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SOBRE LAS GUIAS PRACTICAS DE INMUNIZACION

El Programa Ampliado de Inmunizacién en las Américas se considera una de las
experiencias mas exitosas en salud publica por su valiosa contribucién para reducir
la mortalidad infantil causada por enfermedades inmunoprevenibles en la Regién.
En efecto, a partir de su lanzamiento nuestros paises han logrado interrumpir la
transmisién del poliovirus salvaje desde 1991, asi como la circulacién autéctona del
virus de sarampién desde noviembre de 2002, y estan consiguiendo avances signifi-
cativos en la eliminacién de la rubéola y el sindrome de rubéola congénita. Asimis-
mo, los programas nacionales de inmunizacién realizan grandes esfuerzos para
identificar poblaciones vulnerables y disminuir la falta de equidad en materia de
vacunacion. Para mantener de modo sustentable los logros alcanzados y enfrentar
nuevos desafios, tales como la introduccién de nuevas vacunas, es necesario forta-
lecer las alianzas entre los gobiernos, los organismos donantes, el sector privado, las
asociaciones cientificas y la sociedad en su conjunto.

En este contexto, la OPS promueve la mas alta calidad técnica por medio de la
presentacién de gufas practicas preparadas por la Unidad de Inmunizacién del Area
de Salud Familiary Comunitaria. Se describen en estas guias las técnicas mas recien-
tes con ilustraciones apropiadas que ayudaran a los trabajadores de la salud a con-
trolar, erradicar o eliminar enfermedades como la poliomielitis, el tétanos neonatal,
la fiebre amarilla, la difteria, la tos ferina, el tétanos, las infecciones por Haemophi-
lus influenzae tipo b, la hepatitis B, el sarampién y la rubéola. Se presentan asimismo
métodos y procedimientos normalizados para llevar a cabo la vigilancia epidemio-
|6gica y mantener un sistema de informacién actualizado que permita adoptar deci-
siones oportunas y efectivas.

Las gufas practicas de inmunizacién estan basadas en la informacién cientifica
mds avanzada y recogen la experiencia de profesionales de la salud de destacada
actuacion en este campo, lo que hace de ellas herramientas idéneas para la promo-
cién de estrategias cuya eficacia ya ha sido debidamente comprobada. Los princi-
pios que orientaron su elaboracién fueron el fortalecimiento de las acciones de pre-
vencién, la reduccién de las desigualdades en materia de salud y la promocién de la
excelencia técnica en los servicios de vacunacién.

El Programa Ampliado de Inmunizacidn es un esfuerzo colectivo de todos los pai-
ses de las Américas, que contribuye eficazmente al logro de los objetivos de desarro-

[lo del milenio.

Dra. Mirta Roses Periago
Directora

Organizacién Panamericana de la Salud
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PREFACIO

Esta gufa prdctica es una herramienta destinada a facilitar la labor de los trabajado-
res de salud y el personal de campo que participan en los programas nacionales de
inmunizacién. Teniendo en cuenta el uso generalizado en las Américas de una vacu-
na combinada contra la difteria, |a tos ferina, el tétanos, la infeccién por Haemophi-
lus influenzae tipo b (Hib) y la hepatitis B (denominada en esta gufa vacuna pentava-
lente), la gufa se refiere a las cinco enfermedades que esta vacuna previene. Existe un
documento aparte sobre el tétanos neonatal, pues como se proyecta la eliminacién
de esta enfermedad como problema de salud publica, las estrategias de vacunacién
y de vigilancia son especificas.

En esta gufa se resume la informacién clinica sobre las cinco enfermedades, se
describen las estrategias de control y prevencidn, y se examinan las vacunas existen-
tes, incluidas algunas combinaciones. Las vacunas combinadas son una herramien-
ta para lograr una de las iniciativas prioritarias de la Organizacién Panamericana de
la Salud (OPS) —la introduccién de “nuevas” vacunas en los programas nacionales
de inmunizacién—, y es probable que el uso de estas vacunas se generalice en las
Américas.

Una particularidad adicional de esta guia es que proporciona los cédigos de la
Clasificacién Internacional de Enfermedades, revisiones 9.2y 10.2 (CIE-9 y CIE-10),
para cada enfermedad, a fin de facilitar la bisqueda activa de casos en los registros
hospitalarios y en otras fuentes de datos que utilizan ese sistema de codificacién.

La informacién contenida en este manual se compilé a partir de varios libros de
texto, de recomendaciones y documentos de posicién de la OPS y la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS), asi como de otros materiales de la OPS, como médu-
los de capacitaciéon y documentos técnicos. Es posible que algunas de las herramien-
tas de vigilancia aquf presentadas precisen adaptaciones locales, a fin de considerar
la rapida ejecucién de las actividades de control y los cambios en las caracteristicas
epidemioldgicas locales de estas enfermedades que resultan de su control.

La OPS reconoce los logros de los trabajadores de salud de la Regién de las Amé-
ricas en la eliminacién y el control de las enfermedades prevenibles mediante vacu-
nacion. La Organizacién también prevé que la experiencia de los Estados Miembros
en el control de las enfermedades tratadas en esta gufa, y su éxito al impulsar la
introduccién de “nuevas” vacunas, como las dirigidas contra la infeccién por H.
influenzae tipo b y la hepatitis B en los programas nacionales de vacunacién, podra

compartirse en el futuro con otras regiones del mundo.
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GLOSARIO

Cobertura
administrativa

El método mdas cominmente utilizado para estimar la
cobertura de vacunacién. Se calcula dividiendo la canti-
dad de dosis administradas, segtin lo informado por el
sistema de registro (solo dosis suministradas por los ser-
vicios de rutina), por la poblacién objetivo, por ejemplo,

los nifios menores de 1 afio, y se expresa como porcentaje.

Cobertura administrativa (%) = Ndmero de dosis de vacuna aplicadas x 100

Formulacién

farmacéutica

Incidencia

Poblacién objetivo

Forma en la cual se presenta una vacuna, por ejemplo,
liquida o liofilizada (congelacién y secado al vacio),

monovalente o combinada.

La probabilidad de presentar una enfermedad o afeccién
en un perfodo de tiempo determinado, generalmente un
ano. Se calcula como la proporcién de personas en una
poblaciéon en riesgo que presentan una enfermedad
durante el perfodo de tiempo especificado y por lo gene-
ral se expresa por 1000, o bien por 10 000, o bien por
100 000 habitantes. Es posible calcular la incidencia
para una zona geografica determinada, un grupo de

edad especifico, o segtin el estado vacunal.

Incidencia = Numero de casos nuevos x 1000, é x 10 000, 6 x 100 000 habitantes

Liofilizado

Tasas de ataque

Poblacién

Es decir, secado por congelacién y bajo condiciones de
vacio para su conservacién. Por ejemplo, algunas vacunas

contra Haemophilus influenzae tipo b son liofilizadas.

La proporcién de individuos en una poblacién que se
enferman dentro de un perfodo de tiempo determinado,
generalmente en el contexto de un brote epidémico. Es el
nimero de casos nuevos de una enfermedad dividido por
la poblacién en riesgo, por ejemplo, nifios que asisten a
una escuela donde se han detectado casos de una enfer-

medad, y frecuentemente se expresa como porcentaje. Es
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posible calcular tasas de ataque para una zona geogréfi-
ca determinada, un grupo de edad especifico, o segtin el

estado vacunal.

Tasa de ataque (%) = Nimero de casos nuevos x 100

Poblacién en riesgo

Tasa de desercién La proporcién de nifios que reciben una primera dosis de
vacuna pero no completan el esquema bdsico con tres
dosis de DPT o de vacuna contra la poliomielitis, las que
son necesarias para conferir protecciéon adecuada. Esta
proporcién se expresa habitualmente como un porcenta-
je. La tasa de desercién se utiliza como indicador del de-

sempefio de los programas de inmunizacién.

Deserciont = No. de nifios que reciben la 1.2 dosis-No. de nifios que reciben 3 dosis x 100

No. de nifios que reciben la 1.2 dosis

Tasa de letalidad El porcentaje de muertes a causa de una enfermedad
determinada en relacién con el nidmero de casos de esa

enfermedad.

Tasa de letalidad (%) = Niimero de muertes x 100
Numero de casos

Tincién de Gram La tincién de Gram es un método para colorear las mues-
tras de bacterias, que diferencia entre los dos principales
tipos de pared celular bacteriana. Las bacterias pueden
clasificarse como grampositivas o gramnegativas segtin

el color adquirido con la tincién de Gram.

Vacuna combinada Una vacuna que contiene la combinacién de dos o més
(vacuna multivalente)  vacunas; por ejemplo, la vacuna contra la difteria, la tos

ferinay el tétanos (DPT) es una vacuna combinada.

Vacuna conjugada Una vacuna producida por unién quimica de dos sustan-
cias diferentes. En el caso de las vacunas contra Haemo-
philus influenzae tipo b (Hib), se une un polisacarido de

esta bacteria con un transportador proteico.

tUna tasa de desercién negativa generalmente es la consecuencia de problemas con el regis-
tro de las dosis administradas.
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Vacuna monovalente

Vacuna pentavalente

Vacuna que contiene un solo antigeno capaz de inducir

proteccién contra un determinado microorganismo.

Vacuna combinada que contiene antigenos capaces de
inducir proteccién contra cinco microorganismos. En
esta gufa la vacuna pentavalente se refiere a la vacuna
contra la difteria, el tétanos, la tos ferina, la infeccién por
Haemophilus influenzae tipo b y la hepatitis B.






SIGLAS Y ABREVIATURAS

aP vacuna antitosferinica acelular

CDC Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades (Estados
Unidos)

CIE-9 Clasificacién Internacional de Enfermedades, 9.2 revisidn

CIE-10 Clasificacién Internacional de Enfermedades, 10.2 revisidn

dFA examen directo de anticuerpo fluorescente

DPT vacuna contra la difteria, la tos ferina y el tétanos (antitosferinica de

células enteras, wP)

DT vacuna contra la difteria y el tétanos para nifios

DTaP vacuna contra la difteria, el tétanos y la tos ferina acelular

HbOC vacuna de oligosacédridos conjugados contra Haemophilus influenzae
tipo b

Hep B vacuna contra la hepatitis B

Hib Haemophilus influenzae tipo b

IGHB inmunoglobulina contra la hepatitis B

IGT inmunoglobulina antitetdnica humana

IM inyeccién intramuscular

v inyeccién intravenosa

LCR liquido cefalorraquideo

OMS Organizacién Mundial de la Salud

OPS Organizacién Panamericana de la Salud

PCR reacciéon en cadena de la polimerasa

PRP fosfato de polirribosil-ribitol (un polisacarido de la cdpsula externa

del Haemophilus influenzae tipo b)

Td vacuna contra el tétanos y la difteria para personas mayores de 7

afios de edad

TT toxoide tetdnico

XiX
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VIH virus de la inmunodeficiencia humana
VPI vacuna antipoliomielitica inactivada (inyectable)

wP vacuna antitosferinica de células enteras



1 DIFTERIA

[CIE—9 032; CIE-10 A36]
i INTRODUCCION

La difteria es una enfermedad aguda de origen bacteriano que puede afectar a la naso-

faringe y que puede dar lugar a la obstruccién de las vias respiratorias y eventualmen-

te la muerte. Ademas, su toxigenicidad generalizada se asocia con complicaciones en

diversos 6rganos. El uso de la antitoxina diftérica, los progresos en el tratamiento, y

|a difusidn de la inmunizacidn con el toxoide diftérico han reducido en forma extraor-

dinaria la mortalidad y la morbilidad por difteria. No obstante, la vacunacién sigue

siendo esencial para prevenir la enfermedad y evitar epidemias extensas, como las

que se registran en los paises donde ha habido una acumulacién de individuos sus-

ceptibles (7).

Las siguientes cinco actividades son fundamentales para el control de la difteria:

* vigilancia adecuada;

* altos niveles de cobertura de vacunacién de rutina en los grupos de edad

apropiados;

* reconocimiento temprano de la enfermedad y tratamiento adecuado de los casos,

incluido el contar con sumi-
nistros suficientes de antito-
xina y de antibidticos;

* rapido estudio de los casos
y manejo de los contactos

inmediatos; y

* manejo de los brotes epi- W,
démicos. .
1.2 EPIDEMIOLOGIA® X !K

1.2.1 Agente infeccioso

La difteria es una enfermedad
producida por cepas toxigénicas
de Corynebacterium diphtheriae,
una bacteria grampositiva (figura
1). Existen cuatro biotipos: mitis,

) ) ] . Figura 1.
intermedius, gravis y belfanti.
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Microfotografia de Corynebacterium diphtheriae (aumento 1200x).

2Véase el anexo 1, “Resumen de las caracteristicas epidemioldgicas de la difteria, la tos ferina,
el tétanos, la infeccion por Haemophilus influenzae tipo b (Hib) y la hepatitis B.”

Crédito: Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades (EUA).
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Para que las bacterias produzcan esta exotoxina, deben estar infectadas por un
virus —el corinebacteriéfago— que contiene el gen tox. Las cepas no toxigénicas de
C. diphtheriae rara vez causan enfermedad y cuando lo hacen esta suele ser leve y sin
complicaciones generalizadas. Las cepas no toxigénicas, sin embargo, pueden cau-

sar difteria cutdnea y se han relacionado con casos de endocarditis.

1.2.2 Distribucidn

La difteria constituia una de las causas mas frecuentes de morbilidad y mortalidad
entre los nifios en la era previa a la vacuna. Las tasas de mortalidad disminuyeron con
la difusion y el uso de la antitoxina diftérica y, probablemente, con otras medidas
terapéuticas como la intubacién. La incidencia de la enfermedad decliné de manera
considerable en todo el mundo tras la introduccién de la inmunizacién activa con el
toxoide diftérico. Sin embargo, la difteria contintia siendo endémica en muchas
regiones del mundo, incluidos algunos paises de América Latina y el Caribe (2, 3).

Histéricamente se ha observado que la enfermedad alcanza altos niveles de inci-
dencia con una periodicidad de alrededor de 10 afios y produce brotes epidémicos.
La mayoria de los casos de difteria se presentan durante los meses mas frios en las
zonas de climas templados y en nifios menores de 15 afios. Sin embargo, la mayoria
de los casos en los brotes recientes, tales como el extenso brote que afecté a la Fede-
racion de Rusia en los afios noventa y los casos notificados en los Estados Unidos
desde 1980, han afectado a personas de 15 afios de edad y mayores (7, 4). En las
zonas tropicales, el cardcter estacional de la enfermedad es menos pronunciado, los
casos son mas leves, y son mas frecuentes las formas de difteria asintomatica, difte-
ria cutdnea y por heridas (7).

Dado que C. diphtheriae es ubicuo y existen portadores en todo el mundo, es fun-
damental continuar la vacunacién contra la difteria a fin de mantener la enferme-

dad bajo control.
1.2.3 Modo de transmision

C. diphtheriae se transmite de una persona a otra por contacto directo con las mucosas
de las vias respiratorias de un individuo enfermo o de un portador transitorio (es decir,
una persona que alberga la bacteria pero no padece la enfermedad). Rara vez |a trans-
misién puede producirse por contacto con lesiones cutdneas o fémites (por ejemplo,

objetos contaminados con las secreciones de las lesiones de personas infectadas).

1.2.4 Reservorio

Los seres humanos son el tnico huésped natural para C. diphtheriae; los portadores
de la bacteria constituyen el reservorio.

1.2.5 Periodo de incubacion

El periodo de incubacién es de dos a cinco dias (con un intervalo de uno a 10 dfas)
después de la infeccién por C. diphtheriae (5).
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1.2.6 Periodo de transmisibilidad

El periodo de transmisibilidad es variable. La transmisién puede producirse mien-
tras dure la presencia de las bacterias productoras de toxina en las secreciones y
lesiones, lo cual corresponde normalmente a un maximo de dos semanas, y rara vez
se prolonga por mds de cuatro semanas. El tratamiento con antibidticos elimina
rdpidamente los bacilos diftéricos. En raras ocasiones los portadores crénicos dis-

persan bacilos durante seis meses o mas.
1.2.7 Inmunidad

Incluso en la era previa a la vacuna, la difteria era rara en los lactantes menores de
6 meses, quizd debido a la presencia de anticuerpos maternos. Después de los 6
meses, la mayoria de las personas adquirfa la inmunidad contra la difteria sin haber
contraido la enfermedad.

Después de recibir tres dosis del toxoide, practicamente todos los lactantes y los
adultos alcanzan concentraciones de antitoxina diftérica consideradas protectoras.
La vacunacién proporciona una inmunidad duradera pero no permanente, segtin lo
demuestran los titulos de antitoxina. Sin embargo, algunos adultos vacunados a
temprana edad pueden conservar una memoria inmunitaria y estarian protegidos
en caso de exposicion a la toxina diftérica. El toxoide protege contra la enfermedad

generalizada, pero no contra la colonizacién nasofaringea.
1.2.8 Cambios en la epidemiologia

Antes del establecimiento del Programa Ampliado de Inmunizacién en 1977, se esti-

ma que cada afio en el mundo se notificaban cerca de 1 millén de casos de difteria
y de 50 000 a 60 000 muertes

debidas a esta enfermedad y sus

complicaciones. En 2002, solo se de las Américas, 1978-2004.

notificaron 9235 casos de difte- 8000

ria en todo el mundo.b Esta ten- 7000 —

dencia también se ha observado 6000 1

en la Regiéon de las Américas 20007
(figura 2).

Pese a la notable disminucién
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Figura 2. Numero de casos notificados de difteria y cobertura
de vacunacion con DPT3 en niiios menores de 1 aiio, Region
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en los pafses de la antigua Unién Soviética. El brote comenzé en la Federacién de
Rusia en 1990 y se propagé a los estados recientemente independizados y a Mongo-
lia. Entre 1990 y 1997 se notificaron mas de 150 000 casos y 5000 muertes. En este
brote, se registraron mds casos en adultos jévenes que en nifios (7).

En la Regién de las Américas, se declararon brotes epidémicos en Colombia,
Ecuador, Haiti, Paraguay y la Republica Dominicana entre 1993 y 2004 (cuadro 1).
El més extenso se produjo en el Ecuador entre 1993 y 1994, con més de 500 casos
notificados. La mayoria de los casos en estos brotes se produjeron en zonas de
pobreza y hacinamiento, y en personas con vacunacién incompleta o sin anteceden-
tes de vacunacién. En el brote del Ecuador, se observé un desplazamiento de la dis-
tribucion por edad hacia edades mas avanzadas; la mitad de los casos se registra-

ron en personas de 15 afios y mas (6, 7).

Cuadro 1. Caracteristicas de tres brotes de difteria ocurridos recientemente en América Latina.2

I N S N R

NUmero de casos

Tasa de letalidad
Cobertura de la vacunacion
Desempefio del sistema

de vigilancia

Estado de vacunacion
de los casos

Grupo de edad mas
afectado

Situacion socioeconémica
y entorno

Medidas de control
aplicadas

1993y 1994 2000 2002

724 12 50°

No disponible 12% 15%

Baja Reducida Baja

Mejor respuesta en el brote de 1994 Adecuado Problemas con la natificacion de los

15% sin vacunar; 22% recibieron
alguna dosis (ningln registro);

no se cuenta con informacion para
los demas casos

86% en personas de 15 afios
de edad y mayores

Baja; barrios pobres urbanos

Vacunacion de los nifios menores de 5
afios de edad; dosis de refuerzo;
vacunacion de los adultos en riesgo

2 Datos obtenidos de los informes presentados a la OPS por cada pais.
b Ultima cifra publicada en la semana 40 de 2002.

62% con vacunacion incompleta

50% en personas de 5 a 9 afios
de edad

Baja; barrios pobres urbanos

Vacunacion de los nifios menores de 5
afios; dosis de refuerzo; vacunacion
de los adultos en riesgo

los casos y retrasos en la ejecucion
de las medidas de control

74% sin antecedentes
de vacunacion

57% en personas de 5 a 14 afios
de edad

Baja; barrios pobres urbanos

Vacunacion de los nifios menores
de 5 afios; dosis de refuerzo;
vacunacion de los adultos

en riesgo

Fuente: Ropero AM, Oliva O, Castillo-Solérzano C, Dietz V, Izurieta H, Carrasco P, et al. Recent outbreaks of diphtheria in the Americas. Informe del Grupo Técnico
Asesor presentado en la XV Reunion sobre Enfermedades Prevenibles por Vacunacién, 22—23 de noviembre, Washington, D.C., 2002.
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1.3 ASPECTOS CLINICOS
1.3.1 Patogenia

La exotoxina es el principal factor patégeno en la aparicién de la difteria. Como se
menciond previamente, solo C. diphtheriae infectado por un corinebacteriéfago que
contiene el gen tox produce la toxina. La toxina producida en la membrana diftérica
pasa al torrente sanguineo y provoca las manifestaciones a distancia de la difteria,
como la miocarditis, la nefritis y la neuritis.

1.3.2 Caracteristicas clinicas

La difteria por lo comun ataca las vias respiratorias, pero puede afectar a cualquier
otra mucosa. La enfermedad es de aparicién insidiosa, con sintomas y signos leves
e inespecificos; la fiebre es generalmente baja y rara vez excede los 38,5 °C. Los sin-
tomas y los signos son proporcionales a la cantidad de toxina. Cuando se absorbe
una cantidad suficiente de toxina, el paciente puede verse pélido, tener pulso rapi-
do y presentar una debilidad extrema.

Segtin el lugar de la infeccidn, la difteria puede clasificarse en:

e Difteria nasal: esta forma se caracteriza por una secrecién nasal mucopurulen-
ta, en la que a veces se observan estrias de sangre, pudiendo formarse una
membrana blanca en el tabique. La difteria nasal aislada es
poco frecuente y por lo general leve; su diagndstico puede

pasarse por alto facilmente.

* Difteria faringea y amigdalina: esta es la forma “clasica” y pue-
de ir acompafiada de afeccién concomitante en otras loca-
lizaciones, respiratorias o no. Al principio, la faringe tiene
un aspecto congestivo al examen, pero pronto se forman
placas blancas pequefas que crecen formando una mem-
brana adherente blanco-grisdcea, que puede cubrir toda la
faringe, incluidas las amigdalas, la tvula y el paladar blan-
do (véase la figura 3). Los intentos para desprender la
membrana provocan sangrado. El edema y la inflamacién
de los tejidos blandos circundantes y el aumento de volu-
men doloroso de las adenopatias cervicales anteriores pue-
den dar lugar al denominado “cuello de toro”, indicativo

de infeccién grave. Si no se administra el tratamiento espe- ﬁ‘l’%
cifico, la membrana se reblandece unos ocho dias después | :

y progresivamente se desprende en pedazos o en un bloque \ g
Unico. Los sintomas generales comienzan a desaparecer

con la caida de la membrana. Figura3. Membranas diftéricas.

Crédito: Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades (EUA).
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* Difteria laringea: esta forma puede presentarse aislada (puede no haber lesién

faringea) o puede ser una extension de la forma faringea. Es mas frecuente en
los nifios menores de 4 afios y se presenta como una ronquera progresiva gra-
dual, tos perruna y estridor. Puede evolucionar hacia la obstruccién faringea

y causar la muerte.

Difteria cutdnea (piel): esta es una infecciéon cutdnea leve causada por bacilos
productores o no productores de toxina, mientras que todas las otras formas
de difteria son causadas por los organismos que producen toxina. Es mas fre-
cuente en los trépicos y a menudo se ha relacionado con la pobreza y el haci-
namiento. Las personas con difteria cutdnea pueden ser una fuente de infec-

cién para los demas.

PRUEBAS DE LABORATORIO PARA LA DIFTERIA

Cultivo bacterioldgico:

Pruebas de toxigenicidad:

Reaccion en cadena de la polimerasa:

* es esencial para confirmar el diagnostico de difteria;
* debe recogerse la muestra antes de comenzar el tratamiento con antibiéticos;
* se necesita un medio selectivo con telurito;

* podria usarse para detectar C. diphtheriae entre los contactos.

 se usan para determinar la produccion de toxina en el cultivo aislado de C. diphtheriae.

© es (til para detectar el gen de la toxina diftérica;
* podria realizarse incluso después de haber comenzado el tratamiento con antibiéticos;
* se realiza solo en laboratorios de referencia seleccionados;

* no reemplaza el cultivo para la confirmacion del diagnéstico de difteria.

1.3.3 Diagndstico de laboratorio

Las mejores muestras para el cultivo bacteriolégico son los hisopos faringeos obte-

nidos con visualizacién directa, de preferencia del borde o directamente bajo la

membrana. En general, no se recomienda la tincién de Gram, pues otras corinebac-

terias pueden colonizar normalmente la garganta. Una vez aislada C. diphtheriae,

puede determinarse su biotipo.

Para verificar si C. diphtherige aislada es toxigénica, se practica la prueba de pro-

duccién de toxina, restringida a determinados laboratorios de referencia.

1.3.4 Diagndstico diferencial

En el diagnéstico diferencial de la difteria hay que tener en cuenta:
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la faringitis bacteriana (especialmente estreptocdcica) y virica;

la angina de Vincent (causada por microorganismos anaerobios);

e la mononucleosis infecciosa;

la sifilis oral; y

la candidiasis.

En la difteria laringea, el diagnédstico diferencial comprende la epiglotitis causada

por:

Haemophilus influenzae tipo b;
* espasmo laringeo;
° presencia de un cuerpo extrafio;y

* laringotraqueitis virica.
1.3.5 Complicaciones

La gravedad de los signos y sintomas es usualmente proporcional a la extensién de
la afeccién local, pues se relaciona con la produccién de la toxina en la membrana
diftérica. Entre las complicaciones graves se cuentan: obstruccidn respiratoria, toxe-
mia generalizada aguda, miocarditis y complicaciones neurolégicas (con frecuencia
neuritis) (7).

Las complicaciones locales se deben a la extensiéon de la membrana:
* la difteria laringea y la aspiracién de la membrana (o parte de ella) pueden

conducir a una obstruccidn respiratoria;

* cuando la membrana se extiende hacia abajo, puede causar neumonia y obs-

truccién respiratoria;

e lasinusitis y la otitis media estdn asociadas generalmente con la difteria naso-
y

faringea, como consecuencia del edema de las vias respiratorias superiores.

Las complicaciones generales secundarias a la toxina de la difteria incluyen:

* Miocarditis: es |la principal causa de mortalidad por difteria. Esta puede com-
plicarse con bloqueos cardiacos y puede progresar hacia la insuficiencia car-
diaca congestiva. La miocarditis temprana aparece entre el tercero y el sépti-
mo dia de la infeccién y suele ser mortal. La miocarditis tardia, menos grave,
aparece por lo general la segunda semana después del comienzo y, en ocasio-

nes, posteriormente.

* Complicaciones neuroldgicas: se manifiestan principalmente por una neuropatia
periférica tdxica, que afecta sobre todo a los nervios motores. Suelen comen-
zar entre dos y ocho semanas después de la aparicién de la enfermedad. La

parélisis de los musculos oculares, de los miembros y del diafragma puede
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aparecer después de la quinta semana. La pardlisis diafragmatica puede ser

grave y provocar una neumonia o requerir el uso de ventilacién mecanica. Nor-
malmente, estas complicaciones neuroldgicas se resuelven por completo.

La tasa de letalidad de la difteria extracutdnea es de 5% a 10%, y ha permanecido

en estos niveles durante los 50 dltimos afos. Los nifios menores de 5 afios de edad

y las personas mayores de 40 afios tienen un riesgo mayor de muerte (7, 5).
1.3.6 Tratamiento

El pronto reconocimiento y tratamiento de la difteria son muy importantes, pues el
uso temprano de |a antitoxina diftérica se asocia con un mejor pronéstico. Las compli-
caciones son directamente proporcionales al nimero de dfas que transcurren entre el
comienzo de la enfermedad y la administracién de la antitoxina. Debe aislarse al
paciente (aislamiento estricto en la difteria faringea y aislamiento de contacto en la dif-
teria cutdnea) y comenzar el tratamiento inmediatamente después de tomar las mues-
tras bacterioldgicas, sin esperar la confirmacién del diagnéstico por el laboratorio.

