TEMA 3. INMUNIDAD Y SEPSIS. 

Consideraciones sobre Inmunidad, Trastornos Inmunitarios Inmunizaciones y Enfermedades Prevenibles  por Vacunas

Objetivos:

· Explicar las características del Sistema Inmunológico del niño, su desarrollo a largo de la edad pediátrica, los componentes principales del mismo y las afecciones más frecuentes.

· Conocer los diferentes tipos de vacunas  y las enfermedades prevenibles mediante su uso, particularizando en el Esquema Nacional de Vacunación

Sistema de contenidos - 

· Desarrollo del sistema inmune. Mecanismos de defensa específicos e inespecíficos. Defensa de las superficies. Inmunidad celular y humoral.

· Inmunodeficiencias primarias y secundarias. Estudio del niño inmunocomprometido.

· Diagnóstico general de las inmunodeficiencias. La situación del VIH-SIDA.

· Reacciones alérgicas. Mecanismos de producción. Características clínicas.

· Vacunas.  Definición. Tipos. Precauciones. Contraindicaciones. Enfermedades
              prevenibles.

· Esquema nacional de vacunación. Indicaciones. Contraindicaciones. Dosis. Vías de administración.
Inmunidad

Este término fue usado durante mucho tiempo para denominar la resistencia del organismo a las infecciones. Actualmente, se plantea que abarca los mecanismos fisiológicos que le permiten al organismo reconocer aquellas sustancias o elementos ajenos a sí mismo y dar las respuestas para su neutralización y eliminación, mecanismos que pueden ser extrínsecos o intrínsecos. Según esta definición los mecanismos actúan contra sustancias siempre que sean reconocidas como extrañas aunque sean propias del organismo.

Un elemento externo o extraño penetra al medio interno, este puede ser tolerado  por el organismo o puede desencadenarse una respuesta contra él. Esta respuesta se media por elementos naturales o inespecíficos existentes en nuestra economía y por elementos específicos o adaptativos que dan lugar a lo que finalmente conocemos como activación de los mecanismos humorales y celulares de la respuesta inmune.,

La respuesta inespecífica representa la primera barrera defensiva del organismo y es de especial significación frente a la protección del mismo ante infecciones y cáncer. Las células que mediatizan esta respuesta, son los PMN neutrófilos y macrófagos, células que se caracterizan por activarse de forma inmediata siempre que cualquier sustancia extraña penetra en el organismo, como, por ejemplo, después de una herida, en cuyo caso estas células se movilizan hacia dicho foco, reconocen y toman contacto con la sustancia extraña, que destruyen mediante el proceso de fagocitosis y posterior lisis intracelular. En el enfermo crítico, la ausencia o disminución funcional de este tipo de respuesta tiene especial significación y trascendencia como se verá en detalle después. También en este tipo de respuesta participan las células asesinas naturales, conocidas como natural killer o NK. 

Los mecanismos de defensa inespecíficos aportan un buen sistema de protección. Sin embargo, en muchas ocasiones no es suficiente para defender eficazmente al organismo. Por fortuna éste dispone de otros mecanismos de defensa, como es la respuesta inmune específica. 

La inmunidad natural o inespecífica se compone de:

      I-Defensas naturales externas:

A) Bioquímicas.

.Lisozima.

.Acidos grasos.

.Espermina.

.Germenes habituales del intestino y la vagina.

B) Físico Químicas.

.Piel.

.Faneras: Pestañas, vibrisas, cabello.

.pH ácido del estómago.

.Aparato ciliar de las mucosas.

.Moco.

C) Mecánicas.

.Recambio celular.

.Peristaltismo.

.Reflejos: Tos, Estornudo, Micción, Defecación.

II- Células.

.Fagocíticas. Los macrófagos  en diferentes órganos.

.Los Polimorfonucleares.

.Asesinas Naturales(NK).

III- Factores solubles.

. Interferones.

.Proteínas de fase aguda.

.El sistema de complemento.

.La inflamación, donde se encuentran implicados elementos tales como: La fiebre, sistema de coagulación, las cininas etc.

