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RESUMEN

La vacunacidn es una de las medidas mds importantes en salud
pUblica. Historicamente, desde que se desarrolla una vacuna has-
ta que dicha vacuna es incluida en los programas nacionales de
vacunacion infantil pasa un tiempo que puede llegar a ser prolon-
gado.

Existen circunstancias que pueden ser razones de peso para que
las autoridades sanitarias incluyan o no, nuevas vacunas en los
calendarios infantiles. Entre ellas la epidemiologfa local, por ejem-
plo, el caso de la encefalitis japonesa, vacuna ya incluida en ciertos
territorios de Asia y Pacffico Occidental, la carga de la enfermedad,
el valor de otras medidas para el control, las prioridades de salud
publica en cada pafs, los atributos de la propia vacuna, aspectos
econdmicos, interferencias con otras vacunas del calendario, etc.

Las vacunas que forman parte de calendarios infantiles en algunos
paises del mundo, y que son objeto de estudio y vigilancia en
nuestro pais, son: rotavirus, gripe, hepatitis A y meningococos (B
y otros serogrupos). Algunas de estas enfermedades han experi-
mentado cambios epidemioldgicos relevantes, como el incremen-
to de casos de hepatitis A en varones adultos o la eclosién de
cepas hipervirulentas de meningococo W en el mundo.

La Asociacién Espafiola de Pediatria, a través de su comité de
vacunas (CAV-AEP), considera que algunas de estas vacunas
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podrian cumplir el perfil de vacunas sisteméticas. Otras
son vacunas que aplicar a personas con mayor riesgo de
adquirir a enfermedad o de sufrir complicaciones, es la
denominada vacunacién de grupos de riesgo, como
la vacuna antigripal y antihepatitis A.

INTRODUCCION. EVOLUCION DE LAS VACUNAS
RECOMENDADAS POR EL COMITE ASESOR DE
VACUNAS DE LA ASOCIACION ESPANOLA DE
PEDIATRIA (CAV-AEP) Y NO INCLUIDAS EN
CALENDARIO

Desde hace méds de dos décadas, el CAV-AEP realiza
recomendaciones sobre vacunacién infantil. Cuando ha
estado disponible una nueva vacuna frente a una impor-
tante morbimortalidad, se ha considerado conveniente
hacer la recomendacién, aunque esta vacuna no estuvie-
ra incluida en el calendario sistemético financiado por el
Ministerio de Sanidad. Esta circunstancia la hemos obser-
vado con vacunas como Haemophilus influenzae tipo b,
meningococo C, neumococo, virus del papiloma humano
y varicela, vacunas que finalmente fueron incluidas en el
calendario del Consejo Interterritorial del Sistema
Nacional de Salud.

En la actualidad, el CAV-AEP recomienda algunas vacunas
que no estan financiadas. Es el caso de las vacunas frete
al rotavirus, meningococo B y meningococos ACWY.
Hay otros preparados, como la vacuna antigripal y la de
la hepatitis A que, si bien no estan incluidos en el calen-
dario sistemético, forman parte de las vacunas de grupos
de riesgo y existe una recomendacién acorde con las del
Ministerio de Sanidad de Espafia. Algunos paises las tie-
nen incluidas en el Programa Nacional de Inmunizacidn
Infantil,

La introduccidn de una vacuna en un programa nacio-
nal de inmunizacién tiene como objetivo que los be-
neficios de la vacunacion lleguen “a todas las personas,
independientemente de dénde hayan nacido, quiénes
sean o dénde vivan", objetivo acorde con el Plan de
Accién Mundial sobre Vacunas 201 1-2020.

La decisidn, que los expertos tienen que basar en la
evidencia cientffica disponible, debe analizar diversos
mecanismos. Implica considerar las inversiones econd-
micas en el sector salud. En la Fig. | se propone un
esquema que indica los factores a analizar para intro-
ducir 0 no una vacuna en un programa oficial', que son
los siguientes:

Figura 1. Aspectos importantes que considerar cuando se decide la introduccion de una vacuna’

/Aspectos relacionados \

con la enfermedad:

B Carga de la enfermedad

B Concordancia con las
prioridades de salud

B Valor de otras medidas
de prevencién y control
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B Caracteristicas de las
vacunas disponibles

W Aspectos econdmicos
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B Disponibilidad del

& suministro de la vacunaJ

Fortaleza del programa
de inmunizacién
y del sistema de salud

Fuente: OMS, 2014,



W Prioridades.
M Evidencia de la carga de la enfermedad.

W Valor de otras medidas de prevencion y control como
posible mejor opcidn que la vacunacion.

B Atributos de la vacuna, disponibilidad de suministro,
aspectos economicos razonables.

W Capacidad del programa de inmunizaciones y del sis-
tema de salud para gestionar una implementacion

adecuada.

W Posibilidad de monitorizacién tras la introduccion,
evaluacion de la cobertura, seguridad e impacto.

Es por ello por lo que, desde el punto de vista de la
salud publica, las decisiones son mds complicadas y por
tanto se prolongan mds en el tiempo. Las vacunas que
podrian ser aplicadas a todos los nifios, pero que no se
encuentran en el calendario son:

W Rotavirus.

B Gripe.

W Hepatitis A.

B Meningococo B.

B Meningococo tetravalente ACWY.

