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Resumen La proporcion de poblacién de adultos se ha incrementado globalmente y las proyecciones muestran
que para el afo 2050 los mayores de 60 afos representaran el 21.1%. Actualmente se dispone de
vacunas dirigidas exclusivamente a adultos y otras que se aplican en nifios pero que se deben actualizar a lo
largo de la vida. Las vacunas en adultos se administran, no solo por el grupo de edad al que pertenecen, sino
también por factores como ocupacion, estilos de vida o estado de salud. Al mismo tiempo, la longevidad disminuye
la respuesta inmune a las vacunas por el fendmeno de inmunosenescencia, lo cual representa un desafio para
proteger adecuadamente a este grupo. Desde hace varios afos la OMS, ha propiciado la utilizacion del término
“Vacunacion en el curso de la vida” lo cual permite extender la vision de la vacunacion y considerar al adulto
como una parte integral de los planes y calendarios de inmunizacioén. Existen varias enfermedades prevenibles
por vacunas en adultos, pero aquellas asociadas al virus de influenza y al neumococo, son las que comprenden
el grupo mas extenso. Diversas recomendaciones incluyen, ademas de estas vacunas, otras dirigidas a prevenir
difteria, tétanos, tos convulsa, hepatitis A y B, meningococo, varicela, sarampién, rubéola, parotiditis, herpes
zéster, virus del papiloma humano y otras enfermedades. Se reconocen muchos desafios a superar para poder
incorporar plenamente al adulto, incluyendo al personal de salud, y lograr que la vacunacién sea una herramienta
de prevencion valorada ampliamente para el desarrollo de una vida saludable.
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Abstract Vaccines in adults.The proportion of adult population has increased globally and the current
projections indicate that, by 2050, the group of 60 years and older will represent 21.1%. There are
now vaccines exclusively designed for adults and others that are applied in early life but need to be updated later
in life. Vaccines for adults are not only based on their respective age group but are also linked to risk factors like
occupation, life style, health situation, among others. At the same time, longevity brings with it a weakening of
the immune response to vaccines, a process known as immunosenescence representing an increasing challenge
to adequately protect this age group. For some time, WHO has been promoting the term “Vaccination through
the life course” allowing for an extension of the vaccination vision and taking adults as an integral part into the
national vaccination programs and calendars. There are several vaccine preventable diseases affecting adults, but
those associated with influenza virus and pneumococcus are the ones that affect the largest age group. Several
recommendations include, additionally, others to prevent diphtheria, tetanus, whooping cough, hepatitis A and B,
meningococcus, chickenpox, measles, rubella, mumps, herpes zoster, human papilloma virus and others. There
are still many challenges to overcome in order to fully include adults, particularly health personnel, and to make
vaccines extensively valued as a prevention tool in order to achieve a healthy life.
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Los adultos de cualquier edad estan expuestos a dis-
tintas enfermedades infecciosas prevenibles por vacunas.
El riesgo de contraer alguna de esas enfermedades y la
recomendacion de vacunarse para prevenirlas depende
de varios factores, como su estado de salud, edad, estilo
de vida, aspectos epidemiolégicos, exposicion a riesgos
como la ocupacion o los viajes; en los nifos, por el con-
trario, se basan, casi exclusivamente, en su edad'.
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El desarrollo cientifico y tecnoldgico ha producido
varias vacunas dirigidas a los adultos, anteriormente no
considerado como grupo objetivo, presentando un esce-
nario mas complejo para la prevencion en este grupo.
Hay una baja percepcion de riesgo entre los adultos, que
se consideran sobrevivientes de las enfermedades de la
infancia, y la mayoria de las muertes por enfermedades
prevenibles por vacunas ha quedado concentrada hoy
en paises y comunidades en condiciones de pobreza.
Esto determina una muy baja cobertura global en los
adultos, incluido el personal de salud'®'®. Sin embargo,
desde el punto demogréfico, la proporcion de adultos y
adultos mayores es la que crece mas aceleradamente en
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el mundo. La proporcién de personas > 60 afios aumenté
de 9.2% en 1990 a 12.7% en 2015 y alcanzaria 21.1%
en el 2050, siendo el crecimiento mas acelerado en los
paises menos desarrollados.