Antitoxina. La antitoxina diftéricac es el elemento fundamental del tratamiento de
la difteria y debe administrarse tan pronto como se sospeche la enfermedad. La anti-
toxina neutralizard la toxina circulante (libre), pero no la toxina fijada a los tejidos.
Por este motivo, debe administrarse la totalidad de la dosis terapéutica en una inyec-
cién. La antitoxina puede aplicarse por via intramuscular o intravenosa; con la admi-

nistracién intravenosa pueden alcanzarse mas rapido las concentraciones sanguine-

as terapéuticas de la antitoxina y por ello
Cuadro 2. Rangos de dosificacion sugeridos para el uso EEFFHA preferirse esta via. La dosis indicada
de la antitoxina diftérica.

oscila entre 20 000 y 120 000 unidades,

Dosis seglin la extension de las lesiones, pues la
(unidades) | Indicacién cantidad de toxina producida depende del

Localizacién faringea o laringea con una duracién de 48 tamarfio de las membranas y del lapso trans-
20000 a horas 0 menos

currido desde el momento del comienzo de

40 000 Localizacién cutinea®
ocalizacion cutanea (
la enfermedad (véase el cuadro 2). Dado que
40000 3 la antitoxina se produce en caballos, algunos
60 000 Localizaciones nasofaringeas expertos aconsejan evaluar la hipersensibili-
dad al suero equino (8, 9).
80 000 a Enfermedad extensa con una duracion de tres dias o mas, . o
o La antitoxina no estd indicada para la
120 000 0 con tumefaccion difusa del cuello

_ — — — profilaxis.
* No existe consenso en cuanto a la utilidad de la antitoxina contra la difteria cutanea.

Fuente: Adaptado de American Academy of Pediatrics. Diphtheria. En: Pickering LK, ed. Red book: Antibiéticos. Los pacientes con difteria
2003 report of the Committee on Infectious Diseases, 26th ed. Elk Grove Village, IL: American Academy también deben recibir antibidticos para
of Pediatrics; © 2003:263-266 (reproducido con autorizacion).

¢La antitoxina diftérica para América Latina y el Caribe puede obtenerse a través del Fondo
Rotatorio para la Compra de Vacunas de la OPS contactando a la Unidad de Inmunizacién en
la sede de la OPS (Washington, D.C.).
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eliminar la bacteria y reducir asi la duracién del periodo de transmisibilidad y del

estado de portador. Sin embargo, los antibiéticos no sustituyen a la antitoxina.

Los antibidticos recomendados son (8):
* penicilina procainica: debe administrarse por via intramuscular, en una dosis
de 25 000 a 50 000 unidades/kg por dfa en los nifios y 1,2 millones de unida-

des por dia en los adultos, dividida en dos dosis o

* eritromicina: la via parenteral (40 a 50 mg/kg por dia, con un maximode 2 g
por dia) puede usarse hasta que el paciente pueda deglutir, y luego se admi-
nistra eritromicina por via oral dividida en cuatro dosis o penicilina V por via
oral (125 a 250 mg cuatro veces al dia).

El tratamiento debe continuarse durante 14 dfas.

Otras medidas. Ademads de la antitoxina, el aislamiento y el uso de antibidticos,

otras medidas de apoyo no especificas estan indicadas. También se recomienda ini-
ciar o completar la inmunizacién activa contra la difteria para los casos durante el

periodo de convalecencia, pues la enfermedad no siempre confiere inmunidad.

1.3.7 Manejo de los contactos?

* Vacunacién. Se debe evaluar el estado de la vacunacién antidiftérica de los con-
tactos de los casos para completar, en quienes lo necesiten, las tres dosis prima-
rias de la vacuna antidiftérica, administrar la cuarta dosis a los nifios que ya
han recibido la serie inicial y suministrar un refuerzo de toxoide diftérico apro-
piado para la edad, cuando no se ha recibido ningtn refuerzo en los tltimos

cinco afios.

* Antibidticos. Los antibidticos profildcticos también estan indicados en los
contactos. Una dosis intramuscular de penicilina benzatinica (600 000 unida-
des en menores de 6 afios y 1,2 millones de unidades en personas de 6 afios y
mas) o 7 a 10 dfas de eritromicina oral (40 mg/kg por dfa para nifiosy 1 g por
dia para adultos). Si no puede garantizarse el cumplimiento, se prefiere una
dosis de penicilina benzatinica para la profilaxis. Cuando el resultado del cul-
tivo de las muestras de un contacto es positivo, la persona debe tratarse
como un caso de difteria (8).

Cuando sea factible, el manejo de los contactos inmediatos también incluye
someterlos a vigilancia durante siete dias a fin de detectar la enfermedad, y tomar
muestras de la narizy la garganta para el cultivo antes de comenzar la profilaxis con
antibidticos.

4Un contacto se define como toda persona de cualquier edad que vive bajo el mismo techo
que el caso; cuando el paciente asiste a la escuela, sus comparfieros de clase son también con-
tactos. En zonas de hacinamiento, los contactos pueden incluir a los vecinos inmediatos.
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TRATAMIENTO DE LOS CASOS DE DIFTERIA Y MANEJO
DE LOS CONTACTOS

El manejo de los casos incluye:

¢ antitoxina;

* tratamiento con antibidticos (después de la toma de muestras): penicilina o eritromicina;
 aislamiento;

* medidas de soporte y vacunacion con una vacuna apropiada para la edad que contenga el compo-
nente antidiftérico.

El manejo de los contactos incluye:
© vacunacion: completar la serie inicial o aplicar un refuerzo antidiftérico apropiado para la edad;
* antibioticos profilacticos: penicilina o eritromicina;

¢ seguimiento estrecho durante siete dias.

1.4 ACTIVIDADES DE VACUNACION
1.4.1 Vacunacion de rutina

La meta prioritaria para el control de la difteria de cada paris es alcanzar como mini-
mo una cobertura de 95% con las tres dosis iniciales de la vacuna pentavalente en
nifios de 1 afio de edad, en cada municipio (70). Alcanzar altos niveles de cobertu-
ra con la vacunacién de rutina en los grupos de edad apropiados es fundamental, a

fin de mantener un alto grado de inmunidad en la poblacién.

1.4.2 Otras actividades de vacunacion

Deben vacunarse asimismo los contactos de un caso de difteria, segtin su edad y el
estado de la vacunacién (véase Manejo de contactos, en el apartado 1.3.7). El uso
rutinario de la vacuna contra el tétanos y la difteria (Td), en lugar del toxoide teta-
nico monovalente, también ayuda a mantener la inmunidad contra la difteria en los

adultos.

1.4.3 Control de brotes epidémicos

Los brotes de difteria se definen como la aparicién de un ndmero de casos mayor
de lo esperado con base en los afios anteriores. La prioridad para controlarlos debe
ser la vacunacién antidiftérica intensificada mediante un enfoque combinado de
campafias de vacunacién masiva y refuerzo de los servicios de rutina. Las campanas
de vacunacién deben dirigirse a los lugares afectados y a las zonas con bajos niveles

de cobertura, abarcando la mayor proporcién posible del grupo afectado de la
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poblacién. Los funcionarios de salud deben cerciorarse de que la poblacién reciba
proteccién antidiftérica adecuada con las tres dosis primarias de la vacuna y los
refuerzos, segtin la edad. Pueden emplearse varias estrategias de vacunacién, como
las camparfias casa a casa, los puestos fijos de vacunacién y la vacunacién en los
establecimientos escolares.

En algunos paises de la Regién se ha demostrado la utilidad de la creacién de
comités idéneos para examinar los datos de los casos de difteria durante un brote,
a fin de mejorar el tratamiento, la notificacién de los casos y la investigacion epide-
mioldgica. Estos comités pueden estar integrados por autoridades sanitarias loca-
les, médicos, epidemidlogos, personal de enfermeria de salud publica, personal de
laboratorio y otras personas relacionadas con el brote. Los comités se retinen en for-
ma periddica (diaria, semanal o mensual) con el objeto de examinar los datos clini-
cos, epidemioldgicos y de laboratorio, incluido el manejo de los contactos de cada

caso de difteria notificado.



2 TOS FERINA

[ Bordetella pertussis CIE-9 033.0; CIE-10 A37.0]
[ Bordetella parapertussis CIE-9 033.1; CIE-10 A37.1]

2.1 INTRODUCCION

La tos ferina es una enfermedad aguda de las vias respiratorias causada por el baci-
lo gramnegativo Bordetella pertussis. Se caracteriza por una tos que se hace paroxisti-
cay puede durar varios meses. Es mas grave en los lactantes y en los nifios de corta
edad, quienes pueden padecer accesos de tos paroxistica que terminan en un estri-
dor inspiratorio caracteristico. Los padres de nifios con tos ferina a menudo se
angustian mucho ante las dificultades respiratorias que experimentan sus hijos por
causa de esta enfermedad que amenaza sus vidas.

La Organizacién Mundial de la Salud estima que la tos ferina causa cada afio en el
mundo entre 20 millones y 40 millones de casos y entre 200 000 y 400 000 falleci-
mientos, por lo cual se considera una de las principales causas de muerte evitables
mediante vacunacién (77, 12). La vacunacién constituye la principal herramienta
para la prevencién, y una alta cobertura de vacunacién de rutina es fundamental en

la lucha contra esta enfermedad.

2.2 EPIDEMIOLOGIA®
2.2.1 Agente infeccioso

El bacilo Bordetella pertussis es el agente infeccioso causante de la tos ferina. Bordetella

parapertussis produce una enfermedad semejante pero generalmente mas leve.

2.2.2 Distribucidon

La tos ferina se distribuye en todo el mundo, independientemente del climay la lati-
tud. Los casos de tos ferina notificados y las defunciones por esta enfermedad son
mas frecuentes en el sexo femenino. Es una enfermedad endémica, con picos de fre-
cuencia cada dos a cinco afios (mds comidnmente cada tres o cuatro afios). La dis-
minucién de la incidencia no ha modificado su periodicidad, lo cual es indicativo de
una circulacién continua del microorganismo en la comunidad. Los brotes epidémi-

cos se producen en forma periddica (13, 14, 15).
2.2.3 Modo de transmision

B. pertussis se transmite de una persona a otra por medio de las microgotas disemina-
das en aerosoles por la tos o el estornudo, o por contacto directo con las secreciones

de las vias respiratorias de las personas infectadas. La tos ferina es una enfermedad

2Véase el anexo 1, “Resumen de las caracteristicas epidemioldgicas de la difteria, |a tos ferina, el
tétanos, la infeccién por Haemophilus influenzae tipo b (Hib) y la hepatitis B”.

12
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sumamente contagiosa, con tasas de ataque secundario entre los contactos familia-
res susceptibles hasta de 90%, y de 50% a 80% en los ambitos escolares. Varios estu-
dios han demostrado que los miembros de la familia han sido la fuente de infeccién
por Bordetella pertussis para los lactantes (13, 16).

2.2.4 Reservorio

Los seres humanos son los tnicos huéspedes conocidos de B. pertussis. Los adoles-
centes y los adultos constituyen un reservorio importante y una fuente de infeccién
para los lactantes (74, 15).

2.2.5 Periodo de incubacion

El periodo de incubacién suele ser de 7 a 10 dias (margen de variacién entre 4 y 21
dias) (14).
2.2.6 Periodo de transmisibilidad

Las personas con tos ferina son sumamente contagiosas durante la fase catarral y
en las dos primeras semanas después de la aparicién de la tos (es decir, aproxima-
damente 21 dfas) (74). Algunos individuos, como los lactantes que presentan culti-
vos positivos durante varias semanas, pueden ser contagiosos durante un periodo
mas prolongado. Las personas que no reciben tratamiento con antibiéticos se con-
sideran contagiosas hasta tres semanas después de la aparicién de las crisis paroxis-
ticas caracteristicas (76). En los pacientes tratados con eritromicina, el perfodo de
transmisibilidad se reduce a aproximadamente cinco dias después del comienzo de la
antibioticoterapia (15).

2.2.7 Inmunidad

No se ha demostrado proteccion materna en los lactantes y estos son vulnerables a la
tos ferina desde las primeras semanas de vida. La tos ferina puede presentarse a
cualquier edad, pero se notifica y tal vez se diagnostica con mayor frecuencia en los
nifilos menores de 5 afios. Los individuos mayores infectados por B. pertussis suelen
presentar una enfermedad respiratoria mas leve, a menudo indistinguible de otras
causas de tos. La inmunidad conferida por la vacuna puede disminuir, lo cual expli-
caria la aparicién de casos en adolescentes y adultos previamente vacunados —en
particular, en paises industrializados—.

2.2.8 Cambios en la epidemiologia

La tos ferina era una de las enfermedades infantiles mas frecuentes en la era previa
a lavacuna, y si bien su incidencia disminuyé en forma extraordinaria a partir de la
introduccién de la vacuna antitosferinica, sigue siendo un problema significativo de
salud publica para los nifios en los paises en desarrollo. Ademads, se ha observado
un aumento de la incidencia de tos ferina en paises donde los movimientos en con-
tra de la vacunacién han provocado una reduccién de la cobertura; esto demuestra
la importancia de mantener niveles altos de cobertura de vacunacién para el con-
trol de esta enfermedad.
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El mayor reconocimiento reciente de brotes epidémicos y de casos en adolescen-

tes y adultos ha conducido a una mejor comprensién de su funcién como introduc-

Figura 4. Numero de casos notificados de tos ferina y cobertura
de vacunacion con DPT3 en nifios menores de 1 afio, Region
de las Américas, 1978-2004.
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Fuente: Unidad de Inmunizacién del Area de Salud Familiar y Comunitaria de la Organizacion Panamericana
de la Salud.

2.3 ASPECTOS CLIiNICOS
2.3.1 Patogenia

(%) eundeA e| 3p eINUBQ0D

tores del bacilo de la tos ferina
en los hogares con nifios de cor-
ta edad susceptibles.

En las Américas, la incidencia
de la tos ferina ha disminuido
considerablemente (véase la figu-
ra 4), pero adn se registran bro-
tes. Desde los afios noventa, se
ha notificado anualmente un pro-
medio cercano a 20 000 casos y
200 muertes en la Regién.b Sin
embargo, las cifras reales pueden
ser mucho mayores, ya que pue-
de haber casos no diagnostica-
dos y la subnotificacién puede

ser considerable.

Se piensa que B. pertussis se fija a las células ciliadas de la nasofaringe, donde proli-

feray se disemina hacia las células ciliadas de la traquea y los bronquios, y produce

toxinas que paralizan los cilios y provocan muerte celular. A su vez, ello causa infla-

macién de las vias respiratorias, la cual trastorna la eliminacién normal de las secre-

ciones pulmonares. No se produce bacteremia.

2.3.2 Caracteristicas clinicas

%)

La tos ferina se caracteriza por espasmos (crisis
paroxisticas) de tos intensa continuos y sin inspira-
cién hasta el final del espasmo, cuando suele pro-
ducirse el estridor respiratorio caracteristico, a

menudo seguido de vémito (véase la figura 5).

El curso clinico de la enfermedad puede dividirse
en las siguientes tres fases:

* Fase catarral. La primera fase de la enfermedad

es insidiosa, muy similar a una infeccién leve de

b Datos proporcionados por la Unidad de Inmunizacién del Area de Salud Familiar y Comunita-
ria de la Organizacién Panamericana de la Salud, Washington, D.C. (www.paho.org).
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las vias aéreas superiores (rinofaringitis). Las manifestaciones incluyen coriza
(rinorrea), estornudos, fiebre baja y tos leve, ocasional. La tos progresa en

una a dos semanas hasta volverse paroxistica.

» Fase paroxistica. Esta etapa se caracteriza por episodios graves de tos paro-
xistica, al parecer debidos a la dificultad para expulsar el moco espeso del
arbol traqueobronquial. En esta fase, la tos paroxistica suele continuarse con
un estridor inspiratorio prolongado de tono agudo, vémito o ambos, y el
paciente puede presentar cianosis. La cianosis y la apnea después de la tos
paroxistica y un aspecto general muy deteriorado son més frecuentes durante
esta etapa en los lactantes menores (figura 5). Sin embargo, los pacientes

pueden tener un aspecto normal entre los episodios paroxisticos.

» Fase de convalecencia. Después que la tos paroxistica alcanza un maximo de
frecuencia e intensidad, los episodios comienzan a atenuarse en forma paula-
tina, y rara vez duran mds de dos a seis semanas. Sin embargo, puede persistir

una tos no paroxistica durante varias semanas (véase la figura 6).

Figura 6. Diagrama de la evolucion clinica de la tos ferina “clasica”.
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Fuente: Adaptada de Morley D. Pediatric priorities in the developing world. The English Language Book Society and Butterworths. Londres: Butterworth & Co., Ltd;
© 1980: 237, con la autorizacion de Elsevier.
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La tos ferina “clasica” es mas frecuente en los lactantes de 6 meses de edad o
mayores y en los nifios de corta edad. Los lactantes menores de 6 meses presentan
las tasas mds altas de letalidad; la cianosis y la disnea son méas acentuadas y en algu-
nos casos constituyen las principales manifestaciones de la enfermedad, pues en estos
lactantes la enfermedad puede presentarse sin tos paroxistica. En los adolescentes y
los adultos, la tos ferina puede manifestarse con tos prolongada acompafiada o no
por crisis paroxisticas, trastornos del suefio, expectoracién y vémitos. Los casos leves

o atipicos suelen presentarse en los adolescentes y en los adultos (74, 17, 18).

2.3.3 Diagndstico de laboratorio

La confirmacién de los casos de tos ferina por laboratorio sigue representando un
desafio, inclusive durante los brotes epidémicos de tos ferina. La prueba de labora-
torio estandary que se prefiere para el diagnéstico de la enfermedad es el aislamien-
to de B. pertussis mediante cultivo. En los casos graves en lactantes menores suele
observarse un recuento alto de leucocitos con linfocitosis (18).

Cultivo. B. pertussis es una bacteria fastidiosa, generalmente dificil de aislar (79).
Los siguientes factores pueden alterar la probabilidad de obtener resultados positi-

vos de los cultivos provenientes de una persona con tos ferina:

* la forma en que se maneja la muestra;
o la fase de la enfermedad durante la cual se obtiene la muestra;

e la administracién de antibidticos antes del

Figura 7. Técnica adecuada de obtencion de una cultivo;
muestra nasofaringea para el aislamiento
de Bordetella pertussis.

lainmunidad conferida por una infeccién previa

o por lavacuna;y
¢ la edad del paciente.

Obtencién y manejo de las muestras (717). Las
muestras deben recogerse de la nasofaringe poste-
rior, no de la garganta, con un hisopo o por aspi-
racion. El hisopo de dacrén o de alginato de calcio
(no de algodén) debe introducirse lentamente a
través del orificio nasal y mantenerse cerca de 10
segundos en la faringe antes de retirarlo para sem-
brarlo en los medios (figura 7). Se prefieren los
aspirados nasofaringeos, en particular cuando
también ha de usarse la muestra para la prueba de

reaccion en cadena de la polimerasa. Los aspirados

pueden recogerse en un tubo pequefio (por ejem-

Fuente: Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades (EUA). p|0, una sonda de alimentacién para Iactantes)



TOS FERINA m 17

conectado a una trampa de moco, que se inserta por el orificio nasal hasta la farin-
ge posterior utilizando un abordaje similar al que se observa en la figura 7. Las secre-
ciones se aspiran mientras el tubo estd en esa posicién, y cuando se comienza a reti-
rarlo. La siembra de las secreciones en un medio de cultivo selectivo para B. pertussis
(Bordet-Gengou) directamente al lado de la cama del paciente aumenta la obtencién
de cultivos positivos. Cuando esto no es posible, se emplea el medio Regan-Lowe para el
transporte, pero puede disminuir la probabilidad del aislamiento.

Los cultivos de las muestras recogidas durante la fase catarral tienen una mayor
tasa de éxito, al igual que los de las muestras recogidas antes de la administracién
de antibidticos contra la tos ferina (eritromicina o trimetoprima-sulfametoxazol).
Se han observado tasas inferiores de cultivos positivos en las personas vacunadas y
en las personas mayores.

Prueba de reaccién en cadena de la polimerasa (PCR). Esta prueba para el diag-
ndstico de la tos ferina es rapida, especifica y sensible. Aunque las bacterias no pue-
den cultivarse después de cinco dias de antibioticoterapia, el PCR puede seguir siendo
positivo durante una semana mds. Cuando se dispone de PCR, este puede usarse

ademads del cultivo.

PRUEBAS DE LABORATORIO PARA TOS FERINA

Cultivo bacteriolagico:

* Es la prueba de laboratorio de eleccion para la confirmacion del diagnéstico de tos ferina. Sin embargo, el aislamiento
de Bordetella pertussis es dificil y se ve afectado por varios factores:

— la obtencion y el manejo de las muestras;
— la fase de la enfermedad en el momento de recoger las muestras;
— el uso previo de antibidticos; y
—la edad y el estado de vacunacion del paciente.
PCR:
 es una prueba rapida, especifica y sensible para detectar antigenos de B. pertussis;
e se suele utilizar ademas del cultivo bacteriolégico, aunque no es siempre aplicable ni ha sido debidamente estandarizada.
Examen directo del anticuerpo fluorescente (dFA):

¢ se utiliza en ocasiones como una prueba de deteccion rutinaria de la tos ferina. Sin embargo, tiene baja sensibilidad
y su especificidad es variable.

Pruebas seroldgicas

* potencialmente (tiles cuando se observa un incremento significativo del titulo de anticuerpos entre las muestras de la fase
aguda y de convalecencia. Sin embargo, esta prueba no se encuentra ampliamente difundida.




18 m GUIA PRACTICA

Examen directo del anticuerpo fluorescente (dFA). En ocasiones se usa el examen
directo del anticuerpo fluorescente para la deteccién como una prueba de tamizaje
de la tos ferina. Sin embargo, este procedimiento tiene baja sensibilidad para B. per-
tussis, originando resultados falsos negativos. Ademds, su especificidad es variable,
pues se producen algunas reacciones cruzadas con la flora nasofaringea normal. El
dFA no debe servir como criterio para el diagndstico de tos ferina.

Pruebas serolégicas. En investigacién se han utilizado varios métodos para medir
los anticuerpos séricos contra B. pertussis, incluidos los ensayos inmunoenzimaticos
(ELISA), pero todavia no se encuentran difundidos para uso clinico corriente. Un incre-
mento significativo del titulo de anticuerpos entre una muestra recogida durante la
fase aguda y una muestra de la fase de convalecencia es indicativo de infeccién. Sin
embargo, es posible no observar este incremento significativo del titulo de anticuer-
pos, pues la primera muestra suele tomarse tardiamente en el curso de la infeccidn,

dada la insidiosa aparicion de la tos ferina (74).

2.3.4 Diagnostico diferencial

El diagnéstico diferencial de la tos ferina incluye infecciones respiratorias de diver-
sas causas y la enfermedad por B. parapertussis, aunque esta tltima enfermedad es
generalmente menos grave. La fase catarral de la tos ferina en los adolescentes y
adultos puede no diferenciarse de otras infecciones de las vias respiratorias superio-
res. En los lactantes menores, el diagndstico diferencial incluye otras causas de cia-

nosis episédica o de apnea.

2.3.5 Complicaciones

Las tasas de letalidad de la tos ferina varian en los diferentes entornos pero son
siempre mayores en los lactantes menores de 6 meses de edad, en los nifios con

infecciones entéricas y respiratorias, y en los nifios desnutridos.

Entre las complicaciones se encuentran (74, 16):

* la neumonia, que es la causa mas frecuente de muerte relacionada con la tos
ferina;

» manifestaciones neuroldgicas, incluidas las crisis convulsivas y la encefalopa-

tia con alteracién del estado de conciencia;

e problemas nutricionales y deshidratacién, debidos principalmente al vémito,
pero también a un mayor requerimiento calérico y a las practicas inadecua-

das de alimentacién de los nifios enfermos;

* las complicaciones secundarias al aumento de la presién durante los accesos
paroxisticos graves de tos: hemorragias subconjuntivales, epistaxis, edema de
la cara, neumotdrax, hematomas subdurales, hernias, prolapso rectal y, en los

adultos, incontinencia urinaria e incluso fracturas costales; y
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¢ lainfeccién bacteriana secundaria, que puede manifestarse como neumonia,

otitis media o septicemia.

2.3.6 Tratamiento

El tratamiento de los casos de tos ferina consiste en antibidticos, medidas de sopor-
te y aislamiento.

Antibiéticos. El principal efecto de los antibidticos es acortar el periodo de trans-
misibilidad. Ademas, el tratamiento antibacteriano de los casos de tos ferina puede
reducir la gravedad de los sintomas cuando se administra durante la fase catarral o
la fase paroxistica inicial. El antibidtico que se prefiere es la eritromicina (40 a 50
mg/kg por dia, via oral, dividido en cuatro dosis; maximo de 2 g por dia) y el trata-
miento dura 14 dias.

Estudios indican que B. pertussis es sensible a la azitromicina (10 a 12 mg/kg por
dia, via oral, en una dosis durante cinco dias; maximo de 600 mg por dia) y a la cla-
ritromicina (15 a 20 mg/kg por dia, via oral, dividido en dos dosis durante siete dfas;
méximo de 1 g por dia). Estos antibidticos pueden ser tan eficaces como la eritro-
micina y son mejor tolerados (76).

Aislamiento. Los casos diagnosticados de tos ferina requieren aislamiento respi-
ratorio. Debe evitarse el contacto de los casos sospechosos con los lactantes y los
nifos de corta edad, en particular los no vacunados. El aislamiento puede suspen-
derse después de cinco dias de tratamiento con antibidticos contra la tos ferina; de

no ser asi, los pacientes deben aislarse durante tres semanas.

2.3.7 Manejo de los contactos

La meta principal del manejo de los contactos de pacientes con tos ferina es preve-
nir la enfermedad en los lactantes.

El manejo de los contactos inmediatos consiste en antibiéticos, vacunacién y cua-

rentena.

e Antibiéticos. Un ciclo de 14 dfas con eritromicina o trimetoprima-sulfameto-
xazol, sea cual fuere el estado de vacunacién y la edad (74). La azitromicina y
la claritromicina son opciones para las personas con intolerancia a la eritro-
micina (76).

¢ Vacunacion. Si bien la vacuna antitosferinica no protege a los contactos de los
casos de tos ferina, se recomienda su administracién para limitar la propaga-
cién de la enfermedad en la comunidad afectada. Debe aplicarse la vacuna a
los nifios menores de 7 afios que no han recibido la serie primaria, respetan-
do los intervalos minimos entre dosis. Los nifios que no han recibido dosis en
los dltimos tres afios deben vacunarse tan pronto como sea posible después

de la exposicion (15).
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¢ Cuarentena. Los contactos menores de 7 anos de edad con esquema incom-
pleto de vacunacién deben someterse a cuarentena, excluyéndolos de los cen-
tros de cuidado infantil, de las escuelas y de las reuniones publicas durante un
periodo de 21 dias después de la exposicién, o hasta que los casos y los con-
tactos hayan recibido cinco dias del ciclo de 14 dias de tratamiento con anti-
bidticos (76).

2.4 ACTIVIDADES DE VACUNACION

2.4.1 Vacunacion de rutina

La meta prioritaria para el control de la tos ferina en cada pais debe ser alcanzar
una cobertura por lo menos de 95% con las tres dosis primarias de la vacuna pen-

tavalente en los nifos de 1 afio de edad de cada municipio (70).
2.4.2 Control de brotes epidémicos

Las tasas de letalidad de la tos ferina son altas en los lactantes menores de 1 ano y
las més altas corresponden a los menores de 6 meses. En caso de brote, es impor-
tante reconocet, vigilary tratar adecuadamente a los lactantes. Debe procurarse veri-
ficar el brote, buscando la confirmacién por el laboratorio de al menos algunos
casos probables. Con el objeto de prevenir la propagacién de la enfermedad, es esen-
cial administrar la profilaxis con antibidticos a todos los contactos. Puede ser nece-
sario cerrar escuelas y otros sitios de reunién de nifios. Durante los brotes de tos feri-
na, se debe examinar el estado de vacunacién de todos los nifios entre 1y 6 afios de
edad y administrar la vacuna, cuando esté indicado. Deben considerarse las venta-
jas de acelerar el esquema de vacunacién en los lactantes.

Al igual que durante los brotes epidémicos de difteria, puede ser util la creacién
de comités idéneos para examinar los datos de los casos de tos ferina durante el
brote, a fin de mejorar el manejo y la notificacién de casos y la investigacién epide-

mioldgica.



3 TETANOS

[CIE-9 037; CIE-10 A35]
[Tétanos obstétrico: CIE-10 A34]
[Tétanos neonatal: CIE-9 771.3; CIE-10 A33]?

