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Resumen Las enfermedades cardiovasculares ocupan la primera causa de muerte en la mayoria de las re-

giones del mundo, seguidas habitualmente por las enfermedades infecciosas. Desde hace déca-
das se conoce que las infecciones en general, y particularmente las que involucran el aparato respiratorio, se
vinculan con un incremento en el riesgo de eventos cardiovasculares y cerebrovasculares, y su consecuente
morbimortalidad. Si bien las vacunas constituyen una excelente estrategia en la prevencion de enfermedades
infectocontagiosas, la proporciéon de adultos inmunizados en nuestro pais es francamente deficitaria. Multiples
barreras contribuyen a perpetuar esta problematica, dentro de las cuales la falta de prescripcion de las mismas
por parte de los profesionales que atienden a poblaciones vulnerables ocupa un lugar central. Los pacientes con
enfermedades cardiovasculares representan una subpoblacion de particular riesgo. El espectro de enfermedades
que pueden originar las infecciones respiratorias es amplio: desarrollo o empeoramiento de insuficiencia cardiaca,
arritmias, sindromes coronarios agudos y enfermedades cerebrovasculares, entre los principales. Se aborda aqui
el rol de la inmunoprofilaxis con vacuna antigripal, antineumocdcica y antitetanica en pacientes con diferentes
cardiopatias, valorando la evidencia que respalda su empleo y haciendo especial hincapié en aspectos practicos
de su utilizaciéon, como efectos adversos, contraindicaciones y situaciones especiales de atencion: cardiopatias
congénitas del adulto, trasplante cardiaco, individuos anticoagulados o con alergia al huevo. Asi, este documento
tiene como objetivo asistir en la toma de decisiones a cualquier médico involucrado en el cuidado de pacientes
con enfermedad cardiovascular.
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Abstract  Immunizations in adults with cardiovascular disease. Summary of the Consensus of the

Argentine Cardiology Society. Cardiovascular diseases are the leading cause of death in most
regions of the world, usually followed by infectious diseases. For decades, infections in general, and particularly
those involving the respiratory system, have been known to be associated with an increased risk of cardiovascular
and cerebrovascular events, and their consequent morbidity and mortality. Although vaccines are an excellent
strategy in the prevention of infectious diseases, the proportion of immunized adults in our country is frankly
deficient. Multiple barriers contribute to perpetuating this problem, within which the lack of prescription of the
same by professionals who care for vulnerable populations occupies a central place. Patients with cardiovascular
disease represent a particularly risky subpopulation. The spectrum of pathologies that can trigger respiratory
infections is wide: development or worsening of heart failure, arrhythmias, acute coronary syndromes and cere-
brovascular diseases, among the main ones. The role of immunoprophylaxis with influenza, pneumococcal and
tetanus vaccine in patients with different heart diseases is addressed here, evaluating the evidence supporting
its use, and placing special emphasis on practical aspects of its use, such as adverse effects, contraindications
and special care situations, such as congenital heart disease in adults, heart transplantation, anticoagulation or
egg allergy. Thus, this document aims to assist in decision-making for any doctor involved in the care of patients
with cardiovascular disease.
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PUNTOS CLAVE
¢ Latasa de vacunacion en adultos en Argentina es extre-
madamente baja, incluso entre sujetos de riesgo. Esto
contrasta con otras medidas de prevencion cardiovas-
cular, que poseen una tasa de prescripcion y adhesion
mucho mayor.

* La vacunacién contra neumococo e influenza en esta
subpoblacion de riesgo se traduce en reduccion de
infecciones por estos agentes, pero también disminuye
la tasa de ocurrencia de sindromes coronarios agudos,
el desarrollo o empeoramiento de insuficiencia cardiaca,
la ocurrencia de arritmias, y podria tener un impacto
beneficioso en la reduccién de mortalidad cardiovascu-
lar. Incrementar su utilizacion resulta fundamental para
alcanzar una prevencion cardiovascular global integral.

Si bien las infecciones y los eventos cardiovasculares
han sido las principales causas de muerte en adultos de
todo el mundo desde hace siglos, recién en los ultimos
afos se observd que existe una vinculacion entre am-
bos'2. Asi, las infecciones en general y las respiratorias
en particular, son capaces de precipitar la ocurrencia de
eventos cardiovasculares mayores' 2.

Desde mediados de los afios "80 comenzd a vincularse
la ocurrencia de eventos trombdticos agudos, tanto sin-
dromes coronarios agudos (SCA)3* o accidentes cerebro-
vasculares (ACV) con el padecimiento de infecciones en
general y especialmente aquellas relacionadas al tracto
respiratorio. Las vacunas ocupan un lugar central dentro
de la estrategia de prevencion de infecciones respira-
torias, especialmente en poblacién vulnerable, ya que
son capaces de interrumpir el ciclo de transmisién de las
mismas. A pesar de disponer de uno de los programas
de vacunacion mas completos del mundo, la cobertura
vacunal en nuestro pais dista de ser la adecuada. Segun
la 3° Encuesta Nacional de Factores de Riesgo® entre
adultos con indicacion de vacunacion, solamente 51.6%
habian sido inmunizados contra influenza, 16.2% contra
neumococo, 49.8% para tétanos y 21.7% para hepatitis
B. Asimismo, el 70.8% de los encuestados manifesté que
las fuentes de informacion sobre vacunacion habian sido
los medios de comunicacién y solo el 27.9% recibio esta
informacion por parte del personal de la salud®.

Los que padecen enfermedad cardiovascular frecuen-
temente deben ser sometidos a procedimientos invasivos,
lo cual requiere una adecuada inmunizacion contra el
tétanos. En la practica cotidiana muchas veces esta in-
tervencion es subutilizada, sobreutilizada o implementada
de forma errénea, con las implicancias que esto supone.

Debido a esto desde la Sociedad Argentina de Cardio-
logia (SAC) se elaboré un Consenso de Inmunizaciones
en pacientes con cardiopatias, con el objetivo de ayudar
en la toma de decisiones a los médicos que los asisten. A
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tal fin se selecciond la vacuna antigripal, antineumocécica
y la doble bacteriana (contra el tétanos y difteria).

