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* £l objetivode una vacuna es alcanzar el maximo grado de proteccion cc-m la
menor aparicion de reacciones adversas ademés de sopesar los beneficios e

inocuidad que ofrecen con respecto a los riesgos que impone la enfermedad
naturala la persona y a la comunidad.

® No existe una vacuna 100% eficaz con 0% de efectos adversos.

Las acciones de farmacovigilancia en vacunacion, tratan de llevar al
maéximo de protecciony reducir al minimo riesgo,

ando orientacién en Cuanto a dosis, via Y momento de
aplicacién a personas que deben Seér vacunadas vy
Contraindicarias en aquellasde riesgo.




EFECTOS ADVERSOS

e Un efecto adverso puede ser experimentado

despues de |la vacunacion , como con cualquier otro
medicamento.

Estos efectos no deseados pueden estar
relacionados causalmente y se llaman EFECTOS
SECUNDARIQOS o no relacionados con la vacuna.

Cuando la relacion del efecto adverso es desconocida
se denomina EFECTO ADVERSO



Reacciones Adversas

Una reaccion adversa es un efecto secundario no deseable que
ocurre después de la aplicacion de una vacuna.

Las reacciones vacunales adversas son clasificadas como:
* Locales
* Sistémicas

* Alérgicas.

Informacidn adicional disponible en http://www.fda.org.gov



eacciones Adversas a |é

Locales
dolor. inflamacion.
enrojecimiento en el sitio de la inyeccion
comun con vacunas inactivadas
usualmente leves y autolimitadas

Sistémicas

fiebre, malestar general, dolor de cabeza

no especificas

podrian no estar relacionadas con la
vacuna




Vaccine
Adverse Event

,,/ , Reporting
4 System

(VAERS)




Vaccine
»  Adverse Event

B/ Reporti
VAERS B o
|'\

(VAERS)

 30.000 informes al afo, 13% graves (discapacidad, hospitalizacion, que
amenazan la vida o la muerte) (CDC VAERS herramienta de busqueda de
Maestro, 2 de abril de 2008).

 Desde 1990, mas de 200.000 informes, la mayoria efectos secundarios
leves, como fiebre. En raras ocasiones, efectos adversos graves tras la
vacunacion.

* La supervision de tales eventos, ayuda a identificar las preocupaciones de
seguridad y ayuda a asegurar que los beneficios de las vacunas sean
mucho mayores que los riesgos.

Centers for Disease Control and Prevention

CDC 24/7: Saving Lives. Protecting People, ™



EFECTOS ADVERSOS

Algunos Efectos Adversos pueden ser explicados
como reacciones fisiologicas del cuerpo a la
vacuna o alguno de sus componentes, trauma
directo, respuesta inflamatoria, replicacion del
antigeno vacunal o incluso a razones
desconocidas

1.0ffit PA, Hackett CJ. Addressing Parents' Concerns: Do Vaccines Cause Allergic or Autoimmune Diseases? Pediatrics 2003;111:653-659

2.0ffit PA. Autism's False Prophets: Bad Science, Risky Medicine, and the Search for a Cure. New York: Columbia University Press; 2008



EFECTOS ADVERSOS

CLASIFICACION DE LA SEVERIDAD

 Evento Adverso Leve: No requiere tratamiento y no
interfiere con las actividades cotidianas

Requiere alguna
intervencion terapeutica y puede causar interferencia
en la actividad cotidiana

Produce incapacidad y requiere
intervencion terapeutica sistemica

Centers for Disease Control and Prevention M
CDC 24/7: Saving Lives. Protecting People.™




CONCEPTO DE ESAVI
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Clasificacion de los ESAVIs

¢ Evento COINCIDENTE
I Evento adverso RELACIONADO A LA VACUNA

¥ Evento relacionado con un ERROR en la inmunizacion (Errores
programaticos)

r Evento relacionado con la ANSIEDAD por la inmunizacion

¢ Evento NO CONCLUYENTE

I Evento relacionado con un DEFECTO EN LA CALIDAD DE LA
VACUNA




Errores programaticos

Error Programatico

Evento Previsto

Inyeccion no esteril

Absceso localizado, septicemia,
sindrome de shock toxico o muerte

Error de reconstitucion (diluyente
incorrecto, reemplazo con un
farmaco)

Absceso local, EA de un farmaco,
muerte, vacuna ineficaz

Inyeccion en lugar equivocado

Absceso local, Dafno al nervio ciatico

Transporte/ Almacenamiento
incorrecto

Reaccion local por vacuna congelada,
vacuna ineficaz

No respetar las contraindicaciones

Reaccion grave previsible

Evento relacionado con un DEFECTO
EN LA CALIDAD DE LA VACUNA

= Esta relacionado con uno o mas defectos en la calidad de la
vacuna incluyendo su dispositivo de administracion tal y como fue

provisto por el fabricante.