VACUNA FRENTE A ROTAVIRUS

El género Rotavirus pertenece a la familia Reoviridae, es
un virus ARN de doble cadena con I segmentos.
Algunos de ellos codifican proteinas estructurales como
VP6, que reside en la capside media y confiere la clasifi-
cacién de grupo y las VP4 o protefna P yVP7 o proteina
G, que residen en la cdpside externa y confieren la cla-
sificacién de tipo. Estas proteinas de la cdpside externa
VP4 y VP7, ademds de conferir la clasificacién de tipo,
inducen la produccién de anticuerpos neutralizantes con

Las vacunas que no estan aun en el calendario

funcién protectora. Entre los grupos, el A es el que
ocasiona las gastroenteritis agudas (GEA) infantiles. Entre
los tipos existen muiltiples denominaciones segin una
clasificacién binaria compleja, en la que los rotavirus (RV)
se denominan segdn sus protefnas G y P Siendo los se-
rotipos y genotipos que han predominado en Europa,
seglin la red de vigilancia europea EuroRotaNet” el afio
2016 los serotipos. GIP[8], G2P[4], G3P[8], G4P[8],
G9P[8], GI2P[8]. En Espafia predominé GI2P[8].

La gastroenteritis aguda infantil es un proceso que afecta
frecuentemente a nifios menores de 3-5 afios, la forma
mds grave es originada por el rotavirus. Prdcticamente
todos los nifios van a tener la infeccidn por rotavirus,
siendo el primer episodio el mds grave. Consiste en un
cuadro agudo de vomitos, diarrea y fiebre que puede
conducir a la deshidratacién y otras complicaciones que
requieran ingreso hospitalario. En casos graves y con poco
acceso a la terapia de rehidratacion, el nifio podria fallecer:
Tienen mds riesgo de ingreso los nifios con bajo peso al
nacer; asistencia a guarderfa, ausencia de lactancia matera
y la presencia de un nifio menor de 2 afios en la casa’.

Actualmente se considera la infeccion por rotavirus un
cuadro sistémico, mds alld de la luz intestinal, que puede
originar sintomas neuroldgicos como encefalitis, cerebe-
litis, convulsiones, cuadros infecciosos, etc. Asf mismo,
puede ser el desencadenante de enfermedades autoin-
munes en sujetos genéticamente predispuestos, como
enfermedad celfaca, diabetes mellitus tipo |, uveitis,
miastenia gravis, etc. Esta consideracién ha sido denomi-
nada por algunos autores como rotavolution’, La infeccién
es muy contagiosa de forma que virtualmente todos los
nifios del mundo padecerdn la enfermedad. Se estima
que mds de 400 000 nifios menores de 5 afios podrian
fallecer cada afio, en especial en paises de baja renta. Por
ello, la Organizacién Mundial de la Salud ha considerado
la vacunacién una prioridad, ya que otras medidas no han
sido eficaces. El Comité Asesor de Vacunas de la AEP
(CAV-AEP) la recomienda desde 2008.

En la actualidad y debido fundamentalmente a las vacu-
nas frente a rotavirus, se considera que esta elevada
mortalidad se ha reducido a menos de la mitad, pues se
estima que en 2013 fallecieron 215 000 nifios menores
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de 5 afios por la GEA por rotavirus’, cifra que todavia
podrfa disminuir si se pudiera aumentar la cobertura
vacunal y mejorar las condiciones de los nifios en los
paises de baja renta.

Existen dos vacunas disponibles, ambas son atenuadas, de
virus vivos, para administracion oral:

B Vacuna monovalente humana. Procede de una cepa
humana, atenuada mediante diversos pases en cultivos
celulares, es la cepa vacunal RIX44 14 (RV1), contienen
rotavirus del serotipo GIP [8]. Comercializada con el
nombre de Rotarix®.

M Vacuna pentavalente bovina-humana. Procede de la
mezcla de 5 cepas “resortantes” (reordenadas), que
son de origen bovino y humano (RV5), desarrolladas
por recombinacion genética, de forma que expresan
proteinas de la cdpside de origen humano de los tipos
Gl, G2, G3 y G4 vy la proteina VP4 del rotavirus
humano correspondiente al genotipo P[8]. Carece de
virulencia, ya que gran parte del genoma procede de
la cepa bovina WC3, atenuada de forma natural, se
comercializa con el nombre de RotaTeq®.

Ambas vacunas son muy seguras y eficaces. Los ensayos
clinicos para establecer su seguridad y eficacia incluyeron un
nimero elevadisimo de nifios vacunados. El ensayo de cada
una de las vacunas inclufa mds de 60 000 lactantes®”.

Eficacia. Segdn una revision Cochrane de 2012, en los
dos primeros afios de vida, RVI y RV5 previenen mds
del 80% de los casos graves de gastroenteritis por rota-
virus (GERV) en los paises de baja mortalidad de las
zonas desarrolladas. Segdn una revision sistemética ale-
mana y un metandlisis, RV| y RV5 muestran una eficacia
vacunal frente a RV durante los dos primeros afios
después de la vacunacidn del 92% (intervalo de confian-
za del 95% [IC 95]: 82 a 96)’.

