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PALABRAS CLAVE Resumen El Comité Asesor de Vacunas de la Asociacion Espaiiola de Pediatria (CAV-AEP)
Vacunas; actualiza anualmente el calendario de vacunaciones teniendo en cuenta tanto aspectos epi-
Calendario demiologicos, como de seguridad, efectividad y eficiencia de las vacunas.

de vacunacion; El presente calendario incluye grados de recomendacion. Se han considerado como vacunas
Enfermedades sistemdticas aquellas que el CAV-AEP estima que todos los nifios deberian recibir; como reco-
inmunoprevenibles; mendadas las que presentan un perfil de vacuna sistematica en la edad pediatrica y que es
Calendarios de deseable que los nifos reciban, pero que pueden ser priorizadas en funcion de los recursos para
vacunacion su financiacion publica; y dirigidas a grupos de riesgo aquellas con indicacion preferente para
acelerados personas en situaciones de riesgo. Los calendarios de vacunaciones tienen que ser dinamicos

y adaptarse a los cambios epidemiologicos que vayan surgiendo. El CAV-AEP considera como
objetivo prioritario la consecucion de un calendario de vacunacion unico para toda Espana.

Teniendo en cuenta los Gltimos cambios en la epidemiologia de las enfermedades, el CAV-
AEP mantiene las novedades propuestas la temporada anterior, como la administracion de las
primeras dosis de las vacunas triple virica y varicela a los 12 meses y las segundas dosis a los
2-3 afos, asi como la administracion de la vacuna Tdpa a los 4-6 aios, siempre acompafnada de
otra dosis a los 11-14 anos, con preferencia a los 11-12 anos.

El CAV-AEP estima que deben incrementarse las coberturas de vacunacion frente al papilo-
mavirus humano en las nifas de 11 a 14 anos, con preferencia a los 11-12 anos. Se reafirma
en la recomendacion de incluir la vacunacion frente al neumococo en el calendario de vacu-
nacion sistematico. La vacunacion universal frente a la varicela en el segundo ano de vida es
una estrategia efectiva y, por tanto, un objetivo deseable. La vacunacion frente al rotavirus,
dadas la morbilidad y la elevada carga sanitaria, es recomendable en todos los lactantes. Se
insiste en la necesidad de vacunar frente a la gripe y a la hepatitis A a todos los que presenten
factores de riesgo para dichas enfermedades.

* Autor para correspondencia.
Correo electronico: dmp.malaga@gmail.com (D. Moreno-Pérez).
¢ Los miembros del Comité Asesor de Vacunas de la Asociacién Espafiola de Pediatria se presentan en el anexo 1.
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Finalmente, se insiste en la necesidad de actualizar las vacunaciones incompletas con las pautas
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Abstract The Advisory Committee on Vaccines of the Spanish Association of Paediatrics
(CAV-AEP) updates the immunisation schedule every year, taking into account epidemiological
data as well as evidence on the safety, effectiveness and efficiency of vaccines.

The present schedule includes levels of recommendation. We have graded as routine vaccina-
tions those that the CAV-AEP consider all children should receive; as recommended those that fit
the profile for universal childhood immunisation and would ideally be given to all children, but
that can be prioritised according to the resources available for their public funding; and as risk
group vaccinations those that specifically target individuals in situations of risk. Immunisation
schedules tend to be dynamic and adaptable to ongoing epidemiological changes. Nevertheless,
the achievement of a unified immunisation schedule in all regions of Spain is a top priority for

Based on the latest epidemiological trends, CAV-AEP follows the innovations proposed in the
last year’s schedule, such as the administration of the first dose of the MMR and the varicella
vaccines at age 12 months and the second dose at age 2-3 years, as well as the administration
of the Tdap vaccine at age 4-6 years, always followed by another dose at 11-14 years of age,

The CAV-AEP believes that the coverage of vaccination against human papillomavirus in girls
aged 11-14 years, preferably at 11-12 years, must increase. It reasserts its recommendation
to include vaccination against pneumococcal disease in the routine immunisation schedule.
Universal vaccination against varicella in the second year of life is an effective strategy and

Vaccination against rotavirus is recommended in all infants due to the morbidity and elevated
healthcare burden of the virus. The Committee stresses the need to vaccinate population groups

Finally, it emphasizes the need to bring incomplete vaccinations up to date following the

© 2012 Asociacion Espanola de Pediatria. Published by Elsevier Espana, S.L. All rights reserved.
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schedules
the CAV-AEP.
preferably at 11-12 years.
therefore a desirable objective.
considered at risk against influenza and hepatitis A.
catch-up immunisation schedule.

Introduccion

Como en anos anteriores, el Comité Asesor de Vacunas de
la Asociacion Espanola de Pediatria (CAV-AEP) actualiza el
calendario de vacunaciones teniendo en cuenta la evidencia
disponible sobre la seguridad, la efectividad y la eficiencia
de las vacunas infantiles, asi como la epidemiologia de las
enfermedades inmunoprevenibles en nuestro medio.

Estas recomendaciones van dirigidas a pediatras, médicos
de familia, personal de enfermeria, familiares de los nifos
y, en general, a todas aquellas personas interesadas en dis-
poner de una informacion actualizada sobre la vacunacion
en la edad pediatrica.

