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rélogo

A un especialista de medicina preventiva y salud pUblica no puede engancharle mds un
tema como el que tratamos en este estudio: "La aportacion de las vacunas al bienestar so-
cial". Son varias las razones. Una primera, las vacunas se anclan en la raiz mds profunda de
la prevencion de la enfermedad y la promocidn de la salud. Han hecho desaparecer de la
faz de la tierra enfermedades antano devastadoras. Han propiciado mejoras de la supervi-
vencia de la poblacidn general. Han hecho aumentar la esperanza de vida en enfermeda-
des que llevaban asociada una alta morbi mortalidad. Una segunda, ponen en valor a la
Salud Publica, como disciplina mayor de la Medicina. Silos programas de vacunacion se apli-
can adecuadamente y se consiguen altas coberturas, generan inmunidad colectiva. Un eco-
nomista de la salud lo llamaria externalidad positiva. Ademds potencian la equidad.

Sin embargo, a pesar de tan poderosos argumentos, las vacunas, bien por ignorancia, bien
por otros factores mds cognitivos y sociales, no son percibidas por todos los estratos de nuestra
sociedad, como lo que son: el mayor avance biomédico del Ultimo siglo en términos de la
mejora de la salud individual y poblacional.

Actualmente se investigan vacunas para determinados tipos de cdncer, para el HIV, para la
malaria, contra las drogas de abuso como cocaina y nicotina, e incluso para el Alzheimer.
Son cada vez mds seguras y mas eficaces por el desarrollo de la ingenieria genética y de la
bioinformdadtica. El panorama es esperanzador pero,desafortunadamente, poco conocido e
insuficientemente valorado por la sociedad vy, sin duda, con necesidad de ser mejor comu-
nicado.

Dr. Juan del Liano Senaris
Director

Fundacion Gaspar Casal
Madrid, 9 abril 2012
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1. Infroduccion

Todos los seres vivos tienen sus propios meca-
nismos homeostdticos de conservacion, sus
instrumentos de defensa y ataque para perma-
necer siendo lo que son. Toda forma de vida
tiende por naturaleza a crecer, a reproducirse y
multiplicarse, a defenderse y atacar el medio y
otras formas de vida en su legitimo derecho a
existir. La historia de la tierra cuenta por millones
las especies desaparecidas y por millones las
gue aun permanecen. El hombre es solo una de
ellos.

A lo largo de los Ultimos miles de anos el ser hu-
mano, en todas sus fases de evolucién, ha lu-
chado frente a ofras especies y el propio
entorno para llegar a ser lo que es. También
contra si mismo, contra las perturbaciones de su
propio organismo y contra las agresiones del
medio, unas veces de ofras especies y ofras de
la propia agresividad intraespecifica. En esta
lucha interminable el hombre ha aprendido no
solo a defenderse de las agresiones provenien-
tes del exterior sino también de las propias reac-
ciones y respuestas adversas de su propio
organismo.

La medicina ha sido el gran aliado del hombre
en este recorrido. Sin embargo, el organismo hu-
mano es una mdaquina lo suficientemente com-
pleja como para que se requieran anos y siglos
para que los frastornos observados se vuelvan
inteligibles; y después se requieren muchos mds
para encontrar la solucidén o correccion de los
problemas ya entendidos. El discernimienfo y la
investigacién nacen de la necesidad de enten-
der, reparar y corregir. Y este conocimiento, des-
arrollado durante cientos de anos, se ha
convertido en el socio permanente del esfuerzo
humano por preservar la salud de los seres hu-
manos.

La investigacién cientifica modifica diariamente
nuestra vida; su duracién, el nivel de satisfaccion
con que lo vivimos, nuestra vision de la vida
misma y del mundo. Cada nuevo descubri-
miento de la ciencia, cada pequeno o gran

avance en el conocimiento supone un impor-
tante paso para el bienestar de toda la huma-
nidad. La ciencia descubre e inventa, aprende
y construye; nhada de esto es ajeno a la vida hu-
mana, a su desarrollo y conservaciéon y a su
deseo innato de perdurar y permanecer en la
mejor de las condiciones posibles. Este afdn nos
ha llevado a ser la especie dominante sobre la
fierra y alcanzar un elevado nivel de progreso y
desarrollo, ciertamente no exento de innumera-
bles desmanes y agresiones frente al medio y
otras especies.

La investigacién es Unica. No hay diferencia
entre el espiritu y los avances de un bidlogo ana-
lizando el comportamiento de una célula ais-
lada, y el de un médico estudiando la alteracién
de las células de un higado cirrético. En la préc-
tica moderna hablamos de investigacion bdsica
e investigacion clinica, pero es un dislate pensar
que viven o pueden hacerlo en universos sepa-
rados. Toda investigacion nace con vocacion
de ser aplicada y toda la investigacion vive de
infercambios: los que se realizan entre la medi-
cinay la biologia son y han sido la mayor fuente
de aportaciones a la lucha del ser humano por
SU propia supervivencia.

El desarrollo de las vacunas es uno de los resulta-
dos mds frascendentales y prometedores de esta
dlianza. La influencia mds sensible de los progre-
sos de la biologia concierne a las enfermedades
infecciosas; los descubrimientos terapéuticos su-
cesivos —vacunas y sueros, bacteriostdticos y an-
tibidticos— las han hecho retroceder hasta el
punto de que algunas de ellas como la viruela,
han desaparecido del planeta. La erradicacion
de la infeccién microbiana ha ido suprimiendo la
primera causa de mortalidad infantil en el mundo
y con ello impulsando la prolongacién de la es-
peranza de vida al nacer para toda la poblao-
cién. Hay todavia muchos problemas por resolver
y no solo de cardcter cientifico y técnico, sino
también con una dimensidn econdémica y poli-
fica. La salud de la poblacién mundial es una res-
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ponsabilidad colectiva que no afecta solo a in-
vestigadores y médicos.

Todavia millones de nifos nacen aldn en el
mundo sin ser posteriormente vacunados. La
falta de vacunas es responsable de millones de
muertes en el tercer mundo por enfermedades
como la poliomielitis, la tos ferina, el tétanos, la
tuberculosis, la difteria o la rubeola. Miles de ellos
quedan invdlidos. El escenario sanitario de algu-
nos pueblos de la tierra todavia es mds cercano
ala Europa de la Edad Media que al mundo des-
arrollado que conocemos. El friunfo sobre la en-
fermedad no se produce cuando se descubre
un medicamento, sino cuando éste puede ser
faciimente asequible para los afectados o
cuando —en el caso de las vacunas— éstas pue-
den ser administradas a toda la poblacion.

Las vacunas y los antibidticos han hecho des-
aparecer las dramdticas complicaciones no solo
de la poliomielitis, la tuberculosis, la meningitis o
las enfermedades parasitarias sino también de
las paradas respiratorias y ofros accidentes tord-
cicos de tragicos recuerdos en la historia de la
prdctica medica. La introduccién generalizada
de los medicamentos en la prdctica clinica y la
produccion industrial de vacunas y otros farma-
cos ha sido, fras la medicina y la investigacién, el
tercer eslabdén necesario en el enorme avance
de lalucha confra las enfermedades y la muerte.
Sin embargo, la realidad es que todavia en el
siglo XXl una tercera parte de la poblacién mun-
dial carece de acceso regular a medicamentos
esenciales.

Segun la OMS, mejorando el acceso a los medi-
camentos y vacunas esenciales existentes se po-
drian salvar aproximadamente 10 millones de
vidas cada ano. En las zonas mds pobres de
Africa y Asia esta cifra puede suponer el 50% de
muchas poblaciones locales. En los paises de in-
gresos elevados, mds del 70% de los productos
farmacéuticos tienen financiacién publica, mien-
tras que en los paises de ingresos bajos y media-
nos el gasto publico en medicamentos no cubre
las necesidades bdsicas de la mayoria de la po-
blacion. En estos paises entre un 50% y un 90% de
los medicamentos tienen que ser pagados por
los propios pacientes.

Los costes de los tfratamientos con nuevos medi-
camentos esenciales para la tuberculosis, el
VIH/SIDA, las infecciones bacterianas y la malaria
son todavia inasequibles para muchos paises de
ingresos bajos y medianos. Por eso, la inmuniza-
cion es una de las intervenciones sanitarias mds
eficaces en relacion con el costo. Previene en-
fermedades debilitantes y discapacidades y
salva millones de vidas cada ano. Actualmente,
se estd inmunizando a mds nifos que en ningun
ofro momento de la historia: mds de 100 millones
de ninos al ano en los Ultimos anos. Y cada vez
se dispone de mds vacunas para proteger a los
adolescentes y a los adultos. Entre ellas figuran
vacunas que protegen contra enfermedades
que ponen en peligro la vida, como la gripe, la
meningitis y ciertos cdnceres que aparecen du-
rante la edad adulta.

Al mismo fiempo, el acceso a las vacunas y la in-
munizacién se estd haciendo progresivamente
mds equitativo. Las vacunas contra neumococos
y rotavirus, estdn ahora al alcance de los paises
que reciben ayuda de la Alianza Mundial para
Vacunas e Inmunizacién, pudiéndose prevenir
gran parte de la neumonia y la diarreq, las dos
principales causas de la mortalidad en la ninez.
Su infroduccién ofrece hoy la oportunidad de
ampliar el uso de oftras intervenciones para pre-
venir y tratar con mejor control general éstas y
otras enfermedades. Sin embargo y a pesar de
los progresos realizados, aun hay que hacer
grandes esfuerzos para llegar a millones de ninos,
especialmente en los paises en desarrollo a los
que estd resultando dificil alcanzar con los pro-
gramas de vacunaciéon. Casi el 20% de los nifos
gue nacen cada ano en los paises en desarrollo
no completa el ciclo de inmunizaciones previstas
durante el primer ano de vida.

La participacion comunitaria es un factor indis-
pensable para aumentar la cobertura con vacu-
nas. Concienciar a la poblacidén y hacer que
ésta reclame los beneficios de la inmunizacién es
un componente indispensable de un programa
de vacunacién. Asimismo, desde el afo 2000, el
aumento de las iniciativas de inmunizaciéon ba-
sadas en evidencias empiricas y la necesidad de
disponer de datos de morbilidad para conocer
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la repercusidn de las nuevas vacunas han puesto
de manifiesto la necesidad de fortalecer la vigi-
lancia y el seguimiento en todos los niveles. La
valoracién y el seguimiento de los programas de
inmunizacién resultan indispensables en la lucha
confra las enfermedades pues permiten el esta-
blecimiento de prioridades y la movilizacion de
recursos financieros y materiales necesarios para
la consecucidn de los objetivos mundiales en
salud.

La falta de informacion y de conocimientos
sobre la importancia de las vacunas y la inmuni-
zacién es un obstéculo en los paises en vias de
desarrollo. De igual forma, el temor a la inmuni-
zacion, estimulado por noticias de eventos ad-
versos de supuesta asociaciéon con las vacunas
puede producir enormes costes en salud. La cre-

ciente facilidad de acceso a la informacion por
medio de Internet permite que un rumor acerca
de una vacuna pueda dar la vuelta al mundo rd-
pidamente y perjudicar los servicios de inmuniza-
cion, desencadenando brotes de enfermedades
y muertes. Puesto que el miedo a las vacunas y
la inmunizacién a menudo se deben ala falta de
informacién, la poblacién debe conocer lo se-
gura que es una vacuna y entender la forma en
que puede reducir la morbilidad y la mortalidad.
El conocimiento, la informacién y la conciencia-
cion son vehiculos indispensables en el proceso
de mejora de la salud de toda la poblacién hu-
mana. Elinforme que presentamos en las siguien-
tes pdginas pretende contribuir al mejor
conocimiento de la importancia y el impacto de
las vacunas sobre la salud en Espana.
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2. Significado de las vacunas en la historia

de la medicina

I_l ablar de vacunas es situarse ante uno de los
descubrimientos mds importantes en inves-
tigaciéon biomédica vy salud publica [1], [2]. [3].
[4]. Se trata de una herramienta de prevencién
tan valiosa como los sistemas de alcantarillado o
la refrigeracion de los alimentos [2]. Se podria, in-
clusive, afirmar que la introduccidn de los progra-
mas de vacunacidén ha resultado ser mds
relevante que la aparicion de los antibidticos [5].
La vacunacién ha logrado reducir la incidencia
de enfermedades con una gran carga daso-
ciada, consiguiendo erradicar patologias como
la viruela o reducir la morbilidad y mortalidad de
la difteria, el tétanos, la fiebre amarilla, la tos fe-
rina, la enfermedad por el Haemophilus influezae
tipo b, la poliomielitis (reduciéndose en un 99%,
uno de los objetivos de erradicacién de la OMS,
que ha certificado como “libres de polio” la re-
gién de las américas en 1994, la region del paci-
fico occidental en el ano 2000 y la regién
europed en 2002) [é], el sarampidn, las paperas,
la fiebre tifoidea o la rabia. Se frata, de la mani-
pulacién del sistema inmunitario mds eficaz de
cara a la prevencién de las enfermedades inmu-
noprevenibles [5], [7]. [8].

Para llegar a alcanzar estos objetivos, la vacuna-
cién tiene que producir inmunizacién, tanto indi-
vidual como colectiva. En ofras palabras, se
busca la capacidad del organismo de las perso-
nas para reconocer y defenderse, por si mismo,
de la agresién que significa la presencia de po-
sibles microbios patdégenos [1], [?]. Para conse-
guir esta inmunizaciéon se lleva a cabo la
infroduccion de un antigeno. De este modo, se
desarrollard inmunidad hacia un patdégeno con-
creto sin llegar a producir la enfermedad [1], [10],
[11]. Por tanto, la vacunacién utiliza y estimula la
capacidad del organismo de protegerse contra
enfermedades infecciosas [1].

Los patdégenos implicados en este proceso, pue-
den ser bacterias o virus. Durante la infeccién el
organismo reconoce el patdégeno involucrado
creando una respuesta inmune y guardando in-

formacién sobre el microorganismo mediante la
memoria inmunoldgica. Tras cada exposicidn se
consigue aumentar y mejorar dicha respuesta
[12]. Se puede dividir el sistema inmunitario en in-
nato y adquirido (se obtiene tras el proceso de
vacunacién confiriendo proteccion duradera
[13]) y en pasiva y de corta duracion o activa y
de larga duracion. La inmunidad activa es la que
interviene en la vacunacién o la que se consigue
fras una infeccion [1], [11]. La inmunidad pasiva
es obtenida por el bebé mediante la transmisién
de anticuerpos a través de la placenta y gracias
alaleche materna [14], [15], [16].

Dado que las vacunas estdn dirigidas a la pre-
vencién de enfermedades que, por su inciden-
ciay el alcance de su morbimortalidad, suponen
un importante problema de salud publica, no es
de extranar que la primera vacuna de la historia
tuviera como objetivo la inmunizacion ante la vi-
ruela, una enfermedad con gran potencial de
causar muertes y discapacidad. Dicha vacuna
fue descubierta en 1796 por Edward Jenner aun-
qgue no llegd a publicarse el descubrimiento
hasta 1798. Jenner observd que los ordenadores
de vacas de la region raramente padecian una
enfermedad que sufrian estos animales cono-
cida como vaccina o viruela de las vacas. El mé-
todo que Uutilizd Jenner para administrar el
agente patdgeno fue la escarificacién de la piel.
A través de esta forma de administracién conse-
guia provocar la respuesta inmunitaria en el or-
ganismo perceptor [2], [10], [17], [18], [19], [20].
En su momento, Jenner denomind a su descubri-
miento variolizacion. Gracias a este descubri-
miento se consiguieron salvar muchas vidas.
Dando como resultado, siglos mds tarde, la erra-
dicacién de la viruela [2],[10].

Posteriormente, Louis Pasteur, padre de la bacte-
riologia, desarrolld un proceso de vacunacidén con-
tra la viruela mds inocuo, seguro y eficaz al que se
llamé vacunacién. Este consistia, al igual que la vo-
riolizacion, en la utilizacion de microorganismos pa-
tébgenos. La diferencia estaba en la administracion



VACUNAS_Magquetacion 1 02/08/12 7:18 Pagina 13

2. Significado de las vacunas en la historia de la medicina

de la forma debilitada o atenuada del microorga-
nismo en lugar del agente patdégeno productor de
la enfermedad similar a la que se pretendia inmu-
nizar al individuo. Segun Pasteur, de este modo se
conseguirian unas defensas mds puras. También
demostrd que era posible cultivar en el laboratorio
dichos microorganismos atenuados [18].

Sin embargo, el inicio de la vacunacién no co-
mienza con el descubrimiento de Jenner. Los pri-
meros en prevenir la viruela fueron los médicos
chinos hace un millar de anos. Asi, ya en el siglo
Xl, la literatura china habla de la inoculacién an-
tivaridlica [5],[18]. El proceso de inoculacién con-
sistia en inmunizar a los nifos haciéndoles inhalar
costras desecadas de enfermos de viruela [10].
Del mismo modo, en el siglo XVI, se llevaba a
cabo en la India la variolizacién mediante el pus
de las pustulas [5].

Tras la creacién de la vacuna contra la viruela
comenzd el desarrollo de la Vacunologia. En
1885, Louis Pasteur administrd, por primera vez, la
vacuna de la rabia en un ser humano. Este se
convirtié en un experimento que conmociond a
la comunidad cientifica por sus implicaciones éti-
cas. A finales del siglo XIX se consiguieron las va-
cunas contra el tifus, el cdleray la peste [18], [21].
A principios del siglo pasado llegaron mds avan-
ces, comenzando con el descubrimiento de las
bases de la teoria de la inmunidad por parte de
Paul Ehrlich, Premio Nobel en 1908. El desarrollo
de la técnica del cultivo celular consiguid dar un
impulso a la vacunacién. Se logré desarrollar la
vacuna para la poliomielitis, el sarampidn, la pa-
rofiditis, la rubeolaq, las fiebres tifoideas y la vari-
cela. Y con lainactivacién quimica de toxinas se
consiguieron los primeros toxoides del tétanos y
la difteria. Tras la implantacién de la vacuna con-
tra la difteria se redujo notablemente las muertes
debidas a ella. La primera vacuna confra la tos
ferina aparecid en 1926, en combinacién con
antigenos contra la difteria y el tétanos [17], [18],
[21]. Igualmente, a principios de este mismo siglo,
se empezd a utilizar la vacunacién sistemadtica
de la poblacién como medida de proteccién
colectiva [21], [22].

Las investigaciones contra el meningococo se ini-
ciaron en 1890. Existen dos tipos de vacunas me-

ningocadcicas: las polisacdridas y las conjugadas.
Esta diferenciacion se realiza en funcion de la efi-
cacia, que a su vez depende de las distintas
cepas distribuidas poblacionalmente. Ya en el
siglo XX, a finales de los anos setenta, se introdu-
jeron las primeras vacunas polisacdridas siendo
mds efectivas en adultos que en ninos. En cuanto
a las vacunas conjugadas, se introdujeron en la
primera década del siglo XXI, con una ventaja
respecto alas primeras en cuanto ala poblacién
diana, ya que su uso es preferente desde los
2 anos de edad hasta los 55 [18], [21], [23].

En cuanto a la prevencion de la tuberculosis, la
primera y Unica vacuna que se ha obtenido es
la BCG. En 1908, Albert Calmette y Camile Guérin
estudiaron la tuberculosis bovina en el Instituto
Pasteur a partir de una cepa aislada de la leche
de una vaca con mastitis tuberculosa. Estos in-
vestigadores consiguieron desarrollar, a partir de
esta cepa, la vacuna BCG, que fue utilizada por
primera vez en 1921 en un ensayo clinico con hu-
manos. La vacuna comenzé a distribuirse en
todo el mundo a partir del ano 1924, conti-
nuando la evolucién in vitro de ésta y de sus nu-
merosas cepas [21], [24].

La introduccion de la vacuna contra la difteria
se lleva a cabo en 1920. Produciéndose la inmu-
nizacién gracias a una vacuna toxoide que se
suele administrar conjuntamente con el tfoxoide
tetdnico y junto con la tos ferina. La Organiza-
cién Mundial de la Salud incluyd la difteria en su
lista de vacunas recomendadas para su Pro-
grama Ampliado de Inmunizacion de los paises
en desarrollo en 1974 [25].

A mediados de los anos 40 aparecieron las prime-
ras vacunas confra el neumococo (primera causa
de la neumonia). Antes de la aparicién de la va-
cuna neumocodcica heptavalente conjugada
para ninos en el ano 2000, tuvieron lugar las poli-
sacdaridas en los afos 60 [21]. Las vacunas neumo-
cécicas polisacdridas eran eficaces contra 14
cepas en 1977, pasando a proteger frente a 23
cepas distintas del neumococo en 1983. En el ano
2010 la vacuna conjugada frente a 7 cepas pasa
a proteger frente a 13 cepas bacterianas [26].
La primera vacuna para la gripe o influenza esta-
cional estuvo disponible en 1945 en Estados Uni-
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dos, consiguiéndose en 1967 la forma viva ate-
nuada. Las ventajas de ésta respecto ala primera
consistian en que la forma pulverizada era mds
fécil de administrar en nifos (la primera era intra-
muscular), con una respuesta inmunitaria mayor y
con una utilizacion de nuevas cepas virales [21],
[27]. La vacuna viva atenuada no se utilizd en Es-
tados Unidos, hasta el ano 2003 [21], [24].

La vacuna contra el sarampidn se desarrolla en
1960 [28]. El virus que lo causa habia sido aislado
en 1954 por John F. Enders y Thomas C. Peebles.
Tras el inicio de la vacunacién infantil se evitaron

las muertes, las hospitalizaciones y ofras conse-
cuencias, como la sordera o el dano cerebral,
derivadas del padecimiento de esta enferme-
dad [29].

La vacuna contra las paperas iniciaba su comer-
cializacion en 1967, desarrollada por Maurice Hi-
lleman, quien aisld el virus a partir de una muestra
de su hija de 5 anos infectada. En 1971 se em-
pezd a utilizar en combinacién con el sarampidn
y la rubeola, en una Unica inyeccién. Hilleman
desarrollé también la vacuna contra la rubeola,
que fue autorizada en 1969. El componente de

Tabla 1: Cronologia del desarrollo de las vacunas en humanos

Siglo XVIII
Viruela
Siglo XIX

Rabia
Fiebre tifoidea

Colera
Peste

Primera mitad del siglo XX

Difteria (toxoide)

Tos ferina

Tétanos (toxoide)

Tuberculosis (Bacilo Calmette-Guérin)

Fiebre amarilla
Gripe
Tifus

Segunda mitad del siglo XX
Polio (oral)

Polio (inyectado)
Neumococo polisacdrido

Hepatitis B (antigeno recombinante
de superficie)

Sarampion

Rabia (cultivo celular)

Meningococo polisacdrido

Enfermedad de Lyme

Paperas

Encefalitis japonesa

Haemophilus influenzae tipo b polisacdrida
Célera (toxina recombinante B)

Rubeola

Encefalitis trasmitida por garrapatas
Meningococo conjugada
Adenovirus

Hepatitis A

Haemophilus influenzae conjugada
Fiebre tifoidea (Ty21a)

Hepatitis B (derivado plasmdtico)
Varicela

Fiebre Tifoidea (VI) polisacdrida
Rotavirus recombinantes

Tos ferina acelular

Antrax (proteinas secretadas)

Siglo XXI

Cepa de gripe adaptada al frio
Neumococo conjugado

Virus del papiloma humano recombinante

Fuente: [5], [17].

Rotavirus (atenuado y nuevo recombinante)
Meningococo tetravalente conjugado
Lbster
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la rubeola se cambid en 1979 [5], [30]. Esta va-
cuna atenuada fue sustituida por la vacuna viva,
esta Ultima desarrollada por Plotkin en 1979 [31].
También en la década de los 70 se introdujeron
las vacunas de polisacdridos y las vacunas conju-
gadas. Las vacunas polisacdridas o subunitarias
(formuladas con proteinas purificadas o polisacd-
ridos capsulares) aportan una parte de los micro-
organismos. Destacan la vacuna meningocécica,
neumocodcicay la vacuna contra el Haemophilus
influenzae fipo b. Por otro lado, como hemos co-
mentado, las vacunas conjugadas infrodujeron
una mayor eficacia y la posibilidad de ser admi-
nistradas en ninos mds pequenos. Estas vacunas
se valen de un transportador que potencia la in-
munogenicidad del polisacdrido [18].

Las dos Unicas vacunas en la prevencién contra
el cdncer son la vacuna contra la hepatitis B y el
virus del papiloma humano (VPH). En 1982 se ob-
tfuvo la primera vacuna contra la hepatitis B,co-
menzando en los aios 80 la investigacién contra
el VPH y apareciendo, por primera vez, en el
2006. En el ano 2009 se desarrollé la segunda va-
cuna confra el VPH [21], [32].

En cuanto al rotavirus, la primera vacuna se co-
mercializd en 1998, si bien fue retirada en 1999
por algunos problemas de seguridad. Entre el

ano 2006 y 2008 aparecieron las vacunas de
nueva generacién que aun siguen en investiga-
cion por sus efectos secundarios [21], [33]. La pri-
mera década del siglo XXI, ha sido una de las
mds productivas en el desarrollo de la vacunolo-
gia. Se han conseguido nuevas vacunas contra
la meningitis meningocdécica, la diarrea por rota-
virus, la gripe aviar provocada por el virus HgNy,
las enfermedades provocadas por el nheumo-
coco y el cdncer cervicouterino causado por el
VPH [21].

La prevencion de las enfermedades inmunopre-
venibles no solo disminuye la mortalidad sino que
proporciona la posibilidad a los ninos de mante-
nerse sanos y, consecuentemente, de tener un
desarrollo normal. El padecimiento de estas en-
fermedades constituye una importante causa de
discapacidad y morbilidad a largo plazo. Por
ello, en el siglo XX se han logrado eliminar la ma-
yoria de las enfermedades infantiles causantes
de un gran niUmero de muertes y discapacida-
des [34]. El hecho de que cada vez se disponga
de mds vacunas para la inmunizacién de ninos,
adolescentes y adultos es, por tanto, un avance
para la humanidad; se estima que las vacunas
estdn evitando la muerte de unos 2,5 millones de
ninos cada ano [21].
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esde que Jennery Pasteur iniciaron en los siglos
DXVIII-XIX las primeras estrategias de vacunao-
cién, se han sucedido numerosos intentos dirigidos
a ampliar el nUmero de enfermedades susceptibles
de prevenciény a su vez, conseguir para cada una
de ellas el tipo de vacuna ideal [35].
La vacunaideal es aquella que proporciona una
protecciéon inmunoldgica totalmente equiva-
lente a la adquirida de forma natural, por ser en
principio la mds completa y eficaz. Por ello, todo
el proceso cientifico-técnico implicado en la pro-
duccidn y desarrollo de las vacunas se orienta en
esa direccidn [34].

3.1. Tipologia

Actualmente estdn disponibles en el mercado un
gran nUmero de vacunas, algunas de ellas en for-
mato Unico para administrar a nifos y adultos, y
otfras en cambio, presentan diferentes formas de
administracion asi como diferente poblacién diana.
Segun su composicién las vacunas pueden ser mo-
nocomponentes, cuando solo contienen un anti-
geno microbiano, o multicomponente, cuando

contienen varios antigenos de la misma especie
microbiana. Ademds, existen las vacunas poliva-
lentes, que son las que estan compuestas por va-
rios serotipos o serogrupos de un mismo germen.
Un ejemplo claro es la vacuna confra el neumo-
coco de la cual se dispone la versién 7 valente,
10 valente, 13 valente o 23 valente [37], [38].

En relacion a su aplicaciéon se puede considerar
las vacunas simultdneas o las vacunas combina-
das. Las primeras son aquellas que se administran
en el mismo acto vacunal, pero separadas fisica-
mente. Las vacunas combinadas son dos o mds
vacunas unidas fisicamente y se administran en
el mismo momento y lugar anatémico. Las prin-
cipales ventajas de este tipo de vacunas es dis-
minuir tanto el nUmero de inyecciones, como el
nUumero de visitas al centro de vacunacion, me-
jorar el cumplimiento del calendario vacunal
(dentro de la misma regién y entre regiones) y
abaratar costes [35], [37].

El principal inconveniente de las vacunas combi-
nadas es la complejidad para lograr los necesa-
rios niveles de seguridad, eficacia y efectividad,
debido a las imprevisibles interacciones entre sus
componentes [37].

Tabla 2: Vacunas y nomenclatura correspondiente

Vacuna

Siglas correspondientes

Descriptor

Tuberculosis BCG Vacuna inyectable infantil/adulto.
D Vacuna infantil.
d Vacuna de adulto
Td Solo combinada en vacuna antitetdnica para adultos
Difteria dToa Combinada con vacuna antitetdnica y vacuna anti-tosferina
P acelular para utilizacién en adultos
DTPG Combinada con vacuna antitetdnica y vacuna anti-tosferina
acelular para utilizaciéon en ninos
; Vacuna monocomponente o combinada con difteria y/o con
Tétanos T .
tosferina
PaoP Solo se encuentra en combinaciéon
Tos ferina o pertussis DTPa Combinada con vacuna antitetdnica y antidiftérica en ninos
dTpa Combinada con vacuna antitetdnica y antidiftérica en adultos
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Siglas correspondientes

» HA Vacuna monocomponente
Hepatitis A .
Vacuna combinada

Hib Vacuna inyectable

DTPa/HB/VPI/
/Hib

Haemophilus influenzae b
P Vacuna inyectable hexavalente

Saramoion SRP Combinada con vacuna frente a rubeola y parotiditis
- SRPV Vacuna tetravirica (sarampidn, rubeola, parotiditis, varicela)
Parofiditis SRP Combinada con vacuna frente a sarampién y rubeola
SRPV Vacuna tetravirica (sarampidn, rubeola, parotiditis, varicela)

VPSN-23V Vacuna de polisacdridos de 23 componentes
Neumococo VCN-7V Vacuna conjugada de 7 componentes

VCN-13V Vacuna conjugada de 13 componentes
Polio VPO Vacuna oral (en desuso)

VPI Vacuna inyectable
Vacuna antitifoidea Ty21a Vacuna oral y vacuna inyectable

Fuente: Vademécum de Vacunas en Espaia (2011) [39], Asociacidn Espanola de Vacunologia [35], Agencia Espaiola de

Medicamentos y Productos sanitarios (AEMPS) del Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad [40].

3.2. Clasificacién microbiolégica

Las vacunas pueden clasificarse en base a dife-
rentes criterios. Lo mds habitual es dividir las va-
cunas en viricas y bacterianas, y a continuacion
en vacunas con microorganismos atenuados o
con microorganismos muertos, y en este Ultimo
supuesto se puede incluir la célula completa o
solo alguna fraccién. En cualquier caso el mate-
rial que da origen a las vacunas, son las bacterias
y virus que causan la enfermedad frente a la
cual se quiere inmunizar.

Desde el punto de vista microbioldgico se puede
distinguir enfre vacunas vivas atenuadas o vacu-
nas muertas o inactivadas. Las vacunas vivas o ate-
nuadas estén compuestas por microrganismos

vivos (virus o bacterias) que han sido modificados
para anular la virulencia pero conservando la in-
munogenicidad. Es decir, son capaces de repli-
carse dando lugar a una infeccion semejante ala
obtenida naturalmente, pero con una nula o mi-
nima expresién clinica. Los mecanismos para la
atenuacién de la actividad patdgena incluyen la
utilizacion de gérmenes que son patdgenos para
animales pero no para humanos y mantienen una
inmunidad cruzada, cultivo en pases sucesivos en
medios de crecimiento en bacterias y cultivos ce-
lulares para virus, obtencidon de mutantes avirulen-
tos por ingenieria genética, obtencidén de
mutantes termosensibles (calor o frio) y la obten-
cién de particulas virales mediante la combinacion
de virus con genomas diferentes [35], [36], [37].
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Tabla 3: Clasificacién vacunas segun el microorganismo y ejemplos de las mismas

VACUNAS VIRICAS

Sarampidn
Rubeola
Parotiditis
Varicela

Fiebre amarilla
Polio oral

Virus enteros

Subunidades

Vivas atenuadas Inactivadas

Papilomavirus humano
Polio parenteral

Gripe

Hepatitis A

Rabia

Encefalitis japonesa
Gripe

Hepatitis B

VACUNAS BACTERIANAS

Tuberculosis
Colera oral
Tifoidea oral

Células enteras

Subunidades

Toxoides

Polisacdridos

Polisacdrido conjugada

Tos ferina

Tifoidea parenteral

Codlera parenteral

Tos ferina acelular

Difteria

Tétanos

Meningococo A, C, Y, W135
Neumococo (23 valente)
Meningococo C
Neumococo (7, 13 valente)
Haemophilus influenzae b

Fuente: Sociedad Espafola de Pediatria [37], Asociacién Espaiola de Vacunologia [35], comunicado de vacunas del

Gobierno Vasco [41].

El gran inconveniente de este tipo de vacunas es
que el proceso de atenuacién no estd bien con-
frolado y se puede dar la reversion del proceso,
causando la enfermedad en el huésped o incluso
la propagacién a ofros sujetos dando lugar a epi-
demias. Ademds, son vacunas mds inestables, di-
ficiles de producir y mdas reactdégenas, pudiendo
causar efectos adversos no deseables. Estas vacu-
nas tienen a su favor la alta inmunogenicidad que
producen, generando una proteccién a largo
plazo (inmunidad humoral y celular) con un mi-
nimo de dosis y sin precisar adyuvantes [35], [36].

Las vacunas muertas o inactivadas son las que
contienen microrganismos muertos o productos
derivados de ellos, sin capacidad patdégena. Los
métodos de inactivacion mds usados incluyen los
fisicos con calor y los quimicos (fenol, formol, for-
maldehido, timerosal, B-propiolactona, glutaralde-
hido). Es una modalidad muy desarrollada que da
lugar a vacunas de fdcil fabricacién, mds puras,
mucho mds seguras, menos reactdgenas y por ello

mejor foleradas. Sus principales inconvenientes son
que generan una respuesta inmune menos com-
pleta, requieren mayor cantidad o masa de anti-
geno a administrar, se necesitan repetidas dosis
para alcanzar la proteccién del individuo y nor-
malmente requieren adyuvantes [35], [37].

Dentro de las vacunas muertas se puede distinguir
entre vacunas de células enteras, de subunidades
o fracciones y de toxoides. Las de células enteras
Ccomo su propio nombre indica contienen el mi-
croorganismo entero inactivado. Las vacunas de
subunidades son preparados, bien por purifica-
cidn o por sintesis quimica, de determinados com-
ponentes microbianos. Estas fracciones pueden
ser proteinas, péptidos o polisacdridos. En el caso
de los polisacdridos (componentes de las capsu-
las bacterianas) son elementos que evocan una
respuesta inmunitaria pobre, y casi inexistente en
menores de 2 anos. Por ello, estos azicares se
acoplan con proteinas fransportadoras inocuas
para generar antigenos de cardcter proteico au-
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Tabla 4: Clasificacion de las vacunas segin el componente biolégico

TIPO DE VACUNA

CARACTERISTICA

— Deben ser atenuadas mediante diversas técnicas
— La proteccion conferida es de larga duracion
— Capaces de replicarse, de producir la enfermedad y de transmitirla de

individuo a individuo

— Tienden a ser menos estables

Vacunas atenuvadas

— No requieren adyuvantes

— Pueden administrarse a veces por via natural (oral, respiratorial)
— Inducen respuesta de inmunidad humoral y celular

— Posibilidad de difusion de la infeccidn entre los individuos no vacuna-
dos o personas inmunodeprimidas

— Ejemplos: Fiebre amarilla, sarampién, rubeola, parotiditis, tuberculosis,

colera oral

— Pueden elaborarse a partir de microorganismos completamente viru-

lentos

— Se dan en dosis mUltiples (proteccion mds corta y para mantenerla pre-

cisa revacunaciones)

— Requieren adyuvantes muy a menudo

Vacunas inactivadas

— Por lo general, se administran por via parenteral

— Inducen respuesta de inmunidad humoral (solo anticuerpos)

— No es posible la difusion de la infeccion a los vacunados, es muy segura
— Suelen ser menos reactégena

— Ejemplos: Gripe, cdlera inyectable, hepatitis A y B

— Componentes toxicos inactivados procedentes de microorganismos

Toxoides

— Estos componentes téxicos son los que provocan la enfermedad

— Ejemplos: Tétanos y difteria

— Componente subcelular purificado de un microorganismo (proteinas,

Subunitarias

péptidos, polisacdridos)

— Ejemplos: Vacuna subunitaria contra la hepatitis B, gripe

Fuente: Sociedad Espafiola de Pediatria [37]. Asociacion Espanola de Vacunologia [35], comunicado de vacunas del

Gobierno Vasco [41], Plotkin 2008 [42].

mentando su inmunogenicidad. Esta técnica da
lugar a las vacunas conjugadas, cuyo principal
ejemplo son las vacunas contra el neumococo y
el meningococo. Las vacunas de toxoides se ob-
tienen de las toxinas bacterianas inactivadas que
intervienen en la infeccidn. Tal es el caso de los to-
xoides tetdnico, diftérico y pertUsico [35], [36].

Segun el método de obtencién del antigeno, se
pueden diferenciar las vacunas cldsicas y las va-
cunas recombinantes o génicas. Las vacunas cld-
sicas emplean microorganismos que no han
sufrido ningun tipo de modificacién externa en su
dotacién genética. Las recombinantes hacen re-
ferencia a aquellas vacunas cuyos agentes mi-
crobianos o sus fracciones han surgido de la

ingenieria genética. Como método experimentall
se contempla la inmunizacién con material gené-
tico desnudo (ADN, ARN) a través de inyecciones
inframusculares [HYPERLINK \I"_ENREF_36" \0 "Ros.,
2008 #199" 36], [HYPERLINK \I "_ENREF_43" \o
"Cove, 2011 #182" 43], [HYPERLINK \I "_ENREF_44"
\o "Plotkin, 2003 #184" 44].

