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Un brote epidémico de coqueluche revaloriza la

vacuna antipertussis

Dr. Héctor Abate*

La lectura del interesante estudio so-
bre un brote epidémico de coqueluche, en
las ciudades de Esquel y Trevelin, pro-
vincia de Chubut, publicado en este nua-
mero de _Archivos, renueva la discusion
sobre la vacuna antipertussis.

Actualmente en nuestro pafs, a pesar
de que los niveles de cobertura de vacuna
contra pertussis son considerablemente
mayores que en tiempos pasados (85,78%
para vacuna triple, en menores de un afio
en 1997 vs. 40% en 1980) se siguen denun-
ciando casos de coqueluche en forma in-
dividual o en brotes.

La mayoria de los casos informados
en el articulo se presentaron en

estariamos ante la presencia de algunas

vacunas a células enteras menos
inmunogénicas.

Cincuenta afos atras, el Medical Re-
search Council, en el Reino Unido, investi-
g6 las vacunas pertussis a células enteras,
confirmando su eficacia y demostrando
la protecciéon variable de cada una de
ellas.

En la epidemia ocurrida en Cincinnati,
en el verano de 1993, se vieron afectados
nifilos que estaban adecuadamente
inmunizados, mostrando claramente que
la vacuna a células enteras no pudo dar
una proteccién adecuada contra la enfer-

medad. Observacidén similar se

el grupo ectario entre 5 y 14
afios (60,4%). El 83% de los ni-
flos entre 5 y 9 afios y el 90,7%
de los de 10 a 14 anos tenfan
tres dosis de vacuna o mas. Los
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registré6 en Quebec, Canada, a
partir del afio 1990. El 95% de
niflos que asistfan a
guarderfas habian recibido por
lo menos tres dosis de vacuna

€casos mas severos ocurrieron
en los menores de 1 afio.

A partir de esta situacién se plantea
una serie de interrogantes que considero
importante evaluar:

¢Son menos eficaces las actuales vacu-
nas anticoqueluche?

¢Es breve la duraciéon de la inmuni-
dad?

¢Qué papel desempefian los adoles-
centes y adultos en los brotes epidémi-
cos?

¢Mejorarfa las tasas de cobertura la
incorporaciéon de vacunas con compo-
nente pertussis acelular al esquema na-
cional de inmunizaciones?

¢Son menos eficaces las actuales
vacunas anticoqueluche celulares?
Algunos estudios han relacionado el
incremento de la coqueluche con la varia-
ciéon en la respuesta de anticuerpos, se-
gun las marcas comerciales en circula-
cién, por lo que, de acuerdo a los mismos,

anticoqueluche y el 98% de los
de la escuela elemental habian recibido,
como minimo, cuatro dosis, estimandose
una efectividad de la vacuna del 61% (IC
95%, 44-72) y 60% (IC 95% 10-82), respec-
tivamente.

No obstante, los cambios en la efecti-
vidad de las vacunas vigentes son difici-
les de valorar por la escasez de ensayos
clinicos que los avalen. Ademas, la res-
puesta de anticuerpos, considerada ex-
clusivamente, no resulta definitiva para
determinar la protecciéon contra la enfer-
medad y evaluar su eficacia. Hay eviden-
cias de que otros mecanismos inmu-
nolégicos, como la inmunidad mediada
por células, actuarian para dotar al indi-
viduo de una proteccién completa y du-
radera.

¢Es breve la duracién
de la inmunidad?

Numerosos trabajos muestran una cai-
da de la proteccién de la inmunizaciéon
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primaria, mayor al 50% a partir de los 6
anos. En Nashville se midieron los niveles
de anticuerpos de toxina pertussis y he-
maglutinina filamentosa en 585 muestras
de suero de individuos sanos, entre 1 y 65
afios de edad. Los resultados mostraron
una clevacion en los titulos de anticuerpos
en el grupo de 4 a 6 aflos, coincidiendo con
la edad de administracién de una dosis de
refuerzo de DTP. Un segundo pico se ob-
servo en el grupo de 13 a 17 afos. Esto
sugirié que la infeccién era frecuente du-
rante los afios de la adolescencia, proba-
blemente por mayor susceptibilidad.

Esto no sélo resalta la necesidad de
mantener el esquema completo de inmu-
nizacién antipertussis, con las tres dosis
iniciales y las dos de refuerzo, sino tam-
bién la conveniencia de incorporar vacuna
pertussis acelular para los nifilos mayores
de 7 anos.

El caso de Chubut confirma esta conclu-
sion, ya que no adhirié a la incorporacion
nacional de la dosis de DTP al ingreso esco-
lar hasta el afo 1998, dejando un gran por-
centaje de poblacién susceptible.

¢Qué papel desempefan los adolescen-
tes y adultos en los brotes epidémicos?

Anteriormente, la mayorfa de los nifios
adquirfan la enfermedad de sus hermanos
u otros nifios enfermos. Pero en la actuali-
dad los adultos con una infeccion no reco-
nocida son la fuente de infeccién mas co-
mun de neonatos y nifios pequefos, trans-
formandose en el mayor reservorio para la
transmision de pertussis. En muchos casos,
lo son las madres adolescentes.