La respuesta inmune específica se caracteriza porque es efectiva ante aquellos antígenos frente a los cuales se ha iniciado y desarrollado. Este tipo de respuesta es mediada por los linfocitos. Los linfocitos son de dos tipos: linfocitos B y linfocitos T. Los linfocitos T, a su vez, pueden ser linfocitos T colaboradores (Th), linfocitos T citotóxicos (Tc) y por algunos autores también se proponen los linfocitos T supresores/reguladores (Ts). 

La respuesta inmune especifica, se considera que puede ser de dos tipos: humoral y celular. Aunque la separación de ambos tipos de respuesta es más de tipo didáctico que real, en general se considera que cuando el elemento efector final son las inmunoglobulinas formadas por los linfocitos B se trata de una respuesta tipo humoral, mientras que cuando participan los linfocitos T tanto colaboradores (Th) como citotóxicos (Tc), se trata de una respuesta tipo celular. 

Para que se inicie una u otra respuesta inmune se requiere el reconocimiento del antígeno y activación de los linfocitos. Los linfocitos B reconocen el antígeno mediante inmunoglobulinas de membrana (Igs) mientras que los linfocitos T lo reconocen mediante una estructura especializada a tal fin conocida como receptor de linfocitos T (TcR). Para que los linfocitos se activen, se requiere además del reconocimiento del antígeno por los receptores T, la participación de otras moléculas como son las moléculas accesorias y las interleucinas. Si participa solo el RcT se produce una anergia (no respuesta). 

La inmunidad Específica o Adaptativa esta integrada por:

I-Mecanismos de respuesta celular cuyo protagonista es el linfocito T  productor de linfokinas.

II- Mecanismos de respuesta humoral que se desencadena por el linfocito B en estadio de célula plasmática productora de Inmunoglobulinas o anticuerpos.

En dependencia del nivel de participación del organismo en la respuesta, la inmunidad puede ser activa, cuando el nivel de participación es alto y supone activación de fenómenos celulares de proliferación y diferenciación, y pasiva cuando la inmunidad es transferida por medio de anticuerpos o células linfoides de un  individuo inmune a otro no inmunizado.

La inmunidad activa puede ser natural, cuando el organismo se enfrenta a un agente biológico y desencadena todos los efectores, quedando células de memoria por lo que la inmunidad que se alcanza  por esta vía es duradera (meses-años) según la característica del inmunógeno y del organismo que la originó. También puede ser artificial, cuando el inmunógeno es administrado después de  una manipulación humana, como por ejemplo las vacunas de diferentes tipos que nos protegen contra diversos  agentes biológicos.

La inmunidad pasiva también puede ser natural, cuando el niño recibe por la lactancia materna anticuerpos de tipo de la inmunoglobulina G y artificial, cuando inoculamos estos anticuerpos purificados y procesados como las gammaglobulinas y sueros hiperinmunes.

Antígeno (Ag): Es toda sustancia extraña al organismo, capaz de combinarse con los efectores de la respuesta inmunológica. Por su naturaleza pueden ser proteínas, lípidos carbohidratos, ácidos nucleicos.

Inmunógeno: Toda sustancia que sea capaz de desencadenar una respuesta inmune. En principio todo inmunógeno es un antígeno ya que además de estimular al organismo para producir la respuesta inmune es capaz de reaccionar con los efectores de ésta. Existen sustancia capaces de combinarse con estos efectores pero que no son capaces de inducir su formación, por lo que son consideradas antígenos solamente, ya que no reúnen las características estructurales y fisicoquímicas  necesarias para actuar como inmunógenos, en dependencia de estas características estructurales y fisicoquímicas, hay sustancias más inmunogénicas que otras.

Anticuerpos: Son sustancias producidas por el organismo en respuesta a un determinado antígeno(en respuesta a un determinado estímulo inmunogénico), su función fundamental es interactuar con los antígenos.

Pertenecen a un tipo especial de proteínas que  se les denomina familia de las inmunoglobulinas, tienen componentes de carbohidratos por lo que son proteínas glicosiladas o glicoproteínas. 

