complejidad y las caracteristicas de la institucion de salud en la que este
se presenta.

INTRODUCCION

Aln no se ha creado ningtin producto biolégico o farmacéutico totalmente inocuo. Las vacunas se ela-
boran en base a las normas mas estrictas de eficacia, seguridad y calidad de la tecnologia actual, pero

siempre cabe la posibilidad de que se produzca algtin evento adverso en una persona vacunada.

Es importante que los trabajadores de la salud sepan distinguir los eventos adversos supuestamen-
te atribuibles a la vacunacién o inmunizacién (ESAVI) para identificarlos e informar adecuadamente a
la poblacién. A veces los primeros en advertir un ESAVI son los medios de comunicacién. Los servicios
de salud tienen que estar preparados para asegurar un manejo clinico apropiado de estos eventos y

para responder a cualquier inquietud publica relacionada con el uso de vacunas.

Los directores de programas nacionales de inmunizacién y los vacunadores deben saber el tipo y
frecuencia de los eventos que se esperan cuando se administra una vacuna. La mayoria de los
ESAVI son comunes y leves, desaparecen sin tratamiento y no ocasionan trastornos a largo plazo. Los

mas graves son raros.

Una vacuna también puede desencadenar un evento adverso, por ejemplo, un cuadro febril segui-
do de convulsiones, que quizés hubiese sucedido aunque no se hubiese administrado ninguna vacuna.
Por otra parte, las vacunas habitualmente se administran en los primeros afios de la vida de un nifo,
etapa que coincide con el inicio de cuadros virales con tos y catarro, a veces acompanados de fiebre.
Estos eventos pueden ocurrir con o sin la administraciéon de una vacuna; se trata sencillamente de even-
tos coincidentes, aunque los padres muchas veces crean que estdn directamente relacionados con la

vacuna.
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UNIDAD 1. CONCEPTO DE EVENTO SUPUESTAMENTE ATRIBUIBLE
A LA VACUNACION O INMUNIZACION (ESAVI) Y PATOGENESIS

Concepto de ESAVI

Un ESAVI es un cuadro clinico que tiene lugar después de la administracién de una vacuna, que podria
o no estar relacionado con esta y que causa gran preocupacién en la poblacién. Para garantizar la
seguridad de la inmunizacién, es necesario analizar cada tipo de vacuna que se va a administrar, su

composicion, forma de administracién y los factores de riesgo del huésped.

Caracteristicas generales de las vacunas y tipos de vacunas

Caracteristicas generales

® provocar una respuesta inmunitaria apropiada,
* conferir proteccién duradera,

® serseguras,

® ser estables,

* haberse acopiado en cantidades suficientes.

Tipos de vacunas

Hay fundamentalmente dos tipos de vacunas: vacunas vivas atenuadas y vacunas inactivadas (cuadro 1).

Las vacunas vivas atenuadas (replicativas) se obtienen por la modificacién en el laboratorio de un
virus o bacteria (salvaje) que produce enfermedad. Estas vacunas tienen la capacidad de replicarse

(crecer) en el organismo y producir inmunidad, y no suelen causar enfermedad.

Las vacunas inactivadas (no replicativas) estdn compuestas por virus o bacterias, o por fracciones

de estos. Estas fracciones pueden ser:

* proteinas (toxoides, toxinas bacterianas inactivadas);

* polisacdridos (compuestas por la pared celular de las bacterias); en estas vacunas, el polisacéri-

do se une quimicamente a una proteina. El proceso, llamado conjugacién, permite que la vacuna
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CUADRO 1. Clasificacion de las vacunas segiin su tipo

CLASIFICACION TIPO DE VACUNA
A) Vivas atenuadas
o Virales VPO, sarampion, SRP, SR, varicela, fiebre amarilla
e Bacterianas BCG

B) Vacunas inactivadas o muertas

Enteras

o \Virales Salk o VPI (vacuna inactivada inyectable), rabia, influenza, hepatitis A
e Bacterianas Tos ferina, tifoidea, plaga, colera

Fraccionadas

e Subunidades Hepatitis B, influenza, tos ferina acelular

o Toxoides Difteria, tétanos

e Polisacaridos puros Neumocécica, meningocécica

e Polisacaridos conjugados Haemophilus influenzae tipo b

Neumocécica, meningocdcica

sea mas eficaz, pues induce una mejor respuesta del sistema inmunitario, especialmente en los

menores de 2 afios;

subunidades o subviriones.

Hay vacunas inactivadas que se elaboran mediante ingenieria genética, como la vacuna recombi-

nante contra la hepatitis B.

Es importante conocer el tipo de vacuna que se va a administrar, porque de ello depende la forma de

administracidn, las indicaciones, el intervalo entre dosis, la duracién de la inmunidad (en general las vacu-

nas de virus vivos confieren proteccién mas prolongada), la eficacia y la aparicién de eventos adversos.

Vacunas vivas atenuadas

Derivan directamente del agente causante de la enfermedad, ya sea un virus o una bacteria. Estos

microorganismos se debilitan en un laboratorio, por lo general mediante cultivos repetidos.

Para producir una respuesta inmunitaria deben replicarse en la persona vacunada. Cuando ello
ocurre, por lo general no causan enfermedad, tal como lo harfa la infeccién natural, y si lo hicie-
ran esta suele ser leve y se la considera un evento adverso no deseado.

Ante estas vacunas el sistema inmunitario responde igual que ante la enfermedad natural, ya que
no puede diferenciar entre la infeccién causada por la vacuna atenuada y la producida por el
virus o la bacteria “salvaje”.

Son generalmente efectivas con una sola dosis, salvo cuando se administran por via oral, por
ejemplo la vacuna oral contra la poliomielitis (VPO).

Los anticuerpos circulantes de cualquier fuente (por transfusiones, transplacentarios) pueden

interferir en la inmunidad que producen, y en estos casos no hay respuesta inmunitaria (falla de
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la vacuna). Un ejemplo es la aplicacién de la vacuna antisarampionosa en un nifio menor de

1 afio en el cual la persistencia de anticuerpos maternos suele interferir con la respuesta vacunal.

* Son fragiles y pierden su potencia con la luz o el calor.

Entre las vacunas vivas atenuadas de uso en los programas nacionales de inmunizacién figuran las

virales vivas (sarampion, rubéola, paperas, poliomielitis, fiebre amarilla) y las bacterianas vivas (BCG).

Vacunas inactivadas

* Se preparan cultivando las bacterias o los virus en un medio apropiado, luego se las inactiva por
procedimientos fisicos (calor) o quimicos (generalmente con formalina). En el caso de las vacu-
nas inactivadas derivadas de una fraccién de esos microorganismos, se los somete a tratamien-

to para purificar solamente el componente especifico.
* No contienen microorganismos vivos, por lo tanto, no pueden replicarse. Tampoco causan enfer-
medad, ni siquiera en personas con inmunosupresion.

* La respuesta ante estas vacunas no se ve afectada por la presencia de anticuerpos circulantes en
la sangre. Las vacunas inactivadas se administran aunque existan anticuerpos de origen transpla-
centario, por transfusién de sangre o sus derivados, o por la leche materna.

* Por lo comn, requieren varias dosis para lograr una inmunizacién completa; en general la pri-
mera no produce inmunidad, es decir, no genera anticuerpos protectores, solo “pone en alerta”

al sistema inmunitario. La proteccién se desarrolla después de la segunda o tercera dosis.

Las vacunas inactivadas en uso pueden haber sido elaboradas a partir del virus en su totalidad
(vacuna antipoliomielitica inyectable), o bien de algunos de sus componentes o de componentes del
antigeno (hepatitis B, tos ferina acelular), o a partir de toxoides (difteria, tétanos) o de polisacaridos

conjugados (Haemophilus influenzae tipo b).

Administraciéon

Es la forma de introducir un inmunobioldgico en el organismo, ya sea por via oral o inyectable. La elec-
cidn es especifica para cada inmunobiolégico a fin de asegurar la maxima eficacia de la vacuna y evi-

tar efectos indeseables, locales o generales (cuadro 2).

Técnicas de aplicacion

Principios bdsicos generales

e Utilizar jeringas desechables nuevas, preferentemente autodestruibles, con volimenes y agujas

adecuados al inmunobioldgico que se va a administrar.
* Manipular vacunas, jeringas y agujas con técnica aséptica.

* No aplicar la vacuna en zonas eritematosas, induradas o dolorosas.
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CUADRO 2. Dosis y lugar de aplicacion de la vacuna por tipo de inmunobiolédgico

TIPO DE INMUNOBIOLOGICO

BCG (bacilo Calmette-Guérin)

VPO
(antipoliomielitica oral - Sabin)

Pentavalente (DPT + HB + Hib:
parotiditis, difteria, tos ferina, tétanos,
hepatitis B, Haemophilus influenzae tipo b)

SRP

(triple viral: sarampidn, rubéola y paperas)
SR

(doble viral: sarampion y rubéola)

Antiamarilica

Td adulto
(toxoide tetanico y diftérico)

DEMOSTRACION
DE APLICACION

Angulo 80-90°

Piel

Tejido gubcgtégéo %
EMisculo

Angulo 80-90°

DOSIS Y LUGAR DE APLICACION

0,1 ml. Intradérmica en el tercio superior de la region
deltoidea del brazo derecho, con jeringa no reutilizable
de 0,56 1 ml con aguja calibre 26 por 3/8 pulgadas de
largo o 26 por %.

2 gotas
Oral

0,5 ml. Intramuscular profunda en el tercio medio de la
cara anterolateral externa del muslo. Jeringa con
aguja calibre 22 6 23 por 1 pulgada de largo.

0,5 ml. Subcuténea en el area del masculo deltoides
del brazo derecho o izquierdo; jeringa no reutilizable
con aguja calibre 25 por 5/8 de pulgada de largo.

0,5 ml. Intramuscular en el drea del misculo deltoides
del brazo derecho o izquierdo; jeringa no reutilizable
con aguja calibre 22 por 1% pulgada de largo.

* Limpiarlazona de aplicaciéon recomendada solamente con agua, e introducir la aguja en el angu-

lo apropiado.

* Cuando se administre simultdneamente mas de una vacuna (que no sean de presentacién combi-

nada), se debe utilizar una jeringa para cada una e inocularlas en lugares anatémicos diferentes.

* No masajear el lugar de aplicacién de un inmunobioldgico.

Para descartar jeringas y agujas se recomienda la utilizacién de cajas de seguridad. Sin embargo, la

experiencia en cuanto al uso de estas cajas en el terreno no estd bien documentada. Las observaciones

preliminares indican que los trabajadores de salud no entienden facilmente que las cajas de seguridad

son para su propia proteccidn; a veces también se resisten a usarlas porque las consideran “demasia-

do bonitas” para las jeringas contaminadas. La sensibilizacién y la capacitacién son necesarias para

conseguir que las cajas de seguridad se usen y destruyan de la manera correcta.
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Dosificacién

Las dosis recomendadas de inmunobioldgicos se definen a partir de consideraciones tedricas, estudios
experimentales y experiencias clinicas. La administracién de dosis menores a las recomendadas, el frac-
cionamiento de las dosis o la administracién por una via equivocada pueden hacer que la proteccién
que se obtenga no resulte adecuada. De manera similar, no se debe aplicar una dosis superior a la
méaxima recomendada ya que ello no garantiza una mejor respuesta, resultando peligroso para el

receptor debido a la excesiva concentracién local o sistémica de antigenos.

Composicion de los inmunobiolégicos
La naturaleza especifica y los contenidos de las vacunas difieren entre si segtin el laboratorio de origen.
Un inmunobiolégico contra la misma enfermedad varfa en su composicién por el uso de diferentes cepas

o por la cantidad de unidades viables. Los constituyentes de los inmunobiolégicos generalmente son:

* Liquido de suspensién
Puede ser tan simple como el agua destilada o la solucién salina, o tan complejo como el medio

biolégico donde se haya producido el inmunobiolégico.
* Preservantes, estabilizadores y antibiéticos

Este tipo de componentes se utiliza para inhibir o prevenir el crecimiento bacteriano en los cul-
tivos virales o en el producto final, o para estabilizar el antigeno. Son sustancias como el tiomer-

sal o antibidticos especificos, por ejemplo, la neomicina en la vacuna antisarampionosa.
* Adyuvantes

Para incrementar la respuesta inmunitaria, en algunas vacunas elaboradas con microorganismos
muertos o sus fracciones se utilizan compuestos de calcio, aluminio o alumbre. Los inmunobio-
l6gicos que contienen tales adyuvantes se inyectan profundamente en la masa muscular, pues la

inoculacién subcutdnea en tejido adiposo causa grave irritacion local, granulomas o necrosis.

Caracteristicas del huésped
Las contraindicaciones para la aplicacién de vacunas no son frecuentes; sin embargo, siempre deben
tenerse en cuenta las caracteristicas clinicas del huésped ya que de lo contrario es posible que se pro-

duzcan eventos adversos no relacionados con las vacunas en si, sino con una indicacién inadecuada.

Las vacunas vivas atenuadas pueden causar eventos adversos por una replicaciéon no controlada del
agente vacunal. Ello puede suceder en personas con inmunodeficiencias o que estdn utilizando medi-
camentos inmunosupresores, por eso es importante seguir las indicaciones adecuadas para la perso-

na que se ha de vacunar.

Cabe sefalar que existen investigaciones en las cuales se ha sospechado la existencia de un compo-
nente de susceptibilidad genética en dos personas que habrian presentado un grave y raro sindrome vis-

cerotrépico luego de la vacunacién contra la fiebre amarilla con la cepa 17 DD en el Brasil.
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Embarazo

Las vacunas inactivadas no pueden replicarse, por lo tanto no causan infeccién al feto en ningtin

momento del embarazo. Se indican a la mujer embarazada segtin las normas y necesidades.

Las vacunas vivas deben replicarse para dar inmunidad, pero no se ha evidenciado ningtin efecto
adverso en el feto. Sin embargo, es conveniente evitar su uso durante el embarazo, para no correr el
riesgo de que la vacuna se asocie temporalmente con alglin evento que ocurra en el recién nacido. En
situaciones especiales, cuando el riesgo de exposiciéon a enfermedades inmunoprevenibles es elevado
hay que considerar la posibilidad de la vacunacién.

En el cuadro 3 se especifican las indicaciones, contraindicaciones y recomendaciones para cada

vacuna en mujeres embarazadas.

CUADRO 3. Guia practica de vacunacion para mujeres embarazadas
Vacuna Recomendacion

Sin contraindicacion

Toda mujer no inmunizada, o con un esquema incompleto, se vacuna con Td desde

Toxoide diftérico y tetanico . .
el primer contacto con el servicio prenatal.

Se administra durante la estacion de la influenza, después del primer trimestre de
Influenza embarazo. Si la mujer presenta trastornos clinicos que impliquen mayor riesgo de
complicaciones por influenza, se debe vacunar en cualquier etapa de la gestacion.

Indicadas en circunstancias especiales

No hay informacion especifica sobre la seguridad de esta vacuna en el embarazo.

Colera S . .
Su uso se individualizara y reflejara una necesidad prioritaria.

No hay informacion especifica sobre la seguridad de esta vacuna. La vacuna supone
un riesgo teérico desconocido para el feto. No debe formar parte de la vacunacion
rutinaria en el embarazo. Sila madre tiene que viajar a una zona endémica, la
vacuna se aplicara solo si el beneficio sobrepasa el riesgo.

Encefalitis japonesa

Las mujeres embarazadas no deben vacunarse ni viajar a zonas endémicas de fiebre
Fiebre amarilla amarilla. Se considera la vacunacion solo si la mujer se dirige a zonas donde el
riesgo de contraer la fiebre amarilla es muy elevado.

Se considera la vacunacion si la mujer embarazada tiene un alto riesgo de enfermar

Hepatitis A de hepatitis A.

La infeccion por el virus de |a hepatitis B (VHB) en el embarazo puede ocasionar
Hepatitis B enfermedad grave en la madre e infeccion crdnica en el feto. La vacuna se
recomienda en mujeres que corren riesgo de infeccion por el VHB.

Los estudios han demostrado que la vacuna es segura y eficaz en mujeres
embarazadas. En el cordon umbilical se han encontrado niveles altos de anticuerpos
que disminuyen en los primeros meses de vida; no se vio afectada la respuesta
subsecuente a la vacunacion.

Meningococo
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CUADRO 3. (continuacion)
Vacuna Recomendacion

La seguridad de esta vacuna durante el primer trimestre de embarazo no se ha
Neumococo evaluado; sin embargo, no se han notificado eventos adversos en los recién nacidos
de madres que fueron vacunadas inadvertidamente.

No se han documentado eventos adversos en las embarazadas o sus fetos; no
obstante, no debe administrarse la vacuna durante el embarazo. Si la mujer
embarazada requiere una inmediata inmunizacion, la vacuna se administrara seg(n
el esquema recomendado en adultos.

Poliomielitis (VPOQa, VPI)

No existe evidencia de anomalias fetales asociadas a la vacuna. Se considera la
Rabia vacunacion durante el embarazo cuando existe un elevado riesgo de exposicion a
esta enfermedad.

Contraindicadas?®

Aunque no se ha notificado ninguna asociacion entre la vacuna y los eventos
Bacilo Calmette-Guérin (BCG) adversos en el feto o en el recién nacido, esta vacuna no se debe aplicar durante el
embarazo.

Se recomienda no aplicar la vacuna, para que no resulte asociada con posibles
eventos adversos. No es necesario aconsejar a las mujeres que eviten el embarazo

Rubéola después de recibir la vacuna contra la rubéola. Por otro lado, si se vacuna
inadvertidamente a una mujer embarazada, no se debe aconsejar la interrupcion del
embarazo.

El virus de la vacuna contra el sarampion no atraviesa la placenta y, por lo tanto, no
infecta al feto. Sin embargo, como en el caso de la vacuna contra la rubéola, no se
administra a embarazadas a fin de evitar que se le asocie con posibles eventos
adversos.

Sarampion

a Vacunas de virus vivos atenuados.
Fuente: Avila ML, Castillo-Solorzano C. Vacunacion en la mujer embarazada. Acta pediatr costarric. San José: 2005; 19(3).

Inmunosupresion

Las vacunas vivas pueden provocar reacciones graves en personas con inmunosupresién. Es posible que
la replicacién del virus o bacteria atenuados cause alteraciones o enfermedad, por ello los pacientes
con algiin grado de inmunosupresién (enfermedades tales como la leucemia o el linfoma) no deben

recibir estas vacunas.

Las vacunas inactivadas son seguras para las personas con inmunosupresién porque no se replican.
Sin embargo, es necesario tener en cuenta que la respuesta inmunitaria puede ser pobre y estos pacien-

tes no estaran totalmente protegidos.

Algunos farmacos, como los que se utilizan en quimioterapia o en tratamientos prolongados con
corticoides, pueden producir inmunosupresién. A los pacientes que emplean estos medicamentos no
se les puede administrar vacunas vivas (por ejemplo, no pueden recibir la vacuna oral contra la polio-

mielitis); si la quimioterapia se suspende al menos por tres meses, podradn volver a recibir vacunas vivas.
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En el caso del uso de corticoides, se tendrdn en cuenta la dosis y la duracién del tratamiento. Si la dosis
es de 2 mg/kg por dia o de 20 mg diarios por mas de 14 dfas, la contraindicacién para la administra-

cién de vacunas vivas se mantendra.

Infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH)
La infeccién por el VIH puede ser asintomética o bien manifestarse con sintomas leves o inmunosupre-

sién grave.

Las personas infectadas por el VIH generalmente no deben recibir vacunas vivas. Sin embargo, los

asintomaticos pueden recibir:

* BCG al nacer. Si la vacunacién se posterga, es necesaria una evaluacién inmunoldgica previa.

* Triple viral (sarampién, rubéola y parotiditis) en la edad apropiada. Para los sintomdticos o con
inmunosupresién es necesaria una evaluacién de riesgo-beneficio basada en el estado inmuno-

l6gico de la persona a vacunary la situacién epidemiolégica de las enfermedades a prevenir.

* Vacuna antipoliomielitica oral (VPO), en la edad apropiada. Se recomienda, sin embargo, dar
preferencia a la vacuna inactivada, cuando esta se encuentre disponible. Si en el domicilio del
receptor de la vacuna hay algin otro enfermo de SIDA, no debe administrarse la VPO debido al

riesgo de pardlisis en los contactos.

Con respecto a la vacuna triple bacteriana (difteria, pertussis y tétanos), la vacuna contra la hepa-
titis B, la vacuna contra la hepatitis Ay Haemophilus influenzae tipo b (Hib), asi como las vacunas con-
tra la influenza, el meningococo y el neumococo, tanto los sintomdticos como los asintomaticos deben

recibirlas en la edad apropiada.

En cuanto a la vacuna contra la fiebre amarilla, sélo se administra a las personas con infeccién
asintomatica después de una evaluacién inmunoldgica si existe un alto riesgo epidemiolégico de con-

traer la enfermedad.

UNIDAD 2. CLASIFICACION DE LOS ESAVI SEGUN GRAVEDAD Y TASAS
DE FRECUENCIA

OBJETIVO ESPECIFICO

Al finalizar esta unidad, los participantes estaran en condiciones de identificar la frecuencia de

eventos leves y comunes y eventos graves y raros supuestamente atribuibles a la vacunacién.