Teniendo en cuenta que en Espana los calendarios ofi-
ciales de vacunacion son sufragados en su totalidad por los
servicios publicos de salud, desde 2010 el calendario de este
comité incluye grados de recomendacion para las diferentes
vacunas, con el objeto de establecer niveles de prioridad
en la financiacion publica de las mismas, considerando no
solo su efectividad y seguridad, sino también la carga de
enfermedad en nuestro medio y, cuando es posible, también
criterios de eficiencia. Este mismo criterio pretende orientar

al pediatra sobre las recomendaciones dirigidas a los padres
acerca de las vacunas contempladas en este calendario, pero
no incluidas en los calendarios oficiales. En la figura 1 se
muestra el calendario de vacunaciones recomendado por el
CAV-AEP para 2013, clasificando las vacunas en sistemati-
cas, recomendadas y las dirigidas a grupos de riesgo. Se han
considerado como vacunas sistemdticas aquellas que el CAV-
AEP estima que todos los nifios en Espafa deberian recibir
de forma universal; como recomendadas las que presentan
un perfil de vacuna sistematica en la edad pediatrica y que
el CAV-AEP considera deseable que todos los nifos reciban,
pero que, por razones de coste-efectividad, su prioridad se
establece en funcién de las posibilidades econémicas de su
financiacion publica, y dirigidas a grupos de riesgo aquellas
que se consideran indicadas para personas en situaciones
ambientales o personales que incrementen el riesgo de pre-
sentar las enfermedades para las que van dirigidas o de
presentar formas mas graves si las padeciesen o bien por-
que tengan una enfermedad de base que pueda agravarse o
desestabilizarse si contraen la enfermedad infecciosa.

Se sigue haciendo hincapié en la necesidad de que las
inmunizaciones sistematicas alcancen a todos los nifos,



Calendario de vacunaciones de la Asociacion Espanola de Pediatria: recomendaciones 2013

59.e3

eliminando las disparidades étnicas, territoriales, sociales
y econdmicas. Se considera un objetivo primordial poner al
dia el calendario de vacunacion en los nifios inmigrantes y
en aquellos cuyo calendario de vacunacion esté incompleto,
no solo para lograr su proteccion individual ante las enfer-
medades inmunoprevenibles, sino también para evitar la
formacion de grupos de poblacion susceptible que puedan
dar lugar a la aparicion de brotes epidémicos, como los de
sarampion que han sucedido muy recientemente en Espana.
Los contactos esporadicos que algunos nifios tienen con los
servicios de salud (urgencias, ingreso hospitalario, pediatra,
médico de cabecera o enfermera) deben ser aprovechados
para la actualizacion de su calendario de vacunacion.

Este ano se han incluido al inicio de cada apartado los
puntos clave de actuacion con cada una de las vacunas. Den-
tro de los mismos, se insiste en los cambios propuestos desde
el afio pasado', destacando:

- Las primeras dosis de las vacunas triple virica (TV) y de la
varicela se recomiendan a los 12 meses.

- Las segundas dosis de las vacunas TV y de la varicela se
recomiendan entre los 2 y 3 afos, con preferencia por los
2 anos.

- Si las circunstancias epidemioldgicas lo requieren, se
recomienda una dosis de refuerzo frente al meningococo
C a aquellos ninos que hayan recibido solamente la serie
primaria en el primer ano de vida sin refuerzo a partir de
los 12 meses de edad.

- Se recomienda la vacuna combinada de baja carga anti-
génica frente al tétanos, la difteria y la tos ferina (Tdpa)
a los 4-6 anos, pero obligatoriamente seguida de otra
dosis de Tdpa a los 11-14 anos, con preferencia a los
11-12 anos.

Los calendarios de vacunaciones tienen que ser dinami-
cos y adaptarse a los cambios epidemioldgicos que vayan
surgiendo, asi como a la incorporacion de nuevas vacunas o
novedades relacionadas con las vacunas ya existentes. Algu-
nas modificaciones propuestas en este nuevo calendario ya
estan siendo aplicadas en algunas comunidades espafiolas. El
CAV-AEP sigue considerando un objetivo primordial la con-
secucion de un calendario Unico de vacunacién, de forma
que se mantenga el principio de igualdad en la prevencion
de la salud y el principio de racionalidad que facilite el
cumplimento de las inmunizaciones en los nifos que cam-
bien de comunidad auténoma como lugar de residencia.
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Calendario de vacunaciones de la Asociacion Espaiola de Pediatria 2013. Recomendaciones del Comité Asesor de

Vacunas.
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Este calendario de vacunaciones, disefiado para la infancia y la adolescencia, indica las
edades en las que se han de administrar las vacunas consideradas por el CAV-AEP con
perfil de sistematicas, de recomendadas y aquellas para situaciones de riesgo. En caso
de no llevarse a cabo la vacunacion en las edades establecidas, deben aplicarse las
recomendaciones de vacunacion con la pauta acelerada. Se recomienda consultar el
calendario de vacunacion de la propia comunidad auténoma. Las reacciones adversas se
deben notificar a las autoridades sanitarias.

1) Vacuna antihepatitis B (HB).- 3 dosis segun 3 pautas equivalentes: 0, 1, 6 meses o,

0, 2, 6 meses 0 2, 4, 6 meses, todas adecuadas para hijos de madres seronegativas (HBsAg
neg.), siendo las 2 primeras pautas también adecuadas para hijos de madres portadoras del
virus de la hepatitis B (HBsAg +). Estos ultimos recién nacidos (madres HBsAg +) recibiran
en las primeras 12 horas de vida la 1.2 dosis de vacuna y 0,5 ml de inmunoglobulina
antihepatitis B, la 2.2 dosis de vacuna a la edad de 1 0 2 meses y la 3.2 dosis a los 6 meses.
Si la serologia materna es desconocida debe administrarse la 1.2 dosis de vacuna en las
primeras 12 horas de vida e investigar la serologia inmediatamente y, si resultara positiva,
administrar 0,5 ml de inmunoglobulina antihepatitis B en la 1.2 semana de vida
(preferentemente en las primeras 72 horas de vida). La administracién de 4 dosis de vacuna
HB es aceptable si se emplea la vacuna combinada hexavalente a los 2, 4 y 6 meses de
edad en nifios vacunados de la 1.2 dosis con preparado monocomponente al nacer. Los
nifos y adolescentes no vacunados recibiran a cualquier edad 3 dosis segln la pauta 0, 1,
6 meses.

(2) Vacuna frente a la difteria, el tétanos y la tos ferina acelular (DTPa/Tdpa).- 6 dosis:
primovacunacién con 3 dosis de vacuna DTPa; refuerzo a los 15-18 meses (4.2 dosis) con
DTPa; a los 4-6 afios (5.2 dosis) y a los 11-14 afios (preferentemente a los 11-12 afos)
(6.2 dosis) con el preparado de baja carga antigénica de difteria y tos ferina (Tdpa).