3.1 INTRODUCCION

El tétanos es una enfermedad aguda causada por la toxina producida por Clostridium
tetani. Es con frecuencia mortal y se caracteriza por rigidez muscular progresiva y
espasmos convulsivos de los musculos esqueléticos.

El control del tétanos ha sido parte de una estrategia general aplicada para alcan-
zar los objetivos de los programas de vacunacién en las Américas. Si bien su erradi-
cacién nunca ha constituido una meta, la incidencia de esta enfermedad ha dismi-
nuido en forma considerable. Varios factores han contribuido a lograr esta reduc-
cién: el fortalecimiento de los servicios de salud del continente americano; el
aumento progresivo de la cobertura con DPT en la nifiez; la vacunacién de los nifios
con toxoide tetdnico en las escuelas, y los esfuerzos iniciados en los afios ochenta
para eliminar el tétanos neonatal. La estrategia de eliminacién del tétanos neonatal
como problema de salud publica, ademas de promover el parto en condiciones
higiénicas, dio lugar a intervenciones especificas para vacunar a todas las mujeres
en edad fértil que viven en las zonas de riesgo para el tétanos neonatal. La estrate-
gia consistié en identificar los municipios con casos de tétanos neonatal, seleccio-
nar la poblacién destinataria (mujeres en edad fértil, generalmente de 15 a 49 afios

de edad) y vacunarla con al menos dos dosis del toxoide tetanico (20).

3.2 EPIDEMIOLOGIA®?
3.2.1 Agente infeccioso

C. tetani es un bacilo anaerobio grampositivo que puede desarrollar una espora ter-
minal. El microorganismo es sensible al calory no puede sobrevivir en presencia de
oxigeno. Las esporas, no obstante, son muy resistentes al calory a los antisépticos
de uso corriente. Pueden sobrevivir en un autoclave a 121 °C durante 10 a 15 minu-

tos. Son también muy resistentes al fenol y a otros productos quimicos (27).

2Para el tétanos neonatal, sirvase consultar Eliminacion del tétanos neonatal. Guia prdctica. Washington,
D.C. Organizacién Panamericana de la Salud; 2005 (Publicacién Cientifica y Técnica No. 602).
bVéase el anexo 1, “Resumen de las caracteristicas epidemioldgicas de la difteria, la tos ferina, el
tétanos, la infeccién por Haemophilus influenzae tipo b (Hib) y la hepatitis B”.
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3.2.2 Distribucion

Las esporas se encuentran ampliamente distribuidas en todo el mundo en el suelo y
en el intestino de caballos, vacas, ovejas, gatos, ratas y pollos. El suelo contamina-
do con excrementos de estos animales o tratado con abonos a base de estiércol con-
tiene gran cantidad de esporas. En las zonas agricolas y ganaderas, las personas
adultas también pueden hospedar las esporas en el aparato digestivo. Las esporas

se han encontrado asimismo en la piel y como contaminantes de la heroina (27).
3.2.3 Modo de transmision

La via de entrada de C. tetani al organismo suele ser una herida (manifiesta o inapa-
rente). Sin embargo, se han comunicado casos posteriores a operaciones quirtirgicas,
extracciones dentales, quemaduras, otitis medias, mordeduras de animales y abortos
(20, 21).

3.2.4 Reservorio

El principal reservorio de C. tetani es el intestino de los seres humanos y los anima-
les y el suelo usado para la agricultura o la ganaderia, o los productos obtenidos a

partir de los excrementos de caballos, vacas, ovejas, gatos, ratas y pollos (27).
3.2.5 Periodo de incubacion

El periodo de incubacién oscila entre 3 y 21 dias, y generalmente es de unos 8 dias.
Como regla general, cuanto mas alejado del sistema nervioso central se encuentra
el punto de entrada de las esporas, mds largo es el perfodo de incubacién. La mor-
talidad es directamente proporcional a la duracién del periodo de incubacidn, y los
lapsos mas cortos se asocian con mayor mortalidad. En el tétanos neonatal, los sin-
tomas suelen aparecer entre 4 y 14 dias después del nacimiento, con un promedio
de 7 dfas.

3.2.6 Periodo de transmisibilidad

El tétanos no se transmite de una persona a otra. Es una de las pocas enfermedades pre-

venibles mediante vacunacién que es de origen infeccioso pero no es contagiosa (27).
3.2.7 Inmunidad

La enfermedad no confiere inmunidad. La inmunidad se adquiere pasivamente a
través de los anticuerpos maternos o activamente mediante la aplicacién del toxoi-

de tetanico.

3.2.8 Cambios en la epidemiologia

No se han presentado cambios significativos en las caracteristicas epidemiolégicas
generales del tétanos en los adultos. La enfermedad continta apareciendo en las
poblaciones no vacunadas que corren el riesgo de sufrir heridas y en los lugares

donde existen esporas de C. tetani, es decir, las zonas rurales pobres, donde se cria
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ganado y donde la poblacién no Figura8. Numero de casos de tétanos y cobertura de vacunacion con DPT3

cuenta con servicios de salud en nifilos menores de 1 aiio, Region de las Américas, 1978-2004.
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3.3 ASPECTOS CLiNICOS
3.3.1 Patogenia

La via de entrada de C. tetani suele ser una herida. En condiciones anaerobias (muy
baja tensién de oxigeno), las esporas germinan y producen toxinas, entre ellas la te-
tanospasmina. Estas toxinas se diseminan por todo el organismo a través de la san-
gre y la linfa. Las toxinas actiian en diferentes niveles del sistema nervioso central,
incluidos los nervios motores periféricos, la médula espinal, el cerebro y el sistema
nervioso simpdtico. Las manifestaciones clinicas caracteristicas de la enfermedad
empiezan cuando la toxina altera la liberacién de los neurotransmisores, bloquean-
do los vinculados con los impulsos nerviosos inhibidores. Esto provoca contraccio-
nes musculares y espasmos. También pueden presentarse convulsiones y alteracio-

nes del sistema nervioso auténomo (27).
3.3.2 Caracteristicas clinicas

Pueden definirse tres formas diferentes de tétanos: local, cefélico y generalizado (27).

e El tétanos local es una forma muy infrecuente de la enfermedad, en la cual los
pacientes tienen contracciones musculares persistentes en la misma regién ana-
témica de la herida o la lesién. Las contracciones pueden persistir durante
muchas semanas y luego desaparecen. El tétanos local puede preceder al téta-

nos generalizado. Aproximadamente 1% de estos casos son mortales.
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Figura 9.

¢ Eltétanos cefilico es también una forma poco frecuente de la enfermedad, que
se presenta ocasionalmente asociada con una otitis media o después de una

herida en la cabeza. Puede afectar a los pares craneales, en particular el facial.

¢ El tétanos generalizado es la forma de presentaciéon mas frecuente, ya que
representa aproximadamente 80% de los casos. La enfermedad suele adoptar
una modalidad descendente. El signo inicial es el trismo (espasmo de los mdscu-
los maseteros), seguido por rigidez de nuca, dificultad para la deglucién y rigi-
dez de los musculos abdominales. Otros sintomas son: aumento de la tempe-
ratura, sudoracién, incremento de la tension arterial y episodios de taquicar-
dia. Los espasmos pueden durar varios minutos y persistir durante tres o cua-
tro semanas. La recuperacion total puede tardar varios meses.

En el tétanos neonatal, que es una forma generalizada de tétanos, las manifestacio-
nes clinicas se observan en el término de tres a 28 dias después del nacimiento y con-
sisten en (22):

e interrupcién de la lactancia materna (el primer signo en un recién
nacido) debido a la dificultad para fijar el pezén y mamar que suele

comenzar al tercer dia de vida;

e posicidn caracteristica con las piernas extendidas y los brazos plegados
hacia el térax, con las manos cerradas, debido a la dificultad para
abrirlas;

e crisis generalizada de contracciones que culminan en opistétonos y

Nifio con opistotonos. duran unos pocos minutos. Entre estos espasmos, el nifio tiene

aspecto normal (véase la figura 9).

3.3.3 Diagndstico de laboratorio

La confirmacién del tétanos por el laboratorio suele ser dificil. Rara vez se aisla el
microorganismo del punto de infeccién y generalmente no se detecta ninguna res-
puesta de anticuerpos.

3.3.4 Diagndstico diferencial

Los diagndsticos diferenciales mas frecuentes son septicemia, meningoencefalitis,
tetania por otras causas, peritonitis y procesos inflamatorios del oido externo o de

la regién bucal, acompafiados de trismo.
3.3.5 Complicaciones
Las complicaciones del tétanos pueden ser (27, 23):

¢ el laringoespasmo (espasmo de las cuerdas vocales y de los musculos respira-

torios);

¢ las fracturas de la columna vertebral o de los huesos largos como consecuen-

cia de las contracciones y las convulsiones prolongadas;
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* la hiperactividad del sistema nervioso auténomo, que puede provocar hiper-

tension y taquicardia;

* las infecciones nosocomiales, que son frecuentes debido a la hospitalizacién

prolongada;

¢ las infecciones secundarias tales como septicemia, neumonfa y tlceras por

decubito;

¢ las embolias pulmonares, especialmente en ancianos;

¢ las neumonfas, incluida la neumonfa por aspiracién; y

e lamuerte, que en el tétanos neonatal puede sobrevenir entre 10%y 90% de los

casos que reciben tratamiento y en cerca de 95% de los casos sin tratar.

3.3.6 Tratamiento

El tratamiento comprende el cuidado de las heridas, la administracién de antibiéti-

cos, la aplicacién de la antitoxina tetdnica, el mantenimiento de las vias respirato-

rias despejadas y las medidas de soporte a fin de
yugular los espasmos.

Cuidado de las heridas (24). Las heridas
deben limpiarse y desbridarse adecuadamente
cuando contienen tierra o tejido necrético. Ade-
mdas, debe considerarse la inmunizacién activa
con el toxoide tetdnico y la inmunoglobulina

tetdnica humana (véase el cuadro 3).

Antibiéticos (24). Se recomienda un ciclo de
10 a 14 dias con metronidazol por via oral (o
intravenosa, 3 mg/kg por dia, administrado a
intervalos de seis horas; maximo de 4 g por dia),
pues disminuye el nimero de formas vegetativas
de C. tetani. La penicilina puede usarse como una
opcién.

Inmunoglobulina tetanica. Se recomienda
administrar la inmunoglobulina tetdnica huma-
na a los individuos con tétanos. La inmunoglo-
bulina elimina la toxina tetdnica que todavia no
estd fijada a los tejidos; no acttia sobre la toxina
ya fijada a las terminaciones nerviosas. Los nifios

y los adultos deben recibir una dosis intramuscu-

Cuadro 3. Guia resumida para la profilaxis del tétanos
en el tratamiento habitual de las heridas.

Antecedentes Heridas pequeiias Todas las otras
de vacunacion limpias heridas®
con toxoide
tetanico Tdb IGT¢ Tdb IGT

adsorbido (dosis)
Incierta o menos 5 No 5 5
de tres
Tres 0 masd Noe No Nof No

@ Entre otras, las heridas contaminadas con heces, tierra y saliva, las heridas por puncion,
las avulsiones y las heridas producidas por compresion, las quemaduras y la congela-
cion.

b Td = vacuna con toxoide diftérico y tetanico de tipo adulto. Para los nifios menores de 7
afios de edad, se prefiere el DPT al toxoide tetanico solo (DT, cuando esta contraindica-
da la vacuna antitosferinica). Para las personas de 7 afios de edad y mayores se prefiere
el Td al toxoide tetanico solo.

¢ |GT = inmunoglobulina tetanica humana.

d Cuando se han recibido solo tres dosis del toxoide simple (no adsorbido), debe
administrarse una cuarta dosis, preferentemente de un toxoide adsorbido.

¢ i, cuando han transcurrido mas de 10 afios desde la Ultima dosis.

f S, cuando han transcurrido mas de cinco afios desde la Gltima dosis. No se precisan
refuerzos mas frecuentes, pues pueden acentuar las reacciones adversas.

Fuente: Adaptado de American Academy of Pediatrics. Tetanus (Lockjaw). En: Pickering LK,
ed. Red hook: 2003 report of the Committee on Infectious Diseases, 26th ed. Elk Grove Village,
IL: American Academy of Pediatrics; © 2003, con autorizacion.

lar dinica de 3000 a 5000 unidades, infiltrando una parte de la dosis alrededor de la

herida (27).
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Cuando no se cuenta con la inmunoglobulina tetanica humana, puede usarse la

antitoxina tetdnica de origen equino.

3.4 ACTIVIDADES DE VACUNACION

3.4.1 Vacunacion de rutina

Al igual que para la difteria y la tos ferina, es responsabilidad de los establecimien-
tos de salud vacunar a las cohortes de recién nacidos en su zona de influencia, admi-
nistrando la serie primaria segin el esquema de vacunacién para lograr al menos
una cobertura de 95% en todos los municipios (70). Para prevenir el tétanos neona-
tal, deben vacunarse todas las mujeres en edad fértil, y debe verificarse la vacuna-

cidn adecuada de las embarazadas.

3.4.2 Otras actividades de vacunacion

El tétanos no confiere inmunidad y por este motivo los pacientes deben vacunarse
durante la recuperacién, siguiendo el esquema habitual (20, 27).

Todos los grupos expuestos a C. tetani por razones de trabajo se consideran pobla-
cién de riesgo. También se consideran en riesgo todos los recién nacidos, ya que
pueden contraer el tétanos en el parto o durante los primeros dfas de vida cuando
la madre no estd suficientemente protegida. Se recomienda la vacunacién de todas
las mujeres en edad fértil, pues los recién nacidos no pueden recibir el toxoide tetd-
nico y por lo general es imposible predecir las circunstancias del parto y de la aten-

cién posnatal (22).
3.4.3 Medidas en caso de brote epidémico

La respuesta a los brotes epidémicos no se aplica al caso del tétanos. Sin embargo,
si se informa un conjunto de casos de tétanos neonatal, lo indicado es efectuar una
investigacion y busqueda activa de casos. Las practicas obstétricas deficientes de
parteros o comadronas pueden aumentar la probabilidad de otros casos en la

comunidad atendida por estas personas.



4 INFECCIONES POR HAEMOPHILUS INFLUENZAE
TIPOB

[Meningitis por Haemophilus CIE-9 320.0; CIE-10 G00.0]
4.1 INTRODUCCION

Las infecciones invasivas por Haemophilus influenzae tipo b son una causa frecuente de
meningitis bacteriana y de infecciones de las vias respiratorias bajas en los nifios, y
contribuyen en forma significativa a la mortalidad de los nifios menores de 5 afios
de edad. Se calcula que en todo el mundo las infecciones por H. influenzae tipo b cau-
san anualmente por lo menos 3 millones de casos de enfermedades graves, y entre
400 000 y 700 000 ninos mueren cada ano debido a la enfermedad causada por
esta bacteria (25).

4.2 EPIDEMIOLOGIA?
4.2.1 Agente infeccioso

Haemophilus influenzae tipo b (Hib) es un cocobacilo gramnegativo, generalmente aero-
bio, que requiere agar chocolate (de sangre cocida) como medio de cultivo para su
crecimiento en el laboratorio.

Hay dos variedades de Haemophilus: las cepas encapsuladas, de las cuales H.
influenzae tipo b es la mas patégena, y las cepas sin cdpsula, que son generalmente
no invasivas y menos patdgenas, pero causan infecciones otorrinolaringeas frecuen-
tes (por ejemplo, otitis, epiglotitis, bronquitis, sobreinfecciones de las vias respira-
torias).

Existen seis serotipos de polisacaridos capsulares de H. influenzae, pero el serotipo b
causa mds de 95% de las infecciones invasivas y es el Gnico que puede prevenirse
mediante vacunacién. Su capsula externa consta de un polisacarido —fosfato de
polirribosil-ribitol (PRP)— que confiere la virulencia al microorganismo y provoca la
respuesta inmunitaria (26).

4.2.2 Distribucion
Haemophilus influenzae tipo b tiene una distribucion mundial y afecta principalmente
a los nifios de 2 meses a 3 afios de edad. La enfermedad es poco frecuente en los

ninos mayores de 5 afos. En ocasiones se observan casos secundarios en las fami-

lias y en los centros de cuidado infantil.

*Véase el anexo 1, “Resumen de las caracteristicas epidemiolégicas de la difteria, la tos ferina, el
tétanos, la infeccién por Haemophilus influenzae tipo b y la hepatitis B”.
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4.2.3 Modo de transmision

H. influenzae tipo b se transmite de una persona a otra por via respiratoria a través

de gotitas aerosolizadas.

4.2.4 Reservorio

El hombre es el Unico reservorio de esta bacteria.
4.2.5 Periodo de incubacion

El periodo de incubacién exacto se desconoce pero probablemente es de dos a cua-

tro dfas.

4.2.6 Periodo de transmisibilidad

H. influenzae tipo b puede transmitirse mientras los microorganismos estén presen-
tes, aunque no haya ninguna secrecién nasal. La enfermedad deja de ser transmisi-

ble entre 24 y 48 horas después del comienzo del tratamiento con antibidticos (27).

4.2.7 Inmunidad

La infeccién por H. influenzae tipo b depende de la edad. Los anticuerpos maternos
de tipo inmunoglobulina G (1gG), transferidos a través de la placenta y por la leche
materna, confieren cierto grado de proteccién durante los primeros 2 a 6 meses de
vida. A esta edad, el sistema inmunitario del lactante es demasiado inmaduro para
generar una respuesta adecuada al polisacdrido antigénico de la cdpsula externa de
esta bacteria, lo cual explica el aumento del niimero de casos una vez que decae la
proteccién natural pasiva. A partir de los 2 afios de edad, el sistema inmunitario
madura y puede generar respuestas protectoras.

Durante la era previa a la vacuna, la mayorfa de los nifios adquirfa la inmunidad
natural hacia los 5 6 6 afios de edad, a través de una infeccién asintomdtica por H.
influenzae tipo b. Dado que solo una proporcién relativamente pequefia de nifios de
todas las edades es portadora de esta bacteria, se ha postulado que la exposicién a
microorganismos que poseen la misma estructura antigénica de la capsula de H.
influenzae tipo b (es decir, microorganismos que presentan reaccién cruzada) promue-
ve la formacién de anticuerpos contra esa cdpsula. La exposicién natural a H. influen-
zae tipo b también provoca la formacién de anticuerpos contra la membrana protei-

nica externa, los lipopolisacaridos y otros antigenos en la superficie de la bacteria.
4.2.8 Cambios en la epidemiologia

Antes de la introduccién de vacunas eficaces contra H. influenzae tipo b, este micro-
organismo era la principal causa de la meningitis bacteriana y otras enfermedades
invasivas, como septicemia, neumonias, artritis y osteomielitis, en nifos menores de
5 afios. Las estimaciones de la incidencia de la infeccién por H. influenzae tipo b
durante la era previa a la vacuna oscilaban entre 50 y 150 casos por 100 000 nifios

en este grupo de edad. Desde que se introdujo la vacuna especifica, la mayoria de
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los casos se ha presentado en lactantes y en nifios que no han recibido la vacuna o
que recibieron un esquema incompleto de vacunacién. La tasa mds alta de enferme-
dad invasiva causada por H. influenzae tipo b suele observarse en los lactantes que
todavia no han alcanzado la edad de vacunacién (6 meses). La incidencia entre los
nifos de 1 a 4 afios de edad es mucho menor que entre los lactantes menores de 1
ano. Actualmente, la letalidad oscila entre 2% y 5% segtin el pais, con 15% a 30% de
secuelas en los sobrevivientes (28).

En los paises americanos que introdujeron la vacuna a mediados de los afios
noventa, como el Uruguay y Chile, se ha observado una reduccién significativa de

los casos de enfermedad invasiva por H. influenzae tipo b (figuras 10 y 11). En Chile,

Figura 10. Casos de enfermedad invasiva por Haemophilus influenzae tipo b, Chile,
1996-1999.
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Fuente: Unidad de Inmunizacion del Area de Salud Familiar y Comunitaria de la Organizacién Panamericana de la Salud.
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Figura 11. Casos de meningitis por Haemophilus influenzae tipo b, Uruguay,
1993-1999.
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se utiliza un esquema de tres dosis y en el Uruguay uno de cuatro. Esto podria expli-
car algunas diferencias de impacto entre ambos paises (25, 29), teniendo en cuenta
la relacién entre la efectividad de la vacunay la cantidad de dosis administradas. En

cualquier caso, con tres o cuatro dosis, el impacto fue extraordinario.

4.3 ASPECTOS CLINICOS
4.3.1 Patogenia

El microorganismo ingresa en el cuerpo humano a través de la nasofaringe, la colo-
niza y puede permanecer alli durante algunos meses sin causar enfermedad (porta-
dor asintomadtico). En general, de 1% a 5% de los nifios sanos son portadores de H.
influenzae tipo b sin padecer la enfermedad (28, 30).

En los procesos invasivos, H. influenzae tipo b pasa de la nasofaringe a la sangre,
causando infecciéon en localizaciones distantes, en particular las meninges. Se cree
que las infecciones viricas facilitan la invasién. Factores como el hacinamiento, la per-
tenencia a familias numerosas, la concurrencia a centros de atencidén infantil donde
hay mas probabilidades de contagio directo, la situacién socioeconédmica precaria,
el bajo nivel de escolaridad y el contagio proveniente de hermanos en edad escolar
aumentan el riesgo de que un nifio contraiga esta infeccién. Los pacientes con enfer-
medades crénicas y los integrantes de ciertos grupos étnicos (por ejemplo, esquima-

les y personas de raza negra), también son mas vulnerables a la infeccién (26, 28, 30).
4.3.2 Caracteristicas clinicas

Existen varias formas clinicas de la enfermedad invasiva causada por H. influenzae
tipo b. La meningitis es la infeccién de las membranas que envuelven el cerebro, y
constituye la manifestacién clinica mas frecuente de las infecciones invasivas, repre-
sentando entre 50% y 65% de casos de meningitis en la era previa a la vacuna (25).

Otras formas frecuentes de infeccién invasiva por H. influenzae tipo b son la epi-
glotitis, la artritis séptica, la celulitis (infeccién de la piel y los tejidos blandos) y la neu-
monia unifocal o multifocal, con derrame pleural o sin él. La osteomielitis y la peri-
carditis son menos frecuentes.

El microorganismo causante de la otitis media suele ser H. influenzae de un seroti-

po diferente al b y no puede prevenirse con la vacuna.

4.3.3 Diagndstico de laboratorio

El diagndstico de laboratorio se establece mediante el aislamiento de la bacteria de
liquidos normalmente estériles, como el liquido cefalorraquideo, el liquido pleural,
la sangre y el liquido articular, y el aspirado del oido medio. El cultivo positivo de
tales muestras en agar chocolate y la presencia del cocobacilo gramnegativo confir-
man el diagnéstico de la enfermedad causada por H. influenzae tipo b. La serotipifi-
cacién se practica en los aislados de H. influenzae a fin de determinar si pertenece al

serotipo b, el tinico que puede prevenirse mediante vacunacién.
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La deteccién de antigenos en los liquidos orgdnicos antes mencionados puede
facilitar el diagndstico en pacientes parcialmente tratados con antibidticos. La aglu-
tinacion de particulas de latex y la contrainmunoelectroforesis son dos métodos
serolégicos Utiles para la deteccién de antigenos; el primero es mas rdpido, mas sen-

sible y mds especifico (37).
4.3.4 Diagndstico diferencial

Dada la alta incidencia de meningitis bacteriana, la infeccién por H. influenzae tipo b
debe tenerse en cuenta en el diagndstico diferencial de todo nifio con fiebre, altera-
cién del estado de conciencia, irritabilidad u otros indicios de disfuncién neurolégi-
ca. Los diagndsticos diferenciales mds frecuentes son meningitis causada por Neis-
seria meningitidis (meningococo) y por Streptococcus pneumoniae (NeUMOCOCO), pero
varios microorganismos infecciosos pueden causar infeccién generalizada del siste-
ma nervioso central con manifestaciones clinicas similares a las producidas por H.
influenzae tipo b (27).

En todo caso de neumonia con imagen de consolidacién en la radiografia, debe
tenerse en cuenta una infeccion por H. influenzae tipo b en el diagndstico diferencial.

No es posible establecer una diferencia clinica entre las meningitis o neumonfas

causadas por las diferentes bacterias.

4.3.5 Complicaciones

Las complicaciones mds frecuentes de la meningitis son las convulsiones, el aumen-
to de la presién intracraneal, la pardlisis de los nervios faciales, los accidentes cere-
brovasculares, la herniacién cerebral, la mielitis transversa, la ataxia, la trombosis en
los senos venosos y los abscesos subdurales.

La epiglotitis causada por H. influenzae tipo b puede producir la muerte por obs-
truccioén de las vias respiratorias.

La mortalidad en los paises industrializados oscila entre 2% y 5%, sea cual fuere el
tratamiento antimicrobiano. Entre 15% y 30% de quienes sobreviven presentan
secuelas neuroldgicas graves (trastornos de la audicién, retraso en la adquisicién del
lenguaje y en el desarrollo, anomalfas motoras, disfuncién visual y trastornos del

comportamiento) (28, 30).
4.3.6 Tratamiento (27, 32)

Las enfermedades invasivas causadas por H. influenzae tipo b requieren un trata-
miento especifico con antibiéticos. Debe administrarse ceftriaxona, cefotaxima o
ampicilina combinada con cloranfenicol hasta determinar la sensibilidad de la bac-
teria. Los antibidticos intravenosos se administran generalmente durante 10 dias,
pero puede estar indicado un tratamiento mas prolongado para los casos compli-
cados. Anteriormente, el medicamento de eleccién era la ampicilina; sin embargo,

considerando que hasta 30% de las cepas de H. influenzae tipo b son resistentes
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debido a su produccién de betalactamasa, la ampicilina exclusiva dejé de constituir
el tratamiento de eleccién. Para conseguir la eliminacién del microorganismo, debe
administrarse rifampicina antes que el paciente deje el hospital.

La cuarentena no es necesaria.

4.3.7 Manejo de los contactos (27, 32)

En el estudio de los contactos y de la fuente de infeccién, debe observarse cuidado-
samente a todos los ninos menores de 6 afios, en particular a los lactantes. Se debe
prestar atencion especial a los signos de la enfermedad, sobre todo la fiebre.

Los contactos deben recibir quimioprofilaxis, ya que es eficaz para prevenir la
transmisién secundaria de H. influenzae tipo b. En los hogares donde ademas del
caso inicial hay lactantes menores de 12 meses, nifios con inmunodeficiencia o
nifios de 1 a 3 afios de edad con antecedente de vacunacién incompleta, se reco-
mienda el tratamiento con rifampicina oral para todos los contactos del grupo
familiar (una vez al dfa durante cuatro dfas, con una dosis de 20 mg/kg; dosis maxi-
ma de 600 mg por dia).

Los empleados y los demads nifios que concurren a las salas o clases en los centros
de atencién infantil o en establecimientos preescolares donde se detecta un caso,
también deben recibir el tratamiento mencionado anteriormente. Los titulos protec-
tores de anticuerpos no se alcanzan hasta el final de la primera semana después de
la vacunacién; por consiguiente, un nifio vacunado expuesto a la enfermedad
durante ese lapso corre el riesgo de contraer la enfermedad mientras no se hayan

producido los anticuerpos.
4.4 ACTIVIDADES DE VACUNACION

El principal objetivo de la vacunacién contra H. influenzae tipo b es prevenir las enfer-

medades graves causadas por esta bacteria en los lactantes y los nifios de corta edad.
4.4.1 Vacunacion de rutina

La vacunacién universal de los lactantes con la serie primaria de vacuna contra H.
influenzae tipo b® ha demostrado su eficacia y debe constituir una prioridad en las
actividades de rutina del Programa Ampliado de Inmunizacién (25). El objetivo es
lograr una cobertura al menos de 95% en los nifios menores de 1 afio en todos los
municipios (70). La vacunacién sistemdtica contra H. influenzae tipo b se administra
generalmente a la misma edad de la DPT, ya sea combinada o en inyecciones sepa-
radas. Algunos paises administran un refuerzo después de la serie primaria de tres

dosis.

bPara mas detalles sobre el esquema de vacunacién contra H. influenzae tipo b véase el apartado
7.2 en el capitulo 7 de esta gufa.
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4.4.2 Otras actividades de vacunacion

Entre las personas en riesgo de infeccién por H. influenzae tipo b se incluyen general-
mente las que presentan enfermedades cardiopulmonares subyacentes o enferme-
dades crénicas como el asma, la fibrosis quistica, las malformaciones cardiopulmo-
nares, las deficiencias inmunitarias, la insuficiencia renal y la anemia de células
falciformes; los pacientes que reciben tratamiento contra el cdncer, los esplenecto-
mizados y los infectados por el virus de la inmunodeficiencia humana, aunque en
ellos la inmunogenicidad varfa segtin el grado de infeccién. Algunas personas con
afecciones particulares como la desnutricién, la tuberculosis o las enfermedades de-
bilitantes, también podrian considerarse en riesgo de infeccién por H. influenzae ti-

po by deben recibir la vacuna en forma rutinaria y oportuna.
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5.1 INTRODUCCION

Se calcula que la infeccidn por el virus de la hepatitis B afecta a cerca de 2000 millo-
nes de personas en todo el mundo, de las cuales unos 360 millones presentan una
infeccién crénica con alto riesgo de secuelas, como insuficiencia hepdtica, cirrosis o
cancer del higado (33). El virus de la hepatitis B puede ser la causa hasta de 80% de
los casos mundiales de cancer del higado y ocupa el segundo lugar después del taba-
co entre los carcinégenos conocidos (34, 35).

