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LAS INVESTIGACIONES SOBRE LA VACUNA
CONTRA EL SARAMPION™*

P Aaby?y C. J. Clements?

De acuerdo con las estimaciones del Programa Ampliado de In-
munizacidén (PAT) de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), cada aio mueren
de sarampion 1 600 000 nifios en los paises en desarrollo (sin contar la China), lo cual
implica que de las seis enfermedades que el PAI ha incluido en sus actividades de
control, el sarampién tiene la mayor letalidad. Otros investigadores, en cambio, han
calculado que en los paises en desarrollo se producen entre 900 000 y 1 500 000 de-
funciones anuales por sarampidn (I, 2). La cifra de incidencia anual en el mundo en-
tero asciende a unos 70 000 000 casos. Las discrepancias en los cdlculos han dado
origen a mucha controversia acerca de la verdadera tasa de mortalidad por saram-
pién y el valor de la inmunizacién contra la enfermedad.

Las muertes por sarampidn se asocian, habitualmente, con la
desnutricion y los ambientes de pobreza. De ahi que varios expertos hayan sefialado
que la enfermedad es mortal principalmente en nifios propensos a morir de otras
infecciones (3, 4). Si este es el caso, la inmunizacién tendra muy poco efecto, o nin-
guno, en la supervivencia infantil, puesto que los nifios que se salvan de morir de
sarampion tarde o temprano moriran de otros padecimientos. Por otra parte, el sa-
rampion puede dejar debilitados y desnutridos a los nifios de tal manera que puede
ocasionarles la muerte tardiamente (5, 6). Se podria decir, por consiguiente, que gra-
cias a la inmunizacion sobreviven mas nifnos de los que habrian muerto durante la
fase aguda de la enfermedad.

La divergencia de opiniones determina, en parte, la importan-
cia que se otorga al control del sarampién en los programas de atencion primaria de
salud. Esta situacién nos ha llevado a revisar los datos disponibles sobre las tasas de

letalidad y sobre el efecto que tienen en la mortalidad la infeccién por sarampién y
la vacunacion.

La mortalidad por sarampién

La etapa aguda. Es posible que se hayan subestimado las cifras oficiales de de-
funcién por sarampién agudo. El PAI ha calculado que la tasa de letalidad (TL) du-
rante la fase aguda de la infeccién, para infiividuos de todas las edades, esde 2a 4%
en los paises en desarrollo, de 3 a 4% en Africa y Asia y de 2% en la mayor parte de
los paises de América del Sur. Sin embargo, en muchas de estas regiones las tasas
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son muy dificiles de estimar debido a que el registro no es confiable. Datos obtenidos
mediante estudios longitudinales en distintas comunidades indican que en el Africa
la TL oscila entre 34 y 0% en las zonas rurales (7-14) y 21 y 6% en las zonas urbanas
(4, 15, 16), y en otras partes (17-22) entre 5% y 0% . Con pocas excepciones (13, 19,
21, 22), las TL observadas en estos estudios, al menos durante sus primeras etapas,
son més altas que las calculadas por el PAI (12, 13). En el caso de Africa en particular,
hay diferencias muy marcadas entre las estimaciones oficiales y los datos obtenidos
en los estudios. Es probable que en la parte occidental y central del continente afri-
cano la mortalidad por sarampién sea dos o tres veces superior al 3% calculado.

Efectos tardios en la mortalidad y la morbilidad

Los datos disponibles parecen indicar que los nifios que han te-
nido sarampidn presentan tasas de morbilidad y mortalidad mucho mas altas que
otros nifios. Si el sarampion de hecho deja secuelas que perduran més alla de la fase
aguda de la infeccion, su influencia en la mortalidad seria mucho mayor de la que
comunmernte se supone (5). Lamentablemente, son muy pocos los estudios en que
se ha examinado la influencia de un episodio previo de sarampién en la morbilidad
y mortalidad posteriores y los que lo han hecho han adolecido de graves problemas
metodologicos.