(3) Vacuna conjugada frente al Haemophilus influenzae tipo b (Hib).- 4 dosis:
primovacunacion a los 2, 4, 6 meses y refuerzo a los 15-18 meses (4.2 dosis).

(4) Vacuna antipoliomielitica inactivada (VPI).- 4 dosis: primovacunacion con 3 dosis y
refuerzo a los 15-18 meses (4.2 dosis).

(5) Vacuna conjugada frente al meningococo C (MenC).- 3 dosis: la 1.2 a los 2 meses, la
22alos4 06 mesesyla3.?entrelos 12y 15 meses de edad.

(6) Vacuna conjugada frente al neumococo (VNC).- 4 dosis: las 3 primeras a los 2, 4, 6
meses con un refuerzo entre los 12y 15 meses de edad (4.2 dosis).

(7) Vacuna frente al sarampion, la rubeola y la parotiditis (SRP).- 2 dosis de vacuna
sarampion-rubeola-parotiditis (triple virica). La 1.% alos 12 meses, y la 2.2 a los 2-3 afios de
edad, preferentemente a los 2 afios.

(8) Vacuna frente al virus del papiloma humano (VPH).- S6lo para nihas. 3 dosis entre
los 11 y los 14 afios (preferentemente a los 11-12 afios de edad). Pauta de vacunacién
segUn el preparado comercial: Gardasil® pauta 0, 2, 6 meses y Cervarix® pauta 0, 1, 6 meses.

(9) Vacuna frente al rotavirus (RV).- 3 dosis de vacuna frente al rotavirus (RotaTeq®): a
los 2, 4, 6 meses 0 a los 2, 3, 4 meses. La pauta ha iniciarse entre las 6 y las 12 semanas
de vida y debe completarse antes de las 32 semanas de edad.

(10) Vacuna frente a la varicela (Var).- 2 dosis: la 1.% a los 12 meses (es aceptable a los

12-15 meses), y la 2.2 a los 2-3 afios de edad, preferentemente a los 2 afos. En pacientes
susceptibles fuera de las edades anteriores, vacunacion con 2 dosis con un intervalo entre
ellas de, al menos, 1 mes.

(11) Vacuna antigripal (Gripe).- Vacunacion anual de pacientes con factores de riesgo y
sus convivientes (mayores de 6 meses). 1 dosis en mayores de 9 afios; entre 6 meses 'y 9
afnos se administraran 2 dosis la 1.2 vez, con un intervalo de 1 mes y en los afios siguientes,
si persiste el factor de riesgo, vacunacion anual con 1 dosis.

(12) Vacuna antihepatitis A (HA).- 2 dosis, con un intervalo de 6-12 meses, a partir de los
12 meses de edad. Vacunacién de pacientes con indicacion por viajes internacionales a
paises con endemicidad intermedia o alta, o por pertenecer a grupos de riesgo.

Figura1 (Continuacion).
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En la actualidad, no hay diferencias epidemioldgicas en
las enfermedades inmunoprevenibles entre las diferentes
comunidades auténomas (CC. AA.), con la posible excep-
cion de la hepatitis A en Ceuta y Melilla, que justifiquen
la existencia de calendarios de vacunaciones distintos?. EL
CAV-AEP estima que es necesario un esfuerzo colectivo de
todos los agentes sanitarios y politicos implicados en la toma
de decisiones sobre el disefio del calendario de vacunacio-
nes para los nifos residentes en Espafa y sigue ofreciendo
su colaboracion para la consecucion de este sensato
objetivo.

Vacunacion frente a la hepatitis B

Recomendacion CAV-AEP 2013: el CAV-AEP recomienda
que la vacunacion frente a la hepatitis B se realice en el
primer afio de vida con 3 o 4 dosis en forma de vacuna
monocomponente, pentavalente o hexavalente. En nifios
mayores, se aplicardn 3 dosis de vacuna monocomponente
con la pauta 0, 1y 6 meses.

La vacunacion frente a la hepatitis B requiere 3 dosis
que pueden administrarse segun las siguientes pautas equi-
valentes: 0, 1y 6 meses; 0, 2 y 6 meses; 2, 4y 6 meses.
Los 3 esquemas son adecuados para hijos de madres sero-
negativas (HBsAg [del inglés Hepatitis B surface antigen]
negativo). Las 2 primeras pautas son también correctas
para hijos de madres portadoras del virus de la hepatitis
B (HBsAg positivo). Estos Ultimos deben recibir, ademas,
0,5ml de inmunoglobulina especifica antihepatitis B, por
via intramuscular, preferiblemente en las primeras 12 horas
de vida y en un lugar anatomico diferente de la zona de
la vacuna.

La vacunacion en el primer ano con 4 dosis es aceptable si
se utiliza la vacuna combinada hexavalente (DTPa-VPI-Hib-
HB [difteria, tétanos, tos ferina-vacuna antipoliomielitica
inactivada-Haemophilus influenzae tipo b-hepatitis B]) a
los 2, 4 y 6 meses de vida en aquellas CC. AA. donde se
vacuna frente a la hepatitis B al nacimiento con prepa-
rado monocomponente?. Otra opcion, en caso de vacunacion
sistematica neonatal, es la administracion alternante de
vacuna hexavalente a los 2 y 6 meses y pentavalente (DTPa-
VPI-Hib) a los 4 meses*.

El intervalo minimo recomendado entre la 1.2 y la 2.2
dosis es de 4 semanas, y entre la 2.2 y la 3.2, de 8 semanas.
La dosis final de la serie debe administrarse no antes de
las 24 semanas de edad (aproximadamente 6 meses) y, al
menos, 16 semanas (aproximadamente 4 meses) después de
la 1.9 dosis. Las dosis administradas antes de estos intervalos
recomendados deben considerarse no validas.