La clasificacion sanitaria de las vacunas se basa
en los objetivos epidemioldgicos que se pretenda
alcanzar con la aplicaciéon de las mismas a la po-
blacién. Por tanto, se consideran dos grupos de
vacunas: las de recomendacion sistemdtica o uni-
versal y las optativas o no sistemdticas.

Las sistemdticas son las que se administran a
toda la poblacién, siendo incluidas en el calen-
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Tabla 5: Clasificaciéon de las vacunas segun la poblacion susceptible desde el punto
de vista sanitario

TIPO DE VACUNA CARACTERISTICA

— Interés individual y comunitario

Sistematicas

- Se aplica a la totalidad de la poblacion diana (excepto contraindicacion)

— Tienen como objetivo elevar la cobertura vacunal de cara a la inmunidad

colectiva

— Interés individual y ante brotes epidémicos

- En funcién de circunstancias individuales o ambientales (viajes, exposicion

No sistematicas
profilaxis)

— Ejemplo: Gripe

profesional, condiciones médicas, estilos de vida, instituciones cerradas o

Fuente: Sociedad Espaiola de Pediatria [37], Asociacidn Espanola de Vacunologia [35], Sociedad Espafiola de Epide-

miologia [43].

dario vacunal universal (varia segiun el mo-
mento y el pais). Con esta prdctica, ademds de
la proteccion individual, se aporta la proteccidn
colectiva conocida como ‘“inmunidad de
grupo”, que contribuye aromper la cadena de
transmisién y obtiene resultados superiores a la
suma de las inmunidades individuales. Esta in-
munidad colectiva es la que protege a la co-
munidad del riesgo de una epidemia, confiere
proteccion indirecta a los individuos no vacuna-
dos y puede eliminar la enfermedad cuando su
tasa es insuficiente para interrumpir la transmi-
sion de la misma. La amplia cobertura conse-
guida con las vacunas sistemdticas es la
responsable del descenso en la morbilidad vy
mortalidad de infecciones que todavia hace
pocos anos tenian graves consecuencias. Las
vacunas no sistemdticas se administran con una
indicacion individual ante una situaciéon particu-
lar de riesgo (viaje, brotes epidémicos, factores

de riesgo) y no forman parte de un programa
de salud publica [35], [37].

Por Ultimo, existe otro tipo de clasificacidén que
atiende a la forma de administracién de las va-
cunas. Un primer grupo engloba a las vacunas
inyectables, que puede ser por via intradérmica,
por via subcutdnea o por via intramuscular [41].
El segundo grupo lo forman las vacunas orales
como la de la polio, la anti-tifoidea y la anti-co-
lérica. El tercer grupo esta formado por las vacu-
nas de administracion nasal como la de la gripe,
vacuna gue actualmente no estd autorizada en
Espana [35]. El modo de administracion es un as-
pecto que centra muchas de las investigaciones
que hoy tienen lugar. Se explora principalmente
las vias de administracién no invasivas como la
oral, la nasal, la rectal y la vaginal. Su principal
escollo y punto clave reside en el diseno apro-
piado de sistemas de liberacién del antigeno
que garantice su efectividad [36].
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Lo vacunacién es una de las herramientas sa-
nitarias que mds ha contribuido a la salud glo-
bal. Estamos ante uno de los descubrimientos
cientificos que mds aportaciones coste-efectivas
han proporcionado a la salud publica. Gracias a
los sistemas de vacunacion se ha logrado mejo-
rar la supervivencia de la poblacion y generar un
aumento en la calidad de vida, desarrollo eco-
ndémico y bienestar social. Esto se ha conseguido
mediante la evitacion del padecimiento de la
enfermedad y de las consecuencias sociales, sa-
nitarias y econdmicas derivadas de ésta [1], [2],
(3], [4]. [44].

La repercusion de la inmunizacion de la pobla-
cién en la salud y, consecuentemente, en mu-
chos de los aspectos de la sociedad en global,
tiene que ver con varios aspectos:

U La vacunacién va dirigida a resolver proble-
mas de salud pUblica: Un punto importante es
el hecho de que la vacunacién ha estado y
estd dirigida a enfermedades que suponen un
importante problema de salud puUblica. La in-
munizacién ha prevenido y cambiado el curso
de muchas enfermedades mortales [45], cau-
sando un gran impacto en la reduccién de la
mortalidad y morbilidad de éstas [8],[46]. En las
Ultimas décadas se han evitado las muertes de
mds de 20 millones de vidas [47]. En el siglo pa-
sado se logrd erradicar la viruela y gran parte
de la poliomielitis y el sarampidn [2],[4]. Entre
los anos 1967 y 1977, la OMS puso en marcha
la campaia para la erradicacion de la viruela,
que en el comienzo del programa adn ame-
nazaba al 60% de la poblacion mundial.

Por su parte, los sistemas de confrol de la po-
liomielitis han conseguido disminuir la infeccién
en un 99%. La campaia contra el sarampién
ha conseguido reducir su mortalidad en mdas
de un 78%, pasando de una cifra estimada de
733.000 muertes en 2000, a 164.000 en 2008. La
prevalencia de la polio se ha reducido tam-
bién drésticamente desde 1990. Desde 2009 el

nUmero de casos registrados en todo el
mundo ha sido de 1604 y en agosto de 2010
eran ya solo 612 casos. La inmunizacién es una
herramienta de utilidad demostrada para
erradicar y confrolar enfermedades infeccio-
sas [2], [4], [47]. [48]. [49]. Su promocidn se
hace aun mds necesaria en aquellas regiones
en las que todavia no se ha implementado
adecuadamente. [50].

U Se trata de una de las mejores herramientas en
salud publica: Aunque existen varias medidas
de prevencidén en salud puUblica como pue-
den ser los métodos conductuales y ambien-
tales para la prevencién del cdlera o de las
enfermedades de fransmisién sexual, puede
suceder que este tipo de herramientas fra-
case. En esta situacion, las enfermedades
bacterianas pueden ser tfratadas con antibid-
ticos pero las infecciones virales son mds difici-
les de tratar, por lo que la mejor opcidon es
llevar a cabo la vacunacion sistemdtica de la
poblacién, consiguiendo que la mayor parte
de ésta seainmune y, por tanto, logrando que
Unicamente se produzcan casos aislados [10].

O “Inmunidad colectiva” o “efecto rebano”:

Como senaldbamos en el apartado 2, los pro-

gramas de vacunacién no solo persiguen la in-

munidad del individuo sino también la
inmunizacion de la poblacién o inmunidad co-
lectiva, es decir, la resistencia de la comunidad
frente a la infeccién [51]. Dicha "inmunidad
colectiva”, o "efectorebano”, se obtiene me-
diante la interrupcién del agente causal de la
enfermedad objeto de la intervencién preven-
tiva, llegando ésta a superar la suma de los
efectos de la vacunacién individual [1]. Con
este efecto se consigue que la mayor parte de
la poblacién sea inmune a una determinada
enfermedad [10]. Esta es una consecuencia

muy deseada de las vacunas que beneficia a

las comunidades [21]. Hablamos, por tanto, de
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la vacunacion como una estrategia preven-
tiva de salud publica y comunitaria.

Importante disminucion de las muertes infanti-
les: Cada pais elabora su calendario de vacu-
naciéon en funcion del Expanded Programme
on Immunization (EPI). La OMS puso en mar-
cha este programa en 1974, a través de la
Asamblea Mundial de la Salud (WA27.57) [2].
El objetivo que persigue el EPI es la vacuna-
cién de los ninos en todo el mundo. En 1984 es-
tablecid un programa de vacunacién infantil
[2]. [47], [48], [52]. Actualmente, mds de 100
millones de ninos son vacunados al ano, con
un ahorro de mds de 3 millones de vidas [47].
Sin embargo, todavia mueren al ano tres mi-
llones de ninos como consecuencia de enfer-
medades que pueden ser prevenidas con las
actuales vacunas. La neumonia, la meningitis
y la diarrea son responsables de una cuarta
parte de estas muertes [2].

En sus comienzos el EPI estaba dirigido a seis
enfermedades mortales: poliomielitis, difteria,
tétanos, tuberculosis, tos ferina y sarampion. Al-
rededor de un 25% de los ninos del mundo aln
no estdn vacunados contra éstas enfermeda-
des [47], [48]. Actualmente, se produce alre-
dedor de 10 millones de muertes anuales en
ninos menores de cinco anos y se estima que
las enfermedades inmunoprevenibles son res-
ponsables del 25%, en parte también porque
se estd aumentado el listado de enfermeda-
des inmunoprevenibles [4].

Antes del inicio del EPI, la cobertura vacunal
infantil contra la tuberculosis, la difteria, la tos
ferina, el tétanos, la poliomielitis y el sarampidn
se encontraban alrededor del 5%. Ahora la
cobertura se ha incrementado hasta el 79%.
En cuanto a la hepatitis B, el Haemophilus in-
fluenzae tipo b, la rubeola y la fiebre amairilla,
éstas han experimentado una disminucion en
la incidencia y mortalidad gracias al pro-
grama ampliado de la OMS [47].

Las muertes por sarampion disminuyeron en un
60% en todo el mundo entre 1999 y 2005. La po-
liomielitis, aungue se perdid la meta de erradi-
cacién para el ano 2005, ha disminuido

significativamente, encontrdndose menos de
2000 casos en el ano 2006 [47]. Se estima que
se han evitado entre dos y tres millones de
muertes infantiles al ano por medio de la vacu-
nacion contra la difteria, el tétanos, la tos ferina
y el sarampidn. Los datos de la OMS indican
que en el ano 2008 cerca de 687.000 muertes
han sido evitadas por tos ferina a nivel mundial
[4], [53] ademds de 600.000 muertes preveni-
das al ano gracias a la vacunacién contra la
hepatitis B [4]. La cobertura de inmunizacion
contra la hepatitis B y el Hib haido en aumento
desde 1990, estando incluidas ambas en la ac-
tualidad en los programas de inmunizacion in-
fantil [47] de mds de 160 paises.

Mds de un millén de bebés y ninos pequenos
mueren al afo por enfermedad neumocdcica
y diarrea por rotavirus. Un gran nimero de
estas muertes se pueden prevenir mediante
las nuevas vacunas contra el rotavirus y el neu-
mococo cuya efectividad estd contribuyendo
en gran medida a disminuir la mortalidad in-
fantil [4], [49].

1 Extension de los beneficios de la inmunizacion

infantil al resto del ciclo vital: Otro aspecto a
destacar es que aunque los calendarios de
vacunacion sistematica estdn dirigidos, funda-
mentalmente, a ninos y adolescentes, se estd
viendo una extensién de los beneficios en el
ciclo vital (desde la ninez, pasando por la
edad adultay la vejez). De este modo, se estd
proporcionando proteccion contra enferme-
dades potencialmente mortales como el cdn-
cer [49].

0 Disminucién de la carga de la enfermedad

asociada a las enfermedades inmunopreveni-
bles: La estrategia a seguir, hoy en dia, sigue
siendo emplear la vacunacién en enfermeda-
des que suponen un importante problema pu-
blico debido a la carga de enfermedad
asociada [54]. Se pretenden desarrollar vacu-
nas para evitar problemas de salud global tan
importantes como el VIH, la malaria o la tuber-
culosis [2]. Como ejemplo, tenemos la utiliza-
cién de la vacuna para el virus del papiloma
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humano (VPH). Con esta vacuna se pretende
disminuir una de sus consecuencias asociadas,
el cdncer de cuello uterino, que representa
una importante causa de muerte en las muje-
res. La vacuna contra el virus del papiloma hu-
mano puede prevenir cerca de 250.000
muertes anuales en mujeres por cdncer de
cuello uterino [4].

Disminucion de los costes directos e indirectos
provocados por las enfermedades inmunopre-
venibles: Tal y como hemos comentado hasta
el momento, la implantacién de los calenda-
rios vacunales supone la eliminacién y casi
erradicacion de las enfermedades inmuno-
prevenibles, la reduccién de la morbimortali-
dad asociada a muchas de ellas y cambios en
sus respectivos cursos. Sin olvidar la disminu-
cion en costes directos e indirectos de dichas
enfermedades. Cuando mencionamos los
costes directos e indirectos para el sistema sa-
nitario, prevenibles mediante la estrategia de
vacunacién, hacemos referencia a los costes
derivados por tratamientos agudos, visitas mé-
dicas, hospitalizaciones y a la disminucion de
la productividad. Esta Ultima se relaciona, a su
vez, con la muerte prematura, el absentismo
laboral y escolar, la discapacidad producida
por enfermedades vacunables y la atencién
requerida por parte de los cuidadores informa-
les, entre otros [45].

Estos elementos repercutirian en un aumento
de la calidad de vida. Asi, por ejemplo, me-
diante los programas de vacunacion infantil
que incluyen la vacuna contra el sarampion
se consiguen disminuir no solo el padecimiento
de dicho trastorno sino también sus conse-
cuencias derivadas: pulmonia, sordera, ce-
guera o discapacidad mental, entre ofras, y
todo lo que conllevan. La inmunizacién co-
rrecta del sarampidn conseguiria que la ence-
falitis provocada por el virus del sarampidn
pudiera ser erradicada [47], [55].

Disminucién de la morbilidad asociada a las
enfermedades inmunoprevenibles / aumento
en la calidad de vida: La inmunizacién pre-

viene ante las consecuencias derivadas de la
infeccién (enfermedad, discapacidad vy
muerte) en todos los grupos de edad. Es una
de las intervenciones sanitarias mds exitosas y
rentables que previene 2.5 millones de muertes
al ano [49]. El aumento en la esperanza de
vida, conseguido gracias a la inmunizacién,
revierte en el tiempo dedicado a las activida-
des productivas, con lo que la vacunacion
contribuye a la reducciéon de la pobreza y el
aumento de la calidad de vida. Por tanto,
conseguir una buena cobertura vacunal (por-
centaje de la poblacién correctamente va-
cunada) es una estrategia eficaz para
aumentarla salud y la calidad de vida de una
poblacién [1].

0 Repercusion sobre los sistemas sociales: La vo-

cunacién actia indirectamente en los siste-
mas sociales [50]. Asi, por ejemplo, la
inmunizaciéon contribuye a las disminucion de
la desigualdad de la carga de enfermedad
de distintas infecciones prevenibles mediante
la vacunacion, como es el caso de la gripe.
No obstante el momento de la intfroduccion
de una intervencion cualquiera en salud pU-
blica, se produce un aumento en las desigual-
dades en la carga de enfermedad. Este
efecto es conocido como “hipdtesis de la
equidad inversa”. Y se debe al hecho de que
los grupos de mayor nivel socioecondmico son
los primeros en beneficiarse [46]. De aqui las
diferencias en inmunidad entre paises desarro-
llados y paises en vias de desarrollo.
Ya que la vacunacion estd considerada como
un instrumento capaz de producir equidad so-
cial [56], los objetivos para el siglo XXI son au-
mentar la expectativa de vida y erradicar las
infecciones emergentes y la pobreza conse-
cuente al padecimiento de alguna de las en-
fermedades inmunoprevenibles [34].

A la hora de interpretar los beneficios de los pro-
gramas de vacunacion en la comunidad hay
que tener en cuenta que los resultados son pro-
ducto de considerar distinfos factores: 1) carga
de enfermedad, 2) calendario, 3) tasas de inmu-
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nizacién y 4) eficacia de los programas de vacu-
nacién [57]. En relacion a estas cuatro variables
es muy importante hacer hincapié en el segui-
miento del protocolo de inmunizacién en paises
desarrollados.

En los paises con historia vacunal puede darse el
fendmeno de desaparicién de la “percepcidén
deriesgo” ante determinadas enfermedades en
vias de eliminacién. Cabe exponer como ejem-
plo, la decision tomada, por el Ministerio de Salud
de Japdn, de eliminar la vacuna de la tos ferina
de su calendario vacunal en 1975 (debido en
parte al rechazo de la poblacién a los efectos
adversos). De 361 casos de tos ferina declarados
en 1973, se pasaron a 135.105 casos en 1979. En
esta misma linea de toma de decisiones ante la
cobertura vacunal de la poblacidon, se puede
hacer mencién a la aparicién de nuevos casos
de difteria en paises de la antigua Unién Sovié-
tica. En 1994, las estadisticas poblacionales refle-
jaban un aumento en la prevalencia, con 50.000
casos de enfermedad y 2.000 defunciones cau-
sadas por difteria [58].“... La mayoria de los seres
humanos tienen una capacidad casi infinita para
dar las cosas por sentado. Que los hombres no
aprenden mucho de las lecciones de la historia
es la mds importante de todas las lecciones de
la historia....”. Huxley, A.

Los organismos, oficiales y no oficiales, que se en-
cuentran implicados en la inmunizacion de la po-
blacion trabajan en la sostenibilidad de las
vacunaciones y persiguen como objetivo lograr
una cobertura de vacunacion éptima y/o la in-
munizacion completa de las enfermedades in-
munoprevenibles. Las organizaciones que
frabajan en este objetivo son la OMS, el Banco
Mundial, la Fundacion Bill and Melinda Gates, la
industria de las vacunas, los grupos de la socie-
dad civil, los grupos de investigacion y los institu-
tos técnicos de la salud. Para ello, UNICEF vy la
Fundacién GAVI (Alianza Mundial para Vacunas
y € Inmunizacidn), tienen una colaboraciéon pu-
blico-privada dedicada a aumentar el acceso a
las vacunas en los paises en vias de desarrollo y
cuyo objetivo final es el establecimiento de pro-
gramas de vacunacién a través de una sélida
asistencia sanitaria primaria. Se pretende asegu-

rar la vacunacion rutinaria en ninos menores de
un ano, alcanzando una cobertura del 90% a
nivel nacional y de un 80% en los distintos distritos.
Por otro lado, también se aspira a extender los
beneficios de las vacunas nuevas y mejoradas a
los paises en vias de desarrollo [47].

En cuanto a la evaluacién de los programas de
vacunacion, se utilizan dos métodos en funcién
de lainfraestructura del pais. Si la infraestructura
es la adecuada se utilizan los datos de las clinicas
publicas y privadas y de las ONG’s, estando la
certeza de las evaluaciones limitada por la fiabi-
lidad y disponibilidad de los datos registrados. Si
no se puede llevar a cabo este método se utili-
zan las encuestas basadas en la comunidad, las
cuales se aplican usando un método de mues-
freo elaborado por la OMS [59], [60].

Aungue las encuestas y los cuestionarios suelen
ser considerados mds inexactos o menos fiables,
sin embargo, pueden aportar una informaciéon
mds detallada que la que se obtiene mediante
los registros realizados en los centros de salud que
llevan a cabo la vacunaciéon. Mediante este tipo
de encuestas se indaga sobre el estado de la va-
cunacion, se pueden revisar las fechas de vacu-
nacion e identificar las vacunas perdidas [59].
Es muy importante tener en cuenta que la creo-
cién de un programa de inmunizacién requiere
el correcto funcionamiento de aspectos como
la cadena de frio, la red de fransportes, el alma-
cenamiento y mantenimiento de las vacunas, la
formacion y el seguimiento del personal sanitario,
los programas educativos dirigidos a la pobla-
cion y la documentacion y registro de las vacu-
naciones llevadas a cabo. Por ello, su eficacia
depende en gran medida de la infraestructura
sanitaria de cada pais [59].

Del mismo modo que ocurre con ofras herra-
mientas preventivas y/o terapéuticas, las vacu-
nas se ven sometidas también a una exigencia
de seguridad. La diferencia, respecto a este
punto, es que, en el caso de éstas, el grado de
exigencia es mayor ya que son administradas a
millones de personas sanas, incluyendo de ma-
nera importante a la poblacion infantil. Es por
esto por lo que se evalUa detenidamente su in-
munogenicidad, eficacia y seguridad a lo largo
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de los ensayos clinicos, adquiriendo una vital im-
portancia la farmacovigilancia una vez se ha lle-
vado a cabo la comercializacién de éstas. Los
organismos encargados de este control son la
Agencia Espanola del Medicamento y Produc-
tos Sanitarios (AEMPS) y la European Union
Agency for the Evaluation of Medicinal Products
(EMEA) [54].

Los continuos esfuerzos por mejorar la eficacia y
la seguridad de las vacunas, asi como la cober-
tura vacunal en todas las edades, proporciona-
rdn un beneficio general a la salud publica. Los
desafios en el desarrollo de las vacunas, la finan-
ciacién, la vigilancia, la evaluacién y la adminis-

tracién son oportunidades para el futuro [3]. Por
tanto, la inmunizacidén debe ser considerada
como un factor decisivo para el fortalecimiento
de los sistemas sociales y sanitarios [50].

La Organizacién Mundial de la Salud, en su 58°
Asamblea Mundial de la Salud, definié a la inmu-
nizacién como “una intervencién eficaz con re-
lacién a su costo que salva vidas y evita el
sufrimiento causado por enfermedades, minus-
valias y muertes. Beneficia a todas las personas,
no solo porque mejora la salud y la esperanza de
vida, sino también por su impacto social y eco-
némico a escala mundial, nacional y comunita-
rio” [50].
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5.1. Infroduccion de las diferentes
vacunas

n Espana, la historia de la vacunacion se ini-
Ecio en 1800 con la vacuna de la viruela. A lo
largo del siglo XIX y principios del XX, al no impo-
nerse la obligatoriedad de la vacuna no se lle-
gan a alcanzar coberturas de vacunacién
adecuadas para el control de la enfermedad,
siendo en 1944, con la implantacién de la Ley de
bases de Sanidad, cuando se declara la obligo-
toriedad en toda Espana de la vacunacién de
la viruela y la difteria (comenzando la vacuna-
cion en 1945). La eliminacién de la viruela en Es-
pana, a excepcion de un brote ocurrido en
Madrid en 1961 a partir de un caso procedente
de la India, se llegd a alcanzar en 1954 [43].

En 1924 comenzd a administrarse en Barcelona
la vacuna de la tuberculosis, amplidndose la va-
cunacién al resto del pais en 1927 [61]. Hoy en
dia no es una vacuna de obligada administra-
cién, pues solo el Pais Vasco la incluye en su ca-
lendario vacunal infantil.

Entre los anos 1959 y 1963 comienza a utilizarse la
vacuna inactivada contra la poliomielitis de Salk,
entre los 5 meses y los 8 anos, con una baja co-
bertura de vacunacion y no repercutiendo en
una disminuciéon de la incidencia de la enferme-
dad en la poblacion. A partir de 1963, siguiendo
la experiencia de otros paises, se implanta en Es-
paia la vacunacién de la vacuna atenuada
contra la poliomielitis de Sabin (VPO). Tras la rea-
lizacion de varios estudios y de una campana pi-
loto en las provincias de Lugo y Ledn, se realiza
la primera campana de vacunacion sistemdatica
gratuita en ninos de 2 meses a 7 anos. Esta cam-
pana provocd un importante descenso de la in-
cidencia de la enfermedad, de 1900 casos a 195
[43], [44], [54], [62].

En 1965 se incorpora la vacuna frente a la difte-
ria-tétanos-tos ferina, alcanzado coberturas de
vacunacién del 70% y reduciendo la incidencia

a 62 casos. A partir de entonces se instaura la va-
cunacién de estas vacunas mediante campa-
nas realizadas dos veces al ano [43], [54], [62].
En 1975 se decide acabar con las campanas de
vacunacién e implantar un calendario de vacu-
nacién infantil que incluia tres dosis de VPO y DTP
alos 3, 5y 7 meses y dosis de recuerdo a los 15
meses de VPO y Td, y alos 6 y 14 anos de VPO y
tétanos. Y la vacuna de la viruela a los 20 meses
[43], [54], [62].

En 1978 se incluye a este calendario las vacuna
frente al sarampidén y la rubeola (en ninas), a los
9 meses y 11 anos, respectivamente [54], [62],
[63].

En 1981, a raiz de la declaracién que realizd la
OMS el 9 de diciembre de 1979, donde nofifi-
caba la erradicacion de la viruela y realizaba
una recomendacion de interrupciéon de la va-
cuna, en Espana se suprime la obligacion de
dicha vacuna (ley 22/80 del 24 de abiril). Ese
mismo ano se remplaza la vacuna del sarampidn
a los 9 meses por la vacuna friple virica (SRP) a
los 15 meses [43], [44], [54], [62], [63].

En 1982 se comenzd a vacunar frente al virus de
la hepatitis B en grupos de riesgo [44].

En 1988 se cambia la administracion de la pri-
mera dosis de polio monovalente por frivalente.
El Ultimo caso autdéctono que se notificd en Es-
pana se produjo en ese mismo ano [43], [44].
Debido a la creacion de las Autonomias y, a
consecuencia de la fransferencia de competen-
cias en Salud PUblica, se establece un calenda-
rio vacunal para cada comunidad, con notables
diferencias entre ellos [43].

La administraciéon de la segunda dosis de SRP a
todos los ninos a los 11 anos de edad se inicia en
Cataluna en 1988. Esta segunda dosis sustituye a
la vacuna frente a rubeola que se venia adminis-
trando en todo el pais, desde 1979, solamente a
las ninas. Paulatinamente ofras Comunidades
Autdnomas incorporan en sus calendarios de va-
cunacion esta segunda dosis, de tal forma que
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en 1994 ya son doce comunidades las que la ad-
ministran [63].

En 1995, el Consejo Interterritorial del Sistema No-
cional de Salud aprobd un nuevo calendario de
vacunaciones que contempla la administracién
de la segunda dosis de SRP a edades que oscilan
entre los 11 y 13 anos. Como consecuencia, el
resto de comunidades incorporan la estrategia
de segunda dosis a sus respectivos programas de
vacunacién. En 1999, después de analizar los re-
sulfados obtenidos en la Encuesta Seroepidemio-
l6gica Nacional, se toma el acuerdo de
adelantar la edad de administracion de esta se-
gunda dosis a los 3-6 anos [43], [63].

En 1996 se infroduce, en algunas comunidades,
la vacunacién de la hepatitis B en adolescentes.
En el caso de los lactantes, comenzaron a vacu-
narse de 1992 a 2002 dependiendo de la comu-
nidad auténoma [54], [62].

En 1995, Cataluna comenzd arecomendar la va-
cuna de la hepatitis A en grupos de riesgo, aun-
gue no se empezé a administrar de forma
sistemdtica a los adolescentes, en las escuelas,
hasta 1998 con la vacuna combinada de la he-
patitis A+B [64].

En 1998, se incorpora la vacunaciéon de Haemo-
philus influenzae tipo b (Hib), alos 2, 4 y 6 meses,
con una dosis de refuerzo alos 15-18 meses. Ese
mismo ano se empezd a comercializar la vacuna
de la varicela en Espana. Siendo de uso hospita-
lario y recomendada Unicamente para grupos
de riesgo hasta 2005, cuando se aceptd suinclu-
sion para ser administrada en una cohorte de
edad entre 10-14 anos a aquellas personas que
refiieran no haber pasado la enfermedad ni
haber sido vacunadas con antelacién. Las Co-
munidades de Madrid, en 2006, Navarra, en 2007
y Ceuta y Melilla, en 2008, incluyeron la adminis-
tracién de dicha vacuna en nifos de 15 meses
de edady, en el caso de Navarra, una segunda
dosis a los 3 anos [43]. [54], [62]. [65].

La Oficina Regional para Europa de la OMS
aprobd un plan estratégico de eliminacion del
sarampién en 1998, cuyos objetivos generales
eran: reducir la morbimortalidad por sarampidn
en la region y eliminar el sarampidén autdctono
de la regién para el afo 2007. En el 2000, de
acuerdo con las recomendaciones establecidas
por la OMS en el plan estratégico para la elimi-
naciéon del sarampidn en la regidn Europea y en
funcion del andlisis de la situacidon epidemiold-
gica del sarampidén en Espaia, se aprueba el
“plan de eliminacién del sarampidén en Espana”
[63].

En el 2000, se incorpord la vacunacion frente a
la meningitis C alos 2, 4 y 6 meses de edad [54],
[62].

En 2001, se comercializé una vacuna neumoco-
cica conjugada heptavalente (VCN-7V) que es
eficaz en ninos a partir de los dos meses de edad
induciendo memoria inmunoldgica [61].

En 1988 la 41¢ Asamblea Mundial de la Salud
llegd al acuerdo de erradicar la poliomielitis en
el mundo para el ano 2000. Tras grandes esfuer-
zos, la OMS certificd en 2002 a la regién europea
como “libre de polio”. En consecuencia, en Es-
pana en 2004, se sustituyd la vacuna atenuada
de la poliomielitis (VPO) por la vacuna inacti-
vada (VPI), administrdndose a los 2, 4, 6 meses y
un refuerzo a los 18 meses [6].

En febrero de 2007, el Consejo Interterritorial del
Ministerio de Sanidad y Consumo acordd iniciar
la vacunacién sistemdatica con la vacuna del
virus del papiloma humano de las ninas de una
cohorte, a elegir entfre los 11-14 anos de edad
por cada Comunidad Auténoma, en funcién de
sus necesidades, prioridades y logistica de los
programas de vacunacién. El 22 de junio de
2007, la Ministra de Sanidad y Consumo dio ins-
frucciones para confinuar el procedimiento de
comercializacién de la vacuna del papiloma hu-
mano VPH (Gardasil©) [44], [66].
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Tabla é: Calendario Vacunal (cronologia de la vacunacion en Espaiia)

1927 Tuberculosis

1945 Difteria

1978 Sarampién (cepa Schwartz)

1981 Sarampién-Rubeola-Parotiditis

1996 Hepatitis B

1998 Haemophilus influenzae tipo b

2001 Neumococo

Fuente: [é], [43], [44], [54], [61], [62], [63], [64], [65], [66], [67].

5.2. Calendarios de vacunacién

Los calendarios vacunales difieren en cada pais
respondiendo principalmente al costo de las va-
cunas y a la epidemiologia caracteristica de
cada uno de ellos, es decir, a la frecuencia de
presentacién de cada enfermedad. Es por ello
que la Organizaciéon Mundial de la Salud realiza
una recomendacién de calendario distinta para
cada pais. En la Tabla 7 se muestra la recomen-
dacion de la OMS para Espana [68].

La elaboracién a nivel nacional de los calenda-
rios vacunales persigue como objetivo la preven-
cion e inmunidad colectiva. Es por esto por lo
que se recomienda, desde el Ministerio de Sani-
dad, que los ninos sean vacunados en el mo-
mento en que su sistema inmune sea capaz de
responder a la vacunacion [53], [62][69].

La administracién de las vacunas se realiza de
forma gratuita y no obligatoria en centros de
salud y/o colegios en las edades recomendadas
en cada caso [53], [70].

En Espana, las competencias sobre los calen-
darios de vacunaciéon estdn transferidas a las

Comunidades Auténomas, por lo que los dife-
rentes Servicios Regionales de Salud deciden
y financian el calendario sistemdatico de va-
cunaciones que consideran mds idéneo para
los ciudadanos de su comunidad. Esta cir-
cunstancia es la causa de la variabilidad exis-
tente entre los calendarios oficiales de unas y
otras CCAA y que fundamentalmente se ma-
terializa en pequenas variaciones en cuanto
a las edades concretas de administracién de
ciertas vacunas y a la inclusién por algunas
comunidades de vacunas que no se adminis-
tran en el resto del pais. Estos son los casos de
la vacuna contra la fuberculosis (BCG) en el
Pais Vasco, de la hepatitis A en Cataluna,
Ceuta y Melilla y la vacuna neumocécica
conjugada (VCN) en Madrid, comunidad que
junto con Navarra y Melilla también vacuna a
todos los ninos confra la varicela a los 15
meses de edad, cuando en el resto Unica-
mente se administra en la adolescencia a los
gue no hubieran pasado dicha enfermedad
[43].En la Tabla 8 se presentan dichos calen-
darios.



VACUNAS_Magquetacion 1 02/08/12 7:18 Pagina 29 @

5. Las vacunas en Espana

Tabla 7: Calendario de vacunaciones redomendado por la OMS para Espana

Antigeno

(o suplemento Descripcion Calendario Comentarios
alimenticio)

La difteria y el tétanos (toxoide) con

] 4-6 aNos
la vacuna de la tos ferina acelular

DTPa
DTPa/HB/VPI/Hi Hexavalente: difteria, tétanos (toxoide)

con la tos ferina acelular, Hib, hepatitis R

b By la vacuna VP en partes del pais
. Difteria, tétanos (toxoide) con la tos 2,4, 6, 15-18 meses
DUlFeyio)ViF] ferina acelular, Hib y la vacuna VPI en partes del pais
HB Vacuna de la Hepatitis B U, 2 © TIEses Ei o 1,2, 6 meses

partes del pais

Vacuna del virus del papiloma solo una cohorte

VPH 11-14 afios (x3)

humano de ninas
Cripe Vacuna virus Influenza >65 anos
Vacuna del meningococo C
MenC conjugada 2, 6, 15-18 meses
SRP Vacuna del sarampidn, la parotiditis 12-15 meses 3-6
y la rubeola anos
VCN Vacuna antineumocoécica conjugada 2, 4, 6, 15-18 meses ?;L;Sgs ez cliie
Vacuna antineumocodcica - grupos de alto
VPN polisacdrida > 60 @i riesgo
1d Tetanos y difteria (toxoide) en ninos 14-16 afos
mayores y adultos
Var Vacuna de la varicela 10-14 anos

Fuente: OMS. Calendario Espana, [71].

El 29 de febrero de 2012 el Ministerio de Sanidad, 0 Segundo ano de vida:
Servicios Sociales e Igualdad y las Comunidades
Autdbnomas acuerdan un calendario bdsico de
vacunaciones y la compra centralizada de la va-

— DTPa-VPI-Hib, cuarta dosis de refuerzo a los
18 meses, con un periodo de implantacion
de un ano.

— Triple virica (SRP), primera dosis a los 12 me-
ses, con un periodo de implantacién de un
ano.

cunas de la gripe y de aquellas presentes en el
calendario. Se trata de un consenso historico,
porque por primera vez, todas las CCAA han
acordado hacer efectivas las vacunaciones co-
munes a las mismas edades. Ademds, se ha en-
cargado un estudio técnico para la propuesta
de calendario 2013, unificando el calendario
completo. En concreto, las modificaciones que
ya se han aprobado son las siguientes [72]:

Q De 3 a 6 anos:

— DTPa, quinta dosis de refuerzo a los seis
anos, con un periodo de implantacién de
un ano.

— Triple virica (SRP), segunda dosis en la franja
de edad de fres a cuatro anos, con un pe-
riodo de implantacién de un ano.

4 Primer ano de vida:
— Vacunacion de la hepatitis B (HB) alos 0, 2y

4 meses, con un periodo de implantacién
Q De 10 a 16 anos:

de un ano.

— Vacunacién frente al meningococo C - Td, sexta dosis de refuerzo a los 14 anos,
(MenC) alos 2y 4 meses, con un periodo de con un periodo de implantacién de un
implantacién de un ano. ano.
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Tabla 9: Calendario de vacunaciones recomendadas en adultos

I T R N
X

Gripe®

NeumocdcicaP

Tde X
Rubeolad

Varicela® X

(a) Una dosis anual.

(b) Una dosis. Poner una segunda dosis si la primera se la aplicd antes de los 65 afos y han transcurrido mds de cinco

anos.

(c) Dos dosis de recuerdo con un intervalo de 10 anos entre ellas hasta un total de 5 dosis. En adultos que han sido co-
rrectamente vacunados durante la infancia hasta los 14 anos es suficiente una dosis de recuerdo enfre los 55 y

los 65 anos.

(d) Deben estar vacunadas todas las mujeres en edad genésica (logisticamente es aconsejable una dosis de triple vi-

rica).

(e) Deben estar vacunadas todas las mujeres en edad genésica siempre que no exista historia anterior de haber pade-

cido la enfermedad.
Fuente: Fisterra [73].

En el caso de los adultos Unicamente existen
unas recomendaciones de vacunacion (vacu-
nas no sistemdticas) en aquellos que presentan
determinadas condiciones médicas, exposicio-
nes, conductas de riesgo o situaciones especia-
les como viagjes al extranjero [73].

5.3. Coberturas de vacunacion

El impacto de los programas de vacunacién en
la salud se basa fundamentalmente en alcanzar
altas coberturas para todas las enfermedades
con vacuna. Por este motivo es importante co-
nocer con la mayor exactitud posible la cober-
tura de vacunacion del pais. Ninguna vacuna es
totalmente eficaz por lo que los niveles de vacu-
nacién no son los mismos que los niveles de inmu-
nidad. Sin embargo, en las vacunas utilizadas en
la actualidad en los programas rutinarios de va-
cunacién, los fallos primarios y secundarios son
muy bajos y las estimaciones de la cobertura de
vacunacién proporcionan una medida razona-
ble del progreso del programa [43].

Existen varios métodos para medir la cobertura
de vacunacién. Directamente mediante regis-
tros nominales de vacunacién o bien realizando
estimaciones indirectas a fravés de encuestas o
notificacion de dosis administradas o de dosis dis-
fribuidas [43].

En Espana, en el ano 1988, la Comisidén Perma-
nente de Seguimiento de Programas de Salud
del Consejo Interterritorial del Sistema Nacional
de Salud acordd que en todas las Comunidades
Auténomas se establezca un registro nominal de
vacunados que confenga, al menos, datos de fi-
liacién, tipo y fecha de las vacunaciones y nU-
mero de lote y nombre del fabricante de cada
dosis utilizada [43].