Efectividad. Después de al menos dos dosis, la efectividad en
la prevencioén de hospitalizaciones por GERV grave se estimé
en un 84% (IC 95:75 a 89) en estudios de casos y controles.
Un 91% (IC 95:88 a 94) en estudios de cohortes’.

Los pafses que han introducido la vacuna de RV han de-
mostrado una elevada efectividad. Segin datos de la OMS,
91 paises tienen introducida la vacuna en el programa na-
cional de inmunizacién (Fig. 2). Hasta mayo de 2017, trece

Figura 2. Paises con la vacuna de rotavirus introducida en el programa nacional de inmunizacién. OMS 2017°



estados miembros de la UE/EEE recomendaban la vacuna-
cioén frente a RV en sus programas nacionales de inmuniza-
cién. Austria, Bélgica, Estonia, Finlandia, Alemania, Grecia,
Irlanda, [talia, Letonia, Luxemburgo, Noruega, Polonia v el
Reino Unido. Suecia la ha introducido en algunas regiones.

El principal objetivo de la vacuna de RV es evitar las
formas graves, por ello uno de los pardmetros que se
analiza para valorar la efectividad es el impacto en los
ingresos hospitalarios por GERV y GEA de todas las
causas. Recientemente un estudio realizado en la
Comunidad de Valencia’ ha demostrado un fuerte im-
pacto de la vacunacion frente a RV en el descenso de
hospitalizaciones por GERV y GEA de todas las causas,
dependiente de la cobertura vacunal y mantenida duran-
te un tiempo prolongado. Para una cobertura del 40-
42% se observa una reduccidn de un 70% de ingresos.

Se han observado beneficios afiadidos de la vacunacidn,
como la disminucién de convulsiones que se cifra entre
un 21,0% (IC 95: 12,5 a 28,6)"°y en un 358% (IC 95:
2602 442)", segln diversos estudios.

Pauta de vacunacion

RotaTeq® se administra en 3 dosis. La inmunizacién se
puede iniciar a partir de las 6 semanas de edad y hasta
las 12 semanas, con un intervalo minimo entre dosis de
4 semanas. Las 3 dosis deben ser administradas antes de
las 32 semanas de edad.

Rotarix® se administra en 2 dosis. La primera dosis debe
ser administrada a partir de las 6 semanas de edad. Debe
haber un intervalo de, al menos, 4 semanas entre dosis.
La pauta de vacunacion deberfa ser administrada prefe-
rentemente antes de las |6 semanas de edad, pero debe
estar finalizada a las 24 semanas de edad.

Todas las vacunas frente al RV tienen asociado un peque-
fio riesgo de invaginacion intestinal tras la primera o
segunda dosis, pero el cociente beneficio/riesgo favorece
fuertemente la utilizacién de estas vacunas. Una adminis-
tracion precoz de la vacuna, empezando entre las 6-8
semanas, minimiza el riesgo de invaginacion intestinal.

Las vacunas que no estan aun en el calendario

Precauciones y contraindicaciones
W Historia previa de invaginacion intestinal.

B Malformacién congénita gastrointestinal que pueda
predisponer a una invaginacion intestinal.

B Inmunodeficiencia combinada grave.

VACUNA ANTIGRIPAL

Los virus de la gripe pertenecen a la familia Orthomyxoviridae
con tres serotipos diferentes A, By C. Disponen de unas
proteinas de superficie que son importantes para la clasi-
ficacion y en la respuesta inmunitaria, la hemaglutinina (H)
y la neuraminidasa (N). El serotipo A puede afectar no
solo al hombre, como el resto de serotipos, sino también
a especies animales.

Las protefnas H y N pueden experimentar pequefios
cambios que originan derivas antigénicas (antigenic drift)
lo que hace que cada afio el virus sea distinto y se re-

quieran vacunas disefiadas para cada temporada.

Ocasionalmente, estas proteinas experimentan cambios
mayores o saltos antigénicos (antigenic shift), en especial
cuando un animal es coinfectado por virus gripales hu-
manos y animales, y se produce una recombinacién ge-
nética. Estos cambios mayores que ocurren mds espacia-
dos en el tiempo dan lugar a las pandemias, ya que la

mayor parte de la poblacién no tiene inmunidad previa.
Las cepas se denominan segln sean del serotipo A o B,

afiadiendo el lugar geografico de aislamiento, nimero de
cuttivo y afio, por ejemplo, A/Michigan/45/2015 (HINI)
pmd09.

El cuadro gripal es muy amplio, aunque los sintomas
bésicos, en Pediatrfa, son fiebre elevada, tos, coriza, odi-
nofagia, dificuttad respiratoria, rechazo del alimento, vé-
mitos y diarrea. Los nifios mayores pueden referir mial-
gias y cefalea. La gripe es muy contagiosa, dando lugar a
epidemias estacionales que ocurren de diciembre
amarzo. Los indices mds altos de ataque se dan en nifios
de edad escolar, llegando a tasas del 30%. Los nifios ini-
clan y mantienen las epidemias gripales. El indice de casos
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graves complicados que requiere ingreso es similar en
nifios menores de 2 afios v en adultos de mds de 65
afios. Destacando que mds de un 40% de casos graves
ingresados por gripe carecen de antecedentes de enfer-
medades de base.

