Sociedad Espanola de

Infectologia Pedidtrica (SEIP)

Extracto del documento del consenso

de la Sociedad Espariola de Infectologia
Pediatrica (SEIP) y del Comité Asesor de
Vacunas de la Asociacion Espanola de
Pediatria (CAV-AEP) para la vacunacion en
ninos con inmunodeficiencias primarias

Maria José Mellado Pefia en representacion de los autores

Maria José Mellado Pefia, David Moreno-Pérez, Jesus Ruiz Contreras, Teresa Hernandez-Sampelayo Matos, Maria Luisa Navarro
Gomez y Grupo de Colaboradores del Documento de Consenso SEIP-CAV de la AEP en Vacunas en nifios inmunodeprimidos:
Daniel Blazquez Gamero, Milagros Garcia Hortelano, Luis Ignacio Gonzalez Granados, Antoni Noguera Julian, Esmeralda Nunez
Cuadros, Jesus Saavedra Lozano. Revisores Externos: José Tomas Ramos Amador y M? Elena Santolaya Pablos.

VACUNACION EN NINOS CON INMUNODEFICIEN-
CIAS PRIMARIAS (IDP)

Las IDP representan un grupo heterogéneo respecto a la
susceptibilidad a infecciones y respuesta a las vacunas. La
eficacia, seguridad y contraindicaciones de las diferentes
vacunas dependeran del tipo y grado de inmunosupresion de
cada entidad.*2

1. VACUNAS EN NINOS CON INMUNODEFICIENCIAS
HUMORALES

Riesgo de infecciones en IDP Humorales més frecuentes:
Riesgo elevado de infeccion grave por bacterias capsuladas y
de meningoencefalitis por enterovirus. No todas las entidades
incluidas en IDP comportan el mismo grado de inmunosupre-
sion, y para cada grupo, haremos consideraciones especificas
en cuanto a vacunas (Tabla 1).
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Vacunas especialmente indicadas en ID humorales: Las
vacunas inactivadas son seguras y estan recomendadas en
estos pacientes. A pesar de producir deficiente respuesta
humoral, son capaces de inducir respuestas celulares que
resultan parcialmente protectoras®*. En casos en que se ad-
ministre inmunoglobulina intravenosa (IG1V), la vacunacion
debe realizarse cuando la cifra de inmunoglobulinas séricas
se encuentre en valle, unos dias antes de la siguiente dosis
IGIV, evitando la interferencia y mejorando la respuesta
inmune:®

Vacuna frente a la Polio: vacuna inactivada (VPI)®
Vacuna frente a la gripe: Recomendada la vacunacion anual

en >6meses y en los convivientes. La vacunacion de contactos
domiciliarios cobra especial importancia en <6 meses.®



Tablal. Peculiaridades de la vacunacién en IDP mas frecuentes. (modificado de Red Book 2009).

TIPO ESPECIFICAMENTE
GRUPO INMUNODEEICIENCIA CONTRAINDICADAS INDICADAS EFECTIVIDAD
DEFICIT GRAVE DE Ac Triple virica, varicela, Dudosa con
Neumococo cualquier vacuna.
VPO, Rotavirus Meninaococs ' rine IGIV interfiere
E. Bruton, I. Variable comin g yanp con triple virica y
Bacterias vivas varicela
HUMORAL Todas
DEFICIT PARCIAL DE Ac probablemente
NINGUNA NINGUNA SRECIES gL
Déficit IgA y subclases de respuesta
1gG parcialmente
atenuada
ID Combinada severa, S. Di TODAS LAS
George completo VACUNAS VIVAS
CELULAR/
Defectos parciales (la Considerar Neumococo y gripe [?ud_osa con
COMBINADA mayoria de S. de Di George, | o o ol cualquier vacuna
S. Wiscott-Aldrich, Ataxia- .. P
. . virica
telangiectasia)
Fracciones iniciales (C1-C4), Neumococo Todas las vacunas
COMPLEMENTO | tardias (C5-C9), properdina, NINGUNA . - rutinarias son
meningococo, Y gripe .
factor B efectivas
Enfermedad granulomatosa Todas las vacunas
FAGOCITO-SIS cronica, Sindrome de hiper VACUNAS VIVAS Varicela, neumococo y rutinarias son
IgE Déficit moléculas de BACTERIANAS gripe fecti
adhesion efectivas

Vacunas virus vivos: Triple virica, varicela, VPO y Rotavirus.

