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Criterios de introduccion de las vacunas
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R. Ramirez Fernandez', M.A. Gutiérrez Rodriguez' y J.C. Sanz Moreno?

'Servicio de Epidemiologia, Laboratorio Regional de Salud Publica, Direccién General de Salud Publica y Alimentacién,
Comunidad de Madrid

INTRODUCCION

La primera vacuna que se introdujo en Espafia fue la de la viruela. En 1798, una Real Cédula obligaba a las Casas de
Expésitos y Misericordia a practicar la inoculacién de las viruelas, en 1805 una nueva cédula amplia la vacunacién a toda
la poblacién (Archivo de la Real Academia de Medicina), y en el afio 1903 se publica el Decreto que hace obligatoria la
vacunacién contra la viruela (1). En la Fig. 1 se observa la evolucién de la mortalidad por viruela tras la vacunacién obli-

gatoria (2).

En Espafia se implanté el primer calendario de vacuna-
cion infantil en el afio 1975, tras la experiencia exitosa de
las campafias de vacunacion de los afios 1963 y 1965. En
la Tabla 1 se muestran los cambios que se han producido en
el calendario de vacunaciones de nuestro paifs.

Entre 1981 y 1996 no se realizan nuevas recomenda-
ciones de calendario vacunal, al producirse en el afio 1981
el traspaso de competencias en materia de salud publica a las
comunidades auténomas. A partir del afio 1995, el Consejo
Interterritorial del Sistema Nacional de Salud comienza de
nuevo a publicar calendarios de vacunacién por intervalos
de edad, recomendados en todo el territorio nacional.

La Tabla 2 muestra el calendario de vacunaciones pro-
puesto en el aio 2006 por el Consejo Interterritorial del
Sistema Nacional de Salud, y la Tabla 3 el de vacunaciones
recomendado en la Comunidad de Madrid en noviembre de
2006. Como se puede observar, entre ambos calendarios
existen diferencias, pues la Comunidad de Madrid incluye la
vacuna heptavalente frente al neumococo. Y también exis-
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Figura 1. Gréficas de morbilidad y mortalidad. Museo Virtual de Sanidad.
Instituto de Salud Carlos Ill. Ministerio de Sanidad.
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Tabla 1. Cambios en los calendarios de vacunacion en Espana.

Fecha Campana/calendario Vacuna Edad

1963 Campaiia nacional de vacunacién VPO Vacunacién nifios de 2 a 7 afios

1965 Campafia de vacunacién DTP

1975 Primer calendario de vacunacion VPO, DTP y viruela 3,5y 7 meses, recuerdo a los 18 meses

y alos 6 y 14 afios
Viruela a los 20 meses

1978 Sarampion A los 9 meses

1979 Rubéola Nifias de 11 afios

1980 Se elimina la de la viruela

1981 Sarampidn, rubéola, parotiditis 15 meses, se elimina la del sarampién a los
9 meses

1996 Hepatitis B

1998 Haemophilus influenzae b

2000 Meningococo C

ten diferencias entre los calendarios de vacunacién de otras comunidades auténomas, tanto en las edades en que se admi-
nistra la vacuna como en las vacunas recomendadas; por ejemplo, en el Pais Vasco se incluye la vacunacién con BCG y en
Catalufia la hepatitis A.

Como consecuencia de los programas de vacunacion, la morbilidad y la mortalidad de enfermedades como la polio-
mielitis, el sarampion, la tos ferina, la difteria, la rubéola y la parotiditis ha disminuido mas del 95% en comparacién con
la época prevacunal, e incluso en algunos casos, como la poliomielitis, se ha interrumpido la transmisién autdéctona de la

Tabla 2. Calendario de vacunacion recomendado en el aito 2006 por el Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de Salud.

EDAD
VACUNAS 2 4 6 12 15 18 3 4 6 10 11 13 14 16
meses | meses | meses | meses | meses | meses | afios | afios | afios | afios afios | afos afos anos

Poliomelitis VPI1|VPI2 | VPI3 VPI4@)
H. influenzae . . . .
serotipo b Hib1 | Hib2 | Hib3 Hib4

HB 3 dosis .
Hepatitis B 0:1-2: 6 melses HB 3 dosis®
Varicela VVvZ©@

(@) Se puede contemplar la posibilidad de una quinta dosis que, en caso de que se estime necesario, sera administrada entre los 4y 6
afos de edad.