La longevidad genera una pérdida progresiva de los
anticuerpos naturales adquiridos por haber padecido las
enfermedades o por haberse vacunado'. La inmunose-
nescencia es un fendmeno natural de envejecimiento del
sistema inmunitario que puede agravarse por enferme-
dades, estrés emocional, mal nutricion, y otros factores.
Debido a la disminucion de produccion de tejido hemato-
poyético en la medula 6sea y la capacidad de renovacion
de células tronco, la respuesta inmune nata, no especifica
y de accidn rapida, es afectada’®. Las barreras epiteliales
son mas permeables a la entrada de los agentes infeccio-
so0s, los neutrdéfilos presentan alteraciones funcionales y
los macroéfagos se vuelven ineficientes' ', lo que conduce
a una respuesta disminuida de las personas mayores a
las vacunas.

La respuesta a una vacuna depende del tipo de antige-
no: las vacunas de virus vivos atenuados y de antigenos
asociados a proteinas inducen la produccion de anticuer-
pos en altos niveles, ademas de TCD8. Las vacunas de
virus inactivados solamente inducen la produccién de
gran cantidad de anticuerpos. Por eso, la reduccion en la
produccidn de anticuerpos en la persona mayor resulta en
menor respuesta a las vacunas de influenza, hepatitis B,
difteria y tétanos. Se intenta aumentar la respuesta inmu-
ne de las personas mayores con diversas intervenciones:
dosis de vacuna con mayor concentracion de antigenos,
dosis de refuerzo, utilizaciéon de via subcutanea en lugar
de la intramuscular, adyuvantes y utilizar vacunas con-
jugadas’®?2,

En 1989, la Asamblea Mundial de la Salud insté a
eliminar el tétanos neonatal para 1995, iniciando asi la
vacunacion de la embarazada. A finales de los 90, debido
a la ocurrencia de epidemias de sarampion en adultos, se
promovieron campanas de vacunacion para adolescen-
tes y adultos y, al mismo tiempo, las personas mayores
comenzaron a recibir la vacuna influenza por medio de
campanas anuales. Paulatinamente, fueron incluidos los
profesionales de salud y personas con ciertas comor-
bilidades para recibir otras vacunas como hepatitis B,
Hib y neumococo polisacaridos 23 valente (PPV23). Las
infecciones respiratorias, virales y bacterianas, son mas
graves en los extremos de la vida y el neumococo y el virus
de la influenza son los dos agentes predominantes?28,

Existen varias nuevas vacunas en desarrollo, como la
del virus sincicial respiratorio y otras que contienen nuevos
inmundgenos, mas eficaces o con nuevas tecnologias,
como la vacuna inactivada contra herpes zéster. Es cada
vez mas importante, tanto para la comunidad cientifica
como para el conjunto de la sociedad, conocer el espectro
de enfermedades prevenibles por vacunas en adultos para
su uso Optimo y racional, contribuyendo asi a disminuir
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la morbimortalidad de estas enfermedades, reducir los
costos en salud y mejorar la calidad de vida.

A nivel internacional, regional y local existen diversas
recomendaciones de vacunas en adultos basadas en la
evidencia®'2. En dichas guias, se recomiendan habitual-
mente vacunas contra influenza, neumococo, difteria/
tétanos (doble adultos) o tos convulsa/coqueluche, difteria
y tétanos (triple acelular), hepatitis A y B, meningococo,
varicela, sarampidén/rubéola/parotiditis (triple viral), herpes
z0ster, virus del papiloma humano y otras, como aquellas
dirigidas a personas que viven en determinadas areas de
riesgo o endémicas, como fiebre hemorragica argentina
o fiebre amarilla’-3 9 1114, 16, 17, 22:25

Difteria

Es una enfermedad que ha reemergido recientemente
en el continente americano a partir de casos en Haiti,
Republica Dominicana y Venezuela, la inmunidad se
pierde progresivamente?'.

