Modulo 1:
Introducción. Objetivos OPS. Lineamientos. Historia de la vacunación. Particularidades de las vacunas.
Introducción. Objetivos OPS. Lineamientos. Historia de la vacunación. (Dr. José Peña)

Particularidades de las vacunas.

La prevención de las enfermedades infecciosas mediante la inmunización constituye uno de los mayores logros de la Salud Pública a escala mundial.

                 Las vacunas proporcionan la posibilidad de prevenir enfermedades infecciosas, ya que al interactuar con el sistema inmunológico del receptor producen una respuesta inmune en el organismo, la cual se caracteriza por la llamada memoria inmunológica.

                  La meta de cualquier Programa de Inmunización es alcanzar el más alto grado de protección contra las enfermedades inmunoprevenibles con las más bajas tasas de reacciones adversas.

La protección contra enfermedades infecciosas se conoce como inmunidad y esta puede ser de dos formas: Inmunidad pasiva y la inmunidad activa. La inmunidad activa es la protección que posee el individuo de su propio sistema inmune y la inmunidad pasiva es la protección que se adquiere mediante productos que son administrados a las personas que pueden tener diferentes vías de obtención ( animal, humanas, otras). La defensa del organismo se define como respuesta inmune y esta usualmente involucra la producción de moléculas proteicas llamadas anticuerpos o inmunoglobulinas y la presencia de antígenos.


La respuesta inmune mas efectiva se logra frente a un antígeno vivo, aunque existen otras proteínas que aunque no son vivas son fácilmente reconocidas por el sistema inmune. Los polisacáridos con grandes cadenas de azúcares que se unen a la pared celular de ciertas bacterias resultan ser antígenos menos eficientes  y no se produce una respuesta inmune que garantice una buena protección.  


La inmunidad pasiva es la transferencia de anticuerpos producido en un determinado  sistema (animal, humano u otro) a otro sistema. Por ejemplo, el transporte de anticuerpos a través de la placenta de la madre durante los primeros meses del embarazo y los productos derivados de la sangre como inmunoglobulinas y durante las transfusiones de sangre se pasan un gran número de anticuerpos que provienen del donante. 


La inmunidad activa es la estimulación del sistema inmunológico para producir anticuerpos específicos (humoral) e inmunidad celular. Una vía es cuando las personas se enfrentan directamente a la enfermedad y se produce una protección de por vida ( memoria inmunológica) Otra vía es la administración de vacunas, las cuales interactúan con el sistema inmune produciendo una respuesta inmunológica.  Varios factores pueden influir en la respuesta inmune tales como la presencia de anticuerpos maternos, la naturaleza y dosis del antígeno, la vía de administración la presencia de adyuvantes, la edad, factores genéticos y nutricionales, entre otros.

Clasificación de las vacunas


 Las vacunas pueden ser clasificadas en vivas atenuadas e inactivadas . Las vacunas vivas atenuadas pueden ser bacterianas, virales o recombinantes y se caracterizan porque son producidas a partir de la modificación de virus o bacterias,  que cuales mantienen su capacidad de replicarse  y producir inmunidad, pero no provocan la enfermedad. Como ejemplo podemos citar las vacunas antisarampionosa y antipoliomielítica. 

                 Las vacunas inactivadas se producen a partir de fracciones bacterianas o virales o de células enteras que sufren un proceso de inactivación térmico o químico, por ejemplo, toxinas y polisacáridos los cuales no pueden replicarse. Generalmente  se requiere aplicar varias dosis para lograr una buena protección.  La vacuna contra la difteria, tétanos y pertussis es un ejemplo de vacuna inactivada, combinada.


Existen también las vacunas conjugadas en las cuales se une el polisacárido a una proteína y esto hace más potente la respuesta inmune. Otro tipo de vacuna son las recombinantes las cuales son producidas por ingeniería genética.


Las vacunas combinadas consisten en dos o mas organismos vivos, organismos inactivados, o antígenos purificados que se combinan por el fabricante o se mezclan antes de la administración.

Adyuvantes, Antibióticos,  Preservos y Estabilizadores

Adyuvantes: 

Los adyuvantes son usados en ocasiones en algunas vacunas con el objetivo de potenciar la respuesta inmune.