Los coordinadores de los programas de inmunizacién y los que administran las vacunas necesitan

saber cudles son las tasas de eventos adversos previstos o esperados. No hay una Uunica respuesta
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correcta a esta pregunta, puesto que las tasas de eventos adversos correspondientes a una vacuna

determinada pueden variar segtin la forma en que se midan.

Estas tasas suelen basarse en una investigacién especifica, pero otros estudios con disefios algo
diferentes pueden indicar tasas bastante distintas. Ante la incertidumbre sobre cudl es el estudio mas
confiable, en el presente documento se ha optado por citar las tasas de diferentes investigaciones. Sin
esas tasas de referencia es imposible saber cudndo la frecuencia medida supera la prevista. Es necesa-
rio tener en cuenta que la frecuencia de una reaccién puede registrar un aumento aparente en ciertas

situaciones, por ejemplo, durante las campafas masivas de vacunacion.

Reacciones posvacunales

Los eventos adversos de una vacuna se dividen en comunes y raros. La mayor parte de las reacciones
posvacunales son comunes y leves, no producen ninguna consecuencia a largo plazo y la recuperacién

no exige tratamiento. Los eventos raros en general son mas graves y de baja frecuencia.

Eventos leves y comunes

La finalidad de una vacuna es inducir inmunidad (celular y humoral) por medio de la reaccién del sis-
tema inmunitario de la persona vacunada. No es sorprendente que la vacuna origine ciertos eventos
colaterales leves (cuadro 4). La reaccién local, la fiebre y los sintomas generales son parte de la res-
puesta inmunitaria normal. Ademas, algunos de los componentes de la vacuna (por ejemplo, el coad-

yuvante de aluminio, los antibiéticos o los agentes conservadores) pueden producir estos eventos.

CUADRO 4. Resumen de las tasas de ESAVI leves

Reaccion local (dolor, Irritabilidad, malestar y

Vacuna Fiebre

tumefaccion, enrojecimiento) sintomas no especificos
Haemophilus influenzae tipo b (Hib) De 5% a 15% De 2% a 10% Inusual
0, 0, 0,
Hepatitis B Hasta 300A) en _a~dultos y De 1% a 6% Poco frecuente
hasta 5% en nifios
Antisarampionosa/SRP Hasta 10%2 Hasta 5% Hasta 5%
Antipoliomielitica oral (VPO) Ninguna Menos de 1% Menos de 1%P
Tétanos toxoide/Toxoide diftérico Hasta 10%° Hasta 10% Hasta 25%
pediatrico (TT/TD)
Difteria, tos ferina, tétanos (DPT)d Hasta 50% Hasta 50% Hasta 60%
Bacilo Calmette-Guérin (BCG)® Comdinf = =
@ Exantema leve durante 2 ¢ 3 dias.
b Diarrea, cefaleay dolores musculares.
¢ Es probable que las tasas de eventos locales aumenten con las dosis de refuerzo de 50% a 85%.
4 Parala vacuna contra la tos ferina de células enteras. Las tasas para la vacuna contra la tos ferina acelular son mas bajas.
€ Lareactogenicidad local varia de una vacuna a otra en funcion de la cepa y el nimero de bacilos viables.
f

El episodio consiste en |la aparicion de un nodulo, ulceracion y cicatriz.

Nota: Las tasas correspondientes a la administracion de las vacunas serdn mas bajas, puesto que estos sintomas se presentan
normalmente en la nifiez, al margen de las vacunas.
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Eventos graves y raros

Casi todos los eventos raros (por ejemplo, convulsiones, trombocitopenia, episodios de hipotonia e
hiporreactividad y llanto persistente e incontrolable) se caracterizan por su resolucién espontdneay no
causan problemas posteriores ni dejan secuelas. La anafilaxia, aunque puede ser mortal, si se trata de
manera oportuna no deja secuela. La encefalopatfa se cita como una reaccién rara a las vacunas anti-
sarampionosa y DPT, pero no se ha demostrado su relacién causal. En el cuadro 5 se enumeran los

eventos no comunes y graves.

La informacién que se presenta en estos cuadros sobre los eventos esperados después de la aplica-

cién de las vacunas sera de utilidad para:

* prever los eventos que se pueden presentar en un programa de inmunizacién,
e detectar los eventos no relacionados con las vacunas,
e comparar las tasas notificadas con las previstas,

* iniciar una investigacion si las tasas notificadas exceden a las previstas.

En algunas situaciones se producen eventos no esperados o eventos esperados con frecuencias no
previstas; esto en general se relaciona con fallas programaticas, es decir, errores operativos del progra-

ma. Este tema se desarrolla en detalle en el Médulo VI.

El personal de salud tiene la obligacién de informar a los padres sobre los probables eventos espe-
rados mas habituales de la vacunacién y el modo de manejarlos. También es fundamental transmitir-
les que, ante cualquier evento adverso que aparezca luego de la vacunacién deben acudir al centro de

vacunacidén o de salud mas cercano.

CUADRO 5. Resumen de ESAVI graves, tiempo que tardan en aparecer y tasas

Tiempo que tarda  Tasas por 1 000 000

Vacuna Evento .
en aparecer de dosis
BCG Linfadenitis supurativa 2 a 6 meses 100 a 1000
Osteitis por BCG (“becegeitis”) 1a 12 meses 1a700
Hib Ninguna conocida - -
» Anafilaxia 0a1hora la2
Hepatitis B i o 5 )
Sindrome de Guillain-Barré (vacuna derivada de plasma) 0 a6 semanas 5
Meningitis aséptica 18 a 34 horas 0,002 - 1160 depen-
diendo de la dosis
Antisarampionosa Convulsiones febriles 5a 12 dias 333
a
JEli? Trombocitopenia 15 a 35 dias 33
Anafilaxia 0a1hora 1a50
il el es ol Poliomielitis paralitica asociada con la vacuna (PPAV) 4 a 40 dias Menos de 1P

(VPO)

11
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CUADRQO 5. (continuacion)

Neuritis del plexo braquial 2 a 28 dias 5a10

TT/Td Anafilaxia Oa1hora 1a6
Absceso estéril 1 a 6 semanas 6a10
Llanto persistente que dura mas de 3 horas 0 a 24 horas 1000 a 60 000
Convulsiones febriles 0 a2dias 5702

DPT Episodio de hipotonia e hiporreactividad (EHH) 0 a 24 horas 570
Anafilaxia 0a1hora 20
Encefalopatia 0 a 3 dias Oal
Encefalitis consecutiva a la vacunacion 7a 21 dias 500 a 4000 en

menores de 6

Fiebre amarilla
meses

Reaccion alérgica/anafilaxia 0ailhora 5 a 20¢

2 No hay reacciones (excepto la anafilaxia) cuando hay inmunidad (~90% de los que reciben una segunda dosis). Las convulsiones
febriles son raras en nifios mayores de 6 afios.

El riesgo de PPAV es més alto para la primera dosis (1 por 1 400 000-3 400 000 dosis) que para las posteriores y los contactos,

1 por 5900000 - 13 030 000 y 1 por 6 700 000 dosis, respectivamente.

¢ Las convulsiones son principalmente de origen febril; la tasa depende de los antecedentes personales y familiares y de la edad,
con un riesgo méas bajo en lactantes menores de 4 meses.

Los casos aislados sin denominador dificultan la evaluacion de la tasa en nifios mayores y adultos, pero son sumamente raros
(menos de 1 caso por 8 000 000 de dosis).

UNIDAD 3. MANEJO CLINICO DE LOS ESAVI

Ante una sospecha de ESAVI se deben considerar siempre los siguientes pasos.

* tratamiento del paciente,
* investigacién y notificacién (si fuese necesario),

® conducta posterior: indicar o contraindicar dosis subsecuentes de la vacuna.
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Absceso en el lugar de la inyeccién

Se trata de una lesién que fluctia o drena liquido en el lugar de aplicacién del inmunobiolégico, acom-

pafiada o no de fiebre. Un absceso puede ser:

* bacteriano: se caracteriza por fiebre, inflamacién y pus, tincién de Gram positiva, cultivo positi-
vo o predominio de neutréfilos en el contenido del absceso, aunque la ausencia de algunos de

estos hechos no lo descarta;

* estéril: no hay ninguna evidencia de infeccién bacteriana.

Reaccién local grave

Aparicién de rubor o edema en el lugar de aplicacién del inmunobiolégico. Puede presentarse:

* edema que se extienda més alla del lugar de aplicacién,

e dolory rubor de més de tres dias de duracién, que requiera hospitalizacidn.
y )

Las reacciones locales de menor intensidad son frecuentes y en general tienen buena evolucién.
Debe darse prioridad a las reacciones locales graves. Estas reacciones, aunque pueden aparecer des-
pués de la administracién de cualquier vacuna, son frecuentes luego de la aplicacién de la vacuna DPT
(enrojecimiento, calor, endurecimiento y edema, acompafiados o no de dolor poco intenso, restringi-
dos al lugar de la aplicacién). Pueden comprometer transitoriamente los movimientos del miembro y
provocar claudicacién. Estas reacciones se deben probablemente a la accién irritante de los compo-
nentes de la vacuna, en especial del adyuvante que contiene aluminio. Ocasionalmente aparece un

nédulo indoloro en el lugar de la inyeccién, que se reabsorbe por completo después de varias semanas.

Pueden formarse abscesos, que por lo general se asocian con infeccién secundaria (absceso calien-
te) o con errores en la técnica de aplicacién (absceso frio, posiblemente causado por la inoculacién

subcutdnea inadvertida de una vacuna intramuscular).

El prondstico de las reacciones locales es bueno, con evolucién hacia la curacién espontdnea en la

mayoria de los casos.

Prdcticas de salud

a) Tratamiento

* Analgésico, si fuera necesario.

* Compresas frias o calientes en el lugar comprometido.

* Evaluacién médica para determinar el manejo clinico apropiado (drenaje e indicacién antibié-
tica).

b) Notificacion e investigacion

Notificar e investigar los casos de abscesos u otras reacciones locales muy intensas (edema,

enrojecimiento intenso o ambos, limitacién de movimientos acentuada y duradera); comunicar

13
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también el aumento exagerado de determinadas reacciones locales asociadas eventualmente a

errores de técnica o a un lote de vacuna en especial.

¢) Contraindicacion para las dosis subsiguientes

Ninguna.

d) Lugar de atencion

Local.

Linfadenitis por vacuna BCG

Hasta 10% de las personas que recibieron la vacuna BCG pueden presentar infarto ganglionar duran-
te la evolucién normal de la lesién vacunal, muy frecuentemente axilar pero también supraclavicular o
infraclavicular, inico o mdltiple, firme, mévil, no supurado y bien perceptible. Habitualmente ocurre
en el mismo lado de la inoculacién. Aparece de tres a seis semanas y hasta seis meses después de la
vacunacién, mide hasta 3 cm de didmetro y evoluciona en tiempo variable (de uno a dos meses). En
ciertos casos el tamafio puede ser mayor de 3 cm. No es necesario punzar ni administrar isoniazida. Se

debe ofrecer seguimiento clinico al paciente.

A veces se observa fluctuacién o supuracién del ganglio y formacién de fistulas debido, general-
mente, a errores en la técnica de administracién (subcutdnea o intramuscular en lugar de intradérmi-

ca). Por lo tanto, se deben observar o tratar cualquiera de las siguientes condiciones:

* un ganglio linfdtico de mds de 3 cm de didmetro (ancho del dedo pulgar);

¢ fluctuacién o fistulizacién de un ganglio linfatico.

Prdcticas de salud

a) Tratamiento

Para los casos de ganglios sin evidencias de supuracién (sin fluctuaciones), se recomienda la
observacién clinica; no se indican tratamientos antibidticos tépicos. Si la lesién tiende a for-

mar fistulas, el paciente se enviard a cirugfa.
b) Notificacion e investigacion

Notificar el caso.

¢) Contraindicaciones para dosis subsiguientes

Ninguna.

d) Lugar de atencion

Local, salvo complicaciones por supuracién con fistula que requiera evaluacién quirtrgica.
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Fiebre

Habitualmente la fiebre (= 38 °C) se produce inmediatamente después de la aplicacién de una vacu-
na o hasta 48 horas después (casi siempre de 3 a 6 horas, como en el caso de la vacuna DPT). Con las
vacunas de virus vivo la fiebre suele aparecer algunos dias después de la inoculacién (por ejemplo, con

la vacuna antisarampionosa/SRP el cuadro febril se presenta de 5 a 12 dias después).

En general, cuando la vacuna causa fiebre, el cuadro clinico es benigno y limitado.

Prdcticas de salud

a) Tratamiento

* Mantener al nifio en reposo en un ambiente bien ventilado y darle agua u otros liquidos en

abundancia.

* Administrar antitérmicos cuando la fiebre es > 38 °C (axilar) o causa malestar al nifio; usar

preferentemente paracetamol, de 10 a 15 mg/kg/dosis por via oral, y evitar la aspirina.

e Utilizar antitérmico profilactico en casos en que la dosis anterior produjo fiebre elevada
(= 39,5 °C) o convulsion febril. Administrar en el momento de la vacunacién y luego repetir

cada 6 horas durante 24 a 48 horas. Usar de preferencia paracetamol en la dosis indicada.
* No aplicar hielo ni alcohol.
Se evaluard al nifo por la posibilidad de otras manifestaciones y de infeccién intercurrente, ya que,
de ser procedente, deberd pensarse en otro tratamiento.
b) Notificacion e investigacion
Notificar los casos con fiebre cuando el sintoma se asocie a otro evento més grave.

¢) Contraindicacion para dosis subsiguientes

No presenta, salvo asociacién con otro ESAVI grave.

d) Lugar de atencién

Local.

Llanto persistente

Llanto continuo e incontrolable que dura més de 3 horas pero menos de 48, se acomparia de gritos

agudos y cede espontdneamente.

En general se observa dentro de las primeras 24 horas posteriores a la aplicacién de la vacuna DPT,
comunmente en las primeras dos a ocho horas. A veces adopta la caracteristica de llanto agudo y no
usual; los padres informan “nunca haberlo oido antes”. Parece estar relacionado con el dolory puede

persistir de 3 a 24 horas.

El pronéstico es bueno. Puede aparecer 1 caso cada 100 vacunados.

15
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Prdcticas de salud

a) Tratamiento
Observar y verificar la intensidad de la reaccién local. Si la reaccién local es intensa, adminis-

trar paracetamol en las dosis indicadas.

b) Notificacion e investigacion

Notificar e investigar todos los casos seguin se indica en el Médulo VI.

¢) Contraindicaciones para dosis subsiguientes

No hay contraindicacién absoluta para las dosis subsiguientes, pero se recomienda tomar pre-
cauciones. Es importante analizar los riesgos y beneficios. Si se esta en presencia de un brote
en la comunidad, se puede evaluar la aplicacién de la vacuna, si no, es conveniente continuar
con la vacuna doble (TD) o bien evaluar el uso de vacunas acelulares en los paises que cuenten

con ellas.

d) Lugar de atencion
El niflo debe ser enviado a un establecimiento de salud de mayor complejidad o unidad hospi-

talaria para su evaluacién y para descartar otras posibles causas del Illanto.

Convulsiones
Apariciéon de movimientos involuntarios asociados a la alteracién del nivel de conciencia. Pueden ser

generalizados o localizados, y de tipo ténico, clénico o ambos.

Las convulsiones pueden presentarse hasta 72 horas después de la aplicacién de la vacuna DPT o

en el quinto a séptimo dias posteriores a la administraciéon de la vacuna antisarampionosa.

El cuadro convulsivo es habitualmente generalizado, dura pocos minutos, suele ir acompafiado de
fiebre y no presenta signos neuroldgicos focales. En el caso de la vacuna DPT, se ha descrito tanto en

el esquema inicial como después de la administracion de dosis de refuerzo.

El prondstico es bueno; no se han demostrado secuelas a corto ni a largo plazo.

Prdcticas de salud

a) Tratamiento
* Colocar al paciente en decubito lateral.
* No introducir nada en la boca ni entre los dientes a fin de tener la via aérea despejada.

* Aplicar diazepam por via rectal o intravenosa (IV), lentamente, en dosis de 0,3 ml/kg, que
puede repetirse 15 minutos después si fuera necesario. Cuando no se cuenta con diazepam
se puede emplear midazolam IV, intramuscular o intranasal en las mismas dosis. No admi-

nistrar medicamentos en caso de que la crisis haya cesado espontaneamente. Es importante
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recordar que se trata de farmacos de vida media breve con accién terapéutica de corta dura-
cién. Si fuera necesario, se puede usar fenobarbital para dar continuidad al tratamiento (o
como alternativa inicial, cuando no hubiese diazepam). Su actividad es duradera, por tener

una vida media prolongada. Dosis de ataque: 15 mg/kg, por via intramuscular.
® Aspirar secreciones.
* Suministrar oxigeno himedo si fuera necesario.
* Indicar bafio con agua tibia sin alcohol, si presenta fiebre alta.

® Usar antitérmico: paracetamol cada seis horas en las dosis indicadas.
b) Notificacion e investigacion

Notificar e investigar todos los casos.

¢) Contraindicaciones para dosis subsiguientes

No hay contraindicacién absoluta para las dosis subsiguientes, pero se recomienda adoptar
precauciones. Es importante analizar los riesgos y beneficios. Si se estd en presencia de un bro-
te de tos ferina en la comunidad, se puede evaluar su aplicacién o la conveniencia de continuar
con dT, o bien el uso de vacunas acelulares si estan disponibles en el pais. En el caso de la vacu-
na antisarampionosa, se recomienda manejar el episodio febril (posible causa de la convulsién)

y continuar con las siguientes dosis de refuerzo.

d) Lugar de atencidn
El control del episodio convulsivo corresponde al dmbito local; luego, el paciente debe ser
enviado a una unidad hospitalaria para su evaluacién neurolégica y observacién durante 24

horas a fin de descartar otras causas de convulsién y por el riesgo de repeticion del episodio.

Reaccién similar al choque (episodio hipoténico-hiporreactivo)

Aparicién subita de palidez, pérdida de la tonicidad muscular y falta de respuesta a los estimulos en
las primeras 48 horas (usualmente en menos de 12 horas) subsiguientes a la vacunacién. El episodio
es transitorio y desaparece en forma espontdnea sin dejar secuelas. Puede estar acompafiado de depre-

sidn respiratoria, cianosis, suefio prolongado o pérdida de la conciencia.

Se admite que algunos casos descritos como episodios hipoténico-hiporreactivos (EHH) puedan
confundirse con reacciones de tipo anafilacticas. La presencia de urticaria o angiedema, particular-
mente en la laringe, indica la ocurrencia de una reaccién anafilactica. En ocasiones, la convulsién
seguida de pérdida subita de la tonicidad muscular y de la conciencia puede asemejarse a un EHH. El
prondstico es bueno, con un cuadro generalmente transitorio y autolimitado. Los estudios prospecti-

vos de los nifios que tuvieron EHH no demostraron secuelas neuroldgicas a corto ni a largo plazo.
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Prdcticas de salud

a) Tratamiento

* Observar rigurosamente hasta la desaparicién completa de los sintomas y signos.

* Adoptar medidas apropiadas en caso de hipotensién, cianosis o depresidn respiratoria.
b) Notificacion e investigacion

Notificar e investigar todos los casos.

¢) Contraindicaciones para dosis subsiguientes

No hay contraindicacién absoluta para las dosis subsiguientes, pero se recomienda adoptar
precauciones. Es importante analizar los riesgos y beneficios. Si se estd en presencia de un bro-
te de tos ferina, se puede evaluar su aplicacién, la conveniencia de continuar con TD o bien el

uso de vacunas acelulares si se encuentran disponibles en el pafs.

d) Lugar de atencion

Enviar a una unidad de mayor complejidad u hospitalaria para su evaluacién.

Reacciones de hipersensibilidad

Choque anafilactico (anafilaxia, reaccién anafilactica)

Falla circulatoria con alteracién del estado de la conciencia, hipotensién arterial, debilidad o ausencia
de pulsos periféricos, extremidades frias secundarias a la disminucién de la circulacién periférica, cara
rojiza e hiperapnea, con o sin bronco o laringoespasmo, que conduce a la dificultad respiratoriay ocu-

rre inmediatamente después de la inmunizacién.

Son reacciones que aparecen menos de dos horas después de la aplicacién de la vacuna (reaccién
de hipersensibilidad del tipo | de Gell y Coombs), generalmente en la primera media hora. Es extrema-

damente rara su asociacién con las vacunas.

Aln no se ha conseguido identificar la relacién causal entre la anafilaxia y uno de los componen-
tes de la vacuna DPT, ni con los de otras vacunas tales como la antisarampionosa/SRP y contra la
hepatitis B.

El choque anafilactico se caracteriza por alteraciones de la tonicidad muscular, paralisis parcial o
completa, palidez, cianosis, respuesta disminuida o ausente a los estimulos, disminucién o pérdida de
conciencia, alteraciones cardiovasculares con hipotensién o choque, alteraciones respiratorias y a

veces paro cardiaco.

Las manifestaciones pueden ser:

e dermatoldgicas (prurito, angioedema, urticaria generalizada o eritema),

* cardiocirculatorias (hipotensién, arritmias, choque, etc.),
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* respiratorias (edema de laringe, estridor, dificultad respiratoria, tos, disnea, sibilancias),

* neuroldgicas (sincope, convulsién, alteracion del nivel de conciencia, etc.).

