Informe Sistema Notificacion de ESAVI 2012.

Inmunizaciones, Division Epidemiologia- Unidad de Farmacovigilancia, Division
Evaluacion Sanitaria

Se presenta el informe de actividad sobre las notificaciones de ESAVI recibidos durante
el afio 2012 (al 30 de noviembre) y el analisis de imputabilidad y severidad realizado. Se
destaca que durante diciembre de 2011 se recibid una notificacion reportando 2 ESAVI
no grave que se incluiran en el presente informe.

Este informe fue elaborado por integrantes de la Unidad de Farmacovigilancia del
Departamento de Medicamentos, Division Evaluaciéon Sanitaria y la Unidad de
Inmunizaciones de la Divisién Epidemiologia, del Ministerio de Salud Publica (MSP).

Las vacunas son medicamentos bioldgicos disefiados con el fin de prevenir la aparicion
de enfermedades con alto impacto en la morbimortalidad de la poblacidn. Si bien son
productos muy seguros, al igual que para otros medicamentos, es importante vigilar la
aparicion de eventos adversos vinculados a su uso, sobre todo los graves o no
esperados. Establecer su relacidon causal con el uso de vacunas, su severidad, y la
implementacién de medidas preventivas o correctivas es fundamental para mantener la
alta confianza de la poblacion en el Programa Nacional de Vacunaciones (PNV) y
promover el uso seguro y confiable de vacunas por fuera del Certificado Esquema de
Vacunacién (CEV).

Un ESAVI (efecto adverso supuestamente atribuibles a la vacunacién e inmunizacién) es
aquel cuadro clinico desfavorable que ocurre luego de la administracion de una vacuna.
La aparicion de estos eventos no implica que se trate de una verdadera reaccién
adversa por vacunas, requiere de un adecuado andlisis para establecer su imputabilidad.
Desarrollar un adecuado sistema de notificacion y registro de eventos adversos por
vacunas permite conocer mas sobre este problema muy poco frecuente pero aun poco
caracterizado en Uruguay.

Este es el tercer afio que se presenta un informe de las notificaciones de ESAVI
recibidas al Sistema.

La seguridad de las vacunas es un aspecto cada vez mas considerado y evaluado a nivel
internacional, y de a poco también en nuestro pais. Si bien aun no existe una “cultura”
de la notificacidon establecida entre los profesionales de la salud y/o los usuarios, es
necesario continuar con la promocioén, informacion y educacién sobre este tema.

Los casos notificados describen sospechas de reacciones adversas que surgen de la
observaciéon de acontecimientos o eventos nocivos para un individuo, que no son
intencionados, y que ocurren tras la administracion de un medicamento, en este caso
una o varias vacunas.

El origen de los casos es la notificacion espontanea por parte de los profesionales de la
salud, comunicada a la Unidad de Inmunizaciones o la Unidad de Farmacovigilancia, sea
via telefdnica, por fax, correo electrdnico o personalmente.

Ademds, se realiza una vigilancia intensiva y sistematica de todos los casos de pardlisis
flaccida aguda (PFA) en menores de 15 anos. La notificacién es obligatoria, forma parte
de un programa de vigilancia que se lleva en conjunto con la Organizacion Panamericana
de la Salud (OPS) y el andlisis se hace conjuntamente con el Departamento de
Vigilancia en Salud (DEVISA). El objetivo es detectar precozmente eventuales casos de
poliomielitis asociada a la vacunacién. A pesar de que este afio se cambié de vacuna
polio oral a una inactivada, esta vigilancia se mantiene en forma inalterada.



Es necesario advertir que ni la notificacion de casos de ESAVI ni su registro debe
considerarse como prueba de que el medicamento o vacuna es la causa del
acontecimiento que se describe. Esta informacidon debe interpretarse y analizarse
ampliamente para poder establecer si existe o no una asociacion causal.

ANALISIS DE LAS NOTIFICACIONES ESPONTANEAS DE ESAVI
Caracteristicas generales de las notificaciones recibidas.