En 1990, dicha comision concreté aun mds los
contenidos minimos de informacién que debe-
rian tener los registros nominales. En el momento
actual, hay diversas Comunidades Autdbnomas
que tienen implantado un registro nominal de
vacunacion, pero en la mayoria se utiliza un mé-
todo indirecto a través de registros numéricos de
dosis administradas [43].

En 1992 el Consejo Interterritorial del Sistema Na-
cional de Salud aprobd la propuesta de la Po-
nencia de Programa y Registro de Vacunaciones
sobre la informacién que las Comunidades Au-
tébnomas deberdn enviar al Ministerio de Sanidad
para poder estimar la cobertura de vacunacion
de forma uniforme [43].

Dentro del registro de administracién de las va-
cunas no estan incluidas las vacunas adquiridas
en farmacias y ni las administradas a través del
sector sanitario privado [43].

Como ejemplo, para estimar la cobertura de vacu-
nacién de primera dosis de triple virica (SRP) se in-
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cluye en el numerador a los ninos > 12 meses y < 24
meses que han recibido una dosis en el periodo es-
tudiado y en el denominador los ninos nacidos de
enero a diciembre de los dos anos anteriores [43].

En el ano 2003, la Ponencia de Programas y Regis-
tro de Vacunaciones, dependiente de la Comisidon
de Salud Publica y del Consejo Interterritorial del
Sistemna Nacional de Salud, acordd que para esti-
mar la cobertura a nivel nacional se utilizard como

denominador los datos de nacidos vivos del INE
con el fin de unificar el mismo denominador para
todo el territorio del Estado mientras que los datos
del numerador, nUmero de dosis administradas,
serdn proporcionados por cada Comunidad
Auténoma [43].

El porcentaje de vacunacién de la tuberculosis
en el Pais Vasco es muy alto, alcanzado valores
cercanos al 97%.

Tabla 10: Porcentaje de cobertura vacunal de la tuberculosis estimada en el Pais Vasco

Estimacién de dosis NGmero de nifios Cobertura (%)
administradas a vacunar :

2003 18.660
2005 19.023

19.275 96,81
19.671 96,71

Fuente: elaboraciéon propia a partir de los datos reflejados en las memorias de unidad de vigilancia epidemiolégicas del

Pais Vasco [74], [75].

Desde la inclusién de la vacuna combinada
para ninos (DTP) contra la difteria, tétanos y tos
ferina en el calendario nacional las coberturas
de vacunacién aumentaron progresivamente y,
desde 1998 se alcanzan y mantienen superiores
al 95% en primovacunaciéon. Desde 2001 la vo-

cuna de refuerzo de 1 a 2 anos es cercana o su-
perior al 95%. Sin embargo, esto no ocurre con
la vacuna de refuerzo de 4 a 6 anos que en 2009
y 2010 disminuyd a 88% y 89%, respectivamente.
En el caso de la vacuna de refuerzo Td de los 14
alos 16 anos no llega a superarse el 83%.

Grdfico 1: Coberturas de vacunacion DTP/DTPa y Td. Total nacional
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Fuente: elaboraciéon propia a partir de datos del Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [74].
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En el caso de la vacuna de la hepatitis B, desde
2008 se mantienen por encima del 5% en primo-
vacunacion. Este porcentaje desciende brusca-
mente (de 13 a 19 puntos) en la vacuna de
refuerzo en adolescentes. Por Comunidades Auté-

nomas, en la vacuna de 0 a 1 anos, Unicamente
no se alcanza el 90% en Madrid (2009). En el caso
de la vacuna de refuerzo las comunidades de
Castilla Ledn y Pais Vasco son las Unicas que alcan-
zan altas coberturas de vacunacion.

Tabla 11: Porcentaje de cobertura vacunal DPTa segin CCAA

Refuerzo:
De 1 a 2 anos

Refuerzo Td:
De 14 a 16 anos

Refuerzo:
De 4 a é anos

cen De 0 a 1 anos
Andalucia 99.2 96,4 97.0
Aragon 98,7 97.3 94,9
Asturias (P. de) 97,2 99.1 96,5
Baleares (llles) 98.3 99.4 96,0
Canarias (Islas) 97.4 97.3 93,1
Cantabria 105,0 106,1 96,8
Castilla y Ledn 94,2 96,1 94,9
castilar 96,2 96,1 93,7
Cataluna 97.8 94,5 87.4
C. Valenciana 99,4 -
Extremadura 92,8 92,4 89.3
Galicia 97,6 -
Madrid (Com.) 88,6 97,6 96,9
Murcia (R. de) 97.1 95,4 96,1
Navarra (C.F.) 97,0 92,8 90,4
P. Vasco 94,8 - 95,6
La Rioja 98.1 98,5 97,4
Ceuta (C.A)) 105.,4 -
Melilla (C.A.) 97.3 97,6 95,0
Total 95,9 96,6 94,1

97.6 87.1 82,9 68,3 78,1
96,1 96,8 99.8 68,6 80,2
98.3 21.1 93.6 84,9 84,4
92,6 96,6 78,9 82,1 89.9
95.2 91,7 81,4 55,9 51,7
100.9 96,6 94,6 83,6 85,7
95,2 93,9 94,7 69.3 80,4
94,9 21,6 93.3 85,9 86,2
86,7 84,7 83,0 78.8 82,3
96,2 95,8 = 88,6
90,0 92,6 69.4 88,3 40,5
93,8 96,2 = 82,9
94,3 82,8 96,4 68,9 86,1
90,7 92,5 83,4 77.5 70,2
92,7 88.6 101,6 74,5 21,5
= 98,8 = 93.6 =
97.3 97.8 98.8 94,6 95,7
108,0 63,0 = 53,9
89.3 89.6 61,5 73.9 69.3
93,7 88,3 88,9 74,1 80,0

Fuente: elaboracién propia a partir de datos del Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [76].
Nota: las coberturas superiores al 100% se deben a la inclusién en el numerador de nifos vacunados que no estdn incluidos
en la poblacién objeto o que no figuran como residentes de esa comunidad.

(-) = No hay datos disponibles.

La cobertura primovacunacién a nivel estatal de
Haemophilus influenzae tipo b se sitta en 4 anos
por encima del 95%, creciendo desde 82% en
1998 hasta el 96% en 2001. A partir de ese ano se
ha mantenido siempre por encima del 96% lle-
gando a alcanzar en 2003 una cobertura del
98%. En el caso de la vacunacion de refuerzo se
ha mantenido desde el 2003 enforno al 95%.

Por Comunidades Autébnomas, en la vacuna de
0 a 1 anos, Unicamente no se alcanza el 0% en
Madrid (2009). En el caso de la vacuna de re-
fuerzo a excepcién de Cataluna y Extremadura
(2009) se obtiene una cobertura alta (por en-
cima del 90%), llegando a alcanzar el 97% en
muchas comunidades.



VACUNAS_Magquetacion 1 02/08/12 7:18 Pagina 37 @

5. Las vacunas en Espana @

Grdfico 2: Coberturas de vacunacion hepatitis B. Total nacional
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Fuente: elaboracién propia a partir de datos del Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [76].

Tabla 12: Porcentaje de cobertura vacunal hepatatis B segin CCAA

Ninos de (0] q 1 anos Adolescentes
CCAA 2009 Curso escolar Curso escolar
2009-2010 2010-2011
Andalucia
Asturias (Principado de)

Canarias (Islas)

Castillay Ledn

Cataluna

Extremadura

—————
Madrid (Comunidad de)

____
Navarra (C. Foral de)
—————
La Rioja

____
Melilla (Ciudad Auténoma)
—————

Fuente: elaboraciéon propia a partir de datos del Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [76].

Nota: las coberturas superiores al 100% se deben a la inclusién en el numerador de nifos vacunados que no estdn incluidos
en la poblacion objeto o que no figuran como residentes de esa comunidad.

En las Comunidades Autébnomas de Andalucia, Aragdn, Cantabria, Valencia, Galicia, Madrid, Navarra, La Rioja y Ceuta la va-
cunacién de la HB no estd incluida en el calendario puesto que ha llegado a esta edad la cohorte vacunada en la infancia.
(-) = No hay datos disponibles.

@



VACUNAS_Magquetacion 1 02/08/12 7:18 Pagina 38 %

@ LA APORTACION DE LAS VACUNAS AL BIENESTAR SOCIAL: UNA VISION INTEGRAL

Grdfico 3: Coberturas de vacunacion Haemophilus influenzae tipo b. Total nacional
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Fuente: elaboracién propia a partir de datos del Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [76].

Tabla 13: Porcentaje de cobertura vacunal Haemophilus influenzae tipo b segun CCAA

Ninos de 0 a 1 anos Refuerzo: ninos de 1 a 2 anos
CCAA
Andalucia 99,2 97,6

Asturias (Principado de)

Canarias (Islas)

Castilla y Ledn

Cataluna

Extremadura
Madrid (Comunidad de)

Navarra (C. Foral de)

La Rioja
Melilla (Ciudad Auténoma)

Fuente: elaboracién propia a partir de datos del Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [76].

Nota: las coberturas superiores al 100% se deben a la inclusién en el numerador de nifos vacunados que no estdn incluidos
en la poblacién objeto o que no figuran como residentes de esa comunidad.

(-) = No hay datos disponibles.
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En el caso de la meningitis C, desde 2002 se alcan- incluso superiores al 97% en seis anos. La vacunao-
zan coberturas de vacunacion superiores al 95%, cién de refuerzo se sitUa cercana o superior al 95%.

Grdfico 4: Coberturas de vacunacion meningitis C. Total nacional
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Fuente: elaboraciéon propia a partir de datos del Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [76].

Tabla 14: Porcentaje de cobertura vacunal meningitis C segin CCAA

Refuerzo:
ninos de 1 a 2 anos

Andalucia

Asturias (Principado de)

Canarias (lIslas)

Castilla y Ledn

Ninos de 0 a 1 anos

Cataluna
Extremadura 107,3

Madrid (Comunidad de)

Navarra (C. Foral de)

La Rioja

Melilla (Ciudad Auténoma)

Fuente: elaboraciéon propia a partir de datos del Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [76].

Nota: las coberturas superiores al 100% se deben a la inclusion en el numerador de niflos vacunados que no estdn incluidos
en la poblacidén objeto o que no figuran como residentes de esa comunidad.

(-) = No hay datos disponibles.
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En el caso de la vacuna combinada frente al so- al 90% en todas las Comunidades Auténomas.
rampién, la rubeola y la parotiditis (vacuna triple En la segunda dosis, se supera el 0%, llegando
virica), desde 1999 la cobertura de la primera a superar el 95% con la cobertura nacional de
dosis es superior al 95% a nivel nacional y superior 2007.

Grdfico 5: Coberturas de vacunacién SRP. Total nacional
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Fuente: elaboracién propia a partir de datos del Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [76].

Tabla 15: Porcentaje de cobertura vacunal SRP segin CCAA

1°? dosis: ninos de 1 a 2 anos 2° dosis: ninos de 3 a é anos

o0 Lo e o

Andalucia 96,0 85,6

Asturias (Principado de) 100,0

Canarias

Castilla y Ledn

Cataluna

Extremadura

Madrid (Comunidad de) 100,0

Navarra (C. Foral de)

La Rioja

Melilla (Ciudad Auténoma)

Fuente: elaboraciéon propia a partir de datos del Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [76].

Nota: las coberturas superiores al 100% se deben a la inclusién en el numerador de nifos vacunados que no estdn incluidos
en la poblacién objeto o que no figuran como residentes de esa comunidad.

(-) = No hay datos disponibles.

@
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A pesar de estos valores, en el caso del saram-
pién no se llegan a conseguir los objetivos de
alcanzar y mantener coberturas de vacuna-
cién 295% con dos dosis de sarampidn, pro-
puestos por la OMS en las estrategias para la
eliminacion de la circulaciéon endémica del so-
rampidn en la regién europea. Sin embargo, en
el caso de la rubeola, si se han conseguido los
objetivos de eliminacién, alcanzar y mantener
coberturas de vacunacién = 95% al menos con

una dosis de vacuna contfra la rubeola
[63],[77].

En el caso de la vacuna del virus del papiloma
humano, al ser una vacuna de reciente incorpo-
racion, los porcentajes de vacunacion son muy
bajos. A nivel nacional se obtfienen coberturas
del 77% y 64% en los cursos escolares 2008-2009 y
2009-2010, respectivamente. Si se observa por
Comunidad Auténoma Unicamente La Rioja su-
pera el 90% de cobertura en ambos anos.

Tabla 16: Porcentaje de cobertura vacunal VPH segun CCAA

Cobertura de vacunacion
CCAA
Curso escolar 2008-2009 | Curso escolar 2009-2010

Andalucia

62,2 36,9

Asturias (Principado de)

83,8 83,8

Canarias (lIslas)

Castillay Ledn

Cataluna

Extremadura

Madrid (Comunidad de)

Navarra (Comunidad Foral de)

La Rioja

Melilla (Ciudad Auténomal)

’

Fuente: elaboracién propia a partir de datos del Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [76].

(-) = No hay datos disponibles.

En niflos menores de 1 ano, hasta la sustitucion de
la vacuna de la polio oral por la inyectable en
todas las CCAA en 2004, ano tras ano ha ido au-
mentando la cobertura de vacunacién alcan-
zando el 91% en 1995, aunque se considera
infraestimada esta cobertura al quedar excluidas
las vacunaciones administradas fuera del sistema
publico. Desde la infroduccién de la vacuna in-
yectable, cédmo se puede observar en el grd-

fico 6, la cobertura de vacunaciéon tanto a nivel
nacional como de Comunidades Autbnomas
siempre ha estado por encima del 90% en ninos
menores de 1 ano, accidén que se marca en Es-
pana para mantener un estado libre de polio [4].
Respecto a la vacunacion de refuerzo en ninos
de 1 a2 anos desde 1998 siempre se ha mante-
nido por encima del 90% incluso llegdndose a
superar en cuatro anos el 95%.
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Grdfico é: Coberturas de vacunacion poliomielitis. Total nacional
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Fuente: elaboraciéon propia a partir de datos del Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [76].

Tabla 17: Porcentaje de cobertura vacunal poliomielitis segun CCAA

Ninos de 0 a 1 ano Refuerzo: ninos de 1 a 2 anos

Andalucia
Asturias (Principado de)
Canarias (Islas)

Castilla y Ledn

Cataluna

Extremadura

Madrid (Comunidad de)

Navarra (C. Foral de)

La Rioja

Melilla (Ciudad Auténoma)

Fuente: elaboracién propia a partir de datos del Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [76].

Nota: las coberturas superiores al 100% se deben a la inclusién en el numerador de nifnos vacunados que no estdn incluidos
en la poblacién objeto o que no figuran como residentes de esa comunidad.

(-) = No hay datos disponibles.

CCAA
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La cobertura de vacunacion antigripal en pobla- dada, no supera en ningun caso el 70% llegando
cién mayor o igual de 65 afnos, al ser recomen- incluso a alcanzar el 57% en 2010.

Grdfico 7: Cobertura de vacunacion antigripal en poblacién >=65 anos. Total nacional
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Fuente: Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [76].

Tabla 18: Cobertura de vacunacién antigripal en poblacion >=65 anos segin CCAA

% de vacunacion
CCAA

Andalucia 57,3 50,7

Asturias (Principado de)

Canarias (Islas)

Castillay Ledn 72,2 70,5

Cataluna 71,9 54,0

Extremadura 68,0 69,4

Madrid (Comunidad de)

Navarra (Comunidad Foral de)

La Rioja 72,7 69,7

Melilla (Ciudad Auténoma) 49,5 32,7

Fuente: Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [76].
(-) = No hay datos disponibles.
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Las coberturas de vacunacién antigripal pandé- No se dispone de informacién documentada re-
micas fueron escasas con porcentajes de 11,6% ferente alas coberturas de vacunacién por vari-
en frabajadores socio-sanitarios, de 8,8% en per- cela, neumococo o hepatitis A.

sonal de servicios publicos esenciales y del 9% all
29% en personas con alguna patologia de base.

Tabla 19: Cobertura de vacunacién antigripal pandémica (H;N;) segun grupo
poblacional prioritario en 2009
N° de CCAA con datos Cobertura (%)

Trabajadores socio-sanitarios 15 11,6

Personas con patologia de base

17 anos - 60 anos 7 15,1
Total grupo > 6 meses 15 23.7

Fuente: Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad [76].
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datos estadisticos

6.1. Infecciones y enfermedades
(diagnésticos) evitables con
vacunacion

na vez enumeradas todas las infecciones in-

munoprevenibles de las que actualmente se
dispone vacuna, conocer la enfermedad que
producen asi como las consecuencias de las mis-
mas es de suma importancia para entender el
porqué de la necesidad de dichas vacunas.
A continuacion se describird cada una de las en-
fermedades ocasionadas por microrganismos de
las cuales actualmente estdn incluidas en el ca-
lendario vacunal.
La tuberculosis es una enfermedad transmisible
que es conocida desde la antigledad y que en
sus comienzos la denominaban ftisis. Con el ad-
venimiento de la era industrial se transformé en
una plaga, ya que en el siglo XIX en Europa, era
la responsable de una de cada siete muertes y
provocaba la muerte de uno cada dos infecta-
dos. Se la llegd a conocer como “peste blanca™.
El descubridor del bacilo productor, Robert Koch
(del que tomard su nombre) inicia en 1882 la era
de la bacteriologia al anunciar sus hallazgos ante
el auditorio de la Sociedad de Fisiologia de Berlin.
Esto sucedia un 24 de marzo, por lo que hoy se
considera el Dia Mundial de la Tuberculosis [78],
[79].
La especie de bacteria mds importante y repre-
senfativa causante de la tuberculosis es Myco-
bacterium tuberculosis, ofras micobacterias
pueden causar también la enfermedad, pero
todas estas especies no lo suelen hacer en el in-
dividuo sano. La transmision de la tuberculosis
solo puede realizarse por personas que tengan
activa la enfermedad a través de la tos, del es-
tornudo, hablando, cantando, y con los esputos.
La inhalacion de una sola de las bacterias puede
causar la infeccién. La cadena de transmisidon
puede romperse si se aisla al enfermo con tuber-
culosis activa y comenzando de inmediato la te-
rapia antituberculosa [80], [81].

Tras la infeccion latente, etapa en la que no se
dan sintomas, comienza la enfermedad tuber-
culosa cuyos sinftomas mds comunes son la fie-
bre, el cansancio, la falta de apetito, fos con
flema (a veces sanguinolento), mareos, escalo-
frios, pérdida de peso, depresidn, sudores noc-
turnos y disnea en los casos mds avanzados.
Esto puede ocurrir de forma temprana (1-5%) o
bien, tardar varios anos después de la infeccion
(5-9%). Por tanto, las manifestaciones pulmona-
res son las primeras en tener lugar causando la
neumonia tuberculosa y la pleuritis tuberculosa.
En un 25% de los casos activos, la infeccién se
fraslada de los pulmones, causando ofras formas
de tuberculosis volviéndose sistémica. Las afec-
taciones extrapulmonares mds notables son: la
tuberculosis meningea (meningitis bacteriana
gue cursa con dolor de cabeza, rigidez de nuca
y déficits neuroldgicos); tuberculosis oftdimica
(infeccidn del ojo, sobre todo del iris, cuerpos ci-
liares y coroides); tuberculosis cardiovascu-
lares (afecta al corazdn, pericardio y vasos san-
guineos); tuberculosis del sistema nervioso cen-
tral; fuberculosis genitourinaria (puede llegar a
causar esterilidad), tuberculosis osteoarticular
(inflamacién de los huesos y las articulaciones)
y tuberculosis miliar, donde el bacilo se disemina
por todo el cuerpo a través del torrente sangui-
neo afectando a distintos érganos [80], [82].
[83].

El diagndstico de la enfermedad se puede hacer
a través de distintas técnicas entre las que se in-
cluye: vision microscopica de bacilos dcido-al-
cohol resistentes, cultivo de muestras biolégicas
en el laboratorio, microscopia de fluorescencia,
radiografia de térax, prueba de la tuberculina
mediante la técnica de Mantoux y la observa-
cion microscoépica de susceptibilidad a medica-
mentos [80], [84].

Una vez diagnosticada la enfermedad el trato-
miento actualmente disponible consiste en los
farmacos antituberculosos. Los hay de primera
lineay de segunda linea [80], [84].
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La difteria es una enfermedad infecciosa aguda
causada por el contagio de la bacteria Coryne-
bacterium diphteriae y mds concretamente de
las cepas toxigénicas que son capaces de pro-
ducir la exotoxina. El cuadro diftérico ya fue des-
crito por Hipdcrates 500 anos antes de Cristo [85].
Esta enfermedad se fransmite por medio del
contacto directo por estornudos, garganta, piel,
0jos o cualquier otro tipo de secrecion de las per-
sonas infectadas. Su incubacion es de 2 a 5 dias
y se inicia con temperaturas no demasiado altas
y con la aparicién gradual de los sinfomas en
uno o dos dias. Se caracteriza por la formaciéon
de pseudomembranas blanco-griséceas infla-
matorias, firmemente adheridas, de aspecto fi-
brinoso, que se forman principalmente en las
superficies mucosas de las vias respiratorias y di-
gestivas superiores [85], [86].

Existen dos cuadros cldsicos de difteria, una en
la nariz y garganta, y otra en la piel. Los sinfomas
mds comunes son el ardor de garganta, ganglios
linfaticos inflamados, dificultad para respirar, y en
los estados mds avanzados puede llegar a cau-
sar miocarditis, pardlisis de los nervios craneales
y periféricos (tfanto motores como sensitivos) y
shock septicémico. Las lesiones de la piel pueden
ser dolorosas, de aspecto hinchado y enrojecido.
También se puede dar infecciones en la zona vao-
ginal y en la conjuntiva de ojos y oidos [86], [87].
Esta afeccion ataca sobre todo a nifos menores
de 5 anos y a adultos mayores de 70. Su grave-
dad difiere segin la edad y las formas de presen-
tacién: en los lactantes y nifos de corta edad, la
difteria laringotraqueal puede ser mortal; en
cambio la nasal es mds leve [85], [87].

El diagndstico se confirma por la identificacién
de la bacteria en exudados o tejidos del pa-
ciente. El fratamiento de la infeccidn se realiza
mediante antibidticos apropiados [84].

El tétanos es una enfermedad neurolégica se-
vera causada por la bacteria Clostridium tetani
y por las toxinas que produce. Hipdcrates fue el
primero en describirla, aunque no fue hasta 1899
cuando Knud Faber lo relacioné con la toxina te-
ténica [88].

El agente patdégeno se encuentra de manera
cosmopolita en el suelo, sedimentos marinos, me-

dios inorgdnicos, metales en oxidacion y en las
heces de determinados animales. El contagio se
produce a través de heridas por contacto conla
tierra, estiércol, cortes con objetos oxidados, mor-
deduras de perro, etc. El periodo de incubacién
varia de un dia a mds de tres semanas, siendo el
promedio de ocho dias; a menor tiempo de in-
cubacién, mayor es la gravedad y peor pronds-
tico tiene, y estd relacionado con la distancia de
la zona infectada al sistema nervioso central.
Una vez en el interior del organismo prolifera y
vigja a través de la sangre vy la linfa para alcanzar
el sistema nervioso central. A su vez, el bacilo se-
grega dos toxinas (tetanolisina y tetanospas-
mina) que provocan los sintomas tipicos de la
enfermedad. Las toxinas penetran en las fibras
nerviosas periféricas hasta llegar al sistema ner-
vioso central donde se unen a determinados gru-
pos de neuronas inhibiendo la produccién de
neurotransmisores [88], [89].

El tétanos comienza con espasmos leves en los
musculos de la mandibula, térax, cuello, es-
palda, abdomen y extremidades. La accidn
muscular prolongada causa contracciones subi-
tas, fuertes y dolorosas de grupos musculares
principalmente de los voluntarios. Estos episodios
pueden causar babeo, pulso rdpido, apneaq,
sudoracioén excesiva, fiebre, irritabilidad, dificul-
tad para tragar, miccién o defecacioén incontro-
lable, fracturas y desgarros musculares. Segun la
intensidad de las contracciones el tétanos se cla-
sifica en leve, moderado y grave; y segin la pa-
togenia de la enfermedad se pueden distinguir
el tétanos local, cefdlico, generalizado (el mds
comun) y neonatal [89], [20].

El fratamiento de la enfermedad incluye una lim-
pieza exhaustiva de la herida refirando el tejido
muerto y antibioticoterapia. También se usa el
metronidazol y la terapia con inmunoglobulinas
humanas o suero antitetdnico para neutralizar la
toxina circulante [89].

La tos ferina o tos convulsiva es una enfermedad
bacteriana aguda altamente contagiosa de las
vias respiratorias altas. La bacteria implicada es
Bordetella pertusis, aunque otras especies de Bor-
detella y ciertos microorganismos pueden causar
una afeccién similar mds leve conocida como
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sindrome coqueluchoide. La primera descripciéon
clinica data de 1578, pero la bacteria no fue ais-
lada hasta 1907 por Jules Bordet y Octave Gen-
gou [?21], [92].

Cuando una persona infectada estornuda o
tose, pequenas gotitas que contienen la bacte-
ria se mueven a través del aire y la enfermedad
se disemina facilmente de persona a persona,
siendo el principal vehiculo de contagio. El pe-
riodo de incubacion es por lo general de 5 a 10
dias, aunque puede ser de hasta 21, y la infec-
cién dura unas 6 semanas. La patogeneidad de
la bacteria se fundamenta en la produccion de
muchas proteinas, algunas de ellas toxinas
como la adenilciclasa o la citotoxina fraqueal,
gue finalmente llevan al cuadro clinico principal
[93], [94].

La enfermedad se inicia como una infeccion
leve de las vias respiratorias superiores, similares
a los de un resfriado comun: estornudos, secre-
cion nasal, fiebre baja, tos leve y enrojecimiento
de los 0jos. En el plazo de dos semanas aparece
la etapa paroxistica, la tos se vuelve mds intensa
y se caracteriza por muchos episodios de tos ra-
pida, seca e iritante seguidos de un pitido
agudo que termina con un estertor cuando el
paciente frata de tomar aire. Estos episodios
pueden venir acompanados de vomitos o pérdi-
das breves de conocimiento. También puede
producirse diarreas. Las posibles complicaciones
a la tos ferina son: neumonia, convulsiones, he-
morragia nasal, infeccién de oido, dano cere-
bral, hemorragia cerebral, retardo mental,
apnea y muerte [93], [?5].

Aunque esta enfermedad puede darse en per-
sonas de cualquier edad, los mds afectados son
los ninos menores de cinco anos. Ahora, que la
mayoria de los ninos son vacunados antes de
empezar la etapa escolar, el porcentaje mds alto
de casos se observa entre adolescentes y adul-
tos [91], [95].

El diagndstico inicial se basa en los sinfomas. La
confirmacion llega a través del cultivo en labo-
ratorio de una muestra de secreciones nasales.
El fratamiento de la tos ferina se realiza mediante
la administracién de antibidticos como la eritro-
micina [23].

La hepatitis A es una enfermedad infecciosa
causada por el virus de la hepatitis A (VHA). Tam-
bién se la conoce como ictericia epidémica o ic-
tericia catarral. Esta afeccién fue descrita en el
siglo XVII, aunque no fue hasta los anos 40
cuando se la diferencid de la hepatitis B a través
de pruebas seroldgicas. En los anos 70 el virus fue
aislado [96].

La fransmisién de esta enfermedad es por via
orofecal al ingerir alimentos o aguas contamina-
das. No hay contagio por via salival ni via sexual
siempre y cuando no tenga lugar una relaciéon
sexual de tipo anal. El periodo de incubaciéon
dura entre 15 a 30 dias hasta el comienzo de los
sinfomas. El virus llega hasta el higado, y alli co-
mienza su replicacién dando como resultado la
destruccion de los hepatocitos generando una
inflamacién aguda del higado, que no se hace
crénica y tampoco produce danos permanen-
tes en el higado. Tras la replicaciéon en el higado
los virus son vertidos a la sangre y el intestino, fa-
cilitando su dispersion externa. Asi, el reservorio
principal es el hombre, aunque también se ha
descrito en algunos primates [97], [98].

Los primeros sinfomas son muy similares a los de
la gripe y en algunos casos no hay sinfomatolo-
gia alguna. Los sinfomas mds notorios suelen
aparecer de forma brusca y consisten en dolor
en la zona abdominal derecha, ictericia (piel y
0jos), orina oscura, nduseas, vomitos, fiebre, pér-
dida de apetito, fatiga, picores, heces claras,
mialgia y cefaleas [99], [100].

El diagndstico se hace mediante la deteccién
en sangre de anticuerpos anti-VHA y a fravés de
un cultivo viral a partir de las heces, asi como
una analitica completa. No existe un trata-
miento especifico para la hepatitis A. Se reco-
mienda reposo durante la fase aguda de la
enfermedad y la administracién de fdrmacos
para aliviar los sinftomas como el dolor, la fiebre
y el malestar general [99], [101].

La hepadtitis B es una enfermedad del higado
causada por la infeccion del virus de la hepati-
tis B (VHB), perteneciente a la familia Hepadna-
viridae. El primer brote de hepatitis B se registrd
en 1883 como consecuencia de la variolizacion.
El virus fue descubierto en 1963 por Baruch Blum-
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berg, el cual recibid el premio Nobel en 1976 por
su descubrimiento, aunque no fue hasta 1970
cuando las particulas virales fueron fotografiadas
por microscopia electréonica [102], [103].

La transmision del virus resulta de la exposicion a
sangre infectada o fluidos corporales que con-
tengan sangre. Las formas posibles de transmi-
sion incluyen el contacto sexual, fransfusiéon
sanguinea o hemoderivados, reutilizacion de
agujas o jeringuillas (acupuntura, drogadiccion),
transmisiéon vertical de madre a hijo, tatuagjes, etc.
El periodo de incubaciéon oscila entre las 4 y las
26 semanas, con una media de 6 a 8 semanas.
Tras la entrada del virus, estos viajan hasta llegar
al higado donde comienzan a replicarse dando
lugar a una necrosis hepatocelular e inflamacién
[102], [104], [105].

La enfermedad cursa en dos formas tipicas, asin-
tomdtica y sintfomdtica. La asinfomdtica tiene un
alto porcentaje de recuperacion total. La sinto-
mdtica puede ser de distintas formas: hepatitis
leve, hepatitis aguda, hepatitis fulminante con
alta mortalidad y hepatitis cronica. La leve cursa
Ccomo un proceso catarral sin mayores complica-
ciones. La aguda suele cursar con ictericia, y otros
sinfomas como la fiebre baja, fatiga, nduseas,
pérdida de apetito, dolor muscular y de esto-
mago, diarrea, dolor de cabeza, oscurecimiento
de la orina y deposiciones de color claro. La ful-
minante aparece en el 0,1% de los casos y la cré-
nica en un 7% de éstos. Las consecuencias finales
de un proceso crénico son la ascitis, encefalopa-
tia hepdtica, insuficiencia hepdtica, hipertension
portal, sangrado de varices esofdgicas y cdncer
de higado [104], [105], [106].

En la mayoria de los casos la infeccion no suele
requerir fratamiento por eliminacién espontdnea.
Solo se recomienda tratamiento antiviral en los
cuadros muy agresivos, fulminantes o con el sis-
tema inmune deprimido. En el caso de una he-
patitis crénica se usan farmacos antivirales y
fadrmacos moduladores del sistema inmune
como el interferén [103], [107].

La bacteria Haemophilus influenzae es responsa-
ble de un amplio rango de enfermedades. Fue
considerado erréneamente como la causa de la
gripe comun hasta 1933 aunque fue descrito en

1892 por Richard Pfeiffer durante la mayor epide-
mia registrada [108].

El contagio es directo de persona a personay el
periodo de incubacion es variable, pudiendo os-
cilar entre 2 a 4 dias. Es un huésped habitual del
tracto respiratorio del ser humano y son patodge-
nos oporfunistas. Existen varias cepas de H. in-
fluenzae siendo la del fipo “b"” encapsulada la
mds virulenta, ya que se hace mds resistente su
eliminacién [109], [110].

El Hib puede presentarse en diferentes formas cli-
nicas, de acuerdo a su ubicacién, dando cua-
dros leves, moderados o graves. Los primeros
suelen ser ofitis, conjuntivitis, sinusitis y cuadros res-
piratorios. Los cuadros mds graves, suelen ser for-
mas llamadas invasivas ya que por su agresividad
tienen un alta mortalidad. Entre ellas encontra-
mos: meningitis aguda (50% de meningitis no epi-
démicas), neumonia (tipico en ninos menores de
5 anos), epiglotitis (se da en ninos y causa una
alta mortalidad), celulitis (en la cara, especial-
mente en ninos menores de 5 anos), osteoartritis,
bacteriemias y pericarditis (subsecuente a afec-
cién respiratoria) [110], [111].

El diagndstico clinico de Hib se realiza por cultivo
confirmando un positivo cuando el microrga-
nismo es aislado de un sitio estéril del cuerpo.
También se realiza la técnica de aglutinacion de
particulas en Idtex que es mucho mds sensible.
La reaccién en cadena de la polimerasa (PCR)
es lo mds sensible y especifico de lo que se dis-
pone para la confirmacion del Hib. El fratamiento
de la infeccidn se basa en antibidticos como la
cefalosporina de tercera generacién, ampicilina
y cloranfenicol [111], [112].

La meningococemia es una enfermedad cau-
sada por la bacteria Neisseria meningitidis, que
forma parte de la flora normal humana y animal.
Se encuentra enla nariz y garganta de individuos
sanos. Las primeras referencias de la patologia
se remontan al siglo XVI, posteriormente en 1805
Gaspard Viesseux la bautiza como fiebre epidé-
mica cerebroespinal y fue en 1887 cuando se
consiguid aislar al meningococo del liquido ce-
falorraquideo de pacientes enfermos [113].

La fransmision se realiza a través de las vias aé-
reas superiores de persona a persona, bien enfer-
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mas o sanas portadoras, mediante la tos, estor-
nudos, hablando, etc. También se puede dar la
fransmision sexual, generando una doble porta-
cion. Si el meningococo consigue llegar hasta el
torrente sanguineo, es cuando tfiene lugar la en-
fermedad invasiva o meningitis. El periodo de in-
cubacién es de 3 a 10 dias. Existen 13 serogrupos
de la bacteria, los mds comunes son el A, B, C, X
y W135, causando el 90% de las meningitis por N.
meningitidis. El serogrupo B es el causante habi-
tual en ninos menores de 4 anos, mientras que el
C enlos que superan esa edad [113], [114].

La enfermedad se manifiesta en el 80-85% de los
casos en forma de meningitis, aunque puede
presentarse como un proceso febril sin foco, con
buen estado en general. En la mayor parte de
las infecciones, la bacteria llega hasta las menin-
ges y los sinfomas comienzan de forma brusca:
fiebre, dolor de cabeza intenso, nduseas, vomi-
tos, fotofobia, rigidez de nuca, mal estado en ge-
neral y petequias. En algunas circunstancias la
infeccién evoluciona de forma rdpida, en cues-
tion de horas, y da lugar a la sepsis meningocd-
cica o purpura fulminante que lleva asociada
una alta mortalidad. Esta mortalidad se debe a
fallo circulatorio, hipofuncidn cardiaca, hipoten-
sién arterial, fallos de irrigacién, fallo respiratorio,
fallo renal, frastornos del metabolismo, trastornos
de la coagulacién, hemorragias, convulsiones y
coma [115], [114].

El diagndstico inicial de la meningitis meningocé-
cica puede establecerse a partir de la explora-
cion fisica, seguida de una puncidén lumbar que
muestra un liquido cefalorraquideo (LCR) puru-
lento. A veces se puede observar la bacteria en
el examen microscopico del LCR. El diagndstico
es confirmado por el cultivo positivo de la sangre
o del LCR, las pruebas de aglutinacion o por PCR.
El fratamiento se realiza con antibiéticos como la
ampicilina, cefalosporinas o aminoglucdsidos
[114], [116].

El sarampidn es una enfermedad exantemdtica
aguda altamente contagiosa producida por un
morbillivirus de la familia Paramixoviridae. Aunque
el sarampiodn fue referido en la antigedad por
médicos griegos y romanos, y confundido con
otras enfermedades exantemdticas como la es-

carlatina y la viruela, fue Rhazes, un médico
drabe, el que enssiglo IX lo diferenciod de la viruela.
En el siglo XVIIl Ingrassia en ltalia y Sydenham en
el Reino Unido lo diferenciaron de la escarlating,
y en 1954, Enders y Peebles consiguieron cultivar
el virus salvaje del sarampidén [117].

El virus se transmite de persona a persona a tro-
vés del sistema respiratorio por pequenas gotitas
0 secreciones respiratorias generadas al toser, es-
tornudar, hablar, etc. La media de incubacion es
de 10 (4-12) dias. El Unico reservorio es el hombre,
aunqgue algunos primates pueden padecer la
enfermedad. La OMS ha reportado 23 genotipos
agrupados en 8 serotipos distintos [117], [118],
[119].

El periodo preexantémico dura 3 dias con fiebre
alta, tos, nariz mogqueante, conjuntivitis y las man-
chas de Koplik en el interior de la boca (blanque-
cinas). El periodo exantémico dura alrededor de
5 dias y se caracteriza por la aparicién de una
erupcién generalizada de color rojizo con dis-
creto picor. Poco a poco el brote palidece vy se
vuelve de color parduzco, y fermina por desapa-
recer produciéndose una descamacién de la
piel. La enfermedad dura entre 10y 14 dias si no
hay complicaciones. Estas complicaciones abar-
can desde la diarrea, neumonia, ulceracién de
la cérnea, hasta la encefalitis. Existe una compli-
cacién rara llamada panencefalitis esclerosante
subaguda que suele aparecer a los 7 anos des-
pués del sarampidn y mds en ninos que sufrieron
la infeccidn antes de los 2 anos de edad. Sus sin-
tomas son: cambios de personalidad, del com-
portamiento, de la memoria, seguidos de
confracciones bruscas fasciculadas y ceguera
[119], [120].