() Nifios no vacunados en este rango de edad recibiran la segunda dosis entre los 11y 13 afios.

(© Para algunas vacunas comercializadas sélo se requieren dos dosis (2 y 4 meses).

(@) Personas que refieran no haber pasado la enfermedad ni haber sido vacunados con anterioridad, siguiendoindicaciones de la ficha
técnica.

DTPc=DTP de células completas.
DTPa=DTP acelular.
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Tabla 3. Calendario de vacunacion de la Comunidad de Madrid, noviembre de 2006.

Vacuna RN 2m 4m 6 m 15m 18 m 4a 11a 14 a
Hepatitis B HB! HB HB

Difteria-tétanos-pertussis DTPa DTPa DTPa DTPa DTPa Td
Haemophilus influenzae b Hib Hib Hib Hib

Poliomielitis VPI VPI VPI VPI

Meningococo C MenC MenC MenC

Neumococo Nc7v Nc7v Nc7v Nc7v

Sarampion, rubéola y parotiditis TV? TV

Varicela Var Var?

'Esquema vacunal para los nifios nacidos de madres HBsAg (-). En los hijos de madre HBsAg (+) se seguird la pauta 0-1-6 mds gammaglo-
bulina, y si no se ha hecho screening la de 0-1-6 sin gammaglobulina. No es necesaria la revacunacién en poblacién inmunocompetente si han
recibido tres dosis de hepatitis B, y tampoco procede determinar anticuerpos posvacunales.

2Nifios en riesgo se puede adelantar a los 12 meses. Las dosis administradas antes de esta edad no deben contabilizarse.

3Personas que refieran no haber pasado la enfermedad ni haber sido vacunadas con anterioridad.
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Figura 2. Mortalidad por difteria.
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Figura 3. Morbilidad y mortalidad por poliomielitis.

infeccion. En las Figs. 2 a 4 se muestra la evolucién de la
difteria, la poliomielitis y el tétanos en la etapa prevacunal
y tras la vacunacion.

La decisién de incorporar una nueva vacuna a un pro-
grama de inmunizacién o de modificar las pautas de vacu-
nacion debe basarse en criterios técnicos contrastados y
que cuenten con un amplio consenso, de forma que las in-
fluencias sociales, medidticas o politicas puedan ser valo-
radas en su justa medida (3).

CRITERIOS PARA LA INTRODUCCION
DE UNA NUEVA VACUNA

Antes de tomar la decisién de introducir una nueva va-
cuna en el calendario de vacunacion o hacer alguna modi-

1000

800
¢Suero antitetanico

600

Vacuna triple

Casos

400

200

1900 1910 1920 1930 1940 1950 1960 1970 1980 1990
Ano

Figura 4. Mortalidad por tétanos.



134 R. Ramirez Fernandez, M.A. Gutiérrez Rodriguez y J.C. Sanz Moreno REV ESP QUIMIOTERAP

ficacidn respecto a la pauta de administracion o la combinacién de vacunas, se ha de poder contestar a las siguientes pre-
guntas (4):

— (Es la enfermedad un problema de salud ptblica?
— (La vacuna disponible es segura y eficaz?
— (Co6mo puede repercutir afadir una nueva vacuna al calendario actual?

— (Cudl serd el coste-efectividad de la vacuna?

¢Es la enfermedad un problema de salud publica?

Esta es la pregunta clave a la hora de tomar la decisién de introducir una nueva vacuna en el calendario. La respuesta
serd posible si existen datos sobre la carga de la enfermedad: morbilidad (incidencia), discapacidad y mortalidad causadas
por la enfermedad en el ambito territorial en que se desee tomar la decisién.

Cuando no se cuente con informacién que permita una aproximacion objetiva a la carga de la enfermedad serd necesa-
rio disefiar estudios prospectivos que la aporten. Un problema que suele producirse en estos estudios en nuestro pais es que
cuando se realizan ya se ha introducido en la poblacién la intervencidn (vacuna) que quiere valorarse.

