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Resumen

La vacunacién ha transformado la salud infantil a
nivel mundial, previniendo millones de muertes por
enfermedades infecciosas. Las respuestas inmunes en
etapas tempranas de la vida difieren de las de los adultos
debido a la relativa inmadurez de la inmunidad innata
y adaptativa, lo que hace que la vacunacién precoz sea
fundamental para la proteccién individual y poblacional.
Las vacunas imitan la infeccién natural para inducir una
activaciéon inmunolégica dirigida, controlada y segura,
promoviendo tanto respuestas efectoras como memoria
inmunolégica a largo plazo, evitando al mismo tiempo
los riesgos de la enfermedad. La inmunidad entrenada,
una forma de memoria de la inmunidad innata induci-
da por vacunas con microorganismos vivos atenuados,
potencia ademads la proteccién inespecifica y heterdlo-
ga en la infancia. La evidencia demuestra de manera
consistente que la vacunacién pediatrica es segura, no
sobrecarga el sistema inmune y es esencial para la salud
individual, la inmunidad colectiva y la prevencién de
la reemergencia de enfermedades. Esta comunicacién
destaca los mecanismos inmunes subyacentes a las
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respuestas vacunales, las caracteristicas distintivas del
sistema inmune pediatrico, el impacto en salud publica
de los programas de vacunacién y aporta recomenda-
ciones para optimizar las estrategias de inmunizacién.

Palabras clave: vacunacién, inmunidad pedidtrica,
inmunidad entrenada, inmunidad colectiva, seguridad
de vacunas, activacién inmune

Abstract
The importance of immune system activation and vac-

cination in pediatrics

Vaccination has transformed child health worldwide,
preventing millions of deaths from infectious diseases.
Early life immune responses differ from adults due to
the relative immaturity of innate and adaptive immu-
nity, making early-life vaccination critical for individual
and population-level protection. Vaccines mimic natural
infection to induce targeted, controlled, and safe im-
mune activation, promoting both effector responses and
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long-term immune memory while avoiding the risks of
disease. Trained immunity, a form of innate immune
memory induced by live attenuated vaccines, further en-
hances non-specific and heterologous protection in early
life. Evidence consistently shows that pediatric vaccina-
tion is safe, does not overload the immune system, and
is essential for individual health, herd immunity, and the
prevention of disease resurgence. This communication
highlights the immune mechanisms underlying vaccine
responses, the distinctive features of the pediatric im-
mune system, the public health impact of vaccination
programs, and provides recommendations for optimizing
immunization strategies.

Key words: vaccination, pediatric immunity, trained
immunity, herd immunity, vaccine safety, immune ac-
tivation

PUNTOS CLAVE
Conocimiento actual

* La vacunacién pediatrica oportuna, sin
retrasos, constituye una de las intervenciones
de salud publica mas efectivas para prevenir
enfermedades infecciosas que impactan en
la morbimortalidad y la calidad de vida.
La accién de las vacunas es consecuencia
de su capacidad para activar de manera
coordinada la inmunidad innata y
adaptativa, asi como para generar memoria
inmunoloégica especifica. El éxito de las
mismas requiere de coberturas vacunales
superiores al 90%.

Contribucion del articulo al conocimiento
actual

 Esta revisién integra la evidencia disponible
sobre los mecanismos inmunolégicos que
sustentan la vacunacion en la infancia,
incluyendo el concepto de inmunidad
entrenada, y sintetiza la informacion
que demuestra que la administracion
simultanea y multidosis de vacunas es
segura, no sobrecarga el sistema inmune
y fortalece tanto la proteccién individual
como la colectiva.

La vacunacién ha transformado profunda-
mente la salud infantil desde la década de 1970,
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cuando la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) lanz6 el Programa Ampliado de Inmuni-
zaciones (PAI) en 1974. Este programa permitio,
por primera vez, a escala mundial, la implemen-
taciéon de esquemas de vacunacién sistemati-
ca contra enfermedades pediatricas altamente
prevalentes y potencialmente letales, incluyen-
do inicialmente BCG, DTP (difteria, tétanos, tos
ferina), poliomielitis y sarampién. Antes de la
creacion del PAI, menos del 5% de los nifos te-
nia acceso a vacunas de rutina. En la actualidad,
la cobertura supera el 80% para muchas vacunas
y, segun estudios basados en modelos, se estima
que desde su implementacién hasta el presente
aproximadamente 154 millones de personas han
sobrevivido gracias a las vacunas, de las cuales
alrededor de 101 millones eran ninos menores
de un afio que, de otro modo, habrian fallecido
por enfermedades prevenibles por vacunacion?.

