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INTRODUCCION

Como es sabido el sarampidn, rubeola, parotiditis han sido problemas de salud
mundial que afectan a millones de nifios con principal impacto en paises en via de
desarrollo donde las conrdiciones higiénico sanitarias y socioecondmicas no son las
optimas. (1)

Con el desarrolio y avances cientificos desde hace aproximadamente 187 afios
en que Jenner implement6 las vacunaciones se han venido utilizando para prevenir
tales enfermedades a nivel mundial. Nicaragua como pais en vias de desarrolio no es
la excepcién en aplicar un esquema de vacunacion orientado y sustentado por la
Organizacién Mundial de la Salud, pues contamos con una numerosa poblacién
infantil en donde las enfermedades infecciosas inmunoprevenibles como sarampién,
rubeola y parotiditis han predominado siendo el nimero de casos de sarampion y de
rubeola mayores a diferencia de los de parotiditis los cuales eran menores y que al
introducir al Programa Ampliado de Inmunizaciones la vacuna Antisarampionosa,
fueron disminuyendo los casos de sarampién, no siendo lo suficientemente eficaz para
el control de esta enfermedad. (1, 2)

Por lo que la habilidad de combinar las tres vacunas individuales
(antisarampionosa, antirubeola y antiparotiditis) fue un paso representativo no sélo en
términos de reducir el nimero de infecciones adquiridas y de un alto porcentaje de
aceptacion por los padres, sino que también por el beneficio econémico al reducir el
costo de dar una sola vacuna para prevenir las tres enfermedades; por tal motivo es
intreducida satisfactoriamente en varios paises; por lo que era de esperarse que
también Nicaragua siguiendo estos avances cientificos introduce en el afio de 1998 al
Programa Ampliado de Inmunizaciones la vacuna sarampién- rubeola- parotiditis
(MMR), la cual se ha considerado igualmente inmunogénica y con la que se espera
reducir la incidencia de casos. (1, 2) |
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La vacuna MMR protege serolégicamente contra los tres antigenos: sarampion,
rubeola, parotiditis, en un 90 - 95 % de los vacunados. (1) La Academia Americana de
Pediatria y el Comité Consejero de Practica de Inmunizacicnes, recomiendan la
administracién de la primera dosis de 12 - 15 meses por que el porcentaje de infeccion
por sarampién son particularmente altos scbre todo en nifios mayores (6 — 11 meses)
en paises desarrollados; la Organizacién Mundial de la Salud recomienda que la MMR
deberia aplicarse entre los 6 - 9 meses en estas areas; en nuestro pais se aplica a los
nifios de 12 meses en dosis (nica. (2,3)

Las infecciones por sarampién son consideradas como la octava causa principal
de muerte en el mundo y es reconocida por la Organizacién Mundial de la Salud como
la préxima enfermedad a ser erradicada por vacunaciones a nivel mundial después de
la polio. (3)

Con esta vacuna se ha reducido la aparicion de complicaciones como la
panencefalitis esclerosante subaguda, la cual aparece posterior a la infeccién del
Sarampién; el Sindrome de rubeola congénita por la rubeola y una reduccién de la
morbilidad de las infecciones virales por parotiditis, considerada como la causa
principal de meningitis aséptica. (1,4)

La vacuna MMR disponible comercialmente son: la de Smithkline Beecham
Bilogical’s, la dei Instituto Serolégico de India y la de Pasteur- Merieux Connaught.
Utilizandose en nuestro pais la del Instituto Serologico de India, que contiene la cepa
Edmonston Zagreb virus del sarampién , la cepa L-Zagreb virus de parotiditis y la cepa
RA 21\ 3 virus de rubeola, con la cual se pretende disminuir la incidencia de casos que
ha sido demostrada en mas de 7000 nifios en la clinica . (5)

En este trabajo se determiné la inmunogenicidad y reactogenicidad que induce la
vacuna MMR de virus vivos producida por e! Instituto Serclégico de India; por ser una
vacuna de reciente aplicacioén en nuestro pais y no teniendo a disposicién un indicador
serologico que demuestre que nivel de proteccion esta induciendo y ademas conocer
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tas reacciones adversas asociadas a su aplicacion en los niflos de un afio y como
consecuencia deducir que porcentaje de la poblacion vacunada se esta previniendo de
sufrir el sarampion, rubeola y parotiditis, siendo el primer estudio realizado en nuestro
pais con estos objetivos, pues los programas de vacunacion de manera general se
evalGan considerando el porcentaje de cobertura por dreas de salud.
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OBJETIVO GENERAL:

-Describir la inmunogenicidad y reactogenicidad que preduce la vacuna MMR en nifios
de doce meses de edad, en la ciudad de Ledn en el periocdo de Julio-Septiembre de
1998.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1. Determinar los niveles de anticuerpos tipo Inmunoglobulina G (lg G) especifica para
los virus de sarampion, rubeola y parotiditis en la poblacién de estudio antes y
después de aplicada la vacuna.

2. Describir las reacciones adversas asociadas con la aplicacién de la vacuna MMR.

3. Sefialar las enfermedades pasadas que podran  influr en la respuesta

inmunolégica a la vacuna sarampién- rubeola- parotiditis (MMR), en la peblacién de
estudio.
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MARCO TEORICO

Las enfermedades infecciosas causadas por virus son causa principal de morbi-
mortalidad a nivel mundial; sobre todo en paises subtropicales siendo Nicaragua uno
de ellos, estas constituyen una de las principales causas de consuitas; presentandose
mas en nifios y en menor porcentaje en adultos. Como consecuencia importante
inducen al ausentismo escolar y laboral cuando se presentan de manera epidémica;
incluso en algunos casos pueden llegar a provocar la muerte.

Con los progresos espectaculares de la biclogia molecular y la utilizacion de
técnicas de ingenieria genética se ha permitido la produccion de todo un arsenal de
vacunas, las cuales son utilizadas para prevenir e inducir proteccion en los nifios y
nifias contra las enfermedades infecciosas; de ahi que para conveniencia de estudio Yy
manejo existan enfermedades inmunoprevenibles y no inmunoprevenibles. Entre las
inmunoprevenibles reconocidas internaciocnalmente se encuentran:

- Polio mielitis

- Sarampién

- Rubéola

- Parotiditis

- Tétanos neonatal

- Difteria

- Tos ferina

- Tuberculosis

- Hepatitis B

- Fiebre amarilla

- Infecciones per Haemophylus influenzae tipo B

- Varicela

- Hepatitis A

- Colera

- Fiebre tifoidea (1)

De acuerdo a los objetivos del estudio a continuacion se expondran aspectos
tedricos de las enfermedades inmunoprevenibles que se incluyen en éste:
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SARAMPION

El Sarampidn es una enfermedad aguda transmisible que se caracteriza por tres
estadios: 1) un estadio de incubacién de aproximadamente 10- 12 dias, con escasos o
nulos sintomas o signos; 2) un estadio prodrémico con un enantema (manchas de
Koplik) en la mucosa bucal y faringea, fiebre ligera 0 moderada, conjuntivitis leve,
coriza y tos progresivamente intensa, y 3) un estadio final con un exantema
maculopapuloso que brota sucesivamente sobre el cuelio y la cara, el cuerpo , los
brazos y las piernas, y se acompafia de fiebre alta.