En Espafia, la politica de vacunacién antigripal se centra
en nifios mayores de 6 meses con condiciones de riesgo.
El CAV-AEP recomienda la vacuna en las siguientes cir-
cunstancias'? (Tabla |):

B Grupos de riesgo: nifios a partir de los 6 meses de
edad y adolescentes en determinadas situaciones o
con enfermedades de base.

B Nifios sanos a partir de los 6 meses de edad, adoles-
centes v adultos sanos que convivan con pacientes de
riesgo.

W Miembros del entorno familiar cuando existan lactan-
tes menores de 6 meses de edad con factores de
riesgo, ya que estos no pueden recibir la vacuna anti-

gripal.
B Todos los profesionales sanitarios.
M Mujeres embarazadas.

Tipos de vacunas. Son fundamentalmente dos, inac-
tivadas y atenuadas. Se dispone de preparados distintos
en sus caracterfsticas y edad de indicacién diferente'*®
(Tabla 2). El preparado atenuado de administracion
intranasal no va a estar disponible en Espafia esta
temporada.

B Inactivadas. Pueden ser trivalentes o tetravalentes.
Las trivalentes tienen en su composicion 2 cepas de
virus gripal A y una B. Las tetravalentes tienen dos

Tabla 1. Recomendaciones del CAV-AEP sabre la vacunacién antigripal para la campaia 2017-2018"

|. Grupos de riesgo: nifios a partir de los 6 meses de edad y adolescentes con las siguientes situaciones o enfermedades

de base

W Enfermedad respiratoria cronica (p. €. fibrosis quistica,
displasia broncopulmonar, bronquiectasias, asma e
hiperreactividad bronquial, etc))

W Enfermedad cardiovascular grave (congénita o adquirida)

W Enfermedad metabdlica crénica (p. €. diabetes mellitus,
errores congénitos del metabolismo, etc)

W Enfermedad crénica renal (p. €. insuficiencia renal,
sindrome nefrdtico, etc.) o hepdtica

B Enfermedad inflamatonia intestinal crénica

B Enfermedades reuméticas

W Inmunodeficiencia congénita (se excluye el déficit aislado
asintomtico de IgA) o adquirida (incluye la administracién
de corticoides sistémicos a dosis altas y mantenidas)

B Asplenia funcional o anatémica

B Enfermedad oncoldgica

W Enfermedad hematoldgica moderada o grave
(p. €] hemoglobinopatfa con repercusion clinica, etc.)

B Enfermedad neuromuscular crdnica y encefalopatia moderada
0 grave

B Implante coclear

B Malnutricién moderada o grave

W Obesidad mérbida (IMC igual o mayor a 3 desviaciones
estandar por encima de la media)

B Prematunidad, preferentemente < 35 semanas o existencia
de comorbilidad

B Sindrome de Down y otros trastoros genéticos con factores
de riesgo

W Tratamiento continuado con dcido acetilsaliclico (por riesgo
de sindrome de Reye en el caso de infeccién por virus gripal)

B Nifios de 6 meses a 5 afios institucionalizados tutelados
por la administracidn

B Embarazo en adolescentes

2. Nifios sanos a partir de los 6 meses, adolescentes y adultos sanos en contacto estrecho (convivientes y cuidadores)

con pacientes de riesgo™

* Se insiste en la vacunacion del entorno familiar cuando existan lactantes menores de 6 meses de edad con factores de riesgo, ya que estos no

pueden recibir la vacuna antigripal.

® Este comité, al igual que otras sociedades cientfficas de Espafia, desea hacer un especial énfasis en la vacunacién antigripal de todos los

profesionales sanitarios en contacto con pacientes.



Tabla 2. Vacunas antigripales autorizadas en menores de 18 afios comercializadas en Esparia'

Las vacunas que no estan aun en el calendario

Nombre Caracteristicas Presentacion  Edad Via Dosificacion
(fabricante)
Afluria® Inactivada ~ Fraccionada  Trivalente Jeringa > 60 meses M Nifios a partir de
(Segirus) precargada 60 meses:
05 ml 05 ml
Chiroflu® Inactivada  Subunidades  Trivalente Jeringa >6meses M Nifios de 6-35 meses:
(Novartis) precargada 025mlo05ml
05 ml A partir de 36 meses:
05 ml
Influvac® Inactivada  Subunidades  Trivalente Jeringa >6meses M Nifios de 6-35 meses:
(Abbott) precargada 025mlo05ml
05 ml A partir de 36 meses:
05 ml
Mutagrip® Inactivada  Fraccionada  Trivalente Jeringa >6meses M Nifios de 6-35 meses:
(SP-MSD) precargada 025mlo05ml
05 ml A partir de 36 meses:
05 ml
Vaxigrip® Inactivada  Fraccionada  Trivalente Jeringa >6meses M Nifios de 6-35 meses:
(SP-MSD) precargada 025mlo05ml
05 ml A partir de 36 meses:
05 ml
Fluarix Tetra® Inactivada  Fraccionada  Tetravalente  Jeringa > 36 meses M A partir de 36 meses:
(GSK) precargada 05 ml
05 ml

Ultima revisién: 30 de diciembre de 2017.