El diagndstico principal es a través de las manchas
de Koplik y la confirmacion se realiza mediante la
deteccidén de anticuerpos anti-sarampién en san-
gre. No hay un tratamiento especifico o antiviral.
Se recomienda descanso y tratamiento comple-
mentario para aliviar los sinfomas principales
[119], [120].

La rubeola es una enfermedad infectoconta-
giosa de poca gravedad causada por un rubivi-
rus de la familia Togaviridae. La historia conocida
de la rubeola se remonta a mediados del
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siglo XVIIl, cuando fue descrita por primera vez
por autores alemanes. En 1866 Henry Veale
acund el nombre de rubeola. Fue reconocida
oficialmente como enfermedad en 1881 en el
Congreso Internacional de Medicina de Londres,
pero continud recibiendo con frecuencia el
nombre de “sarampidén alemdn”. El virus no se
qisld hasta 1962 [121].

El portador natural del virus es el ser humano. El
contagio es por contacto directo entre personas
a fravés de estornudos, tos o por el contacto con
superficies contaminadas (panuelos, vasos o
manos). El periodo de incubacion varia entre 14
y 21 dias. El virus enfra en el organismo para re-
plicarse en la nasofaringe y ndédulos linfaticos,
después pasa a la sangre, fransmitiendo la infec-
cion ala piel y ofros érganos [122], [123].

La rubeola, comun en la infancia y juventud, se
caracteriza por la aparicidon de pequenas erup-
ciones en la piel de color rosdceo acompanadas
de picazdn que desaparecen en pocos dias. Los
sinfomas son muy similares a un sindrome gripail:
fiebre baja, malestar general, enrojecimiento de
los 0jos, conjuntivitis, dolor de garganta, inflama-
cién dolorosa de los ganglios de la cabeza, vesi-
culas rojas en el paladar, piel reseca, dolor e
inflamacién de las articulaciones (tipico en adul-
tos), dolor de testiculos y dolor de cabeza. Las
complicaciones mds comunes (frecuentes en
adultos) son: otitis, neumonia, encefalitis (retraso
mental, epilepsia, coma y muerte), y sindrome
de rubeola congénita (mujeres embarazadas
que contraen la enfermedad durante las 20 pri-
meras semanas de gestacion) [122], [124], [125].
El diagndstico de la rubeola se hace mediante
la deteccidn de anticuerpo en sangre y un cul-
tivo viral a partir de secreciones nasofaringeas,
sangre u orina. Esta enfermedad no posee un
tratamiento especifico. Se administran fdrmacos
para el control de los sinfomas como la fiebre y
el malestar general. A veces se administra anti-
bidticos en caso de infecciones bacterianas se-
cundarias (ofitis y neumonias) [123].

La parotiditis o paperas es una enfermedad con-
tagiosa poliglandular causada por un mixovirus
perteneciente ala familia Paramyxoviridae. Des-
crita en el siglo V a.C. por Hipdcrates de forma

muy precisa, incluyendo la complicacién de la
afectacioén testicular. En 1934, Johnson y Good-
pasture precisaron la etiologia virica de la enfer-
medad. Posteriormente, Rocchi en 1943 y Habel
en 1945 cultivaron el virus en diferentes medios y
consiguieron aislarlo [126], [127].

Se transmite de persona a persona a fravés de
las gotitas de la respiraciéon (al estornudar, toser,
hablar, efc.) o por contacto directo con articulos
gue han sido contaminados con saliva infectada
o incluso a través de la orina. El periodo de incu-
bacién oscila entre 12-21 dias y la enfermedad
suele durar unas 2 semanas. Las paperas se pre-
sentan mds comUnmente en nifos entre los 2 vy
16 anos, aunque en adultos también puede
darse [126], [128].

Se calcula que entre el 20-30% de los casos son
asintomdaticos. Cuando hay sinfomas se mani-
fiesta en forma de dolor de cabeza, malestar ge-
neral, fiebre ocasional, dolor de garganta, dolor
mandibular, sequedad bucal, inflamacién vy
edema facial por afectacion de las gldndulas
pardtidas (unilateral o bilateral) generalmente,
aunque también se pueden ver implicadas las
gldndulas salivares sublinguales y submaxilares.
Otras glandulas pueden verse afectadas como
los testiculos y los ovarios, y en estos casos la es-
terilidad permanente es rara. Enfre las principales
complicaciones que se pueden dar, se incluye:
sordera, pancreatitis, artritis, mastitis, nefritis, firoi-
ditis, hepatitis, pericarditis, neuritis, miocarditis, en-
cefalitis, ataxia cerebral, mielitis transversa,
abortos y meningitis. Algunas de estas pueden
ser graves y causar la muerte [128], [129].

Las paperas son diagnosticadas basdndose en
la cldsica inflamacién de las gldndulas paroti-
deas. La confirmacion por laboratorio es me-
diante la deteccién de anticuerpos en sangre,
técnicas de cultivo viral o técnicas de PCR. No
se dispone de un tfratamiento especifico para
tratar la enfermedad. Los fdrmacos indicados se
centran en aliviar la sintomatologia [129], [130].
La varicela es un enfermedad exantemdtica
aguda sumamente contagiosa, tipica de la in-
fancia, producida por el virus de la varicela-zds-
ter, perteneciente ala familia Herpesviridae. Fue
descrita por primera vez en el siglo XVI por dife-
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rentes autores y durante anos, se pensd que la
varicela era una forma especial de la viruela. La
expresiéon varicela fue otorgada por Daniel Sen-
nert en 1632. Solo el médico Inglés William Heber-
den mostrd una distincion clara entre varicela y
viruela. En la primera mitad del siglo XX, la rela-
cion entre la varicela y el herpes zbster se fue de-
mostrando. En 1952 se detectd por microscopia
electrénica al virus causante de la enfermedad
[131], [132].

La infeccidn se contfrae de persona a persona
por via respiratoria (tos, estornudo, etc.) y por
contacto con el liquido de las vesiculas u objetos
contaminados (panuelos, chupetes, vasos, etc.)
tanto desde una varicela como de un herpes
zbster. El tiempo de incubacién va desde 12 @
21 dias. La duracion de la enfermedad es de
unos 10 dias de promedio, aungue hay casos de
hasta 21 dias o mds. El virus infecta la mucosa de
las vias respiratorias, luego pasa a los ganglios lin-
faticos, el higado y el bazo, y por Ultimo, llega
hasta la epidermis para dar paso a la erupcidn
tipica [132], [133].

Los primeros sintfomas son fiebre, dolor de cabeza,
malestar general, dolor de estébmago, perdida de
apetito y vomitos. Uno o dos dias después apa-
rece una erupcion en la piel en forma de peque-
NOS granos que en poco fiempo se convierten en
vesiculas, evolucionando en costras. Estas vesicu-
las son altamente pruriginosas. Tras la infeccion
primaria, el virus permanece de forma latente
acantonado en los ganglios sensitivos de las rai-
ces dorsales de la médula espinal y su reactiva-
cién secundaria produce la clinica del herpes
zoster. Las complicaciones de esta enfermedad
son: infecciones de la piel, neumonia, encefalitis,
artropatias, meningitis, ataxia cerebelosa, fascitis
necrotizante y varicela neonatal (en mujeres em-
barazadas que contraen la infeccién hasta 2 dias
después del parto). En las lesiones posteriores por
herpes zbster la complicacion mds habitual es la
neuralgia post-herpética [133], [134].

Se diagnostica por sus signos clinicos sin precisar
ningun tipo de andlisis. En el caso de ser necesa-
ria su detecciéon se emplearian técnicas de cul-
tivo, inmunofluorescencia o PCR. Su tratamiento
suele ser sinftomdtico con antitérmicos y lociones

contra el picor. En determinados casos donde se
haga necesario un fratamiento antiviral (emba-
razadas, inmunodeprimidos o con factores de
riesgo) se puede administrar aciclovir [133], [134].
La neumonia por Streptococcus pneumoniae es
una afeccion pulmonar bacteriana que puede
causar ofras afecciones locales o invasivas. Esta
bacteria fue descubierta en la saliva humana
por Pasteur y Sternberg en 1880. A fines del
siglo XIX se habia relacionado como agente etio-
l6gico importante en neumonia, meningitis y
otras infecciones. En 1910 se inicid su serotipifica-
cion, lo que abrié las puertas a la inmunoterapia.
Tras varios intentos, en 1945 se demostrd protec-
cién inducida por la vacuna contra neumococo.
En 1967 se notificd el primer neumococo resis-
tente ala penicilina [135], [136].

El hdbitat natural del neumococo es la nasofa-
ringe humana y la colonizacidon puede tener
lugar durante los primeros dias de vida. Su dise-
minacién es de persona a persona desde la na-
sofaringe. El periodo de incubacién es corto, de
1 a 3 dias. Actualmente estdn descritos 92 serofi-
pos distintos y desde 1928 se sabe que la cdpsula
bacteriana es el principal factor de virulencia, ya
gue hace gue permanezca mds tiempo en la
sangre y confiere mayor resistencia a los ataques
del sistema inmune. El neumococo es capaz de
producir enfermedades mds focales como la ofti-
tis y la sinusitis, o bien trastornos sistémicos como
la neumonia, artritis, peritonitis, meningitis y septi-
cemia. La poblaciéon diana son los ninos (recién
nacidos, lactantes, etc.), ancianos e inmunode-
primidos [135], [137].

La neumonia es una enfermedad del sistema res-
piratorio debido a la infeccién e inflamacién de
los espacios alveolares de los pulmones. Los sin-
tomas principales son fiebre alta, tos con esputo
verdoso o amairillo y a veces sanguinolento, difi-
cultad al respirar, dolor tordcico, dolor de ca-
beza, cansancio, falta de apetito, nduseas o
vémitos, cianosis, piel sudorosa y hUmeda, cam-
bios de humor, dolores articulares o musculares,
frecuencia respiratoria aumentada y baja pre-
sién arterial [137], [138].

Para el diagndstico de la neumonia se tiene en
cuenta la historia clinica, radiografia de térax,
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analitica sanguinea, cultivo microbioldégico de
esputo y sangre, y en algunas ocasiones se em-
plea el TAC. El tratamiento recomendado es la
administracion de antibidticos orales (azitromi-
cina, doxiciclina, levofloxacina, moxifloxacina y
ampicilina), ademds de reposo, abundantes li-
quidos y oxigeno extra cuando sea necesario
[135], [139].

El virus del papiloma humano o VPH son un grupo
diverso de virus pertenecientes a la familia Papi-
llomaviridae. Estos virus solo causan infecciones
de la piel y mucosas de humanos y algunos ani-
males. En el ano 2009 se le concedid el premio
Nobel de medicina al alemdn Harald zur Hausen
por el descubrimiento del VPH como causa del
cdncer cervical [140].

Todos los VPH se tfransmiten por contacto directo
entre piel/mucosa de un individuo infectado o
material infectado (sexo vaginal, anal, oral; du-
rante el parto, etc.) [141]. Existen mds de 150 tipos
virales y cada uno tiene un tfropismo dirigido a
una zona de piel determinada [142]. Segun este
fropismo se pueden dar: verrugas cutdneas (ve-
rruga comun: tipo 2, 7; verruga plantar: tipo 1, 2,
4; verruga de la una; verruga plana), verrugas ge-
nitales o anales (tipo 6, 11, 42, 43, 44, 55), cAncer
genital (cervicouterino, vulvar, pene y anal) y pa-
pilomatosis respiratorias (tipo 6, 7, 11, 16, 30, 32, 40;
para algunos tipos se ha descrito la aparicion de
carcinomas orolaringeos). Cabe destacar en el
cdncer genital la existencia de tipos de alto y
bajo riesgo para el desarrollo de dichas maligni-
dades. Dentro de los tipos de alto riesgo encon-
framos los tipos 16, 18, 26, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52,
53, 56, 58, 59, 66, 68, 73 y 82; y los de bajo riesgo
son los tipos 6, 11, 40, 42, 54 y 57 [143], [144].

La mayor parte de las infecciones por VPH son
temporales, apenas hay sintomas y tienen poca
importancia a largo plazo. El 70% de las infeccio-
nes desaparecen en 1 anoy el 90% en 2 anos. Sin
embargo, cuando la infeccion persiste (5-10%)
existe el riesgo de desarrollar lesiones precance-
rosas que pueden progresar a cdncer invasivo.
Es un proceso que normalmente lleva entre 15-
20 anos [145], [146].

Algunos de los sinfomas mds importantes son las
iritaciones en la entrada de la vagina con ardor

y sensacion de quemadura durante las relacio-
nes sexuales, pequenas verrugas en el drea ano-
genital (cérvix, vagina, vulva, uretra, pene y
escroto) y verrugas (planas no visibles o protube-
rantes y visibles) en otras zonas del cuerpo (las
plantares causan dolor y las de las vias respirato-
rias pueden interferir con la respiracion) [145],
[146].

Las pruebas diagndsticas van principalmente
encaminadas a la deteccién de células precan-
cerosas en las mujeres. Entre estas pruebas en-
contramos: citologia anual de Papanicolaou y
deteccion de ADN y ARN de VPH. En el resto de
lesiones la diagnosis se realiza mediante inspec-
cién visual de la zona afectada. El fratamiento
es diverso segun el estadio de la infeccidn por
VPH. Se puede eliminar las lesiones mediante un
asa cauterizante o por congelaciéon. También
existen cremas tépicas antivirales y en los casos
mds drdsticos estd indicado la cirugia [146], [147].
La polio o poliomielitis es una enfermedad alta-
mente contagiosa causada por el poliovirus, un
enterovirus de la familia Picornaviridae. Se han
descrito enfermedades compatibles con la polio
en tratados antiguos, pero no es hasta 1840
cuando se la denomina por primera vez “pardlisis
infantil”. En 1908, Landsteiner y Popper consiguie-
ron aislar el virus por primera vez [148], [149].

El hombre es el Unico reservorio del virus, y el con-
tagio se produce de persona a persona me-
diante la transmision oral-oral u oral-fecal
(secreciones nasofaringeas, alimentos o agua
contaminada, etc.). El periodo de incubacién os-
cila entre 5y 35 dias, con un promedio de 7 @
14 dias. Se han identificado tfres serotipos de po-
liovirus (PV1, PV2y PV3). Los tres son extremada-
mente virulentos y producen los mismos sinfomas,
aungue el PV1 es el mdas comun. El virus co-
mienza invadiendo el tubo digestivo, se extiende
a las amigdalas y por Ultimo pasa a la sangre. Ra-
ramente el virus logra progresar hacia el sistema
nervioso cenfral, pero cuando lo hace es
cuando fiene lugar los sintfomas mds graves [148],
[150].

En el 95% de los casos la infeccion es asinfomd-
tica. Otras formas mucho menos frecuentes son
la infeccidn subclinica o poliomielitis abortiva
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que es de duracion limitada (72 horas) y se ca-
racteriza por fiebre leve, dolor de cabeza, dolor
de garganta, malestar general y vomitos. Dentro
de las formas clinicas, que tienen en comun la
afectaciéon del sistema nervioso central, se distin-
gue entre poliomielitis no paralitica y poliomielitis
paralitica. La no paralitica consiste en una me-
ningitis aséptica que cursa con fiebre alta, dolor
de cabeza, rigidez y dolor en el cuello, diarreq,
vomitos, fatiga, irritabilidad, rigidez y dolor mus-
cular, afectacién del sistema auténomo vy lesio-
nes en la piel. En la poliomielitis paralitica se
produce una destruccién de las neuronas moto-
ras que lleva a una debilidad muscular, atrofia
muscular y por Ultimo, a una pardlisis muscular
denominada pardlisis fldcida aguda. Segun la lo-
calizacion de la pardilisis, esta forma de polio se
clasifica en espinal, bulbar o bulboespinal. Esta
forma paralitica puede evolucionar a una ence-
falitis cuyos sintomas son la confusién, cambios
en el estado mental, convulsiones y pardlisis es-
pdstica. La poliomielitis paralitica puede causar
la muerte por pardlisis de los mUsculos implicados
en la respiracion. Existe una forma de polio co-
nocida como sindrome postpolio tardio, que
aparece anos después de haber sufrido la pri-
mera infeccién, caracterizado por fatiga ex-
frema, dolor muscular y atrofia de nuevas fibras
musculares y empeoramiento de las existentes
[151], [152], [153].

El diagndstico se basa en la evidencia clinica
apoyado por pruebas de laboratorio que inclu-
yen el aislamiento viral en muestra de heces o de
la faringe, deteccién de anticuerpos en sangre,
andlisis del liquido LCR y estudios mediante téc-
nicas de PCR. El objetivo del fratamiento es con-
trolar los sintomas mientras la infeccion sigue su
curso con antibidticos para las infecciones se-
cundarias, analgésicos, antipiréticos, aparatos
ortopédicos e incluso medidas de respiracion
asistida. La principal consecuencia de esta en-
fermedad es la discapacidad y la deformidad
debido a la pardlisis muscular [152], [153].

La gripe es una enfermedad infecciosa causada
por un grupo de virus perteneciente a la familia
Orthomyxoviridae. En concreto se fratan de los
virus del género Influenza de los cuales hay tres

subtipos: Influenza A, Influenza B e Influenza C.
Los sinfomas de la gripe en humanos fueron des-
critos por Hipdcrates y desde entonces el virus ha
causado numerosas pandemias (desde 1510 se
han descrito unas 31 pandemias). Los datos his-
toricos sobre la gripe son dificiles de interpretar
porgue los sinfomas pueden ser similares a los de
otras enfermedades, como la difteria, la neumo-
nia o el tifus, entre otros. El primer registro deta-
llado de una pandemia gripal se produjo en
1850. Finalmente en 1933 se consiguid aislar el
virus [154].

De entre los tres tipos de virus Influenza que se co-
noce el mds extendido es el A, que es el cau-
sante de las grandes epidemias. EI B y el C estdn
mucho menos extendidos y los sinfomas que pro-
ducen son mucho mds leves. Algunos de ellos son
capaces de atravesar la barrera infraespecie y
pasar del cerdo o de las aves a los humanos. El
tipo A, ademds presenta numerosos serotipos que
se clasifican en funcidon de dos proteinas estruc-
turales del virus, la hemaglutinina (15 tipos) vy la
neuraminidasa (9 tipos) [154]. [155], [156].

La gripe es una enfermedad que afecta princi-
palmente a la nariz, garganta y pulmones, y por
tanto, su contagio es por via aérea al inhalar go-
fitas de tos o estornudos de un paciente en-
fermo. Asimismo, la propagacién puede darse a
través de material contaminado si después hay
contacto con la boca, la nariz u o0jos. El periodo
de incubacién es de 1 a 7 dias, y los sinfomas
mds severos de la enfermedad se extienden
hasta una semana, aunque alguno de ellos
puede persistir durante varias semanas [156],
[157], [158].

Los sintomas comienzan de manera rdpida
siendo el primero la fiebre y después dolor de
cuerpo, malestar general, dolor de cabeza, dolor
de garganta, decaimiento, enrojecimiento de la
carag, y en raras ocasiones nduseas, vomitos y dia-
rred. Entre el 2° y 4° dia aparecen también los sin-
tomas respiratorios: tos seca, aumento de las
secreciones nasales y estornudos. El cansancio se
puede alargar durante varios dias mds. Las com-
plicaciones mds frecuentes de la gripe son la neu-
monia, la encefdlitis, la meningitis y convulsiones.
Estas complicaciones se dan en ancianos, ninos
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y enfermos crénicos. Hay que tener especial cui-
dado en caso de embarazo [156], [157], [158].

El diagndstico de la gripe no suele requerir asis-
tencia médica y un andilisis detallado de la sinto-
matologia es suficiente. En los casos en los que
sea necesario una confirmacién, las pruebas dis-
ponibles son cultivos de muestras nasofaringeas
y esputo, deteccidn de anticuerpos en sangre,
radiografia de térax, técnicas de PCR e incluso
biopsia de pulmdn. El fratamiento esta dirigido al
alivio de los sinfomas incluyendo analgésicos y
antitérmicos. En los casos mds graves estd indi-
cada la administracion de farmacos antivirales
[155], [156].

6.2. Metodologia y fuentes utilizadas

El estudio de la influencia de las vacunas en Es-
pafa se realizard a través de los siguientes datos:

U Incidencia en la poblacién espanola: Evolucion
de la incidencia de aquellas enfermedades in-
cluidas dentro del listado de enfermedades de
declaracion obligatoria. (Fuente: Centro Nacio-
nal de Epidemiologia. ISCII).

QO Morbilidad Hospitalaria: Evolucién de los ingre-
sos hospitalarios ocasionados por las enferme-
dades vacunables. (Fuente: Encuesta de
Morbilidad Hospitalaria- INE).

U Mortalidad: Evolucién de la morbimortalidad
en funcién de las enfermedades vacunables.
(Fuente: Estadistica de Defunciones segun la
Causa de Muerte - INE).

6.2.1. Las Enfermedades de Declaracion
Obligatoria

La vigilancia epidemiolégica de las enfermeda-
des transmisibles se realiza en nuestro pais a través
del Sistema de Enfermedades de Declaracion
Obligatoria (EDO) que, a partir de la observacion
continuada de la aparicién y distribucion de los
casos de las enfermedades consideradas, per-
mite el establecimiento de patrones deriesgo y la
adopcion de medidas de control pertinentes.

Cada estado establece su propio listado de vigi-
lancia epidemioldgica. En el caso de Espana es el
siguiente: fiebres tifoidea y paratifoidea, disenteria,
gripe, tuberculosis respiratoria, sarampion, rubeola,
varicela, brucelosis, sifilis, infeccién gonocdcica, in-
feccidon meningocdcica, parotiditis, tos ferina, dif-
teria, lepra, paludismo, poliomielitis, rabia, tétanos,
triquinosis, colera, fiebre amarilla, peste, tifus exan-
temdtico, botulismo, hepatitis A, hepatitis B, otras
hepatitis viricas, legionelosis, meningitis tubercu-
losa, rubeola congénita, sifilis congénita, tétanos
neonatal, toxinfeccién alimentaria, otros procesos
diarreicos, IRA (infeccidn respiratoria aguda), neu-
monia, escarlatina, carbunco, hidatidosis, fiebre
exantemdtica mediterrdneq, fiebre reumatica, fie-
bre recurrente por garrapatas, fiebre recurrente
por piojos, leisnmaniosis, leptospirosis, oftalmia ne-
onatorum, sepsis puerperal y fracoma.

Segun el REAL DECRETO 2210/1995 de 28 de di-
ciembre de 1995, desde 1996 la declaracién
obligatoria se refiere alos casos nuevos de estas
enfermedades aparecidos durante la semana
en curso y bajo sospecha clinica, y corresponde
realizarla a los médicos en ejercicio, tanto del
sector pUblico como privado. El periodo de
tiempo transcurrido desde que se efectUa la de-
claracién del caso hasta su llegada al Ministerio
de Sanidad y Consumo no deberd exceder de
tres semanas. En funcién de la enfermedad exis-
ten diferentes modalidades de declaracion:

0 Numérica semanal: Gripe, Infeccion gonocé-
cica, sifilis y varicela.

0 Declaracion urgente y datos epidemioldgicos
bdsicos: colerq, fiebre amarilla, peste, difteria,
poliomielitis, rabia y tifus exantemdadtico.

0 Declaracién semanal y datos epidemiolégicos
bdsicos: botulismo, legionelosis, paludismo vy tri-
quinosis.

0 Declaracion semanal e informe anual: bruce-
losis, disenteria, parotiditis, rubeola, sarampién,
tos ferina, enfermedad meningocdcica, fiebre
tifoidea y paratifoidea, hepatitis A, hepatitis B,
otras hepatitis viricas, meningitis tuberculosa,
tuberculosis respiratoria y tétanos.

0 Por sistemas especiales: lepra, rubeola congé-
nita, sifilis congénita y tétanos neonatal.
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Los datos proceden del Centro Nacional de Epi-
demiologia. ISCIII.

Exceptuando la hepatitis A y la hepatitis B donde
la serie de datos comienza en 1997. En nuestro
proyecto se utilizard la serie que comprende
desde 1986 hasta 2009.

Al no estar declaradas como enfermedades de
declaracion obligatoria, no se podrd estudiar la
evolucion de la incidencia para el Haemophilus
influenzae tipo b, el neumococo y el virus del pa-
piloma humano.

6.2.2. La Encuesta de Morbilidad Hospitalaria

Aunque la encuesta se inicié en el afo 1951, fue
reformada en 1977, ano en el que se realizd la
implantaciéon obligatoria de dos documentos sa-
nitarios bdsicos como son el Libro de Registro de
Enfermos y la Ficha de Enfermo, que suponian un
registro sistemdtico de todos los enfermos que in-
gresaban y salian del hospital.

Aunqgue en Espana el establecimiento del Con-
junto Minimo Bd&sico de Datos (CMBD) al Alta Hos-
pitalaria se aprueba en 1987, a partir de los
acuerdos aceptados tanto por el Comité Nacio-
nal de Estadisticas Vitales y de Salud de EEUU,
como por la Comisién de las Comunidades Euro-
peas sobre el conjunto minimo bdsico de datos
europeo, su obligatoriedad no es establecida a
nivel estatal hasta 1992 para los hospitales del en-
fonces Instituto Nacional de la Salud (INSALUD).

El dmbito de la encuesta es nacional, es decir, se
extiende a todos los hospitales establecidos en el
territorio nacional, comprendiendo tanto a los
del sector publico como a los del privado, asi
como a los hospitales militares dado el impor-
tante contingente de personal civil que es aten-
dido en los mismos.

A efectos de esta encuesta se considera hospital
todo centro sanitario que, con independencia
de su denominacién, tenga como finalidad prin-
cipal la prestacion de asistencia médica, quirlr-
gica o médico quirlrgica a los enfermos
ingresados en los mismos. No se incluyen, por
tanto, las residencias de mayores, orfanatos,
guarderias infantiles, casas de beneficencia, ins-

tituciones de reeducacién psicopedagdgica,
etc., por no gjustarse a la definicidn propuesta.
Los objetivos que se persiguen con la encuesta,
son:

U Conocer la morbilidad general atendida en los
hospitales en funcién del diagndstico principal.

Q Determinar la estancia media en el hospital en
funcién del diagndstico principal al alta hospi-
talaria.

Q Servir de base a estudios epidemioldgicos
sobre determinados diagndsticos.

0 Conocer la distribucion geogrdfica de la mor-
bilidad atendida en los hospitales, en base a
la provincia de hospitalizacion del enfermo vy
a su provincia de residencia.

0 Proporcionar una base de informacion norma-
lizada para el conjunto de los hospitales del
pais, tanto publico como privado, en base a
unas variables seleccionadas.

Q Servir de base para estudios comparativos na-
cionales e internacionales.

La seleccién de la muestra se lleva a cabo en
dos etapas: en la primera se obtiene la muestra
de hospitales y en la segunda se seleccionan los
enfermos dados de alta. Actualmente, la mues-
tra de hospitales representa el 90,6% del total de
cenfros hospitalarios y la cifra de enfermos que
se obtiene de ella supera los cuatro millones y
medio de personas, o que supone el 97,1% del
total de altas hospitalarias que se producen
anualmente en nuestro pais.

En este informe se utilizardn los microdatos de la
encuesta ponderando mediante el factor de
elevacion para manejar datos a nivel poblacio-
nal. La serie de datos utilizada comprende desde
1992 hasta 2009.

Para determinar los datos de morbilidad arecoger
en cada uno de los tipos de vacuna se han filtrado,
del diagnéstico principal (definido como la afec-
cién que motivd el ingreso en el hospital, segun cri-
terio del servicio clinico o facultativo, aunque
durante su estancia hayan aparecido complica-
ciones importantes e incluso ofras afecciones inde-
pendientes), aquellas enfermedades relacionadas
con los agentes infecciosos causantes, excep-
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estar recogido en la fuente original de informacién.

tfuando el Haemophilus influenzae fipo b, al no En la Tabla 20 se desglosan los diagndsticos utili-

zados para cada enfermedad.

Tabla 20: Diagnéstico principal considerado segin la enfermedad

Diagnéstico principal

INFECCION TBC PRIMARIA

Enfermedad

12 OTRAS TBC RESPIRATORIAS
) 14 TBC INTESTINO, PERITONEO Y G. MESENTERICAS

Juperevioss - 15 TBCOSEAYARTCULAR
16 TBC GENITOURINARIA
18 TBC MILIARIA

Difteria 32 DIFTERIA

Tos Ferina 33 TOS FERINA

Meningococo 36 INFECCION MENINGOCOCICA

Rubeola 56 RUBEOLA
52 VARICELA

Varicelo s meszOSTR
54 HERPES SIMPLE

Virus del papiloma humano 180 NEOPLASIA MALIGNA CERVIX UTERINO
_ 138 EFECTO TARDIO DE POLIOMIELITIS AGUDA

488 GRIPE DEBIDA A CIERTOS VIRUS DE LA GRIPE
IDENTIFICADOS

Gripe

Fuente: eCIE9IMC-Ministerio de Sanidad, Politica Social e Igualdad.

Este diagndstico se rige por la clasificacién inter-
nacional de enfermedades (eCIE9MC). Para
poder realizar una comparativa entre todos los
anos, Unicamente se han utilizado los diagndsti-
cos de fres digitos ya que, Unicamente existe una
desagregacién mayor (cuatro digitos), a partir
de 2005.

6.2.3. La Estadistica de Defunciones segin
la Causa de Muerte

Esta encuesta se enmarca dentro de las Estadis-
ticas del Movimiento Natural de la Poblacion
(MNP), que se refieren a los nacimientos, matri-
monios y defunciones ocurridas en el territorio es-
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pafol. La clasificacion de las defunciones aten-
diendo a la causa de muerte se remonta al de-
cenio 1861-1870, dando asi origen a lo que
actualmente se conoce como Estadistica de De-
funciones segun la Causa de Muerte.

Desde su origen, la Estadistica de Defunciones
segun la Causa de Muerte ha ido enriquecién-
dose con nuevas clasificaciones. Actualmente se
encuentra vigente la 10% revision de Clasificaciéon
Infernacional de Enfermedades (CIE) que se im-
plantd en nuestro pais en 1999.

El dmbito de la estadistica es nacional, es decir,
se recogen todas las defunciones que se produ-
cen en el territorio nacional con independencia
del lugar de origen del fallecido. No se recogen
los fallecimientos de nacionalidad espanola o de
residentes en Espana ocurridos fuera de Espana.
Los objetivos que se persiguen son:

0 Proporcionar informacién sobre la mortali-
dad atendiendo a la causa bdsica de la de-
funcion segun la CIE, su distribucién por
grupos de edad, sexo y otras variables de
clasificacion.

0 Conocer las muertes fetales tardias atendiendo
a la causa de la defuncién segun la CIE.

0 Medirla mortalidad perinatal, proporcionando
la base para la obtencién de indicadores que
permitan evaluar la cobertura y calidad de los
servicios sanitarios.

0 Hacer posible la construccion de series histori-
cas para estudiar la evolucién de la prevalen-
cia de determinadas causas de defuncién, asi
como ofros estudios que satisfagan las necesi-
dades de informacion que las Administracio-
nes Sanitarias tengan planteadas.

0 Realizar comparaciones territoriales sobre el
comportamiento de la mortalidad por grupos
de causas de muerte.

0 Suministrar la base para la construccién de in-
dicadores sanitarios recomendados por los Or-
ganismos Infernacionales.

La serie de datos que se manejan para el estudio
comprende desde 1980 hasta 2009. Para selec-
cionar los datos a recoger en cada vacuna se
han filtrado de la clasificacion de enfermedades
aquellas referentes a cada afectacion patold-
gica con una correspondencia biunivoca entre
CIE10 y CIE? en todos los anos del estudio.

En la Tabla 21 se desglosan las patologias em-
pleadas para cada enfermedad.

Tabla 21: Cédigo de enfermedad (CIE10) segUn la enfermedad

Diagnéstico principal

Enfermedad =

Tuberculosis respiratoria, confrmada bacteriold-

A9 gica e histoldgicamente
Al6 Tgbercu[osis fe§piroforio, no confirmada bacteriol6-
gica o histolégicamente
Al7 Tuberculosis del sistema nervioso
Tuberculosis Al8 Tuberculosis de otros érganos
Al9 Tuberculosis miliar
B0 Secuelas de tuberculosis
J65 Neumoconiosis asociada con tuberculosis
0980 Tuberculos.is qgue complica el embarazo, el parto y
el puerperio
Difteria A36 Difteria
Tétanos A35 Otros tétanos
Tos Fering A370 Tos ferina debida a Bordetella pertussis
A379 Tos ferina, no especificada
s B15 Hepatitis aguda fipo A
FISREHTS 2 B16 Hepatitis aguda tipo B
B180 Hepatitis viral tipo B crénica, con agente delta
Hepetitis B B181 Hepoh"rls viral tipo B cron‘lco., sin agente ‘del’ro
A492 Infe;qon.por Haemophilus influenzae, sin otra es-
pecificacion
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Tabla 21: Cédigo de enfermedad (CIE10) segUn la enfermedad (Continuacién)

Enfermedad

Haemophilus influenzae
tipo b

Meningococo

Sarampion

Rubeola
Parofiditis
Varicela
Neumococo

Virus del papiloma humano
Polio
Gripe

Fuente: CIE10-INE.

6.3. Incidencia de las enfermedades

(series 1986-2009)

Los registros de incidencia para la tuberculosis respi-
ratoria muestran una disminucién de casos desde

B963

J14
A39
010)
BOST
BO53
BO54
BOS8
BO59
BO4O
BO68

B26

BO1

BO2
A403
cs3
D0é
A80

BY1

J100
J110

Diagnéstico principal

Descriptor
Haemophilus influenzae como causa de enferme-
dades ceoc
Neumonia debida a Haemophilus influenzae
Enfermedad meningocécica
Sarampion complicado con encefalitis
Sarampidn complicado con ofitis media
Sarampién complicado con meningitis
Sarampidén con complicaciones intestinales
Sarampidén con otfras complicaciones
Sarampion sin complicaciones
Rubeola con complicaciones neurolégicas
Rubeola con ofras complicaciones
Parotiditis infecciosa
Varicela
Herpes zbster
Septicemia debida a Streptococcus pneumoniae
Tumor maligno del cuello del Utero
Carcinoma in situ del cuello del Utero
Poliomielitis aguda
Secuelas de poliomielitis
Influenza con neumonia, debida a virus de la In-
fluenza identificado
Influenza con neumonia, virus no identificado

1986 hasta 2009, de mds de la mitad de los mismos.
Se debe tener en cuenta que la implementacién de
la vacuna para la tuberculosis en nuestro pais data
de 1927, es decir, mucho antes de que se hiciese
obligatorio la notificacién de dicha enfermedad.

Grdfico 8: Evolucion de la incidencia de la tuberculosis en Espaia
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Fuente: INE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCII. Ministerio de Sanidad y Consumo.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1927.
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En el caso de la difteria, desde 1986 hasta 2009 no decir que esta enfermedad se considera erradi-

hay registrado ningun caso. El nUmero de casos cada. La vacuna frente a la difteria se instaurd
descritos en el ano 86 es de 2, por que se puede obligatoria en nuestro pais en 1945.

Grdfico 9: Evolucion de la incidencia de la difteria en Espana
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Fuente: INE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCII. Ministerio de Sanidad y Consumo.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1945,

Los casos descritos para el tétanos informan de vacuna del tétanos se infroduce en 1965 en Es-
una bajada de los mismos, de 70 casos registra- pana, actualmente se siguen registrando casos
dos en 1986 a casi 10 casos en 2009. Aungue la de dicha enfermedad.

Grdfico 10: Evolucion de la incidencia del tétanos en Espaiia
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Fuente: INE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCII. Ministerio de Sanidad y Consumo.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1965.
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cumentar los casos registrados. Desde entonces,
los casos de tos ferina han ido disminuyendo

La vacuna de la tos ferina se infrodujo en 1965,
pero no es hasta 1986 cuando se empiezan a do-

hasta prdcticamente no informarse ninguno
desde el ano 2000. La bajada de casos es bas-
tante notoria.

Grdfico 11: Evolucion de la incidencia de la tos ferina en Espana
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Fuente: INE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCII. Ministerio de Sanidad y Consumo.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espana se produjo en 1965.

La hepatitis A empieza a ser una enfermedad de
declaracion obligatoria en el ano 1997, dos anos
después de su implementacion vacunal. Hasta el
ano 2002 se muestra una bajada en la incidencia
de esta enfermedad, pero después el nUmero de

episodios comienza a subir hasta registrarse in-
cluso mds casos en 2009 que en 1997. Esta subida
puede deberse al aumento de la inmigracién y
al creciente turismo en zonas donde la enferme-
dad es endémica.

Grdfico 12: Evolucion de la incidencia de la hepatitis A en Espana
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Fuente: INE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCII. Ministerio de Sanidad y Consumo.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1995.



VACUNAS_Magquetacion 1 02/08/12 7:19 Pagina 61

6. Resultados y efectividad de las vacunas en Espana: datos estadisticos

Aligual que la hepatitis A, la hepatitis B comienza
aregistrarse en 1997, un ano después de su intro-
duccidén en el calendario vacunal. Los casos des-
critos no superan los 1200, y aunque en un primer

momento los casos disminuyen ligeramente,
vuelven a subir a partir de 2005. Esta tendencia
puede deberse al aumento de la actividades
gue favorecen su fransmisién.