ETIOLOGIA:

El Sarampién es preducido por un solo tipo de paramixovirus , de tipo ARN con
una cubierta lipidica a la que adhieren hemaglutininas, del género merbillivirus.

EPIDEMIOLOGIA:

Es una enfermedad de difusién universal y si bien algunos primates pueden ser
infectados, el hombre es el dnico reserverio de la enfermedad, la que una vez padecida
deja una inmunidad permanente. No hay portadores del virus salvo durante la
enfermedad y al final del pericdo de incubacion.

Es una enfermedad muy contagiosa; un altisimo porcentaje de los susceptibles
que se ponen en contacto con un enfermo contraeran la enfermedad. La diseminacién
del virus comienza un dia antes del periocdo preexantematico y se prolonga hasta 5
dias después del comienzo del exantema, con un méaximo de contagiosidad en el Gltimo
dia del periodo exantematico y el primero del brote. El contagio es de tipo respiratorio,

de persona a persona, pero se ha comprobado la transmision aérea en locales
cerrados.
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INMUNIDAD:

Los nifios adquieren inmunidad pasiva por via transplacentaria a partir de las
madres que han tenido Sarampion, o han sido inmunizadas contra él. Esta inmunidad
es habitualmente completa durante los primeros 4- 6 meses de vida y desaparece a
una velocidad variable. Aunque los niveles de anticuerpos maternos son generaimente
indetectables en el lactante mediante las pruesbas que se realizan habitualmente
después de los 9 meses de edad, persiste alguna proteccion que puede interferir con la
inmunizacién administrada antes o después del parto.

La desaparicion de los anticuerpos no es igual en cada nifio. Esto depende de
varios facteres:

- peso al nacimiento (los nifios prematuro reciben menos cantidad de anticuerpos y
si tienen un crecimiento compensatorio los anticuerpos disminuyen mas
rapidamente que en los nifios de término con peso adecuado;

- cantidad de anticuerpos circulantes de la madre; estado de nutricién del nifto.
Se ha demostrado que en los nifios desnutridos la disminucién de anticuerpos es
mas rapida.

MANIFESTACIONES CLINICAS:

El periodo de incubacién es de 10 dias. Comienza con un periodo
preexantematico de 3- 4 dias de duracién con fiebre, conjuntivitis, resfrio, catarro
bronquial y un exantema caracteristico en boca: al principio presenta una angina roja y
con los dias aparecen en la cara intema de la mejilla, cerca del nacimiento de las
piezas dentarias, unas manchas blancas scbre fondo rojizo, denominadas Manchas de
Koplik, que son patognomonicas, a veces estas manchas pueden aparecer en la
mucosa nasal 0 conjuntival.

El periodo exantemético dura alrededor de 5 dias. La erupcién comienza
generalmente por la cara y cuello, luego pasa al tronco y por Ultimo a las extremidades.
Se trata de manchas eritematosas pequeiias y maculopapulosas que pueden hacerse
confluentes. La fiebre, que se exacerba en el momento del brote, disminuye poco a
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poco. La enfermedad tiene una duracién total de alrededor de 10 dias si no se
presentan complicaciones. Estas pueden ser propias del virus (neumonitis, encefalitis,
sarampién hemorrégico) o infecciones bacterianas secundarias (otitis media, sinusitis,
neumonias, diarreas).

Las complicaciones son més frecuentes en ios lactantes y en los nifios
pequefios, pero también aparecen en los adultos. El sarampion es mas grave en los
desnutridos y en otros enfermos inmunocomprometidos, ya que provoca una
disminucion de las defensas organicas que favorece la aparicidon de las infecciones
bacterianas.

Durante el embarazo el sarampion aumenta las posibilidades de aborto
esponténeo y de nacimiento prematuro o de bajo peso. Un estudio sugiere que hay una
relacion significativa entre el sarampién en el primer trimestre de embarazo y el
aumento de malformaciones congénitas.

DIAGNOSTICO:

Se realiza habitualmente por el cuadro clinico tipico; rara vez es necesario la
confirmacion de laboratorio. Durante el estadio prodromico pueden demostrarse células
gigantes multinucleadas en los frotis de mucosa nasal. Puede aislarse el virus en
cultivo de tejidos, y detectarse elevacion diagnéstica del titulo de anticuerpos entre los
sueros agudo y convalesciente. E| recuento de leucocitos sanguineos tiende a ser
disminuido, con una linfocitosis relativa.( 2)

RUBEOLA

La Rubeola es una enfermedad de la infancia, frecuente y contagiosa, que se
carateriza por sintomas generales leves, una erupcion similar a la del Sarampién leve o
a la de la Escariatina y aumento de tamafio de los ganglios linfaticos postoccipitales,
retroauriculares y cervicales posteriores, que se hacen sensibie.
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Durante la primera fase del embarazo la Rubécla puede causar graves
maiformaciones congénitas al feto. EI Sindrome de Rubéola congénita es una
enfermedad contagiosa activa con afectacién multisistémicas, y una amplia variedad de
manifestaciones clinicas y un largo periodo postnatal de infeccion activa con emision
de virus.

ETIOLOGIA:

La Rubéola es causada por un virus pleomorfo que contiene ARN y que
actuaimente se agrupa con la familia Togaviridae género Rubivirus. Suele aislarse en
los cultivos de tejidos y su presencia se confirma por la capacidad de la célula de rifién
de mono safricano verde (AGMK) infectadas por la Rubéola para resistir a los
enterovirus. Durante la enfermedad clinica, el virus se encuentra en las secreciones
nasofaringeas, la sangre, las heces y la orina. Ha sido aislado en la nasofaringe desde
7 dias antes de la aparicion de! exantema hasta 7- 8 dias después de su desaparicion.
Los pacientes con enfermedad sub-clinica también son infecciosos.

EPIDEMIOLOGIA:

El hombre es el tnico huésped natural del virus de la Rubéola, que se propaga
por las gotitas orales o por via transplacentaria en ios casos de infeccion congénita. En
la actualidad, la mayor parte de los casos correspenden a adolescentes y adultos
jovenes susceptibles. Se han descrito grandes brotes en estudiante universitarios y en
poblaciones no vacunadas. Las epidemias hospitalanas en los empleados, con
transmision a pacientes susceptibles, han empujado a los hospitales a exigir la
vacunacion de todos los trabajadores gue entren en contacto con los pacientes.

