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RESUMEN

La anafilaxia es una condicion potencialmente mortal que puede ocurrir por hipersensibilidad tipo 1; se presenta
cuando un antigeno se une a la Inmunoglobulina E (IgE) circulante, producida por una exposicion previa, origi-
nando la activacion y degranulacion de los mastocitos y basofilos, que causa a su vez, la liberacion de mediadores
quimicos.

Se reporta el caso de masculino de 6 afios, quien tras la aplicacion de la dosis de refuerzo de la vacuna triple viral
presento reaccion anafilactica severa, que amerito intubacion endotraqueal y apoyo ventilatorio. Los estudios de
laboratorio reportaron inmunoglobulinas séricas normales incluyendo la IgE, lo que descartd una inmunodeficien-
cia congénita. Su evolucion fue a la mejoria con manejo multidisciplinario.

Las reacciones anafilacticas severas, secundarias a la aplicacion vacuna triple virica son extremadamente raras y
se atribuyen a la fraccion de sarampion. La adrenalina es el farmaco mas eficaz para el tratamiento de la anafilaxia
por su capacidad de prevenir o revertir el broncospasmo y el colapso cardiovascular. Se requiere siempre una ob-
servacion estrecha ante la aplicacion de la vacuna triple viral y contar en todas las unidades con farmacos para uso
inmediato ante reacciones severas.
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ABSTRACT

Anaphylaxis is a life-threatening condition that can occur due to type 1 hypersensitivity. It occurs when an antigen is
found in circulating IgE produced by previous exposure that results in the activation and degradation of mast cells and
basophils, causing the release of chemical mediators.

We report a case of a 6-year-old boy who, after applying the booster dose of the MMR vaccine, presents a severe ana-
phylactic reaction that warrants endotracheal intubation and ventilatory support. In his laboratory studies, his immuno-
globulins were reported to be normal in IgE, or that ruled out a congenital immunodeficiency, its evolution was to the
improvement with the multidisciplinary management.

Anaphylactic reactions secondary to MMR are extremely rare and are attributed to the measles fraction. Adrenaline is
the most effective drug for the treatment of anaphylaxis because of its ability to prevent or reverse bronchospasm and
cardiovascular collapse. A close observation is always required regarding the application of the viral triple vaccine and
counts in all the units with drugs for the immediate use of severe reactions.

Keywords: adrenaline, severe anaphylaxis, viral triple, secondary reactions.

INTRODUCCION nas/afio. Si se analiza por grupos de edad, en los nifios

. o . de 0 a 4 afios es tres veces mayor que en el resto, y la
La anafilaxia es una condicion potencialmente yorq Y

. . o . mayor frecuencia se observa en los dos primeros afios de
mortal que puede ocurrir por hipersensibilidad tipo 1, se

, . vida. La prevalencia se estima entre el 0.3% y el 5.1%.
presenta cuando un antigeno se une a la IgE circulante

. e . . En los tltimos 10-15 afios se ha producido un incremen-
producida por una exposicion previa originando la ac-

o . . , to de cinco a siete veces en la admision por anafilaxia
tivacion y degranulacion de los mastocitos y basofilos,

. . . L en los hospitales, aunque la mortalidad ha permanecido
lo que causa la liberacion de mediadores quimicos como

56 . . .
histamina y otros factores vasoactivos y quimioticticos.! estable.>® Las reacciones secundarias asociadas al uso de

La European Academy of Allergy and Clinical Immuno- vacuna tiple viral (VTV) descritas con mas frecuencia

logy (EAACT)? define la anafilaxia como una reaccién son fiebre e inflamacion en la zona de inyeccion. De to-

. o . g das las notificaciones la gran mayoria se clasifican como
de hipersensibilidad generalizada o sistémica, grave, de & Y

. S . leves y en todos los casos la recuperacion es completa.
instauracion rapida y potencialmente mortal.

