INFECCION POR H. INFLUENZAE b

Introduccioén

Haemophilus influenzae (Hi) es
una bacteria pleomorfica, gram nega-
tiva que afecta sélo a la especie hu-
mana. Fue descrita por Pfeiffer en
1892y la denomind asi porque penséd
que era la responsable de una pande-
mia de Influenza y porque requeria
para su crecimiento factores presen-
tes en la sangre. Las cepas encapsula-
das se clasifican segun sus polisacari-
dos capsulares solubles fosfato de
polirribosil ribitol (PRP) y se desig-
nan con las letras a-f. EI H. influenzae
tipo b (Hib) es el que produce infec-
ciones invasoras graves en la infancia,
mientras que las cepas no encapsula-
dasy no tipificables dan lugar a infec-
ciones menos graves (otitis media, si-
nusitis, conjuntivitis, bronquitis).

La mayor parte de los nifios por-
tadores de Hib no desarrollan enfer-
medad, ni siquiera son capaces de
producir anticuerpos especificos.

Hib es capaz de producir enferme-
dad invasiva, especialmente en nifios
pequefios. Existen una serie de facto-
res de riesgo favorecedores de enfer-
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medad invasiva por Hib entre los que
debemos considerar: edad entre 2
meses y 5 afios; inmunodeficiencia o
inmunodepresion; infecciéon VIH
asintomética o sintomatica; situa-
cién socio-econdmica; fumador pasi-
vo; determinados grupos étnicos (na-
tivos americanos, esquimales);
lactancia artificial; asistencia a guar-
derias; hacinamiento, etc.

Tras la colonizacion faringea por
Hib, ésta puede dar lugar a una bacte-
riemia y posteriormente a una forma
invasiva: meningitis, celulitis, neu-
monia, osteoartritis, epiglotitis, etc.
Por otra parte, también produce con
elevada frecuencia infecciones en el
area de las vias aéreas altas en forma
de otitis media aguda, sinusitis, etc.

Hasta la aplicacion y difusién de
la vacuna conjugaba anti-Hib, este
germen eraen EE.UU. y en otros pa-
ises la causa més frecuente de menin-
gitis aguda bacteriana y de epiglotitis
aguda, cuadros ambos extraordina-
riamente graves por su elevada mobi-
mortalidad. La aplicacion sistemati-
ca de esta vacuna en los paises donde
se ha llevado a cabo ha producido un



descenso espectacular de la inciden-
cia de las formas graves invasoras de
infeccion por Hib.

¢Contra qué enfermedades protege
la vacuna conjugada frente al Hib?

Contra todas las producidas por
Hib. Esta bacteria es responsable de
una gran variedad de infecciones in-
vasoras, las mas graves son la me-
ningitis y la sepsis.

¢Protege contra todas las infeccio-
nes por Haemophilus?

No, tnicamente contra las infec-
ciones producidas por las cepas cap-
suladas del tipo b, que son la inmen-
sa mayoria de las que causan
infecciones invasoras. No protege
contra las infecciones producidas
por los otros tipos de Haemophilus
influenzae (a, c, d, e, f), que son rari-
simas, ni contra las infecciones por
cepas no capsuladas que suelen ser
las responsables de infecciones loca-
les (otitis, sinusitis).

¢En qué nifios esta indicada la va-
cuna anti-Hib?

En todos los nifios sanos a partir
de los 2 meses de edad. Actualmen-
te forma parte del calendario vacu-
nal de aplicacion universal en mu-
chos paises, entre ellos Espafia.
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¢Qué vacunas anti-Hib dispone-
mos en Espaina?

Tres: Hib Titer® (polisacérido cap-
sular PRP conjugado con toxoide
diftérico), de los laboratorios Wyeth,
Act-HIB®, de Aventis-Pasteur, e
Hiberix®, de GSK. En estas dos Ulti-
mas el polisacarido capsular PRP
esta conjugado con toxoide tetanico.

¢En qué casos estd contraindicada
la vacuna anti-Hib?

