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Recomendaciones para la vacunacion segura en
nifios con riesgo de padecer reacciones alérgicas

a componentes vacunales

Recommendations for safe vaccination in children at the risk of
taking allergic reactions to vaccine components

Comité Nacional de Infectologia® y Comité Nacional de Alergia®

RESUMEN

Las vacunas son uno de los avances més
importantes delamedicinacomoherramientade
salud ptiblica para el control delas enfermedades
inmunoprevenibles. Ocasionalmente, pueden
producirreacciones adversas. Siunnifio presenta
alguna reaccién con una vacuna, es probable
que interrumpa su plan de inmunizaciones,
con riesgos para él y para la comunidad. Esto
jerarquiza la importancia de realizar el correcto
diagnéstico de una posible alergia y definir la
conducta apropiada.

Las reacciones alérgicas a vacunas pueden ser
debidas al componente inmunogénico, a las
protefnas residuales del proceso de fabricacién
y a los agentes antimicrobianos, estabilizantes,
conservantesy cualquier otro elemento utilizado
en el proceso de elaboracién.

La vacunacién debe ser una prioridad en toda la
poblacién, por lo cual este documento describe
situaciones particulares de nifios alérgicos para
minimizar el riesgo frente a las inmunizaciones
y lograr una vacunacién segura.

Palabras clave: vacunas, reacciones adversas,
alergia, hipersensibilidad al huevo, inmunizacion.

ABSTRACT

Vaccines are one of the mostimportantadvances
inmedicine as a public health tool for the control
of immunopreventable diseases. Occasionally,
adverse reactions may occur. If a child has a
reaction to a vaccine, it is likely to disrupt his
immunization schedule with risks to himself and
the community. This establishes the importance
of correctly diagnosing a possible allergy and
defining appropriate behavior.

Allergic reactions to vaccines may be due to
the immunogenic component, to the residual
proteins in the manufacturing process and to
antimicrobial agents, stabilizers, preservatives
and any other elementused in the manufacturing
process.

Vaccination should bea priority in the entire child
population, so this document describes particular
situations of allergic children to minimize therisk
of immunizations and achieve safe vaccination.
Key words: vaccine, adverse reaction, allergy, egg
allergy, immunization.
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INTRODUCCION

Las vacunas representan uno de
los avances mds importantes de la
medicina y salvan diariamente la vida
de millones de nifios alrededor del
mundo. Son productos medicinales
seguros y eficaces, disefiados
para generar proteccion contra
enfermedades infecciosas.

Ocasionalmente, pueden generar
reacciones adversas. La mayoria de
estas son leves e incluyen malestar,
edema o enrojecimiento en el sitio de
la inyeccién. Algunas vacunas pueden
provocar fiebre, exantemas y dolor.
Los efectos graves son excepcionales,
como reacciones alérgicas sistémicas y
sintomas neurolégicos.
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Si bien los reportes de cualquier tipo de
eventos supuestamente atribuibles a vacunacién
o inmunizacién (ESAVI) son voluntarios, la
Administraciéon Nacional de Medicamentos,
Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT), a
través de los informes del Departamento de
Farmacovigilancia, nuclea las cifras del pais y las
publica anualmente.? Las cifras publicadas en los
dltimos 10 afios se muestran en la Figura 1.

Con el objetivo de actualizar las
recomendaciones de vacunas en situaciones
particulares de nifios alérgicos y evitar riesgos en
los procesos de vacunacién, el Comité Nacional
de Alergia y el de Infectologia trabajaron en
conjunto, teniendo en cuenta la evidencia
cientifica publicada en revistas indexadas.

Reacciones alérgicas

Segun su extensidn, las reacciones alérgicas
por vacunas se clasifican en locales o sistémicas
y, segun el tiempo transcurrido, desde su

aplicacion hasta la aparicién de los sintomas, en
inmediatas o retardadas (Tabla 1). Este dltimo
criterio ayuda a distinguir las reacciones de tipo
inmediato, mediado por inmunoglobulina E (IgE),
potencialmente mds graves, de las que no lo son.?

