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Resumen

Objetivo: analizar la indicacién de inmunizaciones en
adultos con diabetes mellitus (DM). Prevenir la DM sig-
nifica que es necesario reconocer la historia natural de la
enfermedad y los factores de riesgo que la pueden des-
encadenar con el fin de desarrollar alternativas efectivas
desde el punto de vista de riesgo/beneficio. Influenciar
positivamente los estilo de vida son acciones eficaces
para prevenir la DMT2 o retrasar su aparicion, adicional-
mente es necesario incorporar las inmunizaciones con el
objetivo de aumentar la inmunidad individual y colecti-
va y como herramienta Gtil y econémica para minimizar
el riesgo que representa para un paciente con diabetes
la instalacion de enfermedades trasmisibles (ET), condi-
ciones clinicas que incrementan la morbi-mortalidad.
Conclusiones: A fin de disminuir la comorbilidad por ET
en pacientes con diabetes, las pautas de inmunizacion
revisadas por la asociacion americana de diabetes tiene
evidente aplicacién en base a evidencia cientifica. Admi-
nistrar un esquema de vacunacién completo es esencial
para el cuidado optimo de las personas con esta condi-
cién clinica.

Palabras clave: Diabets mellitus, Enfermedades trasmisi-
bles, inmunizaciones.
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Summary

Objective to analyze the indication of immunizations in
adults with diabetes mellitus (DM). Prevent DM means
that it is necessary to recognize the natural history of
disease and risk factors that can trigger in order to de-
velop effective alternatives from the point of view of risk
/ benefit. Positively influence the lifestyle are effective
in preventing T2DM or delay its onset shares, in addi-
tion it is necessary to incorporate immunizations in or-
der to increase individual and collective immunity and
as a useful and inexpensive tool to minimize the risk to
a patient with diabetes installing communicable diseases
(ET), clinical conditions that increase morbidity and mor-
tality. Conclusions: To reduce comorbidity ET in patients
with diabetes, immunization guidelines reviewed by the
American Diabetes Association has obvious application
based on scientific evidence. Managing a complete vac-
cination is essential for optimal care of people with this
clinical condition.

Key words: diabets mellitus, communicable diseases, im-
munizations.
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Introduccion

En los adultos son muy comunes las enfermedades cré-
nicas no transmisibles (ENT), como diabetes mellitus, hi-
pertension arterial, cardiopatia isquémica, hiperlipopro-
teinemia y obesidad las cuales, con mucha frecuencia,
aparecen combinadas en un mismo individuo, ocasio-
nando disminucion progresiva de su calidad de vida. Es-
tos padecimientos crénicos requieren especial atencion,
puesto que en su desarrollo y evolucion destaca la con-
tribucién de factores psicolégicos, biomédicos y otros.!
Tanto la cronicidad como el amplio cardcter invasivo,
representado por los numerosos sintomas de la enferme-
dad, llevan a un deterioro notorio y a veces extremo del
bienestar, de la capacidad laboral, la vida en familia o la
adaptacion a nuevas demandas impuestas por el ambien-
te y la sociedad.?

Se calcula que mas de 200 millones de personas pade-
cen alguna ENT en la Region (OPS/OMS, 2011a). Estas
constituyen la principal causa de muerte prematura y dis-
capacidad en las Américas y provocan dos terceras partes
del total de las defunciones en la Region. El anélisis epi-
demioldgico, permite constatar el aumento acelerado de
las ENT. En términos de muertes atribuibles, el principal
factor de riesgo de ENT a nivel mundial es el aumento de
la presion arterial (a lo que se atribuyen el 16,5% de las
defunciones a nivel mundial), seguido por el consumo de
tabaco (9%), el aumento de la glucosa sanguinea (6%), la
inactividad fisica (6%), el sobrepeso vy la obesidad (5%)
es decir, la sumatoria de trastornos de la glucosa mas in-
actividad fisica y obesidad, elementos constitutivos del
sindrome metabélico, representan el 17% de |la mortali-
dad global.*#

En este mismo orden de ideas, se estima que la diabetes
provoca al afio, 260.000 defunciones en la region. La
carga de muertes prematuras por ECNT es de especial
interés: 1,5 millones de personas mueren antes de llegar
a los 70 anos de edad, lo cual plantea graves consecuen-
cias para el desarrollo social y econémico, la pérdida de
productividad y el impacto en el crecimiento econémico
ponen en riesgo la estabilidad de los sistemas de pensio-
nes en varios paises de la Regién.®

Hay opciones para prevenir y controlar las cuatro enfer-
medades no transmisibles que afectan a la poblacion de
l[as Américas (el cancer, las enfermedades cardiovascula-
res, las enfermedades respiratorias crénicas y la diabetes),
asi como sus principales factores de riesgo modificables
(el tabaquismo, el régimen alimentario, la inactividad fi-
sica y el consumo nocivo de alcohol).

