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HIGHLIGHTS

La neumonia adquirida en la comunidad (NAC)
continUa siendo una causa importante de
morbimortalidad en adultos.

Las vacunas frente al neumococo, la gripe la
tosferina y la COVID-19 pueden contribuir a
disminuir la carga de enfermedad por NAC y
sus complicaciones asociadas.

Se presenta una guia practica de prevencion
de la NAC mediante vacunacion en Espafa, en
funcion de las ultimas vacunas y evidencias
aparecidas desde 2018 mediante revision
bibliografica y opinion de expertos.

La evidencia disponible avala las indicaciones
prioritarias establecidas en esta guia y seria
recomendable tratar de lograr una difusion e
Implementacion amplia en la practica clinica
rutinaria de estas recomendaciones.

La llegada de la COVID-19 como nueva causa
de NAC vy la reciente aprobacion y
disponibilidad de cuatro vacunas seguras y
eficaces, constituyen el cambio mas
significativo.



INTRODUCCION

La importancia de la neumonia adquirida en la
comunidad (NAC) en el contexto de la salud global y la
practica clinica diaria, las posibilidades de prevencion
mediante vacunacion de una fraccion importante de
esta patologia, y la ausencia de calendarios o
recomendaciones especificas nacionales motivaron
que en el ano 2016, el grupo de Neumoexpertos en
Prevencion desarrollase una guia practica de
vacunacion frente a la NAC en el adulto, que
posteriormente fue actualizada en 2018.

Redondo E, Rivero I, Vargas DA, Mascarés E, Diaz-Maroto JL, Linares M, Valdepérez J, Gil A, Molina J, Jimeno |, Ocafia D,
Martinén-Torres F; en nombre de NEUMOEXPERTOS EN PREVENCION. Vacunacién frente a la neumonia adquirida en la
comunidad del adulto. Posicionamiento del Grupo de Neumoexpertos en Prevencién [Vaccination against community acquired
pneumonia in adult patients. A position paper by Neumoexpertos en Prevenciénl. Semergen. 2016 Oct;42(7):464-475. Spanish.
doi: 10.1016/j.semerg.2016.07.009. Epub 2016 Sep 15. PMID: 27641310.

Redondo E, Rivero-Calle |, Vargas DA, Mascarés E, Diaz-Maroto JL, Linares M, Gil A, Molina J, Jimeno |, Ocafia D, Yuste JE,
Martinén-Torres F; en nombre de Neumoexpertos en Prevenciéon. Vacunacion frente a la neumonia adquirida en la comunidad
del adulto. Actualizacién 2018 del posicionamiento del Grupo de Neumoexpertos en Prevencién [Adultcommunity acquired
pneumonia vaccination: 2018 Update of the positioning of the Pneumonia Prevention Expert Groupl. Semergen. 2018 Nov-
Dec;44(8):590-597. Spanish. doi: 10.1016/j.semerg.2018.09.005. Epub 2018 Oct 11. PMID: 30318406.
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La pandemia por SARS-
CoV-2 ha revolucionado el
panorama de la neumoniay
la reciente disponibilidad de
vacunas seguras y eficaces
puede constituir su punto de
inflexion.
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La guia introduce también la
indicacion de proteccion
contra la tosferina en
pacientes de riesgo.
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Se han acumulado en los
ultimos anos nuevos datos
objetivos y opciones en la
prevencion de la neumonia
por gripe y por neumococo.
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El presente trabajo reevalua
y actualiza el calendario
recomendado de vacunacion
frente a la NAC en el adulto
en funcion de las nuevas
evidencias disponibles.



METODOLOGIA

S

Revision bibliografica extensa
en Medline, PubMed vy
Cochrane sobre
recomendaciones preventivas
de vacunacion en la NAC en

el adulto desde julio de 2018.

Medicine CfE-B. Oxford Centre for Evidence-based Medicine - Levels of Evidence (March 2009). Disponible en:
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Reuniones de
trabajo
telematicas
especificas.

https://www.cebm.net/2009/06/oxford-centre-evidence-based-medicine-levels-evidence-march-2009/

y
Discusion y consenso de las Elaboracion
recomendaciones de documento.

vacunacion frente a la NAC
en el adulto en base a la
mejor evidencia disponible y
en la opinion de expertos
segun los criterios de Oxford.

Revision y
publicacion


https://www.cebm.net/2009/06/oxford-centre-evidence-based-medicine-levels-evidence-march-2009/

JTERI9S A LA NAC EN EL ADULTO 2021

SE DEBEN VACUNAR GRIPE VNC13 COVID-19 TOSFERINA VNP23*

« Adulto con condiciones de

inmunosupresion** | | W )
« Mayores de 70 afios con mas de 2 ’ 3 i | ’

patologias crénicas™

= Adultos con patologia cronica n n P .
respiratoria, cardiovascular, hepdtica, z r : I
renal no avanzada y diabetes mellitus

= Mayores de 60-65 afos
(sin patologia de base)

+ Sd Down

» Demencias

+ Enfermedades neuromusculares

« Tabaquismo

« Enolismo

« Obesidad

* Esquizofrenia

« Poblacién vulnerable por criterios
socioecondmicos

= Antecedente de neumonia por COVID-19

« Antecedente de ENI
Fistula de LCR
Asplenia
Implante coclear

Determinadas profesiones***

Embarazo ’

- * En pauia secuencial junto con VNC13,
Enfermedades de base autoinmune N “Insuficiencia renal avanzada, cAncer de drgano

reumatologicas o digestivas que no Y £ 5 ! sélido o hematopoyético. Inmunosupresidn originada
reciben tratamiento inmunosupresor ! ( il ] 4 por |a infeccion de VIH, por farmacos, en los

o - : receplores de rasplantes, u olras causas de
Hemoglobinopatias y anemias Inmunosupresion o inmunodeficiencia.

“** El catdlogo de profesiones puede ser diferentes
en cada enfermedad y queda definido en el Beal
Jecieto 129912006, de 10 de noviembre, por el que
Adultos de 18 a 60 afos se aprueba ol cuadro de enfermedades
profesionales en el sistema de la Seguridad Social y
s establecen critenios para su notificacion y regestro.

RESULTADOS

Las indicaciones de vacunacion frente a COVID quedan recogidas en la siguiente bibliografia:

Documento de consenso de la SEMPSPH sobre la priorizacién de vacunacion frente a SARS-CoV-2 en adultos con condiciones de riesgo. Disponible en: https://www.sempsph.com/images/Consenso_Recomendaciones_SEMPSPH_08022021_PDF_M%C3%81S_CLARO1%201.pdf
Gao YD, Ding M, Dong X, Zhang JJ, Kursat Azkur A, Azkur D, et al. Risk factors for severe and critically ill COVID-19 patients: A review. Allergy. 2021 Feb;76(2):428-455. doi: 10.1111/all.14657. Epub 2020 Dec 4. PMID: 33185910

Brodin P. Immune determinants of COVID-19 disease presentation and severity. Nat Med. 2021 Jan;27(1):28-33. doi: 10.1038/s41591-020-01202-8. Epub 2021 Jan 13. PMID: 33442016.

Haute Autorité de Santé. Stratégie de vaccinationcontre le Sars-Cov-2 - Actualisation des facteurs de risque de formes graves de la Covid-19 et des recommandations sur la stratégie de priorisation des populations a vacciner. Saint-Denis La Plaine: HAS; 2021. Disponible en:
https://www.has-sante.fr/jcms/p_3240117 /fr/strategie-de-vaccination-contre-le-sars-cov-2-actualisation-des-facteurs-de-risque-de-formes-graves-de-la-covid-19-et-des-recommandations-sur-la-strategie-de-priorisation-des-populations-a-vacciner

Preliminary Recommendations of the NCCN COVID-19 Vaccination Advisory Committee.22/01/2021. https://www.nccn.org/covid-19/pdf/COVID-19 _Vaccination_Guidance_V1.0.pdf


https://www.sempsph.com/images/Consenso_Recomendaciones_SEMPSPH_08022021_PDF_M%C3%81S_CLARO1%201.pdf
https://www.has-sante.fr/jcms/p_3240117/fr/strategie-de-vaccination-contre-le-sars-cov-2-actualisation-des-facteurs-de-risque-de-formes-graves-de-la-covid-19-et-des-recommandations-sur-la-strategie-de-priorisation-des-populations-a-vacciner

VACUNACION FRENTE AL COVID-19

La llegada del SARS-COV-2 supone una nueva causa de NAC, la mas frecuente en el adulto en el momento actual.

Caracteristicas de las vacunas frente a SARS-COV-2 aprobadas para su utilizacion en Espana (marzo 2021).

COMPARiiA “ TIPO NOMBRE Igltj\hcnlEET\ﬂEsE PAUTA mm
Tozmameran 95% Cl95%
modemo 94,5% CI95%
MRNA-1273 | 30.400 (fase 3) - (86.5-97.8) >18

Vector viral 13.414 (fase 70,4% CI95% | >18 a
(ChadOx) AzD1222 2/3y3) | 928290 | (54,8-80,6)
~ Vector viral JNJ-78436735 DOSIS 66,9% CI195%
(Adenovirus 26) | Ad26.cova.s | 43783 (fase 3) (59-73,4) e




VACUNA BNT162B2 - TOZINAMERAN COMIRNATY®

/ Vacuna de ARNm incluida en nanoparticulas liposomales que
/ codifica la proteina espicular (spike o S) del SARS-CoV-2.