Reportamos el caso de preescolar quien tras la aplicacion
Su incidencia se describe de 498/100 000 en to-

das las edades.’ Los alimentos causan, generalmente, la

de la dosis de refuerzo de la vacuna triple virica presentd

reaccion anafilactica severa.
mayoria de estos eventos sobre todo: cacahuates, nueces,

. . . CASO CLiNICO
mariscos, huevo y leche; otras causas frecuentes en nifios

ocurre por picaduras de insectos como abejas, avispas
y hormigas de fuego; también se da por medicamentos
sobre todo antibioticos del tipo de la penicilina y las
cefalosporinas. Los factores de riesgo son asma, rinitis
alérgica, dermatitis atopica y antecedentes de alergia a

alguna sustancia.*

Estudios publicados en los tltimos 5 afios revelan

una incidencia de 50 a 112 episodios por 100.000 perso-

Se trata de infante masculino de 6 afios de edad
con los siguientes antecedentes: inmunizacién completa
para la edad, el dia 12 de agosto 2016 a las 15:00 hrs se
administré la vacuna SRP, aproximadamente con reac-
cion 2 horas después presentando escalofrio e incremen-
to de la temperatura, posteriormente astenia adinamia asi
como “movimientos anormales” a decir de la madre. No
se tiene antecedente de la misma reaccion en la prime-

ra dosis, esta fue aplicada en un centro de salud de su
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comunidad en Miahuatlan Oaxaca. El cuadro clinico de
inicio fue de fiebre stbita, hormigueo lingual, convulsio-
nes tonicoclonicas, con dificultad para respirar y ciano-
sis con periodos de apnea. Fue llevado a hospital de 2°
nivel con Glasgow de 8, se realizd intubacioén con gran
dificultad, el paciente presentaba en ese momento edema
de cuello y erupcion maculopapular parcial; se mantuvo
en ventilacion mecanica por espacio de 72 horas, y fue
egresado por mejoria; se desconocen mas datos en la hoja

de referencia.

Cuatro dias después fue atendido en nuestro ser-
vicio de urgencias por presentar, nuevamente dificultad
respiratoria a su ingreso, con peso 20 kg talla 118 cms,
Spo2 de 82%; se asistié con oxigeno con puntas nasales.
Su frecuencia respiratoria era de 46 respiraciones por mi-
nuto, TA. 80/40 mmhg, frecuencia cardiaca de 138 por
min, con desaturacion que oscilaba entre 80 a 90% con
quejido importante, febricula de 37.7°C, mal estado ge-
neral, inquieto, la tos era productiva y presentaba difi-
cultad respiratoria con Silverman Andersen modificado
de 4, en campos pulmonares con estertores bronquioal-
veolares bilaterales. Dicho cuadro lo habia iniciado un
dia antes por la noche con quejido, mal estado general,
dificultad respiratoria, sin apetito, inquieto, con fiebre no
cuantificada. Por la mafana del dia de su ingreso refie-
ren los padres que continuaba inapetente y con dificultad
para respirar, tos productiva decaido y sin fuerzas a la

deambulacion. Fue traido en los brazos del padre.

En retrospectiva, al interrogatorio dirigido, la
madre refirié que el nifio presentaba hormigueo y oca-
sionalmente edema de labios cuando ingeria huevo. Se
inicié manejo hospitalario, via endovenosa con carga de
cristaloides (solucion salina al 0.9%) a 20 ml/k para 2 ho-
ras, con incremento de su presion arterial a 100/60mmbhg.
Se calcularon liquidos a 100 ml/k/dia de solucion mixta,
nebulizaciones con salbutamol, oxigeno, hidrocortisona
y una dosis de adrenalina intramuscular. La radiografia
simple de térax mostraba infiltrado parahiliar bilateral,
sin consolidaciones. La citometria hematica reporté Hb
de 12.8 gr/dl, leucocitos de 16,400 x mm?, bandas 5 %,

eosinofilos 2%, plaquetas de 280 000 x mm?. Proteina ¢
reactiva 36 mg/l. Las inmunoglobulinas séricas se repor-
taron normales incluyendo la IgE y el cultivo faringotra-

queal se reportd negativo a las 72 horas.