= Se deben notificar los defectos de calidad y todas las
circunstancias que se observan podrian mejorar la seguridad de la
vacunacion, a fin de solicitar los cambios necesarios a los

fabricantes.




ERRORES PROGRAMATICOS

Los ervores programiticos pusden dar lugar a eventos

nfecciosos y no infecoosos. Ver figura 5,

Figura 5. Tipos de errores programdticos
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ERRORES OPERATIVOS

Tabla 9. Errores operativos del programa y sus consecuencias

ERROR OPERATIVO DEL PROGR EVENTO PREVISTO

Inyeccion no estéril
Reutiizacion de une jerings © agujs descartable

Uso de jeringas que no aseguran esterihdad adecuas-

da
Uso de vacuna o diluyente contaminado R ' OF G100

Utihzecion de vecunas hoflzades durante

po del indicado pears su Uso

Error de reconstitucion:
DGCC":TT..T ’j" conel g q_.e“te noorreco

Reemplazo de la vacuna o el diluyente con un farma-
CO U otra vacuna

Inyeccion en el lugar anatémico y via equivocado:
8CG aplicada por via subcutines
DPT /DT/77 demasiado superfical

nyecoon en la naiga

Transporte/almacenamiento incorrecto de vacunas

vacuna mencaz

No respeto de las contraindicaciones Reacodn grave prevenible




OLITICA DE FRASZ0S
ABIERTOS

Tabla8. Manejo de frascos abwertos de vacunas multidoss segin la politica revisada de la OMS y adaptada
por o pas,

VACUNAS RECOMENDACION POLITICA DE FRASCOS ABIERTOS TIEMPO DE USO
Uiquides VOP, DPT, TT,D7, | o Fecha de vencimients vigente,

Td. Hb. influencs. en fras
cos muitdosa, uticedos
€N UNa 0 Mas doss Ou- | ¢ El tapdn de hule del frasco no se ha sumergdo en agus
rante una ses0n de vecu- |
NSOON, POdran usarse en
senones guentes de ve-
cunacidn i se cumple cone | BN uso extramurel mdependientemente del tipo o la centided

¢ Amacenamento y consernvandn adecuada de cadens de frio;
21 das en el intramu-

ral
o Las doss o vacunas se han extrado con ako grado oe
epse

Deben descartarse
| O vatunas sobrantes

Liofizades (BCG, SRP, SR, | Se utiizan una vez reconsttuidas hasts el tiempo recomenda- | Descarte segun lo que
anlisarampancsa, anta- | 2o por ol fsbncante 0 maumo © horas, © been ol finakzar cada | prmerc ocurrs, tanto
mariica, Hb hofizade) $eS0N de vacuneosn en el ntramurs come
en ¢l extramura
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SENSIBILIDAD TERMICA DE LAS
VACUNA
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VYacuna

Centers for Disease Control and Prevention

CDC 24/7: Saving Lives. Protecting

Max. casos (ario)

People.™

EVENTOS ADVERSOS

Difteria

26939

(1921)

Saranpion

894 134

(1941)

Parotiditis

152209

(1968)

Pertussis

265 269

(1934)

Polio

21269

(1952)

Rubéola

57686

(1969)

Rubeola congénita (mueries)

20000

(1964)

Tetanos

1560

(1923)

Hib invasiva (mueries)

20000

(1984)

Eventos adversos a vacuna
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ESAVIS LEVE O MODERADOS
FRECUENTES

H92(9 20,°



ESAVIS GRAVES RAROS

KGICCION JUILICIICY



ESAVIS GRAVES Y RAROS




Reacciones Adversas

* Sincope: ( reaccion vasovagal o
vasodepresora) puede ocurrir
después de |la vacunacion y es
mas comun entre adolescentes
y adultos jovenes.