Prdcticas de salud

a) Tratamiento
Toda unidad que aplique vacunas debe contar con un equipo permanente de reanimacién. El
personal médico y de enfermeria debe estar capacitado para reconocer y atender un choque

anafilactico. La celeridad del tratamiento es fundamental. El tratamiento consiste en:

* mantener las vias dreas permeables,
* administrar adrenalina 0,01 mg/kg de una solucién 1/1000 por via subcutédnea (SC),

* administrar hidrocortisona 10 mg/kg, via IV, como dosis de carga, luego una dosis similar

repartida cada seis horas hasta la recuperacién del choque,

* administrar oxigeno con mdscara o ambu o intubacién.

b) Notificacion e investigacion

Notificar e investigar todos los casos.

¢) Contraindicacion para dosis subsiguientes

La contraindicacién es absoluta para las siguientes dosis de la vacuna aplicada.

d) Lugar de atencion

Las primeras medidas se ponen en préctica en el lugar de la vacunacién; una vez estabilizado,
el paciente se debe enviar a un centro de mayor complejidad. En ocasiones, puede presentarse
un segundo episodio hasta 24 horas después de recuperarse del primero; en consecuencia,
todo paciente que presente esta reaccién deberd ser enviado a un centro especializado donde

permanecera hospitalizado al menos 36 horas.

Alteraciones cutianeas

Se caracterizan por una o mas de las siguientes manifestaciones: urticaria, exantema, sibilancias, ede-

ma facial o generalizado.

Las alteraciones cutdneas (urticaria, exantema macular, papular, maculopapular) que aparezcan
horas o dias después de la aplicacién de la vacuna son frecuentemente el resultado de reacciones anti-
geno/anticuerpo, sin significacién patolégica importante, o tienen otras causas (virosis, por ejemplo);

es poco probable su reaparicién luego de la aplicacion de las dosis subsiguientes.
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Prdcticas de salud

a) Tratamiento
Solo en caso de urticaria o exantema pruriginoso se utilizan antihistaminicos por via oral (clor-

feniramina 0,35 mg/kg por dia en tres o cuatro tomas).

b) Notificacion e investigacion

No son necesarias.

¢) Contraindicaciones para dosis subsiguientes

Ninguna.

d) Lugar de atencion

Local.

Exantema

Lesion dérmica eruptiva de tipo maculopapulary eritematosa habitualmente generalizada.

Pueden presentar exantema 5% de los que hayan recibido la vacuna antisarampionosa o antirru-

bedlica, de 7 a 10 dfas después de la vacunacién y con una duracién aproximada de 2 a 4 dfas.

Prdcticas de salud

a) Tratamiento

Ninguno.

b) Notificacion e investigacion

Es imprescindible una investigacién detallada para caracterizar a esta lesion como efecto de
la vacuna. Se debe realizar el diagnéstico diferencial con sarampién y rubéola si hay fiebre y
erupcién.

El resultado positivo de IgM para el sarampién o la rubéola no es suficiente para confirmar el
caso como vacunal. Se debe obtener una muestra de orina o hacer un hisopado nasofaringeo
para el aislamiento del virus; se tendrd asi la tipificacién genotipica, que forma parte de la
investigacion epidemioldgica. Se debe tener en cuenta el intervalo entre la vacunaciény la toma

de muestra de sangre.

¢) Contraindicaciones para dosis subsiguientes

Ninguna.

d) Lugar de atencion

Local.
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Encefalopatia y encefalitis
Encefalopatia
Es la aparicién aguda de una enfermedad grave, temporalmente vinculada con la vacunacién, y carac-

terizada por alguno de los siguientes sintomas:

® crisis convulsivas,
* alteracién grave del estado de la conciencia durante uno o més dfas,

e trastornos de conducta durante uno o mds dias.

Los sintomas pueden presentarse dentro de los primeros siete dias después de la vacunaciéon y

deben notificarse en las primeras 48 horas después de que se conozcan los casos.

Encefalitis
Se caracteriza por los sintomas y signos sefialados en la encefalopatia, provocados por la inflamacién

cerebral; ademas, se puede observar pleocitosis en el liquido cefalorraquideo (LCR).

Cualquier encefalitis que se manifieste en el transcurso de las cuatro semanas posteriores a la inmu-

nizacién debe ser investigada e informada.

Generalmente es un evento que se desarrolla dentro de las primeras 48 horas, aunque puede apa-
recer en los siete primeros dias después de la administracién de la vacuna DPT (encefalopatia), y de 7

a 12 dfas después con las vacunas antisarampionosa/SRP o antiamarilica (encefalitis).

Prdcticas de salud

a) Tratamiento

Si el paciente presenta convulsiones, adoptar un tratamiento similar al de las convulsiones

febriles.
b) Notificacion e investigacion
Notificar e investigar todos los casos.

¢) Contraindicaciones para dosis subsiguientes

Si, absoluta para todas las dosis. En el caso de aplicaciéon de vacuna DPT continuar con TD.

d) Lugar de atencion
Enviar al paciente a una unidad de mayor complejidad para su evaluacién y tratamiento neu-

rolégico.

Pidrpura trombocitopénica

Son lesiones dérmicas de tipo hemorragico (petequias y equimosis) debidas a la disminucién del nime-

ro de plaquetas; también se observa sangrado en las mucosas y en los érganos internos. Puede aparecer
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en los dos primeros meses después de la vacunacién; la frecuencia varfa de 1 caso cada 30 000 a 40
000 personas inmunizadas con vacunas antisarampionosa o antirrubedlica, y es poco frecuente con la

vacuna contra Haemophilus influenzae tipo b. La mayorfa de esos casos presentan evolucién favorable.

Prdcticas de salud

a) Tratamiento

Se necesita la evaluacién de un especialista.

b) Notificacion e investigacion

Notificar e investigar todos los casos.

¢) Contraindicaciones para dosis subsiguientes

En casos de purpura posterior a la vacunacién, se debe evaluar la gravedad del cuadro clinico

y de acuerdo a ello indicar o no una nueva dosis.

d) Lugar de atencion

Enviar a un centro de mayor complejidad.

Poliomielitis paralitica asociada a la vacuna

Hay dos casos asociados a la vacuna:

1. Caso de poliomielitis en receptores de la vacuna: pardlisis flacida y aguda que se inicia entre 4 y 40 dfas
después de recibir la vacuna antipoliomielitica oral (VPO), y que presenta secuela neurolégica

compatible con poliomielitis 60 dias después del inicio del déficit motor.

2. Caso de poliomielitis asociada a la vacuna de contactos: paralisis flacida aguda que surge luego del con-
tacto con el niflo que ha recibido la VPO. La paralisis aparece de 4 a 85 dfas después de la vacu-
nacion y presenta secuela neuroldégica compatible con poliomielitis a los 60 dias de la aparicién

del déficit motor.

Se caracteriza por un cuadro agudo febril acompafiado de déficit motor de intensidad variable,
generalmente asimétrico, que afecta sobre todo a los miembros inferiores y puede comprometer la

musculatura respiratoria.

No hay alteracién de la sensibilidad, pero pueden presentarse dolores espontaneos. El cuadro agu-
do desaparece después de algunos dias, hay mejora del déficit motory comienzan a instalarse las atro-

fias, tornandose evidentes la hipotonia y la disminucién o abolicién de los reflejos.

La poliomielitis paralitica asociada a la vacuna (PPAV) es muy rara para receptores de la vacuna o

contactos de vacunados.

Seglin un trabajo desarrollado por la Organizacién Mundial de la Salud (1998), la cepa vacunal

Sabin 1 es muy segura y casi nunca se asocia con ningun efecto colateral de pardlisis; la cepa Sabin 2
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se ha asociado con casos de pardlisis en contactos de los vacunados, y la cepa Sabin 3 ha causado la

mayor parte de los pocos casos de pardlisis asociada a los receptores de la vacuna.

Prdcticas de salud

a) Tratamiento

Es necesaria la evaluacién de un especialista; el tratamiento es sintomatico y estd orientado a

disminuir las secuelas.

b) Notificacion e investigacion

Notificar e investigar todos los casos. El aislamiento del poliovirus vacunal en las heces es con-
dicién imprescindible para que el caso se considere como asociado a la vacuna. Por lo tanto,
se debe recolectar una muestra de heces lo mas pronto posible, en los primeros 15 dfas poste-

riores al inicio de la pardlisis, para el cultivo y aislamiento del virus.

Comunicar en forma inmediata al programa de erradicacién de la poliomielitis.

¢) Contraindicacion para las dosis subsiguientes
No hay contraindicacién para las dosis subsiguientes. Sin embargo, en caso de inmunodeficien-

cia continuar el esquema con VPI (vacuna inactivada inyectable).

“Becegeftis” diseminada

Infeccién diseminada que se produce en el transcurso de los primeros 12 meses posteriores a la vacu-

nacién con BCG y se confirma mediante el aislamiento de la cepa de Mycobacterium bovis de esta vacuna.

Se ha notificado infeccién generalizada por la vacuna BCG, a veces mortal. La “becegeitis” genera-
lizada o diseminada es una consecuencia desconocida o rara de esta vacunay se ha observado en nifios
con inmunodeficiencia grave (VIH, sindrome de inmunodeficiencia combinada grave, enfermedad gra-
nulomatosa crénica, sindrome de Di George y otros). La frecuencia notificada es de menos de 1 caso
por 1 000 000 de dosis.

Prdcticas de salud

a) Tratamiento

Indicar el tratamiento antituberculoso de acuerdo con las normas del programa nacional.
b) Notificacion e investigacion

Notificar e investigar el caso. Notificar al programa nacional de control de la tuberculosis.

¢) Contraindicaciones para dosis subsiguientes

Estdn contraindicadas dosis sucesivas. Evaluar el uso de otras vacunas atenuadas.

d) Lugar de atencion

Enviar a un centro de mayor complejidad.
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Osteiftis, osteomielitis por BCG

Infeccién del hueso con Mycobacterium bovis de la vacuna BCG.

Prdcticas de salud

a) Tratamiento

Indicar tratamiento antituberculoso de acuerdo a las normas del programa nacional.

b) Notificacion e investigacion

Notificar e investigar el caso. Notificar al programa nacional de control de la tuberculosis.

¢) Contraindicaciones para dosis subsiguientes

Estdn contraindicadas dosis sucesivas.

d) Lugar de atencion

Enviar a un centro de mayor complejidad.

Choque téxico

Aparicién subita de fiebre, vomitos y heces liquidas pocas horas después de la vacunacién, que a

menudo conducen a la muerte en un plazo de 24 a 48 horas.

Septicemia
Aparicién aguda de una enfermedad generalizada grave por infeccién bacteriana, confirmada por

hemocultivos positivos.

Prdcticas de salud

a) Tratamiento
Corresponde a una emergencia y el paciente debe ser enviado a una unidad hospitalaria para
recibir el tratamiento adecuado (soporte hidroelectrolitico, antibidticos, oxigenoterapia, uso

de presores y otras medidas de cuidados intensivos).

b) Notificacion e investigacion

Notificar e investigar el caso de manera inmediata.
¢) Contraindicaciones para dosis subsiguientes
Ninguna.

d) Lugar de atencion
Las primeras medidas se ponen en préctica en el lugar donde se realiza la vacunacién; una vez

estabilizado, el paciente debe enviarse a un centro de mayor complejidad.
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Neuritis periférica (braquial o cidtica)

Es la afeccion periférica de un nervio. Segtin la zona de aplicacién de la vacuna, puede ser braquial
o cidtica. Se presenta con dolor del 4rea y extremidad afectada (hombro, brazo, gliteo o muslo),

seguida de debilidad y posterior disminucién de la masa muscular; la pérdida sensorial no es signi-
ficativa.

Se presenta de 2 a 28 dias después de la vacunacién y es posiblemente la manifestacién de una
enfermedad del sistema inmunitario o bien de dafio directo al nervio por la inyeccién.

Prdcticas de salud

a) Tratamiento

El tratamiento es sintomatico, con analgésicos. Es necesaria la evaluacién por un especia-
lista.

b) Notificacion e investigacion

Notificar e investigar el caso de inmediato.

¢) Contraindicaciones para dosis subsiguientes

Ninguna.

d) Lugar de atencion

Enviar a un centro de mayor complejidad para su diagndstico y posterior rehabilitacién.

EJERCICIOS

Tema: Unidad 1

EJERCICIO 1

Una madre llevé a su hijo Pedro, de 2 meses de edad, al vacunatorio del hospital para que recibiera las
vacunas del esquema. Le aplicaron una dosis de vacuna DPT y una de VPO. Al mes de la vacunacién

del nifo, la madre presenté un cuadro de pardlisis flacida aguda que requirié internacién.
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Responda a las siguientes preguntas:

a) ¢Podria usted relacionar el cuadro clinico de la madre con el antecedente de vacunacién de
Pedro?

b) ¢Qué informacién necesita usted sobre los antecedentes clinicos maternos para relacionarlos

con el cuadro actual?

c) ¢Se hubiese podido evitar este evento en la madre de Pedro?
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Tema: Unidad 2
EJERCICIO 1

Juan, de 4 meses de edad, recibié su tercera dosis de vacuna DPT, y siete dias después presentd un esta-

do febril. ;Considera usted que el cuadro febril se relaciona con la vacuna recibida? Comente con el
grupo su respuesta.

EJERCICIO 2

Liliana, de 1 afio de edad, recibié la primera dosis de vacuna antisarampionosa y 10 dias después pre-
senté un cuadro de erupcidn y tos.

Responda a las siguientes preguntas.

a) ¢Piensa usted que este evento se puede relacionar con la vacuna? Explique por qué y comente la
respuesta con el grupo.

b) Si en el pafs se produjera un brote epidémico de sarampién, ¢cudl seria su conducta?
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EJERCICIO 3

Teresita, de 4 meses de edad y previamente sana, recibié dos dosis de la vacuna DPT y dos dosis de VPO.
Cuatro horas después presentd repentinamente convulsiones ténico-clénicas generalizadas. La madre
la llevé urgentemente al vacunatorio del centro de salud més cercano. La vacunadora encontré a la

nifa febril y desconectada del medio que la rodeaba, con compromiso sensorial y sin convulsiones.

a. ¢Cudl es la primera medida que implementaria y por qué?

b. ¢Adoptaria usted alguna medida terapéutica en relacién con la convulsién que presenté?

c. Como las convulsiones cesaron espontdneamente, la enfermera envié a la nifia a su casa. jQué
opina sobre esta decisién? Comente con el grupo.

Las versiones actualizadas de los modulos se podrdn acceder en la pdgina web de la Unidad de Inmunizacion de la OPS:

http://www.paho.org/spanish/ad/fch/im/vacunas.htm.
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OBJETIVOS GENERALES

1. Reconocer los conceptos basicos y las herramientas de evaluacion de la causa-
lidad.

2. Considerar los beneficios en funcion de los riesgos de las vacunas y discutir la
percepcion del riesgo.

INTRODUCCION

La notificacién de uno o mds eventos supuestamente atribuibles a la vacunacién o inmunizacién
(ESAVI) graves suscita gran preocupacion publicay también en el personal de salud. Sin embargo, se
sabe que muchos eventos adversos pueden ocurrir, coincidentemente, tras la administracién de una
vacuna, y que serdn atribuidos a la vacunacién solo por la relacién temporal. Asi ocurre, sobre todo,
con las vacunas que se aplican en los primeros meses de vida, periodo en que el nifio recibe gran can-
tidad de dosis y en el que es mds susceptible a la apariciéon de enfermedades.

Antes de establecer una asociacién causal entre un evento adverso y una vacuna es de fundamen-
tal importancia realizar estudios con disefio y metodologia adecuados que permitan aceptar o recha-
zar tal hipdtesis, aunque en algunas situaciones la investigacién no serd concluyente y, por lo tanto, no

presentard pruebas suficientes para determinar una relacién de causa efecto.

En este contexto, se ha de efectuar un andlisis riguroso de los datos disponibles antes de atribuir
a la vacuna la apariciéon de un ESAVI y, en consecuencia, es importante conocer los conceptos utili-
zados en la evaluacién de la causalidad, y las fuentes que deben emplearse para obtener pruebas de

causalidad.

La vacunacién es una de las intervenciones mds inocuas utilizadas en salud; sin embargo, se admi-
te que pueden producir eventos adversos, pues ningtin producto biolégico o farmacéutico desarrolla-
do hasta ahora es completamente seguro y eficaz. En general, las vacunas disminuyen considerable-
mente la morbimortalidad por enfermedades inmunoprevenibles (beneficio), pero pueden causar

algunos eventos adversos (riesgo).

Asi como es importante conocer la evaluacién de la causalidad de eventos adversos tras la vacuna-
cién, también lo es reconocer los aspectos conceptuales del riesgo/beneficio del uso de vacunas en los
programas de inmunizacién. Cuando se establecen las politicas de vacunacién en un pafs, es necesa-
rio considerar el riesgo/beneficio del empleo de determinada vacuna. El equilibrio entre el riesgo y el
beneficio es una de las variables mas importantes que las autoridades de salud deben considerar al

adoptar una decisién en materia de vacunas.
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UNIDAD 1. EVALUACION DE LA CAUSALIDAD

El concepto de causalidad es muy importante tanto para la investigacién en salud como para la préac-
tica clinica y las politicas de salud publica; sin embargo, no es facil de definir ni de entender. En el caso
de los ESAVI, se puede decir que la evaluacién de la causalidad es el andlisis de la probabilidad de una
asociacion causal entre un farmaco (la vacuna) y la apariciéon de un evento adverso. Si consideramos
el ejemplo de la relacién entre la vacuna X'y el sindrome de Guillain-Barré (SGB), que exista una rela-

cién causal entre la administracién de la vacuna y la enfermedad puede significar:

® que todas las personas inmunizadas con la vacuna X desarrollaran el sindrome;
® que todos los casos de SGB se deberdn a la exposicién a la vacuna X;

* que al menos una persona adquirird el sindrome tras la administracién de la vacuna.

La primera interpretacion indica que la vacuna es “causa suficiente”, pues todos los que la reciben
contraerdn la enfermedad. La segunda significa que la vacuna es “necesaria”, dado que la enfermedad
solamente aparece en quien la ha recibido. La tercera opcién implica que la exposicién (vacuna) no es
ni necesaria ni suficiente para la aparicién del evento adverso (enfermedad).

Actualmente se reconoce que la mayoria de las relaciones entre la exposicién y el evento adverso
corresponden a la tercera opcidn, es decir, la mayor parte de las afecciones presentan una gama de fac-

tores que favorecen su desarrollo.

Por ejemplo, diversos estudios demuestran que el tabaquismo, la hipertensién arterial, la falta de
ejercicio fisico y los niveles altos de colesterol son factores de riesgo de enfermedad coronaria. Sin
embargo, muchas personas con uno o mas de esos factores de riesgo no desarrollan la enfermedad, y

en algunos casos la sufren quienes no presentan ninguno de ellos.

La relacién entre una vacuna y un evento adverso puede considerarse a partir de tres preguntas.

a) ¢Puede causar? (causalidad potencial): ses posible que la vacuna cause el evento adverso por lo

menos en algunas personas y en ciertas circunstancias?
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b) ¢Ha causado? (causalidad retroactiva): si ocurrié un evento adverso en una persona que recibié

la vacuna, ¢fue debido a la vacuna?

c) ¢Podra causar? (causalidad predictiva): sse producird en las préximas personas que reciban la

vacuna el mismo evento adverso?
Cada una de estas preguntas posee un significado distinto, y para cada una hay un método dife-
rente de evaluacion.
En forma resumida, se evaluard cada una de las preguntas.

a) ¢Puede causar?

En general, esta pregunta se responde realizando estudios epidemiolégicos controlados. La causalidad
se acepta cuando: a) el resultado demuestra que el riesgo relativo (RR) obtenido en un estudio epide-
miolégico (o metanalisis epidemioldgico) es mayor que 1; (b) es estadisticamente significativo; (c) se
ha empleado una metodologia apropiada, y (d) es improbable que el resultado se deba a errores sis-
tematicos. Los siguientes postulados, propuestos por Bradford Hill en 1965 y conocidos como “crite-
rios de Hill”, suelen utilizarse para saber si la asociacién (exposicién/evento) observada en un estudio

epidemioldgico es causal.

Fuerza de la asociacion entre la exposicion y el riesgo: si el riesgo del grupo de personas expuestas al fac-

tor (por ejemplo, una vacuna) es mayor que el riesgo de quienes no lo estdn.
Consistencia de los estudios: si otros estudios en diferentes situaciones han mostrado el mismo resultado.

Especificidad: |la multicausalidad no permite apuntar a causas especificas de la aparicién de determi-

nado evento.
Temporalidad.: |a exposicién debe ocurrir antes del evento, pero esto no determina que sea la causa.

Gradiente biologico (relacion dosis/respuesta): cuanto mayor es la dosis de exposicién, mayor es el efec-

to del evento.
Verosimilitud bioldgica: si hay un sustento biolégico plausible que explique la relacién exposicién-evento.
Coherencia: si lo que se sabe es coherente con los hallazgos del estudio.

Comprobacion experimental: en general, no se puede aplicar a estudios en seres humanos, pues estos

experimentos no son éticos.