Su evolucion fue a la mejoria egresandose asinto-
matico 5 dias después, con los siguientes signos vitales:
TA 110-60 mm/hg, frecuencia cardiaca de 118x”", FR 32x’
T 37.5°C, Spo2 de 95%, campos pulmonares limpios. Se
egresa con el diagnostico de neumonia en mejoria, reac-
cion anafilactica a la vacuna triple viral. Desconocemos
si el diagnostico de neumonia fue de adquisicion hospita-
laria, esto por el antecedente de intubacion endotraqueal
en su primer ingreso. Por otro lado existe la posibilidad
de que el cuadro pulmonar pudo ser el resultado de re-
accion de tipo inmunolodgico tipo reaccién antigeno an-

ticuerpo en respuesta a la aplicacion del inmunogeno.’
DISCUSION

Las anafilaxias se consideran graves cuando cur-
san con la presencia de cianosis, saturacion O2 < 92%
(94% en niflos), hipotension, confusion, hipotonia, pér-
dida de consciencia, o incontinencia. Todos estos datos
fueron referidos y present el paciente a su ingreso al
primer hospital; de igual forma en su segundo ingreso
presento estos datos excepto la pérdida de consciencia.
Por otra parte, las anafilaxias moderadas presentan sig-
nos o sintomas que sugieren afectacion respiratoria, car-
diovascular o gastrointestinal, como disnea, estridor, si-
bilancias, nduseas, vomitos, mareo, sudoracion, opresion
toracica, sensacion de garganta ocupada o dolor abdo-
minal. Las manifestaciones cutaneas (eritema, urticaria,
angioedema) no se consideran criterios de gravedad® en
el cuadro 1 se resumen las guias de dos consensos de
definicion de acuerdo a datos clinicos, incluidos datos de

agravamiento.*!!

En una de las series mas grandes de seguimiento
sobre las reacciones secundarias tras la administracion de
la VTV (sarampion, paperas y rubeola) de 545.830 dosis
fueron notificadas 96 sospechas de reacciones adversas

(1,76 notificaciones/100.000 dosis), que incluyeron un
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Cuadro 1. Criterios clinicos para el diagnéstico de anafilaxia 19

1. La anafilaxia es muy probable cuando se cumple uno de los 3 siguientes criterios:

Inicio agudo (minutos a horas) de un sindrome que afecta a la piel y/o mucosas (por ejemplo, urticaria generalizada, prurito,
eritema, “flushing” (sofoco), edema de labios, tvula o lengua), junto con al menos uno de los siguientes:

a. Compromiso respiratorio (por ejemplo, disnea, sibilancias, estridor, disminucion del PEF, hipoxemia)

b. Disminucion de la PA o sintomas asociados de disfuncion organica (por ejemplo, hipotonia, sincope, incontinencia)

2. Aparicion rapida (de minutos a algunas horas) de dos o mas de los siguientes sintomas tras la exposiciéon a un alérgeno

potencial para ese paciente:
. Afectacion de piel y/o mucosas
. Compromiso respiratorio

. Sintomas gastrointestinales persistentes (por ejemplo, dolor abdominal célico, vémitos)

a
b
c. Disminucion de la PA o sintomas asociados de disfuncién organica
d
3

. Disminucion de la PA en minutos o algunas horas tras la exposicién a un alérgeno conocido para ese paciente:

a. Lactantes y nifios: PA baja o descenso superior al 30% de la PA sistdlica

b. Adultos: PA sistdlica inferior a 90mm Hg o descenso superior al 30% sobre la basal

PA: presion arterial; PEF: pico flujo espiratorio. PA sistdlica baja en la infancia: menor de 70mm Hg de 1 mes a 1 afio, menor de [70mm Hg+(2

x edad)] de uno a 10 aflos, y menor de 90mm Hg de 11 a 17 afios.

total de 181 reacciones.”” Es importante considerar ries-
go-beneficio cuando se administra la triple viral, espe-
cificamente la porcion de sarampion, que es la causante
de la reaccion anafilactica. Estadisticamente uno de cada

10.000 infectados por sarampidon muere.