Existen muchas sustancias conocidas que poseen estas propiedades tales como: compuestos de aluminio, emulsiones de aceite, lipopolisacáridos, péptidos, liposomas, saponinas y especies de polímeros. .

Le adyuvantes pueden actuar como vehículo o inmunomoduladores. Los vehículos incluyen liposomas, emulsiones. Es un estimulador que ayudan a trasladar los componentes de la vacuna y retener estos cerca de los tejidos linfoides.

Los inmunomoduladores incluyen muranodipeptido y monofosforil lípido A, ambos estimulan la secreción local de citoquinas.

Ejemplos de algunas vacunas que utilizan adyuvantes son: Antihepatitis B  recombinante,  Antimeningocócica BC.

Antibióticos: 

Son usados durante el proceso de fabricación de algunas vacunas vírales en la fase de propagación para reducir o suprimir el crecimiento de algún agente contaminante que puede se introducido durante el procesamiento de varias etapas.

Para las vacunas producidas de plasmido de  DNA, la resistencia el antibióticos es comúnmente usadas como un marcador de selección.  La Neomicina es usada en algunas vacunas virales como un agente antibacteriano durante la etapa de producción.

Preservos: 
Son adicionados a la vacuna solo cuando existe riesgo de contaminación, tales como cuando la vacuna tiene una presentación en dosis múltiples.

Para el caso de una vacuna combinada el preservo o el estabilizador de una vacuna monovalente puede afectar a otra. El tiomersal afecta la potencia de la vacuna de Polio inactivada cuando está combinada con la Vacuna DTP. Si se usa presentaciones unidosis debe evitarse el preservo.

El productor debe determinar la concentración  del preservo en el producto final y los límites deben cumplir con lo recomendado por OMS,  debe evaluarse el comportamiento de la potencia con la presencia del preservo.

Estabilizadores: 

La estabilidad de la vacuna es un elemento esencial para asegurar su seguridad y eficacia.  El mantenimiento adecuado de la cadena de frío garantizará que la vacuna se mantenga estable.

La inestabilidad de las vacunas puede atribuirse en parte a la pérdida de las propiedades ontogénicas o en algunos casos a la perdida de la infectividad (Vacunas virales).

Cada tipo de vacuna (viva atenuada, inactivada, anfígenos, bacterianos, toxoides, etc) pueden demostrar inestabilidad de manera diferente, por ejemplo en las bacterias pueden ser por hidrólisis y agregación de proteínas y moléculas de carbohidratos.

Algunos estabilizadores utilizados son la lactosa - sorbitol, y gelatina - sorbitol. Algunas vacunas como la Polio son termo sensibles y requieren como prueba de control de calidad del producto final comprobar durante el ensayo de potencia la termo estabilidad de la vacuna.

Prácticas Adecuadas de Inmunización.
Las vacunas deben ser transportadas, almacenadas y manejadas de forma adecuada para garantizar el mantenimiento de la actividad biológica y por consiguientes la adecuada respuesta inmune.  Debe seguirse las recomendaciones establecidas por el fabricante.  Cuando se detecte alguna alteración debe contactarse con el fabricante.

La exposición tanto a altas temperaturas como bajas temperaturas no recomendadas puede inactivar a la vacuna, por ejemplo la Vacuna OPV y contra la Varicela son sensibles a temperaturas por encimas de la congelación y deben ser mantenidas en congelación hasta antes de su uso.  Otras vacunas como por ejemplos Hepatitis A, Hib pueden perder la potencia si son congeladas, por lo que el recomienda almacenar de 2 a 8´C.  Los diluentes nunca deben congelarse.

El monitoreo de la temperatura y su control son importante durante el almacenamiento y trasporte hasta el lugar de uso.  Debe ser controlada regularmente usando un termómetro de máxima y mínima.

El embalaje de la vacuna y las cajas termos deben ser estudiados para asegurar que la temperatura es mantenida.