Las inmunoglobulinas se dividen en 5 clases determinadas por la clase de cadenas pesadas que posean, así tenemos IgG, cadena H (, IgA, cadena H(, IgM, cadena H(, IgD, Cadena H (, IgE, cadena H(. A su ves las clases se dividen en subclases atendiendo a diferencias antigénicas relativamente pequeñas en las regiones constantes de la cadena pesada(CH), de esta forma tenemos que la IgG tiene 4 subclases IgG 1, IgG 2,IgG 3 e IgG4. La IgA tiene dos subclases IgA1 e IgA 2, La IgM tiene dos subclases IgM1  e IgM2. La IgE, IgD no poseen subclases. Las inmunoglobulinas se presentan en forma de monómeros, (IgG, IgD, IgE, IgA), dímeros IgA y pentámeros IgM.

Características de la respuesta inmune específica 

La respuesta inmune específica se caracteriza por ser de carácter clonal, especifica, desarrollar memoria y ser regulable. 

Especificidad. Se sabe que cada antígeno estimula solo a aquel linfocito o grupo de linfocitos que han desarrollado y en consecuencia poseen en su membrana los receptores capaces de reconocer y unirse específicamente a él. Estos receptores, tal como se ha indicado anteriormente, son las inmunoglobulinas de superficie cuando se trata de linfocitos B o el TcR cuando se trata de linfocitos T. 

Clonalidad .  Cuando un linfocito o grupo de linfocitos es activado, este prolifera y se diferencia en múltiples células derivadas, todas ellas con idénticos receptores de superficie. Se dice entonces que todas estas cedulas constituyen lo que se denomina clon celular. Tanto la especificidad como la clonalidad de la respuesta inmune fueron originariamente definidos en los años cincuenta por varios inmunólogos entre los que se encontraba Burnet y se conoció después por la teoría de selección clonal de Burnet. Esta teoría decía que cada antígeno estimulará a aquel linfocito o grupo de linfocitos que poseen en su membrana receptores capaces de reconocer y unirse específicamente a él y que como consecuencia se producía su proliferación y diferenciación en células con las mismas características de reconocimiento que los linfocitos originales. 

Memoria Inmunológica. Otra característica importante de este tipo de repuesta es que el organismo mantiene memoria de un estímulo a otro cuando son de la misma índole. Eso se debe a la permanencia de linfocitos sensibilizados de larga vida después de un estímulo antigénico. La respuesta secundaria, es generalmente más rápida, mayor a la primera.  
Regulación. Este tipo de respuesta dispone de mecanismos internos de control, de tal forma que la intensidad de la misma se regula por acción de diversos tipos de moléculas entre las que destacan las inmunoglobulinas y sobre todo las citocinas. 

Peculiaridades de la respuesta inmune en los niños. 
Inmadurez del sistema inmune, tanto en la quimiotaxis neutrófila como la actividad bactericida intracelular y de la vía alterna del complemento, incluida la síntesis de inmunoglobulinas, están disminuidas, existe inmadurez para la formación de anticuerpos IgG con propiedades opsonizantes y las funciones de las células T son insuficientes, de manera que la madurez fisiológica y el desarrollo no solo del sistema inmunológico se logra alrededor  los 5 años aproximadamente.
Inmunodeficiencias 
Las Inmunodeficiencias se denominas a los estados patológicos que se presentan como consecuencia del déficit de uno o más de los componentes principales del sistema inmunitario que ayudan al individuo a defenderse contra la agresión de agentes virales, bacterianos, fúngicos y protozoarios, que tienen el potencial para provocar infección y enfermedad. Estos sistemas consisten en inmunidad mediada por células (Células), Fagocitos y complemento y la Inmunidad Humoral Mediada por anticuerpos (Células B). 
Las inmunodeficiencias pueden ser:
· Congénitas o Adquiridas.
· Secundarias a las anomalías embriológicas.
· Por defectos enzimáticos.
· De causa desconocida.
Clasificación de los trastornos por inmunodeficiencias.