A finales de los setenta, la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) confirmaba mas de 2,8 millones de
muertes anuales por sarampion. Al iniciar las campafias
de vacunacion global, el nimero de muertos confirma-
dos descendi6 a 158.000 por afio. En Espaiia, en el 2004
solo se detectaron 2 casos de sarampion y en el 2011, a
consecuencia de la caida de la vacunaciéon mas de 3.000,
incluso con resultados de muerte. Pero los riesgos del sa-
rampion van mas allé, de hecho una de cada mil personas
afectadas por sarampion desarrollard encefalitis, y a un
tercio les dejara graves secuelas intelectuales. Curiosa-
mente el sarampiodn, o la meningitis producen un efecto
neuroinflamatorio que puede tener todo tipo de conse-
cuencias desastrosas, pero nunca se le ha relacionado con

autismo."

La vacuna SPR contiene virus atenuados de sa-

rampion, rubéola y parotiditis. En México se recomien-

dan dos dosis. En este caso, la reaccion severa se presentd
en la segunda aplicacion, por ello, de acuerdo a los linea-
mientos de la Academia Americana de Pediatria (AAP),"
cuando se tiene duda de que un cuadro anafilactico se
presente en reactivacion es mejor aplicar adrenalina; es
conveniente, asi mismo, aplicar de mas que de menos,
pues estos cuadros pueden rapidamente progresar hasta

considerarse altamente mortales.

En este caso se tuvo una buena respuesta, aunado
al uso de esteroides parenterales que tienen una accion
tardia (mas de 2 horas). Los eventos adversos graves
reportados son poco frecuentes. Al revisar la literatura
mexicana, los casos mortales y severos documentados
han sido a otros bioldgicos (23 valente y BCG esta ul-
tima en un paciente con inmunodeficiencia congénita),
sin embargo, se concluyo que en el caso de nifios con
antecedentes familiares de inmunodeficiencia, se debe
posponer la vacunacion con BCG hasta determinar su

estado inmunologico.

Debido a que las complicaciones graves asocia-
das a la vacunacion con BCG son en extremo raras, este

riesgo es superado por la ventaja de prevenir las formas
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graves de la enfermedad tuberculosa, fundamentalmente
en paises donde la tuberculosis es endémica.'® En cuanto
al tiempo de aparicion de las reacciones secundarias a los
bioldgicos, las mas graves comienzan en los primeros 10
minutos; la anafilaxia es la reaccion mortal en potencia si
no se maneja oportunamente con adrenalina y reanima-

cion cardiopulmonar avanzada.'

La alergia al huevo es una de las alergias alimenta-
rias mas frecuentes durante la nifiez, junto con la alergia
a la leche de vaca. Se estima que entre 1,3 y 1,5% de los
nifos, y el 0,2% de adultos son alérgicos al huevo.'” La
vacuna triple viral ha sido asociada con diversas efectos
adversos, que incluyen crisis convulsivas febriles, ficbre,
purpura trombocitopénica, anafilaxia y, posiblemente, ar-
tritis/artralgia.'® El presente caso presentd la mayoria de
estos efectos adversos. Lo raro es que se ha demostrado
que la vacuna es segura y eficaz, y las reacciones anafi-
lacticas son aisladas, con una tasa de 1.5-1.8 eventos por

1 millén de dosis.

Si bien se ha informado que la vacuna triple viral
es segura para los pacientes con alergia al huevo, algu-
nos tuvieron anafilaxia después de su administracion. Se
ha analizado la administracién de vacunas que contienen
huevo, a pacientes con alergia a este alimento, y se corro-
bor6 que es segura. Actualmente la recomendacion acep-
tada es que la vacuna debe administrarse bajo supervision
médica, no obstante, algunos pacientes tienen anafilaxia
después de recibirla, aunque se piensa que esta reaccion
se puede deber a otros componentes de la vacuna, como a
una gelatina que se utiliza como estabilizador. Dentro de
los diversos efectos adversos reportados, se ha asociado
la fiebre y crisis convulsivas entre 7 a 10 dias posteriores
a la vacunacion, con purpura trombocitopénica y ataxia

entre los dias 14 a 28 posteriores a la vacunacion.!”"?