En los prematuros de menos de 2.000¢g de peso al naci-
miento, que sean hijos de madres HBsAg negativas y que
vivan en CC. AA. donde esté establecida la vacunacion
universal neonatal frente a la hepatitis B, se recomienda
posponer la 1.2 dosis de la vacuna hasta que hayan alcanzado
un mes de edad cronologica o al alta hospitalaria. En el caso
de prematuros de menos de 2.000 g de peso al nacimiento,
que sean hijos de madres HBsAg positivas o de serologia
desconocida, se recomienda vacunarlos y administrarles la
inmunoglobulina especifica en las primeras 12 horas de vida,
si bien debe considerarse esta vacunacion como dosis no

contabilizable y repetirse al mes de edad, por lo que han de
recibir un total de 4 dosis®.

La vacunacion de rescate frente a la hepatitis B en nifos
mayores y adolescentes no vacunados con anterioridad se
realizara siguiendo la pauta 0, 1y 6 meses®.

En sujetos no incluidos en grupos de riesgo no es preciso
realizar controles serolégicos posvacunacion (anticuerpos
anti-HBs) tras completar la serie frente a la hepatitis B®.

Por otro lado, en las personas de riesgo, que es en quienes
esta indicada esta determinacion analitica, solo se conside-
rara fiable el resultado si se efectlia 1-2 meses después de la
dosis final de la pauta (pero no antes de los 9 meses de edad
y junto con la determinacion de HBsAg, en hijos de madres
HBsAg positivas). Si la determinacion de anti-HBs se realiza
posteriormente a estos 2 meses y el resultado es negativo,
no implica necesariamente falta de respuesta a la vacuna-
cion porque entre el 15 y el 50% de las personas vacunadas
negativizan los anti-HBs y siguen protegidos por la memoria
inmunoldgica de esta vacuna“. Si el resultado fuera nega-
tivo, y dentro del plazo de 1-2 meses, se recomienda una
nueva serie completa de 3 dosis con la pauta habitual (O,
1y 6 meses) y si la determinacion posterior de anti-HBs,
1-2 meses después, persistiese negativa (< 10 mUl/ml) debe-
ran ser considerados finalmente como no respondedores a
la vacunacion frente a la hepatitis B y no deben aplicarse-
les mas dosis. Estos pacientes, en caso de exponerse a un
riesgo de infeccion, deberan recibir inmunoglobulina espe-
cifica antihepatitis B.

Vacunacion frente a la difteria, el tétanos, la
tos ferina, la poliomielitis y el Haemophilus
influenzae tipo b

Recomendacién CAV-AEP 2013: el CAV-AEP recomienda la
primovacunacién de DTPa-VPI-Hib-HB a los 2, 4 y 6 meses,
siendo aceptable el empleo de la vacuna hexavalente o de
la pentavalente mds vacuna monocomponente de hepatitis
B. Se puede valorar adelantar la 1.% dosis a las 6 semanas
de vida. El refuerzo con DTPa-VPI-Hib debe realizarse a los
15-18 meses, con un refuerzo posterior con Tdpa a los 4-6
anos y a los 11-14 afos, con preferencia a los 11-12 afos.

Se recomienda la vacunacion con Tdpa del entorno
familiar de los recién nacidos (especialmente de la madre
no previamente vacunada en el embarazo), asi como la
vacunacion de la embarazada a partir de la semana 20 de
gestacion o en el puerperio inmediato.

Como en ediciones precedentes, el CAV-AEP continla
recomendando el uso de vacunas combinadas porque facilita
la administracion conjunta de varias vacunas en el mismo
momento y lugar anatémico, al tiempo que reduce el nimero
de inyecciones y las molestias al nifio, evita errores, acorta
los tiempos de administracion, mejora las coberturas y sim-
plifica el calendario de vacunacion. Por todas estas razones,
el CAV-AEP recomienda el uso de la vacuna hexavalente
(DTPa-VPI-Hib-HB) durante la primovacunacion a los 2, 4y
6 meses’.

Por cuestiones econémicas o por problemas de abaste-
cimiento de la vacuna hexavalente, se puede recurrir al
preparado pentavalente (DTPa-VPI-Hib), completandose el
calendario sistematico con una o varias dosis frente a la
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hepatitis B (monocomponente), segin el esquema reco-
mendado para esta vacunacion. La evidencia cientifica
adquirida a través de amplios ensayos clinicos apoya el uso
de estas vacunas combinadas, sin que exista incompatibili-
dad con otras inmunizaciones, ni interferencias antigénicas
resefiables’®. Es importante sefalar que la vacuna pentava-
lente es la idonea para inmunizar como dosis de refuerzo a
los 15-18 meses (4.9 dosis de DTPa, VPl y Hib).

En nuestro pais, la administracion de la 5.9 dosis de DTPa
(refuerzo) correspondiente a los 4-6 anos se ha llevado a
cabo hasta el afno 2010 con DTPa (Infanrix®). Sin embargo,
la tendencia ha sido a sustituirla por la vacuna Tdpa (de baja
carga antigénica frente a la difteria y la tos ferina) y asi se
ha realizado ya en 14 CC. AA., Ceuta y Melilla, basandose en
las recomendaciones de algunas publicaciones cientificas y
especialmente en la recomendacion de la Ponencia del Pro-
grama y Registro de Vacunaciones que propuso a la Comision
de Salud Publica la sustitucion de la DTPa administrada como
5.2 dosis en el calendario del Consejo Interterritorial del Sis-
tema Nacional de Salud (CISNS) por una vacuna Tdpa'®. La
justificacion de este cambio se consensu6 por el menor coste
y por la menor frecuencia de reacciones adversas que las
observadas con DTPa. Igualmente, la respuesta inmunitaria
frente a la tos ferina, el tétanos y la difteria fue similar a la
observada por el uso de las vacunas de alta carga antigénica
o de las vacunas Td y similar a la respuesta que se obtuvo en
estudios de eficacia en contactos en el ambito familiar''.