Tétanos

Se notifican casos anualmente en distintos paises y, la
mayoria de ellos, se presentan en adultos que no tienen
actualizados los esquemas de vacunacion'’.

Coqueluche (tos convulsa)

Se sugiere incorporar la vacuna triple acelular (dTpa),
al menos una dosis en la vida, en reemplazo de la
doble (dT), debido al incremento en la carga de la
enfermedad producida por Bordetella pertussis que
usualmente es de presentacién leve o atipica en adul-
tos y poco notificada, particularmente en los mayores
de 65 afios' 2627, Se ha incorporado la vacuna dTpa
para su administracion hacia el final de embarazo con
el objetivo de transferir altos titulos de anticuerpos de
la madre al nifio, cercano al momento del parto con un
impacto significativo, disminuyendo la mortalidad en
lactantes, particularmente en los primeros seis meses
de vida?®. Dentro de las indicaciones de la vacuna dTpa
se debe incluir a los trabajadores de salud y familiares
en contacto con recién nacidos porque pueden ser
portadores y trasmisores de pertussis.

Gripe

La vacuna antigripal fue incorporada para los adultos
mayores, embarazadas y adultos con enfermedades
crénicas. Debido a los cambios antigénicos menores
que sufre el virus anualmente, la composicién de la
vacuna contra influenza se actualiza todos los afios en
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dos ocasiones, en febrero para el hemisferio norte y en
septiembre para el hemisferio sur. La vacuna trivalente
inactivada desarrollada en huevos embrionados, con-
tiene dos subtipos del virus de influenza tipo A (H1IN1y
H3N2) y un linaje del virus tipo B (Victoria o Yamagata).
La efectividad de la vacuna para prevenir influenza no
complicada en adultos jévenes es de aproximadamente
el 70%, mientras que en adultos de 60 afios o mayores la
efectividad es menor y no supera el 53%. En este ultimo
grupo de edad la administracion de la vacuna antigripal
trivalente inactivada se asocia a una disminucion en
las hospitalizaciones por neumonia entre 32% y 45%,
en la mortalidad hospitalaria por neumonia e influenza
entre 31% y 65% y por enfermedades respiratorias del
43% al 50%, mientras que la reduccion en la mortalidad
por todas las causas oscila entre el 27% y 30%'. En la
mujer embarazada la vacuna contra influenza trivalente
inactivada reduce la incidencia de enfermedad tipo in-
fluenza en un 36% y tiene una efectividad del 63% en
la disminucion de casos de influenza en nifio menores
de 6 meses®. En las comorbilidades mas prevalentes
en adultos, como las asociadas a enfermedades pulmo-
nares o cardiovasculares crénicas, como asi también
en diabetes, la vacuna antigripal ha demostrado que
disminuye el riesgo de complicaciones de estas durante
la temporada de circulacién del virus de influenza, como
ser, la posibilidad de un nuevo infarto agudo de miocardio
o la tasa de hospitalizacion en diabéticos®’. Uno de los
desafios de la vacuna contra influenza es obtener una
mayor eficacia en el grupo de adultos mayores de 60
afos que es el que presenta la mayor tasa de hospitali-
zacion y mortalidad. Las vacunas trivalentes inactivadas
con adyuvantes o con alta dosis de antigeno (60 micro-
gramos en lugar de los 15 microgramos que contiene
habitualmente) han permitido aumentar la eficacia y la
efectividad en este grupo etario en aproximadamente
un 25%°. Desde el afio 2013y, debido a las diferencias
antigénicas de los dos linajes del virus B circulantes
con el contenido en la vacuna trivalente y al impacto
de este virus en la enfermedad, la OMS recomendo el
desarrollo de vacunas cuadrivalentes que contengan los
dos linajes®'. La vacuna cuadrivalente, comparada con
la trivalente, ha demostrado inmunogenicidad superior
para los componentes B y similar para el resto de las
cepas, tanto en nifios como en adolescentes, adultos
jévenes y adultos mayores, mientras que los datos de
efectividad muestran que ésta es mayor en nifios y
adultos jovenes®¥,