1-Trastornos por inmunodeficiencia de anticuerpos. 
· -Hipogammaglobulinemia ligada a X congénita. 
· -Hipogammaglobulinemia transitoria de la infancia. 
· -Inmunodeficiencia común variable, no clasificable (hipogammaglobulinemia adquirida). 
· -Inmunodeficiencia con hiper IgM. 
· -Deficiencia selectiva de IgA. 
· -Deficiencia selectiva de IgM. 
· -Deficiencia selectiva de subclases de Ig. 
· -Inmunodeficiencias secundaria de células B vinculada a medicamentos y perdida de proteínas. 
· -Enfermedad linfoproliferativa ligada a X. 
2-Trastornos por inmunodeficiencias celulares (Células T). 
· -Aplasia tímica congenita (Síndrome de Digeorge). 
· -Candidiasis mucocutánea crónica, con o sin endocrinopatías. 
· -Deficiencia de células T relacionadas con deficiencias de purina nucleósido fosforilasa. 
· -Deficiencia de célulasT relacionada con ausencia de gp de membranas. 
· -Deficiencia de células T relacionada con ausencia de antígenos MHC clase I y II ó síndrome del leucocito desnudo (ambos). 
3-Trastornos por inmunodeficiencias combinadas. 
· -Inmunodeficiecia combinada grave, autosómica recesiva ligada a X. 
· -Inmunodeficiencia celular con síntesis anormal de inmunoglobulinas(S. de Nezeloff). 
· -Inmunodeficiencia con ataxia y telangiectasias. 
· -Inmunodeficiencia con eccema y trombocitopenia (S. de Wiscott-Aldrich). 
· -Inmunodeficiencia con timoma. 
· -Inmunodeficiencia con enanismo de miembros cortos. 
· -Inmunodeficiencia con déficit de adenosina desaminasa. 
· -Deficiencia de nucleósido-fosforilasa. 
· -Inmunodeficiencia de carboxilasa dependiente de biotina. 
· --SIDA. 
4- Trastornos de la función fagocítica. 
· -Enfermedad granulomatosa crónica. 
· Neutropenia congénita severa 
· Neutropenia cíclica 
· -Déficit de glucosa 6 fosfato deshidrogenasa. 
· -Deficiencia de Mieloperoxidasa MPO. 
· -Síndrome de Béguez-Chediak-Higashi. 
· -Síndrome de Job. 
· -Síndrome del leucocito perezoso. Defecto en la adhesión leucocitaria. 
      5-Déficit del complemento 

· C1 q

· C1 r

· C4

· C 2 

· C3 ….

Cuando el médico deberá sospechar una inmunodeficiencia primaria. 

· Infección crónica.

· Curación completa entre episodios de infección o respuesta incompleta al tratamiento.

· Dos o + infecciones profundas graves (SNC, SOMA, Bacteriemias, TRI)
· Historia familiar 
· Fallo en el medro 
· Dos o + meses de antibióticoterapia en 1 año 
· Ocho o + OMA en 1 año
· Dos o + sinusitis en 1 año 
· Abscesos cutáneos  profundos recurrentes o de órganos  
· Candidiasis oral persistente después del año 
Otras situaciones a considerar.
· Infecciones en órganos poco habituales 
· Infecciones por  m.o poco habituales 
· Infecciones graves por m.o frecuentes 
· Anergia cutánea 
Correlación etiología de infección posible defecto inmunológico
	Agentes
	Defectos 

	Bacterias encapsuladas 
	Complemento 

	Virus, hongos, bacterias intracelulares, protozoos 
	Inmunidad celular o combinada

	Bacterias, enterovirus 
	Inmunidad humoral 

	Infecciones cutáneas piógenas 
	Fagocitosis 


Complementarios básicos para evaluar posible inmunodeficiencia. 

· Hemograma (CAN , CAL, Howell Jolly) 
· Plaquetas 
· VSG
· RX Tórax 
Otros complementarios para evaluar Inmunidad Celular

1) Pruebas cutáneas de hipersensibilidad retardada.

2) Test de rosetas.

3) Rayos X del tórax y Ultrasonido del Timo.

4) Cuantificación de subpoblaciones linfocitarias.

5) Determinación de citoquinas.

6) Biopsia de Nódulo.

7) Test in vitro (para competencia funcional).

Vacunas. Definición. Tipos. Precauciones. Contraindicaciones. Enfermedades prevenibles.

