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Enfermedad inflamatoria intestinal (Ell)

Condicion cronica que provoca respuesta inmunoldgica alterada en
mucosa intestinal con inflamacion intestinal o fibrosis

Tratamiento inmunosupresor:

Dosis elevadas de corticoides

Azatioprina

6 mercaptopurina

Metotrexato

Micofenolato

Bioldgicos (infliximab, adalimumab, certolizumab, etc)

Hipoesplenismo funcional en pacientes con colitis ulcerosa

Se incrementa el riesgo de infecciones oportunistas por:
Citomegalovirus

Epstein Barr

Hepatitis B

Varicela

Histoplasmosis

Tuberculosis

Hongos

Pediatric.2016 Aug;138(2). pi: €201612089. doi: 10.1542/peds.2016-12092016
Preventative Care in the Patient with Inflammatory Bowel Disease: What Is New?Dig dis. 5ci.2016,61(8):2205-16



Ell

Paciente de 5 anos
Con sospecha de Ell en seguimiento por Servicio de
Gastroenterologia - Hospital Garrahan-




Ell
Principios generales de vacunacion

Momento ideal para la vacunacion: al diagndstico

v’ Valorar si el paciente recibe tratamiento inmunosupresor

v’ Revisar y completar calendario habitual

v’ Valorar vacunas especiales

v’ Solicitar serologias para hepatitis B, varicela, hepatitis A en funcién de antecedentes
clinicos y/o vacunales del paciente

Pueden recibir vacunas inactivadas independientemente de tratamiento inmunosupresor

No pueden recibir vacunas a microorganismaos vivos intratratamiento inmunosupresor 1 mes
antes o 3 meses posterior al mismo

Protocolos de la SEMPSPH 2012
Rev Esp Dig 2013 VOL 105 (2):93-102
Dig Dis 5ci.2016,61:2205-16




CALENDARTO NACTONAL DE VACUNACTON

Vacunos
Edad
Recién nodido
1 mases
3 mess
4 mesas
5 Meses
b MEses
|2 meses
|5 meses
15-18 meses
18 mesas
24 meses
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What is the best way to manage screening for infections
and vaccination of inflammatory bowel disease patients?




Ell

Vacuna triple acelular de adultos refuerzo

Inmunogenicidad para Pertussis con refuerzo en ninos y adolescentes con Ell:
Estudio controlado

Estudio multicéntrico

Ultima dosis de Pertussis a los 6 afios
11-18 anos

138 sujetos (111 pacientes y 27 controles)
Prospectivo

Caso control

4 grupos: - Ell sin tratamiento inmunosupresor
- Ell con tiopurinas
- Ell con tiopurinas y anti TNF
- Nihos sanos

Resultados: la tasa de respuesta no difirio entre los 4 grupos (90.6% vs 88.2%. p=0,37)

Conclusion:
El rzo de vacuna pertussis fue inmunogénico y seguro en pacientes pediatricos con Ell

Inflamm Bowel Dis. 2017 Apr 6. doi: 10.1097




Ell - Vacunas especiales -Influenza-

Inmunogenicidad con vacuna antigripal en pacientes con Ell bajo mantenimiento con Infliximab

Prospectivo

60 nifos con Ell y 53 controles

Seroproteccion : 45% a 80% (varid segun antigeno)

No se vio afectada por el momento de infusion

Bien tolerada

Concluyen: la vacuna antigripal es recomendada en cualquier momento con respecto a la infusion de infliximab
Evitar oportunidad perdida de vacunacidon

Infl. Bowel Dis2016 Mar;22(3):638-47.

Inmunogenicidad y seqguridad de vacuna antigripal en pacientes con Ell que reciben inmunomoduladores y/o

biologicos vs no tratados
Estudio prospectivo durante 2 aiios
255 Adultos (18-64 years) CON Ell
Multicéntrico

RESULTS:

Seroproteccion

Pacientes sin tratamiento inmunosupresor: 64% respuesta global de serotipos
Con IS sin anti TNF: 63%

Con anti TNF: 51%

A los 6 meses de la vacunacion la tasas de seroproteccion eran menores en el grupo con anti interferén comparada
con los otros 2

CONCLUSIONES:
La vacuna de influenza tiene alta tasas de seroproteccion en pacientes con Ell y la persistencia de anticuerpos a los 6 meses es mas baja
en los que reciben anti-TNF treatment

J Crohn Colitis 2015 Dec;9(12):1096-107. d




Ell
Vacunas especiales

Neumococo
Riesgo de enfermedad grave con complicaciones por la enfermedad de base y la
inmunosupresion medicamentosa

Eficacia estudiada en adultos con vacuna polisacarida:
56 vs 81% en sanos
Inmunogenicidad: 45% en pacientes con enfermedad de Crohn y tto inmunosupresor

En adultos la respuesta es mejor con VNC13 para algunos serotipos

Inmunogenicidad con VNC13 en nifios con Ell entre 5y 18 anos

Estudio multicéntrico prospectivo con 122 pacientes y 56 controles
Divididos en: - Ell sin tto inmunosupresor
- Ell con anti Tnf o inmunomoduladores
- Sanos
Concluyen:
v Inmunogenicidad similar en pacientes con Ell vs controles (90.4 %vs 96.5%, p=0,03)
Disminuida en los que recibian inmunomoduladores vs controles (p=0,036)  /nflamm Bowel Dis 2001; 7:

v Gut 1982;23:6:
Segura Clin Infect Dis 1996;22:86
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Inflamm. Bowel Dis2015 Jul;21(7):1607-14