Metodologia del consenso

Se conformd un equipo multidisciplinario con expertos de
diferentes areas tematicas: neumondlogos, infectélogos,
clinicos, cardidlogos, equipo de enfermeria y especialis-
tas en epidemiologia y metodologia de la investigacion.
Ademas, se incluy6 a residentes de cardiologia a través
del Consejo Argentino de Residentes de Cardiologia
(CONAREC) como potenciales usuarios del Consenso.

Se realiz6 una busqueda sistematica de estudios
publicados en las bases de datos de MEDLINE/Pubmed,
Embase/Elsevier, Cochrane library, Scielo y LILACS
desde junio de 2001 a junio de 2019 inclusive. Se inclu-
yeron estudios observacionales, serie de casos, casos-
controles, cohortes poblacionales, estudios aleatorizados
controlados y no controlados, revisiones sistematicas
y meta-analisis. La graduacion del nivel de evidencia
utilizado para la formulaciéon de las recomendaciones
fue el siguiente:

* CLASE I: Existe evidencia y/o acuerdo general acerca
de que un determinado procedimiento o tratamiento es
beneficioso, util y eficaz. “Se recomienda/esta indicado”.

* CLASE II: Condiciones para las cuales existe evi-
dencia conflictiva y/o divergencia de opinion acerca de la
utilidad/eficacia del procedimiento o tratamiento.

- CLASE lla: El peso de la evidencia/opinion esta a
favor de la utilidad/eficacia. “Se debe considerar”.

- CLASE llb: La utilidad/eficacia estd menos estableci-
da por la evidencia/opinién. “Se puede considerar”.

* CLASE llI: Existe evidencia o acuerdo general acerca
de que el tratamiento no es Uutil ni eficaz y en algunos
casos puede ser perjudicial. “No se recomienda”.

Los niveles de evidencia utilizados fueron los siguien-
tes:

- A: Evidencia sdélida, proveniente de ensayos clinicos
multiples aleatorizados o de metanalisis. Multiples grupos
de poblaciones en riesgo evaluados. Consistencia general
en la direccion y magnitud del efecto.

- B: Datos procedentes de un solo ensayo clinico uni-
co aleatorizado o de grandes estudios no aleatorizados.
Limitados grupos de poblaciones en riesgo evaluadas.

- C: Consenso u opinién de expertos y/o estudios
pequefos, estudios retrospectivos, registros.

El documento fue valorado por un grupo multidisci-
plinario de cinco expertos independientes, que oficiaron
como revisores externos.

Con el titulo de: Consenso de Inmunizaciones en
Pacientes con Cardiopatia — 2019, se encuentra dis-
ponible en la pagina de la Sociedad Argentina de Car-
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diologia una versién detallada del mismo: https://www.
sac.org.ar/wp-content/uploads/2019/11/consenso-
vacunas-2019.pdf

Efecto de las infecciones respiratorias en la
morbimortalidad cardiovascular

Las infecciones respiratorias y los SCA cumplen con la
condicion de estacionalidad, ya que se caracterizan por
picos durante el periodo invernal™®. Hasta un tercio de los
SCA estan precedidos por sintomas respiratorios? 3 © 1°,
Estudios retrospectivos bien disefiados hallaron un incre-
mento en el riesgo de SCA de 2 a 3 veces dentro de las
dos primeras semanas luego de una infeccion respiratoria
aguda'-2°. Este riesgo es mas elevado durante los primeros
tres dias luego de la infeccion y disminuye paulatinamente
con el tiempo™ 2.

Por su parte, las infecciones neumocécicas constitu-
yen la primera causa de muerte a nivel mundial entre las
debidas a enfermedades prevenibles por vacunas''. Si
bien tiene tratamiento antibiético especifico, su letalidad
no ha variado en los ultimos 50 afos.

Los mecanismos subyacentes que desencadenan
eventos cardiovasculares (CV) en pacientes con infeccio-
nes respiratorias son diversos e incluyen un incremento
en la actividad inflamatoria sistémica y coronaria que
genera condiciones protrombdticas, aumento del estrés
biomecanico en las arterias coronarias, variaciones en el
tono arterial, alteracion de la homeostasis y del balance
metabdlico miocardico'? (Fig. 1).
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Durante los meses de circulacion del virus influenza
(que en el hemisferio sur suele ocurrir entre los meses
de junio y noviembre) se producen numerosas muertes y
complicaciones cardiovasculares en poblaciones vulnera-
bles. La respuesta del huésped ante una infeccion aguda
puede desencadenar o facilitar un evento CV debido a
un proceso de inflamacién generalizado, y también local,
sobre el arbol coronario y las lesiones aterosclerdticas
preexistentes'?13,

Asi, numerosas revisiones sistematicas y metaanalisis
de estudios epidemioldgicos han confirmado la asocia-
cion entre infecciones respiratorias (ya sea cuadros de
influenza o neumonia neumocdcica) y la incidencia de
infarto agudo de miocardio (IAM), ACV y muerte por
evento CV'215,

Si bien la neumonia neumocdcica tiene un patrén
estacional similar al de la gripe, algunos datos locales en
una ciudad de Argentina, sugieren que solo el 38% de
las mismas ocurrié en la época invernal'®. Asimismo, se
ha postulado que la incorporacién de la vacuna con las
recomendaciones actuales, especialmente por los agen-
tes incluidos en ella, ha determinado una disminucién de
las infecciones neumocdcicas'.

En lo que a insuficiencia cardiaca crénica (ICC) res-
pecta, las infecciones respiratorias tienen una doble vin-
culacidén con esta entidad: por un lado son responsables
de un numero considerable de descompensaciones, las
cuales se asocian a elevada morbimortalidad'®. Por otro
lado, a medida que progresa la enfermedad, los individuos
se vuelven mas propensos a las infecciones™®.

Fig. 1.— Mecanismos fisiopatoldgicos del aumento del desarrollo de eventos isqué-
micos agudos e insuficiencia cardiaca en pacientes con infecciones respiratorias
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Vacuna contra el virus de influenza

La vacunacion antigripal debe ser oportuna; si bien
idealmente se promueve su aplicacion en la época
otofal (antes del comienzo del invierno, etapa de mayor
circulacion del virus influenza) los individuos de riesgo
pueden recibirla en cualquier momento del afo, siempre
que esté circulando el virus de la gripe. La vacunacion
debera continuar luego segun las recomendaciones
vigentes.