5.2 EPIDEMIOLOGIA?

5.2.1 Agente infeccioso

El virus de la hepatitis B es un virus de ADN perteneciente a la familia Hepadnaviri-
dae. Sus componentes principales son el antigeno de superficie (HBs), denominado
anteriormente antigeno australiano; el anti-
geno central (HBc); y el antigeno e (HBe).
En la figura 12 se presenta un diagrama de

Proteina central Su estructura.
HBc
5.2.2 Distribucion

La hepatitis B es endémica en todo el mun-
do, con pocas variaciones estacionales.
Segtin la Organizacién Mundial de la Salud
(36), aproximadamente 45% de la pobla-
cién del mundo vive en zonas donde la pre-
valencia del virus de la hepatitis B es alta
(positividad para el antigeno HBs en la

poblacién de 8% o mas), 43% vive en zonas

Proteina

n de endemicidad intermedia (positividad
de superficie HBs

para el antigeno HBs entre 2%y 7%) y 12%

http://www.hon.ch/Library/Theme/HepB/virology.html. Consultado el 24 de diciembre de 2004. vive en zonas de endemicidad baja (menos

de 2% de positividad para el antigeno HBs) (véase la figura 13).
La endemicidad de la infeccién por el virus de la hepatitis B en las Américas oscila
entre baja e intermedia (37). En América Latina y el Caribe, las tasas de prevalencia

mds altas se encuentran en la cuenca amazdnica (8%) y las mas bajas en el Cono Sur.

2Véase el anexo 1, “Resumen de las caracteristicas epidemioldgicas de la difteria, |a tos ferina, el
tétanos, la infeccién por Haemophilus influenzae tipo b y la hepatitis B”.

34
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Figura 13. Prevalencia mundial de hepatitis B antes de la introduccion de la vacunacion masiva en América
Latina y el Caribe, 1997.
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Fuente: World Health Organization. Hepatitis B vaccine [sitio en Internet]. En: www.who.int/vaccines/en/hepatitish.shtml. Los datos del Hemisferio Occidental fueron
proporcionados a la OPS por los paises miembros.
Se observa una heterogeneidad considerable en la proporcién de portadores, que

varfa con respecto a la zona geogréfica y a la distribucién étnica.

5.2.3 Modo de transmisién

La transmisién del virus de la hepatitis B se produce a través de la sangre u otros flui-
dos corporales contaminados, incluidos los productos hemoderivados, la saliva, el
liquido cefalorraquideo, el liquido peritoneal, pleural, pericardico, sinovial y amnié-
tico, el semen y las secreciones vaginales. El virus puede sobrevivir una semana o mds
a temperatura ambiente, de tal manera que el contacto con objetos contaminados y
la exposicién percutdnea, como la inyeccién con agujas contaminadas, también

constituyen vias de transmision.

Los principales modos de transmisién son:
e el contacto sexual;
e el contacto domiciliario;

 la transmisién vertical (por ejemplo, de una madre infectada a su hijo lactante);
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* el consumo de drogas intravenosas; y

* la exposicién nosocomial (exposicion en entornos de atencién de salud).

La hepatitis B se considera una enfermedad de transmisién sexual. No existe la
transmisién por via fecal-oral del virus ni por las lagrimas, el sudor o la orina.

La probabilidad de transmisién perinatal del virus de la hepatitis B a un lactante
es de 10% para las madres positivas para el antigeno HBs, pero negativas para el
antigeno HBe y de 70% a 90% cuando la madre es positiva para ambos antigenos
(35). Varios estudios indican que la transmisién en el periodo neonatal tiene mayor
probabilidad de resultar en infecciones crénicas. En las Américas, la baja prevalen-
cia de nifios con el antigeno HBs durante el primer afio de vida y el aumento de la
prevalencia del antigeno HBs y del anticuerpo contra el HBc después del primer afio
indican que la transmisién en el lactante menor es mas importante que la que ocu-

rre durante el periodo perinatal.

5.2.4 Reservorio

Los seres humanos constituyen el reservorio para el virus de la hepatitis B.

5.2.5 Periodo de incubacion

El periodo de incubacién suele ser de seis semanas a seis meses, con un promedio
entre 60 y 90 dias (34, 38).

5.2.6 Periodo de transmisibilidad

Todos los individuos positivos para el antigeno HBs son potencialmente infectantes.
Los individuos infectados pueden transmitir la infeccién desde uno a dos meses
antes que aparezcan los primeros sintomas y son infectantes durante la fase aguda
de la enfermedad y en la fase de portadores crénicos, que puede persistir durante

varios afios.

5.2.7 Inmunidad

Todas las personas son vulnerables a la hepatitis B. La inmunidad adquirida por la

infecciéon o mediante la vacuna es duradera.

5.3 ASPECTOS CLINICOS
5.3.1 Patogenia

La respuesta inmunitaria celular y humoral a la infeccidn por el virus de la hepatitis
B es compleja. La mayoria de los estudios indican que el virus no es directamente
citopdtico para los hepatocitos infectados y que la respuesta celular a varias pro-
tefnas viricas se correlaciona con la gravedad de la enfermedad clinica y con la eli-
minacién del virus (35).

Se considera que la infeccidn crénica se debe a una respuesta débil de los linfoci-

tos T contra los antigenos viricos. Si bien la tolerancia inmunitaria neonatal a los
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antigenos viricos parece desempefiar un papel importante en la persistencia de la
infeccion en los recién nacidos, no se comprende bien el mecanismo de la respues-
ta deficiente de los linfocitos T en los adultos (35).

5.3.2 Caracteristicas clinicas

La hepatitis B es una enfermedad virica que afecta al higado. El virus produce una

infeccién que puede tomar diversas formas (figura 14):

 infeccién asintomatica (mas frecuente en nifos pequefios);

» enfermedad subaguda con sintomas inespecificos (anorexia, nduseas o males-

tar general) o sintomas extrahepaticos;
e sintomas clinicos con presencia de ictericia; y

¢ hepatitis fulminante.

Figura 14. Hepatitis B, progresion de la infeccion.
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Segtin los signos y los sintomas presentes, pueden distinguirse tres fases diferen-

tes de los sintomas clinicos:

e Una fase prodrémica o preictérica caracterizada por un comienzo insidioso
con malestar general, anorexia, nduseas, vémitos, dolores abdominales, fie-
bre, cefalea, mialgia, erupcién cutdnea, artralgia y coluria (orina oscura), que
aparecen uno a dos dfas antes de la ictericia. Esta fase dura de tres a 10 dfas.

e Unafaseictérica de duracién variable, generalmente entre unay tres semanas,
con ictericia, heces acdlicas (color de arcilla), hepatomegalia y dolor a la pal-

pacioén de la zona hepatica.
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e Una fase de convalecencia que puede durar varios meses, con malestar gene-
ral y fatiga, durante la cual desaparecen la ictericia y los demds sintomas.

Pueden presentarse manifestaciones extrahepdticas como artralgias, artritis,
erupciones cutdneas maculopapulares y trombocitopenia, que a veces preceden a la
ictericia.

Cabe anotar, sin embargo, que solo una pequefia proporcién de infecciones agu-
das por el virus de la hepatitis B se reconoce clinicamente, pues menos de 10% de
los ninos y entre 30% y 50% de los adultos presentan ictericia. En las infecciones del

recién nacido no se observan sintomas.

5.3.3 Diagndstico de laboratorio

El diagnéstico se basa en datos clinicos, epidemiolégicos y de laboratorio. La infec-
cién no puede diferenciarse por los sintomas exclusivamente; el diagndstico defini-
tivo depende de los resultados de las pruebas seroldgicas (véase el cuadro 4) (34).
Deteccién del antigeno de superficie de la hepatitis B (HBs). La deteccién del antige-
no HBs es el método mas corriente para el diagndstico de la hepatitis B aguda o para

la deteccién de portadores. El antigeno HBs en si mismo no es infeccioso, pero su

Cuadro 4. Marcadores para la deteccion de la hepatitis B y riesgo de transmi

Marcador Antigeno o anticuerpo Interpretacion

Antigeno HBs* Antigeno de superficie de la hepatitis B Virus presente Deteccion de los portadores o indicacion
de infeccion aguda

Anti-HB Anticuerpos contra el antigeno Inmunidad Reconocimiento de las personas que han
de superficie (HBs) adquirido inmunidad a través
de la enfermedad o de la vacuna.

Anti-HBc de tipo IgM Anticuerpos de tipo IgM contra la Infeccion reciente Deteccidn de la hepatitis B aguda o reciente,
proteina central del virus incluidas las personas negativas para
el antigeno HBs. Los resultados negativos
para IgM contra HBc asociados
con resultados positivos para el antigeno
HBs indican infeccién crénica.

Antigeno HBe Antigeno e Replicacién activa del virus Reconocimiento de los portadores con alto
riesgo de transmision del antigeno HBs

*La persistencia de este marcador durante mas de seis meses indica cronicidad.

Fuentes: Adaptado de Centers for Disease Control and Prevention. Epidemiology and prevention of vaccine-preventable diseases 8th ed. Atkinson W, Hamborsky J, McIntyre L, Wolfe S,
eds., Washington, D.C.: Public Health Foundation; 2005:191-199, y de American Academy Pediatrics. Hepatitis B. En: Pickering LK, ed. Red book: 2003 report of the Committee on
Infectious Diseases, 26th ed. Elk Grove Village, IL: American Academy of Pediatrics; © 2003:322, con autorizacion.
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presencia implica que el virus estd presente. Este antigeno puede detectarse desde una
a dos semanas hasta 12 semanas después de la exposicion. La persistencia del antige-
no HBs durante seis meses o mds define la infeccién crénica (portador crénico). La pre-
sencia de anticuerpos contra el antigeno HBs (anti-HBs) es indicadora de inmunidad.

Deteccién del antigeno central de la hepatitis B (HBc) y de los anticuerpos contra
HBc. El antigeno HBc se detecta solo en el tejido hepatico de los individuos infecta-
dos y no en el suero. El anticuer-

po contra el HBc (contra el anti-

Cuadro 5. Interpretacion de las pruebas seroldgicas para

geno central) indica una infec- la hepatitis B.
cién pasada. Este anticuerpo no Resultado Interpretacién
estd presente en los individuos Antigeno HBs Negativo
que desarrollaron inmunidad 4 ppc Negativo Susceptible
gracias a la vacunacién. La pre-  jiuBs Negativo
sencia del anticuerpo de tipo IgM  antigeno HBs Negativo
contra el antigeno HBc (ant" anti-HBc Negativo Inmunidad por vacunacion
HBc) indica una infeccién recien- . ii-1Bs Positivo (= 10 mUl/mI®)
te (cuatro a seis meses). Una Antigeno HBs Negativo
prueba negativa para |gM anti- anti-HBc Positivo Inmunidad por infeccion natural
HBc con una prueba positiva s Positivo
para el antigeno HBs indica una  \igeno s Positivo
infeccién crénica. anti-HBc Positivo
- s Infeccion aguda

Deteccién del antigeno e de la IgM anti-HBc Positivo
hepatitis B (HBe) y de los anti- .0 Neaei
cuerpos dirigidos contra HBe. El A e Positivo
antigeno HBe se detecta cuando .5 Positivo

[ ; Infeccion cronica
hay titulos altos circulantes del IgM anti-HBc T
virus, lo cual indica un estado de i s ek
alta infectividad. La presencia del Puede estar en recuperacion de una infeccién aguda
anticuerpo contra el antigeno  Antigeno HBs Negativo por el virus de la hepatitis B.
. .- - Puede haber adquirido la inmunidad anteriormente
HBe (anti-HBe) indica baja infec- y la prueba no es suficientemente sensible para
tividad. detgctar una concentracién muy baja de anticuerpos
. anti-HBc Positivo anti-HBs en el suero.
Cuando se inte rpretan las Puede ser susceptible con un anticuerpo anti-HBc
rueb roléoi impor- falsamente positivo.

pruebas serologicas, s Impo Puede padecer la infeccion cronica y tener una
tante tener en cuenta los diferen-  anti-HBs Negativo concentracion no detectable de antigeno HBs

. ) en el suero.
tes resultados al mismo tiempo.

En el cuadro 5 se presentan las 4 prueba posterior a la vacuna, cuando esta recomendada, debe realizarse de uno a dos meses después de la

. . . tercera dosis.
combmaaones mas Frecuentes

L. Fuente: Adaptado de Centers for Disease Control and Prevention. Epidemiology and prevention of vaccine-preventable
de los resultados Ser0|0glCOS Y SU  diseases, 8th ed. Atkinson W, Hamborsky J, Mclntyre L, Wolfe S, eds., Washington, D.C.: Public Health Foundation;

interpretacion. 2005:101=113.
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5.3.4 Diagnostico diferencial

La hepatitis es una inflamacién del higado que puede ser infecciosa o no infecciosa.
Las causas no infecciosas de la hepatitis incluyen reacciones autoinmunitarias, genéti-
cas, metabdlicas y relacionadas con medicamentos. La hepatitis infecciosa puede ser la
Unica, o la principal, manifestacién secundaria a una infeccién hepatotrépica por los
virus de la hepatitis A, B, C, D, E, o G. Sin embargo, puede ser también una de las mani-
festaciones de una enfermedad sistémica o transmisible debida a otros agentes, como
citomegalovirus, virus de Epstein-Barr, adenovirus y virus de fiebres hemorragicas. En
las Américas, muchas enfermedades infecciosas pueden dar lugar a la ictericia, como la
leptospirosis y la fiebre amarilla, por mencionar algunas. No es posible diferenciar cli-
nicamente los diversos tipos de hepatitis infecciosa y no infecciosa, y por ello es indis-

pensable realizar la deteccién de los marcadores serolégicos en el laboratorio.

5.3.5 Complicaciones

Infeccién crénica. La infeccién crénica se define como la presencia del antigeno HBs
en el suero durante al menos seis meses. Se calcula que 10% de las infecciones por
el virus de la hepatitis B progresan hacia la infeccién crénica. Sin embargo, el riesgo
de contraer la infeccién crénica por este virus es inversamente proporcional a la

edad (34), de la siguiente manera:

¢ 90% para los lactantes infectados al nacer;
e 30% a 50% para los nifios infectados cuando tienen entre 1y 5 afios de edad;y

e 6% a 10% para los adultos.

Los individuos con sindrome de Down o con alteraciones del sistema inmunita-
rio, como los que padecen enfermedades linfoproliferativas o la infeccién por el
virus de la inmunodeficiencia humana, o los sometidos a hemodidlisis, tienen apa-
rentemente mayor propensidn a presentar infeccién crénica.

Cirrosis y carcinoma hepatocelular. La cirrosis hepatica y los carcinomas hepatocelula-
res son las complicaciones a largo plazo de la hepatitis B. Se calcula que entre 15%y 25%
de las personas con infeccién crénica por el virus de la hepatitis B mueren por carcinoma
hepatocelular o por cirrosis (39).

Hepatitis fulminante. La hepatitis fulminante se define como una hepatitis aguda
grave que evoluciona hacia la necrosis hepatica y puede ser mortal. El curso fulminan-
te se observa también en las mujeres embarazadas y en los recién nacidos de mujeres
infectadas. Entre 1% y 2% de los pacientes con infecciéon aguda presentan hepatitis ful-

minante, con una letalidad que oscila entre 63%y 93% (34).
5.3.6 Tratamiento

No existe ninguin tratamiento especifico contra la infeccién aguda por el virus de la

hepatitis B. Se recomienda un tratamiento de soporte sintomatico. Se han investigado
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numerosos medicamentos antiviricos para prevenir la infeccidén crénica, entre ellos
el interferén alfa-2b, que consigue interrumpir la replicacién virica en 25% a 40% de
los casos (39).

No se precisa cuarentena, pero es necesaria la desinfeccién simultanea del equi-

po potencialmente contaminado con sangre o con otro fluido corporal.

5.4 ACTIVIDADES DE VACUNACION E INMUNIZACION PASIVA
CON LA INMUNOGLOBULINA CONTRA LA HEPATITIS B

El principal objetivo de las estrategias de lucha contra la hepatitis B es prevenir la infec-
cién crénica por este virus y sus graves consecuencias, entre ellas la cirrosis hepdtica y

el cancer hepatocelular.

Las siguientes son las recomendaciones del Grupo Técnico Asesor de la OPS sobre Enfermedades
Prevenibles por Vacunacion, para la prevencion y el control de la hepatitis B (40):

* La vacunacion infantil universal sistematica debe ser la estrategia primaria para prevenir la
transmision del virus de la hepatitis B.

* Los paises que han introducido la vacuna contra la hepatitis B (HepB) deben considerar la
posibilidad de usar alguna de las vacunas combinadas, la DPT+HepB o de preferencia la DPT
+HepB-+Haemophilus influenzae tipo b (la vacuna pentavalente).

* Los profesionales de la salud en riesgo de exposicion a sangre o a otros fluidos corporales
deben vacunarse de rutina.

* Debe vigilarse en forma periddica la cobertura de vacunacion y debe medirse el impacto de
la vacunacion contra la hepatitis B mediante la vigilancia. Los niveles de cobertura con la ter-
cera dosis de la vacuna contra la hepatitis B (HepB3) deben ser equivalentes a los de la terce-
ra dosis de la vacuna pentavalente.

5.4.1 Vacunacion de rutina

Vacunacién universal de los lactantes. La alta cobertura con la serie primaria de
vacunas entre los lactantes menores de 12 meses tiene el mayor impacto total sobre
la prevalencia de la infeccién crénica por el virus de la hepatitis B en los nifios (33).
Al igual que para otras vacunas usadas en los nifilos menores de 1 afo, el objetivo
de la vacunacién contra la hepatitis B debe ser alcanzar por lo menos una cobertu-

ra de 95% en todos los municipios (47, 42).

Esta estrategia ofrece las siguientes ventajas considerables:
¢ facilidad de integrar la vacuna contra la hepatitis B en los esquemas de vacu-
nacién de cada pars;

e mejor cumplimiento del esquema de vacunacién de los nifios menores de

1 afio; y
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» posibilidad de combinar los biolégicos de las vacunas como en la DPT

+HepB+Hib (pentavalente).

No suelen recomendarse las dosis de refuerzo después de completarse el esquema
para lactantes, pues casi todos los nifios se encuentran protegidos con la serie prima-
ria de vacunacién. Ademds, la OPS no recomienda realizar pruebas seroldgicas pos-
teriores a la vacunacién de manera rutinaria (42).

Prevencion de la transmisién perinatal. La vacunacién contra la hepatitis B al
nacimiento previene en mas de 90% de los casos la transmisién perinatal del virus
de la hepatitis B por las madres positivas para el antigeno HBs, a sus lactantes. La
decisién de agregar una dosis a los recién nacidos debe basarse en la prevalencia de
portadores en la poblacién general y en los recursos del pais. La OPS recomienda
que la dosis al nacimiento se aplique cuando la seroprevalencia es igual o superior
a 8% (42). Para la dosis neonatal solo debe usarse la vacuna monovalente contra la
hepatitis B.

Consdiltese el capitulo 7, apartado 7.3.3 (Esquema y dosificacién), para conocer
los esquemas que ofrecen la opcién de agregar o no una dosis al nacimiento.

5.4.2 Otras actividades de vacunacion

Vacunacién de los adolescentes. Los paises con una endemicidad intermedia o baja
de hepatitis B pueden considerar la posibilidad de agregar estrategias de puesta al
dia dirigidas a los grupos de mayor edad, como los adolescentes con factores de
riesgo de contraer la infeccién por el virus de la hepatitis B (42).

Vacunacién de los profesionales de la salud y otros grupos de riesgo. Ademds de
la vacunacién infantil universal, la OPS recomienda vacunar a los trabajadores de la
salud a fin de protegerlos de la hepatitis B como un riesgo ocupacional y para redu-
cir el riesgo de transmisién de este virus de los trabajadores infectados a los pacien-
tes en los ambientes de atencién clinica (42).

El estudio serolégico para determinar el estado de la inmunidad previo a la vacu-
nacién no estd indicado en los profesionales de la salud.

Los paises también pueden decidir vacunar a otros grupos con factores de riesgo
de contraer la infeccién por el virus de la hepatitis B, como los pacientes en hemo-
didlisis, las personas que reciben transfusiones frecuentes, padecen insuficiencia
renal crénica o estan infectadas por el virus de la inmunodeficiencia humana; el per-
sonal y los pacientes de las instituciones para discapacitados mentales o los droga-
dictos; los individuos homosexuales y bisexuales; los consumidores de drogas intra-
venosas; las personas con comparieros sexuales multiples o con antecedentes de
enfermedad de transmisién sexual; los individuos que viven o tienen contacto sexual
con portadores del virus de la hepatitis B o con personas con la infeccién aguda; los
prisioneros y el personal de las prisiones; y los viajeros a paises con alta endemici-
dad de hepatitis B.
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5.4.3 Control de brotes epidémicos

En todos los brotes de hepatitis B, la investigacién epidemiolégica debe comenzar
rapidamente a fin de descubrir el caso inicial, sus contactos, el modo de transmisién,
la poblacién en mayor riesgo y otros factores de importancia. Esto es necesario para
aplicar las medidas de control y seguir los casos, tanto clinicamente como en el labo-
ratorio. La existencia de fuentes comunes de infeccidén, como un determinado esta-
blecimiento de salud, debe investigarse de manera que puedan aplicarse las medidas

necesarias para el control de infecciones.

5.4.4 Uso de la inmunoglobulina contra la hepatitis B

La unica medida aplicable para la prevencién pasiva de la hepatitis debida al virus
de la hepatitis B es el uso de la inmunoglobulina contra la hepatitis B (IGHB), la cual
confiere inmunidad temporal. La inmunoglobulina corriente no tiene ningtin efecto
sobre la hepatitis B, ya que los titulos de anticuerpos contra la hepatitis B suelen ser
bajos. La vacuna contra la hepatitis B puede usarse conjuntamente con la IGHB,

pero deben aplicarse en diferentes sitios de inyeccion.

Cuando determinado pais cuenta con la IGHB, se aconseja su utilizacién en los
siguientes grupos y situaciones:

* los recién nacidos de madres positivas para el antigeno HBs;

* las personas que han tenido una exposiciéon percutdnea o a través de las

mucosas a sangre contaminada por el virus de la hepatitis B; y

¢ los contactos sexuales no inmunizados de personas con infeccién por el virus
de la hepatitis B aguda y crénica (con replicacién) (35).

La dosis corriente de IGHB es de 0,5 ml para los lactantes y 0,06 ml/kg en todas
las demas situaciones, administrada por via intramuscular.

Recién nacidos de madres positivas para el antigeno HBs. Ademas de la vacuna-
cién contra la hepatitis B, debe administrarse una dosis de IGHB a los recién naci-
dos de madres positivas para el antigeno HBs, cuando se cuenta con ella. La IGHB
(dosis de 0,5 ml) debe aplicarse al nacer o en las primeras 72 horas (aunque no se
ha establecido con certeza la eficacia de la inmunoglobulina pasadas 12 horas del
nacimiento). Esta practica reduce en 70% la probabilidad de que el recién nacido se
vuelva portador crénico del virus de la hepatitis B.

La leche materna no supone ningtin riesgo de transmisién del virus de la hepatitis
B para los lactantes que han empezado el esquema de vacunacién, sea que hayan
recibido o no la IGHB (35).

Exposicién percutdnea o a través de las mucosas a sangre positiva para el antige-
no HBs. La decisién de administrar profilaxis con IGHB a las personas expuestas a

sangre contaminada con el virus de la hepatitis B ya sea por via percutdnea (puncién
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con aguja, desgarro o mordedura) o a través de las membranas oculares o de las

mucosas debe tener en cuenta los siguientes elementos:

¢ sise conoce el origen de la sangre;

* la concentracién de antigeno HBs de la fuente potencialmente infecciosa; y

¢ sila persona expuesta ha sido vacunada contra el virus de la hepatitis B y, en
ese caso, su respuesta a la vacuna.

A manera de ejemplo, en el cuadro 6 se exponen las recomendaciones aplicadas

en los Estados Unidos para la profilaxis de la hepatitis B después de una exposicién

Cuadro 6. Recomendaciones de los Estados Unidos para la profilaxis
contra la hepatitis B después de una exposicion al virus por via
percuténea ocular o a través de mucosas.

Tratamiento cuando la fuente potencialmente infecciosa es:

na expuesta Rl e el No evaluada o incierta
p el antigeno HBs el antigeno HBs

Sin vacunar o con esquema  IGHB® (una dosis) e iniciar Iniciar o completar IGHB e iniciar o completar el esquema
de vacunacion incompleto o0 completar el esquema el esquema de vacunacion de vacunacion
de vacunacion

Con esquema de vacunacion completo y:

Titulos protectores Ninguno Ninguno Ninguno
de anticuerpo anti-HBs
(=10 mUl/ml)
Ausencia de anticuerpos, IGHB (una dosis) e iniciar Ninguno Tratar como si la fuente fuese positiva
no respondedor revacunacion® o IGHB para el antigeno HBs
(<10 mUI/ml) (dos dosis).
Concentracion incierta Llevar a cabo la prueba Ninguno Llevar a cabo la prueba del anticuerpo anti-HBs
de anticuerpos del anticuerpo anti-HBs en el individuo expuesto®
en el individuo expuesto o Si es inadecuada, una dosis de refuerzo
o Sies inadecuada IGHB?, de la vacuna®

una dosis y dosis de

refuerzo de la vacuna
e Sies adecuada, ningtn

tratamiento

q e Si es adecuada, ningun tratamiento

@ Dosis de inmunoglobulina contra la hepatitis B (IGHB): 0,06 ml/kg, por via intramuscular.

b Se prefiere la opcion de administrar una dosis de IGHB (0,06 ml/kg) y reiniciar el esquema de vacunacion para quienes no responden
y no han completado un segundo esquema de vacunacion de tres dosis. Para las personas que completaron previamente la segunda
serie de vacunacidn pero no respondieron, se prefieren dos dosis de IGHB (0,06 ml/kg): una dosis cuanto antes después de la
exposicion y una segunda dosis un mes después.

¢ La concentracién adecuada de anticuerpos anti-HBs es > 10mUl/ml.

d Debe evaluarse la respuesta de anticuerpos de la persona después de la dosis de refuerzo de la vacuna. La prueba de anticuerpos
anti-HBs para las personas que reciben la IGHB debe realizarse cuando el anticuerpo IGHB adquirido pasivamente ya no sea
detectable (es decir, al cabo de cuatro a seis meses); la prueba de anticuerpos anti-HBs para las personas que no recibieron la IGHB
debe hacerse uno a dos meses después de la dosis de refuerzo de la vacuna. Cuando los titulos de anticuerpos anti-HBs son
inadecuados (< 10 mUI/ml) después de la dosis de refuerzo de la vacuna, deben administrarse dos dosis adicionales a fin de
completar un esquema de revacunacion de tres dosis.