Analogia: cuando otros estudios con causas similares han demostrado la misma asociacién.

La asociacion entre el evento adverso y la vacuna debe ser plausible y cohe-
rente con el conocimiento corriente sobre la biologia de la vacuna y del evento
adverso.
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b) ¢Ha causado?

Muchas de las asociaciones que se estudian en relacién con eventos adversos resultan de la notifica-
cién de casos o de series de casos que aparecen después de la administracién de una vacuna (horas,
dias, semanas, meses). Sin embargo, el simple hecho de que B ocurre después de A no significa que A
sea causa de B, es decir, inferir causalidad solamente porque hay una secuencia temporal es una fala-
cia. Se deben evaluar numerosos factores para establecer que existe una relacién causal entre una vacu-
nay un evento adverso de notificacién de casos individuales. Gran parte de la literatura en este cam-
po proviene de la vigilancia posmercadeo de los programas que monitorean las reacciones adversas a
los farmacos, tales como los de la Administraciéon de Alimentos y Medicamentos (FDA) de los Estados
Unidos. Estos informes pasivos muchas veces presentan problemas de casos falsos positivos o falsos
negativos, es decir que muchos de los casos notificados probablemente no se deben al farmaco (o

vacuna), mientras que algunos otros pueden no notificarse.

Para responder a la pregunta planteada en este apartado deben tenerse en cuenta algunos criterios
en relacién con las vacunas. Los siguientes interrogantes ayudardn a valorar la posible causalidad de

un evento adverso en relacién con una vacuna.

e ;Cuadl es la experiencia previa general con estas vacunas: cudntas personas ya la han recibido,

cudntas han tenido eventos similares, etc.?
* sHay algtin presunto agente etioldgico que cause el mismo tipo de evento?
* ;Estas personas han recibido la vacuna antes? Si es asi, shan presentado previamente algun tipo

de evento adverso? ;Tienen historia médica anterior o susceptibilidad genética que aumente el

riesgo de desarrollar un evento adverso como consecuencia de la vacunacién?

e sEl tiempo en que ocurrid el evento adverso es el esperado para que se pueda pensar en una cau-
salidad?

* ,las caracteristicas del evento adverso permiten la realizacién de pruebas de laboratorio que sus-

tenten esta hipdtesis?
e JEl evento desaparecié rdpidamente o fue irreversible? sHubo necesidad de tratamiento?

* slavacuna fue administrada en otra oportunidad? Si asf fuera, sel evento también aparecié en

esa ocasidon?

Otra forma de contestar a la pregunta “sha causado?” es mediante la construccién de un algorit-
mo (figura 1). Estos algoritmos no solamente mejoran la reproducibilidad y la validez de la causalidad,
sino que también ayudan a que estas evaluaciones sean explicables. Algunos algoritmos incluso pue-
den tener errores y al final asignarse a una categoria de probabilidad como: definitivo, probable, posi-
ble o no probable.

Para responder a la pregunta en cuestion, los expertos en el tema utilizan el andlisis de Bayesian, que
consiste en el cdlculo de la razén de probabilidad (Rothman y Greenland, 1998). Se trata de un calculo

complicado y muchas veces no se puede efectuar debido a las dificultades para obtener los datos.
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FIGURA 1. Algoritmo para la identificacion de las causas de ESAVI
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c) ¢Podra causar?

Desde una perspectiva individual, este interrogante sobre la causalidad se refiere a la probabilidad de
que el receptor de una vacuna presente un evento adverso por causa de esta; para la poblacién, alude
a la proporcién de personas que sufrirdn el evento adverso tras la vacunacién. La mejor estimacién que
puede utilizarse es el riesgo atribuible o la diferencia de riesgo. Esta medida de asociacién indica la dife-
rencia entre la tasa de incidencia de la enfermedad —el evento adverso— entre las personas expuestas
a determinado factor —la vacuna— y la tasa de incidencia de la enfermedad entre los no expuestos a
ese factor. El riesgo atribuible depende de la incidencia del evento adverso y del riesgo relativo. Asimis-
mo, cuando el riesgo relativo es alto, el riesgo atribuible sera bajo si el evento es muy raro. La evalua-
cién del interrogante “spodra causar?” es esencial para las consideraciones sobre riesgo/beneficio
(Unidad 3), porque la diferencia de riesgo expresa la probabilidad de riesgo del evento adverso causa-

do por la vacuna.

Sin embargo, la pregunta “spodra causar?” depende de la pregunta “spuede causar?”. Si las prue-
bas son insuficientes para definir si “puede causar” entonces también lo serdn para concluir si “podra
causar”. Ademds, cuando las respuestas solamente se fundamentan en las notificaciones y no en los

estudios epidemioldgicos, no es posible efectuar estimaciones cuantitativas confiables.
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La generacién de hipdtesis o de sefiales de posibles eventos adversos se basa en la observacién de
los eventos acaecidos. No obstante, la confirmacién de hipdtesis debe basarse en pruebas. Las sefia-
les prematuras pueden ser demasiado inciertas para justificar conclusiones firmes y acciones regulado-
ras, por lo que se necesitan estudios adicionales. Se podria confirmar una sefial mediante la combina-
cién de experiencias notificadas en varios paises; por lo tanto, es importante la colaboracién

internacional.

UNIDAD 2. PRUEBAS DE CAUSALIDAD

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Al finalizar esta unidad, los participantes estaran en condiciones de:

1. Reconocer la importancia de la verosimilitud bioldgica en la evaluacién de las pruebas de cau-

salidad.
2. Describir los estudios epidemiolégicos y sus medidas de estimacién de riesgo.

3. Explicar las categorias de evaluacién de la causalidad.

En general, las fuentes que deben examinarse para evaluar las pruebas de causalidad incluyen la verosi-
militud bioldgica (¢se puede explicar biolégicamente si esta vacuna especifica puede causar este evento

especifico?), las notificaciones individuales de casos o serie de casos, y los estudios epidemioldgicos.

Todas las evaluaciones de asociaciones entre eventos adversos y vacunas deben presentar, en algun

grado, una verosimilitud biolégica que permita explicar la aparicién del evento.

En los estudios epidemioldgicos, los investigadores miden uno o més atributos de salud que estén
relacionados (exposicién, evento o ambos) en una muestra definida de individuos, y hacen inferencias
sobre los valores de estos atributos o asociaciones encontrados entre ellos en el universo poblacional
del que provino la muestra investigada. Desde un punto de vista operativo, tales estudios se clasifican
en no controlados (descriptivos) o controlados (analiticos), y desde la perspectiva de las condiciones

del evento, en observacionales o experimentales (ensayos clinicos).

Los estudios observacionales no controlados se basan por lo general en el seguimiento de un gru-
po de personas vacunadas a las que se vigila durante algtin tiempo para detectar la aparicién de uno
o0 mas eventos adversos. Las tasas de apariciéon de eventos adversos asi estimadas solo pueden inter-
pretarse descriptivamente, pues estos estudios no contemplan grupos de personas no expuestas a la
vacuna y por lo tanto no son dtiles para aceptar o rechazar una hipédtesis de relacién causal. Este tipo
de estudios abarca también las series de casos. Aunque no permitan estimaciones de riesgo de eventos
adversos a las vacunas (porque no se cuenta con grupos de control), suelen aportar mas detalles sobre
las posibilidades etioldgicas, el tiempo transcurrido, la administracién de la vacuna y el inicio del even-

to, y descripciones clinicas y patoldgicas del evento adverso.
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Los estudios observacionales controlados proporcionan una estimacién directa de las tasas de
eventos adversos aparecidos entre las personas vacunadas. En general, son estudios de cohorte o de
casos y controles. En pocas palabras, cabe decir que los estudios controlados pueden representarse

con un cuadro en 2 x 2 (de dos columnas por dos filas) como el que se presenta a continuacién:

a = son los expuestos a la vacuna que presentaron ESAVI,
b = son los expuestos a la vacuna que no presentaron ESAVI,
c = son los no expuestos a la vacuna que presentaron ESAVI,

d = son los no expuestos a la vacuna que no presentaron ESAVI.

ESAVI No ESAVI
Exposicion a la vacuna a b
No exposicion a la vacuna c d

En los estudios de cohorte, la estimacién obtenida es el riesgo relativo (RR), y en los estudios de

casos y controles es el cociente de probabilidad (OR [odds ratio]).

_a/atb ORzﬂ

RR
c/c+d cxb

Cada uno de estos disefios de estudios tienen mejor aplicabilidad segtin la situacién de exposicién,
la prevalencia del ESAVI y otros criterios epidemioldgicos que deben tenerse en cuenta, y cada uno de

ellos tiene sus propias limitaciones.

En la mayoria de las poblaciones, la vacunacién (factor de exposicién) es universal, de modo que
para efectuar estos cdlculos es necesario considerar, por ejemplo, la tasa de aparicién de un evento
adverso dentro de las dos semanas posteriores a la administracién de la vacuna, comparada con la

tasa de aparicién de eventos adversos varias semanas o meses después.

También pueden realizarse estudios ecoldgicos orientados a comparar poblaciones de regiones o
pafses similares. Dado que estos estudios evaltan la asociacién del evento adverso en la poblacién,

solo proporcionan pruebas indirectas de asociacién entre individuos.

En los estudios antes mencionados, la decisién en cuanto a la exposicién a la vacuna corresponde
al individuo que la recibe y no al investigador. En cambio, en los ensayos clinicos controlados, es el
investigador el que decide qué grupo recibird la vacuna y cudl serd el grupo de control, que usualmen-

te recibe algtin placebo. Estos estudios proporcionaron las mayores pruebas cientificas de causalidad
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en relacién con los eventos adversos, y las medidas de asociacién estimadas en general son el riesgo
relativo y el riesgo atribuible (diferencia de riesgos). Siempre se efectian antes de que una vacuna se
libere para su uso masivo en las poblaciones.

Es importante contar con la asesoria de un epidemidlogo para la definicién del disefio y el analisis
de los datos.

Al finalizar la investigacién, se podrd efectuar la clasificacion del ESAVI. La OMS utiliza categorias
de causalidad para reacciones adversas a los medicamentos que pueden aplicarse a los ESAVI. Son las
siguientes:

. Definitiva
. Probable
. Posible

—_

. Improbable

. Condicional/no clasificada

AN v A WWN

. No evaluable/inclasificable

Las tres primeras se utilizan cuando la clasificacién final de un ESAVI corresponde a una reac-
cién vacunal o error programatico que puede variar en niveles de categorias de causalidad (definiti-
va, probable o posible). Las categorias 4 y 5 se emplean para eventos coincidentes, segtin el grado
de confianza, y la categoria 6 para un ESAVI con documentacién insuficiente para efectuar la clasi-
ficacion.

No obstante, si la Autoridad Regulatoria Nacional sospechara de la calidad de las vacunas, cual-

quier accidn que se adopte deberd llevarse a cabo conjuntamente con el grupo de trabajo responsable
de la investigacién del ESAVI.

Otra fuente de clasificacién de la causalidad es la utilizada por el Comité de Seguridad de Vacunas
del Instituto Estadounidense de Medicina. En la revisién de eventos adversos de tos ferina y rubéola

este comité propuso las siguientes cinco categorias para evaluar la causalidad.

* No hay pruebas de relacion causal: para las asociaciones supuestas entre vacunas y eventos adversos
no se dispone de estudios epidemioldgicos o notificacidn de casos, por lo cual se los incluye en
esta categoria.

* Las pruebas son insuficientes para aceptar o rechazar una relacion causal: se consideran una o mas notifi-
caciones de casos o estudios epidemioldgicos, pero no se cuenta con otros elementos decisivos
que definan la aceptacién o el rechazo. La ausencia o presencia de verosimilitud biolégica no
resulta suficiente para valorar la relacién causal.

* Las pruebas favorecen el rechazo de una relacion causal: el rechazo de la relacién causal solo se funda en

la documentacién brindada por estudios epidemiolégicos. Tales pruebas se juzgan basandose
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en un andlisis riguroso de estudios epidemiolégicos (muestra adecuada, significacién estadisti-
ca en los resultados, etc.) o de metanadlisis. Se estima que la falta de verosimilitud bioldgica res-

palda la decisién de rechazar la relacién causal.

Las pruebas favorecen la aceptacion de una relacion causal: la ponderacién de las pruebas de una o mas
notificaciones o de estudios epidemioldgicos respalda la relacién causal. Se considera que la fal-
ta de verosimilitud bioldgica respalda la decisién de aceptar esa relacién, pero es por si misma

insuficiente para contrapesar las pruebas de otras fuentes.

Las pruebas establecen la relacion causal: 1os estudios epidemiolégicos y las notificaciones de casos

aportan pruebas inequivocas de relacién causal, y se demuestra la verosimilitud biolégica.

Habitualmente, las notificaciones de casos sospechosos de ESAVI estan influidas por diferentes

tipos de sesgos. Varios hechos pueden dificultar la interpretacién de los datos:

Los datos resultan insuficientes y se requieren estudios adicionales para confirmarlos o rechazarlos.
La evaluacién de la frecuencia exacta de la reaccién es limitada.

Los datos son heterogéneos y requieren un analisis cientifico riguroso.

La aceptabilidad social de las vacunas puede verse afectada.

La deteccién menos efectiva de los eventos adversos retardados (por ejemplo, la panencefalitis
esclerosante subaguda) puede variar en funcién de la gravedad del ESAVI, del tiempo de comer-
cializacién de la vacuna en el mercado, de la excesiva influencia de las propagandas comerciales

y del grado de desarrollo del sistema de notificacién.

La figura 2 ilustra cémo el investigador debe plantear las posibilidades para evaluar la causalidad
de un ESAVI.

FIGURA 2. Evaluacion de las pruebas para establecer la causalidad
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UNIDAD 3. CONSIDERACIONES SOBRE RIESGO/BENEFICIO

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Al finalizar esta unidad, los participantes estaran en condiciones de:

1. Discutir los temas referentes al riesgo/beneficio en las politicas de inmunizacién, considerando
las variables mds importantes para la toma de decisiones.

2. ldentificar los riesgos de las enfermedades prevenibles por vacunacién.

Desde hace muchos afos se debate sobre la relacién riesgo/beneficio de la vacunacién. En la Region de
las Américas, los programas de inmunizacién han logrado erradicar la viruela y la poliomielitis (y, desde
2002, la interrupcidn de la transmisién del virus autéctono del sarampién) asi como disminuir las tasas
de morbimortalidad por enfermedades inmunoprevenibles; sin embargo, es necesario continuar con los

programas de vacunacién, mantener altas coberturas y aumentar la credibilidad de la poblacién.

La ausencia de muchas enfermedades lleva a que los riesgos de la vacunacién tengan mas relevan-
cia. Mientras las altas coberturas de vacunacién sugieren que la mayor parte de los padres aceptan las
vacunas, los posibles riesgos que estas representan tienen gran repercusion en la poblacién. Algunas
experiencias han demostrado que la disminucién de las coberturas vacunales provoca la reemergencia

de ciertas enfermedades ya controladas.

Las politicas de vacunacién deben tener en cuenta el equilibrio entre el riesgo y el beneficio antes
de poner en practica la aplicaciéon de una vacuna o suspender su uso. Se define como beneficio un
resultado favorable y positivo a favor de un individuo o una poblacién. Se trata de una mejora clinica

y también en la calidad de vida y en la economfa.

En epidemiologia se define como riesgo la probabilidad que tiene un individuo de contraer una
enfermedad en determinado periodo de tiempo. También puede definirse como la probabilidad de
apariciéon de un evento adverso o no deseado (y la gravedad con que puede verse afectada la salud de los
individuos en una poblacién determinada por la utilizacién de una técnica o practica médicas para la
atencién de un problema de salud especifico en condiciones particulares de uso de dicha técnica o
practica). El riesgo debe ser evaluado en términos de gravedad, duracién y probabilidad a través del

tiempo. A continuacién se enuncian otras definiciones de interés.

* Riesgo dominante (o primario): el que mas contribuye al riesgo total.

* Riesgo gerencial: el que resulta de decisiones tomadas o acciones emprendidas para reducir las

consecuencias o la probabilidad de aparicién de un evento adverso.

* Eficacia: capacidad de un farmaco de beneficiar a un individuo de una poblacién determinada,

afectado por una enfermedad especifica, en condiciones ideales de uso.
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En materia de vacunacién, estos dos conceptos deben analizarse en términos de si el beneficio de
mantener una poblacién inmunizada con una vacuna especifica es mayor o menor que el riesgo de no

administrarle esa vacuna.

El conocimiento del perfil epidemioldgico de las enfermedades en las poblaciones permitira evaluar
el riesgo de un individuo o de una poblacién de enfermar, y establecer cuél sera el beneficio de mante-

ner a ese individuo o a esa poblacién vacunados contra la enfermedad.

Al establecer las politicas de salud publica deben evaluarse los principios genera-
les del riesgo/beneficio para la toma de decisiones, y deben estar referidos a la
poblacion en su conjunto y no al riesgo individual. Ademas, hay que considerar
que el contexto del riesgo/beneficio depende de la naturaleza del problema (inci-
dencia de la enfermedad en la poblacion, por ejemplo), de la situaciéon econémica
o de otros factores.

Cuando se detecta un ESAVI en la rutina de un programa de vacunacién o en una campafa, la
toma de decisiones se basard fundamentalmente en la evaluacién del riesgo/beneficio. Cualquier deci-
sién que no esté basada en argumentos contundentes puede tener graves consecuencias sobre el pro-
grama de vacunacién. Uno de los puntos que debe considerarse es el riesgo de la enfermedad frente al
de un evento adverso relacionado con una vacuna. Como se menciond en la Unidad 1, la pregunta
“¢podra causar?” es primordial para valorar el riesgo/beneficio, porque la utilizacién de la medida de
asociacion del riesgo atribuible (diferencia del riesgo) va a expresar la probabilidad del riesgo de un

evento adverso causado por la vacuna.

Los siguientes factores influyen en la evaluacién del riesgo/beneficio.

La poblacién en general

Los factores relacionados con la poblacién presentan una perspectiva diferente de la que ofrecen los

profesionales de inmunizaciones, la Autoridad Regulatoria Nacional o los productores de vacunas.
La naturaleza del problema

* Laincidencia o prevalencia de la enfermedad (sarampion, tos ferina, etc.).

* ;Es una situacién de crisis? sUna amenaza a la vida o al programa?

* ;Es un error programadtico y evitable, o inherente?

* ;Por qué se ha planteado en la poblacién el tema de la vacuna contra la tos ferina (DPT) de célu-

las totales?

La indicacién del programa y la poblacién (universo especifico o blanco)

* Indicacién: prevencién de la enfermedad o tratamiento de la enfermedad.

* Poblacién especifica: nifos, adultos, adultos mayores.

11



12

VACUNACION SEGURA: MODULOS DE CAPACITACION

El tiempo disponible para la toma de decisiones, los datos y las fuentes

La toma de decisiones resulta mds sencilla y rapida cuando el programa de inmunizacién ha elabora-
do un plan de crisis previo y ha establecido una alianza con sus pares del Ministerio de Salud (comu-
nicaciones, vigilancia, etc.) y de la sociedad civil (sociedades cientificas, l{deres comunitarios, universi-
dades, periodistas, etc.).

En la evaluacién del riesgo/beneficio se toman en cuenta las enfermedades que previenen las vacu-
nas y los efectos de estas enfermedades (cuadro 1). La difusiéon de este conocimiento puede resultar

muy util cuando los gerentes de los programas de inmunizacién tienen que decidir qué actitud adoptar

frente a la aparicién de un ESAVI o ante una crisis del programa.

CUADRO 1. Las vacunas, las enfermedades que previenen y los efectos de la enfermedad

Vacuna

VPO
(antipoliomielitica oral)

DPT
(difteria, tos ferina y tétanos)

DTy Td (toxoide diftérico
tetanico pediatrico y adulto)

T
(toxoide tetanico)

Enfermedad

Poliomielitis
Microorganismo: virus de la
poliomielitis

Difteria
Microorganismo: Corynebacterium
diphtheriae

Tos ferina
Microorganismo: Bordetella
pertussis

Tétanos
Microorganismo: Clostridium tetani

Véanse las secciones previas sobre
difteria y tétanos.

Véase la seccidon previa sobre el
tétanos.

Efectos de la enfermedad

De 4% a 8% de las infecciones se presentan con
sintomas leves (fiebre, nauseas, vomitos). De 1% a 2% de
las infecciones resultan en meningitis aséptica;

<1% resulta en paralisis.

La letalidad para los casos de paralisis varia de 2% a 20%.

Los efectos estan relacionados con la toxina. La
letalidad es de 5% a 10% (las tasas de mortalidad son
mas altas en los jovenes y en los ancianos).
Miocardiopatia y neuritis/neuropatia. Existen también
formas cutadneas y nasales de la enfermedad.

Enfermedad muy contagiosa (tasas de ataque de >90%
en contactos con personas no vacunadas) de las vias
respiratorias. Tos paroxistica caracteristica, con estridor
inspiratorio, por lo que también se llama “tos convulsiva”.
También puede causar neumonia, crisis convulsivas y
encefalopatia. Muere aproximadamente 1/200 pacientes
menores de 6 meses de edad. En todo el mundo, se
atribuyen a la tos ferina unas 200 000 a 400 000
defunciones.