A pesar de estas opciones, las ENT siguen aumentando
progresivamente. Por otra parte, ensayos clinicos® han
demostrado que la génesis de estas enfermedades radica
principalmente, en un inadecuado estilo de vida: seden-
tarismo, desequilibrio en las dietas, el consumo de taba-
co y alcohol, no dormir el tiempo necesario, o llevar a
cabo comportamientos inseguros entre otros que al man-
tenerse por largo tiempo, incrementan las posibilidades
de padecerlas seglin avanza la edad.

En este sentido, prevenir la diabetes mellitus (DM) signi-
fica que es necesario reconocer la historia natural de la
enfermedad, incluido la fase preclinica y los factores de
riesgo que la pueden desencadenar con el fin de desarro-
llar alternativas de prevencion efectivas desde el punto de
vista de riesgo/beneficio. Se ha demostrado que medidas
simples relacionadas con el estilo de vida son eficaces
para prevenir la DMT2 o retrasar su aparicién, sin em-
bargo, estas acciones tienen un impacto limitado en la
prevencion de las complicaciones atribuibles a infeccio-
nes; es decir, debemos agregar las inmunizaciones como
herramienta Util y econémica para minimizar el riesgo que
representa para un paciente con diabetes la instalacion
de una enfermedad trasmisible (ET) como neumonia de
origen bacteriano, episodios virales como gripe, varicela,
hepatitis entre otras condiciones clinicas que incrementan
la morbi-mortalidad del paciente con DM.

La disminucién de la morbilidad y mortalidad por enfer-
medades infecciosas ha sido sin duda uno de los mayores
logros de la salud en el siglo XXI, gracias a los avances
cientificos y tecnolégicos y a los programas de vacuna-
cion, los cuales tienen el objetivo de aumentar la inmuni-
dad individual y colectiva. Sin embargo, el envejecimiento
del individuo trae consigo disminucién de la respuesta in-
mune. Este hecho coloca a la tercera edad en desventaja
terapéutica cuando se trata de inmunizacién, en particular
con las vacunas que contienen antigenos (Ag) a las que no
han tenido historia de exposicion previa.”

Por otra parte la obtencién de resultados eficaces en un
sistema inmunolégico, con disminucion de las respues-
tas proliferativas, deterioro de la actividad citolitica, cam-
bio de ingenuo al fenotipo de memoria, alteraciones en
la secrecién de citoquinas / quimioquinas, y un aumento
en las células T supresoras reguladoras (Tregs), todo ello
aunado al avance de la edad cronoldgica, representa un
desafio significativo en el desarrollo de vacunas.

Esta situacion se ve ejemplificada en la eficacia de la va-
cuna para la gripe, la cual oscila entre el 70-90% en los
jOvenes, respuesta que cae a 17-45% en personas mayo-
res de 65 afos. Caidas similares se observan con otras
vacunas cuando la poblacién expuesta es mayor de 65
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anos; asf la forma de incrementar la eficacia de las vacu-
nas en las personas mayores, seria mediante la adicion
de un adyuvante apropiado, lo cual podria superar las
deficiencias inmunes de edad y mejorar los niveles de
proteccion de la enfermedad.”

Considerando que la diabetes representa un verdadero
problema de salud publica en el pais, y dado que los
procesos infecciosos sobrevenidos en pacientes con ENT
contribuyen a incrementar la morbimortalidad, y en vir-
tud de la necesidad de reforzar la prevencién primaria
mediante vacunas, es de suma importancia conocer
;Cudl es la indicacién de inmunizaciones en pacientes
adultos con diabetes? Para responder esta interrogante
loas autores se propusieron analizar la indicacion de in-
munizaciones en adultos con diabetes.