Fuente: Adaptado de American Academy of Pediatrics. Hepatitis B. En: Pickering LK, ed. Red book: 2003 report of the Committee on Infectious
Diseases, 26th ed. Elk Grove Village, IL: American Academy of Pediatrics; ©2003:335, con autorizacion.
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al virus por via percutdnea, ocular o a través de las mucosas. Los paises deben refe-
rirse a sus propias recomendaciones nacionales, cuando se dispone de ellas.
Contacto sexual con una persona positiva para el antigeno HBs. Después de un
contacto sexual con una persona infectada, debe utilizarse la IGHB como profilaxis
postexposicion, ademads de la vacunacién contra la hepatitis B. La administracién
de la IGHB en los siete dias posteriores al contacto con un compaiero sexual infec-
tado tiene una eficacia cercana a 75% de proteccién contra la hepatitis B aguda y la

infeccidn crdnica.

Los servicios de vacunacion deben aprovechar toda oportunidad para vacunar a
las personas que necesitan inmunizacién, en particular padres o nifios, cuando
estos acuden a un establecimiento de salud para cualquier tipo de atencion o
cuando una persona acompaia a otra a recibirlo.



6 VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA

6.1 CONSIDERACIONES GENERALES

La realizacién de una vigilancia epidemiolégica adecuada es un componente esen-
cial de las estrategias de control de las cinco enfermedades tratadas en esta gufa
practica. El impacto de las estrategias de control se mide recopilando datos de vigi-
lancia correspondientes a la incidencia de las enfermedades y las coberturas de
vacunacion. La notificacién oportuna permite un estudio rdpido de los casos de dif-
teria, tos ferina, infeccién por Haemophilus influenzae tipo b y hepatitis B, y el manejo
satisfactorio de los contactos. También facilita la deteccién temprana de los brotes
epidémicos, y permite asi la aplicacién oportuna de las medidas de control. En rela-
cién con las vacunas recientemente incluidas en los programas nacionales de inmu-
nizacién, como la vacuna contra H. influenzae tipo b, el andlisis de tendencias permi-

te evaluar el impacto de la introduccién de estas vacunas (43).

A continuacién se describen las medidas y aspectos especificos que deben consi-

derarse en la vigilancia de las cinco enfermedades.
Difteria
Las actividades fundamentales para la vigilancia de la difteria en las Américas son:

 lavigilancia de rutina basada en el informe de cada caso;
* lainvestigacion exhaustiva de cada caso;y

e lainvestigacion temprana de los brotes epidémicos.

Tos ferina

En el caso de |a tos ferina, la vigilancia de rutina puede basarse en el informe de cada
caso o consistir en la notificacion rutinaria de datos consolidados desde el nivel local
hasta el nivel central, segtin la situacién epidemioldgica y la cobertura nacional con
la vacuna pentavalente. La vigilancia centinela para recopilar informacién exhaustiva
sobre la tos ferina, por ejemplo las tasas de letalidad por grupos de edad, puede apli-
carse en unos pocos hospitales principales; tal vigilancia debe estar en relacién con
el progreso en los procedimientos diagnédsticos y las redes de laboratorios.

La vigilancia de Bordetella parapertussis no constituye una prioridad en este

momento.

Tétanos

Ademds de monitorear la aparicién del tétanos, la vigilancia del tétanos (diferente
del neonatal) debe incluir la evaluacién del uso de la profilaxis con los toxoides dif-
térico y tetdnico de tipo adulto (vacuna de Td) y el uso de la inmunoglobulina teta-

nica en el tratamiento rutinario de heridas.

46
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Infeccion por Haemophilus influenzae tipo b (Hib)

Si bien la vigilancia de la infeccién por H. influenzae tipo b se centra principalmente en
la meningitis, se recomienda incluir Hib en la vigilancia de la neumonfa por neumo-
coco, dada la frecuencia con la cual H. influenzae tipo b causa neumonia. En los pai-
ses en desarrollo, se ha demostrado que esta bacteria es la causa de 20% de las neu-
monias en nifios menores de 2 afios de edad (44). La vigilancia epidemioldgica de la
neumonia puede realizarse a través de las redes de hospitales centinelas, utilizando
definiciones radioldgicas y clinicas estandarizadas. Los paises pueden decidir incor-
porar otras enfermedades invasivas causadas por H. influenzae tipo b (por ejemplo
artritis séptica, epiglotitis) en sus programas de vigilancia de esta bacteria, si lo con-
sideran necesario.

Hepatitis B

La vigilancia sistemdtica de la hepatitis B solo tiene en cuenta la forma aguda de la
enfermedad; sin embargo, para comprender plenamente la carga de enfermedad
por hepatitis B, también deben evaluarse sus secuelas, como las infecciones créni-
cas asintomdticas, la cirrosis y el cancer primario del higado. Un informe de bajos
niveles de hepatitis viral aguda no debe malinterpretarse como baja incidencia del
virus de la hepatitis B, pues muchas infecciones se presentan en forma asintomati-
ca. Para evaluar la carga de enfermedad puede ser necesario recopilar datos de otras
fuentes no utilizadas corrientemente, entre ellas la vigilancia hospitalaria, la morta-
lidad por complicaciones de la hepatitis B y los registros de cancer.

Ademads de la cobertura de vacunacién, la evaluacién de la seroprevalencia del
antigeno HBs en los nifios pequefios contribuye a determinar el impacto de la vacu-
nacioén contra la hepatitis B (42).

Dadas las caracteristicas y el modo de transmisién de la hepatitis B, la vigilancia
puede comprender, ademds de la poblacién general, los trabajadores de salud en
contacto con muestras de sangre y fluidos corporales en su ambiente de trabajo; las
mujeres embarazadas; los comparieros sexuales de los portadores; los receptores de
transfusiones sanguineas, como los hemofilicos; el personal que trabaja en prisio-
nes, cuarteles y hospitales psiquidtricos, y las personas confinadas en ellos; y los via-

jeros a zonas con alta prevalencia del virus de la hepatitis B.

6.2 DEFINICIONES DE CASOS

Difteria

Descripcion clinica: una persona de cualquier edad que se presenta con laringitis, farin-

gitis o amigdalitis, y una membrana adherente que cubre las amigdalas, la faringe y

el tabique nasal o uno de ellos.
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Clasificacién de casos:®

»  Caso sospechoso: no se aplica.

e Caso probable: un caso que cumple con la descripcién clinica.

e Caso confirmado: un caso probable que ha sido confirmado por laboratorio o
vinculado epidemiolégicamente a un caso confirmado por laboratorio.

e Caso confirmado clinicamente: un caso probable en el cual no se ha confirmado

ningun otro diagndstico en el laboratorio.

Tos ferina

Descripcion clinica: un caso diagnosticado por un trabajador de salud, o una persona
que presenta tos persistente durante dos semanas o mas, sin otra causa manifiesta,
y al menos una de las siguientes manifestaciones:

* crisis paroxisticas (es decir, accesos) de tos;

e estridor inspiratorio de tono agudo; y

e tos emetizante (es decir, tos seguida inmediatamente de vémito) y sin otra
causa manifiesta.

Clasificacién de casos:

Caso sospechoso: no se aplica.

e Caso probable: un caso que cumple con la descripcién clinica.

e Caso confirmado: un caso probable que ha sido confirmado clinicamente y en
el cual otras causas no han sido identificadas; un caso confirmado por labo-
ratorio; o un caso epidemiolégicamente vinculado a un caso confirmado por
laboratorio.

e Caso confirmado por laboratorio: un caso del cual se ha aislado Bordetella pertussis o
que presenta resultados positivos de la reaccién en cadena de la polimerasa.

e Caso confirmado clinicamente: un caso probable en el cual no se ha confirmado

otro diagndstico.

Tétanos (diferente del tétanos neonatal)b
Definicion clinica: el tétanos se define como la apariciéon aguda de hipertonia o con-
tracciones musculares dolorosas (por lo comtin de los musculos del cuello o de los
maseteros) y espasmos musculares generalizados sin otra causa médica aparente.

e Caso confirmado: un caso clinico compatible, notificado por un profesional de

la salud.

@ Las personas con cultivo positivo para C. diphtheriae que no cumplen con la descripcién cli-
nica (es decir, portadores asintomaticos) no deben declararse como casos probables ni con-
firmados de difteria.

b Para las definiciones de casos de tétanos neonatal sirvase consultar: Eliminacién del tétanos
neonatal. Guia prdctica. Washington, D.C.: Organizacién Panamericana de la Salud; 2005
(Publicacién Cientifica y Técnica No. 602).
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Infeccion por Haemophilus influenzae tipo b

La vigilancia de H. influenzae tipo b debe integrarse a la vigilancia de las meningitis.
A continuacién se enumeran las definiciones que deben usarse para la vigilancia de

la meningitis por H. influenzae tipo b.

Clasificacién de casos:

e Caso sospechoso: todo nifio entre 1 mes y 5 afios de edad que se presenta con

sintomas o signos clinicos de meningitis.

e Caso probable: un caso presunto cuyo liquido cefalorraquideo muestra resulta-
dos positivos con la tinciéon de Gram (para H. influenzae tipo b, cocobacilo
gramnegativo) o presenta al menos una de las siguientes alteraciones indica-
tivas de meningitis bacteriana en el andlisis citoquimico:

— pleocitosis: recuento de leucocitos = 10 por ml, con predominio de neu-
tréfilos;

— glucorraquia baja: glucosa < 50% de la glucemia;

— proteinorraquia alta: proteinas = 45 mg/dl.

e Caso confirmado: todo caso probable con aislamiento de H. influenzae tipo b del
liquido cefalorraquideo o con resultados de laboratorio a pruebas de agluti-
nacién de particulas de latex, inmunoelectroforesis o reacciéon en cadena de la
polimerasa que indican la presencia de bacterias.

Ademds, H. influenzae tipo b debe integrarse en la vigilancia local existente en cada

pais para la neumonia. Como ya se ha mencionado, pueden incluirse otras formas
de enfermedad invasiva por H. influenzae tipo b en los sistemas locales de vigilancia

de este hemofilo, segtin lo consideren necesario las autoridades nacionales de salud.
Hepatitis B
Descripcion clinica: una persona con ictericia que también presenta coluria, heces acé-

licas (color de arcilla), anorexia, astenia, nduseas y concentracién de enzimas hepa-

ticas 2,5 veces superior a lo normal, sin otras causas atribuibles.

Clasificacién de casos:

e Caso sospechoso: no se aplica.

e Caso probable: un caso que corresponde a la descripcidn clinica.

e Caso confirmado: un caso probable confirmado por laboratorio (serologia o
histopatologia compatible).

o Caso descartado: los resultados de laboratorio o la descripcién clinica no
corresponden a la enfermedad.

e Caso portador: un caso asintomadtico que es positivo para el antigeno HBs seis

meses después de haber contraido la infeccién.
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6.3 FLUJO DE LA INFORMACION DE VIGILANCIA

En la figura 15 se ilustra el flujo de la informacién y las actividades de vigilancia de

las enfermedades prevenibles mediante vacunacién.

Figura 15. Diagrama de la vigilancia de enfermedades prevenibles mediante
vacunacion.
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ESTRATEGIAS DE CONTROL Y PREVENCION

6.3.1 Notificacion de casos

La notificacién sistematica es primordial para la vigilancia de la mayorfa de las
enfermedades prevenibles mediante vacunacién. Los médicos del sector publico y
del sector privado deben estar al tanto de las caracteristicas y la aparicién de casos
de difteria, tos ferina, tétanos (ademas del tétanos neonatal), infecciéon por H.
influenzae tipo b y hepatitis B, y saber la importancia de declarar los casos probables
y confirmados al sistema rutinario de vigilancia. Ademds, deben planificarse inicia-
tivas para conseguir que los laboratorios que realizan la confirmacién microbiolé-
gica de C. diphtheriae y de B. pertussis declaren los casos a las autoridades de salud.
En relacién con la hepatitis B, los laboratorios y los bancos de sangre deben mante-
ner un registro de las pruebas positivas para el antigeno HBs y remitir por lo menos

un informe mensual.

6.3.2 Estudio de los casos

Los trabajadores de salud publica deben estudiar los informes de casos probables de

enfermedades prevenibles mediante vacunacién, para velar por un manejo apropiado
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de los contactos y un control adecuado de estas enfermedades. Esto es de particu-
lar importancia cuando se han confirmado casos de difteria, tos ferina o infeccién
por H. influenzae tipo b en instituciones que se ocupan de nifios, como los centros de
atencion para lactantes y nifios de corta edad o los establecimientos escolares. Ade-
mds de investigar los casos y los contactos, debe evaluarse la cobertura de vacuna-
cién al nivel del municipio, a fin de aumentar la vacunacién en los grupos con baja
cobertura.

En la vigilancia basada en la notificacién de cada caso se debe asignar a la perso-
na un identificador tnico y utilizar un formulario para el estudio de casos, con el fin
de obtener la informacién siguiente: ubicacién geografica; edad o fecha de naci-
miento; sexo; estado de vacunacién y fecha de la dltima dosis de la vacuna especifi-
ca; historia clinica, incluida la fecha del comienzo de la enfermedad; los resultados
de laboratorio; el tratamiento; el desenlace (recuperacién o muerte); la informacién
sobre los contactos y su seguimiento; y la clasificaciéon final del caso. La obtencién
de informacidn referente a la situacién socioeconémica puede ser util para orientar
mejor las estrategias de control (véanse los anexos 2 a 7, los cuales muestran ejem-

plos de fichas de notificacién e investigacion).

6.3.3 Retroalimentacion

Mediante la retroalimentacién a los profesionales de la salud que participan en las
actividades de vigilancia se busca proporcionarles: informacién sobre la cantidad
de casos notificados por zona geografica y un resumen de las caracteristicas de los
casos, informacién sobre la repercusion de las medidas de control, y recomendacio-
nes especificas sobre cémo optimizar la notificacién de casos. Los resultados de los
andlisis llevados a cabo al nivel nacional deben compartirse periédicamente con las
autoridades y servicios sanitarios locales. La retroalimentacién sobre la vigilancia
puede abarcar en una entrega varias enfermedades prevenibles mediante vacuna-

cién y tomar la forma, por ejemplo, de boletines periédicos.

6.4 ANALISIS DE DATOS E INDICADORES DE VIGILANCIA

6.4.1 Andlisis de datos

En el cuadro 7 se resume el tipo de andlisis sugerido para la difteria, la tos ferina, el
tétanos, la infeccién por H. influenzae tipo b y la hepatitis B.

6.4.2 Indicadores de vigilancia

Los indicadores que pueden emplearse para supervisar el sistema de vigilancia en

general incluyen:

e el nimero de unidades de atencién sanitaria que notifican informes periédi-

camente;
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Cuadro 7. Analisis de los datos de difteria, tos ferina, tétanos,
infeccion por Haemophilus influenzae tipo b y hepatitis B

Generales? Especificos

e Tasas de incidencia por zona geogréafica Tétanos®
e Normas y practicas locales usadas para
el tratamiento de las heridas

o Incidencia especifica entre los individuos
vacunados, sin vacunar y con vacunacion

incompleta
Infeccion por H. influenzae tipo b
e Tasas de incidencia especifica por grupo de edad o Proporcion de meningitis bacterianas

e Tasa de letalidad, y si es alto, causas causadas por este hemdfilo

posibles (por ejemplo, manejo deficiente
de casos, retrasos en el comienzo

del tratamiento especifico, pacientes que
no buscan atencion a tiempo, etc.)

e Proporcion de neumonias con consolidacion,
en las cuales se aisl6 o diagnostico
H. influenzae tipo b por laboratorio

o Tasas de cobertura con la serie primaria Hepatitis B
(es decir, DPT3, Hib3, HepB3 o e Incidencia especifica por sexo
pentavalente-3 en nifios menores de 1 afio)
por municipio

o |nvestigacion de los brotes con datos sobre
la persona, el lugar y el tiempo (epidemiologia
descriptiva), y los factores de riesgo
determinantes de infeccion

@ Véase el glosario para la explicacion y el célculo de las tasas.

b Para el analisis de los datos y los indicadores de vigilancia especificos del tétanos neonatal sirvase consultar:
Eliminacion dlel tétanos neonatal. Guia practica. Washington, D.C.: OPS; 2005. Organizacion Panamericana de la Salud;
2005 (Publicacion Cientifica y Técnica No. 602).

¢ la proporcién de casos notifi-
cados a tiempo (por ejemplo, en
las 24 horas que siguieron al diag-
néstico); y

¢ la proporcién de casos estu-
diados adecuadamente.

Ademds de estos indicadores,
el uso de indicadores comple-
mentarios de vigilancia depende
de la situacién local para cada
enfermedad en particular. Los
siguientes son indicadores adicio-
nales recomendados para la dif-
teria, la tos ferina y la hepatitis B:
Difteria

e La proporcién de casos proba-
bles con obtencién de muestras
mediante hisopado nasofaringeo
o faringeo;

¢ la proporcién de casos confir-

mados por el laboratorio; y

* la proporcién de contactos manejados adecuadamente.

Tos ferina (brotes epidémicos)

e La proporcién de brotes confirmados por el laboratorio; y

» la proporcién de casos probables en que se obtuvieron muestras por aspira-

do o hisopado nasofaringeo.

Hepatitis B

* La proporcién de casos y/o brotes estudiados;

¢ la proporcién de contactos estudiados; y

* la proporcién de laboratorios y bancos de sangre que someten informes men-

suales.

6.5 MEDIDAS EN CASO DE BROTE EPIDEMICO

Los brotes de las enfermedades prevenibles mediante vacunacién deben notificarse a

las autoridades sanitarias e investigarse tan pronto sean del conocimiento del siste-

ma de salud. La investigacién de los brotes mejora la comprensién de la epidemiolo-

gia de las enfermedades prevenibles mediante vacunacién y de las causas de aparicién
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del brote (por ejemplo, falla de la vacuna, falta de vacunacién, acumulacién de per-
sonas susceptibles, disminucién de la inmunidad, aparicién de nuevas cepas toxigé-
nicas). La investigacién y la respuesta adecuada a los brotes epidémicos facilitan el
manejo adecuado de los casos y de los contactos y limitan la propagacién de la en-
fermedad en la comunidad.

En los capitulos 1 a 5 se abordan las actividades especificas para el control de
brotes epidémicos de cada enfermedad.



7 VACUNAS CONTRA LA DIFTERIA, LA TOS FERINA,
EL TETANOS, LA INFECCION POR HAEMOPHILUS
INFLUENZAETIPO BY LA HEPATITIS B

7.1 VACUNAS CONTRA LA DIFTERIA, LATOS FERINAY EL TETANOS
7.1.1 Componentes

Las vacunas contra la difteria, la tos ferina y el tétanos se encuentran frecuentemen-
te combinadas como DPT, que contiene los toxoides diftérico y tetdnico y el antige-
no de células enteras de pertussis (wP), o como la DTaP, que también contiene los
toxoides diftérico y tetdnico, pero un componente de pertussis acelular (aP) com-
puesto por particulas purificadas e inactivadas de células de B. pertussis. Las vacunas
antidiftérica y antitetdnica que no contienen componente antitosferinico se encuen-
tran como DT para los nifios y como Td, con una dosis inferior del toxoide diftéri-

co, para los adultos (45).

7.1.2 Inmunidad y efectividad

Difteria. Después de la administracién de tres dosis del toxoide diftérico, préctica-
mente todos los lactantes y los adultos alcanzan titulos de anticuerpos antidiftéri-
cos superiores a 0,01 Ul/ml (la concentracién mas baja que concede algtin nivel de
proteccién). La vacuna DTaP (vacuna antitosferinica acelular, antidiftérica y antite-
tanica) produce titulos de anticuerpos cuya media geométrica es significativamente
inferior a la alcanzada con la DPT, pero sin diferencias clinicas claras. La efectividad
parece ser de 90% o mayor para tres o mas dosis y se ha observado que cuando una
persona previamente vacunada presenta difteria, la enfermedad tiende a ser menos
grave y las tasas de letalidad son inferiores.

Varias encuestas seroepidemioldgicas realizadas en Europa y en los Estados Unidos
indican una tendencia al aumento de la susceptibilidad con la edad, lo cual despierta
inquietudes con respecto a la duracién de la inmunidad para la difteria inducida por
el toxoide. Por este motivo, la mayoria de los paises recomiendan refuerzos periédicos
para los adultos con Td (tétanos y difteria para personas mayores de 7 afios) (45).

Tos ferina. Se ha alcanzado una vasta experiencia con el uso de las vacunas anti-
tosferinicas de células enteras. La serie primaria de cuatro dosis confiere una pro-
teccién de 70% a 90% contra la tos ferina grave. Sin embargo, la inmunidad confe-
rida por esta vacuna disminuye con el transcurso del tiempo, de tal manera que de
cinco a 10 anos después de la dltima dosis, la proteccién es minima o nula. La uti-
lidad de la vacuna antitosferinica de células enteras se refleja en la disminucién de
la morbilidad y la mortalidad por tos ferina observada con la implementacién de los
programas de vacunacion y la recurrencia de la enfermedad cuando disminuyen los
niveles de cobertura.

54
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Los ensayos de la vacuna antitosferinica acelular han demostrado eficacia varia-
ble y todavia se desconoce si la duracién de la proteccién conferida por esta vacu-
na es equivalente a la de las vacunas con células enteras. Algunos ensayos clinicos
recientes que comparan la vacuna acelular con la vacuna con células enteras han
mostrado que esta ultima es mas eficaz, pero no esta clara la pertinencia clinica de
este resultado (45).

En 2005, se han autorizado dos vacunas acelulares contra la tos ferina para uso
en adolescentes y adultos en los Estados Unidos. Ambas se formulan en combina-
cién con Td y contienen una dosis inferior del componente de tos ferina acelular que

las vacunas autorizadas y usadas en lactantes y en nifios menores de 7 afios.

En 1997, el grupo técnico asesor de la OPS y la OMS (en su documento de posicion de 1999 y la
actualizacion de 2005) reconocieron la eficacia de las vacunas antitosferinicas de células enteras
(wP) para reducir la incidencia mundial de tos ferina. Las vacunas de células enteras tienen un pre-
cio considerablemente inferior al de las vacunas antitosferinicas acelulares (aP); asi, donde los
recursos son limitados y la vacuna es bien aceptada por la poblacion local, la vacuna preferida
sigue siendo la de células enteras. En los paises donde la mayor reactividad a la vacuna de células
enteras constituye un obstaculo para alcanzar una alta cobertura de vacunacién, puede utilizarse
en su lugar la vacuna acelular, al menos para las inyecciones de refuerzo (71, 12, 46).

Tétanos. Para proporcionar inmunidad activa contra el tétanos, se usan las vacu-
nas que contienen toxoide tetdnico. La vacuna antitetdnica, cuando se administra
correctamente y se cumple con el calendario propuesto, tiene una eficacia cercana
a 100%. Se considera protectora una concentraciéon de antitoxina superior a 0,01
Ul/ml. Los niveles protectores disminuyen con el transcurso del tiempo, de tal

manera que en general se recomienda una dosis de refuerzo cada 10 anos.

7.1.3 Eventos adversos y contraindicaciones

Toxoides diftérico y tetdnico
Los toxoides diftérico y tetanico forman parte de las vacunas utilizadas mas segu-
ras. Las reacciones a las vacunas que contienen estos toxoides pueden clasificarse

de la siguiente manera (47):

¢ Reacciones locales: eritema e induracién con o sin hipersensibilidad dolorosa.
Estas reacciones suelen desaparecer espontdneamente y no requieren ningin
tratamiento.

e Reacciones locales exageradas (de tipo fenémeno de Arthus): tumefaccién
extensa, dolorosa, que se presenta de manera caracteristica entre el hombro y

el codo y suele empezar de dos a ocho horas después de la vacunacién. Estas
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reacciones son poco frecuentes y se notifican mas a menudo en los adultos,
en particular entre quienes han recibido dosis frecuentes de toxoide diftérico

o tetdnico.

* Reacciones generalizadas: |a fiebre y el malestar general son poco frecuentes;

en contadas ocasiones se han notificado reacciones anafilactoides mas graves.

La frecuenciay la intensidad de reacciones adversas después de la vacunacién con
los toxoides diftérico y tetdnico aumentan con el nimero de dosis y también varian
con las concentraciones de antitoxina diftérica y tetdnica previas a la vacunacién.

La vacuna antidiftérica y antitetdnica esta contraindicada en las personas que
presentaron reacciones alérgicas graves a un componente de la vacuna o a una dosis
anterior. Ademds, se recomienda diferir la administracién de los toxoides diftérico y
tetdnico en las personas que presentan una enfermedad aguda moderada o grave;
pueden vacunarse las personas con una enfermedad leve. La inmunodepresién y el
embarazo no constituyen contraindicaciones para el uso de esta vacuna.

Vacunas contra la tos ferina

Se sabe que las vacunas antitosferinicas causan con frecuencia reacciones locales
y generalizadas. La mayoria de estas reacciones son, no obstante, leves, transitorias y
desaparecen espontdneamente. En las 48 horas que siguen a la inmunizacién con
una vacuna antitosferinica de células enteras, pueden producirse varias reacciones.

Si bien son poco frecuentes, las reacciones incluyen crisis convulsivas y lo que se
conoce como episodios hipoténicos-hiporreactivos. En raras ocasiones las convul-
siones pueden presentarse asociadas o no con fiebre y son aparentemente benignas;
no hay ningin indicio de que las vacunas antitosferinicas puedan inducir epilepsia
en los nifios. Un episodio hipoténico-hiporreactivo es un estado similar al choque
que se produce en las primeras 12 horas después de la administracion de la vacuna.
Puede durar algunas horas, pero siempre se resuelve. No se ha observado ningtin
nexo causal entre las vacunas antitosferinicas y un dafio cerebral permanente o la
muerte. En el cuadro 8 se resume la variedad de eventos adversos atribuidos a la
vacunacién con DPT.

Las vacunas antitosferinicas acelulares (aP) se asocian con una tasa reducida de
eventos adversos, en particular después de las primeras cuatro dosis. Sin embargo,
también se ha observado un aumento de la frecuencia y la magnitud de las reaccio-
nes locales después de la cuarta y quinta dosis de la vacuna acelular.

La mayorfa de las reacciones después de la vacunacién antitosferinica pueden tra-
tarse con paracetamol o ibuprofeno. Ademas, la administracién sistemdtica de anti-
piréticos en el momento de la vacunacién y de cuatro a ocho horas después, dismi-
nuye la incidencia de reacciones febriles y locales posvacunales (76). El 4cido acetil

salicilico (aspirina) no debe usarse en nifios.
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Las contraindicaciones absolutas e
Cuadro 8. Eventos adversos atribuidos a la vacunacion con DPT.

para la vacunacién contra la tos

ferina son:

Reacciones por numero
total de dosis

Local
un componente delavacunao o pojor 1 por cada 2 dosis
a una dosis anterior; y e Tumefaccion 2 por cada 5 dosis
® Rubor 1 por cada 3 dosis

* una reaccioén alérgica grave a

e un antecedente de encefalo-

patia en los siete dfas que  Generalizada

.o . e Fiebre 238 °C 1 por cada 2 dosis
siguieron a una vacunacion e |rritabilidad 1 por cada 2 dosis
previa, sin otra et|0|08'a que e Somnolencia 1 por cada 3 dosis
la explicase. e Anorexia 1 por cada 5 dosis

e \/omito 1 por cada 15 dosis
Entre las contraindicaciones rela- e Llanto persistente e inconsolable (es decir, de tres horas o mas) 1 por cada 100 dosis
tivas se encuentran las siguientes  ® Fiebre 240,5°C 1 por cada 330 dosis
. . e Sincope (episodio hiporreactivo-hipoténico) 1 por cada 1750 dosis
reacciones en las 48 horas posterio- _ o ,
e Convulsiones (con o sin fiebre)? 1 por cada 1750 dosis

res a una dosis anterior:

@

Las convulsiones suelen ser de origen febril y la incidencia depende de los antecedentes personales y familiares
) y de la edad, con un menor riesgo en los lactantes de 4 meses de edad. Las convulsiones febriles son
o fiebre>40,5 °Csin otra causa;  improbables en nifios mayores de 6 afios.

o isodio hi Snico-hi _ Fuentes: Adaptado de Cody CL, Baraff LJ, Cherry JD, Marcy SM, Manclark CR. Nature and rates of adverse
un episodio hipotonico-hnipo reactions associated with DTP and DT immunizations in infants and children. Pediatrics ©1981;68(5):650-660,
rreactivo; con autorizacién de la Academia Estadounidense de Pediatria; y de Pan American Health Organization.
Immunization safety. How to address events allegedly attributable to vaccination or immunization. Washington, D.C.: PAHO;

e llanto persistente, inconsola- 2002

ble, que dura mas de tres horas; y

e convulsiones, con o sin fiebre, en los tres dias posteriores a una dosis anterior.