Primera vacuna que ha recibido aprobacion provisional de uso en
el mundo frente al SARS-CoV-2 tanto por la FDA, como por la
EMA 'y por la OMS.

El ensayo clinico multicéntrico pivotal fase 2/3 , se realizé con
43.548 pacientes, de los cuales la mitad recibié la vacuna y la
otra mitad placebo. El 57% tenia entre 16 y 55 afios y el 43%
restante eran mayores de 55. El 50% eran mujeres y el 30% de
los participantes eran obesos.

Criterios de exclusion:

haber padecido COVID-19, empleo de tratamiento
inmunosupresor o pacientes inmunodeprimidos.

Si que se incluyeron pacientes con enfermedad crénica estable
como Hepatitis C o VIH.

Polack, FP. Et al. Safety and Efficacy of the BNT162b2 mRNA Covid-19 Vaccine. N Engl J Med. 2020 Dec 10

-
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Pauta de administracion: dos dosis separadas entre si 21 dias.

Reacciones adversas mas frecuentes leves o moderadas y
mejoraron unos dias después de la vacunacion (dolor e hinchazoén
en el lugar de inyeccion, cansancio, dolor de cabeza, dolor
muscular y articular, escalofrios y fiebre). Estas reacciones
adversas ocurrieron en mas de 1 persona de cada 10.

El enrojecimiento en el lugar de inyeccion y las nauseas ocurrieron
en menos de 1 persona de cada 10. El picor en el lugar de
inyeccion, dolor en el miembro, linfadenopatias (también descritas
en vida real ), dificultad para dormir y malestar fueron efectos
adversos poco comunes (menos de 1 persona de cada 100). Se
describieron 4 casos de paralisis facial periférica aguda (Paralisis
de Bell) en menos de 1 de cada 1000 personas.

La tasa de efectos adversos graves fue del 1,1% en el grupo
de vacuna.

Fernandez-Prada Maria, Rivero-Calle Irene, Calvache-Gonzdlez Ana, Martindn-Torres Federico. Acute onset supraclavicular lymphadenopathy coinciding with intramuscular mRNA vaccination against COVID-19
may be related to vaccine injection technique, Spain, January and February 2021. Euro Surveill. 2021;26(10):pii=2100193. https://doi.org/10.2807/1560-7917.ES.2021.26.10.2100193



La eficacia esta calculada en base a 36.000 voluntarios a partir de los 16
afos de edad (incluyendo mayores de 75 afnos), sin signo previo de infeccion.
El ensayo mostré una reduccion del 95% en el nimero de casos sintomaticos
de COVID-19 en personas que recibieron la vacuna (8 casos de 18.198
tuvieron sintomas de la COVID-19) frente a las personas que recibieron la
inyeccion de placebo (162 casos de 18.325 tuvieron sintomas de la COVID-
19). Esto significa que la vacuna mostrd una eficacia del 95% en el ensayo
(Cl195% 90,3-97,6) al 7° dia tras administracion de la segunda dosis.

El ensayo también mostrd una eficacia de alrededor del 95% en los
participantes en riesgo de contraer de forma grave la COVID-19, incluyendo
participantes con asma, enfermedad pulmonar obstructiva crdnica, diabetes,
hipertensién o con indice de masa corporal > 30 kg/m2.

El impacto sobre infeccién, hospitalizacion y muerte en Israel, tras la
vacunacion de cerca del 90% de la poblaciéon mayor o igual a 60 afnos de
edad con dos dosis de la se observé un descenso del 41% en casos
confirmados de infeccion y un 31% en las hospitalizaciones. Ademas,
disminucion de la carga viral en las personas vacunadas que se infectan con
respecto a las no vacunadas (puede reflejar menor transmision).

596.618 vacunados / controles (20/12/20 - 1/02/21). Edad media 45 afos.
Efectividad entre los dias 14 y 20 tras la primera dosis y a los 7 dias 0 mas
tras la segunda. Frente a la infeccidon la efectividad fue del 46% y 92%, del
57% y 94% para COVID-sintomatico, /4% y 87% para las hospitalizaciones y
62% y 92% para la enfermedad grave, respectivamente. La efectividad fue
similar para todos los grupos de edad (desde los 16 hasta mas de 70 afos) y
ligeramente inferior para los vacunados con patologias basales multiples.

En un estudio retrospectivo de cohortesen sanitarios, se analiz6 la efectividad
en los primeros 14 dias o entre los dias 15 a 28 tras recibir la primera dosis
comparando los vacunados frente a los no vacunados. La tasa ajustada de
reduccion de la infeccion por SARS-CoV-2 fue del 30% (IC95% 2-50) y del
75% en el primer y segundo periodo, respectivamente. En cuanto a la tasa
ajustada de reduccion de los casos sintomaticos fue del 47% (IC95% 17-66) y
del 85% (IC95% /1-92) para los dos periodos, respectivamente.

En otra publicacion preprint, con al menos el 39% de la poblaciéon vacunada
con una dosis de vacuna, se estima la efectividad de la vacunacion en las
personas de 60 o mas anos: 14 dias tras la segunda dosis, se observé una
efectividad del 72% en la reduccién de casos sintomaticos y asintomaticos,
reduccion de las hospitalizaciones por COVID-19 del 83% y reduccidn de los
casos graves del 86%. En las semanas 3-4 tras la segunda dosis, la efectividad
para esos desenlaces se aproximaria a cifras superiores al 90%.

El estudio de cohortes prospectivo SIREN (publicacion sin revision por pares),
realizado en Inglaterra con sanitarios que trabajan en hospitales publicos,
muestra una efectividad en la prevencion de infeccidn, tanto sintomatica
como asintomatica, del 72% (IC95% 58-86) a los 21 dias de la primera dosis y
del 86% (IC95% 76-97) a los 7 dias tras la segunda dosis. Estos datos se han
observado cuando la cepa que circula de SARS-CoV-2 era de forma
dominante B.1.1.7, demostrando de esta manera efectividad frente a esta
variante.

Mallapaty S. Vaccines are curbing COVID: Data from Israel show drop in infections. Nature 2021; 590: 197. doi: https://doi.org/10.1038/d41586-021-00316-4

Levine-TiefenbrunM, Yelin |, Katz R, Herzel E, et al. Decreased SARS-CoV-2 viral load following vaccination. MedRxiv 2021.02.06.21251283;doi: https://doi.org/10.1101/2021.02.06.21251283

Dagan N, Barda N, Kepten E, et al. BNT162b2 mRNA Covid-19 Vaccine in a Nationwide Mass Vaccination Setting. New Eng J Med 2021. DOI: 10.1056/NEJM0a2101765

Amit Sh, Regev-Yochay G, Afek A et al. Early rate reductions of SARS-CoV-2 infection and COVID-19 in BNT162b2 vaccine recipients. The Lancet Published Online February 18, 2021 https://doi.org/10.1016/ S0140-6736(21)00448-7
Aran D. Estimating real-world COVID-19 vaccine effectiveness in Israel using aggregated counts. Disponible en: https://doi.org/10.1101/2021.02.05.21251139

Hall VJ, Foulkes S, Saei A, Andrews N, Oguti B et al. Effectiveness of BNT162b2 mRNA Vaccine Against Infection and COVID-19 Vaccine Coverage in Healthcare Workers in England, Multicentre Prospective Cohort Study (the SIREN Study).

https://ssrn.com/abstract=3790399


https://ssrn.com/abstract=3790399

VACUNA MRNA-1237 modema

/ . . ) _ La mayoria de los efectos secundarios detectados fueron leves o moderados y
Vacuna de ARNm incluida en nanoparticulas liposomales que autolimitados. A nivel local, el més frecuente fue dolor en el lugar de la
/ codifica la proteina espicular (5) del SARS-CoV-2. inyeccion (91,6%), asi como linfadenopatias en estudios en vida real . A nivel
sistémico los mas frecuentes fueron fatiga (68,5%), cefalea (63,0%), dolor
muscular (59,6%), dolor articular (44,8%) y escalofrios (43,4%). Se
produjeron efectos adversos graves en el 0,2% al 9,7% de los participantes.

La seguridad e inmunogenicidad se evalud en un ensayo clinico
fase 3, multicéntrico, que incluyd 30.400 voluntarios de
diferentes edades, razas y etnias; de los cuales la mitad recibid la
vacuna y la otra mitad placebo. Los pacientes se estratificaron en
tres grupos: pacientes de 18 a 65 anos sin factores de riesgo
(59,6%), pacientes de 18 a 65 anos con factores de riesgo
(15,1%) y pacientes mayores de 65 ahos (25,3%). Se considerd
que el 82% estaban en riesgo de exposicion ocupacional (el 25%
eran profesionales sanitarios) y el 22,3% tenia al menos una
condicion de alto riesgo. A diferencia de la vacuna de Pfizer si se
incluyeron participantes con historia de enfermedad por COVID-
19 previa (2,2%).

La eficacia observada 14 dias después de la administracion de la segunda
dosis, sugiere que puede prevenir la enfermedad en el 94,1% de los adultos
vacunados y en hasta un 86,4% de adultos mayores de 65 afos con o sin
comorbilidades. La eficacia observada en personas con alguna comorbilidad
en cualquier grupo de edad fue del 90,9%.

La pauta de administracion fueron dos dosis con un intervalo de
28 dias.