* Reacciones anafilacticas: raras
después de la vacunacion,
usualmente comienzan pocos
minutos después de Ia
vacunacion




EFECTOS ADVERSOS

Tabla 5-4
Complicaciones de la vacuna de BCG' ' »

Incidencia por millén de dosis

Complicaciones | <i aito 1 a 20 afios
Lesiones locales (absceso o linfa- | 387 ; 25
denitis regional) | | |
Lesién muscular u 6sea 0,39 - 0.89 0.06 i
{

Linfadenitis maltiple o lesiones 0,31 -0,39 0.36

diseminadas no fatales ?
Lesiones fatales diseminadas | 0,19 - 0,56 ; 0,06-0,7

e 95% . . Evolucion.natural

* 1-2%  Abscesos 0 linfadenitis regional  fistulas > F RN

e Osteitis — osteomielitis ~ 4-24 meses post vacunacion

 Enfermedad diseminada = 403- 1300 / 100,000 dosis
Mortalidad 75%

Vacunas en Pediatria. Palau. Vacuna de BCG. 66-73

BCG vaccination. UPTODATE. C Fordham . May 2009
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ACCIONES EN SALUD EN ALGUNOS
ESAVIS GRAVES

PARALISIS FLACIDA

Acciones en salud:
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ES AVI

Es wun cuaadro clinico gue ocuwurre despues de Ia
adadministracion de wuwnNna vacuwuna, gue causa
pPreococupacion y es supuaestamente atribuido a Ia
vacunacion o inmuuanizacion.

Factores que condicionan la
aparicion de ESAVIs

Tipo de vacuna
Via de administracién
Composicion de los inmunobioloégicos

Tipo de huésped




Composicionde |la mayoriade las
vacunas

\1\ - 1
-\ J Wislm — c
" I-, Yy LAY C LN I — I

Antigeno (s)




Evolucion del Antigeno...

Virus atenuado

l

Sub-unidad

O’Hagan DT. Recent developments in vaccine delivery systems. In New generation vaccines. 2nd edn. 259-70
Ada G, Isaacs D. Vaccination: The Facts, the Fears and the Future. Sydney: Allen & Unwin, 2000.




Composicion de las vacunas

* Liguido de Suspension:
Puede sertan simple como
agua destilada o solucidn

salina, o tan complejo como antibioticos:

& ilizaeste tipode com onentes
e/ medio bioldgico donde se S i ) P
; para inhibir o prevenir el
haya producido el
inmunobioldgico, tal es el
caso de proteinas séricas, del

final o para estabilizar el
huevo, de medios celulares o -

g antigeno.-Son Sustancias tales
como el Timerosa| y/o
antibicticos €specificos, por
ejemplo, Neomicinaen |5
vVacuna antisarampionosa.




Composicion de las vacunas

Coadyuvantes:

* Enalgunasvacunascon NH3+
microorganismos muertosy -
fraccionesde los mismos se
utilizan compuestos de aluminio
o alumbre, ode calcio, para
incrementar larespuesta
inmune. Los inmunobiologicos
gue contienen tales adyuvantes
debeninyectarse
profundamente en la masa
muscular, pues suinoculacion N N Eﬁﬁe,.ﬁﬁr
en grasa o intradérmica provoca A~
severa irritacion local,
granulomas o necrosis.




Alergia severa a los componentes de
las vacunas

Pueden ser causadas por: * La proteina animal mas comun
es la del huevo, en la vacuna

de influenza y fiebre amarilla,
* Antigenos vacunales son preparadas en huevos de

) : gallinas anembrionados.
 Proteinas residuales
animales

e Antimicrobianos
* Preservantes
 Estabilizadores

* Otros componentes - ‘
vacunales = ——axry

Chalaza

Cascara

Ruggeberg JU, Gold MS, Bayas J, et al. Anaphylaxis: case definition and guidelines for data collection, analysis, and presentation of immunization safety

data. Vaccine 2007;25:5675-5684.




Alergia severa a los componentes
vacunales

 Las vacunas de sarampion y paperas
son cultivadas en fibroblastos de
embrion de pollo , sin embargo,
personas con una alergia severa al
huevo pueden recibir esta vacuna sin
pruebas o terapias de desensibilizacion
a la proteina de huevo.

* La vacuna de rubeola y varicela se
cultivan en células diploides humanas y
pueden ser administradas con
seguridad a personas con alergia
severa a la proteina de huevo.

Liebermann P. Anaphylaxis and anaphylactoid reactions. In: Middleton’s allergy: principales and practice. Adkinson

NF, Yunginger JW, Busse LW, Bochner BS, Holgate ST, Simons FE, eds. 6th ed. Philadelphia, PA: Mosby; 2003.