Esta vacuna ha demostrado ser efectiva para reducir
los eventos isquémicos y el desarrollo/empeoramiento
de ICC. Un metaanalisis de 5 estudios aleatorizados®
encontré un 36% de reduccion de riesgo relativo (RR) de
eventos cardiovasculares mayores en aquellos pacientes
con enfermedad coronaria que recibieron la vacuna an-
tigripal, comparado con los controles (RR 0.64, 1C95%
0.48 2 0.86, p = 0.003). Este efecto fue ain mas evidente
en aquellos con historia de SCA, con una reduccion sig-
nificativa del RR de eventos cardiovasculares mayores
comparado con los pacientes con enfermedad coronaria
estable (RR 0.45, 1C95% 0.32 a 0.63, p < 0.01).

En cuanto a ICC, un registro inglés en 52 202 pacientes
con ICC, seguidos entre los afios 1990 y 2013, encontrd
que la vacuna para influenza se asocioé con menor tasa
de hospitalizaciones debidas a causas cardiovasculares
(RR 0.73 IC95% 0.77 a 0.90, p < 0.05) con un efecto
mas modesto para hospitalizacién debida a infecciones
respiratorias (RR 0.83 IC95% 0.77 a 0.90, p < 0.05)%'.
Esta observacion se ha repetido en otros registros®?y en
estudios con diferentes disefios?® 24,

Recomendaciones actuales de vacunacion
antigripal

Cualquier persona a partir de los 6 meses de vida puede
recibir la vacuna antigripal; existen muchas indicaciones
para esta vacuna, las cuales exceden las enfermedades
cardiovasculares. Esquematicamente se pueden dividir
en 2:

* en los extremos de la vida:

- nifios entre 6 y 24 meses de edad, o adultos mayores
de 65 anfos, independientemente de que sean sanosy no
posean comorbilidades.

* individuos con edades intermedias (entre 2 y 64 afos)
cuando posean al menos un factor de riesgo.

Los grupos considerados de riesgo son: con enfer-
medades cardiovasculares y respiratorias cronicas,
inmunodeficiencias congénitas o adquiridas (tanto
oncohematolégicas como no), infeccion por el virus
de la inmunodeficiencia humana (HIV), utilizacién de
medicacion inmunosupresora o corticoides en altas
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dosis (por més de 14 dias), embarazadas en cualquier
trimestre de la gestacion y puérperas hasta el egreso de
la maternidad (maximo 10 dias), obesos con indice de
masa corporal > 40 kg/m2, diabéticos, con insuficiencia
renal cronica en didlisis o con expectativas de ingresar
a didlisis en los siguientes seis meses, figuran entre los
principales®.

Eventos adversos vinculados a la
vacunacioén antigripal

Son poco frecuentes y ocurren en menos del 15% de los
sujetos vacunados. En su mayoria son leves y pueden
ser locales (como dolor, induracién o eritema) o genera-
les (principalmente fiebre, malestar y mialgia); resuelven
en pocos dias y generalmente no requieren conductas
adicionales.

Vacuna antineumocoécica

La enfermedad neumocdcica posee una distribucion bimo-
dal, afectando principalmente a nifios pequefios y adultos
mayores: los primeros por inmadurez del sistema inmune
y los segundos por el fendmeno de inmunosenescencia?®,
ademas de las comorbilidades que suelen existir en este
grupo etario.

La mayor evidencia respecto al efecto del uso de
la vacuna proviene del ensayo clinico conocido con el
acréonimo CAPITA?, el cual fue aleatorizado y doble
ciego e incluyd 84 496 adultos mayores de 65 afos a
recibir vacuna conjugada 13-valente o placebo, con un
seguimiento medio de 3.97 afos. La vacuna se asocid a
una reduccion del riesgo de neumonia neumocécica (OR
0.55 1C95% 0.39 a 0.77, p = 0.0006), a infecciones de
cualquier tipo por cepas de heumococo cubiertas por la
vacuna y a infecciones invasivas por este agente causal
(OR0.481C95% 0.31 2 0.76, p = 0.002). Sin embargo, no
pudo demostrarse cambios en la mortalidad total; desafor-
tunadamente no se recabg el efecto de esta intervencion
sobre eventos cardiovasculares.

Recomendaciones actuales de vacunacion
antineumocadcica

Al igual que para la vacuna contra la influenza existen
multiples entidades y comorbilidades que aumentan el
riesgo de infeccién por neumococo, y que constituyen una
indicacion formal para la vacunacion. Esquematicamente
podriamos resumir las indicaciones en forma similar a la
vacunacion contra influenza:

* en los extremos de la vida:
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- ninos menores de 2 afos de edad, o adulfos mayores
de 65 afios, independientemente de que sean sanosy no
posean comorbilidades.

* individuos con edades intermedias (entre 5 y 64 afios)
cuando posean al menos un factor de riesgo.

Los grupos considerados de riesgo son: con enfermeda-
des cardiovasculares y respiratorias cronicas, inmunodefi-
ciencias congénitas o adquiridas (tanto oncohematoldgicas
como no), infeccion por HIV, utilizacion de medicacion
inmunosupresora o corticoides en altas dosis (por mas de
14 dias), diabéticos, insuficiencia renal y hepatica cronica,
alcoholismo, antecedentes de enfermedad neumocdcica
invasiva, tabaquismo activo con al menos 15 paquetes/afo
o ex tabaquistas de al menos 10 paquetes/afio, si aban-
donaron hace menos de 10 afos?® 2°, asplenia funcional
0 anatémica, implante coclear entre los principales®® 3.