Los anticuerpos matermnos protegen durante los primeros 6 meses de vida. La
incidencia es igual en nifios y en nifias. La Rubécla suele aparecer durante la
primavera, antes de que existiera la vacuna contra este virus las epidemias se
producian cada 6- 9 afios. Los recién nacidos con Rubéola constituyen un foco de
infeccion para los niflos mayores no vacunados y para los adultos no inmunes, entre
ellos las mujeres embarazadas y el personal de guarderias.
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MANIFESTACIONES CLINICAS:

El periodo de incubacion es de 14- 21 dias. La fase prodromica de sintomas
catarrales leves es mas corta que la del Sarampidén y puede ser tan leve que pase
inadvertida. Los sintomas mas carateristicos son: las adenopatias retroauriculares,
cervicales posteriores y postoccipitales. Ninguna otra enfermedad produce adenopatias
dolorosas en estas localizaciones en la medida en que lo hace la Rubéola.
Inmediatamente antes de la aparicién de la erupcion cutanea, puede observarse un
exantema consistente en manchas rosadas separadas en el paladar blando que
tienden a confluir en una mancha roja que se extiende hacia las fauces. El exantema es
més variable que el del Sarampidn, comienza en la cara y se propaga rapidamente. Su
evolucidn es tan rapida que puede estar desapareciendo en la cara cuando adn esta
apareciendo en el tronco, esta erupcion es maculopapolosa y puede ser confluente
sobre todo en la cara, acompaiandose de prurito.

Las mucosas faringeas y las conjuntivas aparecen ligeramente inflamadas, al
contrario que el Sarampién en donde no hay fotofobia.

La fiebre es escasa durante la erupcién, puede persistir 1 6 3 dias y rara vez
supera los 38° C, muchos de los niflos presentan a veces ancrexia, cefalea y
malestado general.

DIAGNOSTICO:

Consisten en el aislamiento del virus en distintos tejidos y en los andlisis
serolégicos. El método habitual para determinar el estado de inmunidad con respecto
a la Rubéola ha sido la prueba de anticuerpos de hemaglutinacién- inhibicién (HI).
Distintos analisis mas modernos, como la agiutinacién en latex, el inmunoanalisis
enzimatico, la hemoaglutinacién pasiva y el inmunoanadlisis fluorescente, parecen tener
una sensibilidad similar o superior a la de la prueba (Hl). En la sangre de los recién
nacidos afectados puede existir una inmunoglobulina M especifica de la Rubéola. ( 3)
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PAROTIDITIS

La Parotiditis es una infeccidn viral contagiosa aguda, que se manifiesta por
hinchazén no supurada de las parétidas; pudiendo afectar también otros 6rganos como
glandulas salivales, testiculos, pancreas y sistema nervioso central.

ETIOLOGIA:

El virus de la parotiditis es un virus ARN de ia familia de los Mixovirus que
incluyen los virus de la Influenza y Parainfluenza.

EPIDEMIOLOGIA:

Es una enfermedad endémica en todo el mundo, ocurre durante todo el afo,
pero aumenta regularmente en invierno; las epidemias son frecuentes. La enfermedad
es igual en ambos sexos, pero los varones tienen mayor tendencia a desarrollar
complicaciones del sistema nervioso central. La mayor parte de los casos ocurren entre
los 5- 15 afios.

El anico reservorio conocido es el hombre, donde puede haber virus en la saliva
2- 6 dias antes de aparecer fa hinchazén de la parétida y hasta 7- 9 dias después de
iniciada. La transmision es por contacto directo, gotitas en el aire o fomites
contaminados con saliva. Una infeccidon con virus de Parotiditis parece conferir
inmunidad que dura toda la vida.

PATOGENIA:
La Parotiditis es una infeccién general en la que participan tejidos glandulares. El
virus entra y se multiplica en las vias respiratorias altas, luego flega al torrente

circulatorio, glandulas salivales y Sistema Nervioso Central (SNC). Las parétidas son
uno de los diversos organos blancos.
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En la glandula parétida se dan reacciones inflamatorias no especificas y poco
extensa; en los testiculos y péncreas se presentan cambios inflamatorios y
degenerativos; en el SNC las lesiones son de 2 tipos:

- encefalitis posinfecciosa por invasion viral directa y

- Desmielinizacion.

MANIFESTACIONES CLINICAS:

El periodo de incubacién es de 18 dias. Las primeras sefiales de la enfermedad
en la mayor parte de ios casos es el dolor y la hinchazén en la region parotidea, a
veces en adultos el sintoma inicial puede ser dolor testicular. Algunas veces hay un
periodo prodrémico de fiebre, malestar, cefalea, escalofrio, faringitis, dolor de oido e
hipersensibilidad a lo largo de los conductos parotideos.

La hinchazén inicia debajo de la oreja, obliterando el hueco entre et mastoides y
la rama ascendente de la mandibula, la glandula aumenta de volumen en 2- 3 dias; en
casos graves el edema se difunde hasta los ojos, la regidn de la apéfisis mastoides y
debajo del menton también la parte anterior del cuello. En el 70 % de los casos estan
afectadas ambas gléndulas, la piel esta tensa y dolorosa a la presién. La participacion
de las glandulas sublinguales origina hinchazén de la lengua con dolor al deglutir,
puede haber edema pre-esternal, con fovea debido a la obstruccion linfatica por las
glandulas salivales aumentadas de tamafio; hay dolor al hablar o masticar.

Los sintomas son leves en los nifios, siendo mas intensos en los adultos en los
que son mas frecuentes las lesiones extraparotideas. La fiebre va de 38°C a 39.5°C. Si
hay orquitis, meningcencefalitis 0 ambas llegan a 40.5°C incluso a 41°C. La
temperatura se normaliza en plazo de 5- 7 dias y la hinchazén desaparece en 7- 10
dias.

A nivel del SNC produce Meningitis aséptica, afecta mas a hombres que a
mujeres, los datos en el liquido cefaloraquideo (LCR) demuestra pleocitosis, glucosa
menor de 40 mg/ 100 ml, las proteinas ligeramente aumentadas.

Otras manifestaciones:
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- Orquitis: aparece de 5- 10 dias de la enfermedad cuando la parétida
disminuye su tamarfio, hay fiebre, nauseas, vémitos, dolor de espalda y de
testiculo intenso.

- Ooforitis: se observa en mujeres adultas, presentan fiebre alta con
escalofrios, dolor en cuadrante inferior y espalda, ovarios agrandados y
palpables.

- Pancreatitis: representa un 10 % de los casos, se presenta con dolor
epigastrico intenso, vomitos, diamea o estrefiimiento, hipersensibilidad
abdominal y espasmo muscular.

DIAGNOSTICO:

El virus se puede aislar en la saliva, orina y liquido cefalorraquideo; el
diagnéstico se confirma demostrando aumento de anticuerpos, fijadores de
complemento o inhibidores de hemaglutinaciéon , también ayudan las pruebas de

laboratorio como la Biometria heméatica completa en la que se reporta una leucocitosis
hasta de 20.000. ( 4)

PREVENCION

Una de las mejores formas de prevenir estas enfermedades es induciendo una
inmunidad activa mediante la aplicacién de vacunas.

Vacuna: es una suspension de microorganismos vivos atenuados, 0 muertos: 0
fracciones de aquellos que se administran para inducir inmunidad y de esa forma
prevenir enfermedades infecciosas, tanto a hombres como a animales.

Las vacunas han sido utilizadas desde hace mucho tiempo para reducir la morbi-
mortalidad en la poblacién infantil; por tanto para un mejor conocimiento de estas
suspensiones se establecen conceptos basicos como;

- Antigeno: el cual es una sustancia que induce la formacion de anticuerpos.