Entre las precauciones se incluyen las enfermedades agudas moderadas o graves,
para prevenir que la fiebre u otros sintomas puedan atribuirse erréneamente a la
vacuna.

Las contraindicaciones relativas deben sopesarse con los beneficios en caso de un
brote en la comunidad. En general, las vacunas contra la tos ferina no se recomien-
dan en nifios de 7 afios de edad o mayores. Se piensa que las reacciones a la vacu-
na son mas frecuentes en los grupos de mayor edad; ademas, la carga de morbili-
dad por tos ferina disminuye a medida que aumenta la edad (45, 47, 48).

7.1.4 Esquema de vacunacién y dosificacion

Con el fin de conferir proteccién contra la difteria, el tétanos y la tos ferina, se pre-
cisan tres dosis (dosis primarias) de DPT, administradas con intervalos de por lo
menos cuatro semanas. Para mantener la inmunidad pueden ser necesarias dosis de
refuerzo, administradas como minimo seis meses después de la tercera dosis y no

antes del primer afio de edad.
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En las Américas, todos los paises recomiendan que las tres dosis primarias de la
vacuna DPT (o combinaciones de vacunas que contengan DPT) se administren
durante el primer afio de vida, generalmente a los 2, 4 y 6 meses de edad, y la mayo-
ria recomienda al menos una dosis de refuerzo.

Sea cual fuere el tiempo transcurrido entre las dosis, no es necesario recomenzar
la serie primaria. La vacuna DPT no se recomienda en nifios menores de 6 semanas

de edad, pues sus respuestas al componente contra la tos ferina no son éptimas.

Cuando se usa la vacuna DT pediatrica (en nifios menores de 7 afios de edad en
quienes esta contraindicada la vacuna antitosferinica), se recomienda el siguiente
esquema:

e cuatro dosis, cuando el nifo recibié la primera dosis antes de los 12 meses de

edad;

» tres dosis: dos dosis de la vacuna DT, con un intervalo de dos meses, y una ter-
cera dosis seis a 12 meses mas tarde para los nifios de 1 a 7 afios de edad no
vacunados.

Las personas de 7 afios de edad y mayores no vacunadas deben recibir un esque-
ma de tres dosis de la vacuna Td para adultos, la segunda dosis aplicada de cuatro
a ocho semanas después de la primera y la tercera entre seis y 12 meses después.

Para conservar la inmunidad, se aconseja administrar una dosis de refuerzo con
la vacuna Td (para personas de 7 anos de edad o mayores) cada 10 afios. No se
recomienda la aplicacién de la vacuna Td con menos de 10 afios de intervalo, pues
algunos informes indican una mayor incidencia y severidad de las reacciones adver-
sas locales.

Los pacientes en recuperacién de la enfermedad del tétanos deben vacunarse
siguiendo un esquema regular con la vacuna DPT o la Td.

La dosis pediatrica corriente para las vacunas DPT y DT es de 0,5 ml. La vacuna

DPT se presenta generalmente en frascos de dosis mdiltiples.

7.2 VACUNAS CONTRA LA INFECCION POR HAEMOPHILUS INFLUENZAE
TIPO B

Las vacunas conjugadas han demostrado ser una excelente herramienta para preve-
nir las infecciones causadas por H. influenzae tipo b. Estdn compuestas por el polisa-
carido capsular de la bacteria unido a un portador proteico, el cual modifica el
mecanismo inmunitario transformando la respuesta de los linfocitos T antigeno-
independiente en una respuesta dependiente del antigeno. A diferencia de las prime-
ras vacunas desarrolladas contra H. influenzae tipo b, las vacunas conjugadas confie-

ren inmunidad en los lactantes.
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Tres vacunas conjugadas con- - I 9. Vacunas conjugadas contra Haemophilus influenzae tipo b

tra H. inﬂue”zae t|PO b estdn y esquemas de vacunha
autorizadas para uso en los lac-

Esquema habitual

tantes y son intercambiables:® Vacuna mmmm
Portador proteico
¢ HbOC (HibTITER®) — i

HbOC Proteina mutante Primera Segunda Tercera Refuerzo
* PRP-OMP (PedvaxH|B®) (HibTITER®) de la toxina diftérica  dosis dosis dosis
e PRP-T (ActHIB® y Omni-  PRP-T Toxoide tetanico Primera Segunda Tercera Refuerzo
(ActHIB® or dosis dosis dosis
HIB®). OmniHIB®)
Una cuarta vacuna contra H. ) ,
) ] PRP-OMP Proteina B de la Primera Segunda Refuerzo
influenzae tipo b, PRP-D (ProHI-  (PedvaxHIB®)  membrana externa dosis dosis
BIT®), estd autorizada solo del meningococo
Para |OS Iactantes y Ios niﬁos de PRP-D Toxoide diftérico Dosis Unica
(ProHIBIT®) o refuerzo?

12 a 60 meses de edad y no debe
@ PRP-D se autoriza como dosis de refuerzo después de una serie primaria de otro tipo de vacuna para los lactantes
de 12 meses y como una dosis Unica para los lactantes que a los 15 meses de edad no han recibido vacuna
En el cuadro 9 se presentan  Previamente.
. . Fuente: Adaptado de Centers for Disease Control and Prevention. Epidemiology and prevention of vaccine-preventable
los tipos de vacunas CoNJuUZa-  diseases, 8th ed. Atkinson W, Hamborsky J, McIntyre L, Wolfe S, eds. Washington, D.C.: Public Health Foundation;

das contra H. influenzae tipo b 200%101-113.

usarse para la serie primaria.

disponibles, con su esquema

recomendado de vacunacién.

7.2.1 Inmunidad y efectividad

Las tres vacunas conjugadas para uso en lactantes son altamente inmunogénicas. Se ha
calculado su eficacia entre 95% y 100%. La enfermedad invasiva causada por H. influen-
zae tipo b en un nifio con esquema completo de vacunacién es muy infrecuente (45).

La vacuna contra H. influenzae tipo b es también inmunogénica en pacientes con
mayor riesgo de enfermedades invasivas (pacientes con enfermedad de células falci-
formes, leucemia, infecciéon por el virus de la inmunodeficiencia humana). Sin
embargo, entre las personas infectadas por este virus la inmunogenicidad varfa con
el grado de alteracion del sistema inmunitario (26).

La eficacia de la vacunacién contra H. influenzae tipo b se consigue no solo
mediante la proteccién directa conferida por la vacuna, sino también por un impor-
tante efecto colectivo (“de rebafio” debido a la reduccién de la portacién nasofarin-
gea del microorganismo en la poblacién (49).

*HbOC corresponde a oligosacdridos, conjugados a la toxina proteica diftérica; PRP-OMP, es
decir, el polisacdrido capsular, fosfato de polirribosil-ribitol, conjugado a una proteina de la
membrana externa del meningococo; PRP-T, es decir, el polisacarido fosfato de polirribosil-
ribitol, conjugado al toxoide tetdnico.
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7.2.2 Eventos adversos y contraindicaciones

Los eventos adversos posteriores a la aplicacion de la vacuna conjugada contra H.
influenzae tipo b son poco frecuentes. En uno de cada 20 nifios vacunados puede
haber fiebre. En uno de cada cuatro casos se ha comunicado edema, rubor, o dolor
en el sitio de inyeccién —o una combinacién de estos—. Estos sintomas suelen desa-
parecer en el término de 24 a 48 horas. Las reacciones generalizadas, tales como fie-
bre alta e irritabilidad, son poco frecuentes.

La vacuna conjugada contra H. influenzae tipo b estd contraindicada en quienes
han presentado una reaccién anafilactica después de la administracién de una dosis

anterior de esa vacuna.

7.2.3 Esquema de vacunacion y dosificacion

Todos los lactantes, incluidos aquellos nacidos prematuramente, deben recibir
una serie primaria de la vacuna conjugada contra H. influenzae tipo b (por separado
o en una vacuna combinada) a partir de los 2 meses de edad. Datos recientes indi-
can que si la vacuna conjugada contra H. influenzae tipo b se administra a nifios
antes de las 6 semanas de edad, puede inducirse tolerancia inmunoldgica a las dosis
subsecuentes de la vacuna. Por consiguiente, las vacunas que contienen el conjuga-
do de H. influenzae tipo b no deben aplicarse a los nifios menores de 6 semanas de
edad (26).

El nimero de dosis de la serie primaria depende del tipo de vacuna utilizada. Una
serie primaria de la vacuna PRP-OMP (PedvaxHIB®) consta de dos dosis; las vacu-
nas HbOC (HibTITER®), PRP-T (ActHIB® y OmniHIB®) requieren una serie prima-
ria de tres dosis (véase el cuadro 9). En la mayoria de los paises de las Américas se
utiliza la vacuna PRP-T.

En algunos paifses se administra un refuerzo entre los 12 y los 15 meses de edad,
sea cual fuere el tipo de vacuna usada en la serie primaria. En la actualidad, se rea-
lizan estudios en cuatro paises latinoamericanos para evaluar las diferencias de efi-
cacia de la vacunacioén, si es que existen, entre los esquemas de tres dosis con una
dosis de refuerzo y esquemas sin ella.

El intervalo éptimo entre las dosis es de dos meses y el intervalo minimo es de un
mes. En caso de utilizarse la dosis de refuerzo, debe aplicarse al menos dos meses
después de la dosis previa.

Es posible que los lactantes y los nifios sin vacunar de 7 meses de edad o mayo-
res no requieran una serie total de tres o cuatro dosis. El nimero de dosis que un
lactante necesita para completar la serie depende principalmente de su edad en el

momento de la consulta.
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Aspectos importantes relacionados con las vacunas conjugadas contra Haemophilus influenzae

tipo b (26):

e Las tres vacunas conjugadas de H. influenzae tipo b autorizadas para uso en los lactantes son
intercambiables.

e Aunque una serie incluya vacunas de mas de un tipo inducira un nivel de anticuerpos protec-
tores.

e Cuando es necesario cambiar el tipo de vacuna, la serie primaria puede completarse con tres
dosis en cualquier combinacion.

e Para la dosis de refuerzo, puede usarse cualquier vacuna conjugada autorizada, sea cual fue-
re el tipo recibido en la serie primaria.

Los nifios entre 15 y 60 meses de edad que no han recibido una dosis anterior de
ninguna vacuna conjugada contra H. influenzae tipo b deben recibir una dosis unica.
En general, los nifios mayores de 60 meses no necesitan vacunacion.

La vacuna conjugada PRP-OMP se consigue combinada con la vacuna contra la
hepatitis B (Comvax®). Ademas, la PRP-T (ActHIB®) se encuentra combinada con
la DTaP en un producto farmacéutico denominado TriHIBit®. Sin embargo, TriHI-
Bit® solo ha sido autorizada como cuarta dosis del esquema Hib y DTaP debido a
la inmunogenicidad reducida del componente Hib cuando se usa en combinacién.
Por esta razén, la vacuna TriHIBit® no debe usarse para las tres dosis iniciales de la
serie de vacunacién contra H. influenzae tipo b (26).

La dosis pediatrica usual es de 0,5 ml; las vacunas conjugadas contra H. influen-
zae tipo b se consiguen en presentacion liquida o liofilizada (polvo seco congelado)
en frascos de dosis tinica o multiples. Pueden utilizarse como vacunas monovalen-
tes o en combinacién con otras vacunas, como la DPT o la vacuna contra la hepa-

titis B, o ambas (véase el apartado 7.4 sobre las combinaciones de vacunas).
7.3 VACUNAS CONTRA LA HEPATITIS B

La vacuna contra la hepatitis B utilizada en las Américas es una vacuna inactivada
recombinante obtenida mediante ingenieria genética. Esta vacuna contiene la sub-
unidad del antigeno de superficie (HBs) obtenida del virus de la hepatitis B purifi-
cado mediante la técnica de ADN recombinante (rDNA) en la levadura Saccha-
romyces cerevisiae, en la cual se introdujo el gen que codifica la sintesis del antigeno

HBs (gen S). Estas vacunas recombinantes son intercambiables.

7.3.1 Inmunidad y efectividad

Se precisan tres dosis de vacuna para inducir una respuesta adecuada de anticuer-

pos protectores (anti-HBs = 10 mUI/ml en mds de 90% de adultos sanos y en mas
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de 95% de nifios y adolescentes). Los titulos protectores empiezan a alcanzarse dos
semanas después de la segunda dosis, y la eficacia de la vacuna es de 95% a 98%. La
tercera dosis confiere la protecciéon éptima y actiia como una dosis de refuerzo. En
un esquema de tres dosis, mientras mds largos los intervalos entre las dos ultimas
dosis (4-12 meses), mas elevados son los titulos finales de anticuerpo anti-HBs (50,
57). Varios estudios han revelado que las vacunas actualmente autorizadas produ-
cen altas tasas de seroconversion (> 95%) e inducen titulos adecuados de anticuer-
pos anti-HBs cuando se administran ya sea a lactantes al nacer, a los 2 y a los 6

meses de edad, o a los 2, 4 y 6 meses de edad (52).

Entre los factores que influyen en la seroconversion después de una serie comple-
ta de vacunacién se encuentran:
* La edad: los individuos mayores de 40 afios presentan menor proporcién de

seroconversion.

» El tipo de huésped: los pacientes inmunodeprimidos, como los que tienen
insuficiencia renal crénica, los infectados por el virus de la inmunodeficiencia
humana, y los tratados con inmunodepresores, alcanzan un menor porcenta-

je de seroconversién (50% a 70%).

» Elsitio de aplicacién: la aplicacién en la regién glitea induce niveles inferiores
de seroconversién en los adultos, debido a una absorcién reducida del antige-
no inmunizante en esa region.

No existe unanimidad sobre la influencia del tabaquismo, la pertenencia al sexo
masculino, la obesidad y la diabetes sobre |la seroconversién. Se considera que cerca
de 10% de los adultos no responden, es decir, no presentan una respuesta con anti-
cuerpos a la serie de vacunacién inicial.

Los estudios indican que la duracién de la inmunidad, evaluada mediante serolo-
gia, es variable. Sin embargo, estudios a largo plazo en nifos y adultos indican que
la memoria inmunolégica permanece intacta hasta los 15 afios de seguimiento y que
los anticuerpos protegen contra la infeccién crénica por el virus de la hepatitis B,

aunque la concentracién de anticuerpos anti-HBs sea baja o no se detecte (35).

7.3.2 Eventos adversos y contraindicaciones

La vacuna contra la hepatitis B es segura, aunque produce algunas reacciones
locales entre 3% y 9% de los vacunados, como dolor, eritema e induracién, gene-
ralmente transitorios. Estas reacciones son mas frecuentes en los adultos (entre
13%y 29%).

Se han notificado algunos sintomas generales, que son leves y transitorios, tales
como fatiga, cefalea e irritabilidad entre 8% y 18% de los nifios vacunados, y fiebre

superior a 37,7 °C entre 0,4% y 8% de los nifios. Estas reacciones desaparecen



VACUNAS m 63

espontdneamente en pocos dias sin que sea necesario interrumpir el esquema de
vacunacion.

La vacuna contra la hepatitis B no produce eventos adversos en los portadores
crénicos. Los individuos que han tenido en el pasado una infeccién no diagnostica-
da y presentan anticuerpos positivos contra el antigeno HBs, no presentan un ries-
go mayor de reacciones adversas cuando reciben la vacuna contra la hepatitis B.

La vacuna contra la hepatitis B de ADN recombinante no puede transmitir el virus
de la hepatitis B ni ningtin otro virus (por ejemplo, el virus de la inmunodeficiencia
humana), pues se fabrica mediante ingenierfa genética.

El antecedente de reaccién anafildctica a cualquier componente de esta vacuna
constituye una contraindicacién para su uso. Sin embargo, puede administrarse sin
riesgo a las mujeres embarazadas, pues contiene particulas no infectantes del anti-
geno HBs.

7.3.3 Esquema de vacunacion y dosificacion

Los esquemas de tres dosis de vacuna contra la hepatitis B, que no comprenden una
dosis después del nacimiento, siguen generalmente el esquema de la DPT a los 2, 4
y 6 meses de edad.

Como se menciond en el capitulo 5, en algunos paises con alta prevalencia de
infeccion por hepatitis B se prefiere incluir una dosis de la vacuna contra la hepati-
tis B al nacimiento a fin de prevenir la transmisién perinatal. Seguin se aplique o no
la dosis al nacimiento en un pais particular, existen varias opciones para incluir la
vacuna contra la hepatitis B en el esquema de vacunacién para los nifios menores
de 1 afio.

Algunos paises que administran una dosis de la vacuna contra la hepatitis B a los
recién nacidos y tienen en su esquema de vacunacién la vacuna pentavalente, aplican
el régimen siguiente: al nacimiento administran la vacuna monovalente contra la
hepatitis B, y luego las tres dosis de vacuna pentavalente, por lo general alos 2,4y 6
meses. En estos paises se considera que esta estrategia es mas sencilla desde el pun-

to de vista programadtico y administran cuatro dosis del antigeno de hepatitis B.

Los esquemas de tres dosis del antigeno de hepatitis b, con la dosis al nacimien-
to, siguen generalmente el calendario usado para los nifios nacidos de madres posi-
tivas para el antigeno HBs, es decir:

e primera dosis al nacer (dentro de las 24 horas que siguen al nacimiento);

» segunda dosis entre 1y 2 meses de edad; y

 tercera dosis a los 6 meses.

En este esquema, las dos dltimas dosis se administran simultdneamente con las

vacunas DPT y contra H. influenzae tipo b.
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En general, se recomienda un intervalo minimo de cuatro semanas entre la pri-
mera y la segunda dosis de la vacuna contra la hepatitis B, y ocho semanas entre la
segunda y la tercera. Los estudios han revelado que los intervalos mas largos entre
las dos udltimas dosis pueden aumentar los titulos finales de anticuerpos anti-HBs,
pero no modifican las tasas de seroconversion (52).

La vacuna contra la hepatitis B se presenta en frascos de dosis tinica o mdltiple
que contienen dos, seis o 10 dosis de la vacuna. Contienen hidréxido de aluminio
como adyuvante y a menudo tiomersal como conservante. Cada dosis de vacuna
liofilizada contiene 5, 10 6 20 ug del antigeno HBs, para reconstituir en dosis de 0,5
6 1 ml, segtin las instrucciones del fabricante. En el cuadro 10 se resumen el ndime-

ro de dosis y la concentracién de antigeno recomendada para diferentes grupos.

Cuadro 10. Dosis recomendadas de la vacuna contra la hepatitis B
segun la edad y el tipo de persona.

Tipo de persona Concentracion de antigeno®

Recién nacidos, lactantes y personas 3 dosis 56 10 pg
menores de 20 afios de edad

Lactantes prematuros con peso 4 dosis® 5010 pg
al nacer inferior a 2000 g

Personas de 20 afos de edad

3 dosis 10 6 20 ug
0 mayores

Individuos inmunodeprimidos, 3 a 4 dosis 40 pg
incluidos los casos positivos para
el VIH y los pacientes en hemodialisis

@ No todas las formas farmacéuticas autorizadas de vacuna contra la hepatitis B pueden usarse en lactantes
menores de 6 semanas de edad. Léase siempre el prospecto de la vacuna.

b Las dosis (concentracion de antigenos) varian segun el fabricante.

¢ Para los lactantes con peso al nacer inferior a 2000 g, la dosis inicial de vacuna contra la hepatitis B no debe
contarse para la finalizacion de la serie, y deben administrarse tres dosis complementarias de la vacuna,
comenzando al mes de edad.

Fuentes: Mast E, Mahoney F, Kane MA, Margolis HS. Hepatitis B vaccine. En: Plotkin SA, Orenstein WA, eds.
Vaccines, 4th ed. Filadelfia: W.B. Saunders, Co.; 2004:314, con autorizacion de Elsevier; y Centers for Disease
Control and Prevention. Epidemiology and prevention of vaccine-preventable diseases, 8th ed. Atkinson W, Hamborsky J,
Mclntyre L, Wolfe S, eds. Washington, D.C.: Public Health Foundation; 2005:200.

7.4 VACUNAS COMBINADAS

Una vacuna combinada consta de dos o més antigenos combinados fisicamente en
una preparacion tnica. En la actualidad, se han preparado numerosas combinacio-
nes de vacunas y pueden obtenerse en el mercado, pero solo unas pocas se usan de
manera rutinaria en las Américas.

La OPS recomienda a los paises que usen combinaciones de vacunas en su
esquema rutinario de vacunacién (53). Las vacunas combinadas tienen diversas

ventajas para los nifios y sus padres, asi como para los clinicos y para los servicios
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de salud en todos sus niveles. Las principales ventajas de las vacunas combinadas
incluyen:
e menor cantidad de inyecciones, lo cual a su vez reduce el riesgo asociado con

inyecciones y la incomodidad de los lactantes;
e menores costos para el sistema de salud y simplificacién de la logistica;
* menores posibilidades de incumplimiento del esquema de vacunacién; y

* mayor aceptacién por parte de los padres y los trabajadores de salud.
Ademas, la experiencia en las Américas indica que la cobertura con la vacuna con-
tra la hepatitis B3 suele ser inferior que la cobertura con la DPT3 en paises que usan

la vacuna monovalente contra la hepatitis B (42).
7.4.1 Combinaciones existentes

En este apartado se presentan solo algunas de las combinaciones que pueden con-
seguirse en la Regidén, excluyéndose las combinaciones con poliovirus inactivado
(VPI) y con antitosferinica acelular. Sin embargo, se reconoce que los pafses pueden
escoger otras combinaciones de vacunas en sus esquemas de vacunacién o hacerlo
a medida que se van haciendo disponibles otras combinaciones.

DPT, Hib y Hep B (pentavalente). El uso de la vacuna combinada contra la difte-
ria, el tétanos, la tos ferina, la infeccién por H. influenzae tipo b y la hepatitis B, cono-
cida como vacuna pentavalente, se ha generalizado en América Latina. Las caracte-
risticas de inmunogenicidad y de seguridad son iguales a las de la combinacién DPT
y Hep B.

DPT y Hib. Varios estudios han evaluado la inmunogenicidad y la seguridad de
combinar la DPT con vacunas de conjugados contra H. influenzae tipo b. Si bien algu-
nos estudios demostraron una respuesta reducida al componente del hemdfilo,
medida por la determinacién de las concentraciones medias del anticuerpo PRP, las
concentraciones siguen siendo altas y la reduccién no parece tener ninguna impor-
tancia clinica. Otros estudios proporcionaron indicios en este mismo sentido, pues
han revelado una proteccién de las poblaciones contra la enfermedad usando las
combinaciones de DPT y Hib. Aunque se ha observado un leve aumento de los even-
tos adversos con la combinacién DPT y Hib en comparacién con la DPT sola, las
combinaciones de vacunas que contienen la DPT y alguna de las formulaciones de
Hib muestran menos eventos adversos que las reacciones adversas locales acumula-
das, observadas cuando se aplican las vacunas separadamente en distintos sitios de
inyeccion (45).

DPT y Hep B. La combinacién de DPT con Hep B ha demostrado respuestas
inmunitarias comparables a las obtenidas cuando las vacunas se aplican por sepa-

rado, y los eventos adversos son también comparables.
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Credito: Ingrid Valenzuela, comunicadora social de los Programas de Vacunacion de Guatemala.

Cuadro 11. Formulaciones farmacéuticas de algunas vacunas

combinadas utilizadas en las Américas.

Formulacion de cada dosis de 0,5 ml?
Toxoide Toxoide Vacuna Vacuna Vacuna contra
Vacuna diftérico tetanico |anti-tos ferina contra Hib la hepatitis B

En el cuadro 11 se presen-
ta un resumen de las formas
farmacéuticas de algunas
vacunas combinadas.

Las contraindicaciones y las

DPT y Hib 30Ul 60 Ul 2a4Ul  10pugdePRP precauciones para el uso de
conjugado con 25 pg de .
proteina mutante que las vacunas combinadas son
{2 e edt G iguales a las recomendadas
DPTy Hep B 30Ul 60 Ul 4 Ul = 10 pg de antigeno HBs para el uso de los componen-
DPT, Hib y Hep B 30Ul 60 Ul 4 Ul 10 ug dg PR|P 10 ug de antigeno HBs  to5 individuales (es decir, DPT,
conjugado a )
toxoide tetanico Hib y vacunas contra la hepa-
Hib y Hep B — — — 7,5 ug PRP 5pugdeantigenoHBs  titis B). La vacunacién debe
@ Las formulaciones pueden variar segtn el fabricante. retrasarse en los lactantes y los
Fuente: Adaptado de Decker MD, Bogaert HH. Combination vaccines. En: Plotkin SA, Orenstein WA, eds. Vaccines, nifios con enfermedades agu-

4th ed. Filadelfia: W.B. Saunders Co. © 2004:827-830, con la autorizacion de Elsevier.

das moderadas o graves. Las

enfermedades mas leves, como las rinofaringitis menores, no constituyen contraindica-

ciones para la vacunacion.

En la vacuna pentavalente, los componentes de la difteria, el tétanos, la tos feri-

nay la hepatitis B se presentan en forma de suspensién en solucién salina en un fras-

£

Figura 16. Eliminacion final adecuada
de las jeringas y agujas
en cajas de seguridad.

co de vidrio o en una jeringuilla precargada, y el componente de
H. influenzae tipo b en forma de microesfera (“pellet”) blanca con-

tenida en un frasco diferente (véase el anexo 8).

7.5 CADENA DE FRIO, ALMACENAMIENTO Y PRACTICAS
DE INYECCION SEGURA

La vacuna DPT debe almacenarse a una temperatura entre 2 °Cy
8 °Cy no debe congelarse, a fin de no reducir su potencia. Entre
los componentes de la DPT, el mas vulnerable a la temperatura es
el antigeno tosferinico. Las otras vacunas (hepatitis B e Hib) deben
transportarse y almacenarse entre 2 °Cy 8 °Cy no deben conge-
larse, excepto el Hib liofilizado, que no se altera con la congela-
cién. Al igual que para las demads vacunas, deben cumplirse otros
requisitos de la cadena de frio, como la utilizacién de refrigerado-
res destinados exclusivamente para las vacunas.

Para todas las vacunas inyectables, siempre debe vigilarse la
seguridad de las inyecciones, incluido el uso adecuado de cajas
de seguridad (cajas para objetos punzocortantes) para las jerin-
gas y las agujas usadas y también su eliminacién final apropiada
(figura 16).
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7.6 ADMINISTRACION DE VACUNAS

Las vacunas contra la difteria, el tétanos, la tos ferina, la infeccién por H. influenzae
tipo by la hepatitis B pueden administrarse simultdneamente en diferentes sitios de
inyeccién (cuando no son combinadas), o en cualquier momento, antes o después

de la inyeccién de otras vacunas inactivadas o atenuadas.

Las vacunas pentavalente DPT, DTaP, DT, Td, contra la hepatitis B y las otras
combinaciones de vacunas se administran por via intramuscular:

e Para los lactantes y los nifos pequefios, el sitio de inyeccién preferido es el

musculo vasto externo, en la cara anterolateral del tercio medio o superior del

muslo, usando una aguja de calibre 23 a 25G, de 7/8 a 1 pulgada.

e Para los nifios mayores (generalmente de 36 meses y més) y los adultos, el
lugar preferido es la porcién mas densa del mdsculo deltoides, bajo el acro-
mion, usando una aguja de calibre 23 a 25G, de 1 a 2 pulgadas.

La inyeccién de estas vacunas en la regién glitea puede ser peligrosa en los nifios
pequefios y puede resultar en una inmunogenicidad reducida, en particular del com-
ponente de la hepatitis B.

Las vacunas contra H. influenzae tipo b pueden inyectarse por via subcutdnea, pero
cuando se administran con otros antigenos, debe usarse la via intramuscular. No
obstante, la inyeccién subcutdnea puede ser considerada en los pacientes con trom-
bocitopenia o con trastornos hemorragicos.

Es importante destacar que las vacunas combinadas que requieren una reconsti-
tucion del componente liofilizado de Hib deben reconstituirse con las vacunas DPT
y Hep B producidas por el mismo fabricante. La totalidad del diluyente del frasco,
debe agregarse al frasco que contiene el liofilizado de la vacuna Hib ya sea que se
trate de una vacuna Hib aislada o combinada con la DPT, o la DPT combinada con
una vacuna liquida contra la hepatitis B; el frasco debe luego agitarse hasta que la
microesfera (“pellet”) se disuelva completamente (véase el anexo 8).