Diabetes como problema de salud piblica

Segtin la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)® en
su primer informe mundial sobre la diabetes 2016, el
ndmero de personas con diabetes y su prevalencia estan
aumentando en todas las regiones del mundo. En 2014
habia 422 millones de adultos (el 8,5%) de la poblacion)
con diabetes, en comparacion con 108 millones (4,7%)
en 1980; la prevalencia mundial (normalizada por eda-
des) casi se ha duplicado desde ese afo, pues ha pasado
del 4,7% al 8,5% en la poblacién adulta, razones que
permiten sustentar que la DMT2 constituye un verdadero
problema de salud publica.

El estudio Carmela® reporté que en Venezuela en el afio
2005, 6 % de poblacion presento diabetes correspon-
diendo: 5,6% a hombres y 6,3% mujeres. Whiting, et al™®,
en 2011 sehalaron que el nimero de casos de DMT2
con edades comprendidas entre 20 afios y 79 afos de
edad en Venezuela fue de 1.764.900, para una preva-
lencia en concordancia con criterios OMS de 10,39% y
muertes atribuibles en el mismo grupo etario de 13,38%.

En el estudio una aproximacion a conocer la prevalencia
de hipertension arterial, factores de riesgo cardiovascular
y estilo de vida en Venezuela 2014 la disglicemia en
ayuno representé 38,95%, diabetes mellitus 14,25% y
prediabetes mediante Hb glicosilada 40,7%. Asimismo,
la prevalencia de hipertension arterial, hipercolestero-
lemia, disglicemia y diabetes mellitus resulté mayor en
mujeres. El Informe OMS?® revela una prevalencia estima-
da de DM en Venezuela para el afo 2014 de 8,8 %. La
Federacion Internacional de Diabetes (IDF) en su informe
2015, estima un prevalencia de 11,1%."?

Del mismo modo, la magnitud y gravedad de las compli-
caciones crénicas se incrementan con la edad y varian
en funcién del tiempo de exposicion.” Después de 10
afos de evolucion se estima que mas del 20% de los de

[os pacientes con hiperglucemia cronica han tenido un
evento cardiovascular (infarto de miocardio o ictus), un
5% desarrollaran ceguera y menos del 2% insuficiencia
renal terminal o amputaciones.'*'?

La presencia de comorbilidad entre la poblacién con DM
se asocia a un mayor nimero de hospitalizaciones, ma-
yor tasa de reingresos y aumento de la duracién de la es-
tancia hospitalaria con respecto a la poblacion sin diabe-
tes, constituyendo las complicaciones cardiovasculares
las principales responsables del incremento de la mor-
bilidad. Asimismo, en el periodo 2002, en los Estados
Unidos la diabetes costé aproximadamente 132 billones
de délares en costos médicos directos y por la pérdida de
la productividad.™

En concordancia con la declaracién final de la Cum-
bre del Milenio, celebrada en septiembre de 2011, bajo
los auspicios de las Organizacion de Naciones Unidas
(ONU), donde se examind la prevencion y el control de
las enfermedades crénicas no transmisibles (ENT), los go-
biernos expresaron que la carga y la amenaza mundial
de las enfermedades no transmisibles forman parte de los
principales obstaculos para el desarrollo en el siglo XXI."7
En esa declaracion, también, se expresé preocupacion
en relacién a datos suministrados por la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS), que reflejan que de las 57
millones de muertes registradas en el mundo durante el
ano 2008, 36 millones se debieron a ENT, principalmen-
te por enfermedades cardiovasculares, cancer y diabetes.

Diabetes e inmunizaciones

A fin de reducir el impacto de las ENT en los individuos
y la sociedad, hay que aplicar un enfoque integral que
fuerce a todos los sectores, incluidos entre otros los re-
lacionados con la salud, las finanzas, la educacién, la
tecnologia y la planificacion, a colaborar para reducir los
riesgos asociados a las ENT, asi como a promover inter-
venciones que permitan prevenirlas y controlarla.

En este sentido, las inmunizaciones son el ejemplo cla-
sico de prevencién primaria y secundaria, ya que no es
mas que la intervencién en cada persona susceptible
para evitar que la enfermedad trasmisible surja, constitu-
yen la segunda medida més eficiente en cuanto a costo-
beneficio en salud publica, luego del agua potable. Estas
no sélo logran disminuir [as ET, ayudan a que la persona,
eventualmente infectada, cambie su patron de respuesta,
reducen la gravedad de las mismas y en algunos casos,
logran su erradicacion.