Baden LR, El Sahly HM, Essink B, Kotloff K, Frey S, Novak R, Diemert D, Spector SA, Rouphael N, Creech CB, McGettigan J, Khetan S, Segall N, Solis J, Brosz A, Fierro C, Schwartz H, Neuzil K, Corey
L, Gilbert P, Janes H, Follmann D, Marovich M, Mascola J, Polakowski L, Ledgerwood J, Graham BS, Bennett H, Pajon R, Knightly C, Leav B, Deng W, Zhou H, Han S, Ivarsson M, Miller J, Zaks T;
COVE Study Group. Efficacy and Safety of the mRNA-1273 SARS-CoV-2 Vaccine. N Engl J Med. 2021 Feb 4;384(5):403-416. doi: 10.1056/NEIM0a2035389. Epub 2020 Dec 30. PMID: 33378609;
PMCID: PMC7787219.

Ferndndez-Prada Maria, Rivero-Calle Irene, Calvache-Gonzéalez Ana, Martindn-Torres Federico. Acute onset supraclavicular lymphadenopathy coincidingwith intramuscular mRNA vaccination against
COVID-19 may be related to vaccine injection technique, Spain, January and February 2021. Euro Surveill. 2021;26(10):pii=2100193. https://doi.org/10.2807/1560-7917.ES.2021.26.10.2100193


https://doi.org/10.2807/1560-7917.ES.2021.26.10.2100193

VACUNA DE VECTORES CHADOX 1 AZD1222

B

Vacuna de vector viral empleando adenovirus que expresa la
glucoproteina spike de SARS-CoV-2.

Eficacia y seguridad:

Estudio fase 2/3 en Reino Unido con 10.673 pacientes (mitad recibié
vacuna y mitad placebo). En el grupo de vacuna, dos subgrupos:
SD/SD con 2,741 participantes y subgrupo LD/SD con 4.807. El
subgrupo de SD/SD recibié dos dosis de vacuna a dosis estdndar de
carga viral mientras que el LD/SD recibié una primera dosis de vacuna
de baja carga viral (mitad de dosis) y otra segunda dosis de vacuna de
alta carga viral (dosis completa). El 86,7% de los pacientes tenian
entre 18 y 55 afios, con la particularidad de que en el grupo LD/SD
sélo se reclutaron pacientes de este grupo etario.

Estudio fase 3 en Brasil con 4.088 pacientes. Todos recibieron dos
dosis estandar. El 89,9% de los participantes tenia entre 18 y 55 anos.

Entre los dos estudios la mayoria de los participantes eran
trabajadores sanitarios y un 60,5% eran mujeres.

Se incluyeron pacientes que habia padecido COVID-19 anteriormente.

AstraZeneca

En el protocolo se establecian dos dosis separadas 4 semanas, pero en los
ensayos clinicos existio gran variabilidad respecto a la pauta de
administracion. El grupo SD/SD recibié la segunda dosis en las primeras 6
semanas tras la primera con una mediana de 36 dias. El grupo LD/SD
recibié la segunda dosis en las primeras 12 semanas.

A partir de los 14 dias después de la segunda dosis de la vacuna, en el
grupo de la vacuna se detectaron 30 casos y 101 en el grupo control lo
gue supone una eficacia del 70,4% (ClI95% 54,8-80,6). Si estratificamos
los resultados en el grupo SD/SD la eficacia fue del 62,1% (CI95% 41,0-
75,7) y en el LD/SD 90,0% (67,4-97). No existian diferencias significativas
entre otros subgrupos.

La eficacia observada 14 dias después de la administracion de la segunda
dosis, sugiere que puede prevenir la enfermedad en el 94,1% de los
adultos vacunados y en hasta un 86,4% de adultos mayores de 65 anos
con o sin comorbilidades. La eficacia observada en personas con alguna
comorbilidad en cualquier grupo de edad fue del 90,9%.



Los efectos secundarios mas comunes (que pueden afectar a mas En Escocia, un estudio de cohortes prospectivo (publicado antes de la revision por

de 1 de cada 10 personas) fueron sensibilidad, dolor, calor, v pares ) tras la administracion de una dosis a 5,4 millones de personas, observé una
enrojecimiento, picazén, hinchazén o hematomas en el lugar de } 4 efectividad en la prevencién de hospitalizacion del 94% (IC95% 73-99) con datos

la inyeccidn, malestar general, sensacion de cansancio (fatiga), A similares cuando el estudio se restringe a la poblacién de 80 y mas anos de edad (81%;

escalofrios o sensacién de fiebre, dolor de cabeza, malestar |IC95% 65-90, a los 28-34 dias tras la vacunacion).

(nauseas), dolor en las articulaciones o dolor muscular. La

mayoria fueron de naturaleza leve a moderada y se resolvieron Estudio AvonCAP: prospectivo unicéntrico de test negativo de casos y controles, en

en unos pocos dias, mientras que algunos todavia estaban adultos de 80 anos o mas, hospitalizados por COVID-19 u otra enfermedad respiratoria

presentes una semana despueés de la vacunacion. aguda. La efectividad de la primera dosis de la vacuna de AstraZeneca fue del 80,4%
(IC del 95%: 36,4-94,5), siendo la mediana de edad de 88 aios; mientras que la

Recientemente se detectd una relacidon temporal entre la efectividad de la primera dosis de la vacuna de Pfizer fue del 71,4% (IC del 95%: 46,5-

vacunacion y la aparicion de fendmenos tromboembdlicos 90,6), mediana de edad de 87/ anos.

graves asociados con trombocitopenia, en menos de 1 caso por

millon de vacunados, y las agencias supranacionales, y en Cuando el analisis de efectividad para la vacuna de Pfizer se restringié al mismo

concreto la Agencia Europea del Medicamento, han ratificado la periodo cubierto por la vacuna de AstraZeneca la estimacion fue 79,3% (IC del 95%:

relacion riesgo-beneficio de la vacunacion . 47,0-92,5). Con un intervalo entre dosis de AstraZeneca de 12 semanas o mas, la

eficacia de la vacuna aumentd hasta un 81,3% (IC: 60-91) frente a una eficacia vacunal
del 55,1% (IC del 95%: 33-69) si el intervalo es menos de 6 semanas.

Voysey M, Clemens SAC, Madhi SA, Weckx LY, Folegatti PM, Aley PK, Angus B, Baillie VL, Barnabas SL, Bhorat QE, Bibi S, Briner C, Cicconi P, Collins AM, Colin-Jones R, Cutland CL, Darton TC, Dheda K, Duncan CJA, Emary KRW, Ewer KJ, Fairlie L, Faust
SN, Feng S, Ferreira DM, Finn A, Goodman AL, Green CM, Green CA, Heath PT, Hill C, Hill H, Hirsch |, Hodgson SHC, lzu A, Jackson S, Jenkin D, Joe CCD, Kerridge S, Koen A, Kwatra G, Lazarus R, Lawrie AM, Lelliott A, Libri V, Lillie PJ, Mallory R,
Mendes AVA, Milan EP, Minassian AM, McGregor A, Morrison H, Mujadidi YF, Nana A, O'Reilly PJ, Padayachee SD, Pittella A, Plested E, Pollock KM, Ramasamy MN, Rhead S, Schwarzbold AV, Singh N, Smith A, Song R, Snape MD, Sprinz E, Sutherland RK,
Tarrant R, Thomson EC, Térok ME, Toshner M, Turner DPJ, Vekemans J, Villafana TL, Watson MEE, Williams CJ, Douglas AD, Hill AVS, Lambe T, Gilbert SC, Pollard AJ; Oxford COVID Vaccine Trial Group. Safety and efficacy of the ChAdOx1 nCoV-19
vaccine (AZD1222) against SARS-CoV-2: an interim analysis of four randomised controlled trials in Brazil, South Africa, and the UK. Lancet. 2021 Jan 9;397(10269):99-111. doi: 10.1016/S0140-6736(20)32661-1. Epub 2020 Dec 8. Erratum in: Lancet. 2021
Jan 9;397(10269):98. PMID: 33306989; PMCID: PMC7723445.

Ramasamy MN, Minassian AM, Ewer KJ, Flaxman AL, Folegatti PM, Owens DR, Voysey M, Aley PK, Angus B, Babbage G, Belij-Rammerstorfer S, Berry L, Bibi S, Bittaye M, Cathie K, Chappell H, Charlton S, Cicconi P, Clutterbuck EA, Colin-Jones R, Dold C,
Emary KRW, Fedosyuk S, Fuskova M, Gbesemete D, Green C, Hallis B, Hou MM, Jenkin D, Joe CCD, Kelly EJ, Kerridge S, Lawrie AM, Lelliott A, Lwin MN, Makinson R, Marchevsky NG, Mujadidi Y, Munro APS, Pacurar M, Plested E, Rand J, Rawlinson T,
Rhead S, Robinson H, Ritchie AJ, Ross-Russell AL, Saich S, Singh N, Smith CC, Snape MD, Song R, Tarrant R, Themistocleous Y, Thomas KM, Villafana TL, Warren SC, Watson MEE, Douglas AD, Hill AVS, Lambe T, Gilbert SC, Faust SN, Pollard AJ; Oxford
COVID Vaccine Trial Group. Safety and immunogenicity of ChAdOx1 nCoV-19 vaccine administered in a prime-boost regimen in young and old adults (COV002): a single-blind, randomised, controlled, phase 2/3 trial. Lancet. 2021 Dec 19;396(10267):1979-
1993. doi: 10.1016/S0140-6736(20)32466-1. Epub 2020 Nov 19. Erratum in: Lancet. 2021 Dec 19;396(10267):1978. PMID: 33220855; PMCID: PMC7674972.
https://www.ema.europa.eu/en/news/covid-19-vaccine-astrazeneca-benefits-still-outweigh-risks-despite-possible-link-rare-blood-clots