* Experiencia limitada.

cepas Ay dos B. Pueden ser de virus fraccionados,
de subunidades, de subunidades adyuvadas, de
subunidades virosémicas. Todas de administracidn
intramuscular (IM). Pero desde el punto de vista
practico las que estdn disponibles para nifios en
Esparia en la temporada gripal 2017-18 son vacunas
trivalentes de virus fraccionados y de subunidades
y una vacuna tetravalente de administracion intra-
muscular.

B Atenuadas. Son virus vivos atenuados. Se administra en

espray nasal. Durante la temporada 2017-18 no esta-
ran disponibles en nuestro pafs, pero sf en otros de la
Unién Europea y América.

Composicion de la vacuna
para la estacién gripal 2017-18

La OMS recomienda cada afio la composicion de la va-
cuna segun los tipos de virus que circularon en las Uttimas
temporadas"’, Esto es necesario porque el virus gripal
puede tener cambios antigénicos menores anualmente

(Tabla 3).

Tabla 3. Cepas de la vacuna antigripal para la temporada
2017-2018 (recomendaciones de la OMS)™

Cepa viral similar a A/Michigan/45/2015 (HINT)pmd09
Cepa viral similar a A/Hong Kong/4801/2014 (H3N2)

Cepa similar a B/Brisbane/60/2008 (linaje Victoria)’

" Las vacunas tetravalentes incluiran una cepa B adicional, similar a
B/Phuket/3073/2013 (linaje Yamagata).
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Eficacia y efectividad

La eficacia en nifios es limitada y mejorable. En menores
de 2 afios es escasa y entre los nifios de 2 y 9 afios se
estima en un 50-65%".

La efectividad de la vacuna depende también, aparte de
la edad del vacunado, del tipo de vacuna, del grado
de similitud entre las cepas de los virus incluidos en las
vacunas y de los virus que estén en circulacion durante
la temporada gripal. Los métodos empleados para el
diagndstico de gripe también pueden dar distintos resul-
tados en cuanto a efectividad,

Para el preparado atenuado, la efectividad ha sido de un
46-58% en Europa en la estacion 2015-16, mayor que
en EE. UU, donde ha sido muy baja y menor que la de
la vacuna inactivada .

Seguridad

El perfil de seguridad es muy elevado, la relacién riesgo/
beneficio es muy favorable, incluso en la mujer embara-
zada, en cualquier trimestre de la gestacion. Las vacunas
antigripales actuales no se asocian con el Sindrome de
Guillain-Barré, con la narcolepsia o con un incremento
de crisis febriles'”.

Recomendaciones

Hay varios paises que tienen una polftica de vacunacién
antigripal universal en nifios, como EE. UU, Canads,
Nueva Zelanda y Australia y 9 paises de la Unidn
Europea (Austria, Estonia, Finlandia, Letonia, Malta,
Polonia, Eslovaquia, Eslovenia y Reino Unido), con dife-
rentes grupos de edad de recomendacidn. Hay 22 paises
que recomiendan la vacunacién de la mujer embaraza-
da'®. En Espafia, la polftica de vacunacién va dirigida a
nifios de mds de 6 meses que pertenezcan a grupos de
riesgo, convivientes de sujetos de riesgo, mujeres emba-
razadas y personal sanitario.

La dosis puede ser 0,5 ml, vial completo, para todos los
grupos de edad, ya que en el grupo de 6-36 meses, la
dosis completa ha mostrado ser mds inmundgena, sin
incrementar los efectos adversos'>”,

Los menores de 9 afios que se vacunan por primera vez
precisan 2 dosis separadas por 4 semanas, salvo que
hubieran recibido >2 dosis en afios anteriores. Los de 9
afios en adelante solo precisan una dosis® (Fig. 3).

La vacuna se administrard cada afio si la condicién de
riesgo se mantiene. Puede aplicarse desde octubre y
mientras haya circulacion del virus gripal.

Figura 3. Algoritmo nimero de dosis de vacuna antigripal segiin edad y antecedente de vacunacién®

El nifio ha recibido > 2 dosis de vacuna trivalente o tetravalente
anteriormente. No es necesario que las dosis que hayan recibido
en la misma temporada o en temporadas consecutivas

Una dosis de vacuna

C No, o se desconoce )

Dos dosis de vacuna.
Intervalo de 4 semanas




Contraindicaciones

M Edad menor de 6 meses.

W Reaccidn alérgica grave a una vacuna antigripal previa
0 a algin componente (incluido el huevo).

Precauciones

B Enfermedad febril o proceso agudo moderado/grave.

B Sindrome de Guillain-Barré en las 6 semanas posterio-
res a una vacuna antigripal previa (no vacunar si nifio
sano, valorar individualmente en nifios con factores de

riesgo especfficos).

W Pdrpura trombopénica inmune en los 7 dfas siguientes
a una dosis previa de vacuna antigripal.

B Alergia a huevo no anafilctica.
En los centros de salud se detecta una cobertura de
vacuna antigripal baja para nuestros nifios de riesgo”’. Se

deberfan disefiar estrategias para incrementar estas co-
berturas.

VACUNA FRENTE A LA HEPATITIS A

El virus de la hepatitis A es un ARN-virus de pequefio
tamario, perteneciente a la familia Picornaviridae. A dife-
rencia del virus de la hepatitis B, no produce evolucién
a la cronicidad, pero, aunque muy raramente, en adultos
puede conducir a una hepatitis fulminante.