Esquema nacional de vacunación. Indicaciones. Contraindicaciones. Dosis. Vías de administración.
Vacunas 

Uno de los mayores logros en cuanto a la Salud Pública ha sido la prevención de enfermedades infecciosas mediante la inmunización. Son pocas las intervenciones en este campo que han evitado tantas defunciones y enfermedades  como las vacunas aplicadas mediante programas organizados de inmunización. Aunque el descubrimiento y la introducción  de las vacunas comenzó a fines del siglo XVIII, el sorprendente potencial de las vacunas no fue reconocido verdaderamente hasta 1977, cuando logró erradicar la viruela.

Edward Jenner es considerado el padre de la vacunación. A finales del siglo XVIII descubrió que a partir de la maceración de pústulas de la viruela vacuna (vaccinia), la inoculación en el hombre (vacunación) provocaba una lesión local que daba origen a una excelente inmunidad contra la viruela.


Las vacunas son preparaciones antigénicas, obtenidas a partir de microorganismos, otros agentes infecciosos o ingeniería genética, que inducen una inmunidad adquirida activa evitando la ocurrencia de ciertas enfermedades infecciosas con un mínimo de riesgo de reacciones locales y generales.
Las vacunas contienen antígenos capaces de sensibilizar el sistema inmune, con el fin de provocar una memoria inmune que determine que, cuando la persona se exponga a la infección verdadera, se active rápidamente una respuesta defensiva específica través de los linfocitos T y B. La inmunidad puede ser activada a través de antígenos provenientes de microorganismos vivos atenuados, muertos, o de subunidades de gérmenes muertos.
Una característica importante en cuanto a las vacunas es que estas se aplican a personas sanas para que continúen siendo sanas. La vacuna ideal sería aquella que reúne los siguientes requisitos:

· Considerada aquella  que contiene  un Antígeno puro y bien definido, 

· Que induzca una respuesta específica de carácter protector  contra la infección  y la enfermedad

·  que no  sea dolorosa

·  con protección de larga duración

· que no presente casi efectos secundarios

·  de bajo costo

·  que pueda combinarse con otras vacunas  y  

·  que sea aceptable para el individuo  y para la comunidad que va a recibir el beneficio final.

Tipos de vacunas
1. Según sus componentes biológicos, se agrupan en: 

a) Vacunas de microorganismos vivos: están constituidas por gérmenes vivos atenuados.
b) Vacunas de microorganismos muertos: están elaboradas con gérmenes muertos o sus productos. 

Pueden ser de tres tipos:

· Vacunas de microorganismos totales: en las que se administra un preparado que contiene el agente muerto, pero íntegro. Su empleo es necesario cuando no se conoce exactamente el antígeno inmunizante o cuando su purificación no ha sido satisfactoria. 

· Vacunas con antígenos purificados: en ella se prescinde de todos los antígenos que no tienen influencia en la respuesta protectora; la vacuna ideal sería la constituida exclusivamente por antígenos inmunizantes. 

· Vacunas antitóxicas: son aquellas que inducen la formación de anticuerpos (antitoxinas) frente a las toxinas. 

1. Según su composición, se agrupan en: 

a) Vacunas monovalentes: contienen un solo tipo antigénico, porque el agente microbiano tiene una composición inmunológica homogénea o porque se selecciona una sola variante. Como ejemplo tenemos la de la fiebre tifoidea.
b) Vacunas polivalentes: son necesarias cuando la especie se subdivide en diversos tipos antigénicos que no inducen una respuesta inmunitaria cruzada. 
Ejemplo: meningococo y poliomielitis trivalente.
c) Vacunas combinadas: cuando se realizan asociaciones de varios elementos antigénicos de distinta naturaleza. Ejemplo: pentavalente (heberpenta) Hib –HvB-DPT Haemophilus influenzae tipo b- Hepatitis B-difteria, tos ferina y tétanos- en la que se encuentran anatoxinas -difteria y tétanos- secuencias obtenidas por métodos de ingeniería genética (hepatitis B) y bacterias totales muertas (tos ferina,).

Vacunas Vivas

Producen inmunidad de larga   duración

Dosis simple 

Inducen inmunidad circulante  tisular y secretora.