Alergia severa a los componentes
vacunales

Las reacciones alérgicas severas raras después de
la aplicacion de la vacuna triple viral,
probablemente no son causadas por antigenos
del huevo, sino posiblemente a otros

componentes de la vacuna ( la gelatina , por
ejemplo.)

Nakayama T, Aizawa C, Kuno-Sakai H. A clinical analysis of gelatin allergy and determination of its causal relationship to the previous administration
of gelatin-containing acellular pertussis vaccine combined with diphtheria and tetanus toxoids. J Allergy Clin Immunol 1999;103:321-5.




Alergia severa a los componentes
de las vacunas

eCiertas vacunas contienen cantidades traza de antibioticos u
otros preservantes ( thimerosal o neomicina).

eNinguna vacuna licenciada contiene penicilina o derivados de ella.

*E| thimerosal se encuentra como preservante a concentraciones
tan pequenas que puede ser utilizado en ninos ( en DPT, Td y DT)

eAlergia al latex.

Nakayama T, Aizawa C, Kuno-Sakai H. A clinical analysis of gelatin allergy and determination of its causal relationship to the previous administration

of gelatin-containing acellular pertussis vaccine combined with diphtheria and tetanus toxoids. J Allergy Clin Immunol 1999;103:321-5.




EFECTO ADVERSO POLIO

PPAV

Polio Paralitico Asociado a la Vacuna

RIESGOS POR EL USO
CONTINUO DE LA VACUNA
DE POLIO ORAL VPO

PVvdVc

Polio Circulante derivado la Vacuna

PVdVi

Polio Virus derivado de la Vacuna
por personas inmunodeficientes




Poliomielitis Paralitica Asociada a Vacuna
(VAPP)

Un caso por 750,000 primers dosis
Receptores de OPV y contactos
80-90% Sabin 2 0 3

Aumento de riesgo en inmunodeficientes (hipogamas B)



é Qué eventos investigar ?

Eventos serios
— Requieren Hospitalizacion
— Ponen en riesgo la vida

— Discapacidad

— Fatales

Nuevos eventos
Rumores

Eventos adversos que ocurran en grupos de personas.

Eventos relacionados con el programa

Investigacién Conclusiones de la Investigacion

r El Evento no esta relacionado con la

Finalidad: .
@ vacunacion (Coincidente).

k Confirmar o descartar el evento notificado

b Determinar la existencia de otras posibles
causas

¥ Confirmar que es un hecho aislado
¢ Informar a las partes involucradas
Eventos coincidentes!!

» El Evento esta relacionado con la vacunacion:
-Relacionado con el programa (Errores P).
-Relacionado con la vacuna (Serio/No Serio)

r Lainvestigacion no es concluyente.




Evento COINCIDENTE

=Ocurre despueés de la vacunacion pero no es causado
ni por las vacunas, ni por la vacunacién, responde a
una relacibn temporal (ocurre luego de Ia
administracion) pero no tiene relacion causa y efecto
(Ej. Enfermedad producida por otra etiologia, recibe
Triple viral y se interna por neumonia lobar ).

Evento relacionado con un ERROR en
la inmunizacion

» Evento causado por un error, durante el ciclo de utilizacion de una vacuna. Son
causados por una manipulacion, prescripcion o administracion inapropiada de la
vacuna y por lo tanto, a diferencia de los relacionados a la vacuna, son

prevenibles. ( Ej. Utilizar solvente no adecuado) Evento adverso RELACIONADO A LA

«Todos los errores hayan causado dafio 0 no se deben notificar, a fin de trabajar VACUNA

en la prevencion para que los mismos no vuelvan a ocurrir. (Ej. No respetar los .
intervalos recomendados entre dos dosis de la misma vacuna). = Evento causado o precipitado por una vacuna, pese a

haber sido aplicada correctamente, debido a sus
propiedades inherentes o a sus componentes. (Ej.
presentacion, dentro de las 3 semanas posteriores a la
administracion de Candid #1 de: cefalea, decaimiento,
mialgia, fiebre, nauseas y/o vomitos).




Anafilaxia

Definicion: es una respuesta clinica a una reaccion
iInmunologica inmediata entre un antigeno y un anticuerpo (tipo
IgE) dando lugar a la liberacion de mediadores, afectando
organos y sistemas y presentando signos y sintomas de
variable intensidad.