A pesar de estos logros, la cobertura de va-
cunacién contintia enfrentando desafios signi-
ficativos. Seglin la Organizacién Panamericana
de la Salud (OPS), en 2023 la cobertura regional
de la tercera dosis de DTP (DTP3) alcanz6 el 88%
(13.5 millones de ninos), cifra insuficiente para
garantizar una proteccién poblacional 6ptima
y aun distante del objetivo del 95% establecido
por la OPS para la eliminacién y control estricto
de enfermedades prevenibles por vacunacion.
La pandemia de COVID-19 agravd atin mas esta
situacién: UNICEF informé que uno de cada cua-
tro niflos en América Latina y el Caribe no reci-
bid todas las vacunas esenciales. Ademas, estos
niveles de cobertura no son homogéneos, lo que
incrementa el riesgo de brotes de enfermedades
prevenibles, como los recientes brotes de saram-
pién y tos ferina detectados en distintos paises
de la regién.

Los cambios en las politicas de inmunizacién
que no se sustentan en estandares técnicos ba-
sados en evidencia cientifica implican riesgos en
tres dimensiones criticas: epidemioldgica, por el
aumento en la importacién de casos y brotes;
comunicacional, al privilegiar debates ideolégi-
cos por sobre la evidencia cientifica; e institu-
cional, al debilitar los calendarios nacionales de
vacunacion sin justificacion cientifica.

En la actualidad, el mayor riesgo no radica
Unicamente en la apariciéon de nuevos patége-
nos, sino en la difusién de dudas y desconfianza
hacia estrategias preventivas solidamente esta-
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blecidas. Cuando disminuye la confianza, des-
cienden las tasas de vacunacién y, cuando esto
ocurre, reaparecen enfermedades prevenibles,
con consecuencias preocupantes para los siste-
mas de salud.

El progreso cientifico ha ampliado conside-
rablemente el arsenal de vacunas disponibles,
incluyendo esquemas combinados y la coad-
ministracién de multiples vacunas. Por lo tanto,
la implementacién de politicas de vacunacién
debe basarse estrictamente en evidencia cienti-
fica, libre de presiones externas y evaluaciones
no técnicas. Desde esta perspectiva, cualquier
modificacién en los calendarios o en los proce-
sos de recomendacion debe surgir de evaluacio-
nes técnicas transparentes, con la participacién
de expertos independientes convocados en Gru-
pos Técnicos Asesores Nacionales de Inmuni-
zacién (NITAG), como la Comisién Nacional de
Inmunizaciones (CoNaln) en Argentina, y me-
diante revisiones sistematicas de la evidencia.
Sin embargo, la efectividad de las politicas de
prevenciéon depende también de la solidez ins-
titucional y la gobernanza técnica. La reciente
modificacién del reglamento y la composicién
de la CoNaln (Resol. 3344/2025)?, que incluye la
presidencia por un directivo de la Direccién de
Control de Enfermedades Inmunoprevenibles, la
reduccién del nicleo central de expertos y la in-
clusién, solo mediante convocatoria puntual, de
organismos técnicos nacionales e internaciona-
les de referencia, como OPS, ANMAT y PAI, plan-
tea riesgos que pueden impactar negativamente
en la formulacién de recomendaciones basadas
en evidencia y, por ende, en la capacidad del pais
para prevenir reemergencias. En un contexto de
caida de coberturas vacunales y reintroduccién
de enfermedades prevenibles (sarampién, tos
convulsa), cualquier debilitamiento de la inde-
pendencia y multidisciplinariedad de los comités
asesores puede aumentar el riesgo epidemiolégi-
co, empeorar el prondstico poblacional y compli-
car la estratificacién de riesgo a nivel nacional®.

En este contexto, la presente revisiéon tiene
como objetivo aclarar los mecanismos inmunes
involucrados en la administracién simultanea
de vacunas, un aspecto fundamental para ga-
rantizar la eficacia de los calendarios nacionales
de vacunacioén y, en ultima instancia, la protec-
cién de la salud infantil.
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Activaciéon del sistema inmune por
infeccion natural o vacunacion

La activaciéon del sistema inmune es un pro-
ceso fundamental en la respuesta frente a agen-
tes infecciosos y tiene impacto en la salud, a
corto y a largo plazo, a través de la memoria in-
mune. Tanto durante la infeccién natural como
tras la administraciéon de vacunas, la respuesta
inmune se inicia mediante el reconocimiento
de estructuras de los microorganismos infec-
ciosos, desencadenando una compleja cascada
de eventos celulares y moleculares destinada a
limitar el dano inducido por el patégeno, favore-
cer su eliminacién y generar memoria inmune.
Sin embargo, la magnitud, calidad y consecuen-
cias de esta activacién difieren sustancialmente
entre la inmunidad inducida por infeccién natu-
ral y la inducida por vacunacién, con implican-
cias clinicas relevantes, particularmente en la
poblacién pediatrica.