La infeccidn causa contracciones musculares dolorosas,
que comienzan en los masculos del cuello y la mandibula
(trismo) y luego avanzan a los del tronco. Para el tétanos
neonatal, la letalidad es de 10% a 90%. La letalidad

del tétanos es especifica para cada pais y varia de

<1% a 90%.

Véanse las secciones previas sobre difteria y tétanos.

Véase la seccion previa sobre el tétanos.
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Vacuna
SPR
(sarampion, paperas,
rubéola)

Haemophilus influenzae tipo b
(Hib)

Hepatitis B

CUADRO 1. (continuacion)

Enfermedad

Sarampion
Microorganismo: virus del
sarampion

Paperas
Microorganismo: virus de la
parotiditis

Rubéola
Microorganismo: virus de la rubéola

Infecciones por Haemophilus
influenzae

Microorganismo: Haemophilus
influenzae tipo b

Infecciones por hepatitis B
Microorganismo: virus de la
hepatitis B

Efectos de la enfermedad

Enfermedad aguda, sumamente contagiosa, con fiebre,
conjuntivitis, coriza, tos y manchas de Koplik. El exantema
caracteristico aparece de 3 a 7 dias después de
comenzar la fiebre. Pueden surgir complicaciones por la
infeccion bacteriana en 10% de los casos. La letalidad
en los paises desarrollados es de aproximadamente
0,2%, y en los paises en desarrollo es de 3% a 5%.

Se presenta encefalitis aguda en 1/1000 casos

y panencefalitis esclerosante subaguda (SSPE)

como complicacion tardia (varios afios después de la
infeccion) en 1/100 000 casos.

Aproximadamente 1-2 de cada 10 000 casos contraen
encefalitis. Cerca de 2/3 de los infectados contraen
edema de las glandulas salivales (parotida). Se presenta
orquitis (inflamacion de los testiculos) en uno de cada
cinco varones posplberes. La esterilidad es una
complicacion poco comUn. Puede producirse sordera,
pero es inusual.

Aproximadamente 50% de los casos son subclinicos. La
infeccion causa un trastorno febril leve con exantemay
linfadenopatia. Ocasionalmente, se presentan artritis y
artralgias. La encefalitis y la trombocitopenia son
complicaciones poco comunes.

Sindrome de rubéola congénita: Se presenta en
aproximadamente 90% de los lactantes infectados
durante el primer trimestre del embarazo. Los nifios
nacen con malformaciones congénitas —sordera,
cataratas, microcefalia, retraso mental, defectos
cardiacos, enfermedades 0seas, etc.—y las
embarazadas corren el riesgo de aborto espontaneo.

Antes de la introduccion de la vacuna, Hib era la causa
bacteriana mas comun de meningitis. La letalidad de la
meningitis es de alrededor de 5%.

Aproximadamente de 10% a 15% tienen secuelas
neuroldgicas y se presenta sordera grave en 15% a 20%
de los casos. También era la causa principal de epiglotitis
antes de la vacuna. La tasa de letalidad de la epiglotitis
es de 1%. Provoca asimismo celulitis y neumonia.

Causa una gama amplia de manifestaciones de
enfermedad: hepatitis mortal fulminante, hepatitis clinica
con ictericia, enfermedad subaguda con sintomas y
seroconversion asintomatica no especifica. Se presenta
una infeccion de hepatitis B cronica en mas de 30% de los
nifios infectados después del nacimiento y en 5% a 10%
de los nifios mayores y adolescentes. La enfermedad
aguda tiene una letalidad de 1% a 2%. La infeccion
cronica puede conducir a cirrosis hepatica o carcinoma
hepatocelular.
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Vacuna

Fiebre amarilla

BCG
(bacilo de Calmette-Guérin)

Antineumococica

Antimeningoc6cica

EJERCICIOS

OBJETIVO

CUADRO 1. (continuacion)

Enfermedad

Fiebre amarilla

Microorganismo: virus de la fiebre
amarilla

Vector: mosquito

Tuberculosis
Microorganismo: Mycobacterium
tuberculosis

Infecciones neumococicas
Microorganismo: Streptococcus
pneumoniae

Afeccién meningocdcica
Microorganismo: Neisseria
meningitidis

Efectos de la enfermedad

Alrededor de 15% a 25% de las personas infectadas
contraen una grave enfermedad con varias fases: aguda,
de remision y toxica. Una vez que se llega a la fase toxica,
la letalidad es aproximadamente de 50%. Las personas
inmunizadas (naturalmente o por vacunacion) parecen
presentar una enfermedad clinica mas leve. La

letalidad en las poblaciones no inmunizadas puede
exceder de 50%.

Causa enfermedades pulmonares, meningitis e infeccion
diseminada. La infeccién generalmente se mantiene
latente durante periodos largos y se reactiva en etapas
posteriores de la vida.

Desde la introduccion de la vacuna contra Haemophilus
influenzae tipo b, los neumococos pasaron a ser una de
las causas bacterianas mas comunes de meningitis. La
letalidad de la meningitis neumocécica varia de

10% a 30%. Este microorganismo también causa otitis
media aguda, neumonia y otras enfermedades invasivas.
La mortalidad por enfermedades invasivas es alta en las
poblaciones con enfermedades crénicas y con un
sistema inmunitario comprometido.

Desde la introduccion de la vacuna contra Haemophilus
influenzae tipo b, este organismo se ha convertido en una
de las causas mas comunes de meningitis (junto con los
neumococos). La meningococemia es otra afeccion
invasora causada por esta bacteria. Los casos
fulminantes pueden presentar plrpura, coagulacion
intravascular diseminada, choque, coma e incluso la muerte.

Conseguir que los participantes analicen las diferentes alternativas de respuesta ante un ESAVI

y el riesgo/beneficio.

TEMA: Unidades 1,2y 3

EJERCICIO 1

Durante 2003, cinco ninos del pafs X fallecieron después de recibir la primera dosis de vacuna DPT (en

todos los casos durante las primeras 72 horas después de la vacunacién). La vacuna implicada corres-

pondia a tres lotes diferentes del mismo fabricante. Las vacunas que se administran en este pais se

adquieren a través del Fondo Rotatorio de Vacunas (acreditado por el Sistema de Naciones Unidas por

medio de la Organizacién Mundial de la Salud).
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La informacién obtenida revelé lo siguiente:

* los resultados de las pruebas de esterilidad, inocuidad, tiomersal, aluminio y pH realizadas por

los laboratorios de referencia estaban dentro de los parametros esperados;

* la investigacién de campo demostré que los nifios provenian de servicios de salud diferentes y

que no habia sospecha de errores programéticos;
* se caracterizé un conglomerado temporal (los casos aparecieron en un periodo de tres meses);

* los factores epidemioldgicos de riesgo descritos en la literatura fueron: madre adolescente,
padres con bajo nivel educativo, raza negra o indigena, prematuridad, bajo peso al nacer, situa-
cién socioeconémica baja y variacién estacional. Es importante resaltar que en la serie histérica
de nifios fallecidos, esta investigacion concluyé que algunas de estas hipdtesis de causas y facto-

res de riesgo eran comunes para los cinco nifios;

* enlos ultimos afios, el pafs X tenfa una cobertura de vacunacién con vacuna DPT entre menores
de 1 afio superior a 90%, lo que ha significado la administraciéon de aproximadamente 5 millo-
nes de dosis anuales. Hasta la fecha de los fallecimientos, mas de 500 000 dosis de los lotes invo-

lucrados se habian distribuido;

* los estudios de prevalencia de ESAVI realizados en las localidades donde se produjeron las muer-
tes demostraron, en general, hallazgos acordes con las tasas estimadas por la OMS; no obstante,
pueden hacerse algunas observaciones acerca de los posibles sesgos encontrados en la metodolo-
gia de estos estudios, los cuales podrian haber interferido en la interpretacién de los resultados;

* el informe de los médicos patélogos concluyé de manera consensuada que en los cinco casos
estudiados hay un patrén morfoldgico e histolégico comiin que demuestra la presencia de una
infeccion de etiologfa viral (infeccién respiratoria del tipo neumonia/neumonitis o meningoence-

falitis aguda principalmente).
a. Basdndose en esta informacién, analice la relacién causal entre la vacuna DPT y la muerte de

estos nifios, considerando algunos de los criterios de Hill.

Comentarios
Plausibilidad

Consistencia

Temporalidad
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b. Identifique la causalidad de estos ESAVI en el algoritmo (complejo de causas), siguiendo la ruta

que le parezca mas correcta.

Complejo de causas de ESAVI

i Todos los
casos de un
(nico servicio de
salud?

(Todos
los casos del
mismo lote de
vacunas?

¢Evento adverso
conocido?

Si
Probablemente error
programatico
Fofermed ;Tasa
Enfermedad
Probablemente error | N0/ similar en otras diiireov(eigtlzs No
del productor, personas que no tasas
problema del lote, recibieron
esperadas?

del transporte o del
almacenamiento

la vacuna?,

similar en otras
Personas que no
recibieron Ia
vacuna?

Probablemente
error
programatico,
coincidente, 0
un problema de
la vacuna
desconocido

coincidente

Probablemente evento

Probablemente error

programatico o problema

de la vacuna

Comentarios

Si
Probablemente evento Probablemente evento
coincidente adverso de la vacuna
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EJERCICIO 2

Durante una campafia masiva contra el sarampién dirigida a 7,5 millones de nifios de 9 meses a 14

anos de edad, un nifio de 7 anos desarrollé encefalopatia y convulsiones, y luego fallecié.

En este caso se aisl6 al paciente y se llevaron a cabo las investigaciones clinicas y de laboratorio.
Inmediatamente después del fallecimiento se practicé una biopsia cerebral para su cultivo; también se

efectuaron una macroscopia y una microscopia electrénica. Se determiné asi que el cuadro clinico se
debia a una infeccién por herpes virus.

Responda a la siguiente pregunta:

¢Suspenderfa usted la campafia? Explique las razones.

Comentarios

TEMA: Unidad 3
EJERCICIO 1

El Ministro de Salud de su pais solicita a la Autoridad Regulatoria Nacional un informe detallado de
las diferencias entre riesgo y beneficio comparando las vacunas DPT acelulary DPT de células totales.

Hay una gran presién para el reemplazo de la vacuna DPT de células totales por la DPT acelular en el
Programa Nacional de Inmunizacién.

Responda a las siguientes preguntas:

a. ¢Qué haria usted ante este problema?

17
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b. ¢Cémo obtendria usted informacién relevante sobre este tema?

EJERCICIO 2

Usted es el responsable del programa de inmunizacién y esta participando en una jornada de vacuna-
cién. Se ha vacunado a 2 millones de nifios. Recibe cuatro notificaciones de anafilaxia asociada a la
vacuna contra el sarampién. Dos de los casos fueron mortales y los otros dos se recuperaron por com-
pleto. Hay dos lotes de vacunas implicados y ambos son del mismo productor. En su escritorio hay un
mensaje en el que se le pide que se comunique con un periodista de |a red nacional de televisién lo méas
pronto posible.

Marque la opcién correcta
a. ¢Qué harfa usted ante este problema?
1) ¢Suspende la jornada inmediatamente? ( )
2) ¢Suspende los lotes implicados? ()
3) ¢Elimina los lotes implicados y los reemplaza? ( )
4) ¢Envia un equipo para investigar? ()
5) ¢Llama al periodista? ()
6) ¢Otros? ()

Responda a las siguientes preguntas:

b. ¢Cémo tomaria esta decisién?
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c. ¢Con quién se comunicaria?

Las versiones actualizadas de los modulos se podrdn acceder en la pdgina web de la Unidad de Inmunizacion de la OPS:
http://www.paho.org/spanish/ad/fch/im/vacunas.htm.
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OBJETIVO GENERAL

Desarrollar en los profesionales de la salud competencias y habilidades que les
permitan detectar en forma oportuna eventos adversos supuestamente atribui-
bles a la vacunacion o inmunizacion (ESAVI) y adoptar las medidas necesarias
para reducir un impacto potencialmente negativo sobre el programa de inmuni-
zaciones.

INTRODUCCION

Las vacunas se administran a grandes grupos de personas sanas, en su mayoria lactantes, de manera
que su inocuidad y calidad revisten gran importancia; suelen ocasionar eventos adversos leves que no
ponen en cuestién sus beneficios. Sin embargo, existen algunos riesgos potenciales y teéricos inheren-
tes al uso de las vacunas, entre ellos la presencia de materias primas en los materiales bioldgicos o qui-
micos que inician el proceso o que se introducen durante la fabricacién o, en el caso de las vacunas
vivas, la existencia de organismos virulentos. Estos eventos deben investigarse en forma exhaustiva a fin

de descartar o establecer una posible relacién causal.

Todo programa de inmunizacién debe procurar que las vacunas no supongan riesgos adicionales
innecesarios, y sus responsables deben estar preparados para atender cualquier motivo de preocupa-
cién de la poblacién en torno a la inocuidad de la inmunizacién. En algunos casos probablemente se
tratard de eventos conocidos, como los observados durante los ensayos clinicos previos a la concesién

de licencias o en las etapas experimentales del desarrollo de la vacuna.

Por ello, es muy importante que los paises cuenten con un sistema de monitoreo orientado a la
deteccién y manejo de eventos supuestamente atribuibles a la vacunacién o inmunizacién (ESAVI), de
manera que no se conviertan en una amenaza para el programa de inmunizacién, con la consiguiente

pérdida de confianza de la poblacién en los objetivos y beneficios de las vacunas.

Durante sus primeros afios de vida el nifio es mds vulnerable a las enfermedades; en ese periodo
también comienzan a manifestarse otros problemas (trastornos del desarrollo, disminucién de la
capacidad auditiva, etc.). Es precisamente en esos afios cuando se administran la mayoria de las vacu-
nas, y dado que ello muchas veces coincide con la aparicién de estas enfermedades se interpreta erré-
neamente como causal un hecho coincidente, aunque en muchos de los casos resulte dificil determi-

nar la causa verdadera.

La tecnologia mejora con el tiempo, como ocurre con la calidad y |a eficacia de las vacunas que se
utilizan. Si bien las vacunas actuales son mucho mds seguras que las de hace cuatro décadas, todos los
afnos se comercializan nuevas vacunas y prolifera la informacién en Internet, lo que aumenta conside-

rablemente las inquietudes de la poblacién en torno a los riesgos y los beneficios. En consecuencia, los
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programas de inmunizacién tienen la responsabilidad de abordar esas preocupaciones en coordina-

cién con otras instancias para realizar el monitoreo de los ESAVI y despejar las dudas.

UNIDAD 1. COORDINACION ENTRE ENTIDADES

OBJETIVO ESPECIFICO

Al finalizar esta unidad, los participantes estaran en condiciones de reconocer la importancia
de asegurar una estrecha coordinacién entre las diversas entidades u organismos de los distintos
niveles del sistema sanitario para el desarrollo de sus funciones en el manejo de un ESAVI, tanto
en la rutina de los programas de inmunizacién como en situaciones de crisis.

El primer paso, y el mds critico, serd la designacién de un grupo de trabajo. Se sugiere que, de acuer-
do con la estructura de cada pafs, integren este grupo expertos en epidemiologia y funcionarios del
programa de inmunizacién, entidades de profesionales de la salud, laboratorios oficiales, comunica-
dores y expertos de la Autoridad Regulatoria Nacional (ARN). Este equipo se encargara del andlisis y
la planificacién que haran posible un efectivo funcionamiento del sistema de monitoreo de los ESAVI,
basado en un marco contextual que comprenda la vacunacién segura, la identificacién, evaluacién y
manejo de los riesgos, y la neutralizacién de los rumores sobre el programa de inmunizacién, ademds

de la evaluacién de los resultados.

Este grupo, que sera designado por el ministerio de salud o su representante en los dmbitos des-
centralizados, estara investido de la autoridad necesaria y contarad con un presupuesto que le permita
realizar eficazmente su labor. Esta incluird el monitoreo rutinario de ESAVI y el manejo de las crisis en

relacién con los eventos que comprometan la credibilidad del programa de inmunizacién.

La vacunacion segura es el resultado de una serie de actividades coordinadas
entre entidades, que comprenden vacunas de calidad, practicas de inyeccion
segura y monitoreo, cuya finalidad es promover mayores beneficios en materia de
vacunacion y reducir al minimo el riesgo para la poblacian.

Funciones especiales relacionadas con la vacunacién segura

Para obtener los mejores resultados, todas las personas que participan en actividades de vacunacién
segura deben ejercer sus funciones en forma integrada. La ARN trabajard coordinadamente con los com-
ponentes de inmunizaciones, vigilancia epidemioldgica, laboratorios nacionales de control de calidad,
centros oficiales de exdmenes anatomopatoldgicos, entidades profesionales, comunicadores, produc-

tores de vacunas, OPS/OMS y organismos de cooperacién. Los participantes compartirdn toda la
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informacién que se produzca mediante un flujo arménico de gufas y formularios; asimismo, deberdn

armonizar la terminologia y los criterios de clasificacién de los ESAVI, y determinar las respectivas fun-

ciones, dependiendo de las caracteristicas de cada palfs.

A continuacién se describen las principales funciones de los integrantes del grupo de trabajo en

vacunacion segura. Las atribuciones pueden variar segtin el pafs; sin embargo, para garantizar la segu-

ridad de la vacunacién es fundamental que cada una de las tareas se ejecute de manera apropiada. Las

funciones de la ARN y del laboratorio de control de calidad se describieron en los Médulos 1y I, res-

pectivamente, y las funciones de los comunicadores se discutirdn en el Mdédulo VII.

Funciones del programa de inmunizacién

Controla la programacién de todos los insumos necesarios para la inmunizacién.

Establece los costos de recursos humanos y de logistica, asi como los relacionados con algunas
intervenciones especificas.

Gestiona la obtencién de recursos financieros.
Supervisa el mantenimiento de la cadena de frio.
Realiza actividades de capacitacién y produccién de material de ensefianza y aprendizaje.

Coordina las tareas de comunicacién social, promocién y participacién comunitaria contempla-

das en el presupuesto.
Elabora guias técnicas y normas para orientar debidamente las actividades del programa.
Planifica evaluaciones anuales o semestrales.

Propicia investigaciones operativas, por ejemplo sobre las oportunidades perdidas de vacu-

nacion.

Funciones de la vigilancia epidemiolégica

Monitorea la incidencia de enfermedades en la poblacién.

Revisa la informacién para la toma de decisiones, los manuales, las guias, la notificacién y exa-

men de casos, el apoyo a los laboratorios y el envio de muestras.
Investiga los casos de ESAVI.

Planifica la realizacién de estudios especiales, por ejemplo, sobre municipios de bajas cobertu-

ras, carga de enfermedad, relacién costo/beneficio, etc.

Evaltia las acciones ejecutadas por los programas.

Funciones de las entidades de profesionales de la salud

Promueven el uso racional de las vacunas.

Colaboran en el anélisis de la informacién técnica relacionada con las vacunas, incluidos los
ESAVI.

Brindan capacitacién a los trabajadores de salud en materia de vacunacién segura.
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* Proporcionan informacién sobre las actividades de vacunacién.

* Notifican y evaltan los casos de ESAVI detectados.

La coordinacidn entre las diversas entidades del sistema sanitario debera realizarse con el apoyo de
profesionales de la comunicacién, quienes brindardn asesoramiento sobre las relaciones con los
medios (televisién, radio, periédicos), como se muestra en la figura 1. Dicha coordinacién es esencial
tanto para las actividades de rutina de los programas de vacunacién, como para el manejo de una

eventual crisis.

FIGURA 1. Coordinacion entre entidades para el manejo de ESAVI

\dentificar los riesgog

Entidades
profesionales
de salud

Vigilancia
epidemioldgica

UNIDAD 2. COMPONENTES DEL MONITOREO DE UN EVENTO SUPUESTAMENTE
ATRIBUIBLE A LA VACUNACION O INMUNIZACION (ESAVI)
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En el contexto de los ESAVI, se entiende por crisis una situacién en la cual existe una pérdida de con-
fianza actual o potencial en las vacunas o en los servicios de vacunacién, que generalmente se inicia

con la notificacién de un evento adverso (real o supuesto).

Las crisis pueden y deben evitarse por medio de la anticipacién, la evaluacién de los hechos y la
capacitacion de las personas que participan en un programa de vacunacién segura. Si se las enfrenta

adecuadamente, el programa se vera fortalecido y la confianza del ptblico aumentara.

Para lograr un manejo adecuado de los eventos rutinarios y de las crisis, es necesario que los paises
pongan en practica un sistema de monitoreo de ESAVI. Para ello, se recomienda aplicar cuatro estrate-

gias bdsicas que a continuacién se desarrollan: educacién, capacitacién, protocolo y comunicacién.

Educacién

El objetivo de la estrategia educativa es orientar a los padres para que puedan reconocer los signos de
alarma, identificar tempranamente los eventos y acudir oportunamente al centro de salud en busca de
atencién. Ejemplos de eventos adversos posvacunales que se deben reconocer son: el llanto persisten-

te (que dura mds de tres horas), la fiebre que no cede, la somnolencia y la irritabilidad prolongada.

Una intervencién médica oportuna que logre precisar con prontitud las causas del evento contri-

buird a disminuir los riesgos de que un ESAVI tenga un desenlace no deseado.