¥ Es un sindrome clinico que se caracteriza por:
* aparicion repentina y
= progresion rapida de los signos y sintomas 'y
= compromiso de multiples sistemas organicos
(>2), a medida que progresa.




ASPEectios ClINnicos ae I1a anariiaxia

Aparatos y Signos y sintomas

Sistemas

-* Piel y mucosas Eritema- urticaria- prurito nasal-
Edema periorbitario- angioedema- rubefaccion-
palidez- cianosis

- Aparato a) vias aéreas superiores:

respiratorio estornudos- rinorrea- ronquera- edema

glosofaringeo- estridor
b) vias aereas inferiores:
disnea- broncoespasmo- sibilancias- apnea-
asfixia

- Aparato Taquicardia- arritmia- hipotension- paro
cardiovascular

- Aparato Disfagia- nauseas- vomitos- colicos intestinales-
gastrointestinal diarrea- incontinencia

- Aparato Colicos uterinos- incontinencia urinaria
genitourinario

< Sist. N = . iedad- Isi - srdid e | = =

Tratamiento de anafilaxia

principio Lugar Maximo repeticion
anatomico

oxigeno

Adrenalina 0,01 ml / kg SC/IM 0,3-0.5 mi Cada 15-20
1/1000 ( 1 décima cada 10 kg minutos
1ml =1mg Maximo 3
Ampolla de 5 ml dosis

Antihistaminicos Inicial: 1-2 mg/kg/dosis
Difenhidramina Mantenimiento 2 -5
mg/kg/24 horas

Hidrocortisona Inicial 4-10 mg /kg/dosis
metilprednisolona Mantenimiento 5 mg/
kg/24 hs cada 6 hs EV
Inicial 1-2 mg/kg/dosis
Mantenimiento
2 mg /kg/dosis




Grados de anafilaxia

# GRADO | : eritemas — urticaria

® GRADO Il : alteraciones gastrointestinal
— problemas respiratorios-hipotensién
leve

® GRADO Il : hipotensién
® GRADO |V : paro respiratorio- cardiaco
k Grado V: reaccion fatal

Prevencion de la Anafilaxia

Interrogar sobre posibles alergias antes de aplicar la
vacuna.

Evitar nuevas exposiciones al antigeno causante.

Mantener en control a cada paciente 15 a 30 minutos
luego de la administraciéon de la vacuna.

Confeccionar una identificacion para el paciente
alérgico y recomendar que la lleve y la presente
siempre.

Diagnosticos diferenciales

» Reacciones vasovagales
® Hipoglicemia

® Reacciones histéricas




Prevencion de la Anafilaxia

¢ Interrogar sobre posibles alergias antes de aplicar Ia
vacuna.

¢ Evitar nuevas exposiciones al antigeno causante.

¥ Mantener en control a cada paciente 15 a 30 minutos
luego de la administracion de la vacuna.

¥ Confeccionar una identificacion para el paciente

alergico y recomendar que la lleve y la presente
siempre,




Prevencion y manejo de las reacciones adversas
Beneficios Y riesgos de comunicacion

Los padres, cuidadores , representantes legales,
adolescentes y adultos , deben ser informados
acerca de los beneficios y riesgos de las vacunas en
un lenguaje que sea culturalmente accesible vy
apropiado al nivel educativo del paciente

Sampson HA, Munoz-Furlong A, Bock SA, et al. Symposium on the definition and management of

phylaxis : summary report. J Allergy Clin Immunol 2005;115:584-91



SEGURIDAD DE LAS VACUNAS

Las vacunas han sido victimas de su
propio éxito.

Deben cumplir con estandares de calidad
ms exigentes y estrictos que todos los
demas productos utilizados para la salud
humana.

Junto con el agua potable , han logrado
mejorar la calidad de vida del humano en
los Gltimos 200 ainos

Gracias a ellas han desaparecido varias
enfermedades en el planeta

Cuando se disminuyen las coberturas de
vacunacion reemergen enfermedades
previamente controladas

VACUNAS,
MENTIRAS
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VACUNACION E INCIDENCIA DE S.R.P.
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407 p1TP introducida 1947
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Vacunacién Vacuma acelular
20 interrumpida | introducida 1981
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Incidencia por 100.000

7 — Incidencia de tos ferina en Japdén. Periodo 1955-

300 — Se introduce DTP
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200 — completas
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Figura 8 — Incidencia de tos ferina en Suecia. Periodo 1940-
199015,
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