En nifios menores de 5 afios la infeccidn es en general
asintomatica, mientras que, en especial en adultos, los
cuadros son sintomdticos y pueden presentarse con ic-
tericia. El periodo de incubacion es de 15 a 50 dfas, tras
el cual puede aparecer febricula o fiebre, astenia, mialgias,
coluria, ictericia y acolia. El cuadro puede durar 4 sema-
nas. El hombre es el Unico huésped. La transmisién es
fecal-oral. Los nifios son una importante fuente de infec-
cién para los adultos, también el agua contaminada y los

Las vacunas que no estan aun en el calendario

alimentos poco cocinados, como el marisco. Aunque
dltimamente un mecanismo de transmisién destacado
son determinadas précticas sexuales.

Espafia es un pafs de endemicidad baja, pero debemos
destacar que en el Ultimo afio se ha producido un im-
portante incremento de casos. En el mes de noviembre
de 2017 se habian acumulado 3.706 casos en la sema-
na 42, frente a los 764 casos acumulados en el afio
2016™. Este incremento también se ha producido en
14 paises europeos. EI genotipado de muestras de pa-
cientes ha permitido identificar que este aumento
afecta fundamentalmente a hombres que tienen sexo
con hombres.

Esta circunstancia se une a una situacion de escasez de
vacuna de hepatitis A, por lo que la administracidn de las
vacunas debe realizarse priorizando grupos de riesgo y
siguiendo las indicaciones del Consejo Interterritorial del
Sisterna Nacional de Salud y del Ministerio de Sanidad,
Servicios Sociales e Igualdad™*

En Espafia se administra la vacuna de hepatitis A en la
poblacién infantil en Ceuta, Melilla y Catalufia. A los |5y
24 meses en Ceuta y Melilla y a los 15 meses y 6 afios
en Catalufia, con rescate a los 12 afios de los no vacu-
nados con anterioridad. En el resto de territorios se
aplica un programa de vacunacién de grupos de riesgo.

Vacunas

Se dispone de dos preparados para poblacién infantil
hasta |8 afios: Havrix 720° y Vaqta 25° Ambos son de
virus inactivados, de administracién por via IM. En con-
diciones ideales se administran a nifios de mds de 12
meses de edad y hasta |8 afios, en una pauta de 2
dosis, con un intervalo miimo de 6 meses. Se ha do-
cumentado que una sola dosis puede proporcionar
inmunidad vy efecto protector muy adecuado durante
varios afios.

También existen vacunas combinadas con el virus de
hepatitis B, como Twinrix Pedidtrico, para nifios entre 12
mesesy |5 afios. Pauta de administracidn O, | y 6 meses.
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Mientras persistan problemas en el suministro de vacu-
nas frente a hepatitis A monovalente, no se administrard
dosis de recuerdo en ninguna situacién (con excepcién
de la vacunacién en inmunodeprimidos, en los que se
administrarn dos dosis)”. Se valorard la administracién
de dosis de recuerdo cuando se restablezca el suministro.

INDICACIONES

En la situacidn actual de problemas de suministro de
vacunas, se vacunara exclusivamente a las personas en
las condiciones especificadas en el documento
Recomendaciones de vacunacidn frente a hepatitis A en
grupos de riesgo®.

Profilaxis preexposicion de grupos de riesgo, conside-
rdndose como tales los siguientes:

M Personas con hepatopatia crénica, ya que tienen un
mayor riesgo de presentar una hepatitis fulminante.

B Personas que han recibido o estédn esperando recibir
un trasplante hepdtico.

W Personas con conductas sexuales de riesgo: hombres
que tienen sexo con hombres.

B Personas que se inyectan drogas (PID).

W Personas con riesgo ocupacional: personas que traba-
Jan con primates no humanos y aquellas que trabajan
en el laboratorio con el virus de la hepatitis A.

B Viajeros que se desplazan a zonas de alta o moderada
endemicidad de hepatitis A. Nifios de familias inmi-
grantes que viajan a paises de alta endemicidad para
visitar familiares. Para que sea efectiva en el momento
de la llegada, se debe administrar la vacuna al menos
dos semanas antes del viaje.

A pesar de las restricciones actuales, el CAV-AEP consi-
dera que pueden beneficiarse de la vacuna ademds:

B Nifos con sindrome de Down y sus cuidadores.

B Nifios en tratamiento mantenido con farmacos hepa-
totéxicos o con hepatitis B o C.

B Receptores de hemoderivados como los hemofilicos.

B Nifios v adolescentes con infeccion por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH).

B Familias a la espera de completar la adopcidn interna-
cional de un nifio.

Profilaxis posexposicion. Se aplicard en la primera se-
mana tras el contacto con un caso.

En menores de 12 meses que no pueden recibir la va-
cuna, se administrard gammaglobulina polivalente. En el
grupo entre 12 meses y 18 afios se administrard la va-
cuna.

Algunos paises incluyeron la vacuna de hepatitis A en su
programa de vacunacion nacional infantil. Segin un infor-
me de la OMS, de junio de 2016, son |6 paises en todo
el mundo.

MENINGOCOCOS

La meningitis bacteriana es una enfermedad muy grave.
En la actualidad, debido a la vacunacion sistemética fren-
te a bacterias encapsuladas, el agente causante més fre-
cuente son los meningococos.