Otras vacunas disponibles para su utilizacién en
adultos son: la producida con tecnologia ADN recombi-
nante y las desarrolladas en lineas celulares. La primera
previene las mutaciones o cambios adaptativos que
puede sufrir el virus al replicarse en huevos embrio-
nados y es de mas rapida produccion. Esta vacuna ha
sido desarrollada inicialmente como vacuna trivalente,
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actualmente se dispone como vacuna cuadrivalente,
contiene 45 microgramos de cada uno de los antigenos
y estd aprobada en algunos paises para su administra-
cién en adultos®® %, Las vacunas desarrolladas en lineas
celulares no dependen de la disponibilidad de huevos
embrionados para su elaboracion, lo cual permite mayor
rapidez y volumen de produccion. Algunas de estas ya
se encuentran licenciadas en Europa y EE.UU. para su
administracion en adultos?.

Neumonia

La enfermedad neumocdcica invasiva, que se puede pre-
sentar como bacteriemia, meningitis u otras localizaciones
profundas, es una forma de presentacion que afecta mas
frecuentemente al adulto mayor o a los adultos con co-
morbilidades, en particular a los inmunocomprometidos,
o con distintos habitos de vida como el tabaquismo o al-
coholismo. Por otro lado, Streptococcus pneumoniae es el
agente infeccioso que mas comunmente se identifica como
productor de neumonia adquirida en la comunidad (NAC),
que es la infeccidn mas frecuente en el adulto. Desde la
década del 80 se dispone de una vacuna antineumocadcica
de 23 polisacaridos (PPS23) que contiene los serotipos 1,
2,8,4,5,6B, 7F, 8,9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F,
18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F y 33F, que brinda cobertura
para mas del 85% de los serotipos que producen formas
invasivas de enfermedad neumocdcica. Al ser una vacuna
de polisacéridos capsulares produce una respuesta inde-
pendiente de células T, por lo cual no es inmunogénica en
menores de 2 afos. Distintos estudios de efectividad en
adultos han demostrado que previene las formas invasivas
de la enfermedad neumocdcica, mientras que su rol en la
prevencion de la neumonia adquirida en la comunidad es
el de atenuar la gravedad de la misma, sin evidencia aun
de que sirva para prevenirla'® 4!,

El desarrollo mas reciente de vacunas antineumo-
cécicas conjugadas con una proteina transportadora,
inicialmente 7 valente, luego 10 y 13 valente, ha permitido
el desarrollo de respuesta inmune dependiente de células
Ty ha demostrado eficacia en menores de 2 afios para la
prevencion de formas invasivas, neumonia y otitis media
producidas por S. pneumoniae. Las vacunas congujadas
también disminuyen la portacion nasofaringea, lo cual trae
como consecuencia un efecto rebafio que se ha documen-
tado a través de la reduccion de casos de enfermedad
invasiva por S.pneumoniae en adultos mayores no vacu-
nados. La vacuna 13 valente conjugada (PCV13) contiene
los serotipos 1, 3, 4, 5, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F y
23F que comparte con la vacuna PPS23 y un serotipo
propio que es el 6A. Los estudios de la vacuna PCV13
en adultos, comparada con la PPS23, demostraron una
respuesta inmunogénica superior para la mayoria de
los serotipos que comparten ambas vacunas, con mejor
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respuesta inmunogénica cuando se administra primero
PCV13 en el caso que se administren ambas vacunas.
Esta vacuna demostré eficacia cercana al 50% para
prevenir la NAC por los serotipos incluidos en la vacuna
en un estudio aleatorizado, doble ciego, comparado con
placebo, en adultos mayores.

