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RESUMEN

Durante el embarazo, el sistema inmunitario materno se adapta de manera dinamica,
equilibrando la tolerancia a los antigenos paternos fetales con la proteccién activa
contra patégenos. La inmunizacion materna es una estrategia fundamental de
salud publica que brinda proteccién a la mujer embarazada, al feto y al neonato,
Durante la gestacién se incrementa el riesgo de morbilidad y mortalidad asociada
a enfermedades prevenibles por vacunacién. La inmunizacién materna aprovecha
la capacidad natural de la madre para generar anticuerpos que atraviesan la
placenta (la inmunoglobulina g 1gG) y en la leche materna hay Inmunoglobulina
A (IgA) secretora. Las vacunas inactivadas, como las recomendadas contra la tos
ferina (Tdap), influenza y COVID-19, han demostrado ser seguras y eficaces durante
el embarazo. Sin embargo, la cobertura vacunal es baja en muchas regiones,
impulsada principalmente por la reticencia vacunal y las dudas sobre la seguridad
para el bebé. El profesional de la salud desempefia un papel clave en mejorar la
aceptacion mediante la comunicacion clara y proactiva.
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ABSTRACT

During pregnancy, the maternal immune system dynamically adapts, balancing
tolerance to paternal-fetal antigens with active protection against pathogens.
Maternal immunization is a fundamental public health strategy that provides
protection to pregnant women, fetuses, and newborns. During pregnancy, the risk
of morbidity and mortality associated with vaccine-preventable diseases increases.
Maternal immunization takes advantage of the mother's natural ability to generate
antibodies that cross the placenta (immunoglobulin A (IgG), which is secreted
in breast milk). Inactivated vaccines, such as those recommended for pertussis
(Tdap), influenza, and COVID-19, have been shown to be safe and effective during
pregnancy. However, vaccine coverage is low in many regions, driven primarily by
vaccine hesitancy and concerns about safety for the infant. Healthcare professionals
play a key role in improving uptake through clear and proactive communication.
Keywords: Vaccine, pregnat, influenza, pertussis

INTRODUCCION

El sistema inmunitario materno experimenta una adaptacién compleja
(inmunomodulacién) durante el embarazo para asegurar la tolerancia
al feto (considerado un semi-aloinjerto)". Paralelamente, los cambios
fisiolégicos en los sistemas cardiopulmonar e inmunitario hacen que las
mujeres embarazadas sean mas susceptibles a enfermedades infeccio-
sas graves, incluyendo un mayor riesgo de hospitalizacion y resultados
obstétricos adversos, como el parto prematuro®.

La vacunacién durante la gestacién ofrece un triple beneficio: protec
cion para la madre, proteccién para el feto (previniendo la infeccién in
utero), y proteccién pasiva para el recién nacido y lactante durante los
primeros meses de vida®.
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INMUNOLOGIA DE LA GESTACION

Durante el proceso de la gestacion el feto es un
“Semi aloinjerto” que evade el rechazo materno.
El sistema inmunitario materno se adapta dina-
micamente, equilibrando la tolerancia a los anti-
genos paternos fetales y manteniendo la protec-
cién activa contra patégenos (2).

El delicado equilibrio inmunolégico durante el
embarazo se mantiene a través de mecanismos
especificos y dinamicos:

+ Mecanismos especificos de tolerancia: Exis-
ten mecanismos especificos de tolerancia a
los antigenos paternos que no estan asocia-
dos con la supresion inmunolégica sistémica.
El proceso de tolerancia durante el embarazo
se asemeja mas a la tolerancia inducida por tu-
mores que a la inducida por injertos®.