Puede tratarse de bacterias o virus completos, o partes de microorganismos
(por ejemplo polisacéridos, antigenos de superficie de hepatitis B).
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inmunoglobulinas: Son las proteinas del suero que tienen capacidad de
actuar como anticuerpos. Las inmunoglobulinas tienen dos funciones
principales: 1) reconocer sustancias extrafias, 2) colaborar en la eliminacion
de las sustancias reconocidas como extraiias y ante las cuales ellas se han
formado. En el hombre se distinguen cinco clases diferentes de
inmunoglobulinas: Ig G, ig M, Ig A, Ig D, Ig E.

Inmunoglobulina especifica: es una preparacion especial de proteinas que
se obtiene de dadores preseleccionados por tener en su plasma alto
centenido de anticuerpos contra una enfermedad especifica.

Especificidad: los antigenos reaccionan especificamente con los
anticuerpos. Es importante tener en cuenta esta caracteristica ya que existen
sustancias denominadas haptenos gue reaccionan especificamente con los
anticuerpos correspondientes, pero que carecen de la propiedad de inducir
su formacién. Cada anticuerpo se acopla con una parte especifica del
antigeno. Esta zona del antigeno que reacciona con el anticuerpo recibe el
nombre de determinante antigénico o epitope. Un antigeno puede tener
varios epitopes distintos o idénticos. Méas precisamente, los anticuerpos son
especificos para los epitopes y no para la totalidad de la molécula antigénica.
Inmunidad: La palabra inmunidad deriva etimolégicamente del latin
Inmunitas.La inmunidad implica considerar tres elementos:

- La memoria que desarrolia al entrar en contacto con una sustancia ajena al

organismo con capacidad antigénica, que proveca la generacion de
anticuerpos circulantes, dejando memoria para que en un segundo ataque
del mismo agente sea rechazado con eficacia.

. La especificidad es otra caracteristica del sistema inmune y consiste en la

intransferibilidad de la capacidad de respuesta a un antigeno. El organismo
puede discriminar entre dos agentes aunque sean parecidos.

.Y el poder de diferenciar lo propio de lo ajeno.
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La funcion del sistema inmunitario se basa en detectar sustancias extrafias al
organismo, en el reconocimiento de ellas por medio de linfocitos y en la eliminacion de
dichas sustancias ya sean infecciosas o no, resguardando de tal manera su identidad.

En un individuo inmunocompetente existen 2 tipos de respuestas inmunes
inducidas por la infroduccién de una sustancia antigénica. Estas respuestas son:

-La denominada primaria que implica la sintesis de moléculas de anticuerpos
especificos para el antigeno introducido, asi como la multiplicacion y diferenciacion de
linfocitos especificos, con muiitiples funciones tales como la hipersensibilidad retardada
y la citotoxicidad celuiar especifica.

-Ante un segundo estimuio con el mismo antigeno la memoria adquirida por el
organismo le permite responder en forma mas precoz, con rapida produccion de
anticuerpos y de linfocitos especificos: a esta respuesta se le denomina secundaria.

En algunas circunstancias, puede suceder que la accién inicial de un antigeno
lleve a amortiguar o anular la reaccién del organismo frente a él, por la eliminacién de
células capaces de producir esa reaccion, o por el desamrollo de células que suprimen
las respuestas.

E! sistema inmunol6gico puede dividirse en: a) inmunidad humoral; b) inmunidad
celular.

La inmunidad humoral es la responsable de la formacién y de ia accién de los
anticuerpos especificos mientras que los linfocitos, los fagocitos mononucleares y los
distintos activadores producidos por ellos son los instrumentos principales de la
inmunidad celular.

-Inmunizacién: se denomina asi al proceso de inducir inmunidad contra
determinada enfermedad en un organismo humano o animal. Esta inmunidad puede
ser activa o pasiva.

a) Inmunizacién activa: es la produccién de anticuerpos como respuesta a la

administracion de vacunas o toxoides.

b) Inmunizacién pasiva: es la provision de anticuerpos homélogos o heterélogos
por la administracién de inmunoglobulinas o antitoxinas. Una forma especial
de inmunizacién pasiva es la transplacentaria de inmunoglobulinas de la
madre al feto.
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-Inmunolégicos: son aquellos productos usados para inmunizar. Incluyen
vacunas, toxoides y preparaciones que contienen anticuerpos humanos o animales.

-Toxoide: toxina bacteriana modificada para eliminarse sus propiedades
deletéreas que retienen la propiedad de estimular la formacién de antitoxinas al ser
aplicada a hombres 0 animales.

<{nmunogenicidad: que es la capacidad de estimular la formacién de sus
correspondientes anticuerpos (inmunidad humoral) o producir cambios en la
reaccionabilidad celular a través de linfocitos especificamente reactivos (inmunidad
celular). Estos lltimos incluyen el fendmeno de hipersensibilidad retardada.( s)

Utilidad de las vacunas:

La inmunizacién representa una de las forrmas méas rentables de prevencion de
enfermedades infecciosas graves. La integracién de las précticas de inmunizacion en
la asistencia médica basica o convencional permite a los pediatras el control de un
nimero importante de enfermedades, asi como la elevada mortalidad que han causado
en muchos paises de Latinoamérica.

Las vacunas se administran por via oral , intradérmica, subcutdnea o
intramuscular. La via de administracién influye en la rapidez y naturaleza de la
respuesta inmunitaria frente a una vacuna o toxoide.

RESPUESTA INMUNITARIA FRENTE A LAS VACUNAS.

Los anticuerpos protectores mas importantes son los que inactivan los productos
proteicos toxicos solubles de las bacterias (antitoxina), facilitan la fagocitosis y
digestion intracelular de bacterias (opsoninas), interactian con componentes del
complemento sérico para lesicnar la membrana bacteriana con la resultante
bacteriolisis (lisina), impiden la proliferacién del virus con capacidad, infectante
(anticuerpo neutralizante), o interactian con componentes de la superficie bacteriana
para impedir su adhesion a la superficie mucosa (factor antiadhesioén). Muchos de los
constituyentes estructurales de los micrcorganismos y exotoxinas son antigénicos. La
mayor parte de los antigenos requieren de la interaccién de las células B
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(independiente del timo) y T (dependiente del timo), para generar una respuesta
inmunitaria (por ejemplo Sarampidn), pero algunos inician la proliferacion de células B y
la produccién de anticuerpos sin ayuda de las células T.

La respuesta primaria al antigeno de una vacuna requiere de un periodo de
latencia de varios dias antes de que sean detectables los tipos de inmunidad celular y
humoral. Los anticuerpos circulantes no aparecen hasta transcurrido 7- 10 dias. Las
clases de inmuncglobulinas que participan en la respuesta cambia con el tiempo. Los
anticuerpos que aparecen al principio suelen ser inmunoglobulinas M:; los de la fase
mas tardias inmuncglobulinas G. El titulo de inmunoglobulina M disminuye a medida
que aumenta la inmuncglobulina G durante la segunda semana de la estimulacion
inmunégena. Ei cambio de la fase de predominio en la sintesis de inmunoglobulina M a
la de predominio de inmuncglobulina G, por parte de las células B, requiere su
cooperacion con las células T. Los anticuerpos de inmunoglobulina G son producidos
en altas concentraciones y actlan en la neutralizacion, precipitaciéon y fijacion del
complemento. Los titulos de inmunoglobulina G alcanzan su valor méximo a las 2- 6
semanas.