En toda persona con DM, la recomendacion principal de
la Asociacion Americana de Diabetes del afio 2015"® en
cuanto a inmunizaciones, es que debe cumplirse el es-
quema recomendado para todo paciente adulto sugerido
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por el Comité Asesor sobre Practicas de Inmunizacion
(ACIP por sus siglas en inglés) de los Centros para el Con-
trol y la Prevencion de Enfermedades (CDC), American
Academy of Family Physicians (AAFP), American College
of Physicians (ACP), American College of Obstetricians
and Gynecologists (ACOG) y American College of Nur-
se-Midwives (ACNM)."?

La primera de ellas, es la vacuna contra la Influenza,
agente etiologico de la gripe, enfermedad que afecta
anualmente entre un 20-30% de la poblacién mundial,
produciendo epidemias en los periodos de verano e in-
vierno. Este virus produce infecciones respiratorias gra-
ves e incluso mortales sobre todo en la poblacién mayor
de 65 afios de edad. Las personas con diabetes que no
se aplicaron la vacuna, tienen 5 veces mas probabilidad
de tener un cuadro infeccioso severo por el cual se vean
obligados a recibir atencién médica.?® La gran variabili-
dad y mutabilidad del virus hace que la vacuna deba pre-
pararse anualmente segtin las cepas que prevalecieron el
aio anterior, por lo cual la vacunacion para la Influenza
debe ser anual, a partir de los 6 meses de edad. La vacu-
na proporciona un margen de proteccién de alrededor
del 85% y esta particularmente indicada en pacientes
con enfermedad cardiorrespiratoria cronica, diabéticos,
pacientes infectados con el virus de la inmunodeficien-
cia humana, trabajadores de la salud y personas mayores
de 50 afos. Esta contraindicada en pacientes con enfer-
medad infecciosa grave, pacientes con alergia a la pro-
teina del huevo y pacientes que tengan antecedentes de
Guillian - Barre.

La segunda vacuna contemplada es la triple bacteriana
(Vacunacion contra el tétanos, la difteria y la tos feri-
na acelular (Td/Tdap), en la cual la recomendacién es
administrar 1 dosis de la vacuna Tdap a mujeres em-
barazadas, con o sin diabetes, durante cada embarazo
(preferentemente entre las semana 27 y 36 de gestacion)
independientemente del tiempo transcurrido desde la
vacunacion Td o Tdap anterior. Andlogamente, en toda
persona a partir de los 11 afos de edad que no hayan
recibido la vacuna Tdap o quienes no saben si se vacuna-
ron deben recibir una dosis de Tdap seguida de una dosis
de refuerzo de toxoides de tétanos y difteria (Td) cada 10
afos. La Tdap puede administrarse sin importar el inter-
valo desde que se recibid la Gltima vacuna con toxoides
contra tétanos o difteria.

La tercera vacuna contemplada es la vacuna contra la
varicela, la cual debe aplicarse a todos los adultos sin
evidencia de inmunidad contra [a varicela. Deben reci-
bir 2 dosis de la vacuna de un solo antigeno contra la
varicela o una segunda dosis si han recibido solo 1 dosis.
La evidencia de inmunidad contra la varicela en adultos

incluye cualquiera de los siguientes casos: documenta-
cion de 2 dosis de la vacuna contra la varicela con un
intervalo de por lo menos 4 semanas; antecedentes de
varicela en base a un diagnéstico o verificacion de la va-
ricela por un proveedor de atencién médica; anteceden-
tes de herpes zoster diagnosticada por un proveedor de
atencion médica; o prueba de laboratorio de inmunidad
o confirmacion de laboratorio de la enfermedad.

La cuarta vacuna recomendada es la vacuna del Zoster
(recientemente disponible en nuestro medio), se indica
una sola dosis en adultos mayores de 60 aios, indepen-
dientemente de si han sufrido o no un episodio previo de
herpes Zoster. Aunque el uso de la vacuna esta aprobado
por la Administracion de Alimentos y Medicamentos de
EE.UU. y puede administrarse en personas mayores de
50 afios, ACIP recomienda iniciar la vacunacion a partir
de los 60 anos.