Vacunas bacterias vivas: BCG, tifoidea Ty21a

Vacuna frente a neumococo. Vacuna conjugada, VNC10V
0 VNC13V y no conjugada, VNC23PS, a la edad recomen-
dada* en pacientes con déficit grave de anticuerpos (Ac), ya
que VNC13V ofrece la cobertura mas amplia de serotipos, se
debe elegir si esta disponible. Esquema igual que en sanos (2,
4, 6 y 12-15meses) y completar inmunizacion en >24meses
con VNC23PS, con un intervalo minimo de 2 meses tras la
Gltima dosis de vacuna conjugada*t. Existen dudas sobre la
revacunacion cada 5afios con VNC23PS4 por posible hipo-
rrespuesta inmunitaria con dosis multiples’, se recomienda no
administrar mas de dos dosis.?

Vacuna frente a Hib y Vacuna frente a meningococo C:
Segln posologia vigente.®

Contraindicaciones y advertencias especiales: No re-
comendadas vacunas de virus vivos, en ID humorales con
déficit grave de Ac 34, la IGIV interfiere con la respuesta a la
triple viral, incluso administrada en valle® y posiblemente lo
mismo con la varicela, pero en pacientes en los que se haya
administrado, no se han descrito complicaciones graves. En
pacientes con déficit de Inmunoglobulina A (IgA) o subclases
de Inmunoglobulina G (1gG), no existe contraindicacion para
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vacunas de virus vivos. No se dispone de datos de seguridad
ni de eficacia de la vacuna de rotavirus en este grupo de pa-
cientes. Las vacunas de bacterias vivas, BCG y tifoidea oral,
estan contraindicadas.

2. VACUNAS EN NINOS CON ID CELULARES O
COMBINADAS

Estos nifios son especialmente susceptibles a patégenos intra-
celulares incluyendo la mayor parte de virus, algunas bacterias,
hongos y parésitos. Las vacunas inactivadas (V1) incluidas en
el calendario vacunal® se pueden administrar; sin embargo, no
existen estudios de inmunogenicidad, presumiblemente baja,
ni seguridad en esta IDP; pero dado el alto riesgo de enfermar
con complicaciones, estan indicadas, incluyendo laVCN y la
de gripe anual (tabla). Estan contraindicadas las vacunas de
microorganismos vivos, como polio oral, triple viral, BCG o
fiebre amarilla, ya que existe alto riesgo de enfermedad dise-
minada. En algunos defectos parciales de células CD4, como
el sindrome de Di George, se debe considerar vacunacién con
triple viral y varicela, ya que el beneficio supera al riesgo de
contraer la enfermedad®. No se dispone de datos de vacuna
frente a rotavirus, ni ensayos clinicos en nifios inmunocom-
prometidos, pero se han notificado casos de gastroenteritis
asociada a virus vacunal en nifios con ID combinada grave
en la fase post-comercializacion.?

3. VACUNAS EN NINOS CON DEFECTOS DE LA FA-
GOCITOSIS

Se caracteriza por mayor susceptibilidad a infecciones bacteria-
nas y fangicas. Pueden administrarse tanto V1 y de virus vivos.
Esta especialmente indicada la vacuna de varicela por compli-
caciones asociadas. La Unica contraindicacion, la constituyen
las vacunas de bacterias vivas como la de fiebre tifoidea oral y
principalmente BCG; se han descrito casos tanto de BCGitis y
BCGosis (diseminada); incluso tras afios de su administracion?
en pacientes con enfermedad granulomatosa cronica.