En este grupo etario, la infeccién se ma-
nifiesta con cuadros leves, atipicos o en
forma asintomatica. En algunas oportuni-
dades lo hace con tos persistente de mas de
21 dfas, acompanada de alteraciones del
sueflo, vomitos, incontinencia urinaria, pér-
dida de peso, de la concentraciéon y de la
memoria. En los casos mas graves se han
descripto complicaciones como hernia
inguinal y umbilical, fracturas de costillas,
tos sincopal y convulsiones.

De ahi la importancia de contar con va-
cunas pertussis mas seguras que puedan
utilizarse en este grupo etario.

Pertussis acelular serfa una vacuna apro-
piada para ser utilizada en todas las eda-

des. En este sentido, Canadd y Europa han
aprobado vacunas acelulares con formula-
cién para adolescentes y adultos (TdPa).

Se considera que una dosis de refuerzo
en los adultos, por ejemplo cada 10 afos,
podria ser efectiva para disminuir la circu-
lacién de Bordetella y probablemente, con el
tiempo, lograr la erradicacién de la enfer-
medad.

¢Mejoraria las tasas de cobertura la
incorporacién de vacunas con
componente pertussis acelular al
esquema nacional de inmunizaciones?

Sabemos que la incidencia de pertussis
es 10 a 100 veces menor en paises donde las
tasas de cobertura vaccinal se mantienen
elevadas (Hungria, Polonia, EE.UU. y la
antigua Alemania Oriental) en relacién con
los pafses que interrumpieron los progra-
mas de inmunizacién como consecuencia
de movimientos antivacuna (Suiza, Japon,
Rusia, Reino Unido, Irlanda, Italia, Austra-
lia y la antigua Alemania Federal).

Como consecuencia de la preocupacion
de algunos pafses en relacién con la reac-
togenicidad de la vacuna a células enteras,
surgié la vacuna pertussis acelular. Japon
fue el primero en aprobar seis vacunas
acelulares en 1981. Estados Unidos lo hizo
en 1991 y 1992, combinandolas con toxoide
diftérico y tetanico para la cuarta y quinta
dosis. A partir de 1996 fueron aprobadas
tanto para la inmunizacién primaria como
para los refuerzos.

HEstas vacunas acelulares contienen toxi-
na pertussis (TP) detoxificada por ingenie-
ria genética, peréoxido de hidrégeno, gluta-
raldehido o formaldehido, asociada a ottros
inmunoégenos bacterianos como son la
hemaglutinina filamentosa (HAF), agluti-
noégenos o proteinas de fimbrias (FIM) y
pertactina (PN). Contienen minima o nula
cantidad de endotoxina.

La eficacia clinica es mayor a 84%. Tie-
nen un claro perfil de seguridad, con una
reduccion mayor al 50% en las reacciones
locales y hasta un 75% en las reacciones
sistémicas (especialmente con las dosis de
refuerzo) cuando se las compara con las
vacunas antipertussis a células enteras.

La menor reactogenicidad, la eficacia
clinica demostrada y la posibilidad de com-
binarse con otros inmunoégenos como Hae-



10 Arch.argent.pediatr 2002; 100(1) / Comentario editorial

mophilus influengae b, virus polio inactivado
y virus de hepatitis B permitiria bajar los
costos, simplificar los esquemas actuales de
inmunizacién al disminuir el nimero de
inyecciones y mejorar las tasas de cobertura.
Es probable que también exista una mayor
aceptacién por parte de los padres.

Actualmente, en nuestro pais la vacuna
acelular es una indicacién personalizada,
especialmente en aquellos niflos con antece-
dentes de reacciones adversas importantes
con la vacuna a células enteras.

De hecho, el elevado costo de la acelular
es un obsticulo importante para su incorpo-
raciéon a los esquemas nacionales de vacuna-
cion. Hasta tanto esto se logre, debemos
continuar con vacuna cuadruple con com-
ponente pertussis a células enteras, por ser
una vacuna economica y eficaz y poner énfa-
sis en aquellas regiones donde las tasas de
cobertura en menores de 1 afio son inferiores
a la media del pafs (afo 1997: Capital Fede-
ral 67,65%, San Juan 78,30%, Corrientes
79,04%, Buenos Aires 79,71%, etc.).

Si bien sabemos que la inmunizacién ini-
ciada después de una exposicion no protege,
en los brotes epidémicos hay que orientar
los esfuerzos a completar los esquemas con
las dosis faltantes e incluso puede estar indi-
cado iniciar un esquema de vacunacién ace-
lerado a las 4, 8 y 12 semanas de vida. El
articulo refleja claramente el éxito de este
tipo de medidas, con la cafida en el nimero
de casos denunciados, dos semanas después
de iniciada la campafia de vacunacién.

El Dr. Romano y sus colaboradores nos
permiten conocer y reflexionar, a través de
su investigacion, sobre las caracteristicas del
brote epidémico vivido en las ciudades de
Esquel y Trevelin. Sin embargo, no podemos
desconocer que es factible que existan situa-
ciones similares en otras regiones del pafs,
acerca de las cuales nada sabemos, por falta
de informacién. Es probable que el subre-
gistro sea importante, teniendo en cuenta la
dificultad que plantea el diagnéstico de esta
enfermedad.

Como conclusiéon, considero necesario
destacar que la aplicacién universal de va-
cuna pertussis, tanto celular como acelular,

lejos de ser una medida obsoleta, continua
cumpliendo un importante papel en el con-
trol de la enfermedad. O
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