VasileiouE, Simpson CR, Robertson C, Shi T, Kerr S, et al. Effectiveness of First Dose of COVID-19 Vaccines Against Hospital Admissions in Scotland: National Prospective Cohort Study of 5.4 Million People. Available at SSRN:
https://ssrn.com/abstract=3789264

Hyams C, Marlow R, Maseko Z, King J, Ward L, Fox K, et al. Assessing the Effectiveness of BNT162b2 and ChAdOx1nCoV-19 COVID-19 Vaccination in Prevention of Hospitalisations in Elderly and Frail Adults: A Single Centre Test Negative Case-Control
Study. Available at SSRN: https://ssrn.com/abstract=3796835 or http://dx.doi.org/10.2139/ssrn.3796835


https://www.ema.europa.eu/en/news/covid-19-vaccine-astrazeneca-benefits-still-outweigh-risks-despite-possible-link-rare-blood-clots
https://ssrn.com/abstract=3796835
http://dx.doi.org/10.2139/ssrn.3796835

VACUNA DE VECTORES JNJ-78436735 0 AD26.COV2.S janssen

Vacuna de vector viral empleando adenovirus 26 que codifica una La eficacia general de la vacuna frente a la COVID-19 de moderada a
variante estabilizada de la proteina espicular(S) del SARS-CoV-2. grave fue del 66,9% (IC95%: 59-73,4) y del 66,1% (IC95%: 55-74,8)
para los casos que ocurrieron al menos 14 dias y 28 dias después de la

vacunacion, respectivamente. La eficacia de la vacuna fue algo mayor
en los EE. UU. (74%) que en Sudafrica (52%), donde la cepa

B

-\

Datos de seguridad: analisis de 43.783 participantes en un

s;f:ﬂﬂ: ensayo clinico aleatorizado y controlado con placebo en curso, dominante ha sido la variante B.1.351.
‘ gue se realiza en Sudafrica, ciertos paises de Sudamérica,
.- Meéxico y los EE. UU. 21.895 participantes recibieron la vacuna

y 21.888 recibieron placebo. Todos fueron seguidos durante una media de 8 semanas después de la

vacunacion. Las reacciones adversas notificadas con mayor frecuencia
fueron dolor en el lugar de la inyeccion (49%), cefalea (39%), astenia
(38%) y mialgias (33%). La mayoria de estos efectos secundarios
fueron de intensidad leve a moderada y duraron de 1 a 2 dias.

®
i

Precisa una dosis Unica

o
) Esta vacuna acaba de ser autorizada por la FDA y la EMA para su uso

\\‘ de emergencia.

https://www.fda.gov/media/146303/download
https://www.ema.europa.eu/en/news/ema-recommends-covid-19-vaccine-janssen-authorisation-eu



GRITERIOS DE
BEIURIZACIUN
VACUNACION

Si bien el objetivo es la vacunacion universal, en el contexto de un
suministro limitado de vacunas, se ha establecido una priorizacion de
la utilizacién de vacunas frente a la COVID-19, que fundamentalmente
ha incluido a las personas mas expuestas o de mayor riesgo de curso
grave de enfermedad, una estrategia comun para otras enfermedades
como la gripe y la enfermedad neumocdcica con la que comparte
grupos de riesgo.

Se utilizaran todas las vacunas disponibles de manera simultdnea y en
funcion de sus fichas técnicas.

PERSONAL SANITARIO Y SOCIOSANITARIO (INCLUYENDO PERSONAS QUE
PRESTAN CUIDADOS A LAS PERSONAS VULNERABLES EN SUS HOGARES)
RESIDENTES EN CENTROS DE MAYORES

POBLACION GENERAL MAYOR DE 64 ANOS

PERSONAS CON GRAN DEPENDENCIA

PERSONAS CON CONDICIONES DE RIESGO

PERSONAS QUE VIVEN O TRABAJAN EN COMUNIDADES O ENTORNOS
CERRADOS

PERSONAS DE POBLACIONES VULNERABLES POR SU SITUACION
SOCIOECONOMICA

PERSONAS CON TRABAJOS ESENCIALES

PERSONAL DOCENTE

POBLACION INFANTIL

POBLACION ADOLESCENTE Y JOVEN (MAYORES DE 16 ANOS)
POBLACION ADULTA

POBLACION DE AREAS DE ALTA INCIDENCIA Y/O SITUACIONES DE
BROTES

EMBARAZADAS

POBLACION SEROPOSITIVA A SARS-COV-2.

Estrategia de vacunacion frente a COVID 19 en Espafia. Actualizacion 3. Grupo de Trabajo Técnico de Vacunacion
COVID-19, de la Ponencia de Programa y Registro de Vacunaciones. 9 de febrero de 2021



La enfermedad neumococica esta asociada a:

VACUNACION ®;

«Wy

FREN I E A Elevadas tasas de Elevado coste sanitario principalmente
morbilidad y mortalidad debido a que esta asociada a periodos

Situacion actual de la
infeccidon neumococica
en Espafa

en todo el mundo largos de hospitalizacion

Un estudio nacional reciente sobre la infeccion neumocécica en
hospitales espafioles mostro una incidencia del 31,1/10.000 pacientes,
Q (edad media de 63 afios). La neumonia neumocodcica fue la causa del
64%, con una mortalidad intrahospitalaria del 7,0%, una estancia
media de 11,1 dias, y un coste medio de 5.676€.
XY

El incremento de los costes sanitarios en los proximos afios, asi como el
I'ﬂ?g‘l aumento de la edad y la presencia de patologias cronicas deben tenerse
| —o en cuenta para mejorar las estrategias de vacunacion de estos grupos.

GBD 2016 Lower Respiratory Infections Collaborators. Estimates of the global, regional, and national morbidity, mortality, and aetiologies of lower respiratory infections in 195 countries, 1990-2016: a
systematic analysis for the Global Burden of Disease Study 2016. Lancet Infect Dis. 2018 Nov;18(11):1191-1210. doi: 10.1016/S1473-3099(18)30310-4. Epub 2018 Sep 19. PMID: 30243584

Hospital incidence, in-hospital mortality and medical costs of pneumococcal disease in Spain (2008-2017): a retrospective multicentre study. JosepDarba, Alicia Marsa. Published online: 28 Jan 2021.
https://doi.org/10.1080/03007995.2021.187600)


https://doi.org/10.1080/03007995.2021.187600

Entre 2009-2019. Se observa: .
RECOMENDACIONES DE VACUNACION CON VNC13 EN LOS
e 1| 899% incidencia de ENI por serotipos vacunales en menores de 2 afios ADULTOS DE RIESGO O POR EDAD EN LAS DIFERENTES CCAA!-4

e | de tan solo del 50% en adultos > 65 afios (el 25% de los casos producidos

por serotipos incluidos en VNC13). RECOMENDACIONES OFICIALES
. ; - DE VACUNACION
e Los serotipos mas frecuentes en adultos de 65 afios o mayores fueron, por ANTIEUMOCOOCA o
orden, el serotipo 8, 3, 22F, 12F y 19A. ey ERENTES CoAs

El uso de la vacuna VNC13 en poblacidon pediatrica mostro efecto indirecto en

poblacion adulta, reduciéndose la carga de enfermedad por serotipos vacunales Galicia
e cohorte o 65 anos Castilla-La Mancha
en adU|tOS. ':.'__ y ‘_:E_‘SEHIB?'I.LE&" (.-...: % B4 .. !.‘Bal.aa,rfz-shl
NG Sin embargo, no se observé este efecto frente al serotipo 3 en adultos, lo que @ @ @ @ @
§ contrasta con una reduccion del 38% de casos de ENI por este serotipo en , , , . .
Asturias Madrid Andalucia Murcia . I-"al"-ltu-!.l.l )
N poblacion pediatrica. dncast oicasy w0siost | perionss de 60.49 rtiuci

La vacunacion pediatrica no seria capaz de frenar de forma indirecta los casos de

ENI por serotipo 3 en poblacién adulta.

Aquellas Comunidades Auténomas donde se vacuna a los adultos Vacunas conjugadas VS polisacéridas

. . . - - ‘\' La union de una proteina transportadora al polisacarido (vacunas
serotipos incluidos en VCN13 (tambiéen el 3), en comparacion frente aquellas conjugadas) genera una respuesta inmune de mayor intensidad y

inmunocompetentes con VCN13 tienen una mayor reduccion de casos por
donde se vacuna preferiblemente con VPP23. No se aprecian diferencias en los \S‘ duracién. Ademads, disminuye la colonizacién nasofaringea.

casos por otros serotipos no incluidos en VNC13

De Miguel S, Domenech M, Gonzalez-Camacho F, Sempere J, Vicioso D, Sanz JC, Garcia Comas L, Ardanuy C, Fenoll A, Yuste J. Nationwide trends of invasive pneumococcal disease in Spain
(2009-2019) in children and adults during the pneumococcal conjugate vaccine era. Clin Infect Dis. 2020 Sep 29:ciaa1483. doi: 10.1093/cid/ciaa1483. Epub ahead of print. PMID: 329903083.