La respuesta a las vacunas suele estar calibrada por la medicién de las
concentraciones séricas de anticuerpos especificos. La presencia de anticuerpos
circulantes se correlaciona con la proteccién clinica en lo que se refiere a algunas
vacunas virales (por ejempio Sarampion y Rubéola). Los titulos de anticuerpos sirven
como indicador fiable de la inmunidad, pero la seroconversion mide solo un parametro
de la respuesta del huésped. Aunque los anticuerpos inducidos por la vacuna
disminuyen con el transcurso del tiempo, la reactivacibn o la exposicién al
microorganismo causa una respuesta secundaria con anticuerpos inmunoglobulina G y
con pecos o ningin anticuerpo inmunoglobulina M detectable. Esta respuesta de
recuerdo sugiere que la inmunidad persistia. La ausencia de anticuerpos detectables
puede no significar que el individuo carezca de proteccién. (6)
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INMUNIZACION POSTEXPOSICION.

En determinadas infecciones, la inmunizacién activa o pasiva al poco tiempo de
la exposicién previene o atenla la enfermedad. Las persona que reciben dosis
elevadas de inmunoglobulinas pueden presentar respuestas alteradas frente a algunas
vacunas hasta transcurrido 11 meses. Las dosis elevadas de in muncglobulinas pueden
inhibir la eficacia de las vacunas para el Sarampién y la Rubéola; se recomienda un
intervalo de al menos 3 meses entre la administracién de la inmuncglobulina y de la
vacuna. Las inmunoglobulinas no se deben administrar durante al menos 2 semanas
tras la MMR.( s)

La distribucion de niveles de anticuerpos postvacunacion calculado por ELISA y
los indices de densidad 6ptica, no sugirieron que fa enfermedad estaba asociada con
disminucién de niveles de respuestas para antigenos de Sarampién, Parotiditis y
Rubéola.

Un declive bajo en los niveles de anticuerpos ocurre después de la primera dosis
de la vacuna, aunque la pérdida de anticuerpos por debajo de los limites de deteccién
por medio de pruebas no significa que hay pérdida clinica de proteccién.(7)

En nuestro pais el Programa Ampliado de Inmunizaciones ha utilizado las
vacunas como: difteria, tétanos, tos ferina, sarampién, poliomielitis, tuberculosis, que
son altamente eficaces contra ias enfermedades infantiles y permiten evitar una cifra
estimada de 3 millones de defunciones anuales, y desde el afio pasado (1998)
introduce la vacuna contra Sarampién- Rubeola- Parotiditis (MMR) combinada, con ia
que se quiere extender la proteccién hasta al menos el 90% de los nifios menores de
un afio y a reducir considerablemente el nimero de defunciones (2 millones anuales)
causadas por enfermedades prevenibles mediante vacuna.

Uno de los principales objetivos es disminuir el nGmero de contactos necesarios
para vacunar a un nifio, ademas de desarrollar vacunas que puedan administrarse a
una edad mas temprana, esto podria contribuir a una reduccién de la mortalidad infantil
y proteger a los niftos a una edad en que son mas vulnerables.

Inmunogenicidad y Reactogenicidad que produce la vacuna MMR i8




La cobertura de vacunacién mundial ha aumentado considerablemente en los 2
utimos decenios y esto ha conducido a un descenso de la incidencia de las
enfermedades. El éxito de los programas de inmunizacién se mide cada vez mas no

por el nimero de nifios inmunizados sino por Ia incidencia de la enfermedad, que es un
parametro mas importante. ()

VACUNA COMBINADA CONTRA EL SARAMPION,
PAROTIDITIS Y LA RUBEOLA (MMR).

Esta vacuna con virus vivos atenuados se debe administrar a los 15 meses de
edad, pues antes de esta fecha se deben producir fallos (especialmente del
componente del Sarampi6n) debido a la persistencia de anticuerpos maternos; cuanto
mas joven sea el niflo, mas probabilidades hay de fallos. Por el contrario, si existe un
brote de Sarampién, hay que dar ia vacuna hasta los 9 meses de edad, pero
repitiendola a los 15 meses. Los adolescentes que no han padecido la Rubéola y el
Sarampion de forma natural durante la infancia y que no han sido vacunados deben
serlos también. En la actualidad, estas dos enfermedades son mas frecuentes entre los
nifios mayores de 10 afios que en los mas pequefios, mejores inmunizados. Debido a
las epidemias escolares, conviene exigir a los estudiantes los certificados de
vacunacion contra el Sarampién y otras enfermedades prevenibles como requisito
previo a su matricula.

La MMR garantiza la seroconversion contra los tres antigenos en el 90- 95 % de
los vacunados. Casi todos los fallos (especialmente contra el Sarampién) se pueden
atribuir a la mala refrigeracion, a la exposicion a la luz, a ia administracién demasiado
precoz o al uso simultaneo de inmunoglobulina sérica. No esté justificado el empleo de
vacunas monovalentes contra el Sarampion, la Parotiditis o la Rubéola en Ios nifios.

Las contraindicaciones de la MMR son: la gestacién, las inmunodeficiencias o la
inmunosupresién terapéutica o los procesos febriles agudos. Aunque no se ha
comprobado la aparicion de efectos perjudiciales en el feto al administrar estas
vacunas durante el primer trimestre, es preferible abstenerse en las gestantes.
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Ademds, nunca se debe vacunar a los individuos inmunodeficientes. La vacunacion de
los individuos sometidos a tratamiento inmunosupresor debe retratarse hasta que haya
pasado por lo menos 3 meses tras la interrupcién del tratamiento. Las vacunas del
Sarampi6n y de la Parotiditis se desarrollan a partir de cultivos en embriones de pollo.
Como se han publicado al menos 5 casos de reacciones alérgicas a estas vacunas en
nifios con anafilaxia previa por ingestién de huevos, dichos nifios no deben recibir estas
vacunas. No estan contraindicadas en otros tipos de reacciones alérgicas al huevo. A
diferencia de la Polio oral (OPV) no se han descrito casos de transmisién de
Sarampién, la Parotiditis, la Rubéola a personas susceptibles. Por tanto la vacunacion
con MMR no esta contraindicada si hay gestantes o inmunodeficientes en la casa.

Como reacciones adversas atribuidas al componente de Sarampién de la MMR
se pueden mencionar exantemas pasajeros y fiebre de hasta 39.4° C en algunos
individuos a los 6- 11 dias de la vacunacién. En ocasiones se ha atribuido la
Panencefalitis esclerosante subaguda a la vacuna del Sarampién. Si ello es cierto,
ocurre en una frecuencia muy inferior a la de los casos secundarios al Sarampion
natural. Por otra parte, debido al componente de Rubéola se pueden preducir artralgias
pasajeras, algunos casos de artritis, y dolores parestésicos en 1- 2% de los nifios y en
un mayer porcentaje de adultos (especialmente mujeres) a las 2- 8 semanas de la
vacunacion. Estos fenémenos solo suelen durar unos dias; los casos de artritis
reumatoides en nifios que han recibido la vacuna de la Rubéola son probablemente
coincidencias, aunque puede que no sea asi en los adultos. No se han descrito
reacciones reconocibles al componente de la Parotiditis.