Reacciones alérgicas a componentes vacunales

Las reacciones alérgicas a vacunas pueden
ser debidas al componente inmunogénico, a las
proteinas residuales del proceso de fabricacién
y a los agentes antimicrobianos, estabilizantes,
conservantes y cualquier otro elemento utilizado
en el proceso de elaboracién.*

En este documento, se presenta una tabla que
incluye todas las formulaciones comercializadas
en la actualidad en nuestro pafs, con sus
respectivos componentes, que orientard sobre
el reconocimiento de la conducta adecuada
para la vacunacion segura en nifios alérgicos a
componentes vacunales (véase el Anexo).

FI1GURA 1. Eventos supuestamente atribuibles a vacunacién o inmunizacién 2007-2016
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ESAVI: eventos supuestamente atribuibles a vacunacién o inmunizacién.
Fuente: ANMAT. Departamento de Farmacovigilancia. Reportes anuales de 2007 a 2016.

TasLa 1. Tipo de reaccion segiin gravedad

Gravedad Grave
Tipo de reaccion
Local T Limitado a la periferia de la | Referido al sitio de la
Tipos I, I1, 1ll, IV de Gell y reaccion (< 6 cm) aplicacion, pero extendido
Coombs (> 6 cm)
Sistémico Lesiones cutaneas Lesiones cutaneas

Tipo | de Gell y Coombs

generalizadas: urticaria

generalizadas a las que se
agregan manifestaciones
respiratorias y/o
cardiovasculares: anafilaxia
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A) Reacciones alérgicas hacia el componente
inmunogénico de las vacunas

Estas reacciones son excepcionales; su
prevalencia oscila entre 0,5y 1 en 100000 dosis. Se
han descrito asociadas a vacunas contra difteria,
pertussis y tétanos entera (DPT) y acelular
(DPTa), y conllevan la contraindicacién absoluta
para nuevas dosis de la vacuna implicada.*?

B) Reacciones alérgicas a otros componentes
de las vacunas
1. Proteinas residuales en medios de cultivo
1.1. Reacciones alérgicas por proteinas
residuales de huevo

Las mds frecuentes son las relacionadas con
las proteinas del huevo. La prevalencia estimada
de la alergia a este alimento en nifios pequerios
oscila entre 0,5% y 7%.%” La cantidad de proteinas
de huevo presentes en una vacuna depende del
proceso de fabricacién, y pueden distinguirse los
dos tipos siguientes:

1.1.1. Vacunas preparadas a partir de
fibroblastos de embrion de pollo

Las vacunas contra la rabia y la triple virica
son preparadas en cultivos de fibroblastos de
embrién de pollo. El producto final contiene
trazas de protefnas residuales relacionadas con
el huevo.

En la actualidad, se acepta que la vacuna triple
virica se puede administrar de manera segura
a nifios con alergia demostrada al huevo. Solo
aquellos nifios que hayan padecido reacciones
graves IgE mediadas por huevo deberdn
aplicdrsela en un ambiente con capacidad de
tratar eficazmente una reaccién anafilactica.®’

1.1.2. Vacunas preparadas en huevos
embrionados de pollo

Otras vacunas, como aquellas contra la gripe y
la fiebre amarilla, se obtienen a partir de huevos
embrionados de pollo. Los virus se cultivan en el
liquido alantoideo embrionario del pollo, por lo
que la cantidad de dicha proteina puede variar
entre 0,2 y 42 pug/ml.

En diversos estudios, se ha demostrado que
la vacunacién parece ser inocua en pacientes
con alergia a proteinas de huevo cuando la
cantidad de ovoalbtimina no excede 1,2 ug/ml
(equivalente a 0,6 pug/dosis).>”

En pacientes con alergia a proteinas de
huevo, deben seleccionarse formulaciones con
concentraciones de ovoalbtimina menores de esa
cantidad, como la que se incluye actualmente en

el Programa Ampliado de Inmunizaciones (PAI)
de Argentina (véase el Anexo), y deben aplicarse
en ambientes que cuenten con recursos para tratar
episodios anafilacticos.’