Capacitacién

El personal de salud debe estar capacitado para identificar las “sefales de peligro”, orientar a los
padres, e iniciar oportunamente los procedimientos de monitoreo de un ESAVI, con el fin de evitar la
difusién de falsos rumores sobre la vacunacién que debiliten la credibilidad del programa de inmuni-
zacién.

Protocolo

A fin de normalizar el manejo clinico de los ESAVI se establecerd el uso de protocolos y se definiran los
niveles de atencién de acuerdo con la realidad de cada pais. Los procedimientos normalizados mejo-

rardn la calidad de la atenciéon médica (véase el Médulo V).

Comunicacién

Es muy importante establecer estrategias de comunicacién para el manejo adecuado de los ESAVI,
especialmente cuando estos adquieren connotacién de crisis. Requiere el establecimiento de un plan

previo, que debe responder como minimo a las siguientes preguntas.

* ;Qué informacidén se necesita o es importante divulgar?
* ,Quién hace las declaraciones?
* ;Quién coordina los contactos con los medios de comunicacién y demds partes interesadas?

¢ ;Cudles son los medios de comunicacién para el publico?
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UNIDAD 3. MONITOREO DE UN ESAVI

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Al finalizar esta unidad, los participantes estardn en condiciones de:

1. Desarrollar un sistema de monitoreo epidemioldgico y de farmacovigilancia para detectar, eva-

luar y prevenir la existencia de ESAVI.
2. Describir las etapas de la investigacién de un ESAVI.
3. Confirmar, descartar o determinar la existencia de otras posibles causas del evento notificado.

4. ldentificar los errores programaticos y sus consecuencias, y promover una intervencién ade-

cuada.

El monitoreo de los ESAVI puede diferir de la vigilancia de otros productos farmacéuticos debido a la
naturaleza de las vacunas y de la poblacién destinataria de estas. Asi, en lugar de administrarse a indi-
viduos enfermos durante un periodo largo en dosis mdiltiples, las vacunas suelen aplicarse a personas
sanas en una o en pocas dosis. Esto significa que resulta dificil establecer o descartar relaciones de cau-
salidad, ya que muchas veces no se informa sobre las vacunas que han sido retiradas o readministradas.
Significa, asimismo, que los eventos adversos tras la administraciéon de una vacuna, incluso cuando se
trate de un evento coincidente, tendran mds probabilidades de ser atribuidos a ella. Por otro lado, en el
caso de las sustancias farmacéuticas, los encargados de comunicar al organismo de farmacovigilancia
la aparicién de reacciones adversas son los profesionales de la salud, los fabricantes o las unidades de
notificacién. En el caso de los ESAVI, la notificacién deberd ser realizada por los diversos niveles del sis-
tema sanitario de acuerdo con las modalidades de informacién epidemioldgica de cada pais; se efectua-

rdn, asimismo, comunicaciones seleccionadas al &mbito central de la farmacovigilancia.

Un sistema de monitoreo es un conjunto de actividades y procedimientos epi-
demioldgicos normalizados para detectar, investigar, evaluar y prevenir tempra-
namente los eventos adversos posvacunales u otros problemas relacionados
con la inmunizacion, y dar respuesta adecuada y oportuna a los usuarios y a las
autoridades.

El sistema de monitoreo de los ESAVI evaliia datos validados que proporcionan insumos para que
los tomadores de decisiones en materia de vacunacién segura adopten las medidas mds apropiadas.
Las actividades de vigilancia formaran parte de los programas de vacunacién, de la vigilancia epide-
miolégica, de los laboratorios oficiales de control de calidad y de las ARN. El sistema se pone en mar-
cha con la notificacién de un caso por un centro de salud. El riesgo se verifica, confirma y cuantifica

mediante la investigacion.
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En la etapa del monitoreo se sugiere notificar, investigar y clasificar a los ESAVI que se encuentren

incluidos en una de las siguientes categorias:

® Eventos graves:
- requieren hospitalizacién,
- ponen en riesgo la vida de la persona,
- causan discapacidad,
- producen desenlaces fatales.
* Rumores.
e Eventos que afectan a un grupo de personas (clusters).

e Eventos relacionados con el programa.

Investigacién de los eventos supuestamente atribuibles a la vacunacién
o inmunizacién (ESAVI)

Es dificil determinar si un ESAVI es una consecuencia de la administracién de la vacuna y de la inmu-
nizacién subsiguiente, sobre todo cuando se trata de nifios de corta edad. En ellos suelen registrarse
eventos “naturales” que se atribuyen erréneamente a las vacunas porque resulta dificil distinguirlos de
los que han sido efectivamente causados por estas; diversas consideraciones y exdmenes complemen-

tarios pueden ayudar a dilucidar las causas de estos eventos en el proceso de investigacién.

Todo evento adverso que el publico, los padres, el paciente o los trabajadores de salud consideren
relacionado con una vacuna debe investigarse en el &mbito local. Si el periodo y los sintomas indican
la posibilidad de que ese evento tenga una relacién con la vacuna, se iniciard de inmediato una inves-

tigacién mas profunda, con apoyo regional o nacional.

La finalidad de la investigacién es confirmar o descartar el evento notificado, determinar si existen

otras causas posibles, verificar si se trata de un hecho aislado e informar a las partes involucradas.

Etapas de la investigacién

Evaluacién inicial

El primer paso es verificar la informacién. Tan pronto se conozca que se trata de un ESAVI, el tra-
bajador de salud comunicard a los padres o tutores que la inmunizacién es inocua, infundiéndoles
confianza y explicindoles que puede haber eventos simultdneos no necesariamente provocados por
la vacuna. Si el caso se encuentra en una de las categorias antes mencionadas, se efectuara la noti-
ficacion y se realizardan todos los pasos de la investigacién con asesoria especializada en el ambito

central.
Notificacién
La notificacién es un mecanismo que ayuda a mantener activo el sistema de monitoreo y en estado de

atencion permanente al trabajador de salud para la deteccién de casos. Los ESAVI deben comunicarse
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dentro de las primeras 24 horas de su aparicién, del ambito local al central, siguiendo los flujos deter-
minados por los ministerios de salud de los paises.

Investigacion

Los ejes principales de la investigacion son: el servicio, la vacuna, el usuario, el trabajador de salud, los
padres, el trabajo de campo y el drea legal. Ello supone que han de realizarse procedimientos de obser-
vacién, entrevistas, revision de registros, inspeccion de los servicios, necropsia y visitas domiciliarias.
Hasta que no se concluya la investigacién resultard imposible determinar las causas de los eventos.
Estos podrian estar relacionados con problemas operativos del programa (error programatico) o con
la vacuna, o no guardar relacién con esta o ser de causa desconocida. Se detallan a continuacién estos

conceptos.

El servicio

Se procurard detectar errores programadticos en alguna etapa de la prestacién de servicios del estable-

cimiento de salud.

El inventario

El primer paso de la investigacidn es realizar en el establecimiento sanitario un recuento detallado y
una observaciéon minuciosa de todo lo que esté relacionado con el programa en cuanto a la oferta del

servicio y la logistica. El inventario del &mbito de trabajo comprende:

* el refrigerador del programa,

* la mesa de trabajo,

e |a sala de vacunacién,

* el lugar donde se almacenan las jeringas y los diluyentes,

* el listado de los medicamentos que se reciben y se entregan en el servicio de salud (revisar el par-

te de movimiento de medicamentos),

* las medidas de bioseguridad.

La vacuna

Se obtendran los siguientes datos sobre la vacuna y la jeringa utilizadas:

* el nombre de la vacuna (descripcién del rétulo),

® el nimero del lote,

¢ |a fecha de fabricacién y caducidad,

e ¢l laboratorio de fabricacién,

* la procedencia de la vacuna y de la jeringa, la fecha de embarque y los datos sobre el transporte,

* el aspecto fisico de la vacuna y de la jeringa,
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* Jos resultados de los procedimientos de control de calidad de la vacuna,

la revisién del protocolo de produccién de la vacuna implicada.

La reevaluacién de control de calidad de los lotes de vacunas implicados dependerd de la situacién

que se presente, por ejemplo: ESAVI esperados o tasas de ESAVI inesperadas.

La logistica del programa

Se deben revisar los siguientes aspectos del programa:

el almacenamiento de la vacuna,
el transporte y la manipulacién de la vacuna,

los documentos de registro de movimientos, los controles de existencias y otros.

El trabajador de salud

Se evaluard el desemperfio del personal en cuanto a la administracién de las vacunas y sus aptitudes

para orientar a los padres. Se debe observar:

el uso de diluyentes, la reconstitucién de las vacunas y las formas de administracién,
la dosificacién adecuada,

la disponibilidad de agujas y jeringas, y las practicas apropiadas,

las circunstancias y la forma en que se realiza la vacunacién,

las practicas de atencién de salud del establecimiento,

el desemperio del personal en la técnica de aplicacion de la vacuna,

el orden de administracién de la dosis del vial,

la cadena de frio,

el ambiente de trabajo y organizativo durante la ejecucién de la vacunacion.

El usuario

Las variables bdsicas que se recolectan, generalmente por medio de entrevistas a los padres o familia-

res, abarcan:

datos demograficos,
edad, sexo, lugar de residencia y referencias para su ubicacién,
antecedentes familiares,

resumen clinico reciente (sintomas y signos, duracién, examen clinico, eximenes auxiliares diag-

nosticados, tratamiento, evolucién),

tipo de evento, fecha de aparicién, duracién y tratamiento clinico,
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antecedentes médicos e historia clinica del paciente (al nacimiento, reacciones anteriores a las
vacunas, alergias a ciertas preparaciones farmacéuticas, trastornos neuroldgicos preexistentes,

apnea del sueno, medicamentos que toma actualmente, etc.),

antecedentes vacunales (tipo de vacuna utilizada, fecha de la dltima dosis y, si la hubo, tipo de

reaccion previa).

El trabajo de campo

Los datos se obtendran por medio de entrevistas, visitas domiciliarias a las personas afectadas y segui-

miento de las personas a las que se haya administrado vacunas del mismo lote o frasco.

El trabajo de campo incluye:

Describir las condiciones socioeconémicas, incluidos el tipo de vivienda, la fuente de calor utili-
zada, el lugar donde se duerme (si se trata de un nifio, indicar con quién duerme), la cantidad
de personas por cuarto, el acceso al agua potable y saneamiento.

En caso de defuncién, describir cémo fue encontrado el cuerpo (posicién, temperatura); si habia

secrecion por boca o fosas nasales indicar las caracteristicas).

Presentar un informe completo del resultado del protocolo de necropsia, examen toxicoldgico y

anatomfia patoldgica.

Efectuar el seguimiento de otros nifios vacunados con el mismo lote o frasco.

Determinar si el evento notificado es un evento aislado o si hubo otros casos. Obtener datos

sobre:

- la poblacién vacunada con el mismo lote de vacuna en el mismo periodo y con los mismos
sintomas;

- la poblacién no vacunada, para determinar si ocurrié un incidente similar en ese grupo;

- la poblacién vacunada con un lote diferente de vacunas (del mismo fabricante u otro) que
presenta sintomas similares, para determinar si ocurrié un evento similar en la poblacién

vacunada con otro lote.

Necropsia

En los casos de defunciones notificadas como ESAVI se recomienda realizar la necropsia en las prime-

ras 72 horas con arreglo al siguiente procedimiento:

Si el nifio muere en el domicilio sin causa evidente, en el establecimiento de salud el médico rea-
lizard una “necropsia” verbal a la madre o familiares responsables, siguiendo los pasos de una
historia clinica, y realizarda un examen anatomopatolégico en bidsqueda de signos de enferme-
dad [por ejemplo: ictericia (coloracién amarilla de piel y escleras), petequias, hemorragias, cia-

nosis, palidez].
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* De ser posible, se tomaran radiografias del cuerpo.
* Se coordinardn con el departamento médico legal de cada jurisdiccién las siguientes acciones:

a. Realizacién de la necropsia lo antes posible, para evitar que se produzca lisis de tejidos que
pueda dificultar el diagndstico (como sucede con las glandulas suprarrenales). El protocolo

de necropsia proporcionard al médico legista toda la informacién sobre el paciente.
b. Obtencién de muestras para:

Examen toxicoldgico: 80 g a 100 g de higado, 80 g a 100 g de cerebro y contenido del estéma-
go; en caso de no haber contenido gastrico, enviar un corte del estémago. Todas las muestras
juntas se enviaran en un frasco de boca ancha vacio (sin formol u otros). Para la conserva-

cién se usardn solo paquetes frios.

Examen anatomopatoldgico: se tomara una muestra de 3 cm a 4 cm de cada érgano para el exa-
men anatomopatolégico, por ejemplo, fragmento de cerebro con meninges, de cada uno de
los cinco [ébulos del pulmén, de ambos rifones y suprarrenales, asi como de cualquier otro
6rgano en el que se sospechen lesiones. En cada caso, la muestra serd representativa de la
zona sospechosa de lo que se busca. Se enviard todo junto en un frasco de boca ancha con

formol en cantidad suficiente, de manera que cubra todas las piezas.

c. Envio de ambas muestras al laboratorio de referencia para realizar exdmenes tanatolégicos
y auxiliares. Todas las muestras deberdn estar rotuladas con nombre y ndmero de protocolo
de necropsia, acompafiadas de los documentos de solicitud de examen e investigacién. En
las conclusiones del estudio se consignard la causa de la muerte utilizando la CIE-10 y, si es
posible, se sefialardn los agentes causantes. Se adjuntara asimismo el resumen de la historia

clinica.

* El laboratorio de referencia de eximenes tanatolégicos y auxiliares enviara los resultados al pro-

grama de inmunizacién, a epidemiologia y al laboratorio.

Resultados de la investigacién: clasificacion final del ESAVI
Después de la investigacion, deberd analizarse la informacién para determinar la causa, confirmar el

diagndstico o sugerir otras interpretaciones posibles. Los ESAVI se clasifican en tres categorifas:

1. El evento definitivamente no estd relacionado con la vacunacién
Se trata de eventos que ocurren después de la vacunacién pero que no son causados por las vacunas:

es una asociacién azarosa, es decir, existe una relacién temporal pero no de causa-efecto (son eventos
independientes).

Algunos casos clinicos sencillamente son coincidentes con la vacunacién, es decir que el evento
podria haberse producido aunque la persona no hubiese recibido la vacuna. La mejor manera de res-

paldar el argumento de que el evento se produjo por coincidencia es demostrar que el mismo caso u

11
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otros ocurrieron también en un grupo de poblacién que no fue inmunizado. Sin embargo, las eviden-

cias clinicas y de laboratorio del caso explican la reaccién presentada por el individuo.

Aunque el ESAVI no haya estado relacionado con la vacunacién, puede requerir un seguimiento
médico adecuado. En ese caso, se coordinard un mecanismo de referencia a los servicios de salud que

se requiera.

2. El evento estd relacionado con la vacunacion
Evento relacionado con problemas operativos del programa (error programatico)

Es un evento causado en el ciclo de uso de la vacuna por un error en su almacenamiento, preparacion

y manejo o administracién.

Los eventos causados por “error programdtico”, es decir, error operativo del programa, son preve-
nibles por el vacunador. El error es mas frecuentemente humano que causado por la vacuna o la tec-
nologia. Por lo general, puede evitarse mediante la capacitacién del personal, la supervision y el sumi-

nistro apropiado de equipos para la administracién de inyecciones seguras.

Un error programatico puede conducir a un conglomerado de eventos, especialmente si un vacu-
nador no cumple con las normas impartidas durante la capacitacién. Las practicas inadecuadas pue-
den dar lugar a abscesos u otras infecciones transmitidas por la sangre. El caso mds grave es el choque
téxico por la manipulacién incorrecta del frasco de la vacuna una vez reconstituida. Varios lactantes
vacunados del mismo frasco podrian morir poco tiempo después de la inyeccidn. Se presentan en el

cuadro 1 los errores programaticos mas frecuentes (véase también el Médulo Il1).

CUADRO 1. Posibles errores del programa y sus consecuencias

Error programatico Evento previsto

Inyecciéon no estéril:
o Reutilizacion de una jeringa o aguja descartables

Infeccion, tal como absceso localizado en el sitio de la

o Esterilizacion inadecuada de una jeringa o aguja inyeccion, sepsis, sindrome de choque téxico o muerte.
o Utilizacion de vacuna o diluyente contaminados Infeccion transmitida por la sangre, como la hepatitis o el
o Uso de vacunas liofilizadas por mas tiempo del indicado virus de la inmunodeficiencia humana (VIH).

Error de reconstitucion:

o Reconstitucion con el diluyente incorrecto o Absceso local por agitacion indebida
e Reemplazo de la vacuna o el diluyente por un farmaco e Evento adverso asociado al firmaco administrado; por
ejemplo, insulina
e Muerte

e |neficacia de la vacuna

Inyeccion en el lugar equivocado:

e Aplicacion de la vacuna BCG por via subcutanea e Reaccion o absceso local
o Aplicacion demasiado superficial de la vacuna DPT/DT/TT e Reaccion o absceso local
e Inyeccion en la nalga o Probable lesion del nervio ciatico en lactantes

Transporte o almacenamiento incorrecto de las vacunas: « Reaccion local por vacuna congelada

e Ineficacia de la vacuna
Inobservancia de las contraindicaciones o Reaccién grave evitable
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En sintesis, los errores programéticos se deben a una o més de las siguientes situaciones:

* Dosificacion inadecuada.

* Administracién incorrecta.

* Utilizacién inadecuada de agujas y jeringas descartables.

* Falta de verificacién del empaque que garantice la esterilidad de agujas y jeringas.
* Manipulacién inadecuada de las agujas y jeringas.

* Reconstitucién de las vacunas con el diluyente equivocado.

e Cantidad indebida de diluyente.

* Preparacién inadecuada de la vacuna.

e Sustitucién de vacunas o diluyentes por medicamentos u otros.
* Contaminacién de la vacuna o el diluyente.

* Almacenamiento indebido de las vacunas y jeringas.

* Uso de vacunasy jeringas después de su fecha de caducidad.

* Registro incorrecto de los movimientos o de la administracién.

¢Qué se debe verificar?

Si se presentan varios casos se observara:

* si fue un mismo trabajador de salud quien administré las vacunas,

* sila poblacién no inmunizada en el mismo grupo de edad y zona geografica presenta los mis-

mos sintomas,

* siotras personas inmunizadas con el mismo lote de vacuna en la misma zona geogréfica presen-

tan los mismos sintomas,

* si otras personas inmunizadas con el mismo lote de vacuna en los mismos establecimientos y el

mismo dia no presentan los mismos sintomas.

En cualquiera de los casos mencionados deberdn aplicarse de inmediato las medidas correctivas,

que incluyen cuestiones logisticas, de capacitacién y de supervision.

Evento relacionado con la vacuna

Este tipo de evento implica un efecto que puede ocurrir en el paciente. Las reacciones mds frecuentes

son en general leves y esperadas mientras que las graves son sumamente raras.
Si un ESAVI se clasifica como reaccién vacunal o desconocida, se debe investigar con mayor profun-

didad para clasificarlo segtin los criterios de causalidad generalmente aceptados (véase el Médulo V).

La vacuna se aplicé correctamente pero, debido a sus propiedades o componentes, causé el even-

to adverso o lo precipitd.
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* Reacciones intrinsecas: respuesta del organismo asociada al producto biolégico propiamente dicho.
* Reacciones extrinsecas: frente a una reaccién vacunal, hay que tener en cuenta que otros compo-
nentes de la formulacién podrian causar los eventos observados (eventos extrinsecos) y que
muchas veces las reacciones varian en intensidad y forma; se las asocia equivocadamente con el
producto bioldgico de la vacuna, pero son reacciones del organismo a los coadyuvantes de la for-
mulacién, por ejemplo:
- agentes de resuspensién: agua o solucién salina;
- agentes preservantes: tiomersal;
- agentes estabilizantes: sorbitol y gelatina hidrolizada (SRP);
- agentes adyuvantes: sales de aluminio;
- residuos de los medios de crecimiento;

- antibidticos: neomicina, estreptomicina (vacuna antipoliomielitica inactivada, vacuna contra

la varicela).

* Factores relacionados con el huésped: evento causado por susceptibilidad genética, ansiedad o dolor

a la inyeccién en sf misma y no por la vacuna.

* Desvio de la calidad: es el distanciamiento de los pardmetros aptos para la licencia de la vacuna,

por ejemplo, el aumento de la concentracién viral.

Es preciso investigar cada caso, pues seglin la clasificaciéon de los casos relacionados con la vacu-

na pueden darse distintas situaciones:

e El evento sucedié dentro del margen de frecuencia esperada:
- siel evento es leve, indicar a los padres cémo deben proceder para el tratamiento,
- si el evento es grave, notificar al grupo de trabajo responsable del monitoreo del ESAVI para
iniciar la investigacién.
* El evento fue inesperado u ocurrié con una frecuencia no esperada; en este caso se tomardn de

inmediato las siguientes medidas:

informar al grupo de trabajo responsable de la investigacién del ESAVI;

- suspender temporalmente el uso del producto (tipo o lote de vacuna o jeringa del que se sos-
pecha);

- coordinar con la ARN la reevaluacién de la calidad de la vacuna y comunicarse con el fabri-

cante si fuera necesario;
- disponer la devolucién de la vacuna si fuera apropiado;

- notificar a la OPS/OMS, para difundir la informacién internacionalmente si fuese necesario.