Hull y sus colaboradores notificaron un brote de sarampién en
una aldea de Gambia y regresaron a ella a los tres y nueve meses para evaluar las
consecuencias de la enfermedad (23, 24). Sus resultados revelaron que, en relaciéon
con otros nifios de la comunidad, los que habian contraido el sarampién corrian un
riesgo muy aumentado de morir después de la fase aguda de la infeccién. Las defun-
ciones se distribuyeron a lo largo de los ocho meses de seguimiento y el aumento de
la mortalidad afectd especialmente a los menores de un ano. Otros estudios en Gam-
bia (25), Nigeria* y Burkina Faso (26) sugieren que la tasa de mortalidad asciende en
los meses posteriores a la infeccién aguda. Ademds, en Guinea-Bissau una investi-
gacion ha revelado que el aumento de la mortalidad perdura a lo largo del segundo
ano (6), y en el mismo pais también se observé un aumento similar de la mortalidad
en 1984 a raiz de una epidemia de sarampién que comenzé a principios de 1983.°

La morbilidad que se presenta tardiamente después de un epi-
sodio de sarampion ha sido investigada por lo menos dos veces (27, 28). En una de
las investigaciones se demostré que los ninos que habian sufrido sarampion tenfan
un ndmero total de dias de enfermedad 10 veces mayor que el de otros nifios,
y la diferencia mds marcada se observo en los tres primeros meses después de
la infeccion.

Es preciso que en futuros estudios se ajusten los datos para
compensar la posible influencia de factores subyacentes, tanto en el riesgo de con-
traer sarampién como en el de morir de otras causas. Sin embargo, las diferencias
de mortalidad observadas son tan grandes que es muy poco probable que se deban
a factores subyacentes insospechados.

Los resultados de estudios indican que los ninos que contraen
el sarampi6én antes de cumplir un afo corren un riesgo de defuncién tardia mucho
méds alto que otros nifios. La mayor parte de las investigaciones han resaltado la im-

4 Osagle HF Delayed mortality and morbidity 12 months after measies in young children in Nigeria. [Tesis de
Maestria] Londres: Universidad de Londres, Instituto de Salud Infantil; 1986
5 Aaby P et al. Report on preventive efforts in Bandim 1. Documento médito, 1984 (en portugueés).
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portancia critica que tiene, en este sentido, el periodo entre el primero y el tercero o
sexto mes después de la infeccion. No obstante, no se ha examinado lo suficiente la
posibilidad de que la diferencia de riesgo se extienda aun mas alld de este periodo.

La infeccién por sarampion

La exposicion temprana al virus.  Los nifios expuestos al sarampién en los pri-
meros meses de vida sufren efectos més perjudiciales que aquellos que contraen la
enfermedad m4s tarde. Por ejemplo, en Guinea-Bissau la tasa de mortalidad infantil
fue tres o cuatro veces mds alta entre los nifios en cuyo domicilio hubo casos de sa-
rampiodn antes de que cumplieran los seis meses (29). Esto mismo se ha observado
en varias ocasiones en Bissau, la capital, a raiz de diversos brotes de sarampidn. Si
esta misma tendencia llegara a detectarse en otras partes, resultaria evidente que los
lactantes menores de seis meses son los mds vulnerables y que una buena parte de
las defunciones en ninos de esta edad podria guardar relacién con el antecedente de
una infeccién primaria por sarampion.

De lo anterior se desprende la necesidad de corroborar estos ha-
llazgos mediante mas observaciones y de determinar con mayor precisién si la tasa
de mortalidad por sarampién varia segiin la edad en que la persona se expone a la
infeccién. Si se descubren asociaciones de este tipo en futuras investigaciones, que-
rra decir que el sarampién influye en la mortalidad mucho més de lo anticipado y
quedard confirmada la importancia de la lucha antisarampionosa, sobre todo en los
nifos de corta edad.

Efecto del estado nutricional. Siempre ha prevalecido la nocién de que la gra-
vedad del sarampién depende, en gran medida, de factores ambientales adversos y
especialmente del estado nutricional. Por lo tanto se ha sostenido que la vacunacién
contra la enfermedad no alteraria apreciablemente las tasas de mortalidad general,
ya que los nifios inmunizados probablemente moririan de desnutricion y otras cau-
sas. No obstante, los resultados de estudios recientes en distintas comunidades con-
tradicen esas opiniones, pues sugieren que el estado de nutricién antes de contraer
el sarampién no necesariamente guarda relacién con la gravedad o letalidad del epi-
sodio (7, 30). En cambio, es posible que la intensidad de la exposicién y el hacina-
miento sean factores mucho mas influyentes en el pronéstico (15, 21, 31). Silos nifios
que mueren de sarampidén no son los mas debilitados, puede ser que la vacunacién
influya mds en la supervivencia de lo que anteriormente se pensaba. En realidad, el
numero de vidas salvadas por la vacunacién es, posiblemente, mayor que el niimero
de defunciones por sarampién agudo que se evitan, ya que aun mucho después de

terminada la fase aguda de la enfermedad, los nifios pueden ser proclives a morir
por otras causas.