El CAV-AEP comparte la recomendacion de aplicar Tdpa
en la 5.9 dosis, pero ademas considera que esta 5.2 dosis
deberia ser complementada forzosamente con una 6.°
dosis con esta misma vacuna en la adolescencia, estrate-
gia que actualmente realizan 21 paises en el mundo (entre
ellos, Estados Unidos, Canada, Australia, Argentina, México,
y varios paises europeos como Alemania, Francia, Italia y
Finlandia)'?'3. En Espafa, la Comunidad de Madrid y las ciu-
dades auténomas de Ceuta y Melilla también han implantado
esta pauta?, dada la disminucién de la inmunidad frente a
la tos ferina que se produce con el paso de los afos™. El
CAV-AEP estima que la edad 6ptima para esta dosis es de los
11 a los 14 anos, con preferencia entre los 11 y los 12 afos.
En otros paises, se recomienda posteriormente una dosis de
refuerzo cada 10 afios (Td o preferible Tdpa)'. En Espafa,
las recomendaciones oficiales del Ministerio consideran que
los nifios que completan su calendario de vacunacion en la
adolescencia no precisaran otra dosis hasta los 60-65 anos
de edad y que un adulto esta bien vacunado con 5 dosis
de tétanos recibidas a lo largo de su vida'>. Actualmente,
en Espafa existen 2 preparados comerciales disponibles de
Tdpa de caracteristicas similares, Boostrix® (GlaxoSmithK-
line) y Triaxis® (Sanofi Pasteur MSD), autorizadas para su uso
en nifos a partir de los 4 anos de edad, y ambos practica-
mente sin reactogenicidad y con buena inmunogenicidad, lo
que los hace idoneos para las estrategias recomendadas.

En los ultimos anos, se ha venido observado un resurgi-
miento de la infeccion por Bordetella pertussis en paises
desarrollados, incluidos aquellos que tienen coberturas de
vacunacion elevadas, sobre todo en adolescentes y adultos,
y en segundo lugar, en lactantes menores de 3-4 meses'®"’.
Este incremento se ha justificado por una disminucion de
la inmunidad vacunal y natural, debida al paso del tiempo,
y por el descenso de la incidencia de la enfermedad a

consecuencia de las campanas de vacunacion, lo que ha con-
ducido a una disminucion del efecto de refuerzo (booster)
inducido por la infeccién natural. Consecuentemente, dada
la circulacion de la bacteria en la comunidad, se ha pro-
ducido un aumento de casos de tos ferina en lactantes de
corta edad, habitualmente menores de 3-4 meses, ain no
vacunados o con solo una dosis de DTPa a los 2 meses. Pre-
cisamente, este grupo de edad es el que presenta mayor
morbimortalidad de los pacientes afectados.

Por estas razones, se estan desarrollando estrategias
complementarias para controlar este resurgimiento de la
enfermedad y que se exponen a continuacion'®.

La primovacunacion con DTPa se ha venido recomen-
dando rutinariamente desde los 2 meses de edad. Sin
embargo, organismos como la American Academy of Pedia-
trics (AAP) y el Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP) consideran que la edad minima se puede
adelantar a las 6 semanas'®?!, estrategia que podria redu-
cir aproximadamente el 9% de los casos de tos ferina, el 6%
de las muertes y el 9% de las hospitalizaciones?®2'. La vacu-
nacion del recién nacido es controvertida??2®> y aln no se
recomienda por ningln organismo oficial.

La estrategia del nido (cocooning)?3242¢ estd disefiada
para proteger al recién nacido y al lactante adn no inmuni-
zados mediante la vacunacion de los padres (especialmente
de la madre) y convivientes que vayan a tener contacto
con el nino. La madre debe ser inmunizada antes del alta
hospitalaria, en el puerperio inmediato.

Desde 2011, en EE. UU.Z” y en Argentina se recomienda la
estrategia de vacunacion de la madre durante la gestacion
a partir de las 20 semanas. Recientemente, Reino Unido ha
recomendado la vacunacion contra la tos ferina en todas las
embarazadas entre las semanas 28 y 38 de gestacion?®. Esta
estrategia permite el paso transplacentario de anticuerpos
protectores al recién nacido y se considera el modo mas
efectivo para protegerlos, sin evidencia de riesgo para la
madre ni el nifo.

La evidencia cientifica acumulada en varios ensayos
clinicos ha demostrado que las vacunas Tdpa confieren
proteccion mantenida por el incremento elevado de anti-
cuerpos tras la dosis de refuerzo con respuestas similares
a la dosis previa y con una tolerancia excelente en adultos
y adolescentes?. Esto ha sido avalado por ensayos clinicos
disenados en voluntarios para recibir un recuerdo de Tdpa,
10 afos después de haber sido previamente vacunados,
demostrandose que un 92% presenté niveles de anticuerpos
adecuados de proteccion frente a los antigenos vacunales
de la difteria, el tétanos y la tos ferina (toxoide pertusico,
hemaglutinina filamentosa y pertactina)®®. Aun asi, se han
venido observando fallos vacunales a pesar de la excelente
efectividad/eficiencia de las vacunas.

Otras medidas adicionales que deben valorarse son: la
vacunacion obligatoria de todos los profesionales de la
salud, es decir, cualquier sanitario cuya actividad implique
contacto con pacientes o con fluidos organicos de enfermos,
en un servicio sanitario o en un laboratorio, especialmente
aquellos en contacto directo con los nifos (Ginecologia,
Pediatria, Neonatologia y Unidades de Cuidados Intensi-
vos Pediatricos), para reducir la morbilidad asociada a la
transmision de la tos ferina en los centros sanitarios3'3Z;
la administracion de un refuerzo sistematico para todos los
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adultos incluidos los mayores de 65 afos'”'?, y el refuerzo
rutinario de Tdpa en todos los adultos en caso de heridas en
vez de la administracion de Td*.