+ Célulasinmunesen lainterfaz materno-fetal:
La decidua humana contiene un gran ndmero
de células inmunes, siendo la mayoria células
inmunes innatas como macréfagos, células
dendriticas (DCs) y células Natural Killer (NK),
asi como células inmunitarias adaptativas
como los linfocitos T CD4+, CD8+ y las células
T reguladoras (Treg). Estas células mantienen
el equilibrio entre la tolerancia a los antigenos
paternos, el apoyo al proceso de crecimiento
fetal y la proteccién contra patégenos®.

+ Entorno inmunolégico dinamico: Cada etapa
de desarrollo requiere un entorno inmunolé-
gico Unico:

» La implantacion y la placentacién temprana
requieren un ambiente inflamatorio. Las célu-
las dendriticas son esenciales para preparar
el endometrio para la implantacion creando
este ambiente inflamatorio. La gonadotropi-
na coriénica humana (hCG) derivada del em-
brion es uno de los primeros factores inmu-
nomoduladores que cambian el fenotipo de
las sefiales presentes en el Utero™.

¥

El crecimiento fetal se asocia con una tole-
rancia mejorada, que requiere sefiales anti-
inflamatorias.

¥

El parto (la "expulsion de un 6rgano enveje-
cido" como la placenta) requiere nuevamen-
te un ambiente inflamatorio.
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+ Comunicacién entre la placenta y el sistema
inmunitario materno: La transicion de un es-
tado pro-inflamatorio a uno anti-inflamatorio
es esencial para el éxito del embarazo y es el
resultado de la comunicacién entre la placenta
y las células inmunes maternas®.

» La placenta actla como un érgano inmu-
norregulador. A través de las citoquinas y
hormonas secretadas por las células trofo-
blasticas, la placenta "educa" a las células in-
munitarias maternas uterinas y determina el
ambiente inmunolégico en la interfaz mater-
no-fetal, asi como en el sistema inmunitario
sistémico materno®.

4

El trofoblasto y el sistema inmunitario ma-
terno han coevolucionado y establecido un
estado cooperativo, ayudandose mutua-
mente para el éxito del embarazo. Ademas,
el trofoblasto secreta multiples factores que
modulan la diferenciaciéon de las células in-
munes maternas, como los macréfagos, de
un fenotipo pro-inflamatorio a uno anti-in-
flamatorio®™.

+ Respuesta inmunolégica general: La inmunolo-
gia del embarazo es el resultado de la combina-
cién de sefiales y respuestas originadas tanto en
el sistema inmunitario materno como en el sis-
tema inmunitario feto-placentario. Las sefiales
originadas en la placenta modulan el comporta-
miento del sistema inmunitario materno en pre-
sencia de posibles sefiales peligrosas®.

BASES INMUNOLOGICAS DE LA PROTECCION AL
PRODUCTO

La proteccién neonatal se basa en la transferen-
cia de anticuerpos y células inmunitarias de la
madre al recién nacido.

1. Transferencia Pasiva de Anticuerpos

La inmunidad pasiva se consigue primariamen-
te a través del transporte de inmunoglobulina G
(IgG) a través de la placenta®.

+ Mecanismo: El transporte activo es mediado
por el receptor Fc neonatal (FcRn), que se ex-
presa en el sincitiotrofoblasto de la placenta.

+ Cronologia: La transferencia de IgG comien-
za entre las semanas 13 a 17 de gestacién y
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aumenta considerablemente en el tercer tri-
mestre. Los titulos de IgG en el bebé al nacer
pueden igualar o incluso superar los titulos
maternos.

+ Subtipos: Las vacunas basadas en proteinas
(como el toxoide tetanico) inducen predomi-
nantemente el subtipo IgG1, que se transporta
mas facilmente a través de la placenta.

+ Duracion: Los anticuerpos transferidos pro-
porcionan proteccion al bebé durante los
primeros 4 a 6 meses de vida, un periodo de
vulnerabilidad hasta que el lactante puede
montar una respuesta inmune eficiente a la
inmunizacion activa.

2. Educacién Inmunolégica y Microquimerismo

El proceso de transferencia se describe como
una "educaciéon inmunolégica" que comienza in
utero®.