La enfermedad meningocdcica invasora puede presentar-
se como meningttis o sepsis, entre otras formas. Consiste
en la aparicién brusca de fiebre, cefalea, fotofobia, vémitos,
malestar general y signos meningeos, con o sin exantema.
En la sepsis predomina el shock fallo muttiorganico y rash
petequial. La letalidad asciende a un 10%, cifra que se
eleva al 13% en caso de meningococo W,y la superviven-
cia con secuelas importantes es de un 20%".

Neisseria meningitidiis es una bacteria gram-negativa, aero-
bia, que en la visién directa puede tomar la apariencia de
diplococos intracelulares. Uno de sus principales factores
de virulencia es la cdpsula de polisacéridos, que le permite



escapar a la fagocitosis. Los serogrupos que se relacionan
con enfermedad en seres humanos son A, B, CY y W, con
recientes descripciones del serogrupo X.

A pesar de que su incidencia ha disminuido en los dlti-
mos afios, por la importante carga de la enfermedad en
cuanto a elevada letalidad y secuelas, se considera que la
prevencion mediante vacunas es de gran interés para la
poblacién infanto-juvenil.

Meningococo B

El retraso en el desarrollo de una vacuna frente al me-
ningococo B (MenB) se ha debido a la imposibilidad de
emplear el polisacarido capsular como antigeno vacunal.
Una vez reconocida esta dificultad, se consiguid desarro-
llar la vacuna mediante una tecnologfa muy novedosa,

Tabla 4. Posologia de vacuna frente a meningocaco B (4CMenB)

Grupo de edad Inmunizacion primaria

Las vacunas que no estan aun en el calendario

que parte del conocimiento del genoma de la bacteria
para identificar qué proteinas subcapsulares se expresan
en superficie y pueden emplearse como antigenos vacu-
nales. Esta técnica se conoce con el nombre de vacuno-
logia inversa y ha permitido disponer de dos vacunas
eficaces y aprobadas por las agencias de medicamentos
para la prevencién de la enfermedad meningocdcica in-
vasora,

Por el momento, la vacuna 4CMenB es la tnica comer-
cializada en Espafia, con indicacidn a partir de los 2
meses de edad. La pauta de vacunacion es variable seglin
la edad de inicio (Tabla 4), pero cuando se inicia antes
de los 6 meses, se recomiendan 3 dosis de primovacu-
nacién en el primer afio de vida y un refuerzo en el se-
gundo afio. Puede administrarse de forma conjunta con
el resto de vacunas de calendario, incluida la vacuna
frente a meningococo C. Dado el incremento de

Intervalos entre dosis  Dosis de recuerdo

primarias

Lactantes de 2 a 5 meses de
edad
meses de edad

Tres dosis de 0,5 ml cada una, la
primera dosis administrada a los 2

Si, una dosis entre los 12
y los 15 meses™

No menos de | mes

Lactantes no vacunados de 6a  Dos dosis de 0,5 ml cada una

Il meses de edad

Si, una dosis en el 2.° afo
de vida con un intervalo de
al menos 2 meses entre la
primovacunacion y la dosis
de recuerdo*

No menos de 2 meses

Nifios no vacunados de 12 a Dos dosis de 0,5 ml cada una

23 meses de edad

Si, una dosis con un
intervalo de 12 a 23 meses
entre la primovacunacion

y la dosis de recuerdo®

No menos de 2 meses

Nifios de 2 a 10 afios de edad  Dos dosis de 0,5 ml cada una

No menos de | meses  No se ha establecido®

Adolescentes (desde |1 afios  Dos dosis de 0,5 ml cada una

de edad) y aduttos’

No se ha establecido®

“La primera dosis debe administrarse a los 2 meses de edad. La seguridad y eficacia de Bexsero en lactantes de menos de 8 semanas no se ha

establecido. No se dispone de datos.

°En caso de retraso en la administracién, la dosis de recuerdo no se debe administrar més tarde de los 24 meses.

“Ver seccion 5.1. La necesidad y el plazo de otras dosis de recuerdo no han sido determinados.

“Ver seccion 5.1.
“No hay datos sobre los adultos mayores de 50 afios.
Fuente: Ficha técnica Bexsero®.
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reactogenicidad, sobre todo fiebre, si se vacuna de forma
conjunta, la recomendacion habitual es administrar para-
cetamol profildctico o separar dos semanas la vacuna
frente a MenB del resto de vacunas de calendario.

Existe otra vacuna proteica de dos componentes auto-
rizada en Europa, todavia no comercializada en Espafa,
para nifios de 10 afios en adelante, que se administra en
2 dosis con un intervalo de 6 meses. Ambas vacunas son
de administracién IM.

La vacuna 4CMenB se incluyd en el calendario oficial del
Reino Unido en septiembre de 2015, con un esquema 2
+ 1 (2,4, 12 meses), fuera de las recomendaciones de la
ficha técnica. Sin embargo, recientemente se ha confir-
mado que estas pautas reducidas son inmundgenas y
seguras”. Los resultados de los 10 primeros meses del
programa mostraron una efectividad del 83% frente a
cualquier cepa de MenB y de casi el 95% frente a las
cepas de MenB cubiertas por la vacuna. Los casos de
enfermedad meningocdcica invasora (EMI) se redujeron
en un 50% en la poblacién diana de la vacunacién®.