1.2. Reacciones alérgicas por proteinas
residuales de levadura

Las actuales vacunas recombinantes contra
la hepatitis B y el virus del papiloma humano
vigente en el PAI se producen en cultivos
celulares de Saccharomyces cerevisiae, que pueden
contener cantidades residuales de proteinas
de levadura. Se han descrito reacciones de
hipersensibilidad inmediata tras la vacunacién
contra la hepatitis B con muy baja frecuencia
(1 en 100000 dosis).>'® Ante esta situacién, se
recomienda la interconsulta con el especialista
en alergia.

1.3. Reacciones alérgicas por proteinas
residuales de leche de vaca

Las vacunas que contienen combinacién de las
bacterias de difteria y tétanos estdn preparadas
en un medio de cultivo proveniente de proteinas
de leche de vaca, que contiene dcido casamino,
derivado de la caseina hidrolizada, que se
emplea como nutriente celular. Los nifios con
alergia a la proteina de la leche de vaca (APLV)
mediada por IgE tienen riesgo de anafilaxia con
su aplicacién.!"" 5i bien no existen datos de
prevalencia en Argentina, se calcula que, a nivel
mundial, la APLV oscila entre el 2% y el 7,5%,
mientras que la hipersensibilidad inmediata se
estima en 1-2% en nifios pequefios. '*'> Se debe
consultar al alerg6logo para una inmunizacién
segura en nifios con anafilaxia por APLV.

2. Aditivos
2.1. Antibiéticos

Los aminoglucédsidos (gentamicina,
kanamicina), polimixina, clortetracicilina
y la neomicina, que es el mds ampliamente
utilizado, se afiaden a las vacunas para evitar
la contaminacién bacteriana durante el proceso
de fabricacién.'® Ciertas vacunas, como la
triple virica, la antivaricela, la intramuscular
frente a la polio y las combinadas, como las
pentavalentes y hexavalentes, la mayoria de las
vacunas antigripales, la antirrdbica y alguna de
las vacunas frente a la hepatitis A (véase el Anexo),
contienen pequefias cantidades de neomicina. Las
alergias de contacto a este antibiético, afladido
durante el proceso de fabricacién de estas
vacunas, no constituyen una contraindicacién
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para la inmunizacién por representar una
respuesta inmune retardada. Las reacciones
anafildcticas, IgE mediadas, a neomicina o a otros
aminoglucésidos (por su posibilidad de reaccién
cruzada) requerirdn de una administracién
estrictamente supervisada.>"

2.2. Preservativos
Derivados del mercurio

El tiomersal o timerosal es un compuesto
orgdnico mercurial utilizado para inhibir
el crecimiento bacteriano, que, en bajas
concentraciones, no produce efectos adversos.
Puede generar reacciones retardadas que
no tienen implicancia a nivel clinico y no
contraindican las dosis posteriores.>'®

2.3. Estabilizantes
Lactoalbiimina

La vacuna contra el virus de la polio por via
oral puede contener lactoalbtimina. Los nifios con
APLV mediada por IgE tienen riesgo de anafilaxia
con su administracién.'*' El pediatra deberd
interconsultar con el alergélogo para vacunar sin
riesgo a estos pacientes.

Gelatina

La gelatina, en cantidades que oscilan entre
microgramos y miligramos, se utiliza como
estabilizante en vacunas de virus atenuados,
como la triple virica o la vacuna de la varicela.
Raramente, puede ocasionar reacciones alérgicas
IgE mediadas. Los nifios con riesgo de padecerla
deben vacunarse en ambientes controlados.**¢

2.4. Adyuvantes
Hidréxido de aluminio

Este adyuvante, debido a una reaccién de
hipersensibilidad retardada, puede producir
nédulos palpables persistentes en el sitio de
la colocacién. Esta situacién no contraindica
nuevas aplicaciones.'” Es recomendable, en
estos pacientes, administrar la vacuna por
via intramuscular profunda para prevenir la
formacién de granulomas.'*"”

Sistemas de adyuvantes

Es una combinacién de adyuvantes dirigida
a mejorar y modular la respuesta inmune a los
antigenos. No hay suficiente evidencia que ligue
el uso de vacunas con adyuvantes al desarrollo
de enfermedad autoinmune, tanto para el MF59,
utilizado en la vacuna contra la influenza, como
en el ASO4, empleado en las vacunas contra

el virus del papiloma humano bivalente y la
hepatitis B, por lo cual su aplicacién sigue siendo
recomendable.'®

2.5. Residuos de inactivacion
Propiolactona

La propiolactona es un agente inactivante que
se utiliza en algunas vacunas antirrdbicas. Se le
atribuye un riesgo de anafilaxia de 1:10000 dosis
aplicadas.® Su aplicacién en nifios que hayan
realizado anafilaxia con dosis anteriores debe ser
evaluada por el alergélogo infantil.