En el afio 2000 se introdujo en el calendario la vacuna conjugada frente al meningococo C, después de detectarse un in-
cremento del ndmero de casos en el afio 1996-1997, que cursé con cifras elevadas de letalidad. Previamente a su introduc-
cion en el calendario se realizaron diferentes campafias de vacunacién con vacuna de polisacérido capsular.

En las Figs. 5y 6, y en las Tablas 4 y 5, se expone la informacién sobre la enfermedad meningocdcica por el serogru-
po C en relacion a la situacién prevacunal y posvacunal (5). Los datos de vigilancia de la enfermedad meningocdécica en
Espafia desde la temporada 1996-1997 hasta la temporada 2004-2005, obtenidos de la Red Nacional de Vigilancia
Epidemiolégica, muestran que la incidencia de enfermedad meningocécica por el serogrupo C sigue la tendencia decre-
ciente iniciada tras las campafias de vacunacion con vacuna de polisacdrido capsular y la introduccién posterior de la va-
cuna conjugada (Fig. 5) (5).

Los casos debidos al serogrupo C han descendido un 71% en esta dltima temporada (2004-2005) en comparacién con
la previa a la introduccién de la vacunacion (1999-2000), y suponen la incidencia mds baja registrada desde entonces, con
una tasa de 0,28 por 100.000 habitantes. Se observa un aumento en los otros serogrupos.
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Figura 5. Casos de enfermedad meningocdcica. Principales datos micro- Figura 6. Enfermedad meningocécica por el serogrupo C por grupos de
biolégicos. Temporadas 1996-1997 a 2004-2005 (Centro Nacional de Epi- edad (1999-2000 a 2004-2005, Centro Nacional de Epidemiologia).

demiologia).
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Tabla 4. Enfermedad meningocécica, casos y tasas por 100.000 habitantes. Porcentaje de cambio con respecto a la tempora-
da prevacunal (1999-2000) en los principales serogrupos.

1999-2000 2004-2005
Clasificacion de los casos Casos Tasas Casos Tasas % Cambio
Total confirmados 1123 2,81 689 1,67 -38,6
SGB 610 1,53 492 1,19 -19,3
SGC 404 1,01 117 0,28 -71,0
No grupables 82 0,21 38 0,09 -53,7
Otros SG 19 0,05 26 0,06 36,8
SG desconocido 8 0,02 16 0,04 100,0
Casos probables 473 1,18 230 0,56 -51,3
Tabla 5. Casos y tasas de enfermedad meningocécica por En cuanto a la distribucion por grupos de edad, se ve una
el serogrupo C por grupos de edad. Porcentaje de cambio tendencia descendente en los menores de 25 afios y en los
entre las temporadas prevacunal y posvacunal. mayores de 65 afios (Fig. 6 y Tabla 5). El mayor descen-
1999-2000 2004-2005 so se ha registrado en los menores de 1 afio, del 98% con
Edad Casos Tasas Casos Tasas % Cambio respecto a la época prevacunal. En los grupos de nifios de
la4yde5 a9 afios el descenso ha sido superior al 90%,
T14 122 igi; | ; 83; _351;5 y en los de 10 a 24 afios se ha notificado un menor nime-
5.9 43 291 3 0.16 930 ro de casos que en épocas anteriores, probablemente de-
10-14 26 1,25 9 0,45 65,4 bido a la ampliacién de las campafias de repesca en estas
15-19 40 1,56 19 0,88 525 edades (6).
20-24 17 053 10 0,38 —41,2 La medida mds utilizada actualmente para cuantificar la
25-44 26 0,21 29 0,21 -11,5 I ..
45-64 17 0.19 20 0.20 176 carga de la enfermedad atribuible a los distintos problemas
65 y mds 24 0.36 13 0,18 458 de salud en una poblacién son los afios de vida ajustados
Total 404 101 17 0.28 710 por discapacidad (AVAD o DALY), resultado de la suma de

los afios de vida perdidos por muerte prematura (AVP) y de
los afios de vida con discapacidad (AVD) (7).
La Organizacién Mundial de la Salud ha publicado estimaciones de los AVAD atribuibles a las distintas causas en todas
las regiones del mundo, que permiten realizar comparaciones internacionalmente (8).