Exigen un mejor manejo de la  cadena de frío 

Ejemplos: OPV, MMR,  F.amarilla, Varicela, Rotavirus Oral,
Vacunas Muertas

Necesitan aplicar varias dosis

La gran mayoría necesitan  adyuvantes

Inducen inmunidad humoral   circulante

Inducen poca o ninguna  protección de las cavidades

No se replican en el huésped

Ejemplos: DPT, TT, DT, HIb TIPO B, Meningococo, Neumococo, 
Plaga, Antrax, IPV  ,  Hepatitis A Y B
Componentes de las sustancias inmunobiológicas
1. Líquido  de suspensión: Puede ser agua estéril  simple  o  el suero  fisiológico, pero en otras ocasiones puede ser un  líquido más complejo que contenga algunas cantidades de proteínas y otros componentes  derivado del medio o el sistema biológico en que  se produce la vacuna (proteína sérica, antígeno de huevo, etc.)

2.  Estabilizadores: Aquellas sustancias que se le agregan  a  la vacuna para estabilizar el antígeno para hacerlo más resistente a la cadena de frío.
      Ej - glicina, sustancias albuminoideas.

3.  Preservativos: Aquellas sustancias que  se  utilizan  para preservar que se provoque contaminación bacteriana en el  cultivo viral.
      Ej – Timerosal

4. Antibióticos: Se  utiliza para inhibir el crecimiento en los cultivos de determinados agentes. Ej – Neomicina

5. Adyuvantes: Son aquellas  sustancias que se le agregan a  las vacunas para realzar la potencia inmunogénica.  Ej - Hidróxido de Aluminio

Los  inmunobiológicos que contienen adyuvantes  deben  inyectarse profundamente  en  la masa muscular para evitar la  formación  de abscesos
Existen una serie de conceptos y criterios relacionados con las vacunas que el médico general debe dominar:  
Relacionados con la administración simultánea de vacunas. 

Interferencia: hasta hace pocos años se planteaba que dos vacunas administradas de forma simultánea podían interferir en la respuesta inmune eficaz del huésped rene a ambas y por lo tanto no lograr el efecto esperado (reactogenicidad) concepto que ha sido desmentido con bases científicas y que avala el empleo cada vez más de vacunas conjugadas. 
Pontencialización: se planteaba que dos vacunas administradas de forma simultánea podían incrementar los efectos adversos de las mismas. Este concepto que ha sido desestimado con bases científicas y que avala el empleo cada vez más de vacunas conjugadas. 
Intervalos: los intervalos entre dos dosis se basan en las recomendaciones de los fabricantes, lo más importante es cumplir con el intervalo mínimo y no con el máximo. Una vacuna nunca deberá administrarse antes del periodo recomendado y no es necesario recomenzar un esquema cuando se excede el intervalo máximo recomendado. 
OJO decir simultánea no es sinónimo de conjunto (nunca deberán mezclarse y administrarse en una misma vacuna a excepción de las conjugadas que ya son fabricadas especialmente). 
Contraindicaciones: son situaciones en las que bajo ningún concepto deberá administrarse  la vacuna. Es una condición del receptor de vacunas donde existe una alta probabilidad de presentar un evento adverso

Temporales situaciones limitadas a ciertos periodos de tiempo ej. Embarazo una enfermedad activa Ej. Síndrome nefrótico activo, cardiópata descompensado, transfusión de sangre, o hemoderivados reciente. 

Permanentes Son individuales para cada paciente y vacuna.  