La lactancia materna proporciona un mecanis-
mo de proteccion adicional mediante la transfe-
rencia de IgA secretora, IgG e IgM. Estas inmuno-
globulinas protegen contra patogenos del tracto
gastrointestinal y respiratorio®©.

También se ha demostrado la presencia de células
inmunitarias maternas en la sangre fetal, un fe-
némeno conocido como microquimerismo. Estas
células podrian tener un papel clave en el entrena-
miento del sistema inmunol6gico neonatal®.

3. Momento Optimo y Vacunas Especificas

El momento de la vacunacién es fundamental y
depende de si el objetivo es la proteccion mater-
na, la prevencion de la infeccién fetal o la inmu-
nidad neonatal pasiva®.

A. Tos ferina (Tétanos, la difteria y la tos ferina
acelular Tdap)

La tos ferina puede ser potencialmente mor-
tal en recién nacidos, especialmente antes de
los 3 meses, cuando auin no han completado
su esquema primario de vacunacién(® 10,

* Recomendacién: Se necesita una vacuna
Tdap en cada embarazo, independiente-
mente del historial de vacunacion previo de
la madre®"12,

* Momento Ideal: El mejor momento es entre
las semanas 27 y 36 de gestacién, preferi-
blemente durante la primera parte de este
periodo (semanas 27-28). Esto asegura la
maxima transferencia de anticuerpos pro-
tectores al bebé antes del parto“® 1319,

* Proteccién Neonatal: La vacunacién materna
con Tdap previene el 91% de los casos de tos-
ferina en bebés, y su efectividad se ha man-
tenido muy alta (alrededor del 92%) contra la
muerte infantil por Bordetella pertussis®814,

* Riesgo de Parto Prematuro: La Tdap se pue-
de administrar desde la semana 20 en caso
de riesgo de parto prematuro. Los estudios
de seguridad no han encontrado una asocia-
cion significativa con corioamnionitis, parto
prematuro u otros eventos adversos(” 719,

. Influenza

La gestacion aumenta las probabilidades de
que la madre se enferme gravemente si contrae
la influenza, debido a los cambios en el sistema
inmunitario, el corazén y los pulmones®?29,

+ Recomendacién: Se recomienda a todas las
embarazadas que se vacunen con la vacuna
inactivada en cualquier trimestre durante la
temporada de gripe(®-22,

+ Momento Optimo: Idealmente, la vacuna-
cion debe ocurrir antes de que la actividad
de contagio de influenza aumente. Si bien
vacunar en el tercer trimestre beneficia mas
al feto por la mayor transferencia de anti-
cuerpos, la vacunacién debe administrar-
se tan pronto como sea posible durante la
temporada para maximizar la proteccion
materna®.23),

+ Beneficios: La vacuna reduce el riesgo de en-
fermedad grave y hospitalizacion en la madre
y protege al lactante durante los primeros
meses. La vacunacion durante la gestacion se
ha asociado con una reduccién del riesgo de
prematuridad y bajo peso al nacer®2224,

. Virus Sincicial Respiratorio (VRS)

EI'VRS es una causa frecuente de enfermedad
respiratoria grave y hospitalizaciéon en neona-
tos y lactantes(>-20),
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« Recomendacién: La vacunacién materna
(RSVPreF) estd recomendada para proteger
al neonato. En EE. UU. (Centro para el con-
trol y prevencion de enfermedades [CDC]/
Administracion de Alimentos y Medicamen-
to [FDA]), se recomienda entre las semanas
32y 36degestacién. En Europa (Agencia Eu-
ropea de Medicamentos [EMA]), esta autori-
zada entre las semanas 24 y 36227,

* Objetivo: La vacuna induce anticuerpos
frente a la proteina F del VRS. Estos pasan
a través de la placenta, ofreciendo protec-
cion al recién nacido hasta los 6 meses de
edad9).