Se recibieron 47 notificaciones de ESAVI que se produjeron en 34 individuos, con un
promedio de 1.3 ESAVI por persona.

La mayoria de las notificaciones provienen del departamento de Montevideo (n=17). El
resto se distribuye: 5 de Canelones, 3 de Salto, 2 de Tacuarembd, 2 de Durazno, 1 en
los departamentos de Cerro Largo, Soriano, Lavalleja y 2 sin dato. Las notificaciones
fueron realizadas desde vacunatorios, instituciones publicas y privadas, y en su totalidad
por profesionales de la salud.

La mediana de edad fue 22 meses y la media fue 23 afos (rango 2 meses a 75 afios).
De las 19 mujeres en las que se produjeron los ESAVI ninguna estaba embarazada al
momento de la notificacion.

Para la mayoria no se notificaron comorbilidades (n=22). En los 10 casos en que si, no
se destacd ninguna por frecuencia ni gravedad (2 individuos portadores de alergia, 2
lactantes HIV expuestos, 2 pacientes inmunodeprimidos, 1 epilepsia)

Vacunas reportadas en los ESAVI

Las vacunas mas implicadas en ESAVI fueron: antigripal (n=12), pentavalente (n=9),
antineumocdcica 13 valente (n=9), antipoliomielitica inactivada y via oral (n=5 cada una).
En estas 4 ultimas vacunas, en la mayoria de los casos los ESAVI ocurrieron asociadas a
otras vacunas administradas, siendo dificil establecer el vinculo con una vacuna en
particular, excepto en los ESAVI clasicamente vinculados al componente pertussis de la
vacuna pentavalente (n=5) (Tabla 1).

Sélo en 18 de las 34 notificaciones se reportd una sola vacuna como potencialmente
implicada.

Tabla 1. Vacunas notificadas en los ESAVI reportados, 2012

Vacuna N total En asociacion con otras
vacunas
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Vacuna antigripal
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Vacuna antineumocdcica 23 valente

Vacuna antiHib

Vacuna SRP
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Tipo e imputabilidad de los ESAVI

Los ESAVI se catalogan como relacionados con la vacunacion (relacionados a la vacuna

o errores programaticos), no concluyentes o coincidentes.

De los 47 ESAVI notificados, 24 fueron relacionados con la vacunacion, 9 errores
programaticos, 13 no concluyentes y 1 coincidente.
De los 9 errores programaticos notificados, 7 no se acompafiaron de ningln sintoma o
signo fisico, y 2 presentaron reacciones locales: en un caso dolor en el sitio de la
puncion y en otro sangrado y hematoma en el sitio de la puncién. Ninguno fue
catalogado como grave (Tabla 2).

Tabla 2. Tipo de ESAVI, imputabilidad y vacunas implicadas, 2012.

Tipo de ESAVI

Total

Relacionad
os con la
vacunacion

Errores
de
vacunacio
n

No
concluyent
es

Coincidentes

Vacunas
implicadas

Fiebre

5

0

Varias
vacunas
(n=4), gripe
(n=3), DPT
(n=1)

Reaccidn
local

DPT (n=3),
dT (n=1),
HPV (n=2),
neumo 23
(n=1), gripe
(n=1)

Convulsiones

Varias,
probablemen
te
componente
pertussis
(n=4), dpTa
(n=1)

Reaccion
cutanea
extendida

Gripe (n=2),
varias (n=2)

Convulsiones
con fiebre

Varias,
probablemen
te
componente




pertussis

hiporrespues
ta

(n=3)
Reaccion Gripe (n=2),
alérgica hepatitis A
(n=1), DPT
(n=1)
Petequias Varias (n=1),
gripe (n=1)
Erupcidn piel Varias (n=1)
Erupcién Varias (n=1)
generalizada
Hipotonia Varias,

probablemen
te

componente
pertussis
(n=1)

Adenitis Varias (n=1)

supurada

Vomitos Gripe (n=1)

Shock Varias (n=1)

séptico

Sin sintomas Varias (n=2),
gripe (n=2),
BCG (n=1),
Hib (n=1),
neumo 13
(n=1)

Severidad de los ESAVI.