Precauciones: Es una condición del receptor de vacunas donde existe la probabilidad de tener un evento adverso, situación clínica en la cual la vacuna puede estar indicada si los beneficios de esta, superan los riesgos de la inmunización.  
Las reacciones más frecuentes son leves o moderadas. 
Las reacciones en el sitio de inyección (locales) pueden consistir en dolor, enrojecimiento e inflamación ("bultito") en el lugar de la inyección, que desaparece generalmente en forma espontánea. Las reacciones generales como fiebre pueden aparecer inmediatamente o en un período corto de tiempo 
NO SE CONTRAINDICA LA APLICACIÓN DE UNA VACUNA EN
· Enfermedad menor y fiebre: La fiebre "per se" no es contraindicación para la inmunización. Sin embargo si la fiebre u otra manifestación sugiere una moderada o seria enfermedad, el niño no debería ser vacunado hasta su recuperación. 
· Los niños con enfermedades febriles del tracto respiratorio superior (como resfríos, angina o bronquitis) tienen respuestas serológicas similares a los niños sanos después de la vacunación. 
· Para recibir vacunación con Sabin oral deberá tener de media a una hora de ayuno (según la edad), antes y después de la aplicación. En caso de vómitos dentro de los 30 minutos de la aplicación de la vacuna Sabin oral deberá aplicarse nuevamente. 
CONTRAINDICACIONES Y EFECTOS ADVERSOS
· Las vacunas utilizadas en la actualidad son muy seguras y tienen escasos efectos adversos y contraindicaciones. Son excepcionales las circunstancias que obligan a contraindicar una vacuna en forma absoluta. Ellas se reducen a:
· Reacción anafiláctica previa a dosis de una vacuna. 
· Reacción anafiláctica previa a alguno de los componentes de la vacuna. 
· Presencia o antecedente de enfermedad moderada o grave que potencie el riesgo de la vacuna.
CONTRAINDICACIONES para DTP y DTPa:

· Reacción anafiláctica inmediata
· Encefalopatía no atribuible a otra causa dentro de los 7 días de la vacunación, definida como enfermedad neurológica aguda grave, que puede manifestarse por crisis comiciales prolongadas, alteraciones graves de la conciencia o signos neurológicos focales. 
· Enfermedad neurológica progresiva, incluido el síndrome de West, epilepsia no controlada, encefalopatía progresiva: se debe diferir la vacunación con DTPa hasta que se clarifique y estabilice el estado neurológico.
PRECAUCIONES

REALES 

· Se debe evaluar la continuación del esquema DTP o dar DTPa en niños que han presentado:
· Fiebre > 40.5 ºC dentro de las 48 hs. postvacunación y sin otra causa identificada
· Colapso o síndrome de hipotonía-hiporrespuesta, dentro de las 48 hs postvacunación.
· Llanto persistente ( 3 hs. dentro de las 48 hs. de administrada la vacuna
· Convulsión febril o afebril dentro de los 3 días de la vacunación
· Enfermedad aguda moderada o severa con o sin fiebre 
FALSAS CONTRAINDICACIONES
· Temperatura < 40.5ºC,  malestar o leve mareo posterior a una dosis previa de vacuna DTP/DTPa 
· Historia familiar de convulsiones (Es recomendable administrar a los niños con historia personal o familiar de convulsiones, un antipirético en el momento de la vacunación y cada 4-6 hs durante las primeras 24 hs, para reducir la posibilidad de fiebre postvacunación.)
· Historia familiar de síndrome de muerte súbita del lactante
· Historia familiar de un evento adverso posterior a la administración de DTP o DTPa 
· Condiciones neurológicas estables (ej. parálisis cerebral, síndrome convulsivo controlado, retardo de crecimiento)
· Antecedente de difteria y tétanos: la difteria y el tétanos no dejan inmunidad de por vida, por lo que las personas con antecedente de haber padecido la enfermedad deben continuar su esquema de vacunación con DTP/a ó dT/a según la edad.
· Antecedente de enfermedad pertussis: los niños que han padecido coqueluche bien documentada (cultivo positivo para bordetella pertussis o  nexo epidemiológico con un caso con cultivo positivo) presentan inmunidad para la enfermedad, se desconoce la duración de dicha inmunidad, por lo tanto se recomienda continuar con el esquema DTP/a o dT/a según la edad. 
SITUACIONES ESPECIALES

· Administración simultánea de vacunas múltiples. La mayoría de las vacunas pueden administrarse en forma segura y efectiva simultáneamente. La respuesta inmune en general no se interfiere en esta situación, con excepción de las vacunas contra el cólera y la fiebre amarilla, las que deben separarse por lo menos tres semanas.
· Interrupciones en el calendario de vacunas.  Se debe completar el calendario administrando las dosis que faltan hasta la edad actual. No es necesario reiniciarlo. 
· No existen evidencias de que existan riesgos al repetir dosis de vacunas, salvo en el caso del componente Pertussis de la DTP después de los 6 años, edad a partir de la cual ya no se debe indicar. 
· En el caso de un niño que no ha recibido ninguna vacuna, la idea es reproducir el calendario original, adaptándolo a su edad actual.