La recomendacion aceptada en la actualidad es
que la vacuna triple viral debe administrarse en una sola
dosis y bajo supervision médica en los pacientes con
alergia al huevo. Si bien se ha informado que la vacuna es

segura para estos pacientes, algunos tuvieron anafilaxia.

En general, la anafilaxia después de una vacunacion pre-
via se considera una contraindicacion. La administracion
satisfactoria de la vacuna mediante el incremento gradual
de la dosis a una paciente que tuvo anafilaxia después de
una vacunacion previa, para ello se realizaron pruebas
intraepidérmicas e intradérmicas con la solucion de la va-
cuna; el resultado de la prueba intradérmica fue positivo,
por consiguiente, se administrd la vacuna en cinco dosis
en total. No se observaron inconvenientes después de la
vacunacion. Podria ocurrir anafilaxia después de la ad-
ministracion del bioldgico en los pacientes con alergia al
huevo, como en nuestro paciente. Por lo tanto, la vacuna
debe administrarse en un centro donde sea posible tra-
tar la anafilaxia y donde los pacientes puedan permane-
cer bajo observacion después de recibirla. Si se produce
anafilaxia, la provocacion gradual podria ser una opcion
para la administracion de dosis futuras, se destaca que la
vacuna podria administrarse en dosis divididas sin que
se produzca una reaccion, incluso en los pacientes con

anafilaxia después de la vacunacion.?

En cuanto al tratamiento de cualquier reaccion
anafilactica como piedra angular se considera a la adre-
nalina, que es el farmaco mas eficaz. Es capaz de preve-
nir o revertir el broncospasmo y el colapso cardiovascu-
lar. Debe administrarse de forma precoz, ya que mejora
la supervivencia. Presenta un inicio de accion rapido y
una vida media corta con un estrecho margen terapéu-
tico-toxico.?'*> Sus mecanismos de accion son: aumen-
tar la vasoconstriccion y resistencia vascular periférica,
indtropo y cronotropo positivo, disminuir el edema mu-
co0so, broncodilatacion, asi como disminuir la liberacion
de mediadores de inflamacién de mastocitos y basoéfilos.
Sus efectos adversos leves son frecuentes y transitorios
(pueden aparecer con dosis terapéuticas): inquietud, ma-
reos, cefalea, palpitaciones, palidez y temblor.® La via
intramuscular (IM) es la de eleccion para administrar la
adrenalina en el tratamiento inicial de la anafilaxia en
cualquier situacion. Se obtienen asi unas concentraciones
plasmaticas mas rapidas y elevadas que la via subcutanea.

Presenta un mayor margen de seguridad que la adminis-
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tracion intravenosa (IV). El mejor sitio de administracion
es en la cara anterolateral del muslo. La via IV solo debe
ser aplicada por personal médico experimentado, en me-
dio hospitalario y con estrecha monitorizacion cardiaca.
Presenta un mayor riesgo de efectos adversos graves
(taquiarritmias, isquemia miocardica). Esta indicada en
pacientes que no responden a la inyeccion IM repetida de
adrenalina y reposicion de volumen, hipotension grave
refractaria y/o sintomas de shock. En los nifios menores
de 10 kg, se mantienen las indicaciones de la recomenda-
cion de 1998. Cada ampolleta de adrenalina contiene una
concentracion de 1 mg/ml. La dosis correcta por kilogra-
mo de peso es de 0,01 mg/kg. También se puede diluir
1/10 y usar una dosis de 0.1 ml por cada kilogramo de
peso, lo que hace que la dosificacion sea mas facilmente
calculada y manejada para su administracion.* Se debe
administrar oxigeno de forma precoz, manteniendo una
Sat 02>95%, utilizando para ello mascarillas tipo Ventu-
1i a alto flujo (FIO2 50-100%, 10-15 1/min) para evitar el

colapso de la via aérea.