A pesar de la carga de enfermedad que produce el S.
pneumoniae en adultos mayores y adultos con comorbi-
lidades, de los datos de efectivad de PSV23 y PCV13 en
adultos, como asi también del efecto rebarfio a través de
la vacunacion pediatrica, no hay uniformidad o consenso
en las recomendaciones de vacuna antineumocdcica en
adultos a nivel internacional. Como ejemplo se puede
mencionar que las recomendaciones del GTA (Grupo
Técnico Asesor) de vacunas de OPS/OMS enfatiza la
importancia del efecto rebafio a través de la vacunacion
pediatrica e insta a los paises de la region a incrementar
las coberturas y, de esta forma, proteger a los adultos
mayores. El ACIP (Advisory Committee on Immunization
Practices) del CDC de EE.UU. ha recomendado para
adultos mayores y con comorbilidades el denominado
esquema secuencial que incluye la administracion de
ambas vacunas, PCV13 y PPS23,

A este mismo esquema ha adherido el Ministerio
de Salud de Argentina en el afio 2017 y, en ambos
casos, se reevaluara de acuerdo al efecto que tenga la
vacunacion pediatrica en la incidencia de enfermedad
invasiva y NAC por los serotipos de la vacuna conjugada
en adultos, a través del efecto rebafio. En Alemania, el
STIKO, que es el Comité local de recomendaciones de
vacunas, recomienda la administracién solo de vacuna
de polisacaridos (PPS23) en adultos a partir de los 60
afos y con revacunacion cada 6 afios*'. En el horizonte
se encuentran en desarrollo nuevas vacunas antineumo-
cocicas conjugadas de 15y 20 serotipos lo cual permi-
tira extender la proteccion de este tipo de vacunas. Es
esperable que se pueda establecer claramente cuéles
son las mejores alternativas para la proteccion de la
enfermedad neumocdcica invasiva en adultos mayores
y con comorbilidades y de la NAC que es muy frecuente
en esta poblacién (Tabla 1).

Herpes zéster

La vacuna contra herpes zdster esta dirigida a la
prevencién de una enfermedad que es casi exclusiva
del adulto, en particular a partir de la quinta y sexta
década de la vida, y que trae como consecuencia mas
frecuente la neuralgia post herpética de dificil ma-
nejo y alto impacto en la calidad de vida. La primera
vacuna fue a virus vivos atenuados, que contiene la
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misma cepa que la vacuna contra varicela, pero en
una mayor concentracion. Esta vacuna administrada
en una sola dosis por via subcutdnea en personas de
50 afios 0 més, ha demostrado una eficacia del 51.3%
para prevenir un episodio de herpes zo6ster y del 66.5%
para prevenir la neuralgia post-herpética. Mas recien-
temente, la vacuna que contiene subunidades virales
(HZ/su) recombinante, que utiliza la glicoproteina E y el
adyuvante AS01B, para ser administrada en dos dosis
por via intramuscular con un intervalo de 2 meses, ha
demostrado una eficacia superior al 90% para prevenir
un episodio de herpes zéster y mayor del 88% para
evitar la neuralgia post-herpética®.

Otras vacunas para considerar en poblacion de adultos
incluyen las vacunas contra fiebre amarilla*, hepatitis B
y A%, sarampidn/rubeola/parotiditis (triple viral), fiebre
hemorragica argentina“®, meningitis por meningococo*’,
fiebre tifoidea*, encefalitis japonesa y encefalitis por
picadura de garrapatas*.