3. Contaminante
Ldtex

Las vacunas que son almacenadas en
recipientes que contienen ldtex (frasco o jeringa
prellenada) no deben ser administradas en
pacientes con anafilaxia por esta proteina (véase
el Anexo). Los nifios con alergia confirmada al
latex deben ser vacunados con precaucién, en un
ambiente libre de ldtex, y se deben evitar guantes,
jeringuillas y otros materiales sanitarios que lo
contengan. Deben aplicarse vacunas sin tapones
de ldtex. 5i no estdn disponibles, se debe tener
la precaucién de no atravesar con la aguja dicho
tapon para obtener la dosis vacunal. Actualmente,
la mayoria de los productos empleados son
sintéticos (goma de butilo, goma de clorobutilo,
goma de estireno, halobutilo).>"

Los nifios que presentan alergia de contacto
con ldtex, no IgE mediada, pueden vacunarse en
forma segura.”

CONCLUSIONES

La vacunacidén es la herramienta miés
importante de salud publica para el control de
enfermedades inmunoprevenibles, por lo que
debe priorizarse y, solo bajo circunstancias muy
particulares, se considerard su contraindicacién.

Las vacunas doble bacterianas son preparadas
en un medio derivado de proteinas de leche
de vaca y pueden contener nanocantidades
de caseina, al igual que la poliovirus oral, que
contiene alfalactoalbtimina. Ambas podrian ser
responsables de anafilaxia en pacientes con APLV
mediada por IgE. Se debe consultar al especialista
en alergia para su aplicacién en estos pacientes.

Las vacunas dobles y triples virales contienen
cantidades minimas de proteinas de huevo
(de picogramos a nanogramos), por lo que su
aplicacién es segura en pacientes alérgicos al
huevo, aun en aquellos con antecedentes de
anafilaxia, que deberdn recibirla en un centro con
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capacidad para tratar estas reacciones.

Las vacunas de la fiebre amarilla y antigripal
contienen una mayor cantidad de proteinas de
huevo (microgramos), por lo que, en nifios con
antecedentes de anafilaxia a él, su aplicacién debe
realizarse bajo control del médico alergélogo
o personal entrenado en el tratamiento de
reacciones anafildcticas.

Las recomendaciones actuales para la
vacunacién segura de nifios con alergia mediada
por IgE son las siguientes:

v El médico especialista que ha diagnosticado
la alergia debe informar a los padres de
su afeccion y dejar constancia en la libreta
sanitaria.

v' Las personas identificadas deben vacunarse
en centros que cuenten con infraestructura
acorde a la potencial situacién de emergencia
(medicacién especifica, acceso a unidades de
cuidados intensivos o soporte respiratorio).

v" Una vez aplicada la vacuna, deberd controlarse
al nifio por un periodo de 30 a 120 minutos,
segun la indicacién del alergélogo.

v' En el caso de presentar un cuadro compatible
con anafilaxia, deberd seguirse el protocolo
correspondiente y reportar la reaccién adversa.

v' Si presentara reaccién anafildctica moderada
o grave, se hospitalizard al paciente por 24 h,
por la posibilidad de realizar una reaccién
bifésica.?

En lineas generales, en nifios con diagndstico
de alergia a algtin componente de las vacunas,
con riesgo de anafilaxia, el pediatra deberd
interconsultar con el especialista en alergologfa
infantil para definir una vacunacién segura.

Es importante no permitir que un nifio quede
sin vacunar por desconocimiento o miedo, ya
que se expone a €él, a su familia y a la poblacién
general a riesgos mayores. B
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ANEXO
Componentes vacunales segun tipo de vacuna
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