4.VACUNASEN LOS DEFICITS DEL COMPLEMENTO
Se asocian con aumento de infecciones por bacterias capsula-
das, especialmente meningogoco, por ello algunas vacunas esta
especialmente indicadas (Tabla 1): meningococo, neumococo,
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Hib y gripe. No existe contraindicacion para ningun tipo de
vacuna, pero hay que tener en cuenta que la respuesta puede
disminuir con el tiempo y es necesario hacer las siguientes
consideraciones generales:

« Existe un grupo de IDP en las que esta indicado el trata-
miento sustitutivo con IGIV, principalmente aquellas con
déficit grave de Ac y algunas ID combinadas graves. A
pesar del efecto protector de IGIV frente a enfermedades
inmunoprevenibles, se debe insistir en la administracion
de VI en este grupo, para aumentar los niveles de protec-
cion mediante la respuesta celular® 4.

Pacientes que reciben IGIV debemos considerar que no
es necesario verificar el estado de seroproteccion tras la
vacunacion ya que es dificil discernir qué anticuerpos
proceden de la administracion exdgena de IGIV. En la
determinacion de Ac post-vacunales no se recomienda
(baja rentabilidad) y escasa repercusion en la decision
de revacunacion.

Vacuna frente a VPH: no experiencia en < 9m, ni en inmu-
nocomprometidos, pero no hay contraindicacion en pacientes
con IDP, aunque la inmunogenicidad puede ser pobre.

Recomendaciones a convivientes de pacientes con IDP
Todos los familiares deben estar inmunizados con triple virica
para evitar la exposicion del paciente. Las personas susceptibles
a varicela en contacto estrecho con inmunodeprimidos, deben
ser inmunizados frente a la varicela, evitando el contacto 4-6
semanas tras la vacunacion o si hay exantema, hasta que desa-
parezca. Todos los convivientes deber ser vacunados anualmente
contra la gripe, esta medida es aplicable al personal sanitario
que cuida al menor. El virus vacunal de la vacuna contra ro-
tavirus se excreta en heces en el 9% de los vacunados, en los
7 dias posteriores a la primera dosis, de ahi la posibilidad de
transmisidn a contactos seronegativos y la necesidad de esta-
blecer precauciones higiénicas cuando se vacunen individuos
en contacto con IDP.

5. VACUNACION EN NINOS CON ASPLENIA / HI-
POESPLENIA

El riesgo de desarrollar una infeccién grave es elevado en
pacientes con asplenia o hipoesplenismo (A/H), especialmente



en los primeros 5 afios de vida. Por tanto, es fundamental op-
timizar la vacunacién, precozmente, tras el diagndstico, sobre
todo frente a bacterias capsuladas. No existe contraindicacion
en cuanto a vacunaciones. Si es posible, ante esplenectomia
programada, deben administrarse las vacunas indicadas al
menos dos semanas previas a la intervencion.

Asplenia / hipoesplenia y riesgo de infecciones: Asplenia
se define como la ausencia de bazo, causa mas frecuente la
esplenectomia, sobre todo por hiperesplenismo, seguido de
traumatismo grave °. La asplenia congénita mas rara, se asocia
a otras malformaciones, sobre todo cardiacas. Los nifios A/H
presentan mayor riesgo de infecciones graves y fulminantes
por gérmenes capsulados: Neumococo, meningococo, Hib,
siendo menos frecuentes bacilos gram negativos® “ °. La
mas frecuente y con especial virulencia es el neumococo,
responsable de la mitad de las infecciones graves en estos
nifios. Los factores de riesgo para enfermedad neumocdécica
son: edad (maximo riesgo primeros 5 afios), enfermedad de
base (mas riesgo en hematoldgicas que post-traumaticas) y el
tiempo transcurrido tras esplenectomia (mayor en los primeros
3 afos)®. La mortalidad secundaria a sepsis en A/H es muy
elevada (50-70%), sobre todo en <2 afios.®