La inmunizacién contra el sarampion

Efectos en la mortalidad y la morbilidad. El efecto de la inmunizaci6n anti-
sarampionosa en la mortalidad y morbilidad es dificil de determinar debido a las di-
ficultades que entrafia la seleccién de los casos testigo. La tinica informacién dispo-
nible al respecto proviene de un estudio de Hartfield y Morley que se realizé antes
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23).12 Asimismo, mientras mas temprano se administra la vacuna, mayor es el des-
censo de la mortalidad (4, 6, 33, 36).'> Aunque estas aseveraciones merecen una in-
vestigacion mas detenida, los datos pertinentes han aportado un nuevo elemento a
las deliberaciones sobre la edad en que los nifios deben ser vacunados contra el sa-
rampion en los paises en desarrollo. Todo parece indicar que el sarampién en los ni-
fos pequenos se debe prevenir a toda costa.

Siempre se ha creido que una mayor cobertura con la vacuna
contra el sarampion producird un aumento de la edad promedio en que se contrae
la enfermedad y una disminucién correspondiente del riesgo de exposicién antes de
los nueve meses de edad (41). Si asi fuese, la edad de la vacunacion podria poster-
garse hasta los 12 meses, cuando la seroconversion es mas eficiente (42). Sin em-
bargo, esa creencia no siempre se justifica. En las zonas urbanas del Africa donde
hay programas de vacunacion, las investigaciones han revelado que de 20 a 45% de
los casos de sarampién corresponden a menores de nueve meses (41, 43, 44). Esto
equivale a decir que entre 5y 10% de los nifios contraen la enfermedad antes de esa
edad, lo cual coincide con los resuitados de investigaciones en zonas urbanas donde
no se han establecido programas de vacunacién (31, 45).

Es lamentable que una cobertura moderada no reduzca apre-
ciablemente el riesgo de contraer sarampién antes del afio de edad. Basdndose en
estudios con modelos, McLean y Anderson han pronosticado que una buena cober-
tura de los nifios mayores no garantiza la proteccién de los lactantes menores de nueve
meses en lugares donde las tasas de transmisién son muy altas (46). Hace falta es-
tudiar mds a fondo la incidencia del sarampién en nifios menores de nueve meses,
los factores que contribuyen al alto riesgo de transmisién en este grupo de edad y las
intervenciones necesarias para reducir dicha transmision. En vista de estos datos,
por elmomento no es factible que se incremente la edad recomendada para la vacuna
contra el sarampién; més bien, abundan los motivos para reducirla.

Una opcién bastante recomendable es la de usar una vacuna de
una sola dosis para inmunizar a los nifios de 4 a 5 meses de edad o menores, aunque
todavia estén protegidos por los anticuerpos maternos. La vacuna contra el saram-
pidn elaborada con la cepa Edmonston-Zagreb se presta para ello, y cada vez surgen
mds pruebas de que es més inmunogénica que la vacuna preparada con la cepa
Schwarz (47-50)." Sin embargo, antes de que la primera pueda usarse a gran escala,
habra que investigar su eficacia clinica en nifios menores de nueve meses, la dosis
Optima, la edad ideal para administrarla, y otros factores pertinentes (51).

Mientras se desarrollan nuevas vacunas contra el sarampion se
puede usar la vacuna en dos dosis en aquellas zonas donde la propagacién de la en-
fermedad es muy alta. La primera dosis podria administrarse entre los 6 y 7 meses
de edad, por ejemplo, y la segunda alrededor de los nueve meses. Si bien, hasta el
momento, los resultados de estudios preliminares con modelos indican que la va-

cunacién en dos dosis no aportarfa ventaja alguna (46), el asunto merece un andlisis
maés detenido.

12 Véase la nota 4 al pie de pagina.
13 Véase la nota 6 al pie de pagina.
4 Véase la nota 6 al pie de pagina.
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de la introduccién de la inmunizacién a gran escala (32). En un periodo de segui-
miento de 18 meses, estos investigadores no observaron ninguna defuncién en un
grupo de 23 nifios vacunados contra el sarampion, mientras que de 25 casos testigo
que habian recibido la vacuna combinada contra el tétanos y la tos ferina, tres falle-
cieron, dos de ellos de sarampién (P = 0,27 [prueba exacta de Fisher]).