Grdfico 13: Evolucion de la incidencia de la hepatitis B en Espaina
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Fuente: INE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCII. Ministerio de Sanidad y Consumo.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1996.

La meningitis causada por N. meningitidis mues-
tra un patrén de incidencia con tendencia a la
baja. Entre 1995y 1998 hay un pico de subida
para volver a bajar desde la infroduccién de la

vacunacién sistemdtica en el ano 2000. En este
caso los registros de incidencia son anteriores a
la implementacién de la vacuna en nuestro
pais.

Grdfico 14: Evolucién de la incidencia del meningococo en Espana
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Fuente: INE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCII. Ministerio de Sanidad y Consumo.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 2000.
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La vacuna del sarampidén se hace obligatoria en Ultimo caso registrado data de 1997, casi 20 anos
1978, y aunque los registros de incidencia no co- después del comienzo de la vacunacién sistemd-
mienzan hasta 1986, se observa un patrén carac- tica en la poblacién infantil.

teristico con tendencia a la erradicacién. El

Grdfico 15: Evolucion de la incidencia de sarampion en Espaia
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Fuente: INE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCII. Ministerio de Sanidad y Consumo.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espana se produjo en 1978.
La rubeola, aligual que el sarampion, muestra comienza el registro de su incidencia. Desde
una marcada tendencia a la baja. La vacuna 1998 no se informa de ningun caso de la enfer-

se infrodujo en 1979 vy justo 10 anos después medad.
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Grdfico 16: Evolucion de la incidencia de la rubeola en Espana
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Fuente: INE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCII. Ministerio de Sanidad y Consumo.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espana se produjo en 1979.
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Los datos de incidencia de las paperas o paro-
fiditis muestran una bajada de casos desde
1986 hasta 2009. Durante los anos 1986-1990 se
produce un pico, aumentdndose el nUmero de

casos en casi 30.000 unidades. Tras la bajada
de los mismos en 1991, se observa un patrén ci-
clico de incidencia con tendencia a la dismi-
nucion.

Grdfico 17: Evolucion de la incidencia de la parotiditis en Espana
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Fuente: INE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCII. Ministerio de Sanidad y Consumo.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1981.

En el caso de la varicela se observa una disminu- ano 1998. Antes de la vacunacion se dan picos de

cién en los registros de la misma, que se hace mds subida bastante notorios de mds de 100.000 casos,

notable con la infroduccién de la vacuna en el que pasan casi a desaparecer fras la vacunacion.

Grdfico 18: Evolucion de la incidencia de la varicela en Espaia
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Fuente: INE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCII. Ministerio de Sanidad y Consumo.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espana se produjo en 1998.
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Los casos documentados de polio desde 1986
son bastantes pocos (menos de 10). Desde 1989
no se produce ninguna notificaciéon, hasta 1999
y 2001 donde se registra un caso asociado a la

propia vacuna de la polio. La vacunacion siste-
mdtica comienza en 1963, y hoy se considera a
Espana como regioén libre de polio.

Grdfico 19: Evolucion de la incidencia de la poliomielitis en Espana
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Fuente: INE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCII. Ministerio de Sanidad y Consumo.
Nota: la infroduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1943.

La vacuna de la gripe estd aconsejada en la
poblacidn de riesgo vy solo se hace obligatorio
para determinados grupos poblacionales. Los
registros de incidencia al igual que en ofras en-
fermedades infectocontagiosas comienzan en

1986; desde entonces, los casos registrados de
gripe han ido disminuyendo con los anos. Se ob-
servan pequenos picos de subida cada varios
anos, pero en general, la tendencia es a la
baja.

Grdfico 20: Evolucion de la incidencia de la gripe en Espaia
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Fuente: INE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCII. Ministerio de Sanidad y Consumo.



VACUNAS_Magquetacion 1 02/08/12 7:19 Pagina 65

6. Resultados y efectividad de las vacunas en Espana: datos estadisticos

Vacunas

Tabla 22: Resumen de la incidencia

Incidencia enfermedades de declaracion obligatoria

.. . . Evolucion
“ Dato inicial Dato final intermedia

Tuberculosis 1986-2009 13.841 6.131 Disminuye
Difteria 1986-2009 2 0 Se extingue
Tétanos 1986-2009 69 9 Disminuye
Tos Ferina 1986-2009 55.841 538 Disminuye
Hepatitis A 1997-2009 1.811 2.695 Patrén irregular
Hepatitis B 1997-2009 1.158 871 Patrén irregular
ggsrgophi/us influenzae No hay datos

Meningococo 1986-2009 2.669 725 Disminuye
Sarampion 1986-2009 220.096 44 Disminuye
Rubeola 1986-2009 74.073 30 Disminuye
Parotiditis 1986-2009 20.994 2.172 Disminuye
Varicela 1986-2009 376.754 141.399 Disminuye
Neumococo No hay datos

Virus del papiloma humano No hay datos

Polio 1986-2009 2 0 Se extingue
Gripe 1986-2009 4.555.662 1.137.615 Disminuye

Fuente: INE. Instituto Carlos Il - Ministerio de Sanidad, Politica Social e Igualdad.

A continuacién, se resumen los datos de inci-
dencia para cada una de las enfermedades in-
fectocontagiosas de las que se disponen
vacunas. Se indica los anos de registro, el dato
numeérico inicial y final, y la evolucion obser-
vada.

6.4. Morbilidad hospitalaria asociada
(series 1992-2009)

El registro de ingresos hospitalarios por tuberculosis
desde el ano 1992 hasta el ano 2009 muestra una
tendencia ala baja (casila mitad de los ingresos).
Esta tendencia es paulatina y no muy marcada.

Grdfico 21: Hospitalizaciones en Espana. Tuberculosis
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Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1927.
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En el caso de la difteria, los ingresos hospitalarios muestran ninguna persona hospitalizada por
son bastantes pocos (menos de 25 personas), y dicha enfermedad.

a partir de 1998, los registros hospitalarios no

Grdfico 22: Hospitalizaciones en Espana. Difteria
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Fuente: INE.
Nota: la infroduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1965.
Los ingresos hospitalarios por tétanos muestran un llega a los 140. No es hasta el ano 2000 cuando
patrén parecido al ya visto con la difteria. En este empiezan a no registrarse hospitalizaciones por
caso el nimero de personas hospitalizadas no tétanos, con un ligero pico en 2003.

Grdfico 23: Hospitalizaciones en Espana. Tétanos
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Fuente: INE.
Nota: la infroduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1945,
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Las hospitalizaciones por tos ferina estdn en
torno al millar. La tendencia global parece
apuntar ala baja, aunque se dan dos picos bas-

tantes importantes en los anos 1997 y 2000. En el
ano 2009 los ingresos hospitalarios fueron menos
de 400.

Grdfico 24: Hospitalizaciones en Espana. Tos ferina
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Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1965.

Los ingresos hospitalarios por hepatitis virica incluyen
todos los diagndsticos por el virus de la hepatitis, es
decir, todas las hepatitis viricas existentes ademds
de la hepatitis A 'y B. Por este motivo, no se puede
establecer bien la influencia de la vacunacién para
estas dos enfermedades. La gréfica muestra un au-

mento considerable del nUmero de personas hos-
pitalizadas por hepatitis virica desde 1996 hasta
2009. Aungue se indica el ano de infroduccién de
la vacuna de la hepatitis B, en este caso no se debe
tener como referencia por el motivo anteriormente
explicado. Lo mismo sucederia con la hepatitis A.

Grdfico 25: Hospitalizaciones en Espana. Hepatitis virica
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Nota: la intfroduccién de la vacuna de la hepatitis A y de la hepatitis B en Espana se produjo en 1995y 1996, respectivamente.
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La meningitis bacteriana por meningococo suponer el doble de casos respecto a la pri-
muestra una distribucién mds o menos estable mera fecha de registro. Aunque lentamente, a
en cuanto a ingresos hospitalarios se refiere, partir de la intfroduccién de la vacuna en el
observdndose unos picos al alza entre 1996- ano 2000 se observa una tendencia decre-
1997 y 1999-2000, que en ningun caso llegar a ciente.

Grdfico 26: Hospitalizaciones en Espana. Meningococo
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Fuente: INE.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 2000.
La incidencia de ingresos hospitalarios por saram- dicha enfermedad. El mayor pico registrado
pidn muestra un patrén claro a la baja. Desde data de 1995 con un total de casi 500 hospitali-

1999 no se notifica ninguna hospitalizacion por zaciones.

Grdfico 27: Hospitalizaciones en Espaina. Sarampion
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Fuente: INE.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1978.



VACUNAS_Magquetacion 1 02/08/12 7:19 Pagina 69

6. Resultados y efectividad de las vacunas en Espana: datos estadisticos

1997 y llega a ser minima a partir de 2002. En este
caso, también se muestra un pico de elevacion en
el ano 1996, que no llega al millar de casos.

La rubeola sigue un comportamiento similar al del
sarampiodn. Se observa una bajada dréstica del nu-
mero de hospitalizaciones que se hace notoria en

Grdfico 28: Hospitalizaciones en Espaia. Rubeola
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Fuente: INE.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1979.

Los ingresos hospitalarios por paroftiditis en Es-
pana muestran un patrdn irregular. El registro,
que va desde 1992 hasta 2009, no informa de
una tfendencia clara de comportamiento. Se ob-

servan picos de subida y de bajada, que van
desde los 50 casos hasta los 350. Globalmente en
ningun caso se llega a los 400 casos.

Grdfico 29: Hospitalizaciones en Espana. Parotiditis
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Fuente: INE.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1981.
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En el caso de la varicela, y a pesar de la intro-
duccién de la vacuna en 1998, la tendencia en
cuanto a ingresos hospitalarios se refiere es cre-
ciente. Pasa de aproximadamente 2000 casos

reportados en 1992, hasta los 3500 en 2009. Este
aumento puede deberse a la incidencia de la
varicela en poblacién adulta que no esté vacu-
nada, donde el cuadro clinico es mds grave.

Grdfico 30: Hospitalizaciones en Espaia. Varicela

4500
(%]
3
S 4000
Y
@ 3500
o
)
S5 3000
28 20
S E 2000 =N ————— _Introduccionde lavacuna. | .
g () de la Varicela
]
Q 1500 f === === — r———————) e e e
3
o 1000 === e e e e e
7]
E I e
D
=z

1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009

Fuente: INE.

Aiio

Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1998.

La incidencia de las hospitalizaciones por neu-
monia (neumococo) muestra una tendencia al-
cista. Pasa de 600 casos en 1992 a estar por
encima de los 20.000 en 2009. Esto puede ser de-

bido a que es una vacuna de temprana intro-
duccién (2001) y que solo se recomienda en
caso de pertenecer a la poblacion de riesgo
(ninos, ancianos y enfermos crénicos).

Grdfico 31: Hospitalizaciones en Espana. Neumococo
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Nota: la introduccién de la vacuna en Espana se produjo en 2001.
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La vacuna para la prevencién del cdncer de
cuello de Utero por el virus del papiloma humano
es de muy reciente infroduccidén (2008). Por este
motivo, no se puede hacer una correlacion entre
la infroduccidon de la vacuna y la incidencia de

los ingresos hospitalarios por neoplasias malignas
de cuello uterino. El patrén de los ingresos hospi-
talarios se debe casi exclusivamente al contagio
y transmisién de la enfermedad por la poblaciéon
susceptible de padecerla.

Grdfico 32: Hospitalizaciones en Espana. Virus del papiloma humano
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Fuente: INE. Nota: la introducciéon de la vacuna en Espaia se produjo en 2008.

Aungue la vacuna para la prevencién de la
polio se intfrodujo en 1963, a fecha de 2009 se si-
guen registrando ingresos hospitalarios por esta
enfermedad. Desde 1992 la tendencia de estos
ingresos es a disminuir; pero desde 2004, las hos-
pitalizaciones han aumentado ligeramente. En

toda la trayectoria histérica se observan distintos
picos de alza y bajada de los ingresos hospitala-
rios. Estas hospitalizaciones se deben a las secue-
las tardias de la propia enfermedad, puesto que
desde 1989 no se ha detectado ningun caso au-
téctono de polio.

Grdfico 33: Hospitalizaciones en Espaia. Poliomielitis
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Fuente: INE. Nota: la intfroducciéon de la vacuna en Espaina se produjo en 1963.
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La gripe, por su clinica, no es una enfermedad cion de riesgo. Por ello, la incidencia de ingresos
qgue normalmente requiera hospitalizacion salvo hospitalarios es baja y se mantiene mds o menos
en casos graves que suelen tener lugar en poblao- estable durante los anos de registro.

Grdfico 34: Hospitalizaciones en Espaia. Gripe
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Fuente: INE.
Si bien cabe destacar el aumento de las hospi- lugar en dicho ano. Esta variante del virus In-
talizaciones en torno al ano 2009 debido a la fluenza fue bastante virulenta y de ahi la impor-
gran epidemia mundial de gripe A que fuvo tancia de hacer una deteccién y seguimiento

Tabla 23: Resumen de morbilidad

Morbilidad
Vacunas . s s . Evolucion

Tuberculosis 11.461 6.169 Disminuye

Difteria 21 0 Se extingue

Tétanos 73 0 Practicamente no hay casos

Tos Ferina 877 382 Disminuye

Hepatitis virica 1.483 4.936 Aumenta

Haemophilus Influenzae tipo b No hay datos

Meningococo 742 656 Disminuye

Sarampidén 422 0 Se extingue

Rubeola 341 2 Practicamente se extingue

Parotiditis 182 91 Patrén irregular

Varicela 2.205 3.464 Aumenta

Neumococo 6.451 21.688 Aumenta

Virus del papiloma humano 2.339 3.026 Distribucién estable

Polio 138 77 2 DA U
ultimos anos)

Cine 787 11.465 Distribucién estable

(repunte 2009)

Fuente: INE 1992-2009. Instituto Carlos Ill - Ministerio de Sanidad, Politica Social e Igualdad.
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hospitalario. En periodos interpandémicos, el
control de la gripe estd basado casi exclusiva-
mente en la administracion de la vacuna a los
diferentes grupos de poblaciéon con mayor riesgo
de complicaciones.

En el cuadro anterior, se resumen todos los
datos referentes a las hospitalizaciones por las
Se
muestra el dato numérico inicial, el dato final y

enfermedades anteriormente descritas.

la evolucidon observada, tomando como refe-
rencia los datos de morbilidad hospitalaria pu-
blicados por el INE.

6.5. Mortalidad asociada (series 1980-2009)

A partir de los datos de mortalidad, segin causa de
muerte obtenidos por el INE, se analizd la proyeccion
temporal para cada una de las enfermedades pre-
venibles de las que actualmente se dispone vacuna.
Las defunciones asociadas a fuberculosis han ido
disminuyendo desde 1980 hasta 2009. Se observa
una bajada paulatina y ligeramente marcada,
sin grandes picos de incidencia. La disminucion
de la mortalidad es de aproximadamente
400 casos por década.

Grdfico 35: Personas fallecidas en Espaia. Tuberculosis

1800
1600
1400
1200
1000

800

600

por tuberculosis

400

NUmero de personas fallecidas

200

1981
1992
2001

Fuente: INE. Nota: la intfroducciéon de la vacuna en Espana se produjo en 1927.

Grdfico 36: Personas fallecidas en Espana. Difteria
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Fuente: INE. Nota: la introducciéon de la vacuna en Espaia se produjo en 1945.
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La difteria muestra un patrén casi erradicado en
cuanto a muertes se refiere. La incidencia de la
mortalidad desde 1980 es casi nula. Solo se ob-
serva un caso de fallecimiento en 1984, 1985y
2003. Es probable que una alta cobertura de va-
cunacién para esta enfermedad pueda ser la
causante de la baja mortalidad observada.

La mortalidad causada por el tétanos ha ido dis-
minuyendo desde 1980. El patrén observado es
similar al de la tuberculosis, aunque la caida en
este caso es un poco mds marcada. Los casos
de muerte por tétanos son inferiores a 10 a partir
del 2001.

Grdfico 37: Personas fallecidas en Espana. Tétanos
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Fuente: INE. Nota: la introducciéon de la vacuna en Espana se produjo en 1965.

Los fallecimientos por tos ferina prdcticamente
son nulos. Nunca llegan a darse mds de 5 casos
en un mismo ano. Estos pequenos picos de mor-
talidad tienen lugar en torno al ano 1984 y 2008.

Es probable que una alta cobertura de vacuna-
cion en la poblacion para esta enfermedad
pueda ser la causante de la baja mortalidad re-
gistrada.

Grdfico 38: Personas fallecidas en Espana. Tos ferina
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Los casos de muerte por hepatitis A son reduci-
dos, no llegando nunca a superar los diez casos
por ano. La tasa de mortalidad se mantiene mds
0 menos constante, sin grandes fluctuaciones. Se

aprecia una ligera tendencia a la baja desde la
infroducciéon de la vacuna en 1995. Las muertes
por hepatitis A son principalmente debidas a
casos fulminantes de la misma.

Grdfico 39: Personas fallecidas en Espana. Hepatitis A
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Fuente: INE. Nota: la introducciéon de la vacuna en Espana se produjo en 1995.

La mortalidad por hepatitis B muestra una ten-
dencia al alza, que se hace mds drdstica a partir
del ano 1995, un ano antes de la infroduccion de
la vacuna para la prevencién de dicha enferme-
dad. El pico mds alto se produce ese ano y des-
pués vuelve a bajar de forma lenta, pero nunca

por debajo de los niveles registrados en torno a
los anos 80. Este aumento puede ser debido al
aumento de las conductas poblacionales que
favorecen la infeccién y transmisién de la enfer-
medad (drogadiccién, conductas sexuales, ta-
tuajes, piercings, etc.).

Grdfico 40: Personas fallecidas en Espana. Hepatitis B
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Fuente: INE. Nota: la intfroducciéon de la vacuna en Espana se produjo en 1996.
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La infeccién por H. influenzae tipo b es mortal

hasta en 5 ocasiones por ano. En general la tasa cer una relacién causa efecto.
de mortalidad es bastante baja. La introduccién

NUmero de personas fallecidas
por Haemophilus influenzae

Grdfico 41: Personas fallecidas en Espana. Haemophilus influenzae tipo b
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Fuente: INE.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1998.
La tasa de mortalidad atribuible al meningo- fir del ano 95 hay un peqgueno repunte de la
coco muestra una disminucion bastante pronun- mortalidad. La infroduccidn de la vacuna en el
ciada desde el ano 1981, pasando de los ano 2000 parece determinar una ligera bajada
500 casos por ano a 50 (10 veces menos). A par- en la tasa de muerte.
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Fuente: INE.

Grdfico 42: Personas fallecidas en Espaia. Meningococo
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Nota: la infroduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1998.
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Desde el aino 1980, las muertes por sarampion (hasta 20 muertes al ano), para volver a bajar de

han ido disminuyendo de forma escalonada forma drdstica en 1988 y mantenerse casi esta-

hasta el ano 2009. Si bien, hay un pequeno au- ble hasta la finalizacidon del ano de estudio en
mento de la mortalidad en torno al ano 1988 2009.

Grdfico 43: Personas fallecidas en Espaina. Sarampién
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Fuente: INE.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espana se produjo en 1978.
Los fallecimientos debido a la rubeola son préc- para la prevencion de esta enfermedad) hasta
ticamente inexistentes desde 1980 (un ano des- el ano 2009. Se registré un Unico caso al ano en
pués de infroducir la vacunacién sistemdtica 1984y en 1991.
Grdfico 44: Personas fallecidas en Espaia. Rubeola
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Fuente: INE.
Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1979.
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Las muertes por parotiditis o paperas se han
mantenido bastante bajas desde 1980 y nunca
ha llegado a superar los 5 casos al ano. La infro-
duccién de la vacunacion sistemdtica en 1981

no parece dejar efectos visibles en la tasa de
mortalidad que se mantiene mds o menos esta-
ble alo largo de los anos, con algunos pequenos
picos fluctuantes.

Grdfico 45: Personas fallecidas en Espana. Parotiditis

30 -
w
o
R 25 -
3]
2
w20
0 =
oo
5%
25 15
- Introduccion de lavacuna
o O de la Parotiditis
R [ g e by P
o
]
£ 5 dm——
D
z
o =

Fuente: INE.

Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1981.

La varicela es una enfermedad cuyo prondstico
empeora a medida que aumenta la edad delin-
dividuo. La tasa de mortalidad para esta enfer-
medad ha ido aumentando con los anos desde
1980 con pequenas fluctuaciones. La infroduc-

cion de la vacuna no parece estimular una ba-
jada en el nUmero de muertes por varicela. Este
aumento puede venir determinado por la infec-
cién en la poblacién de adultos no vacunados y
que no sufrieron la enfermedad en la infancia.

Grdfico 46: Personas fallecidas en Espana. Varicela

(%]
o]
Kol
Y]
Q2
B2)
82
[0]
cu
2%
o>
S
25
(C3NeY
o
o
S
o
£
=)
4

0 T T T T 1 | T 1

O " &N s N O 0 O O d NN & N O™ 0O O A &N s N OO O

00 00 00 00 0 0 00 00 W W O O OO & &) OO OO & & O © © © © © © © © © O

A A O OO OO OO O O OO OO OO O OO O O Oh O O O O O OO O O O

™ e = o e e e e e e e e e e e e e - - N NN NN NN NN

Afio
Fuente: INE.

Nota: la infroduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1998.
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La mortalidad por neumococo muestra una ten-
dencia alcista desde 1980 hasta 2009. La intro-
duccién de la vacuna en 2001 no parece
determinar una disminucién del nUmero de
muertes por esta bacteria, observdndose de
hecho un ligero aumento de las mismas. El nU-

mero total de individuos muertos por este tipo de
neumonia y sus complicaciones no supera las 25
personas por ano. Este aumento puede deberse
al desarrollo de complicaciones graves en la po-
blacién de riesgo a la que no se le administrd la
vacuna.

Grdfico 47: Personas fallecidas en Espaina. Neumococo
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Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 2001.

La reciente introducciéon de la vacuna frente al
virus del papiloma humano, causante de fumo-
res cervicouterinos, no permite establecer unare-
lacién entre la influencia de la vacuna vy la

incidencia de la mortalidad; sobre todo, si tene-
mos en cuenta que desde que tiene lugar la in-
feccién por el virus hasta el desarrollo del
proceso neopldsico, pueden pasar 15-20 anos.

Grdfico 48: Personas fallecidas en Espana. Virus del papiloma humano
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Nota: la introduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 2008.
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Si se observa la mortalidad registrada, desde
1980 hasta 2009 para enfermedades causadas
por la infeccidn virica, se puede apreciar un au-
mento de la misma. Esto puede ser debido a que
la relaciéon entre la infeccidn virica y los procesos

cancerosos es de bastante reciente descubri-
miento, y por ello, cada vez que se diagnostica
un proceso tumoral se tiende a buscar con
mayor frecuencia la presencia de este tipo de
virus.

Grdfico 49: Personas fallecidas en Espana. Poliomielitis
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Fuente: INE.

Nota: la infroduccién de la vacuna en Espaia se produjo en 1943.

Los casos de muerte por poliomielitis no llegan a
sobrepasar las 15 personas por ano. La tenden-
cia en cuanto a la mortalidad se mantiene mds
0 menos estable a lo largo de los anos de regis-
fro, probablemente debida a las manifestacio-

nes tardias de la enfermedad que pueden tener
lugar anos después de la primoinfeccién. No obs-
tante, cabe destacar un ligero aumento de la
misma en el 2008 y 2009, pasando de los 10-
11 casos al ano a casi 15 muertes anuales.

Grdfico 50: Personas fallecidas en Espana. Gripe
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La gripe, como ya se comentd anteriormente,
no es una afeccidén que normalmente requiera
hospitalizacion y, por tanto, salvo casos con
una clinica mds virulenta o afeccién en grupos
de riesgo, la probabilidad de muerte es bas-
tante baja. Aun asi, la mortalidad tiene lugar y
desde 1980 ésta muestra una tendencia a la
baja, pasando de los 1000 casos (mayor pico
registrado) a casi uno o dos casos al ano. La va-
cuna de la gripe no es obligatoria y solo estd re-

comendada en grupos de riesgo, que es

donde la mortalidad tiene lugar con una mayor
probabilidad.

A continuacion, se resumen todos los datos refe-
rentes a las defunciones causadas por cada una
de las enfermedades. Se muestra el dato numé-
ricoinicial, el dato final y la evolucién observada,
tomando como referencia la estadistica de de-
funciones segun la causa de muerte publicados
por el INE.

Tabla 24: Resumen de mortalidad

Vacunas

Tuberculosis 1.476

Mortalidad

s . . . Evolucién
Dato inicial Dato final intermedia

Disminuye

Tétanos

Disminuye

Hepatitis A

Haemophilus influenzae tipo b

Sarampidén

Parotiditis

Neumococo

Polio

Fuente: INE.

Disminuye

Pradcticamente se extingue

Disminuye

Practicamente se extingue

Aumenta

Distribucion estable
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Tol como senala un reciente informe [159] las
vacunas desde su descubrimiento, hace mds
de 200 anos, se han convertido en una de las in-
tervenciones de Salud PUblica mds coste-efecti-
vas [160]. De hecho, si exceptuamos la salubridad
y la potabilizacion del agua ningun oftro trata-
miento ha reducido tantfo la mortalidad como las
vacunas [5]. Las vacunas han conseguido la erra-
dicacién mundial de la viruela y la erradicacion
en diversas regiones de la polio o el sarampidn.
Por ofro lado las vacunas salvan mds de 2 millo-
nes de ninos cada ano [49], valga como ejemplo
la reduccién en un 78% de la mortalidad cau-
sada por el sarampidn entre el ano 2000 a 2008,
pasando de 733.000 muertes en el ano 2000 a
164.000 en el aio 2008, de las cuales mds del 90%
corresponden a Africa [161]. En este sentido si el
esfuerzo financiero se mantfiene la OMS estima
que las vacunas pueden salvar 10 millones de
vidas adicionales en la préxima década [159].

Por consiguiente, las vacunas son una de Ias in-
tervenciones de salud publica que directamente
ahorran recursos y costes a los sistemas sanitarios
y ala sociedad en su conjunto, ya que las infec-
ciones no controladas implican una carga eco-
némica y social muy importante, que se reduce
de forma muy significativa con las campanas de
vacunacion. La investigacion en vacunas, como
hemos senalado anteriormente, ha permitido la
eliminacion o el control de las enfermedades, re-
duciendo su incidencia y la morbilidad asociada,
lo que no solo se fraduce en un incremento en la
esperanza de vida y la calidad de vida relacio-
nada con la salud, sino que ademds supone una
fuente considerable de ahorros de recursos sani-
tarios como el nUmero de hospitalizaciones y
consultas, liberando dichos recursos para ofros
usos alternativos. Este ahorro de costes generado
por las vacunas no solo se limita a los costes di-
rectos sanitarios, sino que al evitar que las perso-
nas enfermen o contraigan una enfermedad
infecciosa, éstas pueden seguir llevando a cabo
sus actividades de la vida diaria, como trabajar

y por tanto evitan las pérdidas de productividad
asociadas a la enfermedad[57].

Como senalan algunos estudios, Drummond 2007
[162], las vacunas son intervenciones coste-efec-
tivas, ya que la relacion entre el beneficio que
generan y su coste estd muy por debajo de los
umbrales de rentabilidad exigidos por la princi-
pales agencias de evaluacién de tecnologias sa-
nitarias, ya que la mayoria de ellas tienen un ratio
coste-efectividad incremental menor a 50 euros
por ano de vida [163]. De hecho, algin trabajo
ha cifrado que por cada euro invertido en vacu-
nas, se ahorran entre 3,9 y 4,9 euros de costes di-
rectos evitados, siendo esta cifra muy superior si
anadiésemos los costes indirectos en términos de
bajas laborales y pérdidas de productividad evi-
tadas [164].

Una revisiéon sistemdtica de los aspectos farma-
coecondmicos de las vacunas se puede encon-
trar en el articulo de Drummond 2007 [162]. Este
trabajo revela alguna de las peculiaridades de
las vacunas a tener en cuenta ala hora de plan-
tear su estudio de evaluacién econémica. Al fra-
tarse de un problema de Salud PUblica, una de
las principales variables de los modelos de eva-
luaciéon econdmica, para programas de vacu-
nacién, es la “fuerza de la infeccidon”, que se
podria definir como la probabilidad de que una
persona confraiga la enfermedad por unidad de
tiempo. De alli que se podrian desarrollar mode-
los estdticos y dindmicos. Los estdticos conside-
rarian la fuerza de infeccién como una
constante, y sin embargo los modelos dindmicos
permiten contemplar variaciones en dichas pro-
babilidades. Igualmente, un factor a tener en
cuenta al desarrollar el proceso de evaluacién
es el efecto de “inmunidad del grupo”. Este Ul-
timo se consigue a través de una tasa de cober-
tura vacunal adecuada para cada pais y se
considera una externalidad positiva de la vacu-
naciéon poblacional. No tener en cuenta dicho
efecto podria llevar a unos resultados de coste-
efectividad sobrestimados.
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Los datos de las siguientes tablas, permiten
comparar los resultados en términos de coste-
efectividad para cuatro vacunas: antineumocé-
cica (conjugada y polisacdrida); meningo-
coco (conjugada y polisacdrida); hepatitis Ay
gripe. En funcién de las estimaciones que se han
tenido en cuenta al desarrollar cada modelo los
resultados presentan variaciones importantes.
De esta manera, en el caso de la vacuna anti-
neumocdcica el coste por ano de vida ganado
(AVG) varia desde los 6.000 €/AVG hasta
147.300US$/AVG. Ademds, en términos de anos
de vida ajustados por calidad de vida (AVAC),
se observa que todos los estudios muestran re-
sultados por debajo del umbral de aceptabili-
dad (30.000 €) adoptado en la mayoria de los
paises, pudiendo este resultado verse empeo-
rado por la edad. Asi, el coste por AVAC en Bél-
gica pasa a ser de 25.000 € para personas < de
75 anos a 77.000 € para mayores de 85 anos.
Lliama la atencién, que Unicamente en el caso
de la vacuna antineumocécica, se ha realizado
la evaluacién econdmica incluyendo el efecto
de la “inmunidad del grupo”, en cuyo caso los
resulfados han variado notablemente, redu-
ciéndose el coste por AVG en UK en aproxima-
damente un 86% (31.512£/AVG a 4.360£/AVG).
En cuanto ala vacuna para meningococo los re-
sultados varian notablemente entre paises y en
funciéon de la estrategia vacunal adoptada. En
EEUU el coste por AVG varia desde 62.042%/AVG
y 489.185%/AVG. Igualmente existe una diferen-
cia importante entre los resultados obtenidos en
términos de coste por caso evitado, situdndose
el mismo entre 18.112% y 220.939%, en funcion del
tipo de vacuna, conjugada y polisacdrida, y la
estrategia.

Los resultados de coste-efectividad de la hepao-
titis A estdn basados en estudios estadouniden-
ses. Como se muestra en la Tabla 28 existe
evidencia de que una estrategia de vacunacion
infantil universal resulta coste-efectiva, siendo el
coste por AVG situado entre 7.100$/AVG vy
40.923%/AVG en funcidn de la regidon. La particu-
laridad de algunas enfermedades permite eva-
luar la intervencion sanitaria en combinacion
con ofras actuaciones, como es el caso de las

hepatitis. Como se demuestra, los resultados por
AVAC mejoran si la estrategia de vacunaciéon va
unida a un cribado previo, que pueda predecir
la relacién causa-efecto.

Ahora bien, en un entorno como el actual, de di-
ficultades de financiacién y recortes en los pre-
supuestos publicos las vacunas deben ser,
ademds de coste-efectivas, sostenibles y viables
desde el punto de vista financiero. El primer ele-
mento que hay que tener en cuenta es que el
proceso de investigacion, ensayos clinicos, apro-
bacién y produccidon de una nueva vacuna es
un proceso complejo, lento y muy costoso. A di-
ferencia de los medicamentos tradicionales, las
vacunas son medicamentos bioldgicos, basados
en organismos Vvivos, y que por tanto requieren
una regulacion superior tanto en el proceso de
estudio, como en el de desarrollo y fabricacién.
Por este motivo, el tiempo necesario para des-
arrollar una nueva vacuna es de 18,5 anos, su
coste de 500 millones de ddlares, siendo necesa-
rio probarla en cientos de miles de individuos
[165]. Adicionalmente, y a diferencia de los me-
dicamentos tradicionales, el proceso de produc-
cion de las vacunas es muy complejo vy
prolongado, pudiendo extenderse durante mds
de un ano. Hay que senalar que una gran parte
del tiempo se emplea en procesos de calidad
destinados a garantizar la seguridad de las va-
cunas.

Todo ello ha implicado que los costes de produc-
cion de las vacunas se fueran incrementando
paulatinamente en lo Ultimos 30 anos. Hay varias
razones que explican el aumento de los costes de
la inmunizacion [21]. Enprimer lugar, el precio de
las vacunas. Asi al comparar el precio de las va-
cunas nuevas e infrautilizadas frente al de las va-
cunas mds antiguas comprobamos que su precio
es de varios délares por dosis frente a los pocos
céntimos por dosis que cuestan las vacunas tra-
dicionales, lo que supone un fuerte incremento
del gasto. En este sentido, hay que senalar que
en la actualidad son las vacunas (y el material de
inyeccién) el componente mds caro de la inmu-
nizacion,cuando antes lo eran los recursos huma-
nos y las operaciones. En los anos ochenta, los
costes en concepto de recursos humanos y ope-
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Tabla 25: Revisidon de estudios de coste-efectividad de la vacuna antineumocécica

Moneda. Estrategia Coste por ano de

Referencia - .
Ano vacunal vida ganado

68.300-176.100 Total

Vacuna L .
. , . Rutinaria, Vacunar ahorros sociales. Ahorros
antineumocdcica UsS $, 2000 ~ SR
. ninos y adolescentes  significativos en costes
conjugada VCN7 "
sanitarios
31.512-113.231
VCN7 GB£, 2003 [dem Con inmunidad de

Mcintosh, Jacobs '
and Meyerhoff, grupo: 4.360-5.013

Beutels P, De Graeve
et al., Miller and
Hinman

VNC7 US$. 2003 ldem 14.170-71.160
VCN7 US$, 2003 ldem 23.200

TR T R 7 N B +

VCN7 US$, 2003 ldem 147.300

Vacunacion adultos
y mayores

VPSN23 Us$, 2000 Militares en activo Ahorros Netos Directos

D: Costes directos; I: Costes indirectos. Fuente: Drummond 2007 [187].

VPSN23 US$, 1997
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Coste por AVAC Coste Por caso Coste Referenlea
evitado de pais
D, D+l EEUU (1), EEUU (4)

59.945 D UK (2)

Alemania (1)

Espana (1)

Australia (1)
>65 Anos
10.000-17.206 D Europa (1), Bélgica, Francia, Es-
45-64 anos: cocia, Espana. Paises Bajos
5.700

EEUU (1)
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Tabla 24: Revision de estudios de coste-efectividad de la vacuna para meningococo

. Moneda. Estrategia Coste por ano de
Referencia ~ .
Ano vacunal vida ganado
Vacuna €, 1998 Ninos 21.415
meningococo B
meningococo C GBE£, no disp. Rutinaria,
polisacdrida ano escolares
Conjugada GB£, 2000 Rutinaria, <18 anos  6.259
Getsios, et al. -

ACIW IS POl 54, 1999 Rufinaria, 62.042-489.185
sacdrida escolares

C Conjugada €, 2002

C Conjugada €, 2002

Rutinaria a los 12

C Conjugada €, 2002 meses de edad 6.700-7.600

Rutinaria a los 12
meses de edad

Rutinaria a los 12
meses de edad

D: Costes directos; I: Costes indirectos. Fuente: Drummond 2007 [187].
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Coste por AVAC Coste Por caso Coste Referenlea
evitado de pais
15.721 D+l Paises Bajos (1)
220.939 D UK (1)

18.112 D UK (1)

0,6-1,9 mill D EEUU (2)

'

D+l Quebec (Canadd) (1)

D+l Portugal (1)

5.600 D UK (2)
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Tabla 27: Revisidon de estudios de coste-efectividad de la vacuna para hepatitis A

Moneda. Estrategia
Ano vacunal

Coste por ano de
vida ganado

Referencia

Veeunestn o= | | S0 & regiones
US$, 1998 con ratio de HA

WUaEEe] elevado; 40.923

Us$, 1998 HeetmeIeen 7.100-28.700
infantil

Vacunacion a los
US$, 1998 viajeros a regiones
endémicas

e R mevsecne

US$, 1998 I?ofunono po'ro mi-
litares en activo

Us$, 1998 Vocur?oaon Ahorros de costes
selectiva

Rutinaria para
Us$, 2002 personal sanitario,
combinada

Rosenthal, Deneke
and Arguedas,
Jacobs and
Meyerhoff

D: Costes directos; I: Costes indirectos. Fuente: Drummond 2007 [187].
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Coste por AVAC SO P S Coste Referencia
evitado de pais
12.833
vacunacion después D (no estd claro) S0

de screening:
7.268

D, D+I EEUU (2)

12.729 D EEUU (1)

+ 1

Paises Bajos (1), UK (1), Israel

(1)

Israel (1)

32.000 a los 5 anos
9.100 a los 10 anos

7.236

D (no estd claro) EEUU (1)
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Tabla 28: Revision de estudios de coste-efectividad de la vacuna contra el virus gripe

Moneda.