En cuanto a la vacunacion frente al Hib, en Espana
se dispone de una presentacion conjugada en forma
monocomponente frente al mismo, en la que el polisaca-
rido capsular se conjuga con la proteina del toxoide tetanico
(PRP-T) que le sirve como transportador, como asi sucede
en los preparados combinados pentavalentes (DTPa-VPI-Hib)
y hexavalente (DTPa-VPI-Hib-HB). La pauta de vacunacion
sistematica recomendada por el CAV-AEP no difiere de la
propuesta en afos anteriores, pudiéndose iniciar la primo-
vacunacion desde las 6 semanas de edad.

Se recomiendan 3 dosis en el primer afno de vida, con
intervalos de 4-8 semanas entre ellas (2, 4 y 6 meses de
edad); en las vacunas Hib monocomponentes, para ninos
entre 6 y 12 meses son suficientes 2 dosis con el mismo
intervalo. A los 15-18 meses de edad es obligada la dosis
de refuerzo, quedando el sujeto inmunizado con niveles
de eficacia proximos al 100%34. En los nifios de entre 12 y
14 meses, no inmunizados previamente, se recomiendan
2 dosis y a partir de los 15 meses una dosis, no siendo nece-
saria la vacunacion en niflos mayores inmunocompetentes
de 59 meses>.

Por encima de esta edad, la indicacion de una dosis
de vacuna se llevaria a cabo en individuos sin antece-
dentes de vacunacion con factores de riesgo de infeccion
invasora por Hib: asplenia anatémica o funcional (en los
casos de esplenectomia programada, 2 meses antes de la
intervencion y en caso de urgencia, 2 semanas después de
la intervencion), leucemia, anemia de células falciformes,
inmunodeficiencias adquiridas y trasplante de células madre
hematopoyéticas’.

Para aquellos nifios que hayan presentado la enfermedad
invasora antes de los 24 meses edad y no estuviesen vacu-
nados, se recomienda que reciban las dosis de vacuna de
acuerdo con la edad, como si no estuvieran vacunados, ini-
ciando la vacunacion un mes después de haber pasado la
enfermedad invasora.

La vacuna de la poliomielitis inyectable (VPI) forma parte
de la vacuna hexavalente y de las pentavalentes. La pauta
de administracion, en la primovacunacion durante la pri-
mera infancia, es de 3 dosis en los meses 2, 4y 6, y una
cuarta de refuerzo a los 15-18 meses de edad, que debe
administrarse con un intervalo minimo de 6 meses res-
pecto a la dosis previa. Esta ultima dosis no es necesaria
en el caso de que la 3.7 de VPI haya sido administrada des-
pués de que el nifio haya cumplido los 4 afos3. Por otro
lado, existe un preparado monocomponente, con una for-
mulacion frente a la poliomielitis de virus inactivados de
potencia aumentada (VPla, tipo Salk), pero actualmente
solo es accesible como «medicacion extranjera», por lo
que se reserva especialmente para personas no inmuniza-
das que vayan a viajar a zonas endémicas de poliomielitis
(Nigeria, Afganistan y Pakistan). En estos casos, es nece-
sario haber recibido, al menos, 3 o mas dosis de vacuna
VPI y es conveniente ofrecer otra dosis antes de iniciar el
viaje. Las personas que viajan frecuentemente, por periodos
cortos, a zonas de polio endémica normalmente necesi-
tan una sola dosis de vacuna después de recibir la serie
primaria®.

Vacunacion frente al meningococo C

Recomendacion CAV-AEP 2013: el CAV-AEP recomienda
que la vacunacion frente al meningococo C se realice con
vacunas conjugadas monovalentes con la siguiente pauta:
primovacunacion con 2 dosis en el primer afio (a los 2 y a los
4-6 meses de edad) y una dosis de refuerzo en el segundo
ano de vida, preferentemente entre los 12 y los 15 meses.

La incidencia de la enfermedad meningocdcica en Espaia
se mantiene baja. En la temporada 2009-2010 se notificaron
563 casos de enfermedad meningococica (438 confirmados)
a la red nacional RENAVE, lo que supone la tasa mas baja
registrada en los ultimos 11 afos: 0,96 casos/100.000 habi-
tantes, de los que 0,12/100.000 corresponden al serogrupo
C3¢. En la temporada 2011-2012 (semana 41/2011-semana
35/2012, datos provisionales), se registraron 54 casos de
enfermedad meningocoécica C, con una tasa de 0,12/100.000
y una letalidad del 16,67%. La introduccion en Espaia de
la vacuna conjugada en el calendario infantil en 1999-2000
resulté determinante en el control de la enfermedad menin-
gococica del grupo C, que ha experimentado un descenso
respecto a la época prevacunal de hasta el 88%.

El CAV-AEP mantiene la recomendacion de vacunar frente
al meningococo C con vacunas conjugadas monovalentes con
la siguiente pauta: primovacunacion con 2 dosis en el primer
ano (alos 2y alos 4-6 meses de edad) y una dosis de refuerzo
en el segundo ano de vida, preferentemente entre los 12 y
los 15 meses.

A pesar del éxito que ha supuesto la vacunacion antime-
ningococica C, los nifos vacunados el primer afo de vida
con la vacuna antimeningocécica C conjugada con la pro-
teina CRM197 pierden progresivamente los anticuerpos y su
capacidad bactericida a partir del afo de la vacunacion, si
no se administra una dosis de refuerzo el segundo ano de
vida. Este hecho se acompana de una pérdida de la efectivi-
dad de la vacuna y de la aparicion de la enfermedad en los
nifios vacunados, hecho constatado no solo en Espafa’’-3?,
sino también en otros paises como el Reino Unido*04'.

El CAV-AEP considera que algunos nifios que recibieron
aquella pauta de vacunacion, sin dosis de refuerzo en el
segundo afno de vida y que cumplen ahora 12 afos de edad,
pueden ser susceptibles a las infecciones por el meningococo
C. Teniendo en cuenta que la mayor carga de enfermedad
por el meningococo C ocurre en la actualidad en adolescen-
tes y adultos jovenes y la elevada letalidad de esta infeccion
(en 2011 fue del 37,7% y en 2012 del 16,67%), el CAV-AEP
estima que en aquellas cohortes de nifos primovacunados y
que no han recibido una dosis de refuerzo de vacuna anti-
meningocdcica C a partir de los 12 meses de vida estaria
recomendada una dosis de refuerzo adicional si las condicio-
nes epidemioldgicas asi lo justifican. Actualmente, Murcia y
Asturias tienen contemplada en su calendario, a los 11 y a los
14 anos, respectivamente, la administracion de una dosis de
vacuna antimeningocdcica C a aquellos nifos que no tengan
una dosis aplicada después de los 12 meses de edad?.