* Seguridad: Aunque algunos estudios encon-
traron un ligero incremento no significativo

ministradas a partir de los 2 meses®.

+ Relevancia Clinica: Aunque se ha observado
una respuesta de anticuerpos disminuida
(blunting), no hay evidencia que sugiera que
esto se traduzca en un aumento del riesgo
clinico de tos ferina en nifios mayores®.

* Prioridad: Proteger a los lactantes mas vul-
nerables (los menores de 3 meses) median-
te la vacunacién materna sigue siendo la
prioridad critica®.

+ Coadministraciéon: Las vacunas inacti-
vadas, como la gripe, Tdap y COVID-19,
pueden administrarse el mismo dia o con
cualquier intervalo entre ellas®.

VACUNACION PRECONCEPCIONAL Y CONTRAIN-
DICACIONES

en partos prematuros al aplicarla entre la
semana 24 y 36, la FDA acot6 su recomen-
dacion entre las 32 y 36 semanas, donde el
riesgo parece ser menor24-28), Se debe asegurar que toda mujer en edad fér-
til tenga su calendario vacunal completamente

D. COVID-19 (SARS-CoV-2) cumplimentado.

El embarazo aumenta el riesgo de la madre
de sufrir enfermedad grave y complicaciones
si contrae COVID-19, incluyendo ingreso en
UCI, ventilacién mecanica, parto prematuroy
muerte fetal/materna (5,30).

* Recomendacién: La vacunacién se reco-
mienda para todas las personas a partir de
los 6 meses, incluidas las mujeres emba-
razadas, lactantes o mujeres que planean
concebir. Las vacunas de ARNm han demos-
trado ser seguras y eficaces (4,31).

* Momento: La vacuna se puede administrar
a partir de las 12 semanas de gestacion. La
vacunacién en etapas avanzadas de la ges-
tacién (finales del segundo y principios del

Vacunas Vivas Atenuadas: Estan contraindi-
cadas durante el embarazo debido al riesgo
tedrico de transmision del virus atenuado al
fetoy posible embriopatia/fetopatia. Estas in-
cluyen la vacuna contra la rubéola (parte de la
triple virica) y la varicela®23%33),

Periodo de Espera: Si una mujer recibe una
vacuna viva atenuada de forma preconcepcio-
nal, se recomienda esperar al menos un mes
(28 dias) antes de intentar la concepcion®29,

Exposicion Inadvertida: La administracién in-
advertida de vacunas vivas atenuadas en la
gestacion no justifica la interrupcion del em-
barazo?30,

COBERTURA VACUNAL Y ESTRATEGIAS PARA AU-
MENTAR LA ACEPTACION

tercer trimestre) puede resultar en mayores
titulos de anticuerpos en el cordén umbili-
cal, ofreciendo mejor proteccién neonatal
contra la hospitalizacion (4,30-32). Pese a la solida evidencia de que la vacunacion
materna es segura y eficaz, las coberturas vacu-
E. El Efecto Blunting nales son generalmente bajas y mejorablest34,
El efecto blunting es la preocupacion de que
los altos niveles de anticuerpos maternos
transferidos (particularmente para la tos feri-
na) puedan interferir o disminuir la respuesta
del bebé a sus propias vacunas infantiles ad-

1. Barreras y Reticencia Vacunal

Las tres razones mas comunes para la reticen-
cia vacunal incluyen:

4 Rev Peru Ginecol Obstet. 2025;71(2)
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« Miedo a los efectos secundarios o eventos
adversos. En el contexto de COVID-19, la
preocupacion por la inocuidad de la vacu-
na fue la razébn mas citada por las que no lo
aceptaron (90.1%)®2).

+ Falta de confianza en la seguridad, inclu-
yendo la preocupaciéon de no haber sido
probado en personas embarazadas. Esta
desconfianza se alimenta de la exclusion
histérica de mujeres embarazadas de los
ensayos clinicos, lo que limita la informa-
cion disponible®432),

+ Baja percepcion del riesgo personal de in-
feccion o de la importancia de la enferme-
dad®@.