Las vacunas no deben ser reconstituidas hasta momento de su aplicación y si por alguna razón no son usadas deben ser desechadas.  Con excepción de la OPV las vacunas de virus vivo no pueden volver a congelarse después de descongelarse ciertas vacunas como PRS y Varicela deben también protegerse de la luz para prevenir la inactivación del virus.

Administración de Vacunas: 

Los registros sobre la administración de las vacunas deben ser mantenidas tanto por el que realiza la vacunación como por el que la recibe (padres).

Deben registrase los siguientes datos cada vacunación:

· Fecha de la vacunación.

· Vacuna administración, fabricante, No de lote y fecha de vencimiento.

· Sitio y vía de administración.

· Datos del vacunador. 

Aspectos  Esenciales  a Considerar: 

· Lavarse las manos antes de vacunar para evitar la transmisión posible de infección ante el personal de salud y el receptor.

· Si el personal de salud tiene  alguna lesión en las manos debe usar guantes.

· Lavar jeringuillas y agujas estériles y separadas en cada inyección.

· Si usa jeringuillas y agujas utilizables estas deben ser suficientes y deben ser esterilizadas de forma adecuada para evitar la transmisión de contaminantes de personas a personas.

Vías  de Administración:
Existen diferentes vías de administración.

· Intramuscular

· Subcutáneo

· Intradérmica

· Intranasal

· Oral

La vía adecuada para cada vacuna es recomendada por el fabricante en la etiqueta del producto.  La vía es determinada en estudios clínicos en la etapa de pre - licencia del producto de forma tal que asigne que por esa vía se obtenga una buena respuesta inmune en el receptor.

La aplicación de una vacuna por una vía no recomendada puede provocar lesiones locales y reacciones adversas, así como que no se obtenga respuesta inmune.  La administración de la vacuna Hepatitis B por la región del glúteo produce baja inmunogenicidad. 

Administración Simultánea de Vacunas

No hay contraindicaciones para la administración simultáneas de ninguna vacuna con excepción de Cólera y Fiebre Amarilla.

Se ha observado que la administración simultanea de estas vacunas provoca una disminución de la respuesta a la producción de anticuerpos en ambas vacunas, por lo que deben separarse como mínimo 3 semanas una de la otra.

Las vacunas individuales no deben ser mezcladas en la misma jeringuilla al menos que este indicado en la literatura.

Tiempo estimado para la administración de Vacunas Vivas  y Vacunas Inactivas cuando no son administradas simultáneamente.

	Combinación
	Intervalo mínimo

	Dos Vacunas inactivadas
	Ninguno

	Inactivada y Viva
	Ninguno (3 semanas para Fiebre Amarilla y Cólera)

	Dos Vacunas Vivas
	4 semanas (ninguna para PRS y OPV) 


Las Vacunas de Polio Oral y la PRS pueden ser administradas juntas antes o después de otras.

Administración de Dosis de Refuerzo

Para garantizar la protección adecuada se recomienda concluir el esquema de dosis establecido para cada vacuna.

En el caso de las Vacunas inactivadas, la primera dosis generalmente no ofrece protección.  La respuesta inmune  no se desarrolla tras la segunda o tercera dosis.  Los títulos de anticuerpos pueden disminuir y los niveles  de protección en pocos años.  Este fenómeno es más común para tétanos y difteria.  Para estas vacunas se requiere la administración de un “booster”, o dosis de refuerzo con el objetivo de llevar los títulos de anticuerpo y mantener la protección.

No todas las Vacunas requieren booster y tal es el caso de la Vacuna Hib ya que la enfermedad es muy sana en niños con más de 5 años de edad.  La Vacuna contra Hepatitis B tampoco requiere booster debido a la memoria inmunológica que produce la Vacuna y el largo período de incubación de la Hepatitis B, que puede producir un efecto autobooster.

Generalmente todas las Vacunas requieren de varias dosis de administración con excepción de la Vacuna contra Varicela, la Rubéola y la Paperas, en las que una simple dosis asegura protección de por vida.  Sin embargo para el caso de Sarampión se ha observado que del 95 al 98% de los vacunados quedan protegidos.  Una segunda dosis se recomienda para asegurar cerca del 100% de protección de las personas vacunadas.
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