La quinta vacuna es la triple viral (contra sarampion, pa-
peras y rubéola - MMR): los adultos nacidos antes de
1957 generalmente se consideran inmunes al sarampién
y a las paperas. Todos los adultos nacidos a partir de 1957
deberian tener documentos que acrediten la administra-
cion de 1 o mas dosis de la vacuna contra MMR, excepto
contraindicacion médica o pruebas de laboratorio que
evidencien la inmunidad a las tres enfermedades.

La sexta corresponde a la vacuna polisacarida contra
neumococo 23-valente [PPSV23]), recomendada enfati-
camente a todos los adultos de 19 a 64 afos que padecen
enfermedad cardiaca cronica (incluidas la insuficiencia
cardiaca congestiva y cardiopatias, excluida la hiperten-
sién), enfermedad pulmonar crénica (incluida la enfer-
medad pulmonar obstructiva crénica, el enfisema y el
asma), enfermedad hepatica cronica (incluida la cirrosis),
alcoholismo o DM. El neumococo, es el agente causal de
un alto porcentaje de infecciones tales como neumontas,
septicemias, meningitis y de muertes a nivel mundial.
La vacuna es elaborada de polisacaridos purificados de
estreptococos y contiene los serotipos responsables que
causan el 85-90% de enfermedad en el adulto, incluyen-
do las cepas que son resistentes a los antibiéticos. La efi-
cacia de la misma oscila entre el 55-80%, sin embargo la
vacuna protege contra la enfermedad grave en un 100%.

Por Gltimo, dentro de las inmunizaciones recomendadas
para los adultos con diabetes se encuentra la vacuna de
la Hepatitis B, enfermedad causada por el virus de la he-
patitis B que se transmite principalmente a través de la
via sexual o la via endovenosa. Esta enfermedad sigue
siendo una causa importante de mortalidad a nivel mun-
dial. La vacuna esta elaborada a partir de particulas alta-
mente purificadas no infecciosas de antigeno de superfi-
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cie (una particula del virus). Tiene una eficacia del 90%
y el esquema completo de vacunacién son tres dosis en
la poblacién normal. Sélo esta indicado el refuerzo en
pacientes inmunocomprometidos que no hayan desarro-
llado un titulo de anticuerpos satisfactorio (anticuerpos
menores de 10m Ul / ml). Solamente esta contraindicada
en pacientes que hayan presentado reaccion desfavora-
ble a la misma y pacientes con enfermedad febril severa.

Conclusiones: A fin de disminuir la comorbilidad por ET
en pacientes con diabetes, las pautas de inmunizacién
revisadas por la asociacién americana de diabetes, re-

Tabla1. Esquema de inmunizacion en pacientes con DM

comiendan cumplir esquema de vacunas recomendado
para nifos y adultos al igual que la poblacién general,
e idealmente vacuna antigripal anual en todos los pa-
cientes con diabetes con edad > 6 meses (evidencia C),
vacuna antineumococcica a todos los pacientes con dia-
betes con edad > 2 afios. Se recomienda una nueva dosis
después de los 65 anos si la dosis previa fue administrada
mas de 5 afos antes (evidencia C) y Vacuna anti hepatitis
B en todos los adultos con diabetes (C). Un esquema de
vacunacion completo es esencial para el cuidado éptimo
de las personas con Diabetes.

TIPO DE VACUNA INDICACION COLOCACION
Adultos mayores de 50 afos, con enfermedad cardio
INFLUENZA respiratoria crénica, DM, VIH, trabajadores de la salud Anual
TRIPLE BACTERIANA (TETANO-DIFTERIA- Embarazadas c/s diabetes en tercer trimestre, adultos que Cada 10 afios
TOSFERINA) no se la han colocado
VARICELA Adultos sin evidencia de _mmumdad contra varicela, 2 dosis
antecedente de varicela o herpes zoster
TRIPLE VIRAL (SARAMPION-PAPERAS- Adultos n_aC|dos después de_ 1957. Personal de salud _
independiente de la edad, viajeros y embarazadas en 2 dosis
RUBEOLA) .
riesgo de padecerlas
HERPES ZOSTER Adultos mayores de 60 afios 1 dosis
NEUMOCOCO Pacientes entre 19y 64’a.nos ccl)n. ICC, EBPOC,
Enfermedad hepatica crénica, DM .
Cada 5 anos
HEPATITIS B Adultos que no estén inmunizados, DM 3 dosis
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