La notificacién e investigacion de los ESAVI dependerd de la estructura organizativa de cada palfs; sin

embargo, hay que garantizar que todas las etapas del proceso se realicen hasta la clasificacién del caso.



MODULO VI. SISTEMA DE MONITOREO DE LOS ESAVI

3. La investigacion no es concluyente
Cuando no es posible determinar la relacién de causalidad, ademds de la notificacién a las partes inte-
resadas sobre los resultados de la investigacidn se debe especificar por qué no se llega a una conclu-

sién y hasta dénde se ha avanzado.

Medidas

Las medidas que se adopten se basaran en las conclusiones de la investigacién, que tendrd uno de los

siguientes resultados:

1) El evento definitivamente no estd relacionado con la vacunacion.
2) El evento estd relacionado con la vacunacién:

- por problemas operativos del programa (planificar capacitacion o establecer otras medidas

necesarias),
- por problemas de la vacuna.

3) La investigacién no es concluyente (verificar la frecuencia de investigaciones no concluidas por

regién geogréfica, indicar la necesidad de capacitacién u otras medidas necesarias).

Finalizada la investigacidon se informaran las conclusiones a las partes interesadas. Para ello, la
comunicacién debe ser clara y se difundird a los padres, la comunidad, la regién, el ambito central, las
autoridades de salud, las asociaciones profesionales o el pais en su totalidad, con inclusién de los

medios de comunicacién masiva cuando sea apropiado.

Durante la investigacién de los ESAVI es importante contar con el apoyo permanente de la unidad

de farmacovigilancia, que, en general, es uno de los componentes de la ARN en los paises.

En el marco de las actividades de vacunacién segura, es preciso disponer de instrumentos regula-
torios que respalden las decisiones del grupo de trabajo mediante herramientas técnicas de andlisis de
la informacién obtenida por el componente epidemioldgico, a fin de conocer todo el perfil de seguri-

dad de las vacunas.

Las actividades de vacunacién segura pueden formar parte del sistema de vigilancia epidemiolégia
del pafs, no es necesario contar con un sistema especifico para vacunas. Es preciso establecer los cri-
terios de notificacién e investigacién en forma conjunta con el programa de inmunizacién y la vigilan-

cia epidemioldgica.

La figura 2 resume las etapas de la investigacién de un ESAVI.
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FIGURA 2. Etapas de la investigacion de un ESAVI
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UNIDAD 4. MONITOREO DE LOS ESAVI DURANTE UNA CAMPANA

Las actividades masivas de inmunizacidén tratadas en este médulo, como las campafias de vacuna-

cién, presentan problemas de seguridad especificos, pues su objetivo es inmunizar a muchas perso-
nas, a veces de diferentes grupos de edad, en un corto periodo de tiempo. Son objeto de mayor vigi-
lancia y la sensibilizacién publica es mayor. También aumenta el riesgo de que los rumores
perjudiquen la campafia. Las tareas mds arduas son las practicas de inyeccién segura y el manejo de
los ESAVL.

Si no se adoptan las medidas preventivas adecuadas ni se solucionan apropiadamente los proble-
mas que se presenten, aumentara la transmision de infecciones y disminuird la confianza en la campa-
fia; en consecuencia, no se alcanzardn las metas de cobertura vacunal. Sin embargo, es posible evitar
muchos de los problemas haciendo hincapié en la seguridad de la vacunacién desde el inicio de la cam-

pafa.

A fin de consolidar los componentes de una vacunacién segura hay que considerar:

la evaluacién de las précticas de inyeccidn segura;

- la preparacién de un plan de camparfia detallado;

la puesta en practica del plan;

el monitoreo de los resultados.

Los gerentes de los programas de inmunizacién deben asegurar que los mecanismos de monitoreo

de ESAVI durante la campafia formen parte de la rutina del programa.

La evaluacién del riesgo/beneficio en las campanas de vacunacién es una estrategia recomendable

para:

- senalar que las vacunas utilizadas reducen la morbilidad y mortalidad asociadas con las enfer-

medades graves;

- justificar la importancia de la realizaciéon de campanas como estrategia complementaria del pro-

grama de inmunizacién;

17
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- incluir alternativas tales como la distribucién de suplementos de vitamina A;

- proporcionar informaciones claras sobre la relacidn riesgo/beneficio de cada vacuna utilizada.

El nimero de eventos observados estd directamente relacionado con la cantidad de dosis adminis-

tradas; en otras palabras, si se estd llevando a cabo una campafa de vacunacién con la aplicacién de

una gran cantidad de dosis, es de esperar que la cantidad de eventos también aumente, pero la rela-

cién entre el nimero de eventos y el de dosis debe permanecer invariable para cada vacuna. Se prevé

que la cantidad de eventos observados aumente en proporcién a la de dosis de vacunas aplicadas.

Durante una campafia puede producirse un aumento aparente o real de ESAVI.

Un aumento aparente de ESAVI se debe a una o més de las siguientes razones.

Dada la aplicacién de gran nimero de dosis de la vacuna durante un periodo de tiempo redu-
cido, pueden registrarse mayor cantidad de ESAVI. Es posible que esto cause preocupacién en

la gente aunque la tasa de eventos adversos siga siendo la misma.

Tanto el personal de atencién de salud como el publico suelen percatarse mas de los ESAVI

durante las camparfias, sobre todo cuando se emplean vacunas inyectables.

La difusién de rumores generalmente es mayor y puede producir efectos negativos en las eta-
pas ulteriores de la campafia. Contrariamente a lo que ocurre con los ESAVI que se producen
en el marco de los programas de inmunizacién regulares, durante una campafia puede no

haber tiempo suficiente para contrarrestar los rumores.

Una campafia puede generar rechazo en determinados dmbitos. Los ESAVI que se producen
suelen agudizar una situacién de por si negativa y utilizarse para justificar las criticas.

A veces las vacunas se administran a grupos de edad mdas amplios (generalmente a personas
de méds edad) que en la vacunacién rutinaria, y el personal del programa puede tener menos

experiencia en el tratamiento del tipo de eventos adversos que suceden en estos grupos.

Un aumento real de los ESAVI se debe a las siguientes razones.

Es posible que los trabajadores de salud, presionados por la gran cantidad de personas por
vacunar, descuiden las practicas impartidas acerca de la seguridad de las inyecciones, aumen-

tando asf el riesgo de que se produzcan eventos adversos por errores programaticos.

También es posible que se emplee personal adicional poco familiarizado con las practicas de

vacunacion, lo que aumentara la probabilidad de que se incurra en errores programaticos.

Reduccién de ESAVI durante las campafias de vacunacién

Las medidas para prevenir ESAVI y la planificacién para reducir los errores programaticos durante las

campanas incluyen:

- emplear exclusivamente vacunas de calidad, acreditadas por las Naciones Unidas o la ARN, y

jeringas descartables, de preferencia las autodestructibles para las vacunas inyectables;
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asegurar una distribucién adecuada del diluyente y del material inyectable junto con la vacuna;
reconstituir la vacuna tnicamente con el diluyente proporcionado por el fabricante;
utilizar una aguja y una jeringa descartables del tamafo recomendado para cada vacuna;

impartir capacitacion sobre los procedimientos adecuados de reconstitucién de las vacunas lio-

filizadas y las técnicas apropiadas de administracion;

desechar las vacunas que no han sido reconstituidas conforme a la politica de OPS/OMS en rela-

cién con los frascos abiertos;

planificar la eliminacién sin riesgo de los materiales utilizados en la vacunacién e impartir capa-

citacién al respecto;

no almacenar los farmacos ni otras sustancias en el refrigerador del programa de inmunizacién,

pues este es de uso exclusivo para las vacunas;

impartir capacitacién sobre las contraindicaciones de la administraciéon de la vacunay las pre-

cauciones que debe adoptar el personal encargado de su aplicacién en el terreno;

mantener un registro actualizado con los datos de las vacunas en existencia y de su distribucién

en los diferentes establecimientos de salud;

llevar un registro de los lotes en uso en el establecimiento de salud;

capacitar y supervisar apropiadamente a los trabajadores para que observen las practicas de
inyeccién segura;

investigar cualquier error operativo del programa para que no se repita.

Es importante que los coordinadores de las campanas en todos los niveles cuenten con una lista de

cuestiones para considerar. Esta incluye aspectos de:

Planificacién

- Identificacién de todos los actores y aliados.

- Presupuesto garantizado para la provisién de todos los insumos necesarios.

- Instrumento de evaluacién de précticas de vacunacién segura.

- Plan de entrenamiento para el personal de salud.

- Plan de comunicacién: mensajes a través de los medios de comunicacién.

- Plan de educacién y comunicacién social.

- Inclusién del concepto de vacunacién segura desde la planificacién de la campafa.
Administracién de vacunas seguras

- Adquisicién de vacunas a proveedores acreditados por la OMS.

- Distribucién de termos con paquetes frios, diluyentes, jeringas descartables y cajas de seguri-

dad para los lugares de vacunacién, y otros materiales necesarios.
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Capacitacion en précticas de vacunacién segura.
Capacitacion de los profesionales de la salud en los temas especificos de la campania.

Monitoreo de la distribucién de las vacunas por lotes de los laboratorios productores.

* Manejo de los desechos

Conocer los reglamentos locales en relacién con el tratamiento y la eliminacién de materiales.

Establecer antes del inicio de la campafia un plan de procedimientos en relacién con el trans-

porte, el acondicionamiento y la eliminacién de los materiales.
Distribuir gufas informativas a los profesionales de la salud involucrados.

Monitorear diariamente las actividades realizadas.

e Gerencia y monitoreo de los ESAVI

Implementar un sistema de monitoreo.
Habilitar canales rapidos de notificacién.
Decidir cudles son los ESAVI que deben notificarse.

Capacitar a los profesionales de la salud en materia de investigacién y manejo de los ESAVI y
sobre las estrategias para responder a los rumores.

Orientar a personas clave de todos los niveles sobre la falsa percepcién del incremento de los
ESAVI durante la campafia de vacunacién.

Elaborar mensajes para los medios de comunicacién teniendo especialmente en cuenta la per-
cepcién local.

Mantener la alerta sobre los rumores e informar rapidamente al programa de inmunizacién y

al nivel central de vigilancia epidemioldgica.

Monitoreo de ESAVI durante las campafias de vacunacién

Como ya se menciond, en el curso de una campana puede producirse un aumento aparente o real de

ESAVI. En consecuencia, se debe poner en practica un sistema de vigilancia rapido y flexible de estos

eventos. Si no se realiza algin tipo de seguimiento, es probable que los ESAVI lleguen a oidos del publi-

co antes que a los de los funcionarios involucrados en la campana. En tal caso, la situacién resultara

muy dificil de controlar. El sistema de vigilancia tiene que ser sencillo, flexible y rapido. La planificacién

comprende las siguientes medidas.

e Designar a un responsable general, un coordinador de la actividad y un comunicador.

e Decidir qué informar, cémo y en qué tiempo.

e Disponer quién participara en la investigacién y qué estudiard, y a quién se enviaran los informes.

* Asegurar que la lista de eventos adversos esperados sea sencilla, por ejemplo:

- abscesos producidos en el sitio de aplicacién de la inyeccién;

- defunciones atribuidas a la vacunacién;
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- todas las hospitalizaciones registradas a raiz de la vacunacion;

- cualquier hecho grave o atipico causado por la vacuna (o que en opinién del personal o de
los padres se deban a ella).

* Capacitar al personal sobre los eventos esperados y cémo manejarlos.

* Habilitar mecanismos rdpidos de informacién de los hechos ocurridos sobre el terreno a la per-

sona encargada de la vigilancia de los ESAVI (teléfono o fax).

* Analizar los datos con celeridad (esto no supone necesariamente un analisis complejo) y adop-
tar las medidas apropiadas rapidamente. Un informe critico no debe quedar abandonado en

algtin escritorio.

* Proporcionar retroalimentacién periédica a fin de asegurar al personal y a la comunidad que no

se ha presentado ningtin problema.

* Considerar la posibilidad de crear un comité que revise los ESAVI, analice la causalidad de
los hechos informados y pueda convocarse segtin las necesidades (podria incluir, por ejem-
plo, un epidemiélogo, un neurélogo, un pediatra, un inmundlogo y un patélogo). Es conve-
niente que sus integrantes sean representantes oficiales de las asociaciones profesionales més

importantes.

UNIDAD 5. INDICADORES DE EXITO DEL SISTEMA DE MONITOREO DE LOS ESAVI

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Al finalizar esta unidad, los participantes estaran en condiciones de:

1. Discutir la importancia de poner en préctica un sistema de indicadores del desarrollo del siste-
ma de monitoreo de ESAVI.

2. Establecer indicadores que permitan medir la eficiencia del monitoreo de ESAVI en campaiias.

Es necesario evaluar los resultados del monitoreo de ESAVI. Los paises que importan, producen o
adquieren vacunas por conducto de una fuente externa, como un organismo de Naciones Unidas,
deben asegurar que el fabricante cumpla con los criterios de calidad, asi como vigilar los eventos adver-

sos y la eficacia de la vacuna en las condiciones de uso en el terreno.

Implementacién y monitoreo de los indicadores

Es conveniente que los paises establezcan indicadores de implementacién de un sistema de monitoreo
de ESAVI e indicadores de resultados de este sistema.

Indicadores de la implementacion

* sExisten directrices escritas y acceso a la informacién de un sistema para la deteccién e investi-

gacion de ESAVI después de la vacunacién o inmunizacién?
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e ;Conocen todos los involucrados cémo, en qué tiempo y qué tipos de ESAVI deben notificarse?

* sHaydisposiciones de vigilancia en la licencia posteriores a la comercializacién (farmacovigilancia)?

* ;Se comparan los datos epidemioldgicos con los resultados de la evaluacién de la vacuna sobre
el terreno?

* sExiste un sistema rutinario para el examen periédico de la inocuidad y la eficacia, con fines
regulatorios?

* sHay un sistema de monitoreo con procesos y flujos establecidos en materia de calidad, inocui-
dad y efectividad?

e ;Cuantas notificaciones se recibieron el afo anterior en relacién con la calidad, la inocuidad y la
efectividad de la vacuna?

e ;Cudntos productos (o lotes) se retiraron el afio anterior por razones de calidad, inocuidad y
efectividad?

Indicadores de resultados

En esta etapa del sistema de monitoreo de ESAVI, los siguientes indicadores se orientan a medir el

desarrollo de la puesta en practica del sistema:

* Casos graves investigados en las primeras 24 horas divididos por el nimero total de ESAVI noti-
ficados por 100 (80% es aceptable).

* Investigaciones concluidas divididas por el nimero total de ESAVI notificados por 100 (80% es

aceptable).

* Casos clasificados como errores programaticos divididos por el nimero total de ESAVI notifica-
dos por 100.

En especial este tltimo indicador debe reducir la relacién porcentual, pues indicard que estan dis-

minuyendo los errores programaticos.

Es posible atribuir una unidad de medida para el denominador que esté relacionado con el tiempo
de observacién. Por lo tanto, una de las alternativas que se emplean a menudo en epidemiologia (den-

sidad de incidencia) es el total de personas-tiempo, es decir, vacunados-mes o personas-afo.

En las campanas se podrian establecer algunos indicadores mas especificos, determinando previa-

mente los ESAVI que se han de monitorear, por ejemplo:

* porcentaje de casos notificados del total de vacunados,

e porcentaje de convulsiones febriles por uso de la vacuna DPT (definir en relacién con las vacu-

nas que se utilicen durante una campafa) del total de dosis aplicadas,

* porcentaje de casos investigados en las primeras 24 horas del total de casos notificados (inclui-

dos los rumores y grupos de personas [clusters] identificados),
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* porcentaje de investigaciones de ESAVI graves concluidas del total de ESAVI graves notificados,

* porcentaje de investigaciones concluidas en menos de siete dias del total de ESAVI notifica-
dos,

* porcentaje de ESAVI clasificados como errores programaticos del total de ESAVI notificados.

EJERCICIOS

OBJETIVO

Conseguir que los cursantes participen en un monitoreo ante la notificacién de un ESAVI.

TEMA: Unidad 4
PROBLEMA 1

Un centro de salud notificé un ESAVI al dmbito regional: un nifio de 2 meses de edad fue hospitali-
zado con diagnéstico de choque anafilactico consecutivo a la aplicacién de la primera dosis de la
vacuna DPT con el lote 4589-A de la vacuna distribuida por el programa. La hospitalizacién se reali-
z6 el mismo dia de la notificacidn, la cual se efectud el jueves 2 de enero de 2003. Al cuarto dia (6 de
enero), el epidemidlogo regional envié por fax la ficha correspondiente a la Oficina Central de Epide-
miologfa. El miércoles 8 se reunieron en la capital representantes de la ARN, del programa de inmu-
nizacion y del centro de epidemiologia para coordinar acciones. El grupo decidié que un médico
pediatra viajara a la zona y revisara el caso con el equipo técnico local, lo que se Ilevé a cabo el jue-
ves 9. Ese dfa, la investigacién del pediatra concluyé que el caso correspondia a un sindrome hipoté-

nico hiporreactivo, evento descrito en la literatura. El nifio se recuperé completamente ese mismo dia.

En la visita realizada al establecimiento de salud el epidemidlogo regional observé que en el refri-
gerador del establecimiento habfa succinilcolina inyectable (un relajante muscular) y las jeringas esta-
ban en desorden. Las medidas de bioseguridad eran insuficientes. Se verificé que la dosis (0,5 ml) y la

via de administracién (intramuscular) eran las correctas.

El lote vinculado a este caso se evalué antes de su lanzamiento al mercado por la ARN. La vacuna

cumplia con los criterios de calidad requeridos.

A raiz de este caso, las autoridades locales presentarian una denuncia penal contra el personal que
vacuné al nifio y solicitarian, ademds, que se informe sobre un caso previo asociado a la vacuna DPT,

con desenlace mortal.

23



24

VACUNACION SEGURA: MODULOS DE CAPACITACION

1. Enrelacién a la gravedad del ESAVI, scémo se clasifica este caso? Explique.

2. Comente sobre el tiempo transcurrido entre la primera notificacién, la investigacién y la con-

clusién del caso, asi como sobre el flujo que siguié la informacién.

3. ¢Por qué hay diferencia entre el diagnédstico inicial y el diagndstico final?

4. Comente sobre la importancia de una ARN que garantice la calidad de la vacuna antes de su

uso masivo.
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5.

¢Se puede clasificar este caso como un error programatico? Justifique.

6.

¢Podria la investigacién concluir que se traté de una reaccién vacunal de causalidad definitivar

>
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ANEXOS

Los siguientes estudios de casos de ESAVI notificados han sido investigados y se publican con fines

didécticos, con la autorizacién del pafs.

ESTUDIO DE CASO 1
INTRODUCCION

Un lactante de sexo masculino, de 6 meses de edad, fue vacunado el 11 de junio de 1999 con vacuna
pentavalente (DPT-HB, lote 1576SA2, y con vacuna Hib, lote 623A47), con fecha de caducidad en ene-
ro y octubre de 2000 respectivamente, y con la vacuna VPO (Sabin). Su padecimiento se inici6 siete
horas después de la aplicacién, con sintomas de irritabilidad; permanecié asi dos dfas. Inicialmente,
presentd inflamacién y equimosis en el sitio de la aplicacién, que en menos de 24 horas se extendieron
a la totalidad de ambos miembros pélvicos, con edema bipalpebral y en los pies. Por tltimo, se produ-
jo fiebre no cuantificada, que se controlé con acetaminofén. El 14 de junio fue trasladado al hospital

para su atencién, donde permanecié hospitalizado.

Antecedentes perinatales: madre de 27 afios de edad (gestaciones: 3, partos: 2, aborto: 1, cesarea:
0) refiere control prenatal en forma regular sin complicaciones. Producto tnico de la tercera gestacidn,
atendido en centro hospitalario, nacido por parto eutécico, sexo masculino, lloré y respiré al nacer, se
ignora Apgar y Silverman, peso de 3800 g, se ignora talla. Su peso actual es de 7900 gy su talla 79 cm.

1. Describa los ESAVI de la vacuna pentavalente.

2. Describa las técnicas de aplicacién de las vacunas del esquema de vacunacién en su pars.
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3. Con lainformacién recabada hasta el momento, determine cudl de estas opciones es correcta.
a) Se traté de una iatrogenia.
b) Podria decirse que se traté de un padecimiento no relacionado con la vacuna.
c) Se traté de un evento temporalmente asociado con la vacunacién.

d) Debe realizarse la investigacién del caso antes de descartar o confirmar el diagnéstico del
ESAVIL.

e) Solo las opciones (c) y (d) son correctas.
4. En caso de un ESAVI, subraye qué vacuna tiene mds probabilidades de estar involucrada.
a) VPO
b) Pentavalente
c) Ambas
d) Ninguna

5. ¢Por qué?

6. Sino se tratara de un evento adverso, enuncie una o mas hipdtesis diagndsticas alternativas.
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METODOS

Médicos del Ministerio de Salud realizaron el estudio clinico epidemiolégico del caso. Para ello, se
supervisé exhaustivamente la cadena de frio del centro de salud donde se habia vacunado al nifio. Se
revisaron los registros de nifios vacunados en la unidad de salud y tinicamente se habia vacunado a un

nifio de 4 meses de edad, que no presenté ninguna sintomatologfa.