PREVENCION DE LA ENFERMEDAD NEUMOCOCICA EN EL CONTEXTO DE
INFECCIONES RESPIRATORIAS DE ETIOLOGIA VIRAL

® o El papel del neumococo como copatdégeno o principal Estudios en los que se han analizado las De hecho, cuanto mayor es la cobertura vacunal
dgbq, causa de sobreinfeccion en pacientes con infecciones coinfecciones en pacientes hospitalizados en A antineumocadcica (tanto en ninos como en
@ virales respiratorias es ampliamente conocido. intensivos por neumonias debidas a SARS-CoV-2 é‘ adultos), menores son las tasas de morbilidad y
han identificado el neumococo como una de las mortalidad por el virus SARS-CoV-2.
»x¥%. Yaenanteriores pandemias como la de 1918 se pudo principales causas de coinfeccion.
% % objetivar como el neumococo constituia la causa mas Este efecto beneficioso de la vacunacion
“%"  frecuente de sobreinfeccién bacteriana. En Espafa, también hay evidencias tanto en también se ha observado recientemente frente a
#  poblacién pediatrica como adulta, que otros coronavirus responsables de patologia
_ Se ha estimado que durante la pandemia de gripe de '&"*’ demuestran que la co-infeccién de neumococo respiratoria, en los que la vacunacion pediatrica
2 2009-2010, la prevencion de la infeccion secundaria con el virus SARS-CoV-2 agrava la severidad del con vacuna conjugada antineumocaécica redujo
ﬁ por neumococo podria haber reducido hasta el 20% proceso infeccioso. la hospitalizacidon en nihos con y sin VIH.
de las muertes. También es conocida la relacion
estacional de la incidencia de la infeccion Aunque la informacién sobre el papel del Todas estas evidencias han permitido a la OMS
neumococica con la gripe estacional o el virus neumococo en las infecciones por SARS-CoV-2 y UNICEF reforzar el interés de mantener los
respiratorio sincitial. todavia es limitada, se ha propuesto que la programas de vacunacion antineumococica para
vacunacion antineumococica podria disminuir las proteger de las posibles co-infecciones 'y
La prevalencia y el impacto del neumococo en la infecciones secundarias encontrandose que reducir la gravedad de las neumonias en el
gravedad de la patologia infecciosa de pacientes que personas vacunadas frente al neumococo tienen actual contexto de pandemiapor el virus SARS-
sufren infecciones por el virus SARS-CoV-2 todavia menos probabilidad de dar positivo en un test CoV-2
no esta muy aclarado. frente a SARS-CoV-2.

Morens DM, Taubenberger JK, Fauci AS. Predominant role of bacterial pneumonia as a cause of death in pandemic influenza: implications for pandemic influenza preparedness. J Infect Dis. 2008 Oct 1;198(7):962-70. doi: 10.1086/591708. PMID: 18710327; PMCID: PMC2599911.
Zhu X, Ge Y, Wu T, Zhao K, Chen Y, Wu B, et al. Co-infection with respiratory pathogens among COVID-2019 cases. Virus Res. 2020 Aug;285:198005. doi: 10.1016/j.virusres.2020.198005. Epub 2020 May 11. PMID: 32408156; PMCID: PMC7213959

Contou D, Claudinon A, Pajot O, Micaélo M, Longuet Flandre P, et al. Bacterial and viral co-infections in patients with severe SARS-CoV-2 pneumonia admitted to a French ICU. Ann Intensive Care. 2020 Sep 7;10(1):119. doi: 10.1186/s13613-020-00736-x. PMID: 32894364; PMCID:
PMC7475952

NoaleM, Trevisan C, Maggi S, Incalzi RA, Pedone C, Di Bari M, et al. Theassociation between influenza and pneumococcal vaccinations and SARS-CoV-2 infection: Data fromthe EPICOVID19 Web-based survey. Vaccines 2020;8:471

Root-Bernstein R. Age and Location in Severity of COVID-19 Pathology: Do Lactoferrin and Pneumococcal Vaccination Explain Low Infant Mortality and Regional Differences? Bioessays. 2020 Nov;42(11):e2000076. doi: 10.1002/bies.202000076. Epub 2020 Aug 31. PMID: 32869330.
NunesMC, Cutland CL, Klugman KP, Madhi SA. Pneumococcal Conjugate Vaccine Protection against Coronavirus-Associated Pneumonia Hospitalization in Children Living with and without HIV. mBio. 2021 Jan 8;12(1):e02347-20. doi: 10.1128/mBi0.02347-20. PMID: 33419872;
PMCID: PMC7845626

World Health Organization. Infection Prevention and control guidance for long-term care facilities in the context of COVID-19. Interim guidance. Disponible en: https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/331508/WHO-2019-nCoV-IPC_long_term_care-2020.1-eng.pdf?
sequence=1&isAllowed=yel document



ESTADO ACTUAL DE LA VACUNACION ANTINEUMOCOCICA EN ESPANA

El Ministerio de Sanidad
anualmente publica el
calendario comun de
vacunacion a lo largo de
toda la vida recomendando
la vacunacion frente al
neumococo (VN) a partir de

los 65 anos en el calendario
de 2021.

En los ultimos afos las
Comunidades Auténomas
han ido incorporando de
forma progresiva la
vacunacion antineumocacica
conjugada como parte de su
calendario vacunal, si bien
en indicaciones y momentos
diferentes. En concreto:

https://www.mscbs.gob.es/profesionales/saludPublica/prevPromocion/vacunaciones/calendario-y-

coberturas/docs/CalendarioVacunacion _Todalavida.pdf

https://www.mscbs.gob.es/profesionales/saludPublica/prevPromocion/vacunaciones/vacunas/profesionales/enfNeumococicalnvasiva.htm
http://www.codepa.es/modulgex/workspace/publico/modulos/web/docs/apartados/65/040918 _023255_3181688223.pdf

Pacientes inmunodeprimidos y/o de alto riesgo:
Inmunodeficiencias y deficiencias del sistema de complemento,
tratamiento inmunosupresor, asplenia o disfuncion esplénica grave,
infeccion VIH, insuficiencia renal cronica y sindrome nefrético,
trasplante, fistula de LCR o implante coclear, antecedente de
enfermedad neumocdcica invasora confirmada, cirrosis hepatica y
alcoholismo crénico, sindrome de Down.

Todas las Comunidades vacunan con pauta secuencial: Vacunas
PCV13+PPV23, separadas idealmente 12 meses (al menos 8
semanas).

Pacientes con factores de riesgo y/o patologia crénica:

Aunque hay Comunidades en las que todavia la recomendacion es
exclusivamente con la vacuna PPV23, otras Comunidades han
incorporado la vacuna antineumocodcica conjugada en pauta
secuencial como Asturias y Andalucia para adultos de 65 0 mas anos
con una patologia crénica o menores de 65 aflos con al menos dos
patologias cronicas.

Con pauta unica de PCV13 se vacuna en Madrid y en Andalucia para
pacientes hasta 64 anos con solo una patologia crénica, y para
quienes hayan sido hospitalizados con COVID-19 grave.

Indicacion por edad:

Entre las Comunidades que vacunan con
PCV13 a los adultos de 60/65 afios en pauta
secuencial se encuentran: Galicia, La Rioja,
Asturias y Castilla y Ledn a todos los mayores
de 65 anos.

Madrid y Andalucia vacunan a todos los
mayores de 60 aflos con una unica dosis PCV13
(en el caso de Andalucia, si no presentan otros
factores de riesgo).

Nuevas indicaciones:

Durante la temporada 2020-2021 se ha
incluido la vacunacion con PCV13 en la
Comunidad de Castilla-La Mancha en grupos
de riesgo, en Galicia y La Rioja en personas en
residencias de tercera edad; y en Murcia y las
Islas Baleares en personas institucionalizadas
de > 65 anos.

https://www.saludcastillayleon.es/profesionales/es/vacunaciones/calendario-vacunal-toda-vida/

https://www.juntadeandalucia.es/export/drupaljda/instruccion_vacunacion _neumococica_60-69an%CC%830s_26-11-2020-F.pdf

https://www.castillalamancha.es/sites/default/files/documentos/pdf/20160309/calendario_vacunal_adultos.pdf
Xunta de Galicia. Nota informativa sobre a vacunacién antineumocécica conxugada en pacientes en residencias da terceira idade

https://www.juntadeandalucia.es/export/drupaljda/Instruccion_Neumococo_Andalucia_Julio2019.pdf

Comunidad de Madrid. Calendario de vacunacion en el adulto afio 2019. http://www.madrid.org/bvirtual/BVCM050122.pdf
https://www.juntadeandalucia.es/export/drupaljda/instruccion_vacunacion_neumococica_pacientes_post_covid_grave_26-11-2020-F.pdf

https://www.sergas.es/Saude-publica/Vacinaci%C3%B3n-no-adulto?idioma=es
https://www.riojasalud.es/files/content/salud-publica-

consumo/epidemiologia/vacunaciones/VACUNACION _ANTINEUMOCOCICA _Residencias_Personas_mayores_2020-2021.pdf

setembro 2020. [internet] [Acceso 22 feb 2021] Disponible en: https://www.sergas.es/Saude-
publica/Documents/6572/PNEUMO _CONXUGADA_RESIDENCIAS.pdf

