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Ahora hay pruebas irrefutables de que el VPH es la causa de
casi todos los casos de verrugas genitales, displasia cervical
y cancer cervical. Por otra parte la actual revision de la
literatura reciente sobre el VPH en relacién con el embarazo
encontré fuertes indicios de que el VPH juega un papel
importante en los resultados adversos del embarazo. VPH puede
contribuir a la infertilidad y puede aumentar el riesgo de
aborto involuntario.

Estudios recientes indican una importante tasa de transmisién
vertical del VPH entre madre e hijo, pero se desconoce si el
tipo de parto marca la diferencia en el riesgo de transmisidn.
La infeccién por VPH parece estar correlacionada tanto con el
parto prematuro espontaneo como con la rotura prematura de
membranas.

Los condilomas acuminados durante el embarazo pueden ser causa
de papilomatosis recurrente juvenil. La conizacién como factor
de riesgo demostrado de parto prematuro esta ahora
cuestionada.
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En 1999, 1la primera vacuna contra el rotavirus autorizada en
los EE.UU. se retird 9 meses después de la introduccién debido
a una asociaciodn con invaginacion intestinal que se detectd en
la vigilancia posterior a la aprobacién. Esta asociacidn
impulsd grandes ensayos clinicos disefados para garantizar la
seguridad de los dos actuales vacunas vivas orales de
rotavirus, RotaTeq y Rotarix, que ya han sido recomendadas
para su uso en todo el mundo. Después de su introduccidén, los
estudios posteriores a la autorizacién se han centrado no sdélo
en la eficacia y el impacto de estas vacunas, sino también en
la continua vigilancia de 1la invaginacién intestinal. La
evidencia mas reciente de varios paises muestra un pequefio
aumento del riesgo de invaginacion intestinal tras 1la
vacunacién con Rotarix y RotaTeq dentro del contexto de sus
beneficios demostrados. En este articulo se revisan los datos
disponibles sobre la seguridad de las vacunas contra el
rotavirus en lo que respecta a la invaginacién intestinal.

Los datos post-comercializacién mas recientes estiman el
riesgo de invaginacion con RV1 y RV5 en aproximadamente 1-6
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por cada 100 000 nifos vacunados, lo que es inferior a la de
Rotashield. Se ha demostrado los beneficios de RV5 y RV1 para
compensar el pequefio aumento de riesgo de invaginacidn
intestinal en miltiples escenarios. A la luz de estos datos,
la OMS sigue recomendando RV5 y RV1l en los programas
nacionales de inmunizacidén para todos los paises. Se necesitan
estudios adicionales para estudiar los riesgos y beneficios de
la vacunaciodn en los paises en desarrollo, donde la mortalidad
debida a la enfermedad por rotavirus es mas elevada.
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Objetivos: Evaluar 1la 1inmunogenicidad, segquridad vy
tolerabilidad de la vacuna bivalente contra el VPH en mujeres
con artritis idiopatica juvenil (AIJ). Métodos: Veintidn
pacientes con AIJ de edad ente 12-25 afios y 21 controles sanas
se inscribieron y recibieron tres dosis de la vacuna bivalente
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contra el VPH. Resultados: Todas las mujeres eran
seronegativas al inicio del estudio y seroconvirtieron después
de las dosis programadas.

Los pacientes con AIJ mostraron significativamente menores
titulos de anticuerpos neutralizantes frente a HPV16 que los
controles 1 mes después de la administracion de la tercera
dosis (p <0,05), mientras que no se observd ninguna diferencia
significativa en titulos de anticuerpos neutralizantes frente
a HPV18. Las reacciones locales y sistémicas fueron igualmente
frecuentes en las pacientes y controles, y no hubo cambios
significativos en las pacientes con AIJ ni en sus pruebas de
laboratorio. Conclusion: La vacuna bivalente VPH es segura en
pacientes con AIJ estable sin importar el uso de medicamentos
junto a la vacuna y asegura un grado adecuado de protecciodn.
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El género Bordetella comprende nueve especies de las cuales
Bordetella pertussis y B. parapertussis se aislan en los seres
humanos y son las especies de Bordetella mds estudiadas ya que
provocan la tos ferina.
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Ambas son originarias de B. bronchiseptica, que infecta a
varios mamiferos y a los seres humanos con trastornos
inmunoldgicos. B. petrii y B. Holmesii son otras especies de
reservorio y transmision desconocidos que se han descrito en
seres humanos. Todavia no se sabe si estas especies son
patégenos para los seres humanos o solamente bacterias
oportunistas, pero el diagndstico bioldgico ha confirmado la
presencia de B. Holmesii en muestras respiratorias humanas
mientras que B. petrii y las otras cuatro especies tienen
pequefas implicaciones para la salud publica.