Vacunaciones recomendadas:

Vacuna frente a neumococo: VNC10V o VNC13V y no
conjugada, VNCP23S, indicadas en A/H a la edad recomen-
dada®#°, la vacuna conjugada con el mismo esquema que en
sanos, preferiblemente con VNC13V. A partir de los 2 afios
administrar VNC23PS, con intervalo minimo de 2meses tras
la dltima dosis de vacuna conjugada® # ¢ %10, |os nifios 2-5
afios que no hubieran recibido previamente ninguna dosis de
VNC13V, deben recibir dos dosis separadas con un intervalo
minimo de 2 meses® &, seguido de una dosis de VNC23PS
a los 2 meses de la ultima dosis de VNC13V?“°, El CDC,
extiende la edad de vacunacion VNC13V hasta los 18 afios?,
dando la opcion de administrar una dosis de VNC13V, seguido
de una dosis de VNC23PS a los 2 meses. Los nifios A/H y
enfermedad neumocdcica invasiva, seguiran recibiendo todas
las dosis de vacunas antineumocaocicas. La mayoria de las

guias recomiendan en A/H una segunda dosis de VNC23S a
los 3-5 afios de la primera?, existen datos en nifios asplénicos
a favor de adelantar la segunda dosis. Hay controversia sobre
la administracion sucesiva de méas dosis cada 5 afios® # 9 10,
se sugiere una disminucion de la respuesta inmunitaria con
dosis multiples’. La recomendacion actual es no mas de 2
dosis de VNC23PS8,

Vacuna frente a Hib: vacuna conjugada, debe administrarse
a >2meses, con esquema 2, 4, 6 y 12-15 meses, igual que en
sanos?* 4610y a cualquier edad en A/H no vacunado antes. En
nifios de 12-59 meses A/H, no vacunados o con 1 sola dosis
de vacuna antes de los 12m de edad, se recomiendan 2 dosis
con intervalo de 2 meses. En nifios >59 meses con esta mis-
ma situacion, se sugieren 2 dosis con intervalo de 2 meses?,
aunque algunas guias recomiendan 1 sola dosis.

Vacuna frente a meningococo: no se ha establecido la
eficacia de vacunas anti-MCC en nifios A/H que seguiran la
vacunacion habitual de nuestro medio con cualquier preparado
conjugado.® Si el paciente no ha sido vacunado previamente,
amerita una pauta estandar frente a meningococo C segun la
edad al diagndstico:® En <1 afo: 2 dosis en el ler afio de vida,
un refuerzo a los > 12meses. En >1 afio, 1 dosis.

Vacuna frente a varicela: recomendada en pacientes A/H >
12m?, la varicela predispone a infecciones bacterianas cutaneas
y respiratorias, incluyendo neumococo. Necesarias dos dosis,
a los 12-15 meses y 3 afios®. En mayores, 2 dosis separadas
al menos 2 meses.®

Vacuna frente a gripe: vacuna antigripal inactivada, reco-
mendada anualmente en A/H en >6meses® %1 pues reduce
el riesgo de infecciones bacterianas secundarias, incluidas
las neumocdcicasy llega a disminuir en 54 % el riesgo de
mortalidad en esplenectomizados.™

Otras vacunas: aungue no existen estudios de seguridad en
pacientes con A/H, no hay ninglin motivo para contraindicar
otras vacunas, como rotavirus*?, HVA o papilomavirus. El
simple hecho de evitar infecciones menores que pudieran
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confundir o evolucionar a una infeccién potencialmente gra-
Ve, constituye un buen motivo para optimizar al maximo el
potencial inmunitario mediante vacunas.
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