Rioja. Campafia de vacunacién antineumocdcica conjugada en poblacidon de Residencias de Personas Mayores de la Rioja.
https://www.riojasalud.es/f/rs/docs/VACUNACION _ANTINEUMOCOCICA_Residencias_Personas_mayores_2020-2021.pdf
http://www.murciasalud.es/recursos/ficheros/469244-Protocolo.Campana.gripe.neumo.2020-21.20201026.pdf
http://www.caib.es/sites/vacunacions/f/338658


https://www.mscbs.gob.es/profesionales/saludPublica/prevPromocion/vacunaciones/calendario-y-coberturas/docs/CalendarioVacunacion_Todalavida.pdf
https://www.mscbs.gob.es/profesionales/saludPublica/prevPromocion/vacunaciones/vacunas/profesionales/enfNeumococicaInvasiva.htm
http://www.codepa.es/modulgex/workspace/publico/modulos/web/docs/apartados/65/040918_023255_3181688223.pdf
https://www.juntadeandalucia.es/export/drupaljda/Instruccion_Neumococo_Andalucia_Julio2019.pdf
http://www.madrid.org/bvirtual/BVCM050122.pdf
https://www.juntadeandalucia.es/export/drupaljda/instruccion_vacunacion_neumococica_pacientes_post_covid_grave_26-11-2020-F.pdf
https://www.sergas.es/Saude-publica/Vacinaci%C3%B3n-no-adulto?idioma=es
https://www.riojasalud.es/files/content/salud-publica-consumo/epidemiologia/vacunaciones/VACUNACION_ANTINEUMOCOCICA_Residencias_Personas_mayores_2020-2021.pdf
https://www.saludcastillayleon.es/profesionales/es/vacunaciones/calendario-vacunal-toda-vida/
https://www.juntadeandalucia.es/export/drupaljda/instruccion_vacunacion_neumococica_60-69an%CC%83os_26-11-2020-F.pdf
https://www.castillalamancha.es/sites/default/files/documentos/pdf/20160309/calendario_vacunal_adultos.pdf
https://www.sergas.es/Saude-publica/Documents/6572/PNEUMO_CONXUGADA_RESIDENCIAS.pdf
https://www.riojasalud.es/f/rs/docs/VACUNACION_ANTINEUMOCOCICA_Residencias_Personas_mayores_2020-2021.pdf
http://www.murciasalud.es/recursos/ficheros/469244-Protocolo.Campana.gripe.neumo.2020-21.20201026.pdf
http://www.caib.es/sites/vacunacions/f/338658

CAMBIOS EN RECOMENDACIONES OFICIALES DE VACUNACION
ANTINEUMOCOCICA

El Advisory Committee on Immunization Practices americano (ACIP) en 2019 cambié la recomendacién de vacunacién con
PCV13 para mayores de 65 afnos inmunocompetentes, a una decision clinica compartida médico - paciente, en base al
potencial riesgo de dicho paciente, como son los pacientes institucionalizados o aquellos que residen en zonas con menores
coberturas vacunales infantiles.

orld Health Dentro de sus recomendaciones para la prevencién y control de infecciones en residencias de cuidados a largo plazo, la OMS
rganization también recomienda la vacunacion anual de la gripe y la vacuna conjugada PCV13 .

=

Considerando los datos epidemiolégicos espaioles y los serotipos mas frecuentes responsables de enfermedad neumocdcica
invasiva en adultos >65 afnos anteriormente expuestos, desde el grupo de Neumoexpertos, recomendamos continuar

NEUMO vacunando con VNC13 a los adultos inmunocompetentes con patologias crénicas y a la poblacién de 65 o mas anos de
EXPERTOS edad.No obstante, y debido al aumento de otros serotipos no incluidos en VCN13, especialmente en la poblacién adulta,
EN PREVENCION como son los serotipos 8, 22F y 12F, y al desarrollo de nuevas vacunas conjugadas con mas valencias, planteamos que una

vez sean autorizadas, se deberan replantear las actuales recomendaciones de vacunacion antineumocodcica del adulto, para su
sustitucion por las nuevas vacunas de cobertura ampliada.

Matanock A, Lee G, Gierke R, Kobayashi M, Leidner A, Pilishvili T, PhD. Use of 13-Valent Pneumococcal Conjugate Vaccine and 23-Valent Pneumococcal Polysaccharide Vaccine Among Adults Aged >65 Years. MMWR. 2019;68(46);1069-1075.
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/331508 /WHO-2019-nCoV-IPC_long_term_care-2020.1-eng.pdf?sequence=1&isAllowed=y


https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/68/wr/mm6846a5.htm
https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/68/wr/mm6846a5.htm

NUEVAS VACUNAS ANTINEUMOCOCICAS CONJUGADAS PENDIENTES DE
APROBACION POR LA AGENCIA EUROPEA DE MEDICAMENTOS (EMA)

O

EUROPEAN MEDICINES AGENCY

Vacuna conjugada 15-valente Vacuna conjugada 20-valente:
e Afnade a los serotipos incluidos en VCN13, los e Aflade a los serotipos incluidos en VCN13 y
serotipos 22F y 33F. VCN15, los serotipos 8, 10A, 11A, 12F, y 15B.
e El serotipo 22F produce una elevada morbi- e Con esta vacuna la fraccion estimada de
morbilidad en los mayores de 65 anos. enfermedad potencialmente prevenible mediante
e La fraccion de ENI potencialmente prevenible vacunacion es del 61%.

mediante vacunacion con VCN15 en >65 anos se
estima en el 31%.

Sara de Miguel, Mirian Domenech, Fernando Gonzalez-Camacho, Julio Sempere, Dolores Vicioso, Juan Carlos Sanz, Luis Garcia Comas, Carmen Ardanuy, Asuncién Fenoll, Jose Yuste, Nationwide Trends of Invasive Pneumococcal Disease in Spain From 2009 Through 2019 in
Children and Adults Duringthe Pneumococcal Conjugate Vaccine Era, Clinical Infectious Diseases, 2020;, ciaa1483, https://doi.org/10.1093/cid/ciaa1483
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NOVEDADES EN VACUNACION FRENTE A GRIPE Y COBERTURAS VACUNALES

C@ La gripe es la enfermedad infecciosa con Datos de gripometro.es ¢ Qué provoca el virus gripal?
mayor morbimortalidad en Europa.

ew C I\/IEJOI,%AS COBERTURA VACUNAL TEMPORADA S Dafo epitelial alveolar y alteraciéon del surfactante.
La poblacién mayor de 64 afos concentra la PANDEMICA 2020-21 respecto 2019 ’r;, Facilita la adherencia bacteriana en el epitelio
mayoria de los casos graves (Un 47% de las 0@ dificultando su reparacién, de forma que el dano se
hospitalizaciones en Espafia en la temporada « T deun 12% en >64 afios perpetua.
2019-2020). e del 20% los enfermos cronicos

e T16% en sujetos con enfermedad Aumenta la permeabilidad vascular, facilitando

La mayoria de estos pacientes presentaban respiratoria sustratos que favorecerian y perpetuarian la infeccion
algun factor de riesgo de complicaciones de o 125% en sujetos de 18 a 64 afios con neumocadcica.

gripe, siendo la complicacion mas frecuente, enfermedad croénica

en el 78% de los casos, la neumonia. e T 25% en embarazadas. Disminuye el aclaramiento mucociliar, lo que impide la
o T Profesionales sanitarios 73,9% (previa del ; limpieza de los gérmenes adheridos al epitelio
Las coberturas vacunales en este grupo de 41,8%), § respiratorio dafiado. En esta sinergia, y de forma
mayores de 64 anos (53,65%) estd muy lejos %“\M"I&E simultédnea, el neumococo responderia con distintos
del 75% recomendado por la OMS. Si bien la mortalidad asociada a la gripe se debe factores de virulencia que le permitirian adherirse a los
fundamentalmente a sobreinfecciones receptores epiteliales expuestos.

bacterianas (principalmente neumocdcicas) o a

descompensaciones de una enfermedad de base, La respuesta inmune desencadenada en el punto de

la coinfeccion neumocdcica posterior a la gripe v infeccion, produciria una respuesta inflamatoria

puede ocasionar un sinergismo letal. exagerada que perpetuaria el dafo tisular epitelial y
favoreceria la progresion de la neumonia hacia formas
invasivas.

Cassini A, Colzani E, Pini A, Mangen M-JJ, Plass D, McDonald SA, et al. Impact of infectious diseases on population health using incidence-based disability-adjusted life years (DALYs): results from the Burden of Communicable Diseases in Europe study, European Union and European
Economic Area countries, 2009 to 2013. Eurosurveillance. 2018;23(16):17-00454
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https://gripometro.es
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O El virus gripal favorece los eventos E 3 Virus gripal y SARS-Co2 una mala

cardiovasculares combinacion
Hay relacion entre la infeccidn respiratoria por virus gripal y la La coinfeccion del virus de la gripe y SARS-COV-2 esta
respuesta inflamatoria desencadenada a nivel de la relacionada con:

microcirculacién cerebral o miocardica.
e Un riesgo de muerte 2,27 veces mayor que en la infeccidon

Este hecho determinaria la ruptura o la erosion de la placa de aislada por SARS-CoV-2,
ateroma y fendmenos de agregacion plaquetaria que e Y un 5,92 veces mayor que en ausencia de ambos virus .
favorecerian la aparicién de un accidente vascular cerebral o de
infarto de miocardio La vacunacion esta asociada a una reduccion de la mortalidad
* un riesgo, para infarto de miocardio, hasta 6 veces superior, por COVID-19 en los adultos mayores y a una menor
en pacientes mayores /7 anos y en los primeros 7 dias de la probabilidad de formas graves de la enfermedad.
infeccion gripal.
A2 Existe un beneficio de la vacunacién antigripal en la época del
Existe una correlacion positiva entre la gravedad de la infeccion I;‘[Jhblic Health COVID-19.
y el nivel de riesgo cardiovascular. England
Existe una interaccidn y una cierta sinergia (mas que
Padecer una neumonia supone un riesgo cardiovascular que se competencia) de ambos virus cuando afectan, de forma
mantiene elevado durante anos desde el inicio de la infeccidn. simultanea, a algunas personas.
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RECOMENDACIONES DE VACUNACION ANTIGRIPAL

Las actuales estrategias de vacunacién antigripal en nuestro pais tienen como objetivo la reduccion de la carga de enfermedad
grave asociada a la infeccién gripal.