Todos los pacientes con reaccion anafilactica re-
quieren la administracion de fluidos de forma precoz
debido al incremento de la permeabilidad vascular y la
gran extravasacion de plasma al espacio intersticial. Ante
la persistencia de hipotension tras la administracion de
adrenalina se asumira que existe una deplecion intravas-
cular, debiéndose reponer volumen enérgicamente antes
de repetir la dosis de adrenalina. La solucion salina isoto-
nica es de eleccion al inicio de la reposicion. Fluidos: en
los primeros instantes de una reaccion anafilactica, debi-
do al incremento de la permeabilidad vascular y a la im-
portante extravasacion de plasma al espacio extravascu-
lar, debe canalizarse una via venosa para poder infundir
cantidades importantes de fluidos. Si tras la administra-
cion de adrenalina se objetiva hipotension, se procedera
a administrar un bolo de cristaloides, como suero salino
fisiologico en dosis de 20 ml/kg a pasar en 10-20 minu-
tos, que puede repetirse, si fuera preciso, hasta un maxi-
mo de 60 ml/kg. Si la tensién no mejora a pesar de estas
medidas de expansion, se debe administrar una nueva
dosis de adrenalina y soporte inotrépico con dopamina

o noradrenalina.”

Cuadro 2. Criterios de gravedad®’

Moderada Grave

Igual

Igual

Leve
Cutaneo Aparicién subita de picor de ojos y
nariz Prurito generalizado Eritema

Urticaria Angioedema
Digestivo Prurito oral Edema labial Nauseas o

Respiratorio

Cardiovascular

Neurolégico

vomitos Dolor abdominal leve

Rinitis Prurito faringeo Opresion to-
racica Sibilancias leves

Taquicardia (aumento de 15 ppm)

Cambio en el
Ansiedad

nivel de actividad

Alguno de los anteriores Diarrea
Dolor abdominal cdlico Vémitos
recurrentes

Alguno de los anteriores

Disfonia, tos perruna Disnea
Sibilancias moderadas

Taquicardia
ppm)

(aumento de 15

Mareo Sensacion de muerte
inminente

Alguno de los anteriores Pérdida
control intestinal

Alguno de los anteriores Satura-
cién 02 <92

Cianosis

Paro respiratorio

Hipotension y colapso,
arritmia, bradicardia,

Paro cardiaco
Confusién Pérdida de conciencia

La gravedad se basara en el sistema mas afectado. Los sintomas y signos en negrita obligan a utilizar adrenalina.
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Los antihistaminicos (anti-H1) constituyen la se-
gunda linea de tratamiento de una reaccion anafilactica.
Aunque son escasos los datos que demuestren su eficacia
en la anafilaxia, son logicas las razones para su utilizacion,
ya que pueden contribuir a tratar algunas acciones de la
histamina. Su utilizacion aislada es insuficiente como tra-
tamiento de una anafilaxia.?® Los corticosteroides pueden
ser utiles para prevenir o acortar reacciones prolongadas.
En el caso de asma asociada, el tratamiento precoz con
corticosteroides es beneficioso tanto en adultos como en
nifios. No hay evidencia sobre la dosis dptima de hidro-

cortisona para tratamiento de anafilaxia.?’

Cuadro 3. Esquema de Desensibilizacion a la VTV ¢

CONCLUSION

Las reacciones secundarias graves a la aplicacion
de la VTV son infrecuentes, pero siempre se requiere
ante la aplicacion de cualquier bioldgico, las precaucio-
nes estandar de conservacion, transporte y técnica de
aplicacion. Asi como tener cierta precaucion en los si-
tios de vacunacion para observar efectos inmediatos de
la misma (estos pueden ocurrir dentro de los primeros
minutos de su aplicacion), ademas, contar con farmacos
de esquema basico ante una eventualidad (adrenalina, hi-
drocortisona, antihistaminicos). Finalmente una forma de
desensibilizar a pacientes en zona de riesgo para adquirir
sarampion es realizar el esquema de desensibilizacion re-

ferido en el cuadro 3.

28)

Administrar la vacuna de manera gradual. Se administra el total de los 0,5 ml de la
vacuna en dosis de 0,01 ml, 0,04 ml, 0,10 ml, 0,15 ml y 0,20 ml cada 20 minutos.
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