Vacunas disponibles y esquema de
vacunacion

Las vacunas antineumocécicas disponibles comercial-
mente en el pais son de dos tipos:

- Vacuna polisacaridos de 23 serotipos (VPN23)

- Vacuna conjugada de 13 serotipos (VCN13)

Si bien hay diferencias en la inmunogenicidad de am-
bas vacunas, estudios han demostrado que la utilizacion
de ambas es superior al empleo de cada uno por separado
(en términos de inmunogenicidad)® 2. Sin embargo, no
hay hasta la fecha estudios que hayan demostrado supe-
rioridad clinica en puntos finales®, aunque es légico su-
poner que aportan beneficio a las poblaciones de riesgo.
Basado en esto, el esquema actualmente recomendado
es administrar una 12 dosis de VCN13% y luego una 22
dosis de VPN23 con un intervalo minimo de 12 meses
luego de la primera. Las personas vacunadas antes de
los 65 afos (es decir, por factores de riesgo) deben recibir
un refuerzo luego de cumplir 65 afos, pero respetando
intervalo minimo de 5 afios de la dosis anterior de VPN23.

Una excepcion lo constituyen los pacientes trasplantados
cardiacos (y otros inmunocomprometidos) en quienes se
recomienda administrar VCN13 y luego una dosis de VPN23
al menos 8 semanas posterior a la primera. Posteriormente
a ello se recomienda administrar una nueva dosis de VPN23
luego de 5 afnos y, en caso de haber recibido el refuerzo
antes de los 65 afos, administrar un nuevo refuerzo pasada
dicha edad®.

Eventos adversos vinculados a la
vacunacion antineumocécica

Ambas vacunas (VPN23 y VCN13) tienen un excelente
perfil de seguridad y los eventos adversos vinculados a
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éstas son poco frecuentes. El evento mas frecuente es
la reactogenicidad local, que se observa en alrededor del
30% de los vacunados y no requiere conducta activa. El
desarrollo de fiebre es muy raro y ocurre en menos del
1% de los individuos que reciben la vacunacion.

Vacuna contra tétanos y difteria

El tétanos es una enfermedad bacteriana aguda causada
por un bacilo Gram positivo: el Clostridium tetanr®. Es un
germen ubicuo y puede ingresar al organismo a través
de heridas contaminadas con tierra, estiércol o metales
oxidados. Estas heridas suelen ser triviales por lo que,
en general, no motivan una consulta médica. No existe
inmunidad natural o adquirida luego de una infeccién
excepto a través de la vacunacion.

El tétanos continua siendo una importante causa de
muerte en paises en vias de desarrollo, pero es muy
raro en paises desarrollados debido a las politicas de
vacunacion. Asi, la mortalidad en personas que nunca
han sido vacunadas supera el 50%, especialmente en
individuos de mayor edad. Las cirugias de mayor riesgo
para tétanos postquirdrgico son las abdémino-pelvianas.

Indicaciones

El esquema inicial consta de 5 dosis en la infancia
(junto a otras vacunas bacterianas) y refuerzos a partir
de los 16 anos de edad, cada 10 ahos como vacuna
doble adultos (-dT-), la cual contiene un componente
contra el Corynebacterium diphtheriae. Por tanto, y
siempre que esté disponible, la indicacién de vacuna
antitetanica debe reemplazarse por dT para mantener
controlada la difteria en nuestro pais. Respecto a
los pacientes con cardiopatias no hay evidencia que
sugiera que debieran recibir un esquema diferente al
de la poblacién general.

En relacion con la profilaxis prequirdrgica se recomien-
da la vacunacioén con dT al menos una semana antes del
procedimiento, solo en aquellas personas que recibieron
la ultima dosis hace mas de 10 afnos®. Esta practica no
esta basadas en evidencia, ya que de por si la mayoria
de los procedimientos quirurgicos aun en el ambito de
la urgencia son heridas “limpias” y con bajo riesgo para
contraer tétanos. Por otra parte, la respuesta inmune
con la aplicacion de la vacuna se alcanza alrededor de
los 10 dias post intervencion. Sin embargo, las tasas de
vacunacion en adultos en nuestro medio son bajas, lo
cual ha motivado esta recomendacion.

En personas con vacunacion incompleta (menos de
3 dosis en la vida), debera completarse este numero de
dosis, y luego continuar con los refuerzos habituales.
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Algunos aspectos a recordar de esta vacuna son:

— La administracion reciente o concomitante de gam-
maglobulina no afecta la respuesta inmunitaria.

— El intervalo interdosis minimo es de 4 semanas.

—En el caso de heridas o cirugias sucias se debe
ad-ministrar una nueva dosis cuando hayan transcurrido
mas de 5 afos desde la ultima dosis. Sin embargo, esto
no aplica a los procedimientos cardiovasculares, sean
programados o de urgencia.

Inmunoglobulina humana antitetanica
(gammaglobulina)

La unica indicacion actual para su empleo es el caso
de un paciente que haya recibido menos de 3 dosis de
vacuna antitetanica en su vida y que presente una herida
potencialmente tetanigena. En nuestro pais desde el afo
1971 los nifios reciben 3 dosis de vacuna antitetanica en
los primeros 6 meses de vida y 2 dosis adicionales antes
del ingreso escolar. Por tanto, resulta improbable que una
persona adulta nacida luego de dicha fecha haya recibido
menos de 3 dosis en su vida.

Eventos adversos de la vacuna dT

Soninfrecuentes y leves (eritema, induracién y dolor en sitio
de aplicacion, fiebre moderada y malestar). Con la adminis-
tracién repetida y excesiva se pueden observar reacciones
locales mediadas por inmunocomplejos con activacion del
complemento (reaccion de hipersensibilidad tipo Ill o tipo
Arthus), motivo por el cual no se recomienda la vacunacion
indiscriminada en intervalos menores a los estipulados®.

Aspectos practicos de la administracion de las
vacunas

— Todas las vacunas recomendadas en el Consenso
se pueden administrar simultdineamente y con otras va-
cunas, pero deben ser aplicadas en sitios diferentes, y
con diferentes jeringas®.

— Por compartir gran parte de las indicaciones, la vacu-
na antigripal y antineumocdcica se deberian administrar
simultaneamente para aumentar las tasas de cobertura

— Una reaccion anafilactica verdadera constituye una
contraindicacién absoluta para volver a recibir dicha vacu-
na. En cambio, una reaccion cutanea aislada no constituye
una contraindicacion para administrar cualquier vacuna.