Son numerosos los estudios que muestran la efectividad de la vacunacidon antigripal en la reduccidon de eventos
Q:') S cardiorrespiratorios asociados a la gripe; uno de los mas recientes, un estudio de serie de casos autocontrolados, a nivel nacional,
@@ llevado a cabo en Noruega, demostré una reduccion del 28% del riesgo de 1AM, del 23% en el riesgo de ictus y del 27% de
embolismo pulmonar en las dos semanas siguientes a la vacunacion en comparacion con el periodo previo a la vacunacion.

e T =1 .la :.:\ctualldad en Europa se muestra u.na tendencia a aumentar lo§ margenes o!e la edad recomendada para la vac.unaC|on
Oq antigripal, para cubrir una mayor poblaciéon con enfermedades crdnicas, en la misma linea que nuestra recomendaciéon de
vacunacion antigripal en los 60 aflos se posiciona, por ejemplo, el STIKO aleman.

Desde hace pocos afos, se empezaron a emplear en Espafia vacunas tetravalentes con el fin de evitar las discordancias entre la
cepa B incluida en la vacuna y la circulante en cada temporada, como en 2017-2018.

@%\ Actualmente hay disponibles en Espaia vacunas antigripales con diferente composicion (diferente cantidad de antigeno, con y sin
adyuvantes, trivalentes y tetravalentes), diferentes procesos de fabricacion (en huevos, de cultivo celular) y con diferentes
indicaciones, todas ellas inactivadas.
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Sen, A., Bakken, |. J., Govatsmark, R. E. S., Varmdal, T., Benaa, K. H., Mukamal, K. J., ... & Janszky, I. (2021). Influenza vaccination and risk for cardiovascular events: a nationwide self-controlled case series study. BMC cardiovascular disorders, 21(1), 1-11.
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EIEINEDADES
VACUNACION
ANTIGRIPAL

Futuro: la aparicion de una
vacuna antigripal universal
que proporcionase
proteccion cruzada y
duradera frente a diversas
cepas del virus, y que
solventara el problema de
la prevencion de la gripe y
sus complicaciones, parece
situarse todavia lejos de la
practica clinica.

o1

Vacuna de cultivo celular

La llegada, en 2019, de una vacuna de cultivo celular:

Disminuye el riesgo de mutaciéon de la cepa vacunal durante el
proceso de fabricacion y no requiere la adicion de antibiéticos ni
conservantes.

La fabricacion a partir de células MDCK podria mejorar la
efectividad de la vacuna en temporadas en las que ocurra el
fendmeno de adaptacion al huevo durante el proceso de
fabricacion.

Respecto a esta vacuna, NACI canadiense, el ECDC europeo o el
STIKO aleman, indican que se requieren estudios adicionales
gue confirmen su mejor efectividad frente a las vacunas
producidas en huevo.

En cualquier caso, su eficacia en la prevencion de la gripe ha
quedado suficientemente probada.



EN %" Canadi B
VAGUNACIUN Nueva vacuna de alta carga antigénica (60 ug de HA por cepa):

Sujetos >65 afnos

Utilizada la temporada 2020-21 en residencias de ancianos

Presenta mayor inmunogenicidad, eficacia y efectividad, que las vacunas de 15 pg/cepa
lgual perfil de seguridad.

La llegada de estas nuevas herramientas preventivas deberia suponer una mejora frente a las
ya existentes hasta ahora. Teniendo en cuenta que la mayoria de los casos graves de gripe

con complicaciones neumonicas, suceden en mayores de 65 anos, y que en ellos, la

respuesta inmune es menos efectiva debido a la inmunosenescencia, es importante el uso de

vacunas especificas para este grupo etario.

2020/2021 establecio el uso preferencial de vacuna cuadrivalente de alta dosis en la

poblaciéon mayor de 60 anos.

@ evaluaciones econdmicas mediante estudios de coste-efectividad: su utilizacidn, es coste-
@ efectiva cuando se consideran las hospitalizaciones por causas respiratorias y puede generar

ahorros al sistemas de salud




EIEINEDADES
VACUNACION
ANTIGRIPAL
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Elimina el riesgo de mutacion y es mas eficaz

Se aprobd una vacuna recombinante que elimina, por
completo, el riesgo de mutaciéon del virus vacunal durante el
proceso de fabricacion

Datos publicados demuestran un 30% mas de eficacia que la
vacuna clasica gripal en el grupo de mayores de 50 anos.
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Tabla. Evaluaciéon de evidencia cientifica de las nuevas vacunas de gripe en comparacion con las vacunas antigripales clasicas. Se muestran
ejemplos de la agencia canadiense (NACI) que establece el maximo nivel de evidencia en A, del Centro para el Control de Enfermedades
Europeo (ECDC) cuyo grado de evidencia mas alto se establece en ++++, y del Comité decisor aleman (STIKO).

TIPO DE -

VACUNA POBLAGION ESTUDIADA
ECA* >65 anos Maxima (A) +++ (moderada) Alta
ECA >50 anos No evaluada +++ (moderada) Moderada

Cultivo RWE# | (Insuficiente) Sin evidencia Baja
celular
Adyuvada RWE, >65 afios | (Insuficiente) >in analisis GRADE,
evidencia limitada

*ECA: Ensayos clinicos aleatorizados.
#RWE: Datos de evidencia en mundo real

Paules ClI, Sullivan SG, Subbarao K, Fauci AS. Chasing Seasonal Influenza — The Need for a Universal Influenza Vaccine. New England Journal of Medicine. 2018;378(1):7-9



VACUNACION FRENTE A LA TOSFERINA

La infeccion por Bordetella pertussis sigue siendo, a dia de hoy, un
problema importante de Salud Publica. Si bien el grupo mas afectado y
con mayores consecuencias en términos de hospitalizacion y
fallecimientos son ninos menores de 1 ano, cada vez existe mayor
evidencia sobre la afectacion a otros grupos etarios y a grupos con
condiciones médicas especificas (asma, Enfermedad Pulmonar
Obstructiva Crénica (EPOC), obesidad, inmunodepresion, entre otras).

Ni la infeccion natural ni la inmunizacion mediante las vacunas
disponibles confieren inmunidad de por vida por lo que el
planteamiento de estrategias que cubran las diferentes etapas vitales y
situaciones de riesgo particulares resultan de especial interés.

En el afno 2018 se notificaron un total de 35.627 casos de tos ferina
por parte de 30 paises de la Unién Europea (Alemania, Paises Bajos,
Noruega, Espafia y Reino Unido agrupaban el 72%). La tasa de
notificacion fue 8.2 casos por 100.000 habitantes, siendo de 44.4
casos por 100.000 habitantes en el grupo de ninos menores de 1 ano.

XA.

Los sintomas clasicos de la tosferina (fases catarral, paroxistica y
convalecencia), se suelen limitar a los recién nacidos y personas no
vacunadas.

En personas adultas o correctamente vacunadas pueden no estar
presentes o hacerlo de una forma subclinica (en muchos casos
unicamente con tos paroxistica de duracion superior a dos semanas).
Todo ello dificulta enormemente la sospecha clinica, el diagndstico vy la
notificacion epidemioldgica.

Esto promueve que el tratamiento pueda demorarse. Aumentando el
riesgo de brotes (tasa de ataque puede ser de hasta el 90%)

La enfermedad se encuentra infranotificada. Afectando a un mayor
numero de personas que las identificadas en las estadisticas.
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VACUNAS Y ESTRATEGIAS DE VACUNACION FRENTE A TOSFERINA
DISPONIBLES EN LA ACTUALIDAD

Las vacunas son la mejor estrategia preventiva para hacer frente a
esta enfermedad

Hay limitaciones con respecto a la proteccidon que estas confieren a
largo plazo (comienza a descender a partir de los dos aflos de
haber recibido las vacunas)

El 62% de los casos totales notificados correspondieron a personas
mayores de 14 afios de edad y el 34% de los casos habian recibido
4 0 mas dosis de vacunas con componente antipertussis.

Algunos paises han realizado mejoras en los calendarios de
vacunacion del adolescente o adulto, sin antecedentes de
vacunacion: Se cambia la dosis de vacuna frente tétanos-difteria
por una dosis de tétanos-difteria-tosferina en el calendario
sistematico infantil a los 13-14 anos, y una dosis de tétanos-
difteria-tosferina en la pauta de primovacunacion frente a tétanos-
difteria en el adulto sin antecedentes previos de vacunacion frente
a tétanos-difteria.