Se considera ESAVI grave aquel que determind hospitalizacién, discapacidad total o
parcial, amenazé la vida o llevd a la muerte.

26 de los 47 ESAVI fueron catalogados como graves (55%), de los cuales 15 se
relacionaban con la vacunacion y 11 se catalogaron como no concluyentes.

Los ESAVI graves ocurrieron en 17 personas, la mayoria (n=16) menores de 18 afios.

Los ESAVI graves fueron:

- 4 casos de reacciones cutaneas extendidas, en 3 casos acompafiados de fiebre.

- 3 casos de convulsidn con fiebre.

- 5 casos de convulsidn sin fiebre, en 3 casos como Unico ESAVI y en 2 casos
acompanado de petequias (se catalogaron ambos ESAVI como no
concluyentes) y otro acompafiado de un episodio de hipotonia hiporrespuesta,
vinculados a componente pertussis de vacuna pentavalente.

- 2 casos de reacciones locales, una acompanada de fiebre y erupcién
generalizada, relacionados con vacuna antigripal y antineumocdcica 23 valente; y
otra sin otro ESAVI acompanante vinculado vacuna DPT de los 5 afios.



- 1 caso de reaccidn alérgica en piel acompanado con fiebre vinculado a vacuna
antigripal.

- 1 caso de adenitis supurada catalogado como no concluyente al momento de la
administracion de vacuna antineumocdcica 13 valente y polio inactivada.

- 1 caso de shock séptico que coincidié temporalmente con vacunacion de los 15
meses que se catalogd como coincidente en la que se aislé6 Haemophilus
influenzae tipo b en el hemocultivo.

Todos los ESAVI fueron catalogados como graves porque requirieron
hospitalizacion, excepto este ultimo que fue mortal.

Evolucion de ESAVI graves, gestion de riesgo, analisis con Comité
Asesor/expertos.

Todos los casos graves se siguieron via telefénica, sea con el médico tratante o con el
paciente o sus familiares. Se realizaron recomendaciones especificas cuando
correspondia.

En los casos de errores programdticos se mantuvo comunicacién estrecha con los
vacunadores y con la CHLA-EP.

Como recomendaciéon del comité de expertos para los ESAVI grave (que esta formado
por parte de los integrantes del Comité Nacional Asesor de Vacunaciones, CNAV), se
concluyé que en los casos de ESAVI graves neurolégicos por componente pertussis
gue requieran medidas precautorias y no contraindiquen la vacunacion, se realice una
observacion clinica por lo menos durante 12 horas tras la administracion de la siguiente
dosis de vacuna.

En los casos excepcionales, donde se deba contraindicar la vacunacion con el
componente pertussis, se sugiere la vacunacion del entorno familiar.

ANALISIS DE LAS NOTIFICACIONES OBLIGATORIAS DE PFA

Durante 2012 se notificaron 2 casos de PFA en menores de 15 afios y en todos se
descartdé (clinica y paraclinicamente) la probabilidad de corresponder a una poliomielitis
asociada a la vacunacion.

Actividades de difusién y promocidén concretadas en 2012.

Se realizaron 3 actividades educativas y de promocién para los trabajadores de la salud
de todo el pais: una de ellas en el marco de la 102 Semana de la Vacunacion de las
Américas, otra en la videconferencia nacional que se realizé durante el desarrollo de las
campanas de vacunacion antigripal y antineumocécica y otra en la 42 Encuentro
Departamental de Vacunadores de San José

Como se viene realizando desde 2010, se incluyen un mddulo completo del curso
Infovacunas 2012-13 (organizado por el MSP y auspiciado por la OPS) a la Vigilancia de
los ESAVI. Este curso es virtual, se accede a través de la pagina de internet del MSP y
esta dirigido a todo el personal de la salud, estudiantes, publico en general,
comunicadores y educadores.