Durante la infeccién natural, la inmunidad
innata reconoce patrones moleculares conser-
vados de los patdégenos —ausentes en las células
del huésped- mediante receptores de reconoci-
miento de patrones. Esta activaciéon temprana,
desencadenada Unicamente en presencia de mi-
croorganismos, promueve la induccién de cito-
quinas proinflamatorias e interferones de tipo I,
esenciales para el control inicial de la infeccién
y la activacién de la inmunidad adaptativa, res-
ponsable en ultima instancia de generar memo-
ria inmune especifica. Sin embargo, respuestas
inflamatorias excesivas o desreguladas pueden
contribuir al dano tisular y a la inmunopatolo-
gla, fendmeno particularmente critico durante
los primeros anos de vida, cuando el sistema in-
mune y los procesos regulatorios se encuentran
en etapas de maduracién dindmica.

La vacunacioén, en cambio, ha sido disenada
para inducir una activacién especifica, controla-
da y segura del sistema inmune, promoviendo
mecanismos protectores sin los riesgos asocia-
dos a la infeccién natural que conduce a la en-
fermedad. Cuando se administran antes de la
exposicion al patégeno, las vacunas preparan in-
munolégicamente al huésped para responder de
manera eficiente. A través del uso de antigenos
especificos, frecuentemente acompanados de
adyuvantes que potencian y dirigen la respuesta
inmune, las vacunas favorecen la activacién de
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células presentadoras de antigeno, la diferencia-
cién de linfocitos T colaboradores y citotéxicos,
y la generacién de linfocitos B productores de
anticuerpos de alta afinidad, junto con la induc-
cién de células de memoria B y T. La duracién
y calidad de la memoria inmune dependen de
la vacuna utilizada, el esquema de vacunacién y
las caracteristicas individuales del huésped.

A nivel individual, la vacunacién reduce sig-
nificativamente la enfermedad grave y la mor-
talidad; a nivel poblacional, disminuye la trans-
misién de patégenos entre individuos, protege
a grupos vulnerables y reduce la presién sobre
los sistemas de salud, contribuyendo al control,
eliminacién y, en algunos casos, erradicacién de
enfermedades prevenibles por vacunacion.

Importancia de la activacion inmune
inducida por vacunas

Las vacunas imitan las respuestas inmunes
a la infeccién natural sin causar enfermedad y
deben promover proteccién dirigida, limitada,
predecible y segura. La activaciéon coordinada
de la inmunidad innata y adaptativa permite di-
sociar la proteccién inmune de la enfermedad,
generando mecanismos efectores protectores y
memoria inmune sin inducir enfermedad. Por
lo tanto, la administracién de vacunas, particu-
larmente durante la infancia, es esencial para
prevenir enfermedades infecciosas a nivel indi-
vidual y para preparar al sistema inmune para
etapas posteriores de la vida, cuando la funcién
inmunoloégica fisiolégica declina.

Ademas, la inmunizacién colectiva o comuni-
taria reduce la circulacién de microorganismos
y protege a las poblaciones vulnerables. Esta
proteccién es crucial para individuos con sis-
temas inmunes senescentes (adultos mayores),
con funcién inmune ausente (pacientes inmu-
nocomprometidos o con inmunodeficiencias), o
aquellos que no pueden recibir ciertas vacunas
(algunos individuos inmunosuprimidos, muje-
res embarazadas y en periodo de lactancia).

Activacion del sistema inmune y
vacunacion en la infancia

El sistema inmune en los ninos presenta ca-
racteristicas distintivas que condicionan las res-
puestas tanto a infecciones como a vacunas*.
Durante la primera infancia existe una relativa
inmadurez funcional de la inmunidad innata y
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adaptativa, con particularidades en la activacién
de células dendriticas, la produccién de citoqui-
nas y la polarizacién de linfocitos T necesarias
para inducir respuestas efectoras protectoras
frente a cada microorganismo patdgeno. Estas
caracteristicas influyen en la susceptibilidad
a infecciones y en la calidad de las respuestas
inmunes inducidas por vacunas, y varian segin
factores individuales, genéticos y ambientales®.