ZLa vacuna disponible es segura y eficaz?

En la actualidad las vacunas ofrecen una elevada eficacia y un amplio margen de seguridad, pues los nuevos medios
técnicos de produccion posibilitan preparados altamente purificados y especificos. Sin embargo, como todo producto biol6-
gico, no son seguras al 100%.

Hasta el afio 1995, la autorizacion para la puesta en el mercado de los medicamentos y las vacunas la decidia unica-
mente la autoridad reguladora nacional por medio de la Direccién General de Farmacia. El Reglamento del Consejo de la
Unién Europea 2309/93 establecié que la Comision Europea, utilizando como instrumento técnico la Agencia Europea pa-
ra la Evaluacién de Medicamentos (9), ejerciera dicha competencia en todos los estados miembros de la Unidn para los pro-
ductos autorizados por medio de los denominados procedimientos centralizados. En 1999, como consecuencia de la apro-
bacién del estatuto de la Agencia Espafiola del Medicamento y Productos Sanitarios (AEMPS) (10), se transfirieron las
competencias de la autorizacién de medicamentos de la Direcciéon General de Farmacia a la Agencia Espafiola del
Medicamento. Es decir, en la actualidad, tanto la EMEA como la AEMPS actian como autoridades reguladoras de los me-
dicamentos en Espana (11).

Para que una vacuna sea autorizada para su comercializacién debe presentarse documentacion sobre el soporte cientifi-
co y administrativo del medicamento, que consta basicamente de cuatro apartados:

— Parte I: informacién administrativa, informes de expertos, ficha técnica, prospecto y material de acondicionamiento.
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— Parte II: documentacién sobre la calidad de la vacuna, caracteristicas basicas, especificaciones, ensayos sistematicos, de-
sarrollo genético, sistema de bancos celulares, produccion, caracterizacion, validacién del proceso e informacidn relacio-
nada con el riesgo de transmision de encefalopatias espongiformes transmisibles humanas.

— Parte III: estudios farmacoldgicos y toxicoldgicos. Se debe realizar como minimo un estudio de toxicidad por adminis-
tracién dnica en una especie animal, con una dosis que brinde un margen adecuado de seguridad con respecto a la dosis
humana. También deben realizarse estudios de toxicidad por administracion reiterada, en especies animales escogidas, y
de farmacodindmica.

— Parte I'V: estudios clinicos que demuestren la eficacia y la seguridad de las vacunas. Para ello se realizan estudios de pro-
teccion que deben valorar la efectividad vacunal; en determinadas ocasiones, la realizacion previa de estos estudios es
dificil por el tamafio de la muestra a estudiar (Tabla 6), y resulta necesario realizar estudios basados en pardmetros su-
brogados de proteccion. La identificacién de un buen pardmetro subrogado de proteccién es fundamental, ya que facilita
informacién sobre el esquema y el nimero de dosis a administrar, la interferencia entre vacunas ya incluidas en el calen-
dario y la duracién de la inmunidad.

En la Tabla 7 se muestra la frecuencia de aparicién de complicaciones graves producidas por las enfermedades y por las va-
cunas. La introduccién de una nueva vacuna en el calendario de vacunaciones debe ir acompafiada del desarrollo de sistemas de
vigilancia que permitan el célculo de la efectividad vacunal y la frecuencia de aparicion de reacciones adversas.

El seguimiento de la efectividad de la vacuna meningocdcica de polisacarido capsular puso de manifiesto un importan-
te descenso de ésta a los tres afios de seguimiento en los nifios menores de 4 afios de edad (Tabla 8), que ocasiond un in-
cremento de las tasas de incidencia en este grupo de edad.

En el afio 2000 se introdujo la vacuna conjugada frente al meningococo del serogrupo C en la Comunidad de Madrid y
se realiz6 repesca en los nifios nacidos a partir de 1994. Tras la introduccién de esta medida se ha vigilado y estudiado la
evolucion de la efectividad vacunal (Tabla 9), y se ha observado una rdpida pérdida de efectividad vacunal en los nifios va-
cunados sistemdticamente. Sin embargo, el nimero de casos en estos grupos de edad permanece bajo, probablemente de-
bido a un alto grado de proteccién indirecta. La disminucién de la efectividad total en las cohortes vacunadas en la repes-
ca es menor y se mantiene alrededor del 90% a los cuatro afios de seguimiento.