La anafilaxia constituye una reaccion alérgica grave,
potencialmente mortal. Si bien su abordaje excede estas
breves lineas, resulta importante destacar que una ver-
dadera reaccién anafilactica debe presentar sintomas
graves, entre ellos: dificultad respiratoria grave (principal-
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mente por angioedema) y/o hipotensién grave y sosteni-
da, las cuales habitualmente requieren una intervencion
farmacologica para su resolucion®.

Vacuna antigripal:

— La seroproteccion se obtiene 2 a 3 semanas luego
de su administracion (debido a lo cual se recomienda
administrar al comienzo del otofo).

— La inmunidad conferida por la vacuna es variable
de acuerdo a cada individuo, pero suele durar de 6 a 12
meses.

— Se trata de una vacuna de agentes inactivados
(muertos): esto implica que los virus no se replican en el
organismo. Dado que la inmunidad provista por la vacuna
tiene una duracion menor a los 12 meses y que existen
cambios anuales en la circulacidn viral y por ende en
la composicion de la vacuna, la misma debe repetirse
anualmente.

Vacuna antineumocdcica:

— En el caso que una persona adulta (mayor a 18 afos)
con indicacion de vacunacion secuencial contra neumoco-
co haya recibido inicialmente una dosis de vacuna VPN23
debera esperar al menos 12 meses para administrarle la
vacuna conjugada (VCN13).

Contraindicaciones sefaladas por el
Consenso para ciertas vacunas

Las vacunas antigripal y antineumocdcica se encuentran
contraindicadas cuando existe el antecedente de reaccion
alérgica grave (anafilaxia) posterior a una dosis previa de
la vacuna o frente a alguno de sus componentes (espe-
cialmente la proteina del huevo).

La vacuna contra influenza se contraindica también ante
la historia de un sindrome de Guillain Barré que se haya
presentado dentro de las seis semanas luego de haberla
recibido, y habiéndose descartado otras causas del mismo.

La vacuna dT no posee contraindicaciones.

Se debe tener precaucién ante enfermedades agudas
graves con fiebre y postergar la vacunacion hasta la re-
solucion de la misma. Sin embargo, los cuadros agudos
benignos, como rinitis, tos, catarro o diarrea NO requieren
que se postergue la vacunacion?®.

Vacunacion en pacientes anticoagulados

Un importante nimero de pacientes con cardiopatias se
encuentran anticoagulados, lo cual puede generar dudas
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respecto a la seguridad de aplicar las vacunas de forma
intramuscular o subcutanea y suscitar la contraindicacion
de las mismas.

Desde hace méas de dos décadas se dispone de
estudios, de pequefio numero, que sugieren que la
administracién de vacuna antigripal de forma intra-
muscular en personas anticoaguladas es segura*'.
En 2008 se publicd un ensayo clinico multicéntrico
simple ciego*? en cuatro centros de atencidn primaria
en Barcelona, donde incluyeron 229 pacientes con
indicacion de vacunacion, aleatorizados a aplicacion
intramuscular (n = 100) o subcuténea (n = 129). No se
comunicaron eventos adversos mayores ni hemorragias
entre los participantes de ninguno de los grupos. La
unica diferencia encontrada fue una mayor incidencia
de lesiones cutdneas menores en el grupo de vacuna
subcutanea a las 24 horas de la administracion (37.4%
versus 17.4% 1C95% 8.2% a 31.8%, p < 0.05). Una
explicacion propuesta para esto es el menor grado
de entrenamiento y empleo de esta via en la préactica
cotidiana. Por tanto, la evidencia disponible refuerza el
concepto de que la vacunacién antigripal es segura en
personas anticoaguladas, en rango terapéutico. Ade-
mas, parece razonable recomendar la via intramuscular
en la region deltoidea, a excepcion de que el personal
de salud que va a administrar la vacuna presente mayor
experiencia y prefiera la via subcutanea.

Un aspecto a considerar a la hora de elegir la via
de administracion de las vacunas es que no todas las
presentaciones intramusculares son iguales. Tanto la
vacuna antineumocécica VCN13 como la VPN23 poseen
agujas similares a la de las vacunas antigripales, aunque
levemente mayores. Debido a ello podrian extrapolarse
los resultados de éstas. En cambio la vacuna dT utiliza
una aguja de mayor tamano, por lo cual podria resultar
mas seguro utilizar la via subcutanea, o suspender tran-
sitoriamente la anticoagulacion, en caso de que se opte
por la via intramuscular. Respecto a las agujas a emplear,
importa tanto su largo como el diametro de las mismas,
ya que a mayores dimensiones, mayor dafo tisular. Otro
aspecto a considerar es el volumen de solucion a adminis-
trar: evidencia indirecta sugiere que menores volimenes
resultan mas seguros.

Independientemente de los antes mencionado, algu-
nos aspectos a considerar en pacientes anticoagulados
son:

-corroborar que la persona se encuentre en rango
terapéutico, preferentemente en su limite inferior

-realizar hemostasia mas prolongada (compresion
durante 2 minutos)

-revisar la indicacién de anticoagulacion (riesgo trom-
boembdlico) y la historia de sangrados
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Una mencion especial merecen los anticoagulantes
orales directos (AOD), rivaroxaban, apixaban y dabiga-
tran. Al momento de elaborar el Consenso no encontra-
mos evidencia directa que guie su empleo*; sin embargo,
sus propiedades farmacocinéticas y farmacodinamicas
sugieren que su manejo podria ser mas sencillo que el
de los antagonistas de la vitamina K ([AVK] acenocumarol
y warfarina). Un registro aleman con 2179 participantes
(76% de los cuales empleaban rivaroxaban) mostré
que el empleo de heparina como puente se asocid a
mayor riesgo de sangrado; en cambio la discontinuacion
transitoria de los AOD por escasos dias no se asocio a
mayores eventos embdlicos ni de sangrado*. Debido a
esto, en personas en tratamiento con AOD con bajo riesgo
de sangrado seria razonable manejar la vacunacion de
igual forma que ante el empleo de AVK. En cambio, en
personas con alto riesgo de sangrado se podria omitir
una o mas dosis del farmaco y administrar la vacuna en
el lapso entre dosis. Un aspecto importante es que la vida
media de los AOD se prolonga con la disminucion de la
funcion renal, especialmente con dabigatran.