En nifios que van a viajar, no se debe vacunar a los menores de 6 meses de
edad, ya que poseen anticuerpos maternos. Los nifios de 6- 12 meses deben recibir
una dosis de vacuna contra el Sarampién antes del viaje y se debe volver a vacunar
con MMR a los 15 meses de edad o a los 12 meses sin permanecen en una zona de
alto riesgo. Se debe administrar la MMR si el nifio tiene de 12- 14 meses de edad, y
considerar la revacunacion cuando el nifio empieza el colegio. Los nifios mayores que
fueron vacunados contra el Sarampién antes de 1980 deben volver a vacunarse.

La inmunogenicidad y la reactogenicidad de la vacuna MMR a nivel mundial no
estd ampliamente estudiada por lo que se contindan realizando ensayos en este
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sentido sobre todo por lo que los componentes antigénicos de los biolégicos que se
aplican se encuentran en constante cambio, en busca de un componente altamente
antigénico e inductor de poca reactogenicidad en los infantes vacunados. (8)
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DISENO METODOLOGICO.

- TIPO DE ESTUDIO: Es un estudio descriptivo de corte transversal.

- AREA DE ESTUDIO:

El estudio se realiz6 en la ciudad de Ledn, que es considerada la cabecera
regional del Occidente, ubicada en la planicie entre la Cordillera de los Maribios
y el Océano Pacifico. Actualmente, el area urbana tiene una extensién de 862
km? y una poblacién de 175,761 habitantes de los que el 22.4 % corresponde al

area rural y el 77.6 % esta concentrado en Ia Ciudad de Ledn. Siendo Ia fuente
de ingreso econémico el comercio.

- POBLACION DE ESTUDIO:

Esta compuesta por nifios de 12 meses de edad que asistieron a los
programas de vacunacién de los Centros de Salud: Maéntica, Perla Maria Norori y
Sutiava en el periedo del siete de Julio de Mil Novecientos Noventa y Ocho al
Diecinueve de Agosto de Mil Novecientos Noventa y Ocho. De un total de 204
nifios se escogieron 45 nifios con un tipo de muestreo aleatorio, los cusles eran
procedentes del drea urbana y se encontraban sanos.

Tomando como parametros de exclusion flas enfermedades
inmunosupresoras, malformaciones congénitas, desnutricién etc.

La inmuncgenicidad de la vacuna MMR segun la literatura posee una P=
95% con un error aceptable de 5.6% por lo que considerando el valor costo de
los reactivos se logro obtener la muestra antes mencionada.
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- PROCEDIMIENTO PARA LA RECOLECCION DE LA
INFORMACION:

t. FUENTE DE DATOS: Secundaria: Registros del Departamento de
Microbiologia, Facultad de Ciencias Médicas, UNAN-LEON.

2. METODO DE RECOLECCION DE DATOS:

La aplicacion de la vacuna MMR y el registro de los datos clinicos pre y post
vacuna fueron realizados por el personal del Departamento de Microbiologia en
colaboracion mutua con el Sistema de Salud Local por lo que la informacién de

nuestro estudio fue obtenida en los registros del Departamento de Microbiclogia
mediante el llenado de un instrumento: Ficha (Ver anexo 1).

El mecanismo utilizado para la toma de muestras biolbgicas (suero) e
informacién fue: Al momento de! contacto con las madres en los Centros de Salud se
les solicitd el consentimiento firmado para la participacién de sus hijos en el estudio
explicandoles la importancia de éste para su proteccion. Luego se llend los
cuestionarios correspondientes con informacién necesaria, procediendo luego a tomar
las muestras con técnicas de asepsia y antisepsia recogiéndose de 3-5 ml de sangre
venosa para evaluar los niveles de anticuerpos prevacuna del tipo lg G especifica para
sarampion, rubeola y parotiditis antes de vacunarlos e inmediatamente después se
vacunaron. Luego se vigitaron de manera activa durante 42 dias de la forma siguiente:
del 0 dia al 3 dia fue vigilancia diaria y luego una visita semanal hasta cumplir 42 dias,
para valorar la reactogenicidad de la vacuna en ellos. A los 42 dias de aplicada la
vacuna se les velvié a tomar otra muestra de 3-5 ml de sangre vencsa, debido a que la
expresién méxima de niveles de anticuerpos ig G se dan en este pericdo, y de esta
manera evaluar los niveles de anticuerpos Ig G especificos protectores contra

sarampidn, rubeola y parotiditis. La informacién de los 42 dias fue recogida en una
ficha (Ver anexo 2).
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Las muestras que se tomaron antes y después de vacunados fueron trasladadas
al laboratorio del Departamento de Microbiologia de ia Universidad Nacional Auténoma
deNicaragua, donde se separd los elementos formes del suero, guardandose este
Uitimo a —70°C hasta su evaluacion de laboratorio o realizacion de la prueba.
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- PROCEDIMIENTO A EMPLEAR PARA LA DETERMINACION EN MUESTRAS

DE SUEROS PRE Y POSTVACUNACION DE CONCENTRACION DE
ANTICUERPOS TIPO IgG PARA CADA UNO DE LOS VIRUS (Sarampioén,
Rubeola y Parotiditis).

1.- Dejar el pocillo al vacio.

2.- Colocar 100 pl del control negativo en el pocillo B1 y C1.

3- Colocar 100 pl de la sustancia con valores limites para control en el pocillo
D1/ E1.

4.- Colocar 100 pi del control positivo en el pocillo F1/ G1.

5.- Colocar 100 pl del control positivo bajo en el pocillo E1.

6.- Colocar 100 pl de los sueros diluidos (1suero + 100 diluyente de muestra) en
el resto de los pocillos y cubrir la tira con strip sealer.

7.- Incubar durante 30 minutos a temperatura ambiente (17°- 25°C).

8.- Lavar cuatro veces con solucién de lavado (1 + 20 con agua desionizada)
dejando tiempos de incubacién de 20 segundos entre cada lavada, debe tener
cuidado en no dejar los pocillos totalmente secos.

9.- Antes de colocar el conjugado se deben secar los pocillos.

10.- Colocar 100 pl del conjugado anti Ig G en todos los pocillos excepto en el
A1y tapar cuidadosamente.

11.- Incubar durante 30 minutos a temperatura ambiente ( 17°- 25°C), durante
este tiempo se prepara el suficiente sustrato para todos los pocillos.

12.- Lavar 5 veces como se describi6 anteriormente y secar bien.

13.- Agregar 100 pl del sustrato preparado previamente ( 1 +20 con buffer de
sustrato).

14.- Incubar 15 minutos a temperatura ambiente en la oscuridad.
15.- Agregar 100 pl de solucién &cido clorhidrico a todos los pocillos para

detener la reaccion. ORAL Aurg,
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16.- Medir el producto de la reaccién a 450 nm. ? s’ e Vel
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- PLAN DE ANALISIS:

Inicialmente se obtuvo la distribucién de frecuencia para las caracteristicas:
sexo, inmunogenicidad, reactogenicidad y enfermedades.