En Kasongo, Zaire, se realizé un estudio comparativo muy ex-
tenso en el que se advirtié que durante el periodo de mayor mortalidad infantil (de
los 7 a los 35 meses), la mortalidad total atribuible al sarampién fue de 1,8 a 2,5 veces
menor en el grupo vacunado que en los tres grupos testigo. Esto representa una re-
duccién de la mortalidad de 45 a 60%.

Al analizarse nuevamente los datos obtenidos en la zona de
Khombole, Senegal (33), también se descubrié que los nifios que habian sido vacu-
nados contra el sarampidn tenian una mortalidad global 31% mas baja que los nifios
testigo de seis meses a tres afios de edad (P = 0,028). Ademas, otras investigaciones
realizadas en Bangladesh (20, 34, 35)5” y en Guinea-Bissau (6, 7, 36) parecen indicar
que después de la vacunacién la mortalidad se reduce mas de lo que podria deberse
a una menor mortalidad por sarampién.

En dos estudios por lo menos se ha examinado el impacto en la
mortalidad de vacunar a los nifios contra el sarampion antes de hospitalizarlos (37,
38). En uno de ellos, la tasa de mortalidad total del hospital se redujo a la mitad de
la registrada el ano anterior sin haberse introducido ningtin cambio importante en
los métodos de tratamiento que pudiera explicar la reduccién.

La vacuna contra el sarampién reduce la morbilidad ademads de
la mortalidad (39, 40).% En varias investigaciones se ha advertido que este efecto es
mas pronunciado en el caso de los nifios vacunados tempranamente (4, 6, 33, 36).°
Asimismo, en Zaire (4) y en Guinea-Bissau (6) la vacunacién de los nifios menores
de nueve meses, sin ninguna revacunacion, confirié un alto grado de proteccién con-
tra la muerte.

En los 12 meses posteriores a un episodio de sarampién pue-
den producirse tantas defunciones como las ocurridas durante la fase aguda de la
enfermedad (23).1° El hecho de que en algunas areas la eficacia protectora de la va-
cunacién sea mas alta que la proporcién de defunciones por sarampién podria atri-
buirse principalmente a que los casos previamente infectados tienen una tasa ele-
vada de mortalidad tardia. Ademas, es posible que la vacuna conira el sarampion
estimule el sistema inmunitario (6, 40). Por consiguiente, un buen programa de va-
cunacién reducira el riesgo de morir de la enfermedad, tanto durante la fase aguda
como en los meses posteriores, cuando las defunciones parecen obedecer a otras causas
pero siguen debiéndose, en tltima instancia, al sarampién (33)."!

La edad 6ptima para la inmunizacién. Los efectos tardios del sarampidn son
més marcados cuando los nifios contraen la enfermedad antes de cumplir un afo (6,

¢ Uddin N, et al Studies on measles vaccination. Informe presentado ante la Overseas Development Admi-
nistration, Londres, junio de 1986.
7 Clemens JD, ef al. Impact of measles vaccination upon childhood mortality in rural Bangladesh Ginebra:
Organizaci6n Mundial de la Salud; 1986 (Documento inédito WHO/EPI/GAG/86).
8 Andersson N, ef al. Acute resprratory mfections m early childhood and immunization against measles. Guerrero,
México: Centro de Investigaci6n de Enfermedades Tropicales, Universidad Auténoma de Guerrero, México.
9 Véase la nota 6 al pie de pagina.
10 Véase la nota 4 al pie de pagina.
1 Véase la nota 7 al pie de pagma.
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El mayor peligro para [ segin datos de ta OMS de junio de 1991, las en-
" fermedades respiratorias agudas causaron 4,3
menores de 5 afios B mitones de muertes y las enfermedades diarrer-
cas, 3,2 millones de muertes entre nifios meno-
res de ¢inco afios de todo el mundo en 1990. Es-
fas 75 muertes constituyen mds de la mitad de
todos los nifios (12,9 millones) de todas partes
de! planeta que no alcanzaron a vivir hasta los cinco
afios. Algunas de las defunciones se debieron a
manifestaciones respiratorias de dos enfermeda-
des prevenibles por inmunizacion, el sarampién y
latos ferina. Sin embargo, la mayor parte de eflas
fueron consecuencia de neumonias y diarreas. Ei
tratamiento de estas dolencias es sencillo, pero
requiere la capacitacion de los trabajadores de sa-
lud, un suministro bésico de medicamentos
esenciales y mejoras en la nutricién. La OMSy la
0PS han preparado gufas que abordan todos los
aspectos del control de estas enfermedades vy pi-
den a [os palses que no cejen en sus esfuerzos
por derrotarias.
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