Al igual que ocurre con la vacuna frente a Haemophilus
influenzae serotipo b, la proteccién conferida por la vacu-

Tabla 6. Tamafio muestral necesario en un ensayo clinico na antimeningocdcica C es dependiente de la edad y las co-

aleatorizado para evaluar la eficacia de proteccion (12). hortes vacunadas con mds edad tienen una mayor y ms du-
Tamafio muestral* necesario para radera proteccién que aquellas vacunadas de forma sis-

Incidencia detectar una eficacia protectora del temadtica en la edad infantil.

de la enfermedad 50% 5% La eficacia global de la vacuna de la campaiia es de un

8,5/100.000 1.417.400 466.060 96,52% y la de los programas de un 93,16% (Tabla 9). Al

25/100.000 481.851 158.446 analizarla segtin el tiempo transcurrido tras la vacunacion,

50/100.000 221.246 86.766 la eficacia de la vacuna de la campaifia disminuye ligera-

160/100.000 69.084 27.002

500/100.000 24.010 7902 mente (93,75%), pero la de los programas se reduce de for-

ma mads importante (72,65%).
En estudios de efectividad vacunal realizados en Espaiia,
siguiendo la misma metodologia que en el Reino Unido, se

*La muestra debe estar compuesta por poblacién vacunada y no
vacunada (50%), p <0.05 y poder 0,90.

Tabla 7. Complicaciones graves producidas por enfermedades seleccionadas y por las vacunas (13).

Frecuencia de aparicién

Enfermedad Complicacion Enfermedad Vacuna Razén
Poliomielitis Parilisis 1-5/1000 1/1.000.000 1000-5000
Sarampion Encefalitis 1/1000 1/1.000.000 1000
Varicela Ataxia 4/1000 1/1.000.000 4000

Tétanos Muerte 1710 <1/1.000.000 100.000
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Tabla 8. Efectividad de la vacuna meningocoécica de polisacarido capsular a los tres afos de seguimiento (Comunidad de
Madrid).

Temporadas 1997-1998, 1998-1999 y 1999-2000

Vacunados No vacunados Efectividad vacunal®
Edad de vacunacion Casos Tasas Casos Tasas (%) (IC95%)
18 meses a 2 afios 5 9,81 2 9,44 -
18 meses a 4 afios 7 4,99 2 8,06 38,2 (-197,6-87,2)
5 a9 afios 2 0,82 1 943,39 99,9 (99,0-100)
10 a 14 afios 0 - 0 - -
15 a 19 afios 3 1,07 5 5,15 79,2 (13,0-95,0)
5 a 19 anos 5 0,62 6 5,65 89,0 (63,9-96,6)
18 meses a 19 afos 12 1,27 8 6,11 79,2 (49,0-91,5)

*No estan incluidos en el calculo los nifios de 18 meses que se vacunaron con posterioridad a la campafia de vacunacion.

Tabla 9. Efectividad de la vacuna conjugada frente al meningococo del serogrupo C en los niihos a partir de noviembre de 1994
(Comunidad de Madrid, 2001-2005).

Efectividad vacunal (%)

Cohorte Casos totales Cobertura

(edad de vacunacion) (vacunados) vacunal (%) Global <I afo >1 afio

Total campafia 11 (5) 96 96,52 97,92 93,75
Campaiia (7-11 meses) 5(1) 96 98,96 - 95,83
Campaiia (1-5 afios) 6 (4) 96 91,65 91,65 91,65