Es importante destacar que el sistema in-
mune neonatal es funcional, aunque con estas
particularidades; por lo tanto, la vacunacién
neonatal puede ser eficaz, aunque debe superar
obstaculos inmunitarios propios de esta etapa
del desarrollo. Las vacunas pediatricas cumplen
un rol central en compensar esta vulnerabilidad
inmunitaria al inducir mecanismos protectores
especificos desde etapas tempranas®. La acti-
vacion controlada de la inmunidad innata por
componentes vacunales o adyuvantes es critica
para inducir adecuadamente respuestas adapta-
tivas, favoreciendo la generacién de anticuerpos
funcionales especificos y células de memoria Ty
B, incluso en etapas precoces de la vida’. En este
contexto, la seleccién de plataformas vacunales
y adyuvantes es particularmente relevante, ya
que determina la magnitud y polarizacién de las
respuestas inmunes (Tabla 1).

Mas alla de la proteccién individual, la vacu-
nacién en la infancia contribuye de manera de-
cisiva a la inmunidad colectiva al restringir la
circulacién de patdégenos en la poblacién y pro-
teger a grupos vulnerables, como lactantes no
completamente inmunizados o ninos con inmu-
nodeficiencias®®.

Seguridad de las vacunas y ausencia de
evidencia de “sobrevacunaciéon”

La vacunacién pediatrica es un tema amplia-
mente estudiado y respaldado por abundante
evidencia cientifica. Las vacunas aprobadas por
agencias regulatorias internacionales recono-
cidas, como la OMS, FDA (Administracién de
Alimentos y Medicamentos) y EMA (Agencia
Europea de Medicamentos), han demostrado se-
guridad y eficacia®*.

Las preocupaciones acerca de una supuesta
“sobrevacunaciéon” o administracién excesiva
de vacunas en pediatria carecen actualmente
de sustento cientifico!’. No existen estudios ri-
gurosos que demuestren que la administracién
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Tabla 1 | Mecanismos inmunolégicos clave inducidos por las vacunas en nifios

Mecanismo

Activacion innata

Descripcion

de patrones, produccion de citoquinas y

Activacion de receptores de reconocimiento

Ejemplo/Impacto
Promueve la presentaciéon de antigenos y el
reconocimiento y control inicial del patégeno

quimioquinas, induccion de inflamacién

Respuesta adaptativa

linfocitos B, producciéon de anticuerpos

Linfocitos de

memoria

Inmunidad entrenada

células innatas

Inmunidad de rebafio
nivel poblacional

de vacunas segln los esquemas recomendados
cause una sobrecarga o disfuncién del sistema
inmune'. El agotamiento inmune en humanos
ocurre exclusivamente en contextos de infeccio-
nes crénicas, inflamacién crénica o enfermeda-
des malignas™.

Por lo tanto, en pediatria el verdadero riesgo
es la falta de vacunacién o la vacunacién incom-
pleta, lo que favorece la reemergencia de enfer-
medades previamente controladas mediante es-
trategias de inmunizacién. Los efectos adversos
asociados a las vacunas son, en general, leves a
moderados y transitorios.

La vacunacién es clave para sostener la cali-
dad de vida y el desarrollo saludable. Por ello, la
adherencia a los calendarios de vacunacién re-
comendados es esencial para proteger la salud
de los nifios y de la comunidad en general.

Inmunidad entrenada y vacunacion en
pediatria

Estudios iniciales en modelos animales en
la década de 1980 demostraron que la exposi-
cién a patoégenos como Candida albicans inducia
una proteccién inespecifica y duradera, inde-
pendiente de la inmunidad adaptativa®®. Estas
observaciones sentaron las bases del concepto
de inmunidad entrenada, formalmente defini-
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Diferenciacion de linfocitos T, activacion de

Induccion de células By T de memoria

Reprogramacién epigenética y metabolica de

Reduccién de la circulacion del patégeno a

Genera respuestas efectoras especificas y

memoria inmunoldgica

Protecciéon a largo plazo frente a patégenos
especificos

Potencia respuestas inespecificas frente a
patégenos no relacionados

Protege a individuos susceptibles, vulnerables
e inmunocomprometidos

do por Netea y colaboradores en 2011 como una
reprogramacion tipo memoria de las células de
la inmunidad innata que modifica su respuesta
funcional ante una segunda exposicién a un es-
timulo, que no necesariamente debe ser idénti-
co al primero*.

Ciertas vacunas, particularmente las que con-
tienen microorganismos vivos atenuados, pue-
den imitar este proceso, potenciando respues-
tas innatas y proporcionando proteccién amplia
frente a patdégenos no relacionados, lo que desta-
ca un mecanismo adicional mediante el cual la
vacunacion contribuye a la defensa del huésped
mas alld de la inmunidad adaptativa clasica.