Cuando se utilizan los frascos de dosis multiples, cada dosis debe retirarse con
una aguja estéril y en condiciones de asepsia estricta, a fin de evitar la contamina-

cién del frasco.
7.7 CONSIDERACIONES FINALES

Cuando se piensa introducir la vacuna Hib y la vacuna contra la hepatitis B en un
programa de vacunacién, es importante considerar la formulacién farmacéutica de
las vacunas (combinada o monovalente) y la presentacién (1 6 10 dosis por fras-
co). La formulacién farmacéutica y la presentacién escogida ayudaran a determi-

nar el costo, el porcentaje de desperdicio, el espacio en la cadena de frio, la nece-
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sidad de reconstitucién y las actividades de capacitacién para los trabajadores de
salud.

La sostenibilidad y el mantenimiento de las actividades de vacunacién contra la
difteria, la tos ferina, el tétanos, la infeccién por H. influenzae tipo b y la hepatitis B,
y los esfuerzos por alcanzar niveles de cobertura de vacunacién de 95% o mds en
cada municipio, son fundamentales para mantener estas enfermedades bajo control

en las Américas.

REFERENCIAS

1. Wharton M, Vitek CR. Diphtheria toxoid. En: Plotkin SA, Orenstein WA, eds.
Vaccines, 4th ed. Filadelfia: W.B. Saunders Co.; 2004:211-228.

2. Pan American Health Organization. Diphtheria incidence and coverage in the
Americas, 1978-2000. EP/ Newsletter 2001; 23(6):8.

3. Ohuabunwo CJ, Bisgard KM, Popovic T, Wharton M. Diphtheria. En: Wharton
M, Hughes H, Reilly M, eds. Manual for the surveillance of vaccine-preventable dis-
eases, 3rd ed. Atlanta: Centers for Disease Control and Prevention; 2002:1-10.
Consultado el 10 de agosto de 2004 en http://www.cdc.gov/nip/publica-
tions/surv-manual/default.htm [publicacién en linea].

4.  Vitek CR, Wharton M. Diphtheria in the former Soviet Union: reemergence of
a pandemic disease. Emerg Infect Dis 1998;4(4):539-550.

5. Centers for Disease Control and Prevention. Diptheria. En: Atkinson W, Ham-
borsky J, MclIntyre L, Wolfe S, eds. Epidemiology and prevention of vaccine-prevent-
able diseases, 8th ed. Washington, D.C.: Public Health Foundation; 2005:55-64.

6. Pan American Health Organization. Diphtheria outbreak in Paraguay. EP/
Newsletter 2002;24(3):6.

7. Ropero AM, Oliva O, Castillo-Solérzano C, Dietz V, lzurieta H, Carrasco P, et
al. Recent outbreaks of diphtheria in the Americas [resumen]. En: Technical
Advisory Group on Vaccine-preventable Diseases, XV Meeting, 22-23 Novem-
ber 2002, Washington, D.C. (Washington, D.C.: PAHO; 2002).

8.  Heymann DL, ed. Diphtheria. En: Control of communicable diseases manual, 18th
ed. Washington, D.C.: American Public Health Association; 2004:171-175.

9. American Academy of Pediatrics. Diphtheria. En: Pickering LK, ed. Red book:
2003 report of the Committee on Infectious Diseases, 26th ed. Elk Grove Village, IL:
American Academy of Pediatrics; 2003:263-266.

10. Pan American Health Organization. Final report (conclusions and recommenda-
tions). Municipalities: improving immunization services. XV Meeting of the Technical
Advisory Group (TAG) on Vaccine-preventable Diseases. Washington, D.C.:
PAHO; 2002.

11. World Health Organization. Pertussis vaccines. Wkly Epidemiol Rec 1999;
74(18):137-143.



REFERENCIAS m 69

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

World Health Organization. Pertussis vaccines. Wkly Epidemiol Rec 2005;
80(4):31-39.

Edwards KM, Decker MD. Pertussis vaccine. En: Plotkin SA, Orenstein WA,
eds. Vaccines, 4th ed. Filadelfia: W.B. Saunders Co.; 2004:471-528.

Centers for Disease Control and Prevention. Pertussis. En: Atkinson W, Ham-
borsky J, MclIntyre L, Wolfe S, eds. Epidemiology and prevention of vaccine-prevent-
able diseases, 8th ed. Washington D.C.: Public Health Foundation; 2005:75-88.

Heymann DL, ed. Pertussis and parapertussis. En: Control of communicable dis-
eases manual, 18th ed. Washington, D.C.: American Public Health Association;
2004:399-404.

American Academy of Pediatrics. Pertussis. En: Pickering LK, ed. Red book: 2003
report of the Committee on Infectious Diseases, 26th ed. Elk Grove Village, IL: Amer-
ican Academy of Pediatrics; 2003:472-486.

Bisgard K, Pascual FB, Tiwari T, Murphy TV. Pertussis. En: Wharton M, Hughes
H, Reilly M, eds. Manual for the surveillance of vaccine-preventable diseases, 3rd ed.
Atlanta: Centers for Disease Control and Prevention; 2002. Consultado el 27
de agosto de 2004 en http://www.cdc.gov/nip/publications/surv-manual/
default.htm [publicacién en linea].

Cherry JD y Heininger U. Pertussis and other Bordetella infections. En: Feigin
RD, Cherry J, Demmler GJ and Kaplan S (eds). Textbook of pediatric infectious dis-
eases, 5th ed. Filadelfia: W. B. Saunders Company; 2004:1588-1608.

Centers for Disease Control and Prevention. Guidelines for the control of pertussis
outbreaks. Atlanta, GA: CDC; 2000.

Heymann DL, ed. Tetanus. En: Control of communicable diseases manual, 18th ed.
Washington, D.C.: American Public Health Association; 2004:528-533.

Centers for Disease Control and Prevention. Tetanus. En: Atkinson W, Ham-
borsky J, MclIntyre L, Wolfe S, eds. Epidemiology and prevention of vaccine-prevent-
able diseases, 8th ed. Washington, D.C.: Public Health Foundation; 2005:65-73.

Pan American Health Organization. Neonatal tetanus elimination field guide. Scien-
tific and Technical Publication No. 602. Washington, D.C.: PAHO; 2005.

Wassalik GF, Murphy TV, Roper MH, Orenstein WA. Tetanus toxoid. En: Plot-
kin SA, Orenstein WA, eds. Vaccines, 4th ed. Filadelfia: W.B. Saunders Co.;
2004:745-781.

American Academy of Pediatrics. Tetanus (lockjaw). En: Pickering LK, ed. Red
book: 2003 report of the Committee on Infectious Diseases, 26th ed. Elk Grove Vil-
lage, IL: American Academy of Pediatrics; 2003:611-616.

World Health Organization. Global Programme for Vaccines and Immuniza-
tion (GPV)—The WHO position paper on Haemophilus influenzae type b conju-
gate vaccines. Wkly Epidemiol Rec 1998; 73(10):64-68.

Centers for Disease Control and Prevention. Haemophilus influenzae type b. En:
Atkinson W, Hamborsky J, Mclntyre L, Wolfe S, eds. Epidemiology and prevention
of vaccine-preventable diseases. 8th ed. Washington D.C.: Public Health Founda-
tion; 2005:101-113.



70 =

GUIA PRACTICA

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

Heymann DL, ed. Meningitis. En: Control of communicable diseases manual, 18th
ed. Washington, D.C.: American Public Health Association; 2004:366-369.

Wenger JD, Ward JI. Haemophilus influenzae vaccine. En: Plotkin SA, Orenstein
WA, eds. Vaccines, 4th ed. Filadelfia: W.B. Saunders Co.; 2004:229-268.

Pan American Health Organization. Impact of Uruguay’s introduction of the
Haemophilus influenzae type b (Hib) vaccine. EPI Newsletter 1996;18:6.

Ward JI. Haemophilus influenzae. En: Feigin RD, Cherry J, Demmler GJ, Kaplan S,
eds. Textbook of pediatric infectious diseases, 5th ed. Filadelfia: W.B. Saunders Co.;
2003:1636-1655.

Brammer L, Fukuda K, Klimov A, Cox N. Haemophilus influenzae type b invasive
disease. En: Wharton M, Hughes H, Reilly M, eds. Manual for the surveillance of
vaccine-preventable diseases, 3rd ed. Atlanta: Centers for Disease Control and Pre-
vention; 2002. Consultado el 27 de agosto de 2004 en:
http://www.cdc.gov/nip/publications/surv-manual/default.htm [publicacién
en linea].

American Academy of Pediatrics. Haemophilus influenzae infections. En: Pick-
ering LK, ed. Red book: 2003 report of the Committee on Infectious Diseases, 26th ed.
Elk Grove Village, IL: American Academy of Pediatrics; 2003:293-301.

World Health Organization. Hepatitis B vaccines. Wkly Epidemiol Rec
2004;79(28):255-263.

Centers for Disease Control and Prevention. Hepatitis B. En: Atkinson W,
Hamborsky J, Mclntyre L, Wolfe S, eds. Epidemiology and prevention of vaccine-pre-
ventable diseases, 8th ed. Washington D.C.: Public Health Foundation;
2005:191-212.

Mast E, Mahoney F, Kane M, Margolis H. Hepatitis B. In: Plotkin SA, Orens-
tein WA, eds. Vaccines, 4th ed. Filadelfia: W.B. Saunders, Co.; 2004:299-328.

World Health Organization. Hepatitis B vaccine [sitio de Internet]. Consulta-
do el 7 de diciembre de 2004 en: http://www.who.int/vaccines/en/
hepatitisb.shtml.

Pan American Health Organization. Health in the Americas. Scientific and Tech-
nical Publication No. 587. Washington, D.C.: PAHO; 2002: 318.

Heymann DL, ed. Control of communicable diseases manual, 18th ed. Washington,
D.C.: American Public Health Association; 2004:253-261.

American Academy of Pediatrics. Hepatitis B. En: Pickering LK, ed. Red book:
2003 report of the Committee on Infectious Diseases, 26th ed. Elk Grove Village, IL:
American Academy of Pediatrics; 2003:318-336.

Pan American Health Organization. Technical Advisory Group on Vaccine-pre-
ventable Diseases. Final report. XIV Meeting, 2-5 October 2000, Foz do Iguacu, Bra-
zil. Washington, D.C.: PAHO; 2000.

Pan American Health Organization. Final report (conclusions and recommenda-

tions). Municipalities: improving immunization services. XV Meeting of the Technical Advi-
sory Group (TAG) on Vaccine-preventable Diseases. Washington, D.C.: PAHO; 2002.



REFERENCIAS 71

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

S1.

52.

53.

Ropero AM, Danovaro-Holliday C, Andrus JK. Progress in vaccination against
hepatitis B in the Americas. J Clin Virol [en prensa] 2005.

World Health Organization, Department of Vaccines and Biologicals. WHO-
recommended standards for surveillance of selected vaccine-preventable diseases. Gine-
bra: WHO; 2003. (WHO/V&B/03.01.)

Mulholland K, Hilton S, Adegbola R, Usen S, Oparaugo A, Omosigho C et al.
Randomised trial of Haemophilus influenzae type-b tetanus protein conjugate
vaccine [corrected] for prevention of pneumonia and meningitis in Gambian
infants. Lancet 1997; 349(9060):1191-1197. (Errata en: Lancet 1997,
350(9076):524.

Decker MD, Bogaert HH. Combination vaccines. En: Plotkin SA, Orenstein
WA, eds. Vaccines, 4th ed. Filadelfia: W.B. Saunders Co.; 2004:825-854.

Pan American Health Organization. Final report (conclusions and recommenda-
tions). Xl Meeting of the Technical Advisory Group (TAG) on Vaccine-preventable Dis-
eases. Washington, D.C.: PAHO; 1997.

World Health Organization, Department of Vaccines and Biologicals. Supple-
mentary information on vaccine safety. Part 2: Background rates of adverse events following
immunization. Ginebra: Organizacién Mundial de la Salud; 2000.
(WHO/V&B/00.36; 17-25.)

Pan American Health Organization. Immunization safety. How to address events al-
legedly attributable to vaccination or immunization. Washington, D.C.: PAHO; 2002.

World Health Organization. Haemophilus influenzae type b vaccine [sitio de
Internet]. Consultado el 21 de marzo de 2005 en: http://www.who.int/
vaccines/en/haeflub.shtml.

Jilg W, Schmidt M, Dienhardt F. Vaccination against hepatitis B: comparison
of three different vaccination schedules. J Infect Dis 1989;160:766-799.

Hadler SC, Monzén MA, Lugo DR, Pérez M. Effect of timing of hepatitis B vac-
cine dose on response to vaccine in Yucpa Indians. Vaccine 1989;7:106-110.

Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Hepatitis B virus: a com-
prehensive strategy for eliminating transmission in the United States through
universal childhood vaccination: recommendations of the Immunization Prac-
tices Advisory Committee (ACIP). MMWR 1995;40(RR13):1-19.

Pan American Health Organization. Final report (conclusions and recommenda-
tions). Immunization: pan-Americanism and equity in action. XIll Meeting of the Techni-
cal Advisory Group (TAG) on Vaccine-preventable Diseases. Washington, D.C.:
PAHO; 1999.



BIBLIOGRAFIA

DIFTERIA Y VACUNAS CONTRA LA DIFTERIA

Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Diphtheria epidemic—New indepen-
dent states of the former Soviet Union, 1990-1994. MMWR 1995;44(10):177-181.

Cody CL, Baraff LJ, Cherry JD, Marcy SM, Manclark CR. Nature and rates of ad-
verse reactions associated with DPT and DT immunizations in infants and chil-
dren. Pediatrics 1981; 68(5):650-660.

Farizo KM, Strebel PM, Chen RT, Kimbler A, Cleary TJ, Cochi SL. Fatal respiratory
disease due to Corynebacterium diphtheriae: case report and review of guidelines for
management, investigation, and control. Clin Infect Dis 1993;16(1):59-68.

Galazka A. The changing epidemiology of diphtheria in the vaccine era. J Infect Dis
2000;181(Suppl 1):52-9.

Landazabal Garcfa N, Burgos Rodriguez MM, Pastor D. Diphtheria outbreak in Cali,
Colombia, August-October 2000. Epidemiol Bull 2001;22(3):13-15.

Pan American Health Organization. Diphtheria epidemic in Ecuador. EPI Newsletter
1994;16(5):5-6, 8.

Ropero AM, Oliva O, Castillo-Solérzano C, Dietz V, lzurieta H, Carrasco P, et al.
Recent outbreaks of diphtheria in the Americas [resumen]. En: Technical Advi-

sory Group on Vaccine-preventable Diseases, XV Meeting, 22-23 November
2002. Washington, D.C.: PAHO; 2002.

World Health Organization, Department of Vaccines and Biologicals. Supplementary
information on vaccine safety. Part 2: Background rates of adverse events following immuni-
zation. Ginebra: WHO; 2000. WHO/V&B/00.36;17-25.

World Health Organization. Immunization, Vaccines and Biologicals—Diphtheria
toxoid. Consultado el 2 de agosto de 2004 en: http://www.who.int/vaccines/en/
diptheria.shtml [pdgina web].

TOS FERINA Y VACUNAS ANTITOSFERINICAS

Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Guidelines for the control of pertus-
sis outbreaks. Atlanta, GA: CDC; 2000.

Duclos P, Olivé JM. Invited commentary: pertussis, a forgotten killer. Am_J Epidemiol
2002;155(10):897-898.

Morley, D. Pediatric priorities in the developing world. The English Language Book Society
and Butterworths. Butterworth & Co, Ltd: Londres; 1980:237.

Pan American Health Organization. Immunization safety. How to address events allegedly
attributable to vaccination or immunization. Washington, D.C.: PAHO; 2002.

World Health Organization. Immunization, Vaccines and Biologicals. 2004. Pertus-
sis. Consultado el 5 de agosto de 2004 en http://www.who.int/vaccines/en/
pertussis.shtml [pagina web].

72



BIBLIOGRAFIA m 73

TETANOS Y VACUNAS ANTITETANICAS

Cherry JD y Harrison RE. Tetanus. En: Feigin RD, Cherry J, Demmler GJ, Kaplan S
(eds). Textbook of pediatric infectious diseases, Sth ed. Filadelfia: W.B. Saunders Com-
pany; 2004:1766-1775.

Galazka A. Immunization of pregnant women against tetanus. Ginebra: World Health
Organization; 1983. WHO/EPI/GEN/83/5.

Galazka A. Stability of vaccines. Ginebra: World Health Organization; 1989. Documen-
to WHO/EPI/GEN/89.8.

Gershon A, Hotez PJ, Katz S. Krugman’s infectious diseases of children, 11th ed. St. Louis:
C.V. Mosby; 2004.

Jawetz E, Melnik JL, Adelberg EA. Review of medical microbiology, 18th ed. Los Altos,
California: Lange Medical Publications; 1989.

Nagachinta T, Cortese MM, Roper MH, Pascual FB, Murphy T. Tetanus. En: Whar-
ton M, Hughes H, Reilly M, eds. Manual for the surveillance of vaccine-preventable dise-
ases, 3rd ed. Atlanta: Centers for Disease Control and Prevention; 2002. Consul-
tado el 27 de agosto de 2004 en: http://www.cdc.gov/nip/publications/surv-
manual/default.htm [publicacién en linea].

Pan American Health Organization. Neonatal tetanus control, defining high risk-risk
areas: the experience in the Americas. EPI Newsletter 1991;12(4):3.

Shulman ST, Phair JP, Peterson LR, Warren JR. The biologic and clinical basis of infectious
diseases, 5th ed. Filadelfia: W.B. Saunders Co.; 1997.

Strassburg MA. Guidelines for the investigation and control of outbreaks of EPI target dis-
eases. Ginebra: World Health Organization; 1984. EPI/GEN/84/7.

Vera Martinez A, Ramirez Boettner CM, Salinas VM, Zarate R. Tétanos: estudio cli-
nico y epidemiolégico de 2337 casos. Bol Oficina Sanit Panam 1976;80(4):
323-332.

World Health Organization (WHO) and United Nations Children’s Fund (UNICEF).
Planning principles for accelerated immunization activities: a joint WHO/UNICEF state-
ment. Ginebra: WHO; 1985.

World Health Organization. Expanded Programme on Immunization. Prevention of
neonatal tetanus through immunization. Ginebra: WHO; 1986. WHO/EPI/GEN/86/9
Rev 1.

World Health Organization. Expanded Programme on Immunization. Disease surveil-
lance training for mid-level managers. Ginebra: WHO; 1995.

World Health Organization. Replacing tetanus toxoid (TT) and diphtheria-tetanus toxoid
(DT) with tetanus-diphtheria toxoid (Td). Ginebra: WHO, 1998. GPV-
CVI/SAGE.98/WP.04.

World Health Organization. Field manual for neonatal tetanus elimination. Cuaderno
Técnico No. 35. Ginebra: WHO; 1999. WHO/V&B/99.14.



74 m GUIA PRACTICA

HAEMOPHILUS INFLUENZAE TIPO B Y VACUNAS CONTRA HiB

De Andrade AL, Brandileone MC, Di Fabio JL, Oliveira RM, Silva SA, Biaocchi SS.
Haemophilus influenzae resistance in Latin America: systematic review of surveil-
lance data. Microb Drug Resist 2001;7(4):403-411.

Di Fabio JL, Castillo-Solérzano C, Oliva O, et al. Monitoring diseases caused by Hae-
mophilus influenzae type b after the introduction of the vaccine. Technical Advisory
Group on Vaccine-preventable Diseases, XV Meeting, 22-23 November 2002,
Washington, D.C.: PAHO; 2002:55.

Di Fabio JL, de Quadros C. Considerations for combination vaccine development
and use in the developing world. Clin Infect Dis 2001;33(suppl 4):S340-345.

Lagos R, Horwitz I, Toro J, San Martin O, Abrego P, Bustamante C, et al. Large scale,
postlicensure, selective vaccination of Chilean infants with PRP-T conjugate vac-
cine: practicality and effectiveness in preventing invasive Haemophilus influenzae
type b infections. Pediatr Infect Dis ] 1996;15(3):216-222.

Levine OS, Lagos R, Mufioz A, Villaroel J, Alvarez AM, Abrego P, et al. Defining the
burden of pneumonia in children preventable by vaccine against Haemophilus
influenzae type b. Pediatr Infect Dis | 1999;18(12):1060-1064.

Pan American Health Organization. Impact of Uruguay’s introduction of the Haemo-
philus influenzae type b (Hib) vaccine. EPI Newsletter 1996, 18:6.

Pan American Health Organization, Division of Vaccines and Immunization, Vac-
cine Technology Access Program. First workshop on standardization of chest X-
ray interpretation. Santiago, Chile, 2000. Washington, D.C. (Documento inédi-
to PAHO/HVP/HVA/2000-000010.)

Peltola H. Haemophilus influenzae type b disease and vaccination in Latin America and
the Caribbean. Pediatr Infect Dis ] 1997;16(8):780-787.

World Health Organization. Estimating the local burden of Haemophilus influenzae type
b (Hib) disease preventable by vaccination: A rapid assessment tool. 2001. Ginebra:
WHO; WHO/V&B/01.27

World Health Organization. Global Programme for Vaccines and Immunization
(GPV). The WHO position paper on Haemophilus influenzae type b conjugate vac-
cines. Wkly Epidemiol Rec 1998; 73(10):64-68.

World Health Organization. Haemophilus influenzae type b vaccine [sitio de Internet].
Se puede consultar en: http://www.who.int/vaccines/en/haeflub.shtml. Consul-
tado el 21 de marzo de 2005.

World Health Organization. Standardization of interpretation of chest radiographs for the
diagnosis of pneumonia in children. World Health Organization Pneumonia Vaccine
Trials Investigators’ Group. Ginebra: WHO; 2001. WHO/V&B/01.35.

World Health Organization. The management of acute respiratory infection in children: prac-
tical guidelines for outpatient care. Ginebra: WHO: 1995.

World Health Organization. WHO-recommended standards for surveillance of selected vac-
cine-preventable diseases. Ginebra: WHO, 2003:4-9. WHO/V&B/03.01.



BIBLIOGRAFIA m 75

World Health Organization. WHO-recommended surveillance. Acute lower respiratory tract
infections  (aLRTI) and  pneumonia. — Ginebra: WHO; 1999:131-133.
WHO/CDS/CSR/ISR/99.2.

HEPATITIS B Y VACUNAS CONTRA LA HEPATITIS B

American Academy of Pediatrics. Hepatitis and youth in corrections settings. En:
Pickering LK, ed. Red book: 2003 report of the Committee on Infectious Diseases, 26th
ed. Elk Grove Village, IL: American Academy of Pediatrics; 2003:167-173.

Brazil. Ministério de Saude. Fundagdo Nacional de Satide. Centro Nacional de Epi-
demiologia. Guia de vigildncia epidemioldgica, 4 ed. Rev. ampl. Brasilia: Fundagao
Nacional de Satde, 1998.

Centers for Disease Control and Prevention. Guidelines for vaccinating pregnant women.
Atlanta, GA: CDC; 2004. Consultado el 28 de agosto de 2004 en
http://www.cdc.gov/nip/publications/preg_guide.pdf [publicacién en linea].

Demmler GJ. Viral hepatitis. En: Feigin RD, Cherry J, Demmler GJ, Kaplan S, eds.
Textbook of pediatric infectious diseases, Sth ed. Filadelfia: W.B. Saunders Co.;
2003:658-667.

Fay OH. Hepatitis B in Latin America: epidemiological patterns and eradication
strategy. The Latin American Regional Study Group. Vaccine 1990; 8 Suppl:S100-
6; discussion S134-139.

Fineli L, Alter M. Hepatitis B. En: Wharton M, Hughes H, Reilly M, eds. Manual for
the surveillance of vaccine-preventable diseases, 3rd ed. Atlanta: Centers for Disease
Control and Prevention; 2002. Consultado el 27 de agosto de 2004 en
http://www.cdc.gov/nip/publications/surv-manual/default.htm [publicacién en
lineal].

Hadler SC, Monzén MA, Lugo DR, Pérez M. Effect of timing of hepatitis B vaccine
dose on response to vaccine in Yucpa Indians. Vaccine 1989;7:106-110.

Ledn P, Venegas E, Bengoechea L, Rojas E, Lépez JA, Elola C, Echevarria JM. Preva-
lence of infections by hepatitis B, C, D and E viruses in Bolivia. Rev Panam Salud
Publica. 1999; 5(3):144-151.

Millinship, S. Hepatitis B virology and immunology [sitio de Internet] Se puede con-
sultar en: http://www.hon.ch/Library/Theme/HepB/virology.html. Consultado
el 24 de diciembre de 2004.

Pan American Health Organization. Technical Advisory Group on Vaccine-preventa-
ble Diseases—Conclusions and Recommendations, Xlll Meeting, 12-16 April
1998, Ottawa, Canada. Washington, D.C.: PAHO; 1998.

Silveira TR, da Fonseca JC, Rivera L, Fay OH, Tapia R, Santos JI, Urdeneta E, Cle-
mens SA. Hepatitis B seroprevalence in Latin America. Rev Panam Salud Publica.
1999; 6(6):378-383.

Torres JR. Hepatitis B and hepatitis delta virus infection in South America. Gut
1996;38 Suppl 2:548-S55.



76 ® GUIA PRACTICA

World Health Organization. Introduction of hepatitis B vaccine into childhood immunization
services: management guidelines, including information for health workers and parents.
Ginebra: WHO; 2001. WHO/V&B/01.31.

World Health Organization. Hepatitis B vaccine [sitio de Internet]. Se puede consul-
tar en: http://www.who.int/vaccines/en/hepatitisb.shtml. Consultado el 7 de
diciembre de 2004.

World Health Organization. Hepatitis B vaccines. Wkly Epidemiol Rec 2004;
79(28):255-263.

VACUNAS COMBINADAS

GlaxoSmithKline Biologicals. Learning about Tritanrix vaccines. Rixensart, Belgium:
GSK Biologicals; 2001. Consultado el 28 de agosto de 2004 en
http://www.who.int/vaccines-diseases/epitraining/ TRITANRIX%20LearnAbout.pdf
[documento en linea].

Wood S, Steinfeld R, Wittet S. Immunizing children against Haemophilus influenzae
type B (Hib). A training module for vaccinators. Seattle: Program for Appropriate
Technology in Health; 2003. Consultado el 5 de agosto de 2004 en:
http://www.path.org/files/CVP-hib_training_module.pdf [documento en linea].



ANEXO 1.

ANEXO 2.

ANEXO 3.

ANEXO 4.

ANEXO 5.

ANEXO 6.

ANEXO 7.

ANEXO 8.

ANEXOS

RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS DE LA DIFTERIA,
LA TOS FERINA, EL TE—I'ANOS, LA INFECCION POR HAEMOPHILUS INFLUENZAE
TIPO B Y LA HEPATITIS B

EJEMPLO DE FORMULARIO PARA LA NOTIFICACION Y EL ESTUDIO
DE LA DIFTERIA

EJEMPLO DE FORMULARIO PARA EL MANEJO DE LOS CONTACTOS

EJEMPLO DE FORMULARIO PARA LA NOTIFICACION Y EL ESTUDIO DEL SINDROME
COQUELUCHOIDE

EJEMPLO DE FORMULARIO PARA LA NOTIFICACION Y EL ESTUDIO
DEL TETANOS

EJEMPLO DE FORMULARIO PARA LA NOTIFICACION Y EL ESTUDIO
DE LA MENINGITIS POR HAEMOPHILUS INFLUENZAE TIPO B

EJEMPLO DE FORMULARIO PARA LA NOTIFICACION Y EL ESTUDIO
DE LA HEPATITIS B

COMO RECONSTITUIR Y ADMINISTRAR LA VACUNA DPT + HAEMOPHILUS
INFLUENZAE TIPO B + HEPATITIS B (PENTAVALENTE) LIOFILIZADA






"uonensIuIWpY YHeaH dijgnd uedLawy
e| 9p UQIEZIIONE B U0 OpPNPOIdal ‘FQZ ‘UOIIDOSSY Y}eaH dljqngd UedLdWY )°q ‘uolbulysepy “pa Yig| Jenuelts saseasip ajqedunwuiod Jo [0/3uo) “pa “1q UuewAaH ‘500z ‘uonepunoq YyeaH dljgqngd
')°q 'u03buIySeAN "Pa Y18 ‘('SPa 'S B4OM T AP ‘T ASIoquieH ‘M UOSUIYY) "saseasip ajqeiusnaid-auien jo uonuanaid pue ABojoiwspids “(3QD) UOIUASI PUB [013U0D) ASeaSI( IO} SIU) Sajuan

m 79

ANEXO 1

ugIRUNIEA B O
pepawudjus e| Jod
epianpu; esapeinp

uQI>23104d -

3|qeren
9 9UAIEIIUOLD
sepeydajul seuossad

se| ap pepl|iqisiwsues)
e7 ‘epnbe ase} e
ajueinp A opiul [3p saue
SeURLUAS SELIBA 3pSa(
'sgH ouabnue |3 esed
eanisod euosiad epoj

(sasaw sias e
seuewsas sias :obue.)