Total programa (2, 4, 6 meses) 84) 93,6 93,16 - 72,65
Programa 2001 6 (3) 96,5 96,37 - -
Programa 2002 1(1) 93,16 - - -
Programa 2003 1 90,83 - - -
Programa 2004 - 93,98 - - -
Programa 2005 - - - - -

ha detectado que la vacuna antimeningocdécica C muestra una alta efectividad en los nifios vacunados en la campafia de re-
pesca (97,8%; 1C95%: 96,0-98,8), asi como en los vacunados en el programa de inmunizacién infantil (95,2%; 1C95%:
91,2-97,3), pero se detecta una pérdida de la proteccion en funcién del tiempo transcurrido desde la vacunacién. Tras un
afio de haber recibido la vacuna, la eficacia en los nifios vacunados sistematicamente en la infancia desciende al 78%
(IC95%: 3,1-95,0), mientras que en los vacunados en el programa de repesca el descenso es mucho menor, siendo la efi-
cacia de la vacuna del 94,3% (1C95%: 71,2-98,8) (14).

En evaluaciones posteriores de la efectividad vacunal se ha detectado que ésta desciende mds a mayor tiempo transcu-
rrido desde la administracion de la vacuna en la infancia, encontrando una eficacia de la vacuna del 55,7% dos afios des-
pués de la vacunacién infantil (15). Es preciso seguir evaluando la efectividad vacunal para detectar posibles pérdidas de
inmunidad a largo plazo.

Cabe sefalar que la pérdida de proteccion vacunal que se produce después de mas de un afio desde la vacunacion, en
cohortes vacunadas en la infancia, es de mayor magnitud en el Reino Unido que en Espafia. La diferencia fundamental en-
tre ambos paises es la pauta acelerada de vacunacion utilizada en el Reino Unido (2, 3 y 4 meses). La hip6tesis de que los
esquemas acelerados no son dptimos para las vacunas conjugadas se refuerza al comparar los valores mencionados de efi-
cacia de la vacuna en Espafia y en el Reino Unido, que ademads han sido obtenidos con el mismo método de andlisis (16).
Por otra parte, se ha detectado una mayor efectividad de la vacuna en los nifios inmunizados entre los 5 y 11 meses de edad
que en los vacunados a los 2-4 meses, lo que sugiere que la edad con que se recibe la tltima dosis en la infancia puede ser
muy importante.
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A pesar de que las estimaciones de la eficacia de la vacuna muestran una pérdida de proteccidn vacunal mds acusada en
el Reino Unido que en Espafia, en los nifios vacunados sistematicamente, la incidencia de enfermedad por el serogrupo C
en los menores de 1 afio en el Reino Unido es incluso menor que en Espafia. Los responsables de las politicas de vacuna-
cion del Reino Unido consideran que el riesgo de enfermedad en este grupo de edad permanece bajo debido al efecto pro-
tector indirecto de inmunidad de grupo conseguido con la vacuna, en gran parte porque la campana de repesca realizada ha
sido mas homogénea y uniforme al llevarse a cabo en un periodo de tiempo de un afio en todo el territorio nacional.

Esta pérdida de proteccién de la vacuna antimeningocdécica C en funcién del tiempo transcurrido tras la vacunacién ha
llevado a plantear la necesidad de una dosis de refuerzo al final de la infancia o en el segundo afio de vida.

Estudios realizados en Holanda, donde la vacuna conjugada se introdujo en 2002 con una pauta de una sola dosis en los
nifios de 14 meses vacunados de forma sistemdtica y una campafia de vacunacion hasta los 19 afios, muestran una dismi-
nucién de la incidencia en los grupos de edad a los que se dirigi6 la vacunacioén, tanto en las cohortes vacunadas como en
las no vacunadas (17). Hasta el momento, en este pais no se ha demostrado pérdida alguna de eficacia de la vacuna. Estos
resultados demuestran que la proteccién vacunal alcanzada con la vacuna antimeningocécica C conjugada cuando la vacu-
nacién tiene lugar en los nifios mayores de 1 afio es mds duradera; por otra parte, sefialan que una sola dosis en los mayo-
res de 1 afio, junto con una campaiia de vacunacion hasta la adolescencia, no ha producido un aumento del nimero de ca-
sos en los nifilos menores de 1 afio.

éComo puede repercutir anadir una nueva vacuna al calendario actual?

La introduccién de una nueva vacuna (4) debe considerarse en el contexto del calendario vigente en cuanto a:
— Revisar los estudios sobre compatibilidad con las vacunas incluidas en el calendario.
— Posible aumento de reacciones adversas locales.
— Posible rechazo a la administracién de vacunas por aumento en el nimero de inyecciones.