Se hizo gréfico para observar la tendencia de la inmunogenicidad en la poblacién
de estudio.

Se realizd prueba de significancia “t de estudio” para ver diferencia entre
propercion de la inmunogenicidad al aplicar Ia vacuna: ademas de prueba JiZ para ver
la asociacién enfre la vacuna y las reacciones adversas. Esta informacién es

presentada en tablas y graficos, y fueron analizadas utilizando los programas
estadisticos Epi- Info Versién 604 y Excel.

Inmunogenicidad y Reactogenicidad que preduce la vacuna MMR 26




OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

VARIABLE

CONCEPTO

VALORES

Enfermedades pasadas.

Anormalidad en el
funcionamiento que podria
intervenir en el desarrollo
del organismo.

Rubeoia,

Parotiditis, Sarampion
Asma,

Alergia,

Varicela,

Diarrea,
Faringoamigdalitis.

Inmunogenicidad

Elevacién de anticuerpos
especificos Ig G circulantes
mediante la diferencia de
niveles pre y pos vacuna.

* Positivos,
Negativos.

Reactogenicidad

Reacciones adversas.
Respuesta en oposicién a
una sustancia, tratamiento o
estimulo

** Locales,
Generales.
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* Un suero es positivo si la lectura de abserbancia os mayor al promedio de lectura del punto de corte mas ol 15%. Y
un suero es negativo si la lectura de absecrbancia @3 menor al premedio de lectura del punto de corte menos el 15%.
** Locales: Enrcjecimiento, hinchazén, dolor.

Generales: Immitabilidad, desasosiego, pérdida del apetito, fiebre, inflamacitn de pardtidas, signos meningeos.
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RESULTADOS

La poblacién de estudio fue un total de 45 nifios de un afio de edad que
asistieron a los programas de inmunizacién de los Centros de Salud: Sutiava, Perla
Maria Norori y Mantica; de los cuales 17 eran del sexo femenino y 28 del sexo

masculino correspondiente a 38% y 62% respectivamente, todos de procedencia
urbana. (Ver tabla a continuacién ).

Cuadro 1. Procedencia y sexo de 45 nifios vacunados en los Centros de Salud del
municipio de Le6n en el periodo de Julio- Septiembre.

Variable Frecuencia Porcentaje
Procedencia;

Perfa Maria Norori 20 44
Méantica Berio 19 42

Sutiava 6 14

Sexo:

Femenino 17 38
Masculino 28 82

Los niveles de anticuerpos tipo Ig G especifica para sarampion, rubeola y
parotiditis se analizaron de manera separada para cada uno de los virus resultando:
para parotiditis antes de aplicada la vacuna una media de absorbancia de 0.28, una
desviacién estindar de 0.16 ; y después de aplicada la vacuna una media de
absorbancia de 0.65 y una desviacion esténdar de 0.09, demostréndose de esta

manera un aumento de 2.3 veces los niveles de anticuerpos, reflejado por los datos de
absorbancia. (ver a continuacién tabla).
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Cuadro 2. Niveles de absorbancia de muestras séricas pre y post vacuna
para parotiditis.

Parotiditis | Media Mediana |Moda |Desviacion|Minimo | Maximo
estandar

Niveles de(0.276378 {0.216000{0.2100 [0.163891 [0.1020 [0.7420
lgG pre

Niveles de|0.646089 |0.668000|0.6880 |0.089160 [0.4070 [0.7770
IgG post

Se realizd una comparacién de muestras pareadas para determinar si se produjo
un aumento significativo en los niveles de anticuerpos después de aplicada la vacuna
encontrando un vaior de P = 0.00 y una diferencia de intervalo de 95 % de confianza.
(Gréafico 1.)

Los niveles de anticuerpos para rubeola antes de aplicada la vacuna mostraron
una media de absorbancia de 0.15, una desviacién estandar de 0.22; y después de

aplicada la vacuna una media de 0.67 , una desviacion estandar de 0.025. (Ver tabla a
continuacién).

Cuadro 3. Niveles de absorbancia de muestras séricas pre y post vacuna
para rubeola.

Rubeola Media Mediana |Moda |Desviacion|Minimo | Maximo

estandar

Niveles de|0.148178 | 0.055000 |0.0490 {0.220246 |0.0330 [0.7060
IgG pre

Niveles de|0.673622 |0.676000 |0.6720 {0.024850 [0.6030 |0.7190
IgG post

Siendo significativa la comparacién de muestras pareadas con una P =0.00y la
diferencia def intervalo de confianza del 95% (Grafico 2.)

Los niveles de anticuerpos para sarampion presentaron una media de
absorbancia de 0.20, una desviacién estandar de 0.15 antes de aplicada la vacuna; y
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una media de absorbancia de 0.48, una desviacién estdndar de 0.17, después de
aplicada la vacuna. (Ver a continuacién tabla).

Cuadro 4. Niveles de absorbancia de muestras séricas pre y post vacuna

para sarampién.

Sarampion | Media Mediana [Moda |Desviacién|Minimo |Maximo
standar

Niveles de!|0.198267 }0.127000|0.0680 |0.145469 |0.570 |0.5540

IgG pre

Niveles de|0.481822 |0.499000|0.0000 |0.167385 [0.0000 |0.7050

IgG post

La comparacion de muestras pareadas resulté ser significativa con una P =0.00
y la diferencia del intervalo de confianza del 95% (Grafico 3.)

Las reacciones adversas que pudieron estar asociadas a la aplicacién de la
vacuna se dividieron tanto en locales como en generales, valcrandose durante 3 dias
desde el momento de la aplicaciéon, teniendo como resultado: reaccién de
enrojecimianto la presentaron 3 casos comrespondiendo a un 6% el mismo dia de
aplicada la vacuna como Unica reaccién local ; siendo de 0% las demas reacciones
como hinchazén y dolor.

En las reacciones generales: manifestaron fiebre 3 casos (6%) el primero y
segundo dia después de aplicada la vacuna y el tercer dia 19 (42 %), irritacion la
manifestaron 2 casos (4%) el mismo dia de la vacunacion y 1 caso ( 2%) al segundo
dia de aplicada la vacuna; pérdida de apetito 1 caso (2%) desde el mismo dia de
aplicada la vacuna hasta el tercer dia.

Del total de nifios estudiados algunos habian presentado enfermedades como:
diarrea en un total de 22 casos, faringoamigdalitis en un total de 5 casos y reacciones
alérgicas 1 caso; de las enfermedades tomadas como referencia en el estudio.
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DISCUSION

En nuestro pais asi como en el resto de paises subdesarrollados las
enfermedades inmunoprevenibles como el sarampién, rubeola y parotiditis han sido
problemas de salud ptibiica que afectan a una gran cantidad de nifios. (1)

Basados en las propuestas y objetivos de investigar la inmunogenicidad de la
MMR el disefio del estudio nos permitié asegurar que los datos obtenidos fueran un
reflejo muy cercano a la respuesta inmunolégica de los nifios en estudio y por ende una
manifestacion fidedigna de la induccién antigénica en estudio, para ello se asegurd que
al momento de la aplicacién de la vacuna los nifios no presentaran ningdn signo ni
sintoma de alguna patologia que pudiera deprimir su sistema inmunolégico o interferir
en la elevacion de anticuerpos Ig G especifica y dar reaccién cruzada o falsos
positivos para los antigenos evaluados como son el sarampién, la parotiditis y la
rubeola.