Selp 06 & 09

|elwod0sou uopIsodxa

K sesouanesui

seboip ap ownsuod
‘lereunsad uopisodxa
‘OLIBI|DIWIOP 0}2BIUOD
‘lenxas 012eju0)

219 ‘USWIAS

‘enljes ‘aibues :sajesodiod
SOopIN|} SO| ap SeAeL} i/

S9[BUOIIISA SAUOIELIEA
sexod uod ‘|eipuniy

souewny sa1aS

aepuineupeday eljiwey
e[ 9P NAV 3p SNIA
g shneday e[ ap SnIIA

g siyedsy

ugixeundeA | ap sandsaq -
sows|uefiooniw

50110 UOD SePeZNI) SauOINeal
seunbje ayuawsa|qisod A qiH

1od ugidayul | ap sandsa( -

pepa ap $asaW ¢ SO| elsey eulajew
epue)de| e| A soussiew sodisndnue
so| Jod uopda30.id eunb)y -

pepijiqisiwsues) ap
opopiad [ 9npas sodRoIgqIUeR
uod ojudjwelel} |3 ‘seuolelidsal
SeJA Se| Ua sedjuabixol seualdeq
se| sauasald uglsa senualw
asipnpoud apand ugisiwsue e

(selp i e z uawsa|qeqoud)
sodljewoluIse saiopepiod ap ese}
e]je e| e opigap ‘0p1ou0dsag

sepez||0soJae sejoboin|w se|
lod sepojeuidsai seln se| ap
Jiued e enjo e euosiad eun 3Q

pepa ap soue ¢ A g anua soulu soj
e quaw|edpuud epaye :eipunjy

souewny salas

q od1y sezuanjui snjiydowaer

sepeziunwiul ajUsaWeAde
salpew ap sajuepeT -

0D1UE}3} SPIOXO} |3

uod ugpezIUNWuUl e[ 3p sandsap
soue (| souaw o] Jod dueing -
(sose> so| ua epedipul e1sd
UOIDRUNDEA B[) PEPaUWLIdJUD

e| 3p BI2UANIISUOD OWOD
d1uawelIeSadBU ddalede o -

enoe
euosiad eun ap ajwsuely
3s ou sand osolbejuod sa oN

(selp Lz e € :0buel)
selp 8

uoIsIPUNDII B| epINDUI
‘s0d16unuinb sojuaiwipadoid so|
djueInp eRUINIAIY

Jouaw uod A sepuay se| ap
sanel} e owsiuebio

|e Jesaibul usjans saday se| A
e1I31} | U Sepiuajuod selods]

feipuniy

jueja) ) ap selodsa se|
UaURI3U0d anb saday uod
SOpeuIWelu0d SaIWo} 0 0[aNs
souewny saJas so|

sopinpul ‘sajewiue sono A
soj|eqed so| ap oufsaiul |3

JUB}3) WINIPLASOD

Jinuiwsip
apand eunden e| Jod
epidnpul peplunwul e -
epeJjsowap

OpIS By OU S3]URIIE| SO|

eled eussjew uopdsyoid e -

pepijiqisiwsues) ap opoLad

|9 9NpaJ S02110IqIUE U0d
ojualwelel; |3 ‘opebuojoid sew
opouiad un ajueinp sosolbejuod
19s uapand sonpiaipul

sounbje !so} ap uopLede e| ap
sandsap seuewss sesawid

sop se| A |esieed asey e
9)UBINP SOSOID23JUI BJUBWEWNS
UOS BULIB} SO] 3P SOSE SOT

(selp Lz e 7 :obuei)
selpoce/

soso16eju0d sonplAIpul

so| ap seliojelidsal

SEIA S| 9P SAUOIDAIIAS U0
0122.1p 0)2e1U0D Jod 0
0pnuI03sa | 0 so} e Jod
sepezijosoiae sejobo.niw

se| eJA e1jo e euosiad eun aq

souanbad soulu so| us
9)UAND3IY SBA “[eIPUNA

souewny sa1aS

sissnyad gjjR3pJ0g

euliaj sop

(ugIPEZIUO|0d | BAIUOD UQIDIR}0Id
eunfuju) apIoxo} [3p SISOp S}

(jesed

souauw o] Jod) ed13eWo3UISe UQIDIBUI
©| 9p 0 pepawdua ey ap sandsaq -
S9S3W SI9S AP SPIOUBW SBIUEIIR|

so| esed sousarew sodisndnue

so| Jod uodaoid eunbyy -

Seu 0 SasAW SIS
S1UBIND SO|IDEg UBUIWASIP SOIIUQLD
salope}iod so| SaUOISed0 selel ug

"UQIDRUIWISIP B| BUSNAP SODIIOIGHUE U0D

OjuBIWEIR} | *(SEUBWSS 011eNd 3P
Ssew zaA eJel A souaw o seuewas

SOp djudLeWIou) Sauois3| A
S9UOIDBIBS SE| Ud SedIudhIX0}
selia)oeq se| sajuasald uisa seualw
asipnpoud apand ugisiwsuel) e

(selp ol e | :0buel)
selpgeg

seaueind
S9UOIS| O SAUWIOY AP SIABI) B ZIA
eley ‘ouoysuel} Jopepod un ap o
0sed un ap selolelidsal seja se| ap
Jiped e enjo e euosiad eun aQ

sepe|dwa)} seuoz se| Ua SO} Sew Sasaw
SO| S}URINP BIUBNIAI SBIA “|eIpUNA

aeLayaip
eled OlIOAJSS8I |9 UoS
souewny mw‘_o_umw‘_oa SO7

deLRYYAIP Wnlis1eqauAio)
ap sediuabixoy seda)

g snneday e| £ q odn aezuanyur snpiydowaepy sod uodayul e ‘soueyay o

‘euL1a) so) e| ‘eLIaYyIp | ap sedidojoiwapida seonsLialdesed se| ap uawnsay °|

peplunwu|

pepijiqisiwsuel]

uoiegNdUl 3p
opouad

ugIsiwsuel} ap
Opo

uopnqiIsia

OlIOAJoSRY

0501203ul
a1uaby

OXANV



80

] GUIA PRACTICA

ANEXO 2.

Ejemplo de formulario para la notificacion y el estudio

de la difteria
[Nombre de la institucion] Formulario de notificaciéon y de estudio - DIFTERIA
Numero del caso
Estado o provincia Distrito
Municipio Vecindario o puntos de referencia
Informante Teléfono
Servicio
I. IDENTIFICACION DEL CASO

Nombre y apellido

Direccién

Teléfono

Nombre de la madre

Nombre del padre

() Masculino - Dia Mes Afio
Sexo . Fecha de nacimiento
() Femenino
Edad, cuando no se conoce - ,
- anos meses dias
la fecha de nacimiento
Il. ANTECEDENTES
. . Di. M A i f
Fecha de aparicin de los sintomas a e ne Fecha de consulta bia Mes Afo
e . Di M Af . Di V] Ad
Fecha de notificacion a e ne Fecha del estudio @ & ne

Caso identificado por:

() Consulta espontanea

() Busqueda institucional

() Busqueda en la comunidad

Tipo de vacuna:

(] Otra

vacunacién obtenida por:

(pasivo)
Contacto con un caso confirmado () Si () No (] Seignora Asistencia a la gscu’ela_l, al . () Si CJ No () Seignora
preescolar o al jardin infantil
Nuamero de dosis de lavacuna | CJ0 ()1 (J2 (J=>3 _— . Dia Mes Afio
e . Fecha de la ultima dosis
contra la difteria () Se ignora
() DTP (] Pentavalente Informacion sobre la () Tarjeta de vacunacién

() Servicios de salud
() Padres u otro adulto

11l. DATOS CLiNICOS, SEGUI

MIENTO Y TRATAMIENTO

Otro tratamiento:

Signos y sintomas Complicaciones
Fiebre ( grados) (JSi CONo () Seignora Neurolégicas (JSi CJNo (] Seignora
Amigdalitis CJSi CJONo () Seignora Cardiacas CJSi CJONo (J Seignora
Faringitis (JSi CJNo (] Seignora Renales (JSi CJNo (] Seignora
Laringitis (JSi CJNo (] Seignora Traqueotomia (JSi CJNo (] Seignora
z\(/ilgrr]r;zranas ) (JSi (O No () Seignora Otras complicaciones (JSi CINo (] Seignora
. . Otros sintomas y complicaciones:
Retraccidn toracica (JSi (JONo () Seignora ! y plicact
. .. ) . .. Dia Mes Afo
Hospitalizacion (JSi CJONo () Seignora Fecha de hospitalizacion
Nombre del hospital Nuamero de registro o de la historia clinica
(] Recuperado Dia Mes Afio
Estado final (J Transferido a Fecha del alta
stado tina ) Muerte o la defuncién
() Se ignora
Antibiéticos (JSi CINo () Seignora Tipo de antibiéticos
Duracion del tratamiento Fecha de la ultima dosis del Dia Mes Afio
con antibidticos (dias) antibidtico
Antitoxina (JSi CINo () Seignora
Dia Mes Afo
Dosis de la antitoxina Fecha de la antitoxina
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IV. MUESTRAS Y ANALISIS DE LABORATORIO

MUESTRA 1 MUESTRA 2 MUESTRA 3 MUESTRA 4
() Nasofaringe (J Nasofaringe (J Nasofaringe (J Nasofaringe
. () Membrana (1) Membrana (1) Membrana () Membrana
Tipo de muestra
P (J Suero () Suero () Suero () Suero
OOto:____ () Otro: () Otro: () Otro:
Numero de identificacion
Fecha de obtencién Dia Mes Afo Dia Mes Afo Dia Mes Ao Dia Mes Afo
Fecha de envio
PARA USO DEL LABORATORIO
., Dia Mes Afo Dia Mes Afo Dia Mes Ao Dia Mes Ao
Fecha de recepcion ‘ ‘ ‘ ‘
Nombre del laboratorio
Numero de identificacion
en el laboratorio
Tipo de prueba
() Positivo (] Positivo (] Positivo (] Positivo
Resultados () Negativo () Negativo () Negativo () Negativo
() Indeterminado (D Indeterminado (O Indeterminado () Indeterminado
() No procesado () No procesado () No procesado () No procesado
L (] Positivo (] Positivo (] Positivo (] Positivo
Toxgemadad, cuando () Negativo () Negativo () Negativo (1) Negativo
se aisla C. diphtheriae () Indeterminado () Indeterminado () Indeterminado () Indeterminado
() No procesado () No procesado () No procesado () No procesado
Fechas de resultado Dia Mes Afo Dia Mes Aio Dia Mes Aio Dia Mes Ao
V. CLASIFICACION
() Confirmado por el laboratorio Dla Mes Afio
() Confirmado por vinculo epidemiolégico
Clasificacion final () Probable Fecha de clasificacion
() Descartado, diagndstico final:
Clasificado por
(Nombre)
Investigador Teléfono
Institucion
Firma Fecha

ObSeIVaCIONES: - .
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ANEXO 4.

del sindrome coqueluchoide

[Nombre de la institucion]

Ejemplo de formulario para la notificacion y el estudio

Formulario de notificacion y de estudio — Sindrome coqueluchoide

Numero del caso

Estado o provincia

Distrito

Municipio Vecindario o puntos de referencia
Informante Teléfono
Servicio

I. IDENTIFICACION DEL CASO

Nombre y apellido

Direccion
Teléfono
Nombre de madre Nombre de padre
() Masculino . Dia Mes Afio

Sexo ) Femenino Fecha de nacimiento
Edad, cuando no se conoce . di
|a fecha de nacimiento ————anes meses 1as
Il. ANTECEDENTES

., . Di M An Dia Mes Ano
Fecha de aparicion de los sintomas =~~~ s o Fecha de consulta

e ., Dia Mes Ao . Dia Mes Ano
Fecha de notificacion Fecha del estudio

Caso identificado por: ) Consulta espontanea

(1) Busqueda institucional

(1) Busqueda en la comunidad

(pasivo)
Cont_acto con un caso OISt CINo O Seiignora Asistencia a la (_ascu’elg, al | Osi ONo O seignora
confirmado preescolar o al jardin infantil
Nimero de dosis de vacuna (Jo J1 (J2 (=3 - . Dia Mes Afio
. . . Fecha de la Gltima dosis
antitosferinica () Se ignora
. ) (JDTP (J Pentavalente Informacion sobre - Ta”?t? de vacunacién

Tipo de vacuna: ., . ) () Servicios de salud

() Otro la vacunacion obtenida por:

(3 Padres u otro adulto

lll. DATOS CLINICOS, SEGUIMIENTO Y TRATAMIENTO

Signos y sintomas

Complicaciones

Tos - . (JSi (JNo (1 Seignora Tos e'm(_etlzante (tos seguida (JSi (JNo () Seignora
Duracion dias de vomito)
Episodios de tos paroxistica | (CJSi (JNo (J Seignora Cianosis (JSi (CJNo () Seignora

Estertor inspiratorio (JSi (JNo (J Seignora
Otros sintomas y complicaciones:

Inconsciencia

(JSi CJNo () Seignora

Hospitalizacién (JSi (JNo (] Seignora

Fecha de hospitalizacion

Dia Mes Ao

Nombre del hospital

NUmero de registro o de historia clinica

() Recuperado Dia Mes Afio
Estado final (J Transferido a Fecha del alta”

() Muerte o de la defuncion

(J Seignora
Antibiéticos (JSi CJNo () Seignora Tipo de antibidticos
Duracion del tratamiento Fecha de la ultima dosis Dia Mes Ao

con antibidticos (dias)

Antitoxina (JSi [JNo (J Seignora

Otro tratamiento:

del antibidtico
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IV. MUESTRAS Y ANALISIS DE LABORATORIO

MUESTRA 1 MUESTRA 2 MUESTRA 3 MUESTRA 4
() Aspirado () Aspirado () Aspirado () Aspirado
nasofaringeo nasofaringeo nasofaringeo nasofaringeo

Tipo de muestra () Hisopado nasofaringeo () Hisopado nasofaringeo| () Hisopado nasofaringeo () Hisopado nasofaringeo

(J Otro: () Otro: () Otro: () Otro:

Numero de identificacion

., Dia Mes Ano Dia Mes Afo Dia Mes Afo Dia Mes Aho
Fecha de obtencién

Fecha de envio

PARA USO DEL LABORATORIO

., Dia Mes Afo Dia Mes Afo Dia Mes Ao Dia Mes Ao
Fecha de recepcién
Nombre del laboratorio
Numero de identificacion
en el laboratorio
Tipo de prueba
() Positivo () Positivo () Positivo () Positivo
Resultados U Negativo CJ Negativo ) Negativo () Negativo
() Indeterminado () Indeterminado () Indeterminado () Indeterminado
() No procesado (J No procesado (J No procesado () No procesado
Dia Mes Ano Dia Mes Ano Dia Mes Ano Dia Mes Ano
Fechas del resultado
V. CLASIFICACION
() Confirmado por el laboratorio Dia Mes Afio
() Confirmado por vinculo epidemioldgico
Clasificacion final () Probable Fecha de clasificacion
() Descartado, diagnostico final:

Clasificado por

(nombre)

Investigador Teléfono
Institucion

Firma Fecha

Observaciones:
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ANEXO 5. Ejemplo de formulario para la notificacion y el estudio
del tétanos

[Nombre de la institucion] Formulario de notificacion y de estudio - TETANOS (diferente del tétanos neonatal)

Numero del caso

Estado o provincia

Distrito

Municipio Vecindario o puntos de referencia
Informante Teléfono
Servicio

I. IDENTIFICACION DEL CASO

Nombre y apellido

Direccion
Teléfono
Nombre de la madre Nombre del padre
() Masculino . Dia Mes Afio
Sexo . Fecha de nacimiento
() Femenino
Edad, cuando no se conoce afios meses dias
la fecha de nacimiento
Il. ANTECEDENTES
- , Di M AR ; A
Fecha de aparicion de los sintomas e © " Fecha de consulta b Mes Ao
o . i f . Di M AR
Fecha de notificacion Dia Mes Ano Fecha del estudio “ ® "
. . . . . Di M AR
Presencia de herida: (JSi CJNo (JSeignora Fecha de la herida “ * "
Localizacion anatomica
y descripcion de la herida
Nimero de dosisde lavacuna | (J0 (J1 (J2 (>3 _ . Dia Mes Afio
e . Fecha de la tltima dosis
antitetanica () Se ignora

Tipo de vacuna:

(O DTP (O Pentavalente
(J Otro

Informacion sobre la vacunacion
obtenida por:

() Tarjeta de vacunacion
(J Servicios de salud
(] Padres u otro adulto

lll. DATOS CLINICOS, SEGUIMIENTO Y TRATAMIENTO

Signos y sintomas

Complicaciones

Trismo (espasmo de msculos maseteros)

(JSi CJNo (JSeignora

Opistotonos

(JSi () No () Seignora

Dificultad para deglutir

(JSi ) No (JSeignora

Rigidez abdominal

(JSi (JNo [JSeignora

Espasmos musculares (JSi CJNo (JSeignora Otros sintomas (JSi (JNo ([JSeignora
() Generalizado Complicaciones:
L () Cefalico
Tipo clinico () Localizado
(] Se ignora
. Dia Mes Ano
Hospitalizacion (JSi CJNo (JSeignora Fecha de hospitalizacion
Nombre del hospital Ndmero de registro o historia clinica
() Recuperado Dia Mes Afio
Estado final ) Transferido a Fecha del alta o la defuncion
() Muerte
(] Se ignora
Inmunoglobulina tetanica (IGT) | (D Si (CJ No [J Seignora
Ano

Dosis de IGT

Fecha de tltima dosis de IGT

Dia ‘

Otro tratamiento:
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V. CLASIFICACION

Dia Mes Afio
() Confirmado
Clasificacion final () Descartado, diagndstico final: Fecha de la clasificacion
Clasificado por
(Nombre)
Investigador Teléfono
Institucion
Firma Fecha

ObSeIVaCIONES: _ .
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ANEXO 6.

Ejemplo de formulario para la notificacion y el estudio

de la meningitis por Haemophilus influenzae tipo b

[Nombre de la institucion]

Formulario de notificacion y de estudio - MENINGITIS por
HAEMOPHILUS INFLUENZAE tipo b

Numero del caso

Estado o provincia

Distrito

Municipio Vecindario o puntos de referencia
Informante Teléfono
Servicio

I. IDENTIFICACION DEL CAS

0

Nombre y apellido

Direccion

Teléfono

Nombre de la madre

Nombre del padre

() Masculino . Dia Mes Afio
Sexo . Fecha de nacimiento
() Femenino
Edad, cuando no se conoce - ,
. anos meses dias
la fecha de nacimiento
Il. ANTECEDENTES
.., , Dia Mes Ano Dia Mes Ano
Fecha de aparicion de los sintomas Fecha de consulta
. ., Dia Mes Ano . Dia Mes Ao
Fecha de notificacion Fecha del estudio

Caso identificado por:

(1) Consulta espontanea

() Busqueda institucional

() Busqueda en la comunidad

(pasivo)
Contacto con un caso confirmado| (J Si () No () Seignora Asistencia a la v_escu,elz?\, al . (JSi () No (JSeignora
preescolar o al jardin infantil
Ndmero de dosis de vacuna Do 1 D2 D=3 - . Dia Mes Afio
. . Fecha de la ultima dosis
contra Hib () Se ignora

Tipo de vacuna:

() DTP+Hep B () Pentavalente
() Hib+HepB (J Otro

Informacion sobre la
vacunacion obtenida por:

() Tarjeta de vacunacién
() Servicios de salud
() Padres u otro adulto

lll. DATOS CLINICOS, SEGUI

MIENTO Y TRATAMIENTO

Signos y sintomas

Complicaciones

Fiebre ( grados)

(JSi CJNo (JSeignora

Vomito

(JSi CJNo (JSeignora

Rigidez de nuca

(JSi CJ)No (JSeignora

Letargia

(JSi CJ)No (JSeignora

Abombamiento de la fontanela
(lactante)

(JSi ) No (JSeignora

Irritabilidad o alteracion del
estado de vigilia, sopor
0 coma

(JSi ) No (JSeignora

Dificultades de succion (lactante)

(JSi CJNo (JSeignora

Convulsiones (ataques)

(JSi CJNo (JSeignora

Exantemas petequiales

(JSi CJNo (JSeignora

Otros signos meningeos

Otras complicaciones o

Otro tratamiento:

(J Hipoacusia () Deficiencia visual () Alteraciones motoras () Otro
secuelas
. . ., . . . . ., Dia Mes Ano
Hospitalizacién (JSi (JNo (JSeignora Fecha de hospitalizacion
Nombre del hospital No. de registro o de hist. clinica
() Recuperado Dia Mes Afio
Estado final " Transferido a Fecha del alta o la defuncién
() Muerte
() Se ignora
Antibidticos (JSi CJNo (JSeignora Tipo de antibidticos
Duracion del tratamiento Fecha de la dltima dosis del Dia Mes Afio
con antibidticos (dias) antibiotico
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IV. MUESTRAS Y ANALISIS DE LABORATORIO

MUESTRA 1 MUESTRA 2 MUESTRA 3 MUESTRA 4
(] Liquido cefalorraquideo |(J Liquido cefalorraquideo | (J Liquido cefalorraquideo () Liquido cefalorraquideo
Tipo de muestra (LCR) (LCR) (LCR) (LCR)
() Otro: () Otro: (J Otro: () Otro:
No. de identificacion
Fecha de obtencién Dia Mes Afo Dia Mes Afo Dia Mes Afio Dia Mes Afo
Fecha de envio
PARA USO DEL LABORATORIO
.y Dia Mes Afo Dia Mes Afio Dia Mes Afio Dia Mes Afo
Fecha de recepcion
Nombre del laboratorio
No. de identificacion en
el laboratorio
Tipo de prueba
(J Positivo (J Positivo (J Positivo (] Positivo
Resultados (J Negativo () Negativo () Negativo () Negativo
(J Indeterminado () Indeterminado () Indeterminado (J Indeterminado
() No procesado () No procesado (J No procesado () No procesado
Dia Mes Ano Dia Mes Afio Dia Mes Afo Dia Mes Afo
Fechas del resultado
) O O O
Resultado de serotipos | () Indeterminado () Indeterminado () Indeterminado () Indeterminado
() No procesado (O No procesado (O No procesado (O No procesado
Dia Mes Ano Dia Mes Afio Dia Mes Afo Dia Mes Afo
Fechas del resultado
V. CLASIFICACION
() Sospechoso Dia Mes Afio
(1) Confirmado por laboratorio
Clasificacion final () Probable Fecha de clasificacion
() Descartado, diagnostico final:

Clasificado por

(nombre)

Investigador Teléfono
Institucion

Firma Fecha

Observaciones:
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ANEXO 7. Ejemplo de formulario para la notificaciony el estudio de la
hepatitis B

[Nombre de la institucion]

Formulario de notificacion y de estudio - HEPATITIS B

Numero del caso

Estado o provincia

Distrito

Municipio Vecindario o puntos de referencia
Informante Teléfono
Servicio

I. IDENTIFICACION DEL CAS

(]

Nombre y apellido

Direccion

Teléfono

Para menores de 18 afios, nombre de la madre

| Para menores de 18 afios, nombre del padre

() Masculino .. Dia Mes Afo
Sexo . Fecha de nacimiento
() Femenino
Edad, cuando no se conoce - ,
L anos meses dias
la fecha de nacimiento
Il. ANTECEDENTES
. . D M A Di M AR
Fecha de aparicion de los sintomas 8 . ne Fecha de consulta “ es e
. ., Dia Mes Afio . Dia Mes Afo
Fecha de notificacion Fecha del estudio
() Consulta

Caso identificado por:

Nacido de madre portadora

espontanea (pasivo)
(JSi CJ No () Seignora

() Basqueda institucional

Lugar de nacimiento del caso
(ciudad, provincia, pais)

() Basqueda en la comunidad

Contacto domiciliario u otro,

En caso afirmativo, especificar

() Domicilio

de un caso probable (JSi () No () Seignora | contact () Compafiero sexual

o confirmado de hepatitis B €l contacto () Otro

Receptor de sangre )8i () No [ Se ignora Fecha de la transfusion Dia Mes Afio

(o productos sanguineos) 9 o transfusiones

Se ha sometido a hemodidlisis | CJ Si CJ No (J Se ignora Es o fue trabajador de salud | CJ Si CJ No (J Seignora
. : . : Ha sido recluido en algun tipo . :

Consumidor de drogas intravenosas| (J Si (CJ No ([ Seignora de establecimiento (JSi (J No (3 Seignora

Otros factores de riesgo conocidos

Numero de dosisde lavacuna | (J0 (J1 (32 (J=3 Fecha de Ia dltima dosis Dia Mes Afio

contra la hepatitis B () Se ignora

Tipo de vacuna:

() DTP+Hep B (L) Pentavalente
() Hib+HepB (] Otro

Informacién sobre la
vacunacion obtenida por:

() Tarjeta de vacunacion
() Servicios de salud
() Padres u otro adulto

11l. DATOS CLiNICOS, SEGUI

MIENTO Y TRATAMIENTO

Signos y sintomas

Complicaciones

Ictericia () Si CJ No () Seignora Nduseas y vomito (1 Si (J No (O Seignora
Dolor abdominal (JSi CJ No () Seignora Fatiga (JSi CJ No [ Seignora
Anorexia (JSi (J No (J Seignora Hepatitis fulminante (D Si CJ No () Seignora

Otros sintomas y complicacione

S:

Hospitalizacion

(JSi CJ No () Seignora

Fecha de hospitalizacion

Dia

Nombre del hospital

No. de registro o de hist. clinica

Estado final

() Recuperado
() Transferido a
() Muerte

(] Se ignora

Fecha del alta o la muerte

Dia

Uso previo de inmunoglobulina

(JSi CJ No () Seignora

contra la Hep B

En caso afirmativo, especifique:

Tratamiento:
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GUIA PRACTICA

IV. MUESTRAS DE SANGRE Y ANALISIS DE LABORATORIO

MUESTRA 1 MUESTRA 2 MUESTRA 3 MUESTRA 4
NUmero de identificacion
Fecha de obtencién Dia Mes Afo Dia Mes Afo Dia Mes Aho Dia Mes Afo
Fecha de envio
PARA USO DEL LABORATORIO
., Dia Mes Afo Dia Mes Afo Dia Mes Afo Dia Mes Ao
Fecha de recepcién

Nombre del laboratorio

Numero de identificacion

en el laboratorio

RESULTADOS
Antigeno HBs

(] Positivo

(] Negativo

(J Indeterminado
() No procesado

Anticuerpo anti-HBs
(J Positivo
(] Negativo
() Indeterminado
() No procesado

Anticuerpo anti-HBs
() Positivo
(] Negativo
() Indeterminado
() No procesado

Anticuerpo anti-HBs
() Positivo
() Negativo
() Indeterminado
() No procesado

Anticuerpo anti-HBs
() Positivo
(] Negativo
() Indeterminado
() No procesado

Fechas del resultado

Dia ‘ Mes ‘ Afio

Dia ‘ Mes ‘ Afo

Dia ‘ Mes ‘ Afo

Dia Mes Ao

V. CLASIFICACION

Clasificacion final

() Confirmado
() Probable

() Descartado, diagnostico final:

Fecha de clasificacion

Dia Mes Ao

Clasificado por

(nombre)

Investigador Teléfono
Institucion

Firma Fecha

Observaciones:
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