— Valorar el incremento en la complejidad logistica del programa (diferentes vacunas a diferentes edades, administracion
simultdnea de varios antigenos, etc.).

éCual sera el coste-efectividad de la vacuna?

Los programas de vacunaciones son considerados las intervenciones de salud con el mejor balance coste-beneficio y
una de las pocas que de manera constante han demostrado ampliamente que esta relacion redunda sistemdticamente en ma-
yores beneficios que costes (Tabla 10) (18).

Se han realizado multiples estudios de coste-beneficio en relacién a programas de vacunacidén sistemdtica y comun-
mente han demostrado una razén que oscila entre 7:1 y 80:1.

Las nuevas vacunas pueden verse en principio como productos extremadamente caros, en especial cuando se comparan
con las mds antiguas de uso generalizado. Sin embargo, en la mayoria de los casos, el coste de prevenir episodios no dese-

Tabla 10. Coste por ano de vida salvado para intervenciones seleccionadas.

Intervenciones Coste en ddlares por afio de vida ganado
Vacunacion de rubéola, sarampion y parotiditis <0

Recomendacion de dejar de fumar en mujeres embarazadas <0

Uso obligatorio de cinturén de seguridad 69

Mamografia en mujeres de 50 anos 810

Cloracion del agua de bebida 3100

Recomendacion de dejar de fumar en personas que fuman mas de un paquete por dia 9800

Airbag de pasajero y conductor 61.000

Dieta baja en colesterol en varones de mas de 20 afios y con mas de 180 mg/dl 360.000
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ados, como pueden ser la hospitalizacién, las complicaciones o el fallecimiento, es relativamente bajo y muy favorable en
relacion a otros tratamientos o medidas preventivas.

INTERACCION DE LAS VACUNAS Y LOS ANTIBIOTICOS

Existen pocos estudios que pongan de manifiesto el efecto que ha tenido la introduccién de las vacunas, tanto virales
como bacterianas, en los antibidticos. Sin embargo, es indudable que la reduccién, y en algunos casos la eliminacion, de
los casos de las enfermedades que previenen, ha tenido que llevar consigo un descenso del consumo de antibi6ticos.

Con dos vacunas se ha demostrado, recientemente, su interaccidn con los antibiéticos: la vacuna frente a la varicela y
la vacuna conjugada heptavalente frente al neumococo.

La introduccién de la vacuna conjugada heptavalente frente al neumococo en Estados Unidos en el afio 2000 ha produ-
cido un descenso importante en la tasa de enfermedad invasora por neumococos resistentes a los antibiéticos. La enferme-
dad ha descendido en los nifios menores de 2 afios de edad y en las personas mayores de 65 afos; en paralelo, se ha detec-
tado un incremento de la enfermedad invasora por serotipos de neumococo no incluidos en la vacuna (19).

La vacuna introducida en el afio 2000 en Estados Unidos se recomendé a todos los nifios menores de 2 afios de edad y
a aquellos de 2 a 4 afios que presentaran ciertas enfermedades crénicas o condiciones que supusiesen un riesgo especial.

La tasa de enfermedad invasora por cepas de neumococo no sensible a la penicilina ha descendido de 6,3 en el afio 1999
a 2,7 por 100.000 en el afio 2004 (el descenso ha sido del 57%). También se observa un descenso en la enfermedad por ce-
pas no sensibles a diversos antibidticos, que de 4,1 por 100.000 en el afo 1999 pasé a 1,7 por 100.000 en 2004.

Cuando se estudia la incidencia por grupos de edad, en los nifios menores de 2 afios la enfermedad causada por cepas
no sensibles a la penicilina ha disminuido de 70,3 a 13,1 casos por 100.000 (descenso del 81%; IC95%: 80-82) (Fig. 7).

En la poblacién mayor de 64 anos también se observa un descenso de la enfermedad invasora ocasionada por cepas no
sensibles a la penicilina, que ha disminuido un 49%, desde una incidencia en el afio 1999 de 16,4 por 100.000 a 8,4 en el
afio 2004 (Fig. 8).