— En lactantes que presenten hi-
persensibilidad demostrada a
cualquiera de los componentes
de la vacuna.

— En lactantes o nifios con trom-
bocitopenia o alteraciones de
la coagulacién deben tomarse
precauciones.

.Puede administrarse la vacuna
conjugada frente al Hib a un nifio
con sintomas de resfriado?

Si. No hay que demorar la inmu-
nizacion a no ser que haya fiebre alta.

¢Cual es la eficacia de las vacunas
contra Hib?

La eficacia de 3 dosis administra-
dasalos 2,4y 6 meses varia del 68%
al 100%, con un intervalo de con-
fianza del 95%, segln un estudio re-
presentativo realizado en USA du-



rante 2 afios en una poblacién de
20.800 lactantes.

¢Son inmundgenas las vacunas en
nifios inmunodeficientes?

En lactantes infectados por el
VIH nacidos de mujeres infectadas
por este virus la respuesta inmunita-
ria después de dos dosis fue similar a
la de los lactantes no infectados na-
cidos también de mujeres infectadas
por el VIH. En pacientes con drepa-
nocitosis esta vacuna es inmundge-
na, alcanzando niveles reales de pro-
teccion adecuados.

¢Qué porcentaje de nifios alcanza
niveles de anticuerpos protectores
después de la primera serie de in-
munizacion?

Los lactantes que inician la serie
de tres dosis presentan niveles de anti-
cuerpos por encima de 1 ugr./ml. a los
2 meses de terminarla. A los 24 meses
entre el 80% y el 94% de esos nifios si-
guen presentando un nivel de anti-
cuerpos por encima de 1 pgr./ml. antes
de administrar la dosis de refuerzo.

¢Por qué es necesario administrar
la dosis de refuerzo después de la
serie primaria de inmunizacion si el
nifio ha alcanzado ya niveles de an-
ticuerpos protectores?

Porque los niveles de anticuerpos
disminuyen de forma natural a lo
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largo del tiempo. La administracion
de una dosis de refuerzo proporciona
unos niveles méas elevados y en con-
secuencia un periodo de proteccion
mas prolongado.

¢Qué efectos adversos tiene la va-
cuna anti-Hib?

No difieren de los de otras vacu-
nas. En menos del 2% de casos se
presenta fiebre de 38°y reaccion lo-
cal con eritema, calor y edema en el
lugar de infeccién. Estos efectos no
tienen consecuencias y suelen desa-
parecer al cabo de las 24 horas.

JPueden administrarse a nifios
alérgicos?

En su proceso de fabricacién no
intervienen elementos como huevo,
pollo, leche, ternera, etc..., por lo
tanto no se han descrito reacciones
de hipersensibilidad en nifios alérgi-
cos a estos productos.

Los nifios alérgicos a la levadura
deben consultar con su alergdlogo
pediatrico, ya que la parte conjuga-
da de una de las vacunas comerciali-
zadas en nuestro pais (Hib TITER®)
se prepara a partir de cultivos en un
medio que contiene levaduras.

¢Cual es la pauta de administracion?

Varia seglin la edad de inicio. Se
aplica el siguiente esquema:



Edad de inicio
2-6 meses
7-11 meses

12-14 meses
15-60 meses

Hib Titer®

. 2-5 meses
ﬁlc;r::c!;b 6-11 meses

12-60 meses

3, con una dosis refuerzo a los 18 meses

3, con una dosis de refuerzo a los 18 meses

2, con una dosis de refuerzo a los 15-18 meses

NuUmero de dosis

3

2
1

1

¢Cual seria la pauta de administra-
cion para nifios que omitan una do-
Sis?

La interrupcion de la pauta de ad-
ministracion no obliga a iniciar la se-
rie de nuevo. Se continuara la pauta
iniciada, con un ndmero maximo de
dosis en funcion de la edad en la que
el nifio retoma la pauta de acuerdo
con el esquema resefiado en la con-
testacion a la pregunta anterior.

¢Cudl es la zona y la via de admi-
nistracion recomendada?