2. El Papel Crucial del Profesional de la salud

El factor mas importante que impulsa la acep-
tacion de la vacuna es la recomendacion clara
y firme del Profesional de la salud (36-37).

« Acceso a la Informacién: Los estudios mues-
tran que las mujeres estan mas dispuestas
a vacunarse durante el embarazo cuando
han sido adecuadamente informadas por
un profesional de la salud sobre los bene-
ficiosy la seguridad de las vacunas (37-38).

* Estrategias de Mejora: Es fundamental im-
plementar una estrategia multidisciplinar
que involucre a matronas, obstetras, enfer-
meras y pediatras (37). Las estrategias para
aumentar la cobertura incluyen:

« Vacunacién en el Punto de Atencién: La
disponibilidad de la vacuna y la adminis-
tracion inmediata en el lugar de la aten-
cion prenatal (clinica o consultorio) puede
aumentar la cobertura vacunal (38).

+ Asesoramiento Proactivo: Los profesio-
nales de la salud deben ser proactivos en
el consejo. Los profesionales de la salud
involucrado en la atencién de la gestante
son los profesionales en los que las em-
barazadas confian mas y son capaces de
contrarrestar la desinformacién (38).

+ Habilidades de Comunicacion: Si bien la
mayoria de los recursos se centran en el
conocimiento sobre las vacunas, existe

una necesidad de recursos que desarro-
llen las habilidades de comunicacién para
abordar la reticencia vacunal de manera
culturalmente segura y efectiva (37-38).

+ Estrategia "Capullo" (Cocooning): Se reco-
mienda que todas las personas alrededor
de la gestante y el lactante estén al dia
con sus vacunas (especialmente Tdap) al
menos dos semanas antes de conocer al
bebé, ya que el sistema inmunitario del
recién nacido es inmaduro y es vulnera-
ble (30, 8).

V ACUNAS EN FASE DE INVESTIGACION

La investigacién activa se centra en el desarrollo
de nuevas vacunas maternas que proporcionen
proteccion pasiva neonatal contra patdgenos
con alta morbilidad (39):

+ Estreptococo del Grupo B: Es una causa
mundial importante de sepsis y meningitis
neonatal. Las vacunas candidatas, como las
conjugadas de polisacarido-proteina, estan
actualmente en ensayos de fase 2 en mujeres
embarazadas.

+ Citomegalovirus: Es la infeccion congénita
mas comun y una causa principal de pérdida
auditiva. Las plataformas de ARNm estan en
etapas avanzadas de desarrollo, con un ensa-
yo de fase 3 en marcha, con el objetivo final
de vacunar a las embarazadas para prevenir
la infeccién en sus bebés.

+ Otras vacunas en investigacién incluyen Zika,
Ebola y Malaria.

CONCLUSIONES

La inmunologia del embarazo es el resultado de
la combinacion de sefiales y respuestas origi-
nadas tanto en el sistema inmunitario materno
como en el sistema inmunitario feto-placenta-
rio. Las sefiales originadas en la placenta modu-
lan el comportamiento del sistema inmunitario
materno.

La inmunizacion materna es una herramienta
poderosa, efectiva y segura para proteger a las
poblaciones mas vulnerables: las gestantes y
los recién nacidoos. El paso transplacentario de
anticuerpos IgG, junto con los beneficios de la
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proteccion por el entorno, representa una estra-
tegia de salud publica esencial. Pese a los logros
notables, las bajas tasas de cobertura actuales,
particularmente para influenza y COVID-19, re-
saltan la necesidad urgente de estrategias de co-
municacion efectivas y la formacién de profesio-
nales sanitarios para disipar los temores sobre
la seguridad y fomentar la aceptacion.
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