En estos dltimos anos se ha ido introduciendo en los calendarios sistemdticos de vacunacién infantil la vacuna conju-
gada heptavalente frente al neumococo en diferentes paises (Tabla 11 y Fig. 9). En Espaiia, tinicamente la Comunidad de
Madrid ha introducido la vacuna en el calendario, como se coment6 anteriormente. Sin embargo, se considera que en nues-
tro pafs pueden estar vacunados en la actualidad entre el 44,5% y el 52,3% de la poblacién infantil, con importantes dife-
rencias entre comunidades auténomas (Tabla 12) (35).

Esta situacion es concordante con los resultados obtenidos en el estudio VIRA (36), que observa un descenso paulatino
de la resistencia a la penicilina en Streptococcus pneumoniae. En el afio 2001, la proporcién de neumococos resistentes era
del 59,8%, y descendi6 al 30,2% en 2004 y al 14,6% en 2006 (Fig. 10).
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Tabla 11. Paises que han introducido la vacuna conjugada heptavalente frente al neumococo en el calendario de vacunacién
infantil.

Toda forma de enfermedad

Pais Afio de inclusién neumocdcica invasora* Meningitis* Ref.
Estados Unidos 2001 1354 (<2 a) - 20
70,8 (<5 a)
Canadd 2002-03-05 80 (<2 a) - 21
Luxemburgo 2003 - - -
Francia 2006 41,5 (<1 a) 4-10 (<2 a) 22
59,2 (<2 a) - 23
Italia** 2004 5,9-11,3 (<2 a) 4,7-5,7 (<2 a) 24
2,8-6,3 (<5 a)
Bélgica 2006 104,4 (<2 a) 16,1 (<2 a) 25
59,5 (<5 a) 7.7 (<5 a)
30 (<5 a) 4(<5a) 26
Reino Unido 2006 28,4 (<2 a) 11,8 (<2 a) 27
42,1 (<2 a) 15(<2 a) 28
22,5 (<5 a) 6,9 (<5 a)
Alemania 2006 16-19 (<2 a) 7,2-79 (<2 a) 29
8,9-10,6 (<5 a) 3,9-4,3 (<5 a)
Holanda 2006 5,8 (<5 a) 8,2 (<5 a) 30
Noruega 2006 20 (<2 a) 6,1 (<1 a) 31
8(3-5a)
Suiza 2006 11,0 (<2 a) 5,6 (<2 a) 32
23,6-30,8 (<2 a) 1,6 (<5 a) 33
13,7-21,1 (<5 a)
7,6 (<5 a) 3,1(<5a) 32
Grecia 2006 100 (<5 a) 6 (<5a) 34
44 (<14 a) 2 (<14 a)

*Incidencia expresada por 100.000 habitantes de esa edad/afo.
**Regiones.
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Figura 9. Paises europeos que han introducido la vacuna conjugada hep- Figura 10. Vigilancia de las resistencias a los antimicrobianos (estudio VI-
tavalente frente al neumococo en el calendario de vacunacién infantil. RA, 2006) (36).
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Tabla 12. Estimacion de las coberturas vacunales con vacuna conjugada heptavalente frente al neumococo por comunidad

auténoma.
Cobertura Cobertura
Comunidad Dosis Nacidos escenario A (%) escenario B (%)
Andalucia 106.950 81.980 43,49 51,10
Aragén 16.500 10.393 52,92 62,18
Asturias 3500 6783 17,20 20,21
Baleares 9800 10.351 31,56 37,08
Canarias 18.500 19.020 32,42 38,10
Cantabria 4600 4517 33,95 39,89
Castilla-La Mancha 32.500 16.551 65,45 76,91
Castilla-Ledn 38.222 18.058 70,55 82,90
C. Valenciana 70.400 43912 53,44 62,79
Extremadura 13.400 9724 45,93 53,97
Galicia 18.300 19.350 31,52 37,04
Madrid 97.000 63.212 51,15 60,10
Murcia 13.500 15.501 29,03 34,11
Navarra 9100 5809 52,22 61,36
La Rioja 4400 2637 57,81 67,93
Total 456.672 327.698 44,58 52,38
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