A la luz de la reciente evolucidén de la epidemiologia de la
tos ferina y los descubrimientos realizados en la U(ltima
década, cabe preguntarse si es necesario o no para desarrollar
una vacuna contra otrss Bordetellas.
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comienzo de las vacunaciones, habia poca informacion sobre la
tos ferina clinica en adultos, aunque se observaron muertes.
Hoy dia se ha observado que la infeccién por Bordetella
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pertussis en adultos causa una amplia gama de manifestaciones
clinicas. Si se realizara un diagndstico serolégico de forma
rutinaria, el hallazgo de casos en adultos aumentaria de forma
importante. La notificacién de casos de tos ferina en adultos
era rara en la época anterior a la vacuna y se ha ido
incrementando notablemente en la época actual. En 1la actual
era de la vacuna, los datos sobre la tos ferina de adultos vy
la infeccidn por B. pertussis se han recogido mediante el
estudio de enfermedades con tos prolongada, los estudios
serolégicos determinan infecciones. Estos estudios sugieren
que aproximadamente el 15% de las enfermedades de tos
prolongada se deben a infecciones por B. pertussis; la tasa
anual de infecciodon es de aproximadamente el 6% y la tasa anual
de infeccién por B. pertussis con manifestaciones clinicas es
> 500 / 100.000. La duracidén de la proteccidén tras la
infeccién natural o la vacunacion es relativamente corta. Por
lo tanto, a menos que se desarrollen vacunas nuevas y mejores
de tos ferina, la inmunidad inducida por la vacuna de toda la
vida no es posible.
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La tos ferina esta resurgiendo en muchos paises, tal vez
debido en parte a la disminucién de la inmunidad después de la
vacunacién con tos ferina acelular. Consideramos algunas
opciones para mejorar las vacunas actuales, asi como otras
estrategias para controlar la tos ferina.

Los paises que cambiaron a las vacunas acelulares es poco
probable que vuelvan a los preparados de células enteras, vy,
por lo tanto, debemos determinar cémo mejorarlos. Existe
amplia evidencia de que los alelos responsables de 1la
produccion de los principales antigenos de la vacuna han
cambiado desde la década de 1960, y las cepas mutantes-
pertactina negativa frecuentemente aislados en la actualidad
no dependen de la pertactina para su virulencia. Existe alguna
evidencia de que las nuevas cepas estan produciendo mayores
cantidades de la toxina pertussis (TP).

Aunque las vacunas acelulares actuales contienen hasta cinco
antigenos del organismo, existen otros factores de virulencia,
como la toxina adenilato ciclasa, que podria considerarse para
incluirse en una vacuna. Mas sencillamente, la concentracidn
de antigenos en las vacunas actualmente, en particular, TP,
podria incrementarse. Dinamarca utiliza una vacuna que
contiene el doble de la cantidad de TP presente en otras
vacunas y no comunica tos ferina resurgente. Un cambio que
seria relativamente facil es inactivar genéticamente la TP, en
lugar de utilizar 1la inactivacidén quimica. Datos de esto
Gltimo indican mucha mayor inmunogenicidad de la TP inactivada
genéticamente.

Los adyuvantes mds potentes que tenemos hoy son estimuladores
de los receptores de patrones como los receptores Toll-like
(TLR). Los adyuvantes que estan dirigidos a TLR-4 y TLR-9 ya
estan en vacunas que estan autorizadas o en desarrollo
avanzado.
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ELl uso intensivo de vacunas contra la tos ferina ha reducido
drasticamente la incidencia de tos ferina durante el siglo 20.
Sin embargo, los brotes recientes en paises con alta cobertura
de vacunacidén muestran las deficiencias de las pautas actuales
de vacunacién, e inducido por las mds recientes, las vacunas
acelulares cuya inmunidad desaparece mucho mas rapido de 1o
previsto. Como alternativa, se han desarrollado recientemente
candidatos de vacunas vivas atenuadas con el fin de imitar la
infecciéon natural, que induzcan inmunidad de larga duracion.
Uno de ellos ha completado con éxito un ensayo de fase I en
seres humanos. En este articulo se describe el desarrollo de
tales vacunas, se discute sus ventajas sobre las vacunas
existentes y sus espectadoras propiedades interesantes como
agentes potentes antiinflamatorios, 1o que amplia su uso
potencial mucho mas alla de la proteccién contra la tos
ferina.