Referencia

Ano vacunal

Estrategia Coste por ano de

vida ganado

<3 anos: 1.133

3-14 anos: 853
Vs, 2050, VoeunaElen Econ’:;c? chsr]rgibeneficiO'
HK$, 2001 infantil ’

por cada unidad
de ahorro 3,81 uds.
de coste

Postma, et al.;
Nichol

HK$, 2001

Vacunacion
todas las persona
mayores

Ahorros de costes

US$, 1993

Vacunacion
de ancianos 145
a domicilio
Vacunacion
de ancianos
en residencias

Ahorros de costes

D: Costes directos; I: Costes indirectos. Fuente: Drummond 2007 [187].

raciones constituian la mayor parte de los costes
de inmunizacién, mientras que el coste de las va-
cunas propiamente dichas no superaban el 15%.
Hoy en dia, los esfuerzos encaminados a acelerar
la adopcion de las vacunas mds recientes por los
paises en desarrollo (por ejemplo, la vacuna neu-
mocodcica conjugada, la vacuna antirrotavirus y
la vacuna contra el VPH) podrian hacer que la
proporcion del componente vacunal llegase al
60% del costetotal. Ahora bien, los costes de las
vacunas deberian disminuir a medida que el uso
de esas vacunas mds nuevas se generalice, ya
que los métodos de produccion se hacen mds
eficientes al fiempo que se expanden el mer-
cado y la demanda y que los proveedores multi-
ples (incluidos fabricantes depaises en desarrollo)

van entrando en el mismo. El precio de la vacuna
de la hepatitis B, por ejemplo, ha caido drdstica-
mente durante el Ultimo decenio.

En segundo lugar, como las vacunas son sensibles
a la temperatura, la expansion de los regimenes
de inmunizacién con vacunas nuevas e infrautili-
zadas (en especial la vacuna neumocdcica con-
jugada, la vacuna confra el rotavirus y la vacuna
contra el VPH) aumentard la cantidad de vacu-
nas que han de pasar por la cadena de frio. Al
existir un mayor niUmero de vacunas que precisan
cadena de frio serdn necesarias mds inversiones
para que las cadenas de suministro nacionales
puedan gestionar, aimacenar y transportar estas
nuevas vacunas.
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Coste por caso

Coste por AVAC evitado

Referencia

Coste St

EEUU (5), Argentina (1),
Hong Kong (1)

IR

En tercer lugar, la infroduccion de vacunas in-
frautilizadas y las vacunas nuevas implica costes
anadidos en concepto de capacitacién de per-
sonal para administrarlas de manera segura y eli-
minar los desechos, actualizacién e impresién de
nuevas tarjetas de inmunizaciéon, ampliacién de
las actividades de vigilancia y seguimiento de las
enfermedades anadidas, e informaciéon a las co-
munidades acerca de los beneficios de las va-
cunas.

En cuarto lugar, llegar al 20% de ninos de dificil
acceso que no estdn recibiendo las tres dosis de
DTPa es cada vez mds complicado y costoso,
pues en muchos casos ello se debe arazones ge-
ogrdficas, conflictos civiles o falta de recursos de
los serviciosde salud. Ademds, para llegar a mds

EEUU (1), Canadd (1), Inglate-
rra (1), Francia (1), Alemania
(1), Paises Bajos (1), Nueva
Zelanda (1)

EEUU (5)

EEUU (2)

ninos con las vacunas,muchos paises deben re-
currir a servicios periféricos y actividades de in-
munizacion complementarias, como campanas
de vacunacién en masa y dias de la salud infan-
til. Estas estrategias requieren inversiones cada
vez mayores en inmunizacion.

Todas estas razones implican que el gasto medio
anual total en inmunizacion se esté incremen-
tando, especialmente en los paises de ingresos
bajos. Asi en el decenio de 1980, dicho gasto en
este tipo de paises era de 3,50-5,00 US$ por na-
cido vivo. Para el afo 2000, la cifra habia aumen-
tado pero solo ligeramente, hasta unos 6,00 US$
por nacido vivo. El apoyo de la Alianza GAVI ala
inmunizaciéon, que comenzd ese ano, permitid
que muchos de los paises mds pobres del mundo
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Grdfico 51: Relacion entre el nUmero de Estados miembros de la OMS que utilizan
la vacuna contra la hepatitis B y el precio medio ponderado del UNICEF para la vacuna
monovalente

180 25
160 : ///
140 ........ / i 2
120
1 / 15
100 t
'- / 2
80 X >

ol

NUmero de Estados miembros de la OMS

—_ . -0.5
20 AU
0 e T Te ~ T o Tl o Ta T T T T 0
n'g'n'"olnNlowolalol=lTan!'mm!g!'nn'!vo
OO O O O O O O O O O O O o o
A OO O OO OO O O O O O O o o o
— — — — -— — -— N N N N N N N
Ano
=== NUmero de Estados miembros dela  <**** Media ponderada del precio del UNICEF para
OMS que utilizan la vacuna contra la vacuna monovalente contra la hepatitis B
la hepatitis B en USS

Fuente: OMS 2010. [21]

Tabla 29: Comparacion histérica de la morbilidad, mortalidad y hospitalizacion de las enfermedades

Antes de la vacuna

Media anual estimada

Enfermedades

inmunoprevenibles

Hepatitis A

Hepatitis B Aguda

Haemophilus
influenzae tipo b

Enfermedad

neumococica

Varicela

Fuente: Roush 2007 [167].

Casos

117.333
(1986-1995)

66.232
(1982-1991)

20.000
(los ‘80)

63.067
(1997-1999)

4.085.120
(1990-1994)

6.863
(1986-1995)

7.348
(1982-1991)

ND

ND

10.632
(1988-1995)

Hospitaliza-
ciones

Muertes

137
(1986-1995)

237
(1982-1991)

1.000
(los *80)

6.500
(1997-1999)

105
(1990-1994)

254.518
(1971)

74.361
(1985)

ND

64.400
(1999)

5.358.595
(1988)

298
(1971)

267
(1985)

ND

7.300
(1999)

138
(1973)
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fortaleciesen sus sistemas de administracion siste-
mdtica de vacunas e introdujesen en sus progra-
mas de inmunizacién vacunas insuficientemente
utilizadas, como las vacunas contra la fiebre
amarilla, la hepatitis B y el Hib. Como cabia es-
perar, el gasto en inmunizacién comenzé a au-
mentar de nuevo.

Para 2010, es probable que el coste por nacido
vivo de la inmunizacién con las vacunas fradicio-
nales ademds de las vacunas contra la hepati-
tis B y el Hib alcance los 18,00US$. Después de
2010, la ampliacién de la cobertura vacunal con
nuevasvacunas ha supuesto que el coste pueda
superar los 30,00 US$ por nacido vivo.

Si tenemos estos aspectos en cuenta observa-
mos como el esfuerzo financiero que hay que
redlizar, para conseguir mantener y/o incremen-
tar el nivel de inmunizacién mundial, es cada vez
mayor. Asi, un andlisis de la OMS y el UNICEF pu-
blicado en 2008 [166] estimd que el coste de al-
canzar los objetivos de la GIVS en 117 Estados
miembros de la OMS de ingresos bajos y medios-
bajos entre 2006 y 2015 seria de 76 000 millones
US$. Para los 72 paises mds pobres, la cifra ascen-
dia a 35000 millones US$, lo que les permitiria pro-
teger a mdas de 70 millones de nifos.

inmunoprevenibles entre 1980-2005

. e

Casos
estimados

Casos
registrados

Hospit.
estimadas

1995 3.579 15.298 895
1981,
1986 4.713 13.169 1.461
208

]];?575’ (29 tipo b <50 ND

' 179 desco- (2005)
1990 .

nocido)
41.550

2000 5.169 (2005) ND
1995 48.445 612.768 1.276

Mas reciente posterior a la vacuna, 2006

Muertes

Ante este escenario de incrementfos confinuos en
los costes y en la inversion necesaria para la in-
munizacion, muchos gobiernos y organismos in-
ternacionales pueden plantearse si el esfuerzo
merece la pena. Por este motivo, diversos estu-
dios se han centrado en cuantificar el valor social
de las vacunas. De esta forma, la OMS y el UNI-
CEF han estimado que si se alcanzan los objetivos
de la GIVS, lo que implicaria proteger a los nifos
contra 14 enfermedades: difteria,tos ferina, téta-
nos, sarampidn, polio, tuberculosis, hepatitis B,
Hib, rubeola, enfermedad meningocécica, enfer-
medad neumocdcica, diarrea por rotavirus y (en-
ciertas zonas) encefalitis japonesa vy fiebre
amairilla, se tendrian unos efectos muy importan-
tes sobre la salud y calidad de vida de las pobla-
ciones afectadas. Asi si fodos los paises consiguen
llegar al 90% de los menores de cinco anos con
estas vacunas, para 2015 la inmunizacién podria
prevenir 2 millones de muertes mds al ano en este
grupo de edad, lo que supondria una importante
reduccion (60-70%) respecto de 2000 del nUmero
de ninos menores de cinco anos que mueren por
enfermedades prevenibles con vacunas.

Estos efectos positivos no son vdlidos Unicamente
para paises en vias de desarrollo. Un estudio del

Estimaciones antes de la vacuna vs
después (% reduccion)

Hospit. Mvuertes

8 102.035 5.968 119
(87,0) (87,0) (86,9)
47 53.063 5.887 190
(80,1) (80,1) (80,2)
<5 19.950 0 995
(2005) (>99,8) (>99,5)
4.850 21.517 5 1.650
(2005) (34,1) (25,4)
19 3.472.352 9.356 86
(2004) (85,0) (88,0) (81,9)
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ano 2007 realizado en EE.UU. estimé el efecto de con un descenso del 85% en los casos, un 88% en
la introduccidon de las vacunas sobre los casos, las hospitalizaciones y un 81,6% en las muertes.
las hospitalizaciones y las muertes [167]. Para ello Por Ultimo, la enfermedad neumocodcica pre-
estimo la incidencia, las hospitalizaciones y las senta una reduccién del 34,1% en los casos y un
muertes producidas en EE.UU. antes de la intro- 25,4% en la mortalidad. Estos datos implican que
duccién de las vacunas y después de las mismas, las vacunas han supuesto en Estados Unidos una
mediante la utilizacidn de las series histéricas de reduccién muy importante tanto en términos de
morbilidad y mortalidad. Los resultados recogidos morbilidad como mortalidad, o que se ha tfradu-
en la tabla siguiente ponen de manifiesto que el cido en un fuerte ahorro de costes tantos direc-
efecto que han tenidos las vacunas sobre la mor- tos como indirectos.
bilidad y mortalidad en los EE.UU. ha sido muy sig- Para estimar monetariaomente este impacto
nificativo. Asi en el caso de la hepatitis A se sobre la sociedad norteamericana utilizaremos
produce una reduccioén del 87% en los casos, del un frabajo [168] que estimaba tanto en términos
87% en las hospitalizaciones y del 87% en las de anos de vida ganados (AVG), como de anos
muertes. Por su parte en la hepatitis B los resulta- de vida ajustados por la discapacidad (AVAD),
dos son similares con unas tasas de reduccion del los efectos de las vacunas, comparando los re-
80% en los tres aspectos estudiados. sultados de EE.UU. con los de Africa. Igualmente
Conrespecto ala Haemophilus influenzae tipo b en el frabajo se estiman los ahorros directos e in-
la reduccién de los casos se estimd en el 100%, directos que suponen las vacunas en el sistema
aligual que la reduccién de las muertes con un sanitario de EE.UU. y los efectos que sobre la eco-
porcentaje del 99,5% de caida. Otros resultados nomia norteamericana ha tenido la introduccién
igualmente significativos son los de la varicela de las vacunas.

Tabla 30: Beneficios de la erradicacion y control de enfermedades a través de la
vacunacion, medidos en términos de Anos de Vida Ganados (AVG) anualmente y AVADs

Enfermedad Estados Unidos Africa Global

inmunoprevenible AVG AVADs AVG AVADs AVG AVADs

Viruela 1.685.740 ND 933.065 ND  5.000.000 ND
Polio 212.690 ND 484.230 279.000 35.750.000  1.725.000
Sarampién 5.811.852 26  2.125.500 17.463.000 71.500.000 29.838.000
Tétanos 42.705 9 2801.500 3.039.000 56.030.000 12.020.000

ND: No Disponible. Fuente: Ehreth 2003 [168].

Los resultados del tfrabajo muestran como los AVG en Africa. Sin embargo, en el caso de la
AVG por la vacunacion de la viruela y el saram- polio y el tétanos los AVG son muy superiores en
pidn son superiores en EE.UU. que en Africa, de- Africa, debido a que si bien el porcentaje de po-
bido al porcentaje de poblacién africana blacidon vacunada es inferior, la incidencia de
cubierta con la vacuna en la fecha de la reali- estas enfermedades es muy superior en el conti-
zacion del estudio. Asi en EE.UU. la vacuna de la nente africano frente a los EE.UU., con lo que la
viruela se traduce en 1.685.740 AVG, mientras vacunacion de la polio consigue 484.230 AVG en

que en Africa esta cifra es 933.065 AVG. En el Africa frente alos 212.690 AVG en EE.UU. y la del
caso del sarampidn en EE.UU. se obtiene con la tétanos 3.039.000 AVG en Africay 42.705 AVG en
vacunacién 5.811.852 AVG frente a los 2.125.500 EE.UU. Hay que llamar la atencién que cuanto se
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Tabla 31: Impacto de la vacunacion en los resultados econémicos en EEUU (1999)

Incidencia Costes
Vacuna Pico Coste por vida Coste por Coste
salvada (USS) AVAC (USS) por AVAD
. 46.016 <0
6 - -
Varicela (1995) 4x10 subestimados 3.163-9.027 [Cosie-ahones|

Difteria (1921) 206.939 <25/AVAD
(coste- ohorros)

Tos ferina (1934; 1991) 265.269 7.288 25.000 <25/AVAD
(coste- chorros)

Hepatitis B (1981) 300.000 21-29 (coste- ohorros) <25/AVAD

Sarampidn (1941) 894.134

(coste- ohorros) (coste- ohorros)

Rubeola (1969) 57.686

(coste- ohorros) (coste- ohorros)

Polio (1955)

21.269

Fuente: Ehreth 2003 [168].

ajusta por discapacidad, los AVADs ganados en
Africa se disparan en el caso del sarampién lle-
gando a conseguir 11.463.000 AVADs debido a
los efectos tan incapacitantes que produce el
sarampion y que la vacunacion evita.

Respecto a la eficiencia de las vacunas en
EE.UU. se aprecia [168] que la inmensa mayoria
de las vacunas presentan ahorros netos al sis-
tema sanitario en términos de coste-efectividad
incremental medido en Anos de Vida Ajustados
por la Calidad (AVAC), ya que salvo en la va-

<25/AVAD

(coste- ohorros) (coste- ohorros)

cuna antineumocécica, donde el ratio es de
3.795 ddlares por AVAC, en el resto de los casos
se presentan ratios negativos, lo que implica que
las vacunas no solo ganan AVACS, sino que ade-
mds producen ahorros netos al sistema sanitario.
En cuanto al ahorro de costes directos e indirec-
tos se aprecia como por ejemplo la vacuna
frente a Haemophilus influenzae tipo b produce
5.000 millones de ddlares de ahorros en costes di-
rectos y 12.000 millones de ddlares de ahorro en
costes indirectos en EE.UU.
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Tabla 32: Comparacion ahorros directos e indirectos de la vacunacion

Enfermedad
inmunoprevenible

Viruela ND

Resultados de AHORROS

Ahorros directos
e indirectos (USS)

300 mill en costes directos al ano

1 caso esigual a 23 veces

Sarampion

el coste de vacunar a un

10 por AVAD

nino contra sarampion

Malaria

100 bill del PIB perdidos al ano
en Africa Subsahariana

Por cada 1 US$ gastado
en la vacuna DTaP se
ahorran 24 US$

DTPa (**)

23,6 bill en costes directos
e indirectos sin vacuna

Oftros problemas
de Salud PUblica:

VIH ND

14 bill en costes anuales en
tratamiento en EE.UU.

(*
(

***) Hib: Vacuna frene a Haemophilus influenzae tipo b.

) MMR: Vacuna frente a Measles-Mumps-Rubella (sarampidn, parotiditis y rubeolal).
**) DTPa: Vacuna combinada para nifios contra la difteria, tétanos y tos ferina (celular y acelular).

(
(****) El billén referenciado en la tabla es el anglosajon 1000.000.000 (millardo en Espaial).

Fuente: Ehreth 2003 [168].

Estos resultados no solo son vdlidos para las va-
cunas mds baratas. Segun diversos trabajos re-
cientes, la inmunizacion, incluso con las vacunas
mds caras, sigue suponiendo una buena inver-
sidn y una intervencién sanitaria de demostrada
coste-efectividad [169-175]. Como ya senalamos
en la infroduccion las vacunas son tecnologias
que han conseguido eliminar una enfermedad
por completo del panorama de la salud publica
mundial, como la viruela, o de grandes zonas del

mundo, como la polio. Para calibrar la relacion
coste-beneficio valga como ejemplo que la erra-
dicacién de la viruela costd 100 US$ millones a lo
largo de un periodo de 10 anos hasta 1977.
Dicha inversién, lleva desde entonces ahorrando
al mundo alrededor de 1.300 millones US$ al afo
en costes de tratamiento y prevencién [176].

Ademds de contribuir de manera considerable
a la mortalidad infantil, las enfermedades preve-
nibles con vacunas también constituyen una im-
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portante causa de enfermedad y discapacidad
entre los ninos tanto de paises industrializados-
como en desarrollo. El ejemplo cldsico de las va-
cunas gque previenen gravesdis capacidades ha
sido la prevenciéon de la poliomielitis paralitica
en cientos de miles de ninos desde la llegada de
la GPEl. Ademds, antes de que se generalizase
el uso de la vacuna antisarampionosa, el saram-
pién era la principal causa de ceguera entre los
ninos en los paises en desarrollo, y provocaba
entre 15.000 y 60.000 casos de ceguera al ano
[177]. Otras complicaciones del sarampidn que
producen graves discapacidades neuroldgicas
son las encefalitis postinfecciosas y la panence-
falitis esclerosante subaguda. También puede
prevenirse mediante la inmunizacién la rubeola
congénita, asociada con sordera, ceguera y
grave retraso mental. Entre las vacunas mds
nuevas, se ha demostrado que la vacuna anti-
neumocodcica reduce la ofitis media aguda
grave, una de las enfermedades infantiles mds
comunes que requieren atencidn médica en los
paises industrializados. Mds recientemente se ha
demostrado que el uso de la vacuna antineu-
mocécica estd asociado a una reduccién del
39% en el niUmero de hospitalizaciones por neu-
monia debida a cualquier causa [178]. Una gran
proporcion de los ninos que sobreviven a un epi-
sodio de meningitis neumocdcica quedan afec-
tados por discapacidades a largo plazo: un
estudio reciente realizado en Bangladesh de-
mostré que cerca de la mitad de los ninos pa-
decian discapacidades neuroldgicas, como
pérdidas auditivas y visuales, o retrasos en el de-
sarrollo [179].

Del mismo modo, la diarrea por rotavirus es una
causa comun de consultas, o de hospitalizacio-
nes, de ninos tanto de los paises industrializados
como en desarrollo. En un gran ensayo clinico
realizado en 11 paises de Norteamérica y Eu-
ropa, se ha demostrado que el uso de la vacuna
antirrotavirus reduce en un 95% el nimero de
consultas y hospitalizaciones debidas a la diarrea
[180].

Dos recientes trabajos han estimado los benefi-
cios econdmicos que se producirdn en la dé-
cada de las vacunas en los 72 paises de la

Alianza GAVI[181, 182]. La Alianza GAVI es una
alianza sanitaria publico-privada de dmbito
mundial formada por gobiernos de paises in-
dustrializados y en desarrollo, organizaciones in-
ternacionales (UNICEF, OMS y Banco Mundial),
fundaciones (en particular, la Fundacién Bill y
Melinda Gates), organizaciones no guberna-
mentales, fabricantes de vacunas de paises in-
dustrializados y en desarrollo, la sociedad civil
e instituciones de salud puUblica y de investiga-
cioén. Todos sus miembros han suscrito la misiéon
declarada de la Alianza de salvar vidas de
ninos y proteger la salud de la poblacién mejo-
rando el acceso a la inmunizaciéon en los paises
pobres.

La Alianza GAVI presta apoyo a todos los paises
gue cumplen ciertos requisitos, primordialmente
para vacunas e inmunizacioén, pero también para
fortalecer los sistemas de salud y frabajo de las or-
ganizaciones de la sociedad civil, asi como para-
garantizar la inocuidad de la inmunizacién. Para
poder recibir apoyo de la Alianza, los paises
deben tener una renta per cdpita inferior a
US$ 1000. También deben tener un plan amplio de
inmunizacién a varios anos, con el correspon-
diente cdlculo de costes. El nUmero de paises que
cumple los criterios de la estrategia GAVI son 72.
En el ano 2010 la Fundacién Bill y Melinda Gates
anuncié una inversion de 10.000 millones US$ du-
rante los anos 2011-2020 destinada para aumen-
tar el acceso a los ninos en los paises de la
estrategia GAVI a seis vacunas: malaria, saram-
pidn, meningitis, tos ferina, neumonia y rotavirus.
En el frabajo de Stack [182] se valoran los bene-
ficios econdmicos de esta estrategia en la "dé-
cada de las vacunas”, 2011-2020, llegando a
estimar que se evitardn en los 10 anos
426.479.000 casos, reduciéndose la mortalidad
en 6.374.000. Esta reduccién de la morbilidad y
de la mortalidad se tfraduce en una reducciéon
de costes directos de 6.218 millones de US$, a los
que si sumamos los costes indirectos ahorrados
debidos a las pérdidas de productividad evita-
das por la disminucidn de la discapacidad y las
evitadas por la reduccion en la mortalidad el
ahorro generado en los 10 anos llega a los
151.015 millones de US$.
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Tabla 33: Beneficios economicos y de salud estimados en la década de las vacunas
segun tipo de enfermedad inmunoprevenible

ICE y I Costes evitados (mill $ 2009)
evitadas

Enfermedad
inmuno- Pérdidas Pérdidas Pérdidas Total
prevenible Muertes Casos Costes productivi- productivi- productivi- costes
evitadas evitados del tto dad dad disca- dad por evitados
cuidadores pacidad muerte v
Malaria 1.012.000 25.303.000 229 47 - 16.967 17.243
Sarampidn 360.000 11.997.000 72 17 - 9.568 9.656
Meningitis 378.000 673.000 157 26 9210 8.855 9.948
Tos ferina 439.000 15.663.000 91 24 - 11.519 11.635
Neumonia 2.661.000 56.190.000 3.533 651 - 63.758 67.942
Rotavirus 1.525.000 316.654.000 2.135 464 - 31.992 34.591
Total 6.374.000 426.479.000 6.218 1.228 910 142.659 151.015

Fuente: Stack 2001 [182].

Tabla 34: Costes medios de las enfermedades inmunoprevinibles y rangos
segun 72 paises elegidos por GAVI

Coste medio

Rangos del coste | Coste medio por

Rangos del coste

inrrfl?:\ils:ee\?:ncilble por caso tratado | del tratamiento hospitalizacion de hospitalizacion
($) ($) ($) ©))
Malaria 26 8-62 94 29-257
Sarampidn 6 1-15 31 10-86
Meningitis 409 126-1.113 409 126-1.113
Tos ferina 11 4-21 189 58-514
Neumonia 99 31-264 189 58-514
Rotavirus 19 6-42 110 34-300

Fuente: Stack 2001 [182].

términos de valoraciéon estadistica de las vidas
salvadas, siendo India el pais que obtiene un

Para los cdlculos de los costes directos ahorrados
se utilizaron las estimaciones de costes medios re-

cogidas en la tabla anterior. En dicha tabla se
puede apreciar que la meningitis, enfermedad
que genera un mayor coste, sin embargo no es
la que mds ahorros produce, ya que el nimero
de casos evitados mayor se da en la neumonia
y el rotavirus, ambas enfermedades son las que
mds ahorros producen después de la extension
de la cobertura de su inmunizacion en los 72 pai-
ses de la Alianza GAVI.

Por su parte en el frabajo de Ozawa [181] se es-
tima los paises que mds se van a beneficiar en

mayor retorno de la estrategia GAVI con un valor
de 7.451 millones de US $, seguido de Angola con
4.139 millones de US $, Nigeria e Indonesia con
valores superiores a los 2.000 millones de US $.
Estos datos sugieren que hay una gran concen-
tracion en los primeros 4 paises de los ahorros ge-
nerados por la estrategia GAVI.

Asi pues, mientras que solo la repercusion en la
mortalidad infantil seria argumento suficiente
para utilizar las vacunas en los paises en desarro-
llo, la reduccidon de ladiscapacidad a largo plazo
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Tabla 35: Top 10 de paises segin Ahorros del valor Estadistico de Vida (VEV) para 2015

o PIB VEV
Posicion

per cdpita

1 India 1.860 41.100
2 Angola 7.3%0 326.300
3 Nigeria 1.800 39.300
4 Indonesia 4.440 152.000
5 Pakistan 1.350 25.600
6 Suddn 2.440 62.100
7 Butdn 2.810 76.500
8 Afganistan 780 11.300
9 Kenia 1.480 29.300
10 Camerun 1.260 23.000

Fuente: Ozawa 2011 [181].

entre los ninos y el ahorro de costes derivado
dela disminucién de las visitas a centros de salud
y las hospitalizaciones justifican sobradamente su
USO en ninos en todas partes. El ratio coste-efec-
tividad en la inmunizacion, no obstante, debe
tener encuenta algo mds que su efecto positivo
en la salud individual y comunitaria. Al mantener
sanos a los nifos, la inmunizacién alarga la espe-
ranza de vida y el tiempo invertido en activida-
des productivas, con lo que contribuye a la
reduccion de la pobreza. Como concluyd re-
cientemente un equipo de la Escuela de Salud-
PUblica de Harvard en un estudio sobre la
economia de la inmunizacion en los paises que
reciben apoyo de la Alianza GAVI, los ninos sanos
obtienen mejores resultados académicos y los
adultos sanos son no solo mds productivos en el
trabajo sino también mds capaces de ocuparse
de la salud y la educacion de sus ninos. Las fami-
lias sanas también tienen mds probabilidades de
ahorrar para el futuro; como suelen tener menos
ninos, los recursos que se invierten en ellos van
mds lejos, con lo que mejoran sus perspectivas
en la vida [183].

Un aspecto importante para finalizar este epi-
grafe es identificar de dénde proviene la finan-
ciacién. De esta manera, y para comprender de

per cdpita

Mvuertes infantiles Total VEV salvadas

por enfermedades (mill de US $)
inmunoprevenibles
Estimado Rango
181.300 7.451 3.544-20.646
12.700 4.139 2.272-8.484
91.100 3.578 1.696-9.985
15.900 2.411 1.260-5.473
26.700 683 321-1.999
8.900 552 276-1.414
6.100 467 237-1.164
28.400 320 140-1.065
9.300 274 130-785
11.200 258 121-767

forma mas clara “quién paga la factura™ de la
inmunizacién, conviene examinar cada fuente
de financiacién por separado. Desde el lanza-
miento del PAl en 1974, la financiaciéon de las va-
cunas y la inmunizacién en los paises en
desarrollo ha sido posible en gran medida gra-
ciasal apoyo de la comunidad sanitaria mundial,
inicialmente de fuentes multilaterales y bilatera-
les y de bancos de desarrollo internacionales. En
los anos setenta y ochenta, se hicieron enormes
inversiones para alcanzar la meta de la inmuni-
zacion infantil universal, establecida en 1990, que
incluyeron importantes inversiones en materia de
infraestructura. No obstante, a partir de 1990, co-
menzé a disminuir gradualmente la financiacion
de los donantes para sostener los servicios de in-
munizacion sistemdtica; la mayor parte de la fi-
nanciacién se orienté hacia iniciativas de
erradicacion y control de enfermedades.

Al mismo tiempo, muchos gobiernos de paises en
desarrollo descuidaron la necesidad de utilizar sus
propios recursos intfernos para pagar las vacunas
y la inmunizacién bdsica. La consecuencia fue
que la inmunizacién empezd a dar peores resul-
tados y la cobertura vacunal se estancd a lo
largo de los anos noventa. En esta situacién,
cabe mencionar ciertas excepciones, como los
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paises de las Américas que ya disponian de un
mecanismo regional de financiacién de vacunas.
En 1979, la Organizacién Panamericana de la
Salud (OPS) establecié un Fondo Rotatorio para
ayudar a todos los paises de la regidén a conseguir
mayor autonomia en la adquisicién de vacunas
para la inmunizacién sistemdtica. Se trata de un
fondo mancomunado capaz de garantizar bajos
precios para las vacunas mediante la firma de
contratos por grandes volimenes con los fabri-
cantes. El mecanismo permite que los paises par-
ficipantes adquieran vacunas, con moneda local
y con el pago diferido hasta 60 dias después de
la entrega. El resultado es que la mayoria de los
paises de las Américas son hoy en dia prdctica-
mente autosuficientes en la financiacién de las
vacunas y la inmunizacion, y que mds del 90% de
los costes son sufragados con cargo a los recursos
de los gobiernos nacionales. Otfra parte del éxito

del modelo de la OPS para financiar la inmuniza-
cién fue el requisito de que los paises previesen
una partida independiente en el presupuesto na-
cional para la adquisicién de vacunas. Esa par-
tida independiente contribuyd en gran medida a
incrementar la financiacion publica de las vacu-
nas y la inmunizacién sistemdtica en las Américas,
pues con ello se dio visibilidad a la inmunizacion
como elemento permanente del proceso nacio-
nal de planificaciéon y presupuestario.

Las partidas presupuestarias también facilitan el
seguimiento de los recursos y permiten una
mayor transparencia en el gasto. Y, lo que es
mds importante, indican un compromiso politico
a largo plazo capaz de preservar las asignacio-
nes presupuestarias dedicadas a la inmuniza-
cién durante las crisis econdmicas. Mapamundi,
un andlisis realizado por la Organizaciéon Mundiall
de la Salud (OMS) de los indicadores de la finan-

Figura 1: Financiacion pUblica de las vacunas para la inmunizacion sistematica, 2007

° 0g
o ° °

B 0% (25 paises, o el 13%)

N 0%-50% (33 paises, o el 17%)
50%-100% (20 paises, o el 10%)
100% (115 paises, o el 60%)

Fuente: OMS 2010 [21].

ciacion de la inmunizacion en 185 paises, reco-
gidos por medio de un sistema de seguimiento
conjunto de la OMS vy el UNICEF, confirmd que
separar las compras de vacunas como partida
independiente en el presupuesto sanitario na-

cional va asociado indefectiblemente a mayo-
res asignaciones presupuestarias para las vacu-
nas y la inmunizacién sistemdtica [184]. En 2007,
los 193 Estados miembros de la OMS estaban fi-
nanciando en promedio un 71% de sus costes de
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vacunas (33% en los paises de ingresos bajos y
medios-bajos). De ellos, el 86% de los paises in-
formaron de que disponian de una partida des-
finada a las vacunas en sus presupuestos
sanitarios nacionales (75% de los117 paises de in-
gresos bajos y medios-bajos). A partir del andlisis
de costes realizados por la OMS y el UNICEF en

2008 [185], se estima que el 40% de los costes de
inmunizacion correspondientes al periodo 2006-
2015 serd sufragado por los gobiernos naciona-
les. Otros estudios han demostrado que desde el
ano 2000 el gasto publico en vacunas e inmuni-
zacién ha estado aumentando a un ritmo cons-
tante.
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8. Cobertura de vacunacion en Espaia en relacion
al resto de los paises (desarrollados y en vias

de desarrollo)

pesar de la increible mejora en el desarrollo

de los programas de vacunacion global du-
rante los Ultimos 37 anos, los sistemas de vacunas
necesitan ser reforzados, especialmente en los
paises con un mayor nimero de ninos sin vacu-
nar (paises pobres o en vias de desarrollo) [186].
El primer programa de inmunizacién global se
llevé a cabo en 1974 por la Organizacidon Mun-
dial de la Salud: Expanded Programme on Immu-
nization donde tan solo se cubria el 5% de
cobertura vacunal para los ninos. La inmuniza-
cion iba dirigida a las principales enfermedades:
tuberculosis, poliomielitis, difteria, tos ferina, téta-
nos y sarampidn [186].
Para el 2005, gracias a la vacuna trivalente
DTP/DTPa (difteria-tétanos-tos ferina), la cober-
tura global de vacunacién alcanzd el 79%. Sin
embargo, una gran parte de ninos procedentes
de los paises subdesarrollados continuaban sin

poder acceder a los programas de inmuniza-
cién. Por este motivo, la OMS desarrollé el pro-
grama: The Global Immunization Vision and
Strategy (GIVS), cuyo objetivo se centraba en la
disminucién de las tasas de mortalidad y morbili-
dad [186]. Gracias a este programa, en 2010 el
85% de los ninos procedentes de todo el mundo
habian recibido la vacuna trivalente DTPa. Sin
embargo, mds de 19 millones de nifos proce-
dentes de paises en vias de desarrollo como
India, Nigeria y RepuUblica Democrdtica del
Congo, aun no tenian acceso a este tipo de va-
cunas [50].

No obstante, para el 2010 la mayor parte de los
paises tenian una cobertura vacunal de la po-
blacién que oscilaba entorno al 80-99% para la
DTPa en ninos menores de un ano. Sin embargo,
aun seguia habiendo zonas en el mundo donde
la poblacién tenia serias dificultades para tener

Figura 2: Cobertura a nivel mundial de la vacuna de DTPa en ninos. 2010

° oo
°® o

Source: WHO/UNICEF coverage estimates 1980-2010

193 WHO Member States. Date of slide: 26 July 2011

. I <50% (4 countries or 2%)

[ 50-79% (29 countries or 15%)
[ 80-89% (30 countries or 16%)
July 2010 I >=90% (130 countries or 67%)

The boundaries and names shown and the designations used on
this map do not imply the expression of any opinion whatsoever
on the part of the World Health Organization concerning the legal
status of any country, territory, city or area or of its authorities, or
concerning the delimitation of its frontiers or boundaries. Dotted
lines on maps represent approximate border lines ofr which there
may not yet be full agreement. © WHO 2010. All rights reserved.

Fuente: OMS, 2011. Immunization surveillance, assessment and monitoring [188].
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acceso a este programa de inmunizacién,
donde el porcentaje de cobertura vacunal se
encontraba por debajo del 50% de la pobla-
cion. El principal indicador utilizado para cono-
cer la cobertura de los programas de
inmunizacién a nivel global es la aplicacion de
la ya mencionada vacuna DTPa para ninos de
12 meses [50].

El grdfico 53 proporciona una visiéon sobre la evo-
lucidn de la cobertura global de la DTPa en ninos
durante el primer ano de vida por confinentes,
diferenciando entre paises desarrollados (Eu-
ropa, América, Pacifico Occidental) y paises en
vias de desarrollo (Africa, Sur-Este Asidtico, paises
del Mediterrdneo Oriental).

En general, la cobertura vacunal ha pasado de
tener un 20% en 1980 a alcanzar el 75% en 2009

[187]. Sin embargo, la variacién en los aumentos
de la cobertura varia en funcién de la zona geo-
grdfica en la que nos encontremos (paises de-
sarrollados y paises en vias de desarrollo).

Para los paises desarrollados (como los europeos
o0 americanos), el aumento de la cobertura va-
cunal (+30%) en el periodo 1980-2009 ha sido
menos significativo que para el caso de los pai-
ses en vias de desarrollo (+60%) como los africa-
nos o el sur-este asidtico.

No obstante, a pesar de la increible mejora enla
cobertura de vacunaciéon de la DTP/DTPa en los
paises en vias de desarrollo durante los Ultimos 37
anos, la tasa de vacunacion que éstos presentan
continua siendo baja en comparacién con los
paises desarrollados, un 65% frente al 90% de co-
bertura.

Figura 3: Cobertura estimada con DTP3 en nihos durante el primer ano de vida.
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Fuente: MMWR (2010) “Global routine vaccination coverage, 2009" [187].

Pasando a un andlisis diferenciando por tipo de
vacuna (grdfico 54), se observa que desde 1980
hasta 2009 la cobertura de vacunacion global
para DTP/DTPa ha pasado del 20% al 82%. Sin
embargo, es en la vacuna de la polio donde
mds avances se han experimentado a lo largo
del periodo, con un incremento en la tasa del

21% al 89% de cobertura poblacional. Para el
caso de la hepatitis B, el incremento de su cober-
tura global ha sido de un 60%, mientras que para
el caso de la Haemophilus influenzae tipo b es
del 35%.

Si se considera el tipo de vacuna y el drea geo-
grdfica conjuntamente (tabla 27), el 90% de la
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poblacion global estd cubierta con la vacuna
Bacilo Calmette-Guérin, el 86% con la tercera
dosis de la polio y el 85% con la primera dosis de
la vacuna del sarampion (grafico 55). No obs-
tante, el porcentaje de cobertura varia en fun-
cion del drea geogrdfica en la que nos
encontremos (grdfico 56), siendo los paises des-
arrollados los que mayor porcentaje de cober-
tura vacunal presentan, con un 96% para los

paises europeos y los del Pacifico Occidental y
un 93% para los paises americanos. A finales del
2010, un total de 179 paises (incluyendo parte de
India y Sudan) habian introducido la vacuna
para la hepatitis B (HepB3) en sus programas de
vacunacién, lo que dio lugar a un 75% de cober-
tura global, variando desde un 52% de cobertura
para los paises del Sur-Este asidtico hasta un 91%
para paises del Pacifico Occidental.