En los nifios que recibieron dosis de refuerzo a partir de
los 12 meses de edad, algunos estudios clinicos y modelos
matematicos han constatado que, a pesar del descenso del
titulo de anticuerpos a lo largo de los primeros 4-6 afhos de
edad, pueden estar protegidos, durante algunos anos, por
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la inmunidad de grupo*. Aln no se conoce con exactitud si
sera necesaria la administracion de una dosis extra en algun
momento de la infancia o adolescencia en estos nifos. En
el momento actual, existe una polémica abierta en diver-
sos paises, sobre cual deberia ser la estrategia mas efectiva
y eficiente de vacunacion frente al meningococo C y con
qué tipo de vacunas*>#4. Estudios preliminares encuentran
mayor respuesta y mas duradera en los nifios mas mayores
y, dado que durante la adolescencia se produce el segundo
pico de incidencia de la enfermedad meningococica, una
de las estrategias ideadas para optimizar la efectividad y la
eficiencia consiste en una pauta de 3 dosis (1+1+1), admi-
nistradas a los 3 y 12 meses y en la adolescencia, como se
esta realizando en el Reino Unido desde principios del ano
20124,

La colonizacion nasofaringea por el meningococo C es
mas alta en los adolescentes que en cualquier otra época
de la vida*. Por ello, la administracion de una dosis de
vacuna a los adolescentes podria tener un gran impacto
en la incidencia de la enfermedad al reducir la tasa de
portadores.

El CAV-AEP es consciente de la necesidad de conse-
guir que los nifos vacunados mantengan una inmunidad
individual y de grupo protectora en la preadolescencia y
adolescencia, edades de riesgo para la enfermedad por
el meningococo C, para lo que podria ser necesaria la
aplicaciéon de una nueva dosis de refuerzo en nifios mayo-
res, modificando las pautas actualmente recomendadas. Es
necesario tener mas informacion epidemiologica y acuerdo
entre las CC. AA. para nuevas recomendaciones sobre la
vacunacion frente al meningococo C.

Las vacunas contra el meningococo C pueden coadminis-
trarse con el resto de las vacunas del calendario infantil, al
no haberse demostrado interferencias clinicamente signifi-
cativas en la respuesta inmunitaria frente a los diferentes
antigenos vacunales?’. No se ha comprobado la intercam-
biabilidad entre los 3 preparados disponibles, por lo que es
recomendable, en primovacunacion, utilizar el mismo pre-
parado vacunal.

Desde el ano 2010 hay disponible en Espafa una vacuna
conjugada tetravalente frente a los meningococos de los
serogrupos A, C, W135 e Y. Es de uso hospitalario y actual-
mente esta autorizada a partir de los 2 anos de edad, en
caso de viaje a zonas endémicas de meningitis: el conocido
como «cinturdn africano de la meningitis»*.

Vacunacion frente al neumococo

Recomendacion CAV-AEP 2013: el CAV-AEP recomienda la
vacunacion frente al neumococo de forma sistemdtica en
todos los nifios menores de 5 ahos, como la mejor medida
para la prevencion de la enfermedad neumococica en la
infancia. El CAV-AEP estima que la vacuna neumocdcica con-
jugada tridecavalente (VNC13) es la que mejor cobertura
proporciona actualmente frente a los serotipos circulantes
y la que mayor impacto puede tener en el control de la
enfermedad neumocdcica en Espaia.

Los datos epidemiologicos a favor de la introduccion de la
vacunacion antineumocacica dentro de los calendarios sis-
tematicos oficiales se siguen acumulando y sumando a los
que se disponian de afos anteriores’.

En Alemania, 2 afos después de la introduccién de las
vacunas neumococica conjugada decavalente (VNC10) (abril
del 2009) y VNC13 (diciembre del 2009), se ha producido una
reduccion del 78% de los casos de enfermedad neumocoécica
invasora (ENI) por los 6 serotipos propios de la VNC13 en los
nifios menores de 2 anos*’. En el caso del 19A, la reduccion
en este grupo de edad ha sido del 98%*.

Un estudio realizado en el Reino Unido ha demostrado
que una dosis de VNC13 en ninos mayores de 12 meses pro-
porciona una efectividad del 73%, hecho que, a su vez,
demuestra que una sola dosis de rescate puede tener un
impacto significativo en la carga global de la ENI. La admi-
nistracion de una o mas dosis en el primer ano de vida, mas
una 2.2 dosis después de los 12 meses, tiene una efectivi-
dad del 77%. La efectividad por serotipos con una o mas
dosis fue del 76% frente al 7F y del 70% frente al 19A.
Para el serotipo 1, la efectividad fue del 62%, aunque no se
alcanzd la significacion estadistica, debido al escaso nimero
de casos™.