Conclusiones

A partir de una iniciativa de la OMS, se ha comenzado a
usar el término “Vacunacion en el curso de la vida” que
trata sobre la vacunacién desde el inicio hasta el final
de la vida. Esta estrategia permite extender la vision
de la vacunacion y considerar al adulto como una parte
integral de los planes y calendarios de inmunizacion.
Hay muchos desafios a superar para poder incorporar
plenamente al adulto y que la vacunacién sea una herra-
mienta de prevencion valorada ampliamente para el de-
sarrollo de una vida saludable. Dentro de esos desafios
se incluyen: la insuficiente informacion y conocimiento
médico sobre prevencion a través de las vacunas, la
gran cantidad de medidas preventivas en los adultos
que dejan a las vacunas en un segundo plano, la falta
de conciencia de los adultos sobre este tema, el temor
a los efectos adversos, mitos acerca de las vacunas
e incertidumbre sobre la eficacia de las mismas, los
obstaculos para un fécil acceso, ya que los centros de
vacunacién en muchos casos solo estan preparados para
recibir a poblacién pediatrica, la falta de oportunidades
de vacunacion en el sistema de salud y de financiacion.
Estos son, entre otros, las barreras a vencer. Los adultos
bien vacunados protegen a los nifios, a otros adultos
y a los adultos mayores y, de manera importante, son
ejemplo influyente para el resto de la sociedad, demos-
trando que confian, aprecian y demandan estar al dia
con sus vacunas.

Conflicto de intereses: Ninguno para declarar
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TABLA 1.— Vacunas en adultos
Vacuna 17-64 anos > 65 afnos

Tétanos/difteria (Td)
Td+pertussis acelular (dTpa)

Influenza

PPSV23

PCV13

HPV

Hepatitis B

Hepatitis A

MenACWY y MenB

Fiebre amarilla
Fiebre hemorragica

argentina
Herpes zoster

Triple viral

Varicela

Fiebre tifoidea

Haemophilus influenzae
tipo B

1 dosis cada 10 afnos en todos los adultos

1 dosis en reemplazo de una dosis de Td en algun momento
de la vida del adulto, también 1 dosis en cada embarazo

1 dosis anual (formula estacional) en adultos con condiciones
de riesgo, embarazadas y trabajadores de salud

1 0 2 dosis en adultos con condiciones de riesgo

1 dosis en adultos con condiciones de riesgo

3 dosis en hombres y mujeres hasta los 26 anos que viven
con HIV y trasplantados

En mujeres, por indicacién médica individual, puede ser
administrada sin limite de edad

3 dosis (0, 1 y 6 m) recomendada en todos los adultos
susceptibles

2 dosis (0, 6 a 12 m) en adultos susceptibles, particularmente
aquellos con riesgo ocupacional o por estilos de vida

1 0 2 dosis (revacunar con 1 dosis de MenACWY cada 5 afios,
si el riesgo continda) en adultos con riesgo de enfermedad
grave o riesgo aumentado de exposicion (ej., viajeros, personal
de laboratorio de microbiologia, comunidades semicerradas)
1 dosis en viajeros o residentes en areas de riesgo

1 dosis en residentes en areas de riesgo de 15 a 65 afos

No hay datos disponibles en < 50 afios

1 0 2 dosis

2 dosis en adultos jévenes susceptibles, particularmente en
mujeres en edad fértil no embarazadas, trabajadores de la
salud, personas con alto riesgo de exposicion y dentro de las
72 h del contacto con paciente con varicela

1 dosis en caso de riesgo de exposicion (revacunar cada 3
afhos si el riesgo persiste)

1 dosis (asplenia funcional o anatémica), 3 dosis post TCPH

1 dosis anual en todos los
adultos > 65 afios

1 dosis en todos los adultos
> 65 anos

1 dosis en todos los adultos
> 65 anos

Evaluar riesgo/beneficio (>
60 afos)

1 dosis (vacuna a virus vivo
atenuado) 2 dosis (vacuna
inactivada, recombinante).
Ambas en > 50 afos

Se considera inmunes a los
nacidos antes de 1965 (esto
varia por pais de origen)

Se considera inmunes a los
> 50 anos

PPSV23: vacuna antineumocdcica polisacarida de 23 serotipos; PCV13: vacuna antineumocdcica conjugada de 13 serotipos; HPV: virus de
papiloma humano; MenACWY: vacuna antimeningocdcica conjugada contra meningococo de los serogrupos ACWY; MenB: vacuna contra
meningococo del serogrupo B; TCPH: trasplante de células progenitoras hematopoyéticas
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