EII

Esquemas con vacunas neumococcicas

Edad de la primeradosis  Gerie primaria Refuerzo
(en meses)

2-6

7-11

12-23

24-71

>71m a 19 anos

The Advisory Committee on Immunization Practices de EEUU (ACIP) 2010




Mayor prevalencia de anormalidades citologicas en mujeres con
enfermedad de Crohn

Principalmente en las que reciben inmunosupresores

Am J Gastroenterol 2008:103:631-6
World J Gastroenterol 2006;12:6167-71

Estudio caso control en pacientes con E Crohn:
- incremento de riesgo de alteracion citologica con respecto a
poblacion normal
. > riesgo con uso combinado de inmunosupresores
- no observandose en las afectadas con colitis ulcerosa

Gastroenterology 2009;136:451-8
Am J Gastroenterol 2009;104:2524-33

Diversas guias y consensos recomiendan la vacunacion

Dig Dis 2010;28:525-535
Am J Gastroenterol 2010;105:1231-8
Journal of Crohn’s and Colitis 2014,8:443-468




Vacunas para HPV

Inmunogenicidad

37 ninas de 9 a 26 anos con EII
En tratamiento con anti-TNF
Con vacuna tetravalente

Vacuna bivalente
Vacuna tetravalente

alta iInmunogenicidad

Inflam Bowel Dis 2013;19(7):1441-1449)




Ell

Vacuna HPV tetravalente (Serotipos 6/ 11/ 16/18)

Inactivada compuesta por proteinas de la capside L1 del HPV
Esquema: 0, 2 y 6 meses

Edad: 9 a 29 aios

Incorporada en estos pacientes en Calendario

Nihos y ninas

Lineamientos con vacuna HPV de Ministerio de Salud de la Nacion 2014

Futuro: Vacuna 9 valente (Serotipos 6/11/16/18, 31/33/45/52/58)




Ell

Meningococo

Hipoesplenismo funcional en pacientes con colitis ulcerosa

Considerar esta vacuna si bien no hay un riesgo aumentado reconocido de infeccion
mas alla de presencia de inmunocompromiso medicamentoso

2-5 meses 2-4-6 meses mas Refuerzo 4
Intervalo minimo 8 semanas

6-23 meses 2 dosis separadas de 8 semanas vy la 2° 2
entre los 12-24 meses

Mas de 24 meses 2 dosis separadas de 8 semanas 2
inmunocomprometidos

Revacunacion:
Si se vacunaron antes de los 6 anos: a los 3 anos
Si se vacunaron a partir de los 7 anos cada 5 ainos

Journal of Infection (2017) 74,433-441
Lineamientos vacuna meningoco MSN 2017



Vacunas meningococcicas conjugadas
tetravalentes licenciadas por ANMAT

 Antimeningococcica A,C,Y,W conjugada con la
proteina CRM197 mutante no toxico de la toxina
diftérica (menveoe)

Licenciada a partir de los 2 meses

 Antimeningococcica A,C,Y,W conjugada con toxoide
diftérico (venacrrae)

Licenciada a partir de los 9 meses

Ambas son seguras y efectivas para prevenir la EMI por los serogrupos incluidos en la
vacuna
Licenciadas hasta 55 afnos
Datos limitados entre 56-65




Ell

Vacunas a convivientes

v'Calendario habitual completo

v'Hepatits B
v'Hepatitis A 2 dosis
v'Triple viral 2 dosis
v'Salk en lugar de Sabin
v’ Antigripal anual
v'Varicela 2 dosis

ACIP MMWR Recomm Report.1998,47(RR-8):1-57

IDSA Guideline 3013.Vaccination of the Immunocompromised Host
Am J Gastroenterol 2010;105(6):1231-38

Rev Esp Enferm Dig 2013Vol 105; 2:93-102

Best Practice and Researcch Gastroenterology 28 (2014:485-496)



Ell

Conclusiones

Los pacientes con Ell tienen riesgo aumentado de infecciones
algunas de ellas prevenibles por vacunas

Las vacunas inactivadas son consideradas seguras pero menos
efectivas si reciben inmunomoduladores

Las vacunas de gérmenes vivos estan contraindicadas en
pacientes bajo tratamiento inmunosupresor

Prescribirlas preferentemente antes de comenzar tratamiento
inmunosupresor

Las indicaciones y contraindicaciones podrian cambiar con el
tiempo acorde a nuevas evidencias cientificas




acias poEsu atencion!




Ell

Vacuna para tétanos y pertussis
Inmunogenicidad en pacientes con Ell bajo diferentes terapias inmunosupresoras
Adultos

Tétanos: respuesta general 63% across groups
Toxoide pertussis across 75%

FHA 75% across
Respuesta para Tétanos (%) Respuesta para Pertussis (%)
toxoide FHA
Pacientes con Ell sin tratamiento 55 59 86
Mantenimiento con biolégicos monoterapia 40 47 80
Mantenimiento con biolégico e 27 45 64

inmunomodulador

=Conclusion: La respuesta de anticuerpos para vacunacion con tétanos y pertussis
esta afectada segun el régimen terapéutico

Idealmente vacunar antes de iniciar tratamiento particularmente
cuando se utilizan agentes anti-tumor necrosis alpha

Inflam. Bowel dis.2015 Aug;21(8):1754-60.