La inmunidad entrenada opera de manera in-
dependiente de los linfocitos T y B convencio-
nales y estd mediada por la reprogramacién de
células de la inmunidad innata, principalmente
monocitos, macréfagos, células NK y progenito-
res mieloides en la médula 6sea'*'. Esta plasti-
cidad permite respuestas mas rapidas y eficaces
ante exposiciones posteriores, incluso frente a
patégenos no relacionados. Aunque tradicio-
nalmente la memoria inmune se atribuia ex-
clusivamente a la inmunidad adaptativa, hoy se
reconoce que las células innatas pueden expe-
rimentar reprogramaciones epigenéticas y me-
tabdlicas que modifican sus respuestas futuras.
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Cuando estos cambios ocurren en las células
madre mieloides, el efecto puede persistir por
periodos prolongados®.

En pediatria, la inmunidad entrenada es par-
ticularmente relevante debido a la relativa in-
madurez de la inmunidad adaptativa en etapas
tempranas de la vida. Vacunas que contienen
microorganismos vivos atenuados —como BCG,
sarampion, poliovirus oral (OPV) y fiebre ama-
rilla- han demostrado inducir inmunidad en-
trenada y se asocian con proteccién heterdloga
frente a infecciones inespecificas, incluyendo
infecciones respiratorias, gastrointestinales y
sepsis'®.

Hasta la fecha, no existe evidencia que su-
giera que este fenémeno aumente el riesgo de
inflamacién patoldgica; por el contrario, consti-
tuye un argumento mecanistico adicional que
refuerza la importancia de la vacunacién en los
primeros anos de vida®*Y.

La inmunidad entrenada también podria
contribuir a la optimizacién de los calendarios
de vacunacioén, ya que el orden y tipo de vacu-
nas podrian influir en las respuestas inmunes
individuales. Sin embargo, atin no estad com-
pletamente establecido por qué algunas va-
cunas inducen inmunidad entrenada y otras
no. Ademas, la magnitud y duracién del efecto
pueden variar segun la edad, el estado nutri-
cional, la composicién de la microbiota y la
exposicién previa a agentes infecciosos, entre
otros factores.

Conclusiones y recomendaciones

La evidencia cientifica confirma que la vacu-
nacién pediatrica constituye una de las inter-
venciones de salud publica mas costo-efectivas
de la historia. Tras mds de 50 afios de uso de va-
cunas contra 14 patégenos, se estima que se han
salvado 154 millones de vidas a nivel mundial, lo
que equivale a seis vidas por minuto®.

Su valor radica no solo en inducir una acti-
vacién inmune controlada y segura para la pro-
teccién individual, sino también en consolidar
la inmunidad colectiva. El sistema inmune pe-
diatrico ha demostrado suficiente robustez para
procesar multiples desafios antigénicos simul-
tdneos o secuenciales sin evidencias de agota-
miento funcional. Ademas, fenémenos como la
inmunidad entrenada sugieren beneficios he-
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ter6logos que potencian las respuestas innatas
frente a patdégenos no relacionados.

En este escenario, la verdadera amenaza no
es la complejidad de los calendarios de vacu-
nacién, sino la reemergencia de enfermedades
controladas como consecuencia de la disminu-
cién y la difusién de narrativas carentes de evi-
dencia cientifica.

En base a lo expuesto, se proponen las si-
guientes recomendaciones:

e Asegurar la gobernanza técnica: las politicas
de inmunizacién deben basarse estrictamente en
evidencia cientifica y ser validadas por comités
asesores independientes e interdisciplinarios® .

e Optimizar los calendarios: priorizar el uso
de vacunas combinadas y simultdneas para
maximizar la cobertura en cada contacto con el
sistema de salud®.

e Garantizar el acceso: ampliar la disponibili-
dad de la vacunacién mediante mas centros, ho-
rarios extendidos, atencién en fines de semana,
campanas y estrategias puerta a puerta®.

e Capacitacién continua: brindar educacién
permanente al personal de salud en vacunas y
vacunacion®®.

e Fortalecer la comunicacién: enfatizar que el
verdadero riesgo radica en la no vacunacién o la
vacunacién incompleta, y que la “sobrevacuna-
cién” no existe™.

 Promover la investigacién cientifica: apoyar
la investigacién continua en vacunologia, inclu-
yendo estudios sobre inmunidad entrenada y
efectos heterdlogos de las vacunas'?.
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