El andlisis de la curva de anticuerpos especificos tipo Ig G para cada uno de los
virus antes y después de la aplicacién de la vacuna nos indico que los niveles en las
muestras de posvacunacién aumentaran considerablemente datos que coinciden con
los estudios realizados en Finlandia por Harrigan y col. (2), Peltola y col.(n, King y col.
(9 , lo que indica que el nivel de proteccién en la poblacién es adecuado pues refleja
curvas de anticuerpos cen niveles de competencia inmunoiégica aceptable. Ademas
esto nos indica que los antigenos en evaluacion inducen adecuadamente la respuesta
inmunitaria en los huéspedes a los cuales se les administrd dicha vacuna.

La cobertura que alcanza esta vacuna es de aproximadamente 95% al aplicarse
en nifios a los 12 meses y de 98% al aplicarse a los 15 meses. La primera dosis los
protege por largo tiempo segun datos recopilados en la literatura (18). Sin embargo
existen datos de fallas inmunolégicas al aplicarse solo una dosis, siendo necesaria una
segunda dosis lo que contradice lo antes expuesto.

Posibles infecciones concomitantes al momento de la aplicacion de la vacuna Yy
que pudieran interferir en nuestros resultados al elevar anticuerpos inespecificos fueron
comprobados como inexistentes pues para algunas historias como Faringoamigdalitis y
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diarrea no existe documentacién actual mediante las cuales se deduzca que en nuestro
medio sean causa etiologica que provoquen reaccién cruzada con los antigenos en
estudio, siendo esto demostrado en un estudio realizado en Finiandia en donde los
nifios con infecciones del tracto respiratorio superior no tuvieron influencia en la
seroconversion de los anticuerpos (s).

En mlgdén a la reactogenicidad de la vacuna observamos que ésta no induce a
grandes manifestacién adversas siendo la fiebre la principal, la cual es normal ante un
estimulo antigénico; otras como la imitabilidad y pérdida del apetito fueron menos
relevantes, esto podria ser quizas por las recomendaciones dichas a las madres sobre
el uso de antipiréticos y analgésicos ante la presencia de las manifestaciones
mencionadas anteriormente, lo que haria la diferencia con otros estudios en donde

estadisticamente se observan reacciones adversas a la vacuna con mayor frecuencia.
(7. 10)

Las principales reacciones adversas reportadas postericr a la vacunacion se
atribuyen principalmente al componente del sarampién y ocurre en personas

susceptibles, especialmente en mujeres. En este estudio realizado no se presentd
ninguna reaccién adversa.
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CONCLUSIONES

- Se concluye que en nuestra poblacién de estudio la vacuna evaluada es
inmunogénica.

- La vacuna MMR induce a un aumento significativo de anticuerpos en nifios
con buenas condiciones nutricionales y sin historia de sistema inmunolégico
deprimido.

- Que la vacuna MMR evaluada es de poca reactogenicidad y tolerable en la
poblacién de estudio.

- Por motivos circunstanciales (donacién al MINSA) se evalla la vacuna del
Instituto Serolégico de la India por lo que los antigenos evaluados en este
estudio corresponden a esa casa comercial.
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RECOMENDACIONES

1.- Ampliar las actividades preventivas como son las inmunizaciones para legrar

disminuir la incidencia de enfermedades inmunoprevenibles como Sarampién, Rubeola
y Parotiditis, ya que ésta se comprobé que es inmunogénica.

2.- Sugerimos la importancia de la realizacién de estudios similares a este, pues
esta vacuna es de reciente introduccion en nuestro pais y ha sido aplicada sin
conocerse las caracteristicas inmunolégicas de nuestra poblacién.

3.- Realizar evaluaciones sistematicas de este tipo para cualquier tipo de vacuna

administrada a la poblacion para tener una amplia informacién de las caracteristicas de
los biolégicos aplicados.

4.- Realizar estudios similares en la poblacién de nifios no eutréficos, pudiendo
ser estos nifios desnutridos, con enfermedades diarreicas, etc., para investigar si el

estado nutricional del nifio podria interferir con la capacidad de sintesis de anticuerpos
al inducirse una respuesta con la vacuna.
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UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE NICARAGUA

INMUNOGENICIDAD Y REACTOGENICIDAD DE LA VACUNA MMR EN NINOS DE
1 ANO, EN LA CIUDAD DE LEON.

) Ficha No
Nombre: Sexo.MO FQ1
Direccién:

Peso:_  Kg.Talla: __ cm.

Enfermedades de la nifiez: Pasado
Parot_iditis 0
Rubéola a
Sarampi6n O
Asma (]
Alergia O
Varicela 0
Faringoamigdalitis O
Diarrea O

Reacciones de vacunas:

Reacciones locales: 0 dia l1dia 2dias 3 dias
— Enbrojecimiento O O a 0
— Hinchazén O N O n

-~ Dolor ] 0 O 0
Reacciones generales: !

— Irritabilidad O O O O

~  Desasosiego & £ O a

— Pérdida de Apetito O O 0O 0O

~ Fiebre 0 O a 0

— Inflamacién de parétidas O 0 O f

— Signos meningeos O O 0 a
Resultados de laboratorio:

— Niveles de IgG para Sarampién antes de aplicada la vacuna y niveles posteriores
= Niveles de IgG para Rubéola antes de aplicada la vacuna y niveles posteriores
- Niveles de IgG para Parotiditis antes de aplicada la vacuna y niveles posteriores




GRAFICO 1

Promedios y desviaciones estandar de la Inmunoglobulina g especifica
para el virus de la Parotiditis antes y despues de aplicada [a vacuna en ninos
de un afio de edad en el municipio de Leén. (Julio - Septiembre)

*IGP - A : Inmunoglobulina G para rubeola antes aplicada a la vacuna.

*IGP - D: Inmunoglobulina G para Rubeola después de aplicada la vacuna.

*IC: Intervalo de confianza.




GRAFICO 2. -
Promedios y desviaciones estandar de la inmuncglobulima G especifica

para el virus de la rubeola antes y despues de aplicada la vacuna en ninos
de un afio de Ledn. (Julio — Septiembre).

*IGR - A : Inmunoglobulina G para rubeola antes aplicada a la vacuna.

*IGR - D: Inmunoglobulina G para Rubeola después de aplicada la vacuna.

*IC: Intervalo de confianza.




GRAFICO 3

Promedios y desviaciones estandar de la inmunoglobulina G especifica

para el virus del sarampién antes y después de aplicada la vacuna en nifios
de un afio de edad en el Municipio de Ledn.

1Mk
WOTAL A,
~ ~

*IGS - A : Inmunoglobulina G para rubeola antes aplicada a la vacuna.

*IGS - D: Inmunoglobiulina G para Rubeola después de aplicada la vacuna.

*IC: Intervalo de confianza.
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