La administracion es exclusiva-
mente intramuscular, en la cara ex-
terno-lateral de la zona media del
muslo en menores de 2 afios. En los
mayores de 2 afios se administra en
la region deltoidea, procurando evi-
tar la inyeccion accidental en tron-
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Ccos nerviosos periféricos mayores o
en vasos sanguineos.

¢Se puede administrar simultanea-
mente con otras vacunas infantiles?

Si, puede administrarse simulta-
neamente con otras vacunas infanti-
les tales como: polio oral o parenteral,
difteria + tétanos + tos ferina, hepati-
tis B, sarampidn + rubéola + parotidi-
tis, pero hay que utilizar zonas de in-
yeccion y jeringuillas diferentes.

Puede administrarse a lactantes
menores de dos meses?

No es aconsejable. Los anticuer-
pos maternos confieren al recién na-
cido grados variables de inmunidad
pasiva frente a la enfermedad por
Hib y podrian disminuir la eficacia



de la inmunizacién con esta vacuna.
Por ello hay que esperar por lo me-
nos hasta los 2 meses de edad.

¢Deben vacunarse con vacuna anti
Hib los nifios que han sufrido una
enfermedad invasiva por Hib antes
de los 2 afios de edad?

Efectivamente, estos nifios de-
ben ser inmunizados lo antes posible
una vez transcurrido un mes desde el
inicio de la enfermedad, ya que se
consideran no inmunizados. Por el
contrario, los nifios mayores que ha-
yan contraido la enfermedad por
Hib no requieren la vacuna porque
la enfermedad recurrente causada
por Hib es rara en este grupo de
edad.

¢Puede administrarse la vacuna a
lactantes prematuros?

Los lactantes nacidos antes de las
40 semanas de gestacion deben ser
inmunizados siguiendo la pauta que
les corresponde segin su edad cro-
nologica.

¢Pueden intercambiarse diferentes
vacunas conjugadas anti-Hib?

Si bien es conveniente cumplir
toda la pauta vacunal con la misma
vacuna, los diferentes tipos de vacu-
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nas conjugadas existentes en Espafia
pueden ser intercambiados tanto en
la serie primaria como en las dosis de
refuerzo, ya que la eficacia vacunal
es practicamente la misma.

Si la vacuna anti-Hib se administra
formando parte de vacunas combi-
nadas, ¢la inmunidad es la misma
que si se administra por separado?

Cuando se administran vacunas
combinadas de Hib con la DTPa
(difteria, tétanos, tos ferina acelu-
lar) se observa una menor concentra-
cion de anticuerpos anti-Hib en
comparacion con la concentracion
que se alcanza en su administracion
separada. Igualmente con las nuevas
vacunas combinadas hexavalentes
(DTPa+VPI+Hib-HB) se han obser-
vado una menor concentracion tan-
to del titulo de anticuerpos anti-Hib
como anti-HB en comparacion con
los que se alcanzan cuando las vacu-
nas Hib y la Hepatitis B se adminis-
tran por separado. De cualquier ma-
nera, en ambos casos, tanto para la
Hib, como para la Hepatitis B, esta
concentracion disminuida de anti-
cuerpos sigue siendo muy superior a
la titulacién protectora a nivel indi-
vidual (1 mcg/ml para el Hib y 10
mUI/ml para la Hepatitis B). En con-
secuencia se considera que este he-
cho carece de trascendencia clinica.



¢Cbémo deben conservarse estas va-
cunas?

Deben almacenarse entre
+2 °C/+8 °C. Es muy importante
evitar en todo caso la congelacion.

Los componentes de toxoide anti-
diftérico o antitetanico incluidos
en la vacuna conjugada anti-Hib,
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¢provocan respuesta inmunologi-
ca?, ;seria suficiente el titulo de
anticuerpos para sustituir la inmu-
nizacién rutinaria con las vacunas
DTP o DT?

Aunque se produce cierta res-
puesta de anticuerpos, la inmuniza-
cién con las vacunas conjugadas de
Hib no sustituye a la inmunizacion
con DTP.