Respecto al control del rango de anticoagulacion en
pacientes que utilizan AVK la evidencia sugiere que la
aplicacion de la vacuna antigripal* o la vacuna contra el
neumococo*®no produce alteraciones relevantes en este.

Vacunacion en pacientes con cardiopatias
congénitas del adulto

Los pacientes con cardiopatias congénitas del adulto
constituyen una poblacion heterogénea; estas personas
no son curadas de su enfermedad a pesar de un trata-
miento exitoso en la infancia, y casi todos presentan se-
cuelas por su cardiopatia nativa o por los procedimientos
realizados. Por este motivo, la mayoria pertenece al grupo
de huéspedes especiales con alteraciones especificas y
se engloban dentro del grupo de riesgo que debe vacunar-
se contra gripe y neumococo. Asimismo, constituyen un
subgrupo mas propenso a recibir intervenciones, debido
a lo cual resulta crucial la vacunacion doble adultos (dT).

Existen diferentes clasificaciones, tanto considerando
la complejidad anatdmica como “fisioldgica™” de la cardio-
patia. Si bien no se han desarrollado estudios especificos
en este subgrupo de pacientes, es razonable inferir que
a mayor gravedad anatémica y funcional, mayor sera el
beneficio que otorgara la inmunizacion contra neumococo
e influenza. Sin embargo, aun en cardiopatias congénitas
simples con un estadio A de la clasificacion fisioldgica (ca-
pacidad de ejercicio normal, sin secuelas hemodinamicas
ni anatémicas, sin historia de arritmias, ni alteraciones
de otros drganos) pueden esperarse beneficios con la
intervencion, aunque el impacto real de la misma sera
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considerablemente menor. Una excepcién a esto lo
constituyen el foramen oval permeable (presente en
20-25% de la poblacion general) y el aneurisma del
septum interauricular (presente en 2.5% de la pobla-
cion), ya que si bien suelen incluirse dentro de las car-
diopatias congénitas simples, no tienen repercusiones
hemodinamicas ni riesgo de progresion en el tiempo y
su impacto se vincula al incremento del riesgo de ACV
en personas jovenes.

Distintas series han comunicado una importante sub-
indicaciéon de todas las vacunas en esta poblacion®, y
que educar al paciente respecto a los beneficios de la
vacunacion y advertir sobre la posibilidad de eventuales
efectos adversos, habitualmente leves y transitorios,
puede mejorar la tasa de vacunacion en las poblaciones
vulnerables. Las pautas de administracion en este grupo
son idénticas a las recomendadas para otras subpobla-
ciones de riesgo.

Vacunacion en pacientes con alergia al
huevo

Tradicionalmente se ha postulado que la alergia al hue-
vo era una contraindicacién mayor para recibir algunas
vacunas. Evidencia disponible actualmente sugiere que
la mayoria de las personas pueden ser vacunadas, aun
con alergia documentada al huevo.

Se estima que solo el 0.2% de los adultos (y 1.3% de los
nifios) son alérgicos al huevo, y una pequefa proporcion
de estos desarrollara una reaccion alérgica grave ante
la exposicion a la vacuna. Un registro encontr6 33 casos
de anafilaxia confirmada luego de 25173965 dosis de
vacuna antigripal (1.31 casos por cada millén de dosis)*,
con hallazgos similares en otras series. Del total de casos
de anafilaxia, 25% (n = 8) se produjeron en los primeros
30 minutos, otro 25% (n = 8) entre los 30 y 120 minutos,
mientras que los restantes casos se produjeron en las
siguientes horas, con un unico registro al dia siguiente de
la vacunacion®®. Debido a esto, se recomienda?3°%° que:

-las personas con alergia al huevo que experimen-
taron solamente urticaria (u otras lesiones cutaneas)
deberian recibir la vacuna, con minimos recaudos

-luego de la vacunacion las personas con alergia al
huevo (o fuerte sospecha de la misma) deberian per-
manecer en observacion por al menos 30 minutos, sin
necesidad de medidas adicionales (dosis separadas,
aplicacion en dos etapas o pruebas cutaneas).
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-personas que han experimentado reacciones alér-
gicas importantes pero no anafilacticas (por ejemplo
angioedema, vomitos recurrentes, mareos o malestar
general) no representan una contraindicacion para la
vacuna, aunque deberian recibir la misma en centros con
capacidad de asistir cuadros graves.

La vacuna antineumocdcica no utiliza proteinas de
huevo para su elaboracion, por lo cual es segura su ad-
ministracion en personas con alergia a este alimento. Sin
embargo, otras vacunas no abordadas en el Consenso
contienen mayores proporciones de proteina de huevo
(ejemplo vacuna contra la fiebre amarilla) y por tanto no
deberian extrapolarse estas recomendaciones a otras
vacunas.

En la Tabla 1 se resumen las recomendaciones del
consenso.

En conclusion, existe clara asociacion entre enferme-
dades respiratorias y eventos cardiovasculares, lo cual
genera una grave morbimortalidad, bien desencadenando
eventos o descompensando a individuos estables. Por
otra parte, la evidencia sugiere que la incorporacion de
una practica simple y segura como las vacunas, reducira
no solo las enfermedades que pretenden proteger, sino
también el riesgo de eventos cardiovasculares en pobla-
cion vulnerable, traduciéndose ello en un mejor prondéstico
individual y colectivo.