Figura 4: Cobertura global por tipo de vacuna en ninos de 12 meses (por dosis).
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Abreviaturas: BCG= Bacilo de Calmette-Guérin; DTP1= primera dosis de la vacuna contra la difteria- tétanos-tos ferina;
DTP3= tercera dosis de la vacuna contra la difteria- tétanos-tos ferina; Polio3= 3 dosis de la vacuna contra la polio; MCV 1=
primera dosis de la vacuna contra el sarampidn; HepB3= tercera dosis de la vacuna contra la hepatitis B; Hib3= tercera

dosis de la vacuna contra el Haemophilus influenzae tipo b.

Fuente: MMWR (2010) “Global routine vaccination coverage, 2009" [187].

En el caso de la vacuna de Haemophilus influen-
zae tipo b, su cobertura global fue del 42%, vao-
riando desde un 9% hasta un 92% para los paises
del sur-este asidtico y para los paises americanos
respectivamente [186]. Actualmente se encuen-
tra en los calendarios vacunales de 158 paises
pero tan solo el 48% de la cohorte de nacimiento
de 2009 vive en un pais donde la vacuna estd
disponible a escala nacional [50], mientras que
paises como China, India, Indonesia y Nigeria ca-
recen de ella.

Los siguientes grdficos (grdficos 53 a 57), mues-
tran una comparacion de la cobertura de cinco
tipos de vacunas diferentes en varios paises (des-
arrollados y en vias de desarrollo).

Si analizamos la cobertura de la vacuna DTPa en
diferentes paises del mundo, (gr&fico 53), en 2010
se observan diferentes ratios en funcién del pais
en el que nos encontremos. Concretamente para
el caso de Espana, el 97% de la poblacién estaba
cubierta por este tipo de vacuna. Por su parte, las
tasas de coberturas en paises desarrollados,
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Tabla 36: Cobertura de vacunacién por aéreas geogrdficas. 2010

OMS region
Total
Paises Africanos 85 77
Paises Americanos 96 93
PO‘ISGS del Mediterrdneo 88 87
Criental
Paises Europeos 94 96
Paises Sur-Este Asidtico 89 77
Paises del Pacifico
Occidental Z e

90 85 86

Cobertura vacunal (%)
MCVI1

HepB3

79 76 76 62
728 78 89 92
87 85 84 58
96 95 78 75
77 79 52 9

96 97 21 10

Abreviaturas: BCG= Bacilo de Calmette-Guérin; DTPa3= tercera dosis de la vacuna contra la difteria- tétanos-tos ferina;
Polio3= tercera dosis de la vacuna contra la polio; MCV 1= primera dosis de la vacuna contra el sarampidn; HepB3= tercera
dosis de la vacuna contra la hepatitis B; Hib3= tercera dosis de la vacuna contra el Haemophilus influenzae tipo b.
Fuente: MMWR (2011) "Global routine vaccination coverage, 2010.” *Promedio Regional Ponderado [186].

Grdfico 52: Cobertura de vacunacion (%) global por tipo de vacuna. 2010
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Fuente: elaboracién propia a partir de los datos obtenidos de MMWR (2011) “Global routine vaccination coverage, 2010"

[186].

como pueden ser Bélgica, China, Francia y Lu-
xemburgo, (color mds oscuro en la grdfica), son
muy similares a la de nuestro pais, con un 99% de
cobertura. Sin embargo, si consideramos las tasas
de paises pobres o en vias de desarrollo, como
puede ser el caso de Guinea Ecuatorial, Somalia
y Republica Central Africana (color mds claro en
la grdfica), se observan grandes diferencias con
respecto alas coberturas de los paises desarrolla-
dos comentados anteriormente, con unos por-
centajes del 33%, 45% y 54% respectivamente.

Para el caso de la hepatitis B (grdafico 54), Espana
en 2010 contaba con un 97% de cobertura po-
blacional, tasa muy similar a la de paises desarro-
llados como China, Bélgica y Croacia, (con unas
tasas de coberturas del 99%, 97% y 97% respecti-
vamente). Sin embargo, una vez mds, las diferen-
cias en las tasas de coberturas se presentan
cuando comparamos las tasas de paises des-
arrollados con paises pobres o en vias de desa-
rrollo, como pueden ser Republica Central
Africana, Sur-Africa y RepUblica Democrdatica del
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Grdfico 53: Cobertura vacunal (%) por drea geogrdfica y tipo de vacuna. 2010

100 7

90

80

70

60

50

40

30

20

Paises Paises Paises del
africanos americanos  Mediterrdneo
Oriental

europeos

BCG
DPTa
Polio
MCV1
HepB3
Hib3

£ OE K N N =

Paises Paises Sur-Este Paises del
asidtico Pacifico
Occidental

Fuente: elaboracién propia a partir de los datos obtenidos de MMWR (2011) “Global routine vaccination coverage, 2010"

[1864].

Congo, con una cobertura del 54%, 56% vy 63%
respectivamente. No obstante, cabe destacar el
caso de Canadd, pais con un nivel de desarrollo
considerable pero con tan solo una cobertura
vacunal del 17%.

Para la Haemophilus influenzae tipo b, (grdfico
55), Espana, junto con otros paises desarrollados
como Luxemburgo, Francia y Bélgica, contaban
con una cobertura vacunal elevada, 97%, 98%,
97% y 97% respectivamente. Por el contrario, al
igual que ocurria para el caso de la vacuna
DTPa, las diferencias con los paises en vias de de-
sarrollo son bastante considerables, ya que pai-
ses como Sur-Africa, RepuUblica Central Africana
y Guinea cuentan con tasas del 45%, 54% y 57%
respectivamente.

Con el Sarampidn, (grdfico 56), Espana contaba
con un 95% de cobertura vacunal, porcentaje li-
geramente inferior a paises desarrollados como
pueden ser China, Bulgaria, Alemania y Luxem-
burgo, con una tasa de cobertura del 99%, 97%.
96% vy 96% respectivamente. Por otro lado, paises

pobres o en vias de desarrollo como Somalia,
Guinea y Haiti contaban con una cobertura del
46%, 51% y 59% respectivamente.

Finalmente, para la vacuna contra la polio, (gré-
fico 57), en 2010 Espana contaba con un 97% de
cobertura vacunal mientras que paises desarro-
llados como pueden ser China, Bélgica y Francia,
contaban con una cobertura del 99%. En este
caso, los paises en vias de desarrollo como Re-
puUblica Central Africana, Guinea y Uganda te-
nian una cobertura del 47%, 53% y 55%
respectivamente.

En general, la tasa de cobertura vacunal de Es-
pana en los diferentes tipos de vacunas analiza-
dos para el ano 2010 (DTPa, hepatitis B,
Haemophilus influenzae tipo b, sarampidn vy
polio), se encuentra situada en unos porcentajes
superiores al 95% de la poblacién. Es mds, los pai-
ses desarrollados suelen tener tasas de cobertu-
ras alrededor del 92%-99%, mientras que los
paises en vias de desarrollo suelen situar sus tasas
de coberturas entre 30%-70%.
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Grdfico 54: Porcentaje de cobertura de la vacuna DTPa en algunos paises desarrollados
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Fuente: elaboracion propia a partir de los datos proporcionados por MMWR (2011) “Global routine vaccination coverage,

2010" [186].

Grdfico 55: Porcentaje de cobertura de la vacunade la hepatitis B en algunos paises
desarrollados y en vias de desarrollo. 2010
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Grdfico 56: Porcentaje de cobertura de la vacuna de Haemophilus influenzae tipo b
en algunos paises desarrollados y en vias de desarrollo. 2010
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Fuente: elaboracion propia a partir de los datos proporcionados por MMWR (2011) “Global routine vaccination coverage,
2010" [186].

Grdfico 57: Porcentaje de cobertura de la vacuna del sarampion en algunos paises
desarrollados y en vias de desarrollo. 2010
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2010" [186].
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Grdfico 58: Porcentaje de cobertura de la vacuna de la polio en algunos paises
desarrollados y en vias de desarrollo. 2010

29 926 29 99
100 95
90 7; ‘1 I -
80 I I 73 =1
n 11 |
o | | | En=s
. 1 11 TR
o 1 11 e
o 1 11 e
- 1 11 e
. 1 1 | ISR IR
U A A S
© — © 0 © © -
g 5 Eg2 £ g2 £ € £ 2 2 3 £ gg £ 8 8
o (=) c 5 = o5 © c S £ £ =3 g = £ g = 5]
© = T = O S5O 1S c £ 3 2 2 82 & > S
® @ Vg S= i w @ O < z 3% G 3 =)
© E% = = < gy 8
= o] [a) N o kel
5 a S S
3 . g
o 2 it
& o
. Espafa . Paises desarrollados |:| Paises en via de desarrollo

Fuente: elaboracion propia a partir de los datos proporcionados por MMWR (2011) “Global routine vaccination coverage,

2010" [186].

Las principales causas de estas diferencias tan
significativas en los porcentajes de coberturas
vacunales entre paises desarrollados y los paises
en vias de desarrollo, pueden atribuirse a tres as-
pectos fundamentales. El primero de ellos estaria
relacionado con la debilidad subyacente de los
sistemas de salud de muchos paises en vias de
desarrollo [21]. La capacidad de los sistemas de
salud para prestar servicios como la inmunizaciéon
a menudo se ve limitada por la falta de compro-
miso politico y financiero, la falta de conocimien-
tos sobre gestién y las carencias de los sistemas
de supervisidon e informacion. Esto se ve compli-
cado por una grave escasez de agentes de
salud debida no solo a las elevadas tasas de
mortalidad y morbilidad, sino también a la pér-
dida de personal sanitario, que opta por trabajos
mejor remunerados en los paises desarrollados.
En general, los agentes de salud que quedan en
el pais suelen estar mal distribuidos, carecen de
la formacién adecuada y estdn mal supervisa-
dos, insuficientemente remunerados, poco moti-
vados y a menudo tienen conocimientos

tedricos y prdcticos poco adaptados a la labor
que se les ha encomendado.

Por tanto, en un sistema de salud que no fun-
ciona debidamente es dificil garantizar la equi-
dad en el acceso a la inmunizacion, lo que
puede generar una gran variabilidad en la co-
bertura. En todos los paises hay poblaciones a las
que no se llega o se producen fracasos en la in-
munizacion, pero el 73% de los nifos que no reci-
ben las tres dosis de DTPa viven en apenas diez
paises, todos ellos en Asia y Africa [21].

Ademds de las carencias de los sistemas de
salud, un segundo aspecto importante es la difi-
cultad de administrar vacunas, especialmente
las mds nuevas, con una infraestructura y un sis-
tema de apoyo logistico que en muchos paises
en desarrollo se caracteriza por una indebida
gestién de las reservas de vacunas, deficiencias
en la manipulacién y el almacenamiento de va-
cunas y un elevado grado de despilfarro [21]. En
estas circunstancias, la intfroduccién de nuevas
vacunas exige nuevas estrategias de gestion y
mayor capacidad de almacenamiento, lo que
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supone una enorme presion para una cadena
de suministro ya fragil.

Un tercer obstdculo, especialmente entre las po-
blaciones mds pobres, es la falta de informacion
y de conocimientos sobre la importancia de las
vacunas y la inmunizacién [21]. Los programas

de vacunacion encuentran serias dificultades
para su aplicacién cuando la poblacion afec-
tada carece de la necesaria conciencia sobre
su conveniencia y beneficios e incluso es refi-
cente a la inmunizacién por motivos religiosos o
culturales de diversa indole.
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el futuro de las vacunas

on numerosas las dreas de la medicina que
Sse han desarrollado de forma espectacular
en los Ultimos anos, en la mayoria de los casos
gracias a los avances cientificos y tecnoldgicos
puestos a su disposicion. Dentro de éstas se en-
cuentra el campo de las vacunas, cuya evolu-
cién se debe principalmente alos avances en la
biologia moleculary en concreto en el desarrollo
de la tecnologia del ADN recombinante y de la
bioinformdtica, asi como el profundo conoci-
miento del sistema inmune [189].
El principal objetivo de estos avances se cenfra no
solo en luchar contra enfermedades devastado-
ras frente alas cuales no hay vacunas disponibles,
sino en mejorar las ya existentes, proporcionando
respuestas inmunitarias mds fuertes, amplias, dura-
deras y seguras, que puedan permitir reducir el nU-
mero de dosis y emplear vias de administracion
mds comodas. La aparicion de bacterias multirre-
sistentes a los fdrmacos disponibles también ha su-
puesto un empuje para el desarrollo de nuevas
vacunas [190].
Ademds las poblaciones se encuentran en cons-
tante cambio, por lo que existe en la actualidad
una doble tendencia, por un lado hacia el desa-
rrollo de vacunas especificas para un tipo de po-
blacién (poblaciones étnicas con una mayor
incidencia de enfermedades), y por otro, hacia el
diseno de vacunas con alta efectividad entre po-
blaciones heterogéneas, siendo estas las que re-
Unen las caracteristicas de la vacuna ideal [190].

9.1. Nuevas vacunas

Toda la investigacion y desarrollo del campo de
las vacunas puede ser resumido en fres genera-
ciones. La primera generacioén de vacunas estd
basada esencialmente en los principios bdsicos
de Pasteur (patdégenos atenuados o inactiva-
dos), la segunda hace referencia a las obtenidas
a partir de fracciones o particulas microbianas, y
la tercera generacién la constituyen las vacunas
obtenidas a partir de la gendmica, protedmica
y bioinformdtica [191].

Dentro de esta tercera generacion vacunal po-
demos encontrar multiples opciones, algunas de
las cuales son hoy una realidad, mientras que
otras se encuentran en fase experimental [189],
[190]:

0 Vacunas atenuadas mediante modificacion ge-
nética: este tipo de vacunas son fruto de la ge-
nética reversa o vacunologia inversa, técnica
que se comentard posteriormente en profundi-
dad. Se obtienen patdégenos (virus o bacterias)
modificados genéticamente de manera que sus
genes relacionados con la enfermedad se en-
cuenfran mutados, al mismo tiempo que se au-
menta la inmunogenicidad de otfros genes para
dar lugar a la respuesta protectora.

0 Vacunas de péptidos sintéticos: consisten en
la copia de la secuencia de uno o varios
genes que contienen la informacién acerca

Figura 5: Vacunas de péptidos sintéticos

1. Aislamiento
del fragmento de ADN
del patégeno

2. Secuenciacién
del fragmento de ADN
del patégeno

3. Sintesis quimica
del péptido

Fuente: vacunas de nueva generacion. Informe de Vigilancia tecnoldgica [190].
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de las proteinas antigénicas procedentes de
patdgenos (virus o bacterias), y su posterior
sintesis por medio de métodos quimicos. La
protedmica juega aqui un papel esencial. En
este tipo de vacunas también se admite el
llamado “afeitado peptidico”, que consiste
en el fratamiento de las células patdgenas a
bajas concentraciones de proteasas que li-
beran los péptidos de las superficies celula-
res, siendo posteriormente identificados y
aislados.

0 Vacunas anti-idiotipo: la idea bdsica de este

tipo de vacunas es la de utilizar en lugar de un
antigeno, un anticuerpo que reproduzca la
morfologia del antigeno y que por lo tanto in-
duzca inmunidad, siendo por si inocuo. Este
tipo de vacunas confiere inmunidad adquirida
de tipo pasivo. Algunos modelos experimenta-
les en vacunas idiotipicas son Escherichia coli,
Streptococcus pneumoniae, Listeria monocy-
togenes, Tripanosoma rhodesiense, hepatitis B,
rabia, herpes simplex, enfre ofros.

Figura é: Vacunas anti-idiotipo

Bacteria patégena

-
.

1. Antigeno bacteriano
idotipico

&~

N\

Antigeno

.&Anii-anﬁcuerpo

Anticuerpo

2. Produccién de anticuerpo

3. Produccion de anticuerpo
anti-idiotipico

Fuente: vacunas de nueva generacion. Informe de Vigilancia tecnoldgica [190].

0 Vacunas de proteinas y péptidos recombinan-

tes: la tecnologia del ADN recombinante per-
mite aislar determinados genes que llevan la
informacidén necesaria contra la que queremos
obtener la vacuna. El gen en cuestion se intro-
duce en bacterias, levaduras, células humanas,
células de animales o incluso en plantas (a tra-
vés de distintas técnicas de ingenieria genética
de plantas), donde se produce en grandes
cantidades la proteina antigénica. A continua-
cién esta proteina es purificada y es utilizada di-
rectamente como vacuna. Las plantas
también permiten la produccién de anticuer-
pos en alta cantidades que se emplean en la
produccién de vacunas humanas. Modelos ac-
tuales en desarrollo en plantas son frente al VIH,
mallaria, infora de células B, sarampidn, hepa-
fitis B y C, VPH tipo 16, entre otros.

0 Vacunas génicas: en este caso el antigeno in-

munizante no se administra directamente al
paciente a vacunar, sino al material genético
que lo codifica, el cual dirige la sintesis de este
antigeno por parte de las células huésped,
desencadenando la respuesta inmune. Vacu-
nas génicas son aquellas que se obtienen me-
diante la insercién o clonaje de genes de
interés en vectores vivos como bacterias o
virus (replicones, pseudoviriones); las vacunas
de ADN desnudo (moléculas circulares de
ADN procedentes de bacterias o levaduras
que pueden replicarse independientemente
del genoma de la célula); y vacunas de ARN
(material mds 1abil que no se integra en el ge-
noma de la célula huésped). En la actualidad
se estdn realizando ensayos clinicos de va-
cuna génicas con humanos para enfermeda-
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Figura 7: Vacunas recombinantes
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Fuente: vacunas de nueva generacion. Informe de Vigilancia tecnoldgica [190].

des como el VIH, fuberculosis, malaria, den-
gue, hepatitis A, By C, VPH, citomegalovirus,
rotavirus, leishmaniosis, herpes simplex tipo 2,
enfermedad neumocdécica entre otros.

0 Vacunas sintéticas de polisacdridos: actual-
mente, la simplificaciéon en la quimica de los a
carbohidratos ha permitido crear vacunas con
polisacdridos sintéticos a gran escala que mues-

fran la misma eficacia que los obtenidos direc-
tamente a partir del crecimiento del patégeno.
A este diseno, ademds, se le pueden fusionar
elementos proteicos sintéticos generando una
vacuna conjugada completamente sintética.

Vacunas comestibles: estas vacunas consisten
en plantas a las cuales se les ha infroducido,
por técnicas de ingenieria genética, un gen

Figura 8: Vacunas comestibles
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Fuente: vacunas de nueva generacion. Informe de Vigilancia tecnoldgica [190].
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que lleva la informacién necesaria para pro-
ducir en su interior una proteina antigénica.
Estas plantas se cultivan de forma natural, y el
tejido vegetal crudo se ingiere por via oral des-
encadenando una respuesta inmunitaria mu-
cosa. Los estudios actuales se centran en el
uso de la planta del tabaco, la patata, el
maiz, la alfalfa, la lechuga y tomate, el pld-
tano, etc., para la vacunacion frente a E. coli
enterotoxigénica, el cdlera, la hepatitis B, la
rabia y citomegalovirus entre otros.

U Vacunas terapéuticas: estas vacunas se admi-
nistran una vez que la infeccidén se ha estable-
cido, y estdn disenadas para mejorar la
respuesta inmune inadecuada, particular-
mente en el caso del herpes simplex, la infec-
cion por Helicobacter pylori, y enfermedades
cronicas y recurrentes como el SIDA, enferme-
dades autoinmunes, alergias o incluso el cdn-
cer. También se emplean en el tratamiento de
la drogadiccién.

9.2. Nuevas estrategias y enfoques en el
desarrollo de vacunas

Existen diferentes técnicas para el desarrollo de
nuevas vacunas que van desde la identificacién
de nuevos antigenos, el estimulo de determinados
elementos especificos del sistema inmune o las
nuevas vias de administracién menos invasivas.
Para la identificacion de nuevos antigenos se
emplean diferentes estrategias aunque la op-
cion estrella es la basada en la vacunologia in-
versa. Este proceso comienza a partir de la
informacién del genoma del microorganismo de
interés en una base de datos, que integra la in-
formacion de multiples secuenciaciones de ge-
nomas de diferentes organismos. Se hace una
seleccion de los candidatos vacunables en base
a una prediccién antigénica realizada a fravés
de la bioinformdtica.

Posteriormente la secuencia de los genes que los
codifican es amplificada mediante distintas téc-

Figura 9: Vacunologia inversa
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nicas como la PCR, para seguidamente ser clo-
nados, expresados y purificados como proteinas
recombinantes. Estos purificados serdn emplea-
dos en la inmunizacién de animales de experi-
mentacién para evaluar la capacidad de
inducir respuesta inmune protectora [192]. La
bioinformdtica, ademds, permite identificar las
proteinas de membrana, de las extracelulares y
de las secretoras, para determinar cual serd la
mds accesible al sistema inmune [191]. Esta téc-
nica estd siendo empleada para la obtencion ré-
pida de antigenos del meningococo serotipo B
y del VIH, entre otros [192].

Ofro método empleado es la gendmica compa-
rativa o pan-gendmica. En este caso se compa-
ran los genomas de cepas patogénicas y no
patogénicas para una misma especie con el fin
de identificar los genes virulentos, y por tanto los
mds susceptibles de ser usados como inmundge-
nos [191].

Los microensayos de expresion de genes consis-
ten en la hibridacién de sondas génicas que ca-
racteristicamente se encuentran fijadas en un
substrato de silice, por lo que también son cono-
cidos como "“Chips de ADN" o “Micro-arrays”,
permitiendo la determinacién simultdnea de
cientos de miles de genes bacterianos. La utili-
dad de esta tecnologia se encuentra en la ca-
pacidad para descifrar la compleja regulaciéon
de la expresion temporal y espacial de los genes
de virulencia en los diferentes estadios de la in-
feccién. Importantes son los estudios llevados a
cabo con H. pylori, M. tuberculosis y N. meningi-
tidis [189], [191].

Ofras técnicas empleadas para la identificacion
de antigenos son la protedmica funcional y la
biologia estructural a partir de modelos en 3D
[191].

Existen ademds métodos inmunogendmicos
para la identificacion de antigenos nuevos tanto
para vacunas profildcticas como vacunas tera-
péuticas. Los descubrimientos en el campo de la
inmunologia unidos a los avances en la bioinfor-
mdtica y en los microensayos de ADN, han per-
mitido el desarrollo de técnicas encaminadas al
descubrimiento de genes que codifican pépti-
dos capaces de estimular especificamente a los

linfocitos T, para dar lugar a una memoria dura-
dera. Estas técnicas consisten en la antigend-
mica (emplea suero de un paciente recuperado
de una infeccién para detectar antigenos bac-
terianos) y en la inmunogendmica inversa (ba-
sada en el uso de linfocitos de sangre periférica
de pacientes para monitorizar la respuesta espe-
cifica de los linfocitos T) [189], [191].

Para la adquisicion o aumento de la inmunidad
vacunal se disponen de diferentes estrategias
gue hoy en dia son objeto de estudio [189], [190],
[191]:

O Nuevos adyuvantes: sustancias que se ana-
den alas vacunas con el fin de prolongar o de
intensificar la respuesta inmunitaria del orga-
nismo frente al antigeno especifico. Normal-
mente se han empleado sales de aluminio
gue estdn siendo sustituidas por emulsiones
oleicas (MF59, AS03), surfactantes (saponinas),
polimeros bioadhesivos, particulas biodegra-
dables, liposomas, compuestos sintéticos (co-
polimeros no idnicos, polifosfaceno, etc.),
compuestos microbianos (exotoxinas, endoto-
xinas, ADN bacteriano, etc.) y secuencias citi-
dina fosfato guanosina (CpG).

0 Administracion de citoquinas: se emplean
como inmunopotenciadores ya que ejercen
su accion de forma directa sobre las células
del sistema inmune. Las mds usadas son IL-2 e
IL-12 para una respuesta mds celular, o IL-4 e
IL-10 para una respuesta humoral. La IL-7 e IL-
15 estarian mds implicadas en la generacion
de linfocitos de memoria. Otros compuestos
estimuladores serian los interferones (IFN) vy el
factor estimulador de colonias de granulocitos
y macréfagos (GM-CSF).

0 Sistemas de entrega: este término hace refe-
rencia a una estructura fisica que hace la fun-
cion de vehiculo del antigeno para poder
asegurar su presentacion al sistema inmunolé-
gico. Un sistema muy ensayado es la microen-
capsulacién en polimeros biodegradables,
gue permite una liberacion lenta y progra-
mada del antigeno en el organismo. Otros sis-
temas estudiados son los virosomas, las
multicapas de fosfolipidos, liposomas, fantas-
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mas bacterianos y fransportadores nanotec-
noldgicos.

U Estrategias de primosensibilizacion y refuerzo o
“vacunas mixtas”: consiste en realizar una pri-
mera estimulacion del sistema inmune con
una primera vacuna (normalmente vacuna
de ADN desnudo) para luego, en el momento
justo, dirigir y expandir esa respuesta inmunito-
ria con una segunda vacuna, de distinta for-
mulacidn, pero frente al mismo patdgeno. Se
estdn empleando en vacunas frente al VIH y
la malaria.

Q Células dendriticas como vacunas por si mis-
mas: estas células juegan un papel fundamen-
tal en el desarrollo de la respuesta inmune, y
por ello, esta estrategia se centra en llevar el
antigeno a este tipo celular por diferentes mé-
todos, para poder estimular de una forma mds
eficiente alos linfocitos T. Otras formas de usar
este fipo celular en la inmunidad es favorecer
su maduracion, o incluso estimular su propia
muerte. Estudios con HIV estdn empleando
esta metodologia.

Otro enfoque de suma importancia es la mejora
de la adquisicion de memoria inmunoldgica. Las
investigaciones se encaminan hacia las senales
producidas por ciertas sustancias solubles y su
papel en el mantenimiento de las células de me-
moria. La idea principal seria encaminar la res-
puesta inmunoldégica hacia el componente
celular, y mdas especificamente hacia los linfoci-
tos T de memoria que aportarian una protecciéon
mds duradera al individuo vacunado. Aunque
este enfoque no solo se estd empleando en el
desarrollo de vacunas profildcticas, sino también
en las vacunas terapéuticas como ocurre en el
caso de la hepatitis C, el VIH o incluso el cdncer
[189], [193].

Las vacunas combinadas llevan al servicio de la
inmunidad desde hace muchos anos (DTP/DTPa,
SRP, etc.), pero los Ultimos ensayos reportados ha-
blan del desarrollo de las vacunas combinadas
desde un punto de vista innovador. Las tecnolo-
gias del futuro hablan de la posibilidad de obte-
ner vacunas frente a sindromes clinicos (meningitis
0 neumonia por ejemplo) mds que para agentes

infecciosos concretos, proporcionando una
nueva concepcion del acto vacunal [189].
Conseguir vias de administracién menos invasi-
vas centra una gran parte de los estudios expe-
rimentales que fienen lugar en la actualidad.
Salvando algunas excepciones, la mayoria de
las vacunas se administra por puncién con
aguja, y por ello, se investigan formas de admi-
nistracién mds fdciles, seguras, con menos efec-
tos secundarios, mds baratas y faciles de fabricar,
generando una infraestructura vacunal mds co-
moda [189], [190].

4 Vacunas inyectadas sin aguja: en este grupo
se puede englobar los dispositivos inyectores
sin aguja que introducen el liquido a alta pre-
sidn, la electroporacion, las pistolas génicas
con particulas de oro cubiertas de ADN y na-
noparticulas que llevan acoplado el antigeno.

0 Vacunas comestibles: anteriormente comen-
tadas, haciendo referencia a la inclusion de
determinados genes antigénicos, mediante la
tecnologia transgénica, en los alimentos tales
como verduras, frutas, pescado o incluso yo-
gurt. Esta alternativa hoy en dia presenta cier-
tos problemas a solventar, y por ello también
se estudian sistemas alimentarios alternativos
como tabletas deshidratadas o cdpsulas de
gelatina.

4 Vacunas mucosas: se trata de administrar el
antigeno a través de las mucosas, que es la
via natural de entrada de muchos patdgenos,
y donde tiene lugar una primera respuesta in-
munitaria tanto humoral como celular. Entre
las posibles vias estd la ya conocida oral, la via
rectal, la via nasal y la via vaginal.

0 Vacunas transcutdneas: este procedimiento
consiste en la administracion tépica de la va-
cuna sobre la piel infacta, lavada e hidratada.
Se podria realizar a través de parches, de po-
madas o de microagujas autoinyectables.

9.3. Aplicaciones de las vacunas

El desarrollo de la tecnologia del ADN recombi-
nante, la ingenieria genética y la fransgénesis
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han hecho de las vacunas una herramienta Util
no solo en el campo de la clinica, sino también
en el dmbito tecnoldgico para la produccién de
anticuerpos y la identificacién de proteinas entre
ofros.

Una de las principales aplicaciones de las vacu-
nas es la prevencién, y mds recientemente, el
tfratamiento de las enfermedades infecciosas
causadas por bacterias, virus, hongos y pardsitos;
ademds de frastornos no infecciosos [189], [190].
Entre ellas, las de principal importancia son:

U Herpesvirus: existen 8 herpesvirus humanos, de
los cuales los de mayor interés son la varicela,
el citomegalovirus, virus de Epstein-Barr y los
virus Herpes simplex. Las vias de investigacién
se centran en vacunas de ADN, de vectores
viricos, subunidades recombinantes, atenua-
cién por modificacidon genética principal-
mente.

4 Infecciones entéricas: son las que afectan al
intestino y sistema digestivo. Las mds importan-
tes son la poliomielitis, el cdlera, los enterovirus,
la disenteria bacilar, E. coli enterotoxigénica-
enterohemorrdgica-enteropatdgena, H. pylori
y fiebre tifoidea. Las vias de investigacion se
centran en vacunas de ADN, virus recombi-
nantes, pseudoviriones, subunidades recombi-
nantes, modificacion genética, plantas
transgénicas principalmente.

0 Infecciones respiratorias: las mds importantes
son la gripe, la parotiditis, el sarampidn, la rube-
ola, el virus respiratorio sincitial, virus parain-
fluenza humano, la escarlatina, neumonias
bacterianas, difteria, Hib, la enfermedad menin-
gocdcica, la enfermedad neumocécica, el té-
tanos, la tos ferina, la tuberculosis, enfermedad
por Mycoplasma pneumoniae, enfermedad
por Pseudomonas aeruginosa, enfermedad por
Moraxella catarrhalis y lepra. Las vias de investi-
gacion se centran prdcticamente en todas las
posibilidades descritas en este apartado.

4 Enfermedades transmitidas por vectores ani-
males y zoonosis viricas: en este apartado las
enfermedades mds relevantes son la fiebre
amarilla, la rabia, la encefalitis japonesa, la en-
cefalitis centroeuropeaq, el dengue, la enfer-

medad de Lyme, la leptospirosis, la peste y el
carbunco. Las vias de investigacion se centfran
en vacunas de ADN, vacunas recombinantes
solas o subunitarias, vacunas atenuadas y va-
cunas inactivadas.

0 Hepatitis viricas: actualmente hay descritas 7
variantes de esta enfermedad y las principales
investigaciones se centran en la hepatitis A, B,
C vy E, aunque se cree que la D también seria
susceptible de generar vacuna. Poco se sabe
acerca de las demds variantes. Las vias de in-
vestigacién se centfran en vacunas de ADN,
vacunas recombinantes solas o subunitarias,
vacunas atenuadas, virosomas, pseudovirio-
nes, vacunas recombinantes combinadas vy
plantas transgénicas.

0 Enfermedades de transmisidon sexual: las de
principal interés son las causadas por VPH, la
sifilis, la gonorrea y la clamidia. En la actuali-
dad ya se dispone de una vacuna frente a
VPH, pero se sigue investigando con el fin de
mejorarla y optimizarla. Frente a las demds in-
fecciones los ensayos experimentales son es-
Casos.

0 Infeccidn por el virus de la inmunodeficiencia
humana: actualmente hay multitud de ensa-
yos (vacunas profildcticas y terapéuticas) que
se encuentran tanto en fase preclinica, como
en fase clinica |, Il y Il con el fin de erradicar
una de las mayores pandemias de los Ultimos
anos. Las aproximaciones mds empleadas son
vacunas de ADN, vectores viricos y bacteria-
nos vivos, vacunas sintéticas, de subunidades
proteicas recombinantes, vacunas de pseu-
doviriones entre otras.

0 Infecciones por pardsitos y protozoos: este tipo
de vacunas plantean extremas dificultades
debido a la pobre respuesta inmune que pro-
ducen. Las de mayor relevancia son la mala-
ria, la esquistomiasis y al leishmaniosis. Cabe
destacar los intensos esfuerzos en obtener una
vacuna efectiva para la malaria, tanto para
evitar el contagio, como para tratar la enfer-
medad. Estas vacunas se cenfran en atacar al
protozoo en las diferentes formas que puede
adoptar en su ciclo de vida. Hay ensayos cli-
nicos prometedores en distintas fases que em-
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plean técnicas como las vacunas de ADN, va-
cunas sintéticas, virosomas y recombinantes
[194].

Infecciones fUngicas: entre las micosis mds fre-
cuentes cabe mencionar la blastomicosis,
candidiasis, coccidiomicosis, criptococosis, his-
toplasmosis, paracoccidiomicosis y la pitiosis.
La complejidad de los genomas dificulta el di-
seno de vacunas humanas. Existen pocos es-
fudios y los que hay se cenfran en vacunas
atenuadaos.

Enfermedades con implicacién del sistema in-
mune: en este apartado se debe hacer una
distincién entre las enfermedades autoinmunes
y las alergias. Para las alergias se emplean in-
munoterapias con alérgenos a través de vacu-
nas de ADN, de péptidos alergénicos
recombinantes y nuevos sistemas de adyuvan-
tes. Las enfermedades autoinmunes buscan
mayoritariamente una vacuna terapéutica, y
las mds aventajadas en este campo son la es-
clerosis multiple, la miastenia gravis, la diabe-
tes y el Alzheimer. Cabe destacar los enormes
esfuerzos de la comunidad cientifica por en-
contrar una vacuna eficaz para el fratamiento
del Alzheimer. Las principales estrategias se
centran en estimular una respuesta humoral
que de lugar a anticuerpos especificos frente
alos cumulos de la proteina B-amiloide sin exa-
cerbar la respuesta autoinmune. Existen varias
vacunas (de péptidos sintéticos, de péptidos
recombinantes y anti-idiotipo) en distintas fases
clinicas [195].

Cdncer: actualmente se dispone de vacunas
profilécticas para evitar la aparicion de proce-
sos tumorales como la vacuna frente al VPH o
la vacuna frente a la hepatitis B. El gran reto su-
pone el desarrollo de vacunas terapéuticas
para los diferentes tumores existentes. El obje-
fivo de estas vacunas es estimular o potenciar
una respuesta inmune especifica contra el
fumor con el fin de reconocerlo, atacarlo y
destruirlo. Las estrategias de vacunacién pue-
den ser pasivas por medio de los anticuerpos
anti-idiotipo, o bien activas. Las vacunas anti-

tumorales activas pueden ser de células com-
pletas (las hay del mismo individuo o autdélogas
y de diferentes pacientes o alogénicas) o pre-
parados vacunales a partir de antigenos tumo-
rales. Estos preparados pueden consistir en
antigenos purificados de tumores (como las
Heat-shock proteins), células dendriticas con
antigenos purificados del tumor, proteinas vira-
les para tumores asociados a virus, virus recom-
binantes, bacterias recombinantes, péptidos
recombinantes antigénicos y vacunas de ADN
gue codifican para distintos elementos (anti-
genos fumorales o secuencias inmunoestimu-
ladoras). Es muy comun el uso de citoquinas y
factores de crecimiento solubles (GM-CSF)
para potenciar la respuesta [196]. Los trata-
mientos experimentales de los que se dispone
se centfran en el fratamiento de cdncer de ve-
jiga, melanoma, glioblastoma, cdéncer de
mama metastdsico, cdncer de préstata, cdn-
cer colorectal, cdncerrenal, cdncer de ovario,
cdncer de higado, cdncer de pulmdn, cdncer
cerebral, cdncer pancredtico, cdncer gas-
frointestinal y linfomas. Los expertos confian en
una terapia combinada (terapia convencional
junto a terapia vacunal) para la obtencién de
mejores resultados [196].