Vacunas que contienen antigeno de tosferina disponibles en
Espaia para la administracidon en paciente adulto. Se detalla
composicion, dosis y edad minima de administracion.

NOMBRE 5 EDAD DE
COMPOSICION ]
COMERCIAL BN DOSIS 1 aominisTRACIGN
Sl Toxoide tetdnico; Toxoide diftérico; Antigenos de
. GSK (dTpa-IPV) Bordetella pertussis (TP, HAF, PRN); Virus de la 0,5ml Edad minima: 3 afios
Polio® poliomielitis (tipos 1, 2 y 3) inactivados
. Toxoide tetdnico; Toxoide diftérico; Antigenos de .. . ~
Boostrix© GSK (dTpa) Bordetella pertussis (TP, HAF, PRN) 0,5ml Edad minima: 4 afios
.. . Toxoide tetdnico; Toxoide diftérico; Antigenos de .. . o
Triaxis© Sanofi-Pasteur (dTpa) Bordetella pertussis (TP, HAF, PRN, FIM2, FIM3) 0,5ml Edad minima: 4 afos
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Moraga F, Campins M. Vacuna de la tos ferina. Reemergencia de la enfermedad y nuevas estrategias de vacunacién. Enferm Infecc Microbiol Clin. 2015;33:190-6.

Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios. Ficha técnica Boostrix Polio. (Consultado el 4 de marzo de 2021.) Disponible en: https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/66462/FT _66462.html.pdf
Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios. Ficha técnica Boostrix. (Consultado el 4 de marzo de 2021.) Disponible en: https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/63684/FT _63684 . html.pdf
Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios. Ficha técnica Triaxis. (Consultado el 4 de marzo de 2021.) Disponible en: https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/71870/FT_71870.html.pdf
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NUEVAS RECOMENDACIONES DE VACUNACION FRENTE A TOSFERINA
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En los ultimos anos se ha visto como la
infeccion por Bordetella pertussis puede
afectar de manera concreta a ciertos grupos
con condiciones médicas especificas (Asma,
EPOC, obesidad, inmunodepresidn, entre
otras) por lo que la valoracion de vacunacion
frente a tosferina en estas situaciones seria
particularmente beneficiosa.
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Se sabe que la carga de enfermedad medida
en términos de complicaciones médicas y
necesidades de hospitalizacion puede ser
mayor en estos grupos, sobre todo en el
caso del asma.

Teniendo en cuenta la infranotificacion por
falta de realizacion de diagndstico adecuado
recomiendan oficialmente la vacunacion
frente a tosferina en aquellos adultos con
EPOC que no hubieran sido vacunadas en la
adolescencia.

03

Asi pues, la vacunacion frente a tosferina en
el adulto que no haya recibido esta vacuna
previamente y mas aun en los grupos de
alto riesgo de complicaciones por
Bordetella pertussis deberia incorporarse,
junto con la vacunacion antigripal y
antineumocodcica, en la estrategia
preventiva de infecciones respiratorias del
adulto.

Jenkins VA, Savi M, Kandeil W. Pertussis in high-risk groups: an overview of the past quarte-century. Hum Vaccinlmmunother. 2020;16(11):2609-17.
KandeilW, Atanasov P, AvramiotiD, Fu J, Demarteau N, Li X. The burden of pertussis in older adults: what is the role of vaccination? Asystematicliteratura review. Exp Rev Vaccines. 2019;18(5):439-55.
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VACUNACION FRENTE A LA NAC
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La llegada del SARS-COV-2 supone una
nueva causa de NAC, la mas frecuente en
el adulto en el momento actual.

Si bien se ha visto claramente disminuida
la circulacion de otros patdégenos
respiratorios en el contexto pandémico, en
la actual situacion de elevada transmision
comunitaria del SARS-CoV-2y
considerando ademas la probabilidad de
interaccidon con neumococo y gripe como
coadyuvantes o agravantes en el caso de
co-infecciéon, es necesario reforzar,
ademas de las medidas de control de la
transmision general de virus respiratorios y
la vacunacion frente a COVID-19, la
vacunacion neumocoécica y antigripal.

El documento pone de relieve la importancia de la
vacunacion frente a SARS-COV2, neumococo, gripe y
tosferina como medidas de prevencion frente a una

patologia de alta prevalencia como es la NAC del adulto
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La vacunacion antineumocdcica del adulto en nuestro pais pivota
ya mayoritariamente sobre la utilizacion de la vacuna conjugada,
bien en exclusiva en indicaciones por edad en pacientes sin otra
patologia acompafante, o bien en pauta secuencial con la vacuna
polisacarida, tanto por edad, como en pacientes con factores de
riesgo o enfermedad de base.

Parece razonable desear la unificacion de todos los calendarios de
las diferentes CCAA. La llegada de las nuevas vacunas conjugadas
frente a neumococo de 15y 20 serotipos, pueden constituir una
oportunidad importante para lograrlo.
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El inicio de la utilizacién de vacunas antigripales tetravalentes
en Espaia, parece una respuesta a las recientes
recomendaciones oficiales y una accidon que se ha
implementado en gran cantidad de CCAA, consiguiendo asi una
proteccion ampliada frente a las dos cepas tipo B,
independientemente de la que circule en cada temporada.

La llegada de nuevas vacunas especialmente disefladas para la
poblacién mas vulnerable, como la tetravalente de alta dosis
autorizada en institucionalizados y mayores dependientes,
supondradn un avance en la proteccion frente a la gripe y sus
consecuencias.

Sin embargo, a pesar de esto, deberia producirse un mayor
esfuerzo por alcanzar el objetivo establecido en cuanto a
coberturas vacunales antigripales y que éstas se mantuvieran
en el tiempo.

Olsen SJ, Azziz-Baumgartner E, Budd AP, et al. Decreased Influenza Activity During the COVID-19 Pandemic — United States, Australia, Chile, and South Africa, 2020. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2020;69:1305-1309. DOI: http://dx.doi.org/10.15585/mmwr.mmé6937a6
Sakamoto H, Ishikane M, Ueda P. Seasonal Influenza Activity During the SARS-CoV-2 Outbreak in Japan. JAMA. 2020,;323(19):1969-1971. doi:10.1001/jama.2020.6173 Neumo: 24-33
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Puede ser una causa de neumonia en el
adulto

Consideramos importante resaltar la
importancia de la vacunacion en el adulto
que no haya recibido esta vacuna
previamente.

Especialmente en los grupos de alto riesgo
de complicaciones.

Una estrategia preventiva global de las
infecciones respiratorias que causan
neumonia en el adulto.

Nuestras recomendaciones no pretenden interferir con las
recomendaciones oficiales vigentes en cada Comunidad o Ciudad
Auténoma de nuestro pais, ya que en algunos casos no estan
financiadas por el Sistema Nacional de Salud.

Sin embargo, este calendario tiene una perspectiva de salud individual
y persigue orientar la recomendacion del profesional sanitario a cada
usuario individual, de modo que se pueda realizar una informacion y
educacion individualizada que permitan al potencial candidato vacunal
la decision que mas le convenga en funcion de la indicacidén y las
circunstancias particulares del individuo.

LIMITACIONES

Las inherentes a la metodologia aplicada, sobre todo por aquellas recomendaciones en las que la evidencia es menor vy la
recomendacion que realiza el grupo es arbitraria, incluye exclusivamente aquellas patologias de NAC para las que existen vacunas
con indicacién en el adulto.

Nowak MD, Sordillo EM, Gitman MR, Paniz Mondolfi AE. Coinfection in SARS-CoV-2 infected patients: Where are influenza virus and rhinovirus/enterovirus? J Med Virol. 2020 Oct;92(10):1699-1700. doi: 10.1002/jmv.25953. Epub 2020 Jul 17. PMID: 32352574; PMCID:
PMC7267652.

Zanettini C, Omar M, Dinalankara W, Imada EL, Colantuoni E, Parmigiani G, Marchionni L. Influenza Vaccination and COVID19 Mortality in the USA. medRxiv [Preprintl. 2020 Jun 26:2020.06.24.20129817. doi: 10.1101/2020.06.24.20129817. PMID: 32607525; PMCID:
PMC7325191.

Fink G, Orlova-Fink N, Schindler T, Grisi S, Ferrer APS, Daubenberger C, Brentani A. Inactivated trivalent influenza vaccination is associated with lower mortality among patients with COVID-19 in Brazil. BMJ Evid Based Med. 2020 Dec 11:bmjebm-2020-111549. doi:
10.1136/bmjebm-2020-111549. Epub ahead of print. PMID: 33310766; PMCID: PMC7735072 .

Stowe J, Tessier E, Zhao H, et al. Interactions between SARS-CoV-2 and influenza and the impact of coinfection on disease severity: a test negative design. medRxiv (preprint) 2020 Sep 18. https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.09.18.20189647v1.full.pdf
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Incluyen: un "Quieres ser
millonario", una sopa de letras,
un crucigrama y un ahorcado.
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Tripticos

Dos tripticos que incluyen el
calendario y otra informacion
de utilidad sobre la guia.
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Infografias

Cinco infografias con diferentes
contenidos para comprender mejor el
contenido de la actualizacion vacunal.

Historia de las vacunas frente a la NAC

Un recorrido visual por las vacunas y la actualizacién 2021 de la gufa de vacunacion

Neumoerpertos em prevencidn | June 2. 201
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Historia visual

Historia visual de las vacunas
frente a la NAC y un recorrido por
la guia de actualizacion 2021.
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