La falta de conviccion de los médicos respecto a la
utilidad de las vacunas ha sido reconocida como una de
las principales causas de la pérdida de oportunidad de
vacunacion. Por tanto, identificar las barreras regionales
que limitan este accionar permitira trasladar las reco-
mendaciones en acciones concretas. Esto constituye
un desafio insoslayable para la comunidad médica en
general, y para la cardioldgica en particular, por tratarse
de una especialidad que promueve principalmente prac-
ticas preventivas.
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TABLA 1.— Resumen de las recomendaciones del Consenso sobre inmunizaciones en pacientes con cardiopatias

Recomendaciones Evidencia

Clase |

Vacunar anualmente contra influenza a toda persona mayor de 65 afos independientemente de los FR que
padezca

Vacunar anualmente contra influenza a todo el personal de salud independientemente de los FR que padezca
Vacunar contra neumococo* a toda persona mayor de 65 afios independientemente de los FR que padezca
Vacunar contra neumococo* e influenza (anualmente) a menores de 65 afios con al menos un FR de: ICC, SCA
dentro de los 5 afios previos, diabetes, IRC, EPOC o Asma, entre otros**

Vacunar contra neumococo* e influenza (anualmente) a menores de 65 afios con al menos un FR de: cardiopatias
congénitas del adulto (complejas o sin corregir), valvulopatias graves sintomaticas, reemplazo valvular o
hipertensién pulmonar grave

Vacunar contra neumococo* e influenza (anualmente) a todo individuo trasplantado cardiaco. El esquema C
de vacuna antineumocdcica en estos pacientes incluye un refuerzo adicional de VPN23 luego de al menos 8
semanas de la dosis inicial de VCN13, y posteriormente continuar con esquema habitual

O WwWww >

Administrar una unica dosis de vacuna doble adulto a toda persona que haya recibido la uUltima dosis de vacuna C
dT en un lapso mayor a 10 afos, y repetirlo posteriormente cada 10 afios

Personas que van a ser intervenidos quirurgicamente, que hayan recibido 3 o0 mas dosis de vacuna dT, y la C
ultima dosis haya sido dentro de los 10 anos previos no requieren una nueva dosis de dicha vacuna

Personas que van a ser intervenidos quirurgicamente, que hayan recibido 3 o0 mas dosis de vacuna dT, y la C

ultima dosis ha sido hace 10 afos, o no pueden precisar el lapso, deberan recibir una una unica dosis de dT,
SIN administrar gammaglobulina

En personas anticoaguladas con AVK se recomienda revisar el estado de anticoagulacion antes de la C
administracion de cualquier vacuna

En personas anticoaguladas (AVK o AOD) que deben recibir vacuna antigripal se recomienda emplear la via B
intramuscular en la region deltoidea, y realizar hemostasia local (aproximadamente 2 minutos)

En personas anticoaguladas (AVK o AOD) que deben recibir otras vacunas (incluyendo dT) se recomienda C

individualizar la via de administraciéon de acuerdo al tamafo de la aguja y a la experiencia del operador, haciendo
especial énfasis en realizar adecuada hemostasia local (aproximadamente 2 minutos)

Vacunar contra neumococo* e influenza a todos los pacientes con cardiopatias congénitas de complejidad B
moderada o grave, o aquellos con cardiopatias congénitas simples pero que presenten una clasificacion
fisiolégica B o mayor®.

Indicar igual esquema de vacunacion dT a los paciente con cardiopatias congénitas que el empleado en la C
poblacion general

Clase lla
Vacunar contra neumococo* y contra influenza (anualmente) a menores de 65 afos con al menos un FR: SCA B
de mas de 5 afos revascularizado, o valvulopatias graves asintomaticas, sin disfuncion ventricular
Vacunar contra neumococo* a sujetos tabaquistas activos de al menos 15 paquetes/afio o ex tabaquistas (minimo B
10 paquetes/afo y abandonaron hace < 10 afios)
En personas anticoaguladas (AVK o AOD) que deben recibir vacuna antineumocdcica se sugiere emplear la C

via intramuscular en la regién deltoidea, a excepcion de que el operador se encuentre mas entrenado en la via
subcutanea, y realizar hemostasia local (aproximadamente 2 minutos)

En personas anticoaguladas con AOD se debera individualizar el manejo de acuerdo a su riesgo embdlico y C
de sangrado, para decidir si continuar el tratamiento o diferir/discontinuar algunas dosis para la administracion

de las vacunas

Clase llb
Vacunar contra neumococo* e influenza (anualmente) a menores de 65 afos con al menos un FR: angina crénica C
estable sin revascularizacion, valvulopatias moderadas asintomaticas sin disfuncidén ventricular, cardiopatias
congénitas del adulto simples, corregidas y sin alteraciones estructurales residuales

Clase lll
NO se recomienda la administracion de gammaglobulina de forma rutinaria en pacientes que seran intervenidos C
quirdrgicamente, incluso en casos de emergencia, a excepcion de que se tenga certeza de que la persona
recibié 2 dosis 0 menos de vacuna antitetanica
La presencia de foramen oval permeable o aneurisma del septum interauricular, de forma aislada o combinados C
entre si, no constituye una indicacién para la vacunaciéon contra neumococo e influenza

FR: factores de riesgo; ICC: insuficiencia cardiaca congestiva; SCA: sindrome coronario agudo; IRC: insuficiencia renal crénica; EPOC:
enfermedad pulmonar obstructiva crénica; VCN13: vacuna conjugada 13; VPN23: vacuna polisacéridos 23; dT: doble adultos; AVK: antagonistas
de la vitamina K; AOD: anticoagulantes orales directos

*Segun esquema recomendado en el Consenso: Vacuna conjugada 13 (VCN13) y vacuna polisacéridos 23 (VPN23)

**Existen mas comorbilidades, pero a los fines prédcticos del presente consenso se resaltan los mds frecuentes en pacientes con cardiopatias
£Clasificacion fisioldgica B de las cardiopatias congénitas: pacientes con disnea o limitacion de su capacidad de ejercicios leve (clase funcional Il
de la New York Heart Association [NYHA]) y alguno de los siguientes: dilatacion leve de alguna de las cavidades cardiacas o aorta, enfermedad
valvular leve, shunt minimo o leve (sin repercusion hemodindmica), o arritmias que no requieren tratamiento
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ANEXO

ASPECTOS PRACTICOS DE LA INDICACION DE LAS VACUNAS
RECOMENDADAS EN EL CONSENSO

Vacuna antigripal

Aspectos précticos de la administracion de la vacuna.

— La vacuna antigripal se puede administrar simultdneamente con otras vacunas.

(ej: vacuna antineumocdccica, con la que comparte indicaciones) pero deben ser aplicadas en sitios diferentes.

— La seroproteccién se obtiene 2 a 3 semanas luego de su administracion (debido a lo cual se recomienda administrar
al comienzo del otofio).

— Se trata de una vacuna de agentes inactivados (muertos): esto implica que los virus no se replican en el organismo,
por lo cual se requiere de dosis de refuerzo para mantener una inmunidad duradera.