Tratamiento frente a las drogas de abuso: la
dependencia de las drogas es una enferme-
dad en la cual hay una dependencia fisica
que lleva al consumo compulsivo y repetitivo
de determinadas sustancias a pesar de sus
consecuencias negativas desde el punto de
vista fisico, mental y social. Las vacunas frente
a las drogas de abuso buscan conseguir una
respuesta humoral, de tal forma que la pro-
duccién de anticuerpos frente a la sustancia
adictiva hace que ésta no pueda atravesar la
barrera hematoencefdlica y, por tanto, la se-
cuestra inhibiendo su accién. Actualmente se
estdn ensayando vacunas frente a la metan-
fetamina, la morfina, la heroina, la nicotina y
la cocainag, siendo estas dos Ultimas las que de
momento cosechan mds éxito (fase clinicall'y
) [197].
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| descubrimiento y desarrollo de las vacunas

constituyen hoy en dia una de las herramien-
tas mas Utiles e importantes de la investigacién
biomédica y de salud publica, siendo ademdads
una de las aportaciones mds costo-efectivas de
la medicina actual. Las vacunas han supuesto un
elemento clave para la prevencidén de numero-
sas enfermedades infecciosas que hasta hace
poco tenian consecuencias devastadoras. Aun-
gue no se debe dejar de lado la aportacion de
los antibidticos y de los fdrmacos antivirales en la
lucha contra las infecciones inmunoprevenibles.
Los conocimientos sobre el sistema inmune han
permitido un mejor entendimiento de los meca-
nismos por los cuales las vacunas son capaces
de conferirinmunidad frente a las infecciones. Se
sabe que hay una participacion a distintos nive-
les que implica tanto a células como los linfocitos
Ty linfocitos B (inmunidad celular), como a ele-
mentos solubles como los anticuerpos, las cito-
quinas inflamatorias y los factores de crecimiento
(inmunidad humoral). Lo que realmente deter-
mina la inmunidad adquirida es el aspecto ac-
fivo del sistema inmune frente al padecimiento
de una infeccién o su variante mds recomen-
dada, las vacunas. Con la vacunacion se estd
administrando un antigeno viral o bacteriano
que permitird mejorar el reconocimiento de
dicho virus o bacteria cuando el organismo se
enfrente a esta infeccion. De algin modo se pre-
para al sistema inmune para que esté en alerta
por si algun patdgeno consigue atravesar las ba-
rreras naturales de las que dispone el cuerpo hu-
mano.
Sin duda, la aportacién de Jenner y Pasteur su-
puso el inicio de la era de la vacunologia, aun-
que existen textos en los cuales se describen
métodos de inmunizacién en algunas regiones
de Asia. La primera vacuna que se desarrollé fue
frente a la viruela, aungue poco a poco le irian
siguiendo otras de suma importancia por las epi-
demias causadas a lo largo de siglos de existen-
cia humana. Entre ellas se encuentran la peste,

el colera o el tfifus. Ya en el siglo XX, y gracias a
los avances de la medicina y la biologia, se em-
pezaron a desarrollar multiples formulaciones va-
cunales basadas en la atenuacidon y en la
inactivacién de microrganismos, asi como en el
manejo de fracciones de los mismos o de toxinas
secretadas. Esta revolucién vacunal fue orien-
tada principalmente a solventar infecciones tipi-
cas de la infancia que hasta ese momento
sumaban miles de muertes, ademds de impor-
tantes secuelas discapacitantes.

Poco a poco la tecnologia fue permitiendo el
desarrollo de diferentes tipos de vacunas, al
mismo tiempo que los paises tomaban concien-
cia de la importancia de la vacunacién como
un bien social. Al principio el problema se fue
abordando a través de las campanas de vacu-
nacion, como sucedid en Espaia con la vacuna
de la viruela, la tuberculosis, la difteria, el tétanos
y la polio. En 1975 se decide acabar con las
campanas de vacunacién y se establece el pri-
mer calendario vacunal infantil donde se incluye
por primera vez la vacuna combinada DTP. A
medida que iban apareciendo nuevas formula-
ciones, éstas se fueron incluyendo en el calenda-
rio. Segun fueron pasando los aios, el nUmero de
vacunas que incluia el calendario vacunal era
mayor, y las coberturas poblacionales mas ele-
vadas de tal modo que los porcentajes de
muerte infantil frente a las infecciones inmuno-
prevenibles fueron disminuyendo drdsticamente.
Siguiendo las directrices de la Organizacién Mun-
dial de la salud y con el desarrollo de las Comu-
nidades Autébnomas y la transferencia de
competencias en salud puUblica, se establece un
calendario vacunal para cada comunidad, con
notables diferencias entre ellos. Actualmente se
disponen de multiples vacunas para nifos, ado-
lescentes y adultos que han evitado y evitan mi-
llones de muertes al ano.

Gracias a los sistemas de vacunacion se ha lo-
grado mejorar la supervivencia de la poblacién
y generar un aumento en la calidad de vida, de-
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sarrollo y bienestar social. Principalmente las va-
cunas han ido dirigidas a resolver problemas de
salud publica. La inmunizacién ha prevenido y
cambiado el curso de muchas enfermedades
mortales, causando un gran impacto en la re-
duccién de la morbimortalidad de éstas. La erra-
dicacién de la viruela a nivel mundial hoy es ya
una realidad, y los préximos objetivos marcados
por la OMS se centran en la erradicacién de la
polio y del sarampidn, y en el caso especifico de
Europa la rubeola y rubeola congénita. Por otro
lado, la OMS también impulsa los programas de
inmunizacién globales a nivel infantil, ya que se
ha visto una extensién de los beneficios de la in-
munizacion al resto del ciclo vital (edad adulta'y
vejez).

Otro objetivo importante en salud publica y co-
munitaria es la obtencién de la inmunidad colec-
tiva o de grupo. Esta solo se alcanza cuando las
coberturas de vacunacion en una poblaciéon de-
terminada son muy altas. Asi se consigue la inte-
rrupcidén del agente infeccioso y quedan
protegidos no solo los individuos vacunados, sino
los que no lo estdn. En cualquier caso se consi-
gue ademds la disminucién de la carga de la en-
fermedad infecciosa aumentando la esperanza
de vida, lo que afecta directamente en el
fiempo dedicado a las actividades productivas,
confribuyendo al aumento de la calidad de vida
y a la disminucion de los costes directos e indi-
rectos provocados por la enfermedad.

Las vacunas estdn consideradas como un instru-
mento capaz de producir equidad social. No
obstante, la introduccién de una intervencién
cualquiera en salud publica tiende a la equidad
inversa, producto de la cual son manifiestas las
diferencias en inmunidad entre paises desarrolla-
dos y paises en vias de desarrollo. Existen ciertos
organismos, oficiales y no oficiales, cuyo objetivo
principal es regularizar esta equidad y frabajar en
la sostenibilidad de las vacunaciones, pues los
programas de vacunacién requieren una infraes-
tructura sélida y adecuada de la cual muchos
paises hoy carecen.

A pesar de la notable mejora en el desarrollo de
los programas de vacunacion global durante los
Ultimos 40 anos, los sistemas de vacunacion ne-

cesitan ser reforzados, especialmente en los pai-
ses donde hay una alta densidad demogrdfica
infantil, tipica de paises subdesarrollados o en
vias de desarrollo. Las diferencias tan significati-
vas en la cobertura vacunal entre paises desarro-
llados y los paises en vias de desarrollo se deben
a multiples causas. Entre ellas se encuentra la de-
bilidad subyacente de los sistemas de salud para
hacer frente a la inmunizacion de la poblacién.
Estas limitaciones son debidas a la falta de com-
promiso politico y financiero, falta de supervision
e informacién, falta de personal sanitario cualifi-
cado, falta de infraestructura y sistema logistico
de apoyo, entre otras causas.

Todo ello hace imposible o muy dificil la conse-
cucién de la equidad global en la salud. De ahi
deriva la necesaria existencia de organismos ofi-
ciales y no oficiales, que ayuden a solventar
estos problemas mediante acciones encamina-
das a desarrollar infraestructuras bdsicas de ges-
tion sanitaria y de facilitar el acceso econdmico
alas vacunas mediante, por ejemplo, la compra
mancomunada de vacunas para conseguir pre-
cios mds favorables.

Los calendarios vacunales difieren en cada pais,
y estas diferencias responden principalmente al
costo de las vacunas y a la epidemiologia de
cada enfermedad en el pdais. Es por ello que la
OMS recomienda un calendario para cada pais.
A partir de la recomendacién hecha para Es-
pana, cada comunidad auténoma establece
sus competencias a la hora de manejar el calen-
dario vacunal. Con estos calendarios se infenta
conseguir una amplia cobertura vacunal que
asegure una buena inmunidad de grupo, y a la
larga una erradicacion de la enfermedad.

En el caso de la tuberculosis, el Pais Vasco es la
Unica Comunidad Auténoma que hoy en dia in-
cluye esta vacuna de forma sistemdtica en su
calendario infantil consiguiendo coberturas por
encima del 96%. En 1974 se suspende la vacuna-
cién en Cataluia, y en 1980 en el resto de Es-
pafa, con la excepcién del Pais Vasco [198]. El
andlisis de la incidencia, morbilidad hospitalaria
y mortalidad muestran una tendencia descen-
dente, aunque desde 2004 se observa una cierta
estabilizacion. Pese a ello, segun las OMS, Espana
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es uno de los paises de Europa Occidental con
mayor incidencia de casos asociado principal-
mente a condiciones socioecondmicas desfavo-
rables y a enfermos de SIDA. Existe una gran
variabilidad entre provincias y se piensa que hay
una infradeclaracion a nivel global [67], [199].
[200].

Desde la inclusion de la vacuna combinada
para ninos contra la difteria, tétanos y tos ferina
las coberturas se mantienen superiores al 95% en
primovacunacién. Las dosis de refuerzo tienden
a disminuir a medida que aumenta la edad, ho-
ciendo que el proceso de inmunizacién no sea
el adecuado. Aun asi, las grdficas de incidencia
para la difteria y la tos ferina muestran un patrén
cercano a la erradicacion. La morbilidad hospi-
talaria y la mortalidad de la difteria es inexistente
desde 1998 [201]. En cambio para la tos ferina,
las hospitalizaciones muestran un patrén ciclico
con una ligera tendencia a la baja. Esto hace
pensar en una infradeclaracion por parte de los
centros de salud, siendo los individuos mds des-
protegidos los lactantes antes de la vacunacion
y los adolescentes y adultos no revacunados
desde la edad escolar [202]. El tétanos muestra
un patron bien distinto ya que la notificacion de
casos aun sigue haciéndose pese a que la ten-
dencia sea descendente. Las tasas de hospitali-
zacién son casi nulas y aun asi se siguen
registrando muertes. La infranotificaciéon de
casos sigue siendo patente. Los casos declara-
dos suelen ser en personas adultas de mds de 50
anos por pérdida de la inmunidad o accidentes
laborales [203].

No se disponen de datos sobre la cobertura vo-
cunal frente a la hepatitis A en Espana. La inci-
dencia de la enfermedad encontrd su valor mds
bajo en 2002, para remontar después rdpida-
mente con valores superiores a los registrados en
1997, principalmente en poblacion de adultos y
adolescentes. Las posibles causas pueden ser el
aumento de la inmigracion (procedente de
zonas donde la hepatitis A es endémica), los viajes
al extranjero o el consumo de alimentos contami-
nados. En cualquier caso, solo la vacunacion uni-
versal de la poblacién infantil puede conducir all
control de la enfermedad [204]. Las hospitaliza-

ciones por hepatitis A como tal no estdn debida-
mente reflejadas, pues los datos proporcionados
por el INE hacen referencia a todas las hepatitis
viricas, no solo la A. Los fallecimientos por esta in-
feccidn son relativamente bajos incluso con an-
terioridad ala infroducciéon de la vacuna, hecho
explicado por la mejora en las condiciones higié-
nico-sanitarias en Espana [204]. La mortalidad
por hepatitis A se debe principalmente a las for-
mas fulminantes de la misma.

La cobertura global de la hepatitis B se mantiene
por encima del 95% en primovacunacién, para
bajar drdsticamente en la dosis de recuerdo en
adolescentes. A pesar de la introduccion de la
vacuna en los grupos de riesgo de la poblacién
adulta y en el calendario infantil, la enfermedad
constituye todavia un importante problema de
salud publica [205]. La incidencia y la mortalidad
a partir de 1997 se mantiene mds o menos esta-
ble en el tiempo, siendo la mayor parte de los
casos declarados en adolescentes y adultos,
aungue también es importante la aportacién de
la inmigracién infectada. Son multiples los moti-
vos por los cuales existe esta alta prevalencia
(drogadiccidon, conductas sexuales, profesiones
sanitarias, transfusiones de sangre, etc.), pero
solo una vacunaciéon universal infantil, y en espe-
cial de los preadolescentes, puede conducir al
control de esta enfermedad en nuestro pais
[205]. Las hospitalizaciones por hepatitis B como
tal no estdn debidamente reflejadas, pues los
datos que se obtienen del INE hacen referencia
a todas las hepatitis viricas, no solo la B y no se
puede extraer ninguna conclusiéon valida.

En cuanto a Haemophilus influenzae tipo b la co-
bertura de primovacunacion a nivel estatal estd
por encima del 95%. En la segunda dosis, que
tiene lugar en torno a 1 o 2 anos de vida, la co-
bertura se mantiene alrededor del 95%. De la en-
fermedad por H. influenzae, al no ser de
declaracion obligatoria, no se dispone de datos
sobre su incidencia; y en cuanto a morbilidad
hospitalaria, al no aparecer en la lista de diag-
noésticos, tfampoco se hace posible su andlisis. El
Unico dato disponible hace referencia a la mor-
talidad, que ya se mantenia bastante baja en los
anos anteriores a la infroduccion de la vacuna,
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la mayoria debida a meningitis y neumonia. En
ningun caso se llega alas 5 muertes por ano. Esta
enfermedad se encuentra prdcticamente erra-
dicada en aquellos paises donde se realiza la va-
cunacion sistemdatica frente a Hib [206].

La vacuna frente a la meningitis fipo C es de bas-
tante temprana introduccidén (ano 2000), siendo,
desde esa fecha,superior al 5% la cobertura de
la primera vacuna y del 97% en los Ultimos seis
anos. La dosis de recuerdo también muestra una
cobertura bastante alta, en torno al 95%. El sero-
tipo C es el causante de los brotes epidémicos y
de ondas de corta duracion que han tenido
lugar durante los Ultimos 50 afos en Espana. La
Ultima onda epidémica tuvo lugar entre los anos
1996 y 1997, justo antes de la introducciéon de la
vacuna. La evolucidon en la incidencia y la mor-
bilidad de este tipo de meningitis tiende a la
baja, y desde la disponibilidad de la vacuna, el
nUmero de casos en los ciclos epidémicos ha dis-
minuido bastante. La mortalidad registrada
desde 1980 muestra un patrén descendente muy
marcado que empieza mucho antes de la infro-
duccién de la vacuna. Sin duda aqui vuelve a
ser visible la importancia de las mejoras en las
condiciones higiénico-preventivas que ha expe-
rimentado Espafa en las Ultimas décadas, sin
menospreciar los efectos de la infroduccion de
la vacuna. Aun asi se siguen alcanzando cifras
importantes haciendo que este tipo de infeccién
permanezca en un primer plano de interés, sobre
todo por el aumento de las resistencias a los an-
tibidticos [207].

En el caso de la vacuna triple virica frente al so-
rampidn, rubeola y parotiditis, la cobertura en la
primera dosis (de 1 a 2 anos) a nivel estatal estd
por encima del 5%, mientras que en la dosis de
refuerzo (ninos de 3 a 6 anos) desciende por de-
bajo del 95%, llegando casi a rozar el 90%. Si se
desglosa la evolucién de cada una de las enfer-
medades, se sabe que mientras para el saram-
pidn no se alcanzan los objetivos de la OMS para
la erradicacién, si se consiguen para la rubeola.
Los datos de incidencia y morbilidad hospitalaria
en el caso del sarampidn muestran una tenden-
cia hacia la erradicacién desde el ano 1999,
cuando se alcanzaron coberturas proximas al

80%. Los brotes declarados implican a adultos j6-
venes inmigrantes o que han vigjado a zonas ex-
puestas a la enfermedad [208]. Por el contrario,
sigue habiendo registros de mortalidad debido a
las complicaciones mds graves de esta enferme-
dad, aungue en ningun caso se llega a los 5
casos por ano. La OMS alerta sobre posibles bro-
tes de sarampion en determinados paises de Eu-
ropa por lo que recomienda el adelanto de la
vacuna SRP en el calendario vacunal infanfil
[209], [210].

Respecto a la rubeola, el comportamiento en
cuanto aincidencia e ingresos hospitalarios es si-
milar al del sarampién. Hay un descenso brusco
desde 1986, para desaparecer casi por com-
pleto entorno al ano 2000. La mortalidad regis-
trada por rubeola es infima habiéndose descrito
Unicamente dos casos desde 1980. Estos resulta-
dos estdn avalados por una alta cobertura de
vacunaciéon (por encima del 92%), no solo infan-
til, sino también en mujeres en edad fértil para
evitar la rubeola congénita. A pesar de ello, se
informa de una infraestimacién del problema ya
que a veces el diagndstico es errdéneo siendo
confundido con ofras infecciones e incluso con
procesos alérgicos [208].

El comportamiento de la parotiditis es bien dis-
tinto al del sarampién y la rubeola. Desde 1986 la
incidencia de la enfermedad ha ido disminu-
yendo pero sin llegar a desaparecer aprecidn-
dose ondas epidémicas cada varios anos. La
morbilidad asociada también muestra un patrén
ciclico que se mantiene estable en el tiempo y
que no tiende a la baja desde que comenzd su
registro en 1992. El nUmero de personas fallecidas
a causa de esta infeccidn es relativamente bajo,
teniendo en cuenta el comportamiento en
cuanto ala incidencia y hospitalizacion. El hecho
de que el control de esta enfermedad se resista
a la accidén vacunal puede explicarse en parte
por haber utilizado la vacuna que confiene la
cepa Rubini, gue como han senalado varios au-
tores de Espafna y otros paises, no es efectiva. Por
otro lado, la pérdida de la inmunidad con los
anos es ofro factor importante a tener en
cuenta, por lo que se recomienda una dosis de
recuerdo en adolescentes y adultos [208].
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A pesar de que la varicela es una enfermedad
inmunoprevenible importante no se disponen de
datos sobre la cobertura de vacunacién. Aun
asi, se recomienda llevar a cabo la vacunacion
de los adolescentes y de los adultos en los cen-
tros de atencién primaria y en su lugar de tra-
bajo, siempre y cuando no hayan padecido la
enfermedad, con el fin de conseguir coberturas
vacunales elevadas. La incidencia de la varicela
ha ido disminuyendo desde 1986, y esta bajada
se acentud mds desde la introduccién de la va-
cuna en 1998. Por el confrario, la morbilidad hos-
pitalaria y la mortalidad por esta enfermedad
han ido aumentando paulatinamente a pesar
de la prevencion vacunal. Las formas mds graves
de la varicela y sus posibles complicaciones son
mucho mds frecuentes en la poblacion adulta
que en la infantil. De hecho, se estima que la pro-
babilidad de padecer una varicela de curso
grave es 25 veces superior en un adulto que du-
rante la infancia. Ademds, se ha puesto de ma-
nifiesto que hay un vacio de la inmunidad en el
grupo de edad de 15-34 anos lo que apoyaria la
hipdtesis de que la mayor parte de los casos mds
virulentos fienen lugar en la edad adulta. Por otro
lado, los lactantes también poseen tasas eleva-
das de hospitalizacion y mortalidad [211].

Las infecciones causadas por Streptococcus
pneumoniae no son enfermedades de declaro-
cion obligatoria por lo que no se tienen datos
sobre su incidencia en la poblacién. Tampoco se
dispone de datos sobre la cobertura de la va-
cuna frente al neumococo ya que solo dos co-
munidades auténomas (Madrid y Galicia) lo
incluyen de forma sistemdtica en su calendario
vacunal infantil, a pesar de ser también una de
las vacunas recomendadas a nivel estatal para
los mayores de 65 anos. La VCN se implantd en
2001 y desde entonces se observa una tenden-
cia al alza tanto en la morbilidad como en la
mortalidad asociada. Cabe destacar que este
comportamiento alcista se inicia mucho antes
de la infroduccién de la vacuna.

Esta infeccidn constituye un serio problema de
salud publica en las personas mayores, ya que la
letalidad de la forma invasora es todavia ele-
vada a pesar del tratamiento farmacoldgico.

Existe una infradeclaracion de casos debida a
que no todos los ancianos reciben un diagnds-
tico adecuado. Se sabe que las coberturas va-
cunales no son elevadas probablemente por las
dudas existentes sobre el valor protector de la
vacuna, aunque parece un hecho probado la
prevencion frente a las formas invasoras de la en-
fermedad. El hecho de que la efectividad de la
vacuna disminuya con el tiempo, junto a lo co-
menfado con antferioridad, determina los altos
valores de morbimortalidad registrados en las en-
fermedades por neumococo [212].

Espana forma parte de uno de los paises decla-
rados como “libre de polio” por la OMS, ya que
desde 1989 no se detecta ningUn caso autdc-
tono de poliomielitis. Los datos sobre la cobertura
muestran que ésta se ha mantenido muy alta en
la primovacunacién, en torno al 95% de forma
global. La cobertura en la segunda dosis baja de
media un 5% a nivel estatal. La incidencia de esta
enfermedad es, como se ha comentado ante-
riormente, nula a partir de 1989, aunque cabe
destacar la aparicion de dos casos en 1999 (Mur-
cia) y 2001 (Pais Vasco) como consecuencia di-
recta de la propia vacunacidn por reversion del
virus atenuado (segUn datos del INE e ISCIIl) [213].
Las hospitalizaciones registradas son debidas en
su mayoria al sindrome postpolio tardio que tiene
lugar anos después de la primoinfeccién, y que
determina la aparicién de nuevos brotes con sus
correspondientes secuelas, llegando a producir
la muerte. Los datos de morbilidad y mortalidad
se mantienen bajos y relativamente estables en
el tiempo.

Las infecciones por el virus del papiloma humano
no forman parte de las enfermedades de decla-
racién obligatoria, ya que en la mayoria de los
casos dan lugar a procesos benignos muy autoli-
mitados. Solo son de interés aquellas infecciones
que dan lugar a procesos tumorales como el
cdancer de cuello uterino en la mujer. La vacuna
frente al VPH es de muy reciente infroduccién
(2008) y las coberturas alcanzadas son relativa-
mente bajas en comparacién con otfras vacunas,
no llegando a superar el 75% a nivel estatal en
ningun curso escolar. Los registros de morbilidad
y mortalidad asociada a VPH Unicamente inclu-
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yen los diagndsticos de procesos cancerosos del
Utero, aungue se sabe que las infecciones por
VPH también causan otras neoplasias en el pene,
canal anal, cavidad oral y faringe. Asi, las hospi-
talizaciones por este proceso tumoral se mantie-
nen mds o menos estables en el tiempo, mientras
que las defunciones por este mismo motivo tien-
den a aumentar. Esto puede deberse a que el es-
tablecimiento de la relacién causal entre el virus
del papiloma humano y el cdncer de cuello de
Utero es bastante reciente y hasta hace poco
tiempo no se realizaban las pruebas diagndsticas
adecuadas para la deteccidon del virus en este
tipo de pacientes. Otro motivo podria ser la prac-
tica del sexo oral que progresivamente se ha ex-
tendido durante los Ultimos anos. Hasta la fecha
se sabe que la eficacia de la vacuna es mds limi-
tada cuando hay una infeccién o lesidon preva-
lente, y que hasta hoy no se ha registrado efecto
terapéutico significativo. Se estd planteando la
posibilidad de ampliar la cobertura a mujeres de
mayor edad e incluso a varones adolescentes,
con el fin de romper la cadena de transmisién y
generar la inmunidad de grupo [214].

La vacuna de la gripe estacional, la que ocurre
en los periodos interpandémicos, Unicamente
estd financiada en la poblacion adulta mayor o
igual a 65 anos y grupos de riesgo (como inmu-
nodeprimidos), y su aplicacion es solo una reco-
mendacion, a pesar de su evidencia en cuanto
a la reduccidon de las hospitalizaciones y defun-
ciones. Estos dos hechos hacen que la cobertura
de vacunacién de la gripe sea relativamente
baja, no llegando a alcanzar en ningln caso el
70% en la poblacién mayor o igual a 65 anos. La
incidencia de la gripe estacional es bastante
alta en comparacién con otras enfermedades
inmunoprevenibles, constituyendo un importan-
tisimo problema de salud pUblica, con su corres-
pondiente coste econdmico, tanto sanitario
como social [215]. A pesar de ello los registros
muestran un descenso de los casos de forma
paulatina. Las hospitalizaciones por gripe son re-
lativamente bajas teniendo en cuenta la inci-
dencia de la misma en la poblacion.

Cabe destacar el pico de morbilidad asociada
a la gripe en el ano 2009 debido a la enorme re-

percusidn social que tuvo la pandemia por el
virus porcino HyNy. Este hecho llevé a un estado
de pdnico que influyd enormemente en los pro-
tocolos de actuacién del personal sanitario
frente alos posibles casos de gripe. Las defuncio-
nes a causa de la gripe también han ido dismi-
nuyendo desde que comenzaran los registros en
el afo 1980, y en los Ultimos afos los casos regis-
frados han sido relativamente bajos. La gripe, en
si misma es una infeccidn que, por lo general, no
suele conllevar complicacion alguna que re-
quiera hospitalizacién. Por ello, los datos de mor-
talidad suelen hacer referencia a grupos de
riesgo que son los mds vulnerables frente a la in-
feccion de la gripe, y donde la aparicion de
complicaciones es mucho mds frecuente. De
hecho, el 90% de las defunciones y el 50% de las
hospitalizaciones se concentran en las personas
mayores de 64 anos. Se plantea ampliar la reco-
mendacion vacunal a algunos grupos de edad
de la poblacién infantil, y al grupo de edad de
50-64 anos [215].

En general, las dosis de recuerdo tienden a tener
porcentajes de cobertura inferiores a la primova-
cunacién por el descuido parental y el descenso
de las visitas de los nifos a la consulta pedidtrica
a partir de los dos anos. En el caso de adolescen-
tes este problema es aun mayor y por ello se
tiende a favorecer las campanas de vacunaciéon
dentro de los propios centros escolares [216].

El futuro de las vacunas parece esperanzador ya
gue no solo se estdn mejorando las vacunas exis-
tentes, sino que se estdn desarrollando nuevas
vacunas para hacer frente a enfermedades que
actualmente constituyen un gran problema de
salud puUblica a nivel mundial. Las miradas estdn
puestas principalmente en el desarrollo de la va-
cuna contra el HIV, la malaria o incluso el Alzhei-
mer. El gran avance tecnoldgico de las Ultimas
décadas ha dado paso ala manipulacion de los
agentes infecciosos a través de la ingenieria ge-
nética, las técnicas del ADN recombinante y la
bioinformdtica. Esta manipulacién estd permi-
tiendo la obtencién de vacunas mds seguras,
mds eficaces, Unicas sin necesidad de dosis de
recuerdo y mds coste-efectivas. Es importante
destacar que no solo se investiga en el proceso
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inmunitario en si mismo, sino que también im-
porta la via de administracion, haciendo que
ésta sea mucho mas facil y menos invasiva. Se
abre ademds un nuevo campo, el de las vacu-
nas terapéuticas, las cuales se administrarian
cuando la dolencia ya se ha instaurado. Un
ejemplo claro son las vacunas emergentes con-
fra las drogas de abuso.

La revisiéon sistemdtica de toda la informacion ex-
puesta hasta ahora sitUa a Espana como uno de
los paises mds adelantados en la aplicacién de
las vacunas como herramienta preventiva, no

solo por su cobertura vacunal gratuita, sino por
una activa politica por parte de las autoridades
sanitarias, las campanas informativas de los me-
dios de comunicacion, una mejora de la educa-
cién sanitaria de la poblacién en general, asi
como la aceptacion de las vacunas por parte
del colectivo médico. Espana posee ademds
una amplia red de centros de investigacién en
los cuales actualmente se estudia sobre la me-
jora de las vacunas existentes, y el desarrollo de
nuevas vacunas y de nuevas formas de adminis-
tracién.
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11. Informacién complementaria

Q Asociacion Espanola de Vacunologia

Esta pdgina proporciona informacién sobre va-
cunas tfanto desde el punto de vista profesional
(pediatras, profesionales dedicados a la preven-
cién, médicos de atencidn primaria, epidemio-
logos, farmacéuticos, enfermeros, expertos en
bioética y médicos en formacion) como desde
el punto de vista del usuario. Ademds, ofrece
secciones sobre las enfermedades y vacunas asi
como una extensa relaciéon de preguntas fre-
cuentes relacionadas con las vacunas.

Pagina web: http://www.vacunas.org/

Q0 Guia de Atencidn Primaria. Fisterra. Seccion de

vacunas
Web médica independiente dedicada sobre
todo a profesionales de Atencidn Primaria y
orientada a la consulta y a la formacién. In-
cluye una extensa seccién informativa sobre
las vacunas, calendarios vacunales y vacunas
en situaciones especiales (vacunas recomen-
dables para pacientes con VIH, vacunas para
pacientes crénicos, para trabajadores sanita-
rios, para mujeres embarazadas...).

Pdgina web:

http://www fisterra.com/vacunas/index.asp

Sociedad Espanola de Medicina Preventiva
Salud e Higiene

Esta Sociedad estd constituida por una asocia-
cion de médicos especialistas en Medicina Pre-
ventiva y de profesionales de la enfermeria y
otros campos afines. La web proporciona una
amplia gama de informacién para el usuario
sobre prevencién en el dmbito sanitario, vacu-
nas y noticias actualizadas sobre Salud Publica.
Pdgina web: http://www.sempsph.com/semp-
sph/index.php

Q Center for Disease Control and Prevention

(CDCQC)
Se frata de la web sobre vacunas del Centro
para el Control y la Prevencién de Enfermeda-

des (CDC) de los Estados Unidos. Proporciona
informacién sobre calendarios, recomenda-
ciones para el usuario, preguntas frecuen-
tes...). Ademds, cuenta con una seccion de
pdginas web dedicadas especificamente a
aspectos sobre vacunas. Algunos ejemplos
pueden ser el registro nacional de vacunas:
Immunization Registry Clearinghouse, y la sec-
cion encargada de elaborar las recomenda-
ciones sobre vacunas en ninos y adulfos:
Advisory Committe on Immunization Practices
(ACIP).

Pdgina web:
http://www.cdc.gov/vaccines/recs/acip/

Department of Health & Human Services. U.S.
Vaccines

Portal oficial del Departamento de Salud y Ser-
vicios Humanos de Estados Unidos que propor-
ciona todo tipo de informacidon sobre salud.
Contiene una seccion especifica de vacunas
donde describe los programas de inmuniza-
cién y proporciona informacién actualizada
sobre noticias, articulos y opiniones sobre las
vacunas.

Pdgina web: hitp://www.fda.gov/Biologics-
BloodVaccines/Vaccines/default.ntm

Gavi Alliance

Se trata de una alianza sanitaria, tanto publica
como privada, de dmbito mundial. Se en-
cuentra formada tanfo por fundaciones (Fun-
daciéon Bill y Melinda Gates), como por
organizaciones internacionales (UNICEF, OMS
y Banco Mundial), gobiernos de paises des-
arrollados y en vias de desarrollo, organizacio-
nes no gubernamentales, fabricantes de
vacunas e instituciones de salud publica y de
investigacién. Su misién se centra en salvar
vidas de ninos, proteger la salud de la pobla-
cion y mejorar el acceso a la inmunizacion en
los paises pobres.En su pdgina web se puede
encontrar una amplia gama de informacién
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11. Informacion complementaria

sobre los programas de inmunizacién en dife- Q The Brighton Collaboration

rentes paises del mundo.
Pagina web: http://www.gavialliance.org/

Bill and Melinda Gates Foundation

Fundaciéon cuyo principal objetivo es garanti-
zar la salud a los paises subdesarrollados y en
vias de desarrollo. Cuenta con una seccién es-
pecial sobre los programas de inmunizaciéon y
sobre las enfermedades en estas dreas.
Pdgina web:
http://www.gatesfoundation.org/Pages/home
.aspx

Allied Vaccine Group

Grupo dedicado a proporcionar informacion
cientifica sobre vacunas. La web, orientada
tanto para profesionales como para usuarios,
cuenta con una seccidn para resolver cual-
quier tipo de duda/sugerencia sobre los pro-
gramas de inmunizacion.

Pdagina web: hitp://www.vaccine.org/

Eurosurveillance: Europe’s journal on infectious
disease epidemiology, prevention and control
Se trata de la revista cientifica europea de epi-
demiologia, vigilancia, prevencién y conftrol
de enfermedades. Proporciona informacion
sobre noticias y publicaciones relacionas con
programas de prevencién y epidemiologia en
la Unidon Europea.

Pdgina web:
http://www.eurosurveillance.org/Default.aspx

European Centre for Disease Prevention and
Control (ECDC)

Se trata del Centro Europeo de Prevencion de
enfermedades y Control cuya misién consiste
en identificar, evaluar y comunicar las posibles
amenazas de las enfermedades infecciosas
para la salud humana. La web cuenta con
una seccion donde se detalla los programas
de prevencién a seguir por cada enfermedad
asi como informacién sobre noficias y publica-
ciones relacionadas con la prevencién y con-
frol de enfermedades infecciosas.

Pdgina web:
http://ecdc.europa.eu/en/Pages/home.aspx

Grupo colaborador cuya web estd dirigida a
profesionales con el objetivo de difundir el de-
sarrollo, evaluacién e informacién de alta cao-
lidad sobre la seguridad de las vacunas.
Cuenta con amplias secciones donde se
puede encontrar informacion sobre articulos,
publicaciones y nofticias relacionadas con la
seguridad de las vacunas.

Pdgina web:
https://brightoncollaboration.org/public

Portal de Salud PUblica de la Unién Europea
Web destinada a proporcionar informacién a
nivel europeo sobre Salud Publica. Cuenta
con una seccion especifica de vacunas
donde se puede encontrar desde noticias de
actualidad en prevencidon y programas vacu-
nales hasta articulos, asi como guias prdcticas
de vacunas, recomendaciones e informacion
sobre enfermedades infecciosas y sus progra-
mas de vacunacién.

Pagina web: hitp://ec.europa.eu/health-
eu/care_for_me/vaccinations/index_es.ntm

OMS, Organizacién Mundial de la Salud

El portal de la Organizacién Mundial de la
Salud sobre vacunas cuenta con una amplia
gama de contenidos sobre seguridad vacu-
nal, logistica de vacunas (desde una perspec-
tiva mundial) y un centro de documentacion
excelente. Ademds, proporciona estadisticas
infernacionales acompanadas de numerosos
documentos, articulos y noticias relacionadas
con los programas de inmunizacién en diferen-
tes paises.

Pdgina web: http://www.who.int/topics/vac-
cines/en/

Q Centro Nacional de Epidemiologia. Instituto de

Salud Carlos lll

Proporciona informacién epidemioldgica
sobre poliomielitis, sarampidn, rubeola, vari-
cela, parotidifis... asi como los programas de
vacunacion de las enfermedades infecciosas.
Pdgina web: hitp://www.isciii.es/htdocs/cen-
fros/epidemiologia/epi_vacunables.jsp
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Q Asociacion Espanola de Pediatria. Vacunas

Web oficial de vacunas de la Asociacién Es-
panola de Pediatria, donde se ofrece informa-
cion dirigida tanto a profesionales de la salud
como al publico en general. Cuenta con una
seccidn que proporciona informacidén sobre el
Comité Asesor de Vacunas, asi como docu-
mentos publicados y calendarios vacunales
propuestos por la Asociacion. Ademds, re-
coge un fondo documental y bibliogrdfico
sobre las enfermedades inmunoprevenibles,
documentacién sobre calendarios vacunales
en Espana y en el mundo y una importante
seccion de preguntas realizadas por pediatras
y profesionales de la salud. Asimismo, contfiene
un drea especifica para padres en la que se
aporta informacién bdsica sobre las vacunas
y las enfermedades.

Pdgina web: http://vacunasaep.org/

Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e
Igualdad

Web oficial del Ministerio de Sanidad donde se
pueden encontrar los calendarios de vacuna-
cion de las Comunidades Auténomas, asi
como los de nivel europeo y mundial.

Pdgina web:
http://www.msps.es/ciudadanos/protec-
cionSalud/infancia/vacunaciones/pro-
grama/vacunaciones.htm

Vademécum de vacunas en Espaiia
Proporciona informacién detallada sobre
todas las vacunas disponibles en Espaia, asf
como los laboratorios farmacéuticos que las
comercializan.

Pdgina web: hitp://vademecumaev.org/

Guia prdctica de vacunaciones

Faclita informacién detallada sobre los dife-
rentes tipos de vacunas existentes, sobre vo-
cunas combinadas, calendarios vacunales,
estrategias de vacunacién, vacunas en situa-
ciones especiales, asi como las perspectivas
futuras de las vacunas.

Pdgina web:
http://www.vacunas.net/guia2002/capitulos.ntm

0 Guia Prdctica de Enfermedades y Vacunas

Portal destinado tanto al profesional sanitario
como al usuario, donde se puede encontrar
informacién detallada sobre enfermedades
infecciosas y sus correspondientes programas
de inmunizacién. Cuenta con una seccidén
destinada a notficias en todo el mundo relacio-
nadas con las vacunas y las enfermedades.
Contiene un apartado especifico para profe-
sionales del dmbito sanitario donde se propor-
ciona informacién actualizada sobre vacunas.
Pdgina web: http://www.vacunacion.com.ar/

Q Immunization Action Coadlition. Vaccine infor-

mation

Grupo destinado a proporcionar informacion
sobre los sistemas de inmunizacién: Immuniza-
tion Action Coalition. Contiene una seccién en
espanol que proporciona informacion epide-
miolégica sobre las enfermedades infecciosas
y sus programas de vacunacion.

Pdgina web:
http://vaccineinformation.com/spanish.asp

Organizacién siemprevacunados
Organizacion dedicada a proporcionar todo
tipo de informacién relacionada con las vacu-
nas en Espana. Cuenta con algunas secciones
de especial interés como pueden ser las vacu-
Nnas para ninos, para adultos, para mujeres em-
barazadas, vacunas en situaciones especiales
y los calendarios vacunales por Comunidad
Auténoma. Ademds, cuanta con una seccién
de informacién con noticias actualizadas de
vacunas en Espana.

Pdgina web:

http://www siemprevacunados.org/es/home.htm

FamilyDoctor.org

Web médica destinada a usuarios que propor-
ciona todo tipo de informacién sobre la salud.
Contiene un apartado especifico sobre vacu-
nas para ninos donde se puede enconftrar re-
comendaciones, asi como las principales
vacunas, posibles efectos adversos...

Pdgina web: http://familydoctor.org/family-
doctor/en/kids/vaccines.html
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