Los siguiente pasos en el desarrollo clinico incluyen la
estabilizacidén del producto, y ensayos sobre seguridad,
inmunogenicidad y eficacia. La poblacion objetivo de las
vacunas vivas atenuadas contra la tos ferina puede ser primero
los adultos y adolescentes, y en Ultima instancia, los recién
nacidos.
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La Bordetella pertussis es la causa de tos ferina en los seres
humanos, una enfermedad respiratoria muy contagiosa que afecta
a los lactantes no vacunados. Las estrategias de vacunacién se
introdugeron en todo el mundo con gran éxito en los paises
desarrollados que alcanzaron altas cobertura de vacunacidn con
vacunas eficaces. A finales del siglo 20 / principios del 21,
las vacunas contra la tos ferina acelular reemplazaron las
vacunas de pertussis de células enteras pero la B. pertussis
todavia circula y evoluciona en los seres humanos, su Unico
reservorio conocido. La 4dltima transformacién de este
patdgeno, y su pariente cercano la Bordetella parapertussis,
es la pérdida de la produccién de pertactina, un factor de
virulencia incluido en diferentes vacunas de pertussis
acelulares. El verdadero impacto de esta evoluciodon sobre 1la
eficacia y efectividad de las vacunas de pertussis acelular
debe evaluarse mediante la vigilancia y el aislamiento de B.
pertussis y B. parapertussis en todo el mundo.

Las estrategias de vacunaciodon frente a tos ferina estdn en un
punto de inflexién y el desarrollo de futuras vacunas se
debate actualmente, pero no se ha llegado a un consenso


https://vacunas.org/bordetella-pertussis-and-pertactin-deficient-clinical-isolates-lessons-for-pertussis-vaccines/
https://vacunas.org/bordetella-pertussis-and-pertactin-deficient-clinical-isolates-lessons-for-pertussis-vaccines/
https://vacunas.org/bordetella-pertussis-and-pertactin-deficient-clinical-isolates-lessons-for-pertussis-vaccines/
https://vacunas.org/bordetella-pertussis-and-pertactin-deficient-clinical-isolates-lessons-for-pertussis-vaccines/

cientifico por el momento en qué camino seguir y cémo deben
evolucionar 1las vacunas. Los recientes avances en la
secuenciacién y la protedmica, asi como el uso de diferentes
modelos animales deberian ayudar a la comunidad cientifica a
entender mejor la fisiopatologia de la tos ferina y la
participacién de la inmunidad celular en el control de las
infecciones por B. pertussis.
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La tos ferina es una enfermedad infecciosa que puede ser grave
y fatal, pero se produce sin fiebre y otros signos de
enfermedad inflamatoria. Los autores de este articulo, con
otros han estudiado la histopatologia de la tos ferina fatal y
también las caracteristicas de la tos ferina severa en los
nifios pequefios. Las observaciones histopatoldgicas de hace
aproximadamente 100 afnos, y las de evaluacidén reciente,
indican que 1los cambios histopatoldégicos de 1las vias
respiratorias superiores de los pacientes con tos ferina
fatales suelen ser relativamente normales a menos que haya una
infeccion bacteriana secundaria. La Bordetella pertussis
contiene muchos antigenos de proteinas y quizas una capsula de
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polisacdarido que contribuyen al proceso infeccioso. Sin
embargo, so6lo dos de estos antigenos contribuyen a 1la
enfermedad clinica. Estos antigenos son la toxina pertussis y
la aun por identificar “toxina de la tos”. Los autores
especulan sobre la naturaleza de la “toxina de la tos” vy
discuten las implicaciones de sus observaciones y conceptos
para el futuro control de la tos ferina.
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ELl aumento de la incidencia de tos ferina, una infeccidn
altamente contagiosa causada por Bordetella pertussis, es
particularmente importante en los ninos pequenos que tienen el
mayor riesgo de morbilidad y mortalidad.

ELl resurgimiento de tos ferina ha llevado a un cambio en la
prevencion primaria apoyandose la vacunacidén infantil en el
“cocooning” o estrategia del nido, es decir, la vacunacidn de
los contactos cercanos de los recién nacidos (madres, padres,
abuelos, hermanos, cuidadores, etc.), lo que reduce la
exposicién a la tos ferina. La inmunizacién de las mujeres
durante el embarazo y no durante el puerperio inmediato
(recomendacién inicial del “cocooning”) parece ser un mejor
enfoque al proporcionar directamente proteccidén mediante la
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transferencia transplacentaria de anticuerpos inducidos por la
vacuna materna. En este articulo se describe la tos ferina
neonatal, el “cocooning” como un medio para reducir la
exposicion neonatal a la tos ferina y la inmunizacidn materna
como medio de proteccién de los bebés contra la infeccidn por
tos ferina.

Hay algunas lagunas en la evidencia sobre la estrategia de
vacunacién contra el tétanos, la difteria, la tos ferina
acelular materna. como la falta de datos sobre la eficacia en
la prevencidén de la enfermedad infantil, el momento déptimo de
la administracion y la seguridad de la vacunacidn repetida
materna.
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