— La inmunidad conferida por la vacuna es variable de acuerdo a cada individuo, pero suele durar 6 a 12 meses.

— La via de administracién de la vacuna es intramuscular o subcutanea profunda. En pacientes anticoagulados la
administracion de la vacuna es segura cuando se emplea la regién deltoidea; en base a la evidencia disponible
pareceria que la via intramuscular posee menos efectos adversos. Si resulta imprescindible asegurarse que los
pacientes se encuentren en valores de anticoagulacion recomendados. Ademas se debera realizar compresion mas
prolongada para asegurar la hemostasia.

Contraindicaciones para la vacunacion antigripal

Son muy raras, a saber:

— antecedentes de reaccion alérgica grave (anafilaxia) posterior a una dosis previa de la vacuna, o a algun compo-
nente de la vacuna, especialmente la proteina del huevo- antecedente de un sindrome de Guillain Barré que se haya
presentado dentro de las seis semanas luego de recibir una dosis de vacuna influenza y habiéndose descartado
otras causas del mismo.

Eventos adversos vinculados a la vacunacion antigripal

Son poco frecuentes (menos del 15% de los casos), siendo en su mayoria leves; pueden ser locales (como dolor,
induracion o eritema) o generales (principalmente fiebre, malestar y mialgia), los cuales resuelven en pocos dias, y
generalmente no requieren conductas adicionales.

Vacuna antineumocdcica

Aspectos practicos de la administracion de la vacuna

— Ambas vacunas contra neumococo (VPN23 y VCN13) se pueden administrar simultdneamente con otras vacunas
(ej: vacuna antigripal) pero deben ser aplicadas en sitios diferentes.

— En mayor a 18 anos con indicacion de vacunacion secuencial contra neumococo haya recibido primero una dosis
de vacuna polisacaridos (VPN23) debera esperarse al menos 12 meses para administrarsele la vacuna conjugada
(VCN13). La via de administracién de ambas vacunas es INTRAMUSCULAR. En el caso de pacientes anticoagula-
dos el fabricante sugiere que la vacuna conjugada (VCN13) se administre subcutanea; para la vacuna polisacaridos
(VPN23) parece razonable emplear la via Intramuscular.

Al igual que para cualquier vacuna en pacientes anticoagulados, se debera corroborar que las personas que utilizan
antagonistas de la vitamina K (acenocumarol o warfarina) no se encuentre en valores superiores a lo recomendado.
Ademas se deberd realizar compresion mas prolongada para asegurar la hemostasia.

Contraindicaciones para la vacunacién contra neumococo
La unica contraindicacion formal de la vacuna es el antecedentes de reaccion alérgica grave (anafilaxia) posterior a
una dosis previa de la misma.

Eventos adversos vinculados a la vacunacién antineumocdcica
Ambas vacunas tienen poco frecuentes; el mas constante es la reactogenicidad local (en alrededor del 30%) y no re-
quiere conducta activa. El desarrollo de fiebre es muy raro (menos del 1% de los individuos que reciben la intervencion).
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Recomendaciones para ambas vacunas

La sospecha de alergia al huevo no es una contraindicacion para la vacunacién contra influenza y/o neumococo,
aunque si la sospecha es elevada puede ser recomendable observar al paciente un breve periodo posterior a la dosis.
Se debe tener precaucion ante enfermedades agudas graves con fiebre, y postergar la vacunacion hasta la resolu-
cion de la fiebre. Sin embargo los cuadros agudos benignos, como rinitis, tos, catarro o diarrea no requieren que se
postergue la vacunacion.

Vacuna antitetanica (doble adultos)

Aspectos prdcticos de la administracion de la vacuna

— La administracion reciente o concomitante de gammaglobulina no afecta la respuesta inmunitaria lograda con la
vacunacion.

— En adultos se coloca de forma intramuscular en el musculo deltoides.

— En pacientes anticoagulados el fabricante sugiere su administracion subcutédnea, estando contraindicada su ad-
ministracion endovenosa.

— El intervalo interdosis minimo es de 4 semanas.

— Por tratarse de una vacuna inactivada, puede aplicarse concomitantemente con cualquiera de las vacunas incluidas
en el calendario nacional de vacunacion, pero se debe aplicar en sitios anatomicos distintos, con diferentes jeringas.
— En el caso de heridas o cirugias sucias (ej. apertura de érganos huecos, fracturas expuestas, etc.) se debe admi-
nistrar una nueva dosis de vacuna doble adultos (dT) o cualquier vacuna con componente antitetanico cuando hayan
transcurrido mas de 5 afios desde la ultima dosis. Sin embargo esto no aplica a los procedimientos cardiovasculares,
sean programados o de urgencia.

Contraindicaciones para la vacunacion doble adultos (dT)

Son muy raras, a saber:

— Antecedentes de anafilaxia por alguno de los componentes de la vacuna, o cuadro de encefalopatia dentro de los
7 dias de haber sido vacunados sin otra causa demostrable.

— Sindrome de Guillain Barré dentro de las 6 semanas de la administracion de la vacuna.

— Ante enfermedad neuroldgica progresiva se debera postergar la vacunacién hasta la estabilizacion de la misma.
— Ante una reaccion tipo Arthus la vacuna debe postergarse hasta cumplir 10 afios de la ultima dosis de toxoide
tetanico o diftérico.

— La inflamacién extensa del miembro superior no es contraindicacion para la vacunacion.

Eventos adversos vinculados a la vacunacion doble adultos (dT)
Son poco frecuentes (< 10% de los casos) y habitualmente se limitan a reacciones cutaneas leves.

Para todas las vacunas

Una reaccion cuténea aislada no constituye una contraindicacion para administrar cualquier vacuna.

Una verdadera reaccion anafilactica debe presentar sintomas graves, entre ellos: dificultad respiratoria grave (prin-
cipalmente por angioedema) y/o hipotension grave y sostenida, los cuales habitualmente requieren una intervencion
farmacoldgica para su resolucion. Los cuadros de anafilaxia suelen presentarse pocas horas luego del contacto con
la sustancia alergénica. Este es un evento infrecuente muy raro en el contexto de la vacunacion (1 a 10 por cada
1 000 000 de dosis de vacuna antigripal).