7. Mencione al menos tres ventajas de la evaluacién de la cadena de frio para la investigacién del
caso:

8. ¢Para qué seria util la informacién sobre los nifos inoculados con la misma vacuna?
a) Para descartar el ESAVI si no se tiene informacién de otros casos.
b) Para identificar a otros nifios probablemente expuestos al mismo riesgo.
c) Para visitar a los padres y solicitarles informacién acerca del estado de salud de sus hijos.
d) Solo las opciones (b) y (c) son correctas.
e) Ninguna de las anteriores lo es.

Como parte de la investigacién del ESAVI se pueden hacer estudios de las vacunas. En esta ocasién
no se enviaron vacunas al Laboratorio Nacional de Salud Pdblica del Ministerio de Salud para su exa-

men, por no contarse con muestras de los lotes utilizados en el Estado.

9. ¢Cree usted que se debi6 haber enviado a estudiar la vacuna pentavalente al Laboratorio Nacio-
nal de Salud Publica de la Secretaria de Salud?

10. ¢Por qué?
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Se realizé una encuesta de campo en los nifios menores de 5 afios en la localidad, con un total de
247 (121 menores de 1 afio de edad y 126 de 1 a 4 afios). Se obtuvo informacién de dos casos proba-
bles. El primero se traté de un lactante de sexo masculino de 2 meses de edad que dos dias después de
la vacunacién presentdé equimosis, petequias, gingivorragia y sangrado del tubo digestivo alto, por lo
que se justificé su hospitalizacién. El diagndstico de egreso fue enfermedad hemorrdgica del recién
nacido. El segundo caso correspondié a una nifia de 5 meses de edad que presenté irritabilidad, fie-
bre y petequias escasas en miembro pélvico derecho; no recibié asistencia ni tratamiento médicos. En
el momento actual, tanto estos dos nifios como el del caso en estudio se encuentran asintomaticos y

sanos.

11. ¢Por qué se incluyd en las encuestas solamente a menores de 5 afios de edad?

12. ¢Qué utilidad tiene este tipo de encuesta?
a) Es un recurso para la busqueda intencionada de casos.
b) Permite estratificar a la poblacién en expuestos y no expuestos a la vacunacion.
c) En teorfa, permite la identificacién de otros riesgos.
d) Todas las anteriores.

e) Ninguna de las anteriores.

Se efectuaron entrevistas con cuestionarios especificos a la madre del nifio, a la enfermera vacuna-
dora y a los médicos tratantes (pediatra de urgencias, pediatra de hospitalizacién y oncélogo pedia-
tra). Se resumié el expediente clinico de hospitalizacién. Se realizaron aleatoriamente 13 biometrias

hematicas para la cuantificacién de plaquetas o alguna otra anormalidad.

Se efectuaron pruebas inmunoldgicas a tres casos probables y a sus madres: 1) determinacién de
anticuerpos antidifteria, antitétanos, antipertussis, Hib, HB; 2) determinacién de IgM, IgG e IgA; 3)

niveles de HbsAg y 4) complejos inmunes.
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13. ¢Qué utilidad tuvo la préctica de exdmenes de laboratorio a las madres y a los casos?

RESULTADOS

Los resultados de laboratorio de las biometrias hemdticas fueron: seis normales, cuatro con leucocito-
sis, cinco con leucopenia mds anemia y uno con plaquetopenia. La determinacién de IgM, 1gG e IgA se
realizé dentro de los limites normales, excepto en el caso en estudio que presentd hiperglobulinemia.

Los niveles de HbsAg y de los anticuerpos contra Hbs, conjugado de Haemophilus influenzae, toxoide
diftérico y tetdnico, y cepas de Bordetella pertussis no muestran la presencia del virus de la hepatitis. En
las muestras de los nifios se encontraron niveles muy similares o aumentados de anticuerpos en rela-

cién a los sueros maternos.

En cuanto a la presencia de complejos inmunes, solamente presenté resultado positivo el caso en
estudio. En la identificacién del antigeno presente en los complejos se encontré tinicamente disolucién

de estos cuando se emplearon DPT y la suspensién de B. pertussis.

Durante la hospitalizacién, se realizaron los estudios de laboratorio: biometria hematica (leucoci-
tosis de 18 800 y plaquetas de 553 000) y tiempos de sangrado (TP y TPT dentro de la normalidad).
En una segunda biometria hematica se hallé leucocitosis de 15 600 y cuenta plaquetaria de 669 000,

y el examen general de orina presentd huellas de hemoglobina y de 4 a 6 eritrocitos por campo.

14. Con estos resultados, spodria descartarse el diagnéstico de evento adverso atribuible a la vacu-

na pentavalente?

a) No, porque podria atribuirse a la vacuna VPO.

b) La probabilidad de un evento adverso depende en gran medida de la susceptibilidad indi-

vidual de los vacunados y no solo de la calidad de la vacuna.
c) Las opciones (a) y (b) son correctas.

d) Ninguna de las anteriores lo es.
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La enfermera vacunadora describié correctamente la técnica de aplicacién de la vacuna. Refirié
que la madre del nifio le informé que estaba sano. Ese mismo dia aplicé la vacuna pentavalente a otro

nifio. No se notificaron otros ESAVI en el mismo servicio de salud.

15. ¢Cual es su conclusién en este estudio?

DISCUSION

Las manifestaciones clinicas presentadas por el nifio (irritabilidad, petequias, equimosis, fiebre en los
primeros dias después de la vacunacién) podrian relacionarse en primera instancia con un cuadro de
purpura trombocitopénica idiopdtica o purpura de Henoch-Schonlein, porque se traté de eventos no
muy conocidos en revisiones nacionales e internacionales causados por la vacuna pentavalente. Los
estudios de laboratorio y las encuestas realizadas apoyan la hipétesis de que este cuadro clinico esta
asociado con la formacién de complejos inmunes entre el componente de tos ferina de la vacuna pen-
tavalente y los anticuerpos IgG atribuibles probablemente a la dosis previa de esta vacuna. Los resul-
tados sugieren que se trata de un caso de susceptibilidad individual debido a que este nifio quiza se

comporté como hiperreactor, considerando los titulos de anticuerpos relativamente altos.

ESTUDIO DE CASO 2

INTRODUCCION

La Secretaria de Salud y Bienestar Social de Jalisco notificé al Centro Nacional para la Salud de la
Infancia un caso de encefalopatia después de la aplicacién de las vacunas DPT y VPO (Sabin). Se tra-
taba de un lactante de sexo masculino de 10 meses de edad que al parecer presentaba infeccién de las
vias respiratorias superiores y que habia recibido la tercera dosis de las vacunas DPT y VPO el 11 de
febrero del 1998. Cinco horas después de recibir la vacuna desarrollé una reaccién local caracterizada
por dolor e inflamacidn en el sitio de la inyeccién, ademas de fiebre no cuantificada. Dos dias después
tuvo convulsiones, con y sin fiebre, al comienzo limitadas al hemicuerpo derecho y posteriormente

generalizadas, por lo que fue hospitalizado el 13 de febrero.
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1. Con la informacién recabada hasta el momento, determine cudl es la opcidén correcta.
a) Podria confirmarse que se traté de un ESAVI.
b) Evidentemente, se traté de una iatrogenia.
c) Se traté de un evento temporalmente asociado a la vacunacién.

d) Se debera realizar |a investigacién del caso antes de descartar o confirmar el diagndstico de
ESAVI.

e) Solo las opciones (c) y (d) son correctas.

2. Si, como hipétesis de trabajo, se propone que se trata de un ESAVI, scudl es la vacuna que tie-

ne mayor probabilidad de estar involucrada?
a) VPO
b) DPT
c) Ambas
d) Ninguna

¢Por qué?

En una comunicacién posterior, se informé al Centro Nacional para la Salud de la Infancia y la
Adolescencia (CENSIA) que, ademds de las crisis convulsivas, al ingresar al hospital se le diagnosticé

al nifio otitis media izquierda.

3. Enuncie una hipdtesis diagnéstica alternativa al evento posvacunacién.
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METODOS

4. Mencione al menos tres ventajas de la evaluacién de la cadena de frio para la investigacién del

caso.

5. ¢Para qué serfa util la informacién sobre los niflos inoculados con el mismo frasco?

a) Para descartar un ESAVI, ya que si no se tiene notificaciéon de los otros nifios podria supo-

nerse que estan sanos.
b) Para identificar a los otros nifios probablemente expuestos al mismo riesgo.
c) Para visitar a los padres y obtener informacién acerca de la salud de sus hijos.
d) Solo las opciones (b) y (c) son correctas.

e) Ninguna de las anteriores lo es.

Sobre la base del censo nominal se disené una encuesta por muestreo aleatorio en la poblacién. Se

obtuvo informacién de 205 nifios de 5 afios de edad.

6. ¢Por qué solo se incluyd en la encuesta a nifios de 5 anos de edad?

7. ¢Qué utilidad tiene este tipo de encuesta?
a) Es un recurso para la busqueda intencionada de casos.

b) Permite estratificar a la poblacién en expuestos y no expuestos a la vacunacién.
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c) En teorfa, permite la identificacién de otros riesgos.
d) Todas las anteriores.

e) Ninguna de las anteriores.

Se efectuaron las entrevistas con cuestionarios especificos a la madre del nifo, a la enfermera vacu-
nadoray a los médicos tratantes. Se resumié el expediente clinico de hospitalizacién del nifio y se obtu-
vieron exudados faringeos de sus padres y de sus seis hermanos. Se extrajo ademds una muestra alea-
toria de siete frascos de vacuna DPT del lote involucrado para repetir el andlisis de toxicidad, potencia

y esterilidad en el Laboratorio Nacional de Salud Publica de la Secretaria de Salud.

8. ¢Qué utilidad tuvo la prédctica de exdmenes de laboratorio a la familia del caso?

9. ¢Qué utilidad tuvo el envio de las vacunas para la realizacién de exdmenes de toxicidad, poten-

ciay esterilidad de la vacuna DPT?

RESULTADOS
La temperatura y las condiciones generales del refrigerador de vacunas eran adecuadas.

Las pruebas de toxicidad, potencia y esterilidad resultaron satisfactorias para los frascos de vacu-

na muestreados.

10. Con estos resultados, ¢podria descartarse el diagndstico de ESAVI?

a) No, porque se podria atribuir a la vacuna VPO.
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b) Si, porque al parecer todo lo relacionado con la vacuna estaba correcto.

c) No, porque la probabilidad de un evento adverso depende en gran medida de la suscepti-

bilidad individual de los vacunados y no solo de la calidad de la vacuna.
d) Solo las opciones (a) y (c) son correctas.

e) Ninguna de las anteriores lo es.

La enfermera que aplicé la vacuna describié perfectamente la técnica que utilizé; refirié que la
madre le informé que el nifio estaba sano. Comunicé, ademds, que con el mismo frasco y usando siem-
pre diferente jeringa habfa vacunado a otros nueve nifios. La madre manifesté que 15 dias antes de la
administracién de la vacuna, el nifio habia iniciado un cuadro de rinitis sin fiebre, pero que al momen-

to de la aplicacién estaba practicamente asintomatico.

Seis de los nueve nifios vacunados con el mismo frasco incubaban una infeccién de las vias respi-
ratorias superiores el dia de la vacunacién, ninguno presenté eventos similares a los del caso y solo dos
tuvieron dolor en el sitio de la inyeccién. En la encuesta de campo no se comunicaron ESAVI graves en
los individuos expuestos ni en los no expuestos a la vacunacién. Hasta el 31 de julio de 1998 no se ha

notificado ningtn otro incidente asociado a la aplicacién de ese lote en todo el pais.

11. Segun los resultados de las entrevistas y de las encuestas de campo, determine cudl opcién es

correcta.
a) Se traté de una iatrogenia, ya que el niflo no debié vacunarse.
b) La vacunacién precipité la gravedad del cuadro.

c) El nifio cursaba con una enfermedad infecciosa cuya gravedad probablemente atin no se

manifestaba.
d) Solo las opciones (a) y (b) son correctas.

e) Ninguna de las anteriores lo es.

Durante su hospitalizacién el nifio presenté deterioro del estado general, continué con convulsio-
nes parciales y generalizadas, con y sin fiebre, y desarrollé ademdas neumonia, conjuntivitis y diarrea.
Fallecié el 18 de febrero de 1998. Los resultados de laboratorio practicados durante la internacién
(biometria hemadtica y andlisis de liquido cefalorraquideo) mostraron evidencia de sepsis y de neuroin-
feccién. La necropsia reveld la existencia de un absceso en el hemisferio cerebral izquierdo. No se obtu-

vieron crecimientos bacterianos a partir de los exudados faringeos de los familiares.

DISCUSION
Los sintomas de fiebre, dolor e inflamacién en el sitio de la inyeccién aparecidos en las primeras horas

posteriores a la vacunacién son compatibles con eventos adversos leves asociados a la vacuna DPT. Sin
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embargo, las convulsiones de hemicuerpo derecho, la otitis media izquierda, los focos infecciosos adicio-
nales en diferentes érganos y el hallazgo en la necropsia de un absceso en el hemisferio cerebral izquier-
do sugieren que el cuadro clinico probablemente tuvo origen en una infeccién bacteriana invasora, y que
por la continuidad o diseminacién hematdgena alcanzé el hemisferio cerebral izquierdo. Por lo tanto,
hubo una asociacién temporal, pero no causal, entre |la enfermedad y la vacunacién. Los resultados de
laboratorio y de la encuesta de campo, asi como el hecho de que no se haya notificado ningtin otro caso
similar en todo el pafs relacionado con este lote, indican que las personas expuestas a la vacuna no han

presentado mayor riesgo de padecer encefalopatia, sepsis u otro tipo de enfermedad grave.

ESTUDIO DE CASO 3
INTRODUCCION

Una lactante de sexo femenino de 2 meses de edad recibié sus primeras dosis de vacunas VPO (Sabin)
y pentavalente (vacuna DPT-HB, lote 15764A2, y vacuna Hib, lote 622A47), con fechas de caducidad
en octubre de 2000 y enero de 2001 respectivamente, en su domicilio, a las 12:00 del 27 de mayo de
1999; a las 20:00 del mismo dia presenté fiebre no cuantificada. Al dia siguiente, presenté también
dificultad para respirar, agitacién, temblor ligero en el térax y la cara, ademas de palidez facial. Se la
llevé a consulta con un médico (particular), quien la encontré con fiebre de 38 °C, por lo que le admi-
nistraron cinco gotas de acetaminofén. Sin mayor exploracién fisica (solo descubrié ligeramente el
térax de la nifia), dada la gravedad del caso el médico les recomendé a los padres que la trasladaran
a algun hospital para su mejor atencién. Como no contaban con dinero, los padres decidieron regre-

sar a su casa, donde la nifia fallecié a las 5:00 de ese dia. No se le realiz6 necropsia.

Antecedentes familiares de importancia: madre con hipoacusia grave bilateral desde hacia 23 anos
y otitis media crénica. El padre y seis hermanos de la nifia eran aparentemente sanos, aunque se pudo

observar que los nifios sufrian de desnutricién.

Antecedentes perinatales: madre de 42 afios de edad (gestaciones: 13, partos: 12, ébitos: 3, abor-
to: 1, cesdrea: 0, gestas: 13), parto eutdcico, sin control prenatal (Ginicamente tres revisiones por par-
tera tradicional). El parto se atendié en una clinica particular, la nifia lloré y respiré al nacer, Apgar de
8/10 y Silverman de 0, peso de 2800 g, talla de 50 cm y perimetro céfalico de 31 cm.

1. Describa los ESAVI de la vacuna pentavalente.
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2. Describa las técnicas de aplicacién de las vacunas pentavalente y Sabin.

Pentavalente

Sabin

3. Con la informacién recabada hasta el momento, elija la opcién correcta.

a) Podria confirmarse que se traté de un ESAVI.

b) Se debe proceder a realizar la investigacion del caso antes de descartar o confirmar el diag-
néstico de ESAVI.

c) Se traté de una iatrogenia.
d) Se traté de un procedimiento no relacionado con las vacunas.

e) Ninguna de las anteriores opciones es correcta.

4. Sifuera un ESAVI, sefiale qué vacuna tiene mas probabilidades de estar involucrada:
a) VPO
b) Pentavalente
c) Ambas

d) Ninguna

5. ¢Por qué?
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6. En caso de no ser un ESAVI, enuncie una o mas hipétesis diagndsticas alternativas.

METODOS
Médicos del Ministerio de Salud realizaron el estudio clinico epidemiolégico del caso basdndose en las
siguientes actividades:
* Supervisién del servicio de inmunizaciones y la cadena de frio.
* Entrevistas al personal de salud y los familiares (vacunadora, médicos tratantes y padres de la
nina).
* Estudios de calidad de la vacuna.

* Identificacién de los nifios vacunados con los mismos inmunobiolégicos.

7. Mencione al menos tres ventajas de |a evaluacién de la cadena de frio para la investigacién del caso.

8. ¢Para qué seria util la informacién sobre los nifos inoculados con la misma vacuna?
a) Para identificar a los otros nifios probablemente expuestos al mismo riesgo.
b) Para visitar a los padres y obtener informacién acerca del estado de salud de sus hijos.

c) Para descartar el ESAVI, ya que como no se tiene notificacién de otros nifios se podria
suponer que estan sanos.

d) Solo las opciones a) y ¢) son correctas.

e) Ninguna de las anteriores lo es.
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Se enviaron 30 frascos de vacuna pentavalente al Laboratorio Nacional de Salud Publica (LNSP)

del Ministerio de Salud para estudios de inocuidad y toxicidad, y los resultados fueron normales.

9. Mencione por qué es importante el envio de la vacuna pentavalente al laboratorio.

Se entrevisté a 18 nifios menores de 1 afio que habfan recibido la pentavalente: 13 vacunados con el
mismo lote que el del caso (10 en mayo y 3 en otros meses) y 5 con otro lote. Sus signos o sintomas fue-
ron: eritema local (30%), dolor en el sitio de la aplicacién (40%), fiebre (50%), llanto persistente (30%).

10. ¢Por qué solo se incluyd en las encuestas a menores de 1 afio?

11. ¢Qué utilidad tiene este tipo de encuesta?
a) Es un recurso para la busqueda intencionada de casos.
b) Permite estratificar a la poblacién en expuestos y no expuestos a la vacunacién.
c) En teorfa, permite la identificacién de otros riesgos.
d) Todas las anteriores.
e) Ninguna de las anteriores.

Se efectuaron entrevistas con cuestionarios especificos a la madre de la nifa, al enfermero vacuna-
dor y al médico particular tratante. El médico refirié que la nifia pertenece a una de las familias mas
pobres de la comunidad y que al momento de la consulta presentaba dificultad respiratoria caracteri-

zada por aleteo nasal, quejido respiratorio, tiros intercostales, retraccién xifoidea y polipnea.
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El enfermero vacunador, de 23 afios de edad, se encuentra prestando servicio social en el centro de
salud. Manifesté que vacuné a la nifia con pentavalente a las 12:00 del dia referido, en su domicilio,
durante la Jornada Nacional de Vacunacién, y que registré la dosis en la tarjeta de vacunacién pero no
en la planilla del registro del Ministerio de Salud. Describié correctamente la técnica de aplicacién. La

madre de la nifa dijo que antes de la aplicacién de la vacuna la nifia se encontraba sana.

Se tomaron exudados faringeos a 22 contactos y dos muestras de secreciéon de oido de la madre, y

se enviaron para cultivo, antibiograma y serotipificacién bacteriana.

12. ¢Qué utilidad tuvo la préctica de eximenes de laboratorio a la madre y a la familia del caso en

estudio?

RESULTADOS

Los 22 exudados presentaron resultados normales (si bien uno fue positivo para estreptococo betahe-

molitico del grupo Fy otro al estreptococo del grupo C, que son flora normal).
13. Con estos resultados, ¢podria descartarse el diagndstico del ESAVI a las vacunas aplicadas?
a) Si, porque no se han notificado casos parecidos en la literatura.
b) Si, porque el cuadro podria atribuirse a una iatrogenia.

c) La probabilidad de un evento depende en gran medida de la susceptibilidad individual de
los vacunados y no solo de la calidad de la vacuna.

d) Si, porque es una enfermedad coincidente.

e) Ninguna de las anteriores opciones es correcta.
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14. 4Cuadl es su conclusién sobre este estudio?

DISCUSION

Estd demostrado que las infecciones virales de las vias aéreas aumentan la predisposicién a la neumo-
nfa bacteriana y su complicaciéon con sepsis, que ante factores de mal prondstico se reflejan en un
incremento de la mortalidad por infecciones respiratorias agudas. Si bien la fiebre puede estar relacio-
nada con la vacuna, el andlisis integrado de los resultados de este estudio de caso proporciond firmes
evidencias de la existencia de una neumonia que causé el deceso de la nina, y permitié descartar una
relacién causal (de acuerdo con la definicién operacional del caso correspondiente) entre la adminis-

tracion de la vacunay el evento presentado. Los diagndsticos posibles son:

1. Desnutricién de segundo grado, o

2. probable neumonia bacteriana.

Las versiones actualizadas de los modulos se podrdn acceder en la pdgina web de la Unidad de Inmunizacion de la OPS:

http://www.paho.org/spanish/ad/fch/im/vacunas.htm.
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