Recientemente se han publicado también en Reino Unido
los datos referentes a la temporada epidemioldgica
2016/2017, que muestran una cobertura de vacunacion del
95,6% para la primera dosis, 92,6% para la segunda y del 87%
para la dosis de refuerzo. Se han registrado 396 casos de
EMI por serogrupo B, lo que supone un descenso del | 1%
respecto a los 447 casos de la temporada 2015/2016. E
nimero total de casos de EMI por serogrupo B en lactantes
ha sido de 47,y 111 en nifios de | a4 afios.No se ha infor-
mado sobre la situacién vacunal de estos casos”.

La vacuna ha sido incluida también en los calendarios
oficiales de Irlanda, ftalia y Austria.

En Espafia, el Ministerio de Sanidad establecid en abril de
2014 las indicaciones de financiacion de la vacuna, mo-
dificadas en enero de 20157

W Personas con deficiencia de properdina o con deficien-
cias de factores terminales del complemento (incluyen-
do las que reciben o van a recibir eculizumab).

B Personas con asplenia o disfuncién esplénica grave
(anemia de células falciformes) y en aquellos con
reseccién quirtirgica programada.

B Personas que han sufrido un episodio de EMI, indepen-
dientemente del estado previo de vacunacion'.

B Personal de laboratorio (técnicos de laboratorio y
microbidlogos) que trabaje con muestras que poten-
cialmente puedan contener N. meningitidi.

No obstante, el Comité de Vacunas de la AEP (CAV-
AEP) recomienda la vacuna como sistematica para su
administracion a todos los nifios desde los 2 meses de
edad.

Meningococo tetravalente (ACWY)

En el afio 2000 se produjo un brote epidémico de EMI
por meningococo W en el hach (peregrinacion anual a
la Meca). El serotipo causante, ST-11CC, es especial-
mente virulento y se ha extendido, a través de dos li-
najes diferentes, por varios paises africanos, a
Latinoamérica y, desde alli;a Reino Unido y otros paises
europeos’.

En Reino Unido se empezd a registrar a partir de
201072011 un incremento progresivo de casos de EMI
por serogrupo W, afectando a poblacién de todas las
edades. Desde el afio 2010 al 2016, el nimero de
casos de EMI por serogrupo W fue, prdcticamente,
duplicandose. Por ello, en septiembre de 2015 las au-
toridades sanitarias decidieron incluir en calendario
una dosis de vacuna conjugada tetravalente ACWY?,
El programa inicialmente se dirigié a los universitarios
de 17-18 afios, con rescate hasta los 25 afios, y se
llevd a cabo a través de los médicos de familia. El ob-
jetivo inicial del programa fue la proteccion directa de
los adolescentes frente a la EMI por estos serogrupos
y, ademds, prevenir el estado de portador. La cobertu-
ra alcanzada no ha sido buena, inferior al 30%, a pesar
de lo cual los resultados han sido prometedores: en la
temporada 2016/2017, el incremento de casos de EMI
por serogrupo W ha sido solo de un 7%, muy inferior



a afios previos (aumento del 85% de casos en
2014/2015'y del 20% en 2015/2016). Los casos de EMI
por serogrupo Y también han disminuido un 22% en
relacién con la temporada anterior:

En otofio de 2017 se ha establecido la vacunacin a los
14 afios, sustituyendo a la dosis de vacuna frente a MenC
y administrando la vacuna en las escuelas, préctica habi-
tual en Reino Unido. Esperan las autoridades sanitarias
conseguir asi una mayor efectividad, incidiendo en la
colonizacién nasofaringea para lograr una potente inmu-
nidad de grupo.

El serogrupo Y también se ha detectado en la Unidn
Europea, especialmente entre los afios 2007-201 |
en los paises ndrdicos, llegando a suponer el 50% de
todos los casos de EMI en Suecia®, Esta situacién se ha
controlado de forma espontdnea, sin haber introducido
a vacunacion.

Desde septiembre de 2017, en Espafia estdn comercia-
lizadas y de venta en farmacia dos vacunas antimeningo-
cécicas tetravalentes: Nimenrix® (autorizada a partir de
las 6 semanas de vida) y Menveo® (autorizada a partir
de los 2 afios), y se administran en dosis Unica.

A partir de 2015 empezd a detectarse en Espafia un
aumento progresivo de casos de EMI por serogrupo W**
aunque durante 2017 parece haberse estabilizado esta
tendencia.

Considerando esta situacion epidemioldgica, el Comité
Asesor de Vacunas de la AEP recomienda dar informa-
cién, sobre la disponibilidad de las vacunas meningocéci-
cas tetravalentes, a las familias con hijos adolescentes de
14 0 més afios que deseen ampliar en sus hijos, de forma
individual, la proteccion frente al meningococo, y en
particular en las siguientes circunstancias:

B Individuos que vayan a residir en paises en los que la
vacuna sea requisito, como EE. UU. o Reino Unido.

W Vigjeros a paises con elevada incidencia de EMI por los
serogrupos incluidos en la vacuna.

Las vacunas que no estan aun en el calendario

B Personas de cualquier edad con factores de riesgo:

* Asplenia anatémica o funcional.
+ Déficit de factores del complemento.

¢ Tratamiento con eculizumab.
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