En la Comunidad de Madrid, tras la introduccion de la
VNC13, en junio de 2010, se ha producido una reduccion
del 54% de enfermedad invasora comparando el periodo
mayo 2009-abril 2010 con el periodo mayo 2011-abril 2012.
Durante este lapso, el serotipo 19A ha disminuido mas de
un 90%>'. El serotipo 1 también ha disminuido casi un 30%,
hecho relevante, teniendo en cuenta que los estudios lleva-
dos a cabo en Sudafrica y Gambia plantearon dudas sobre
la efectividad de las vacunas conjugadas frente a este
serotipo®>33,

La VNC13 también disminuye la colonizacion nasofa-
ringea. Asi, en los nifios vacunados con la VNC13 se
reduce alrededor del 50% para los serotipos 19A, 7F y 6C,
en comparacion con los nifios vacunados con VNC7°4%,
Cuantitativamente, la disminucion de colonizacion mas sig-
nificativa se ha producido con el serotipo 19A, disminuyendo
desde un 15,4% a un 8,2% en el primer estudio® y desde
un 22,9% hasta un 12,6% en el segundo®. La reduccion
de la colonizacion nasofaringea por el 19A no solo puede
contribuir a disminuir algunas formas de ENI, como la menin-
gitis, la bacteriemia oculta y el empiema pleural, en las
que este serotipo esta fuertemente implicado®®%’, sino tam-
bién a disminuir las resistencias bacterianas, ya que el
19A es el responsable de la mayoria de las multirresisten-
cias (resistencias a 2 o mas antibioticos) y de la practica
totalidad de las resistencias de alto nivel a cefotaxima
(estas ultimas solo encontradas en aislamientos del LCR en
meningitis)®’>°. Tras la introduccién de la VNC7, se ha cons-
tatado un aumento del serotipo 6C, tanto en ENI como en
colonizacién nasofaringea®. El serotipo 6C es el mas fre-
cuente dentro de la enfermedad invasora causada por el
serogrupo 6 en EE. UU. Este incremento también se ha cons-
tatado en Espana desde la inexistencia en la era anterior a la
VNC7 hasta un 5,4% en la era posterior a la VNC7%'. La falta
de efectividad de la VNC7 frente al serotipo 6C se corres-
ponde con la carencia de actividad opsonofagocitica frente
a este serotipo en mas del 70% de los sujetos que reciben
esta vacuna®®.

EL CAV destaca que en situaciones de vacunacion no siste-
matica debe seguir utilizandose el esquema de inmunizacion
de 3 dosis de primovacunacioén en el primer afo de vida (2, 4
y 6 meses), seguidas de una dosis de refuerzo en el segundo
ano a los 12-15 meses (esquema 3 +1). La primovacunacion
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Grupo de riesgo Enfermedad o situacion

Enfermedad pulmonar cronica: asma grave, broncodisplasia
pulmonar, fibrosis quistica, déficit de a1-antitripsina,
bronquiectasias

Nifios inmunocompetentes

Enfermedad cardiaca cronica, especialmente cardiopatias
congeénitas cianosantes o que cursen con insuficiencia
cardiaca o alteraciones hemodinamicas

Sindrome de Down'!

Diabetes mellitus

Fistulas del espacio subaracnoideo

Nifios con implante coclear

Nifios con asplenia?

Anemia de células falciformes y otras hemoglobinopatias

(anatomica o funcional)

Asplenia congénita o adquirida, o disfuncion esplénica

Infeccién por VIH

Inmunodeficiencias primarias (se excluye el déficit de IgA)

Nifios inmunodeprimidos?

Insuficiencia renal crénica y sindrome nefrético

Enfermedades que requieran tratamiento con farmacos
inmunosupresores o radioterapia (incluidas leucemia,
linfoma, trasplante de médula ésea o de 6rgano s6lido)

1. En caso de documentacién de alguna inmunodeficiencia de alto riesgo para ENI, seguir las
recomendaciones de los nifios inmunodeprimidos.

2. Pacientes de alto riesgo: deben seguir recomendaciones especificas (ver texto).

Figura 2

con 2 dosis, en ausencia de suficiente inmunidad de grupo,
puede dejar al nifo en situacion de riesgo frente a algunos
serotipos neumocadcicos menos inmunogenos, como el 6B y el
23F%%:63 hasta que no se administre la dosis de refuerzo. Por
tanto, en la practica individual, en un escenario sin vacuna-
cion universal, la pauta 2 + 1 no es aceptable por las razones
expuestas.

Los nifios que han comenzado una pauta con una de las
2 vacunas deberian finalizarla con la misma. Ambos prepa-
rados contienen distinta proteina de conjugacion y, ademas,
no existen datos de intercambiabilidad durante el esquema
de vacunacion.

Dado que alrededor del 60% de los casos de ENI en Espaia
se producen en nifios mayores de 24 meses>, y que en este
grupo de edad la cobertura de la VNC13 para los serotipos
circulantes es superior al 85%%°, el CAV-AEP recomienda la
administracion de una dosis de YNC13 en nifios de hasta 59
meses sin antecedentes de vacunacién con VNC13, aunque
hayan sido previamente vacunados correctamente con VNC7
0 VNC10.

Los nifios prematuros (particularmente los < 32 semanas)
tienen mas probabilidad de presentar una enfermedad inva-
sora por Streptococcus pneumoniae que los recién nacidos a

Situaciones de riesgo de enfermedad neumocdcica grave o frecuente en la infancia y adolescencia.

término, por lo que se debe recomendar especialmente en
estos ninos la VNC13.

En cuanto a los pacientes con alto riesgo de presentar una
ENI (fig. 2), como inmunodeprimidos o ninos con asplenia
organica o funcional, se establecen las siguientes recomen-
daciones: a) debe utilizarse siempre una pauta 3+1; b) es
preceptivo que reciban 2 dosis de VNC13 en el segundo afo
de vida si no han recibido, al menos, 2 dosis en el pri-
mer afo, y ¢) los nifos de 2 a 5 anos sin ninguna dosis
previa de VNC13 deben recibir 2 dosis separadas por un
intervalo minimo de 2 meses. Ademas, en estos nifos debe
completarse la inmunizacion frente a esta bacteria con la
administracion, a partir de los 2 afnos de edad, de la vacuna
antineumococica polisacaridica de 23 serotipos (VNP23), con
un intervalo minimo de 2 meses tras la Gltima dosis reci-
bida de VNC13%. Al cabo de 5 afos recibiran la segunda y
Ultima dosis de la VNP23. En otros nifios no inmunodeprimi-
dos (fig. 2), pero con riesgo alto de presentar enfermedad
neumocdcica grave o frecuente, puede optarse por seguir o
bien las mismas recomendaciones dirigidas a los pacientes
de alto riesgo, o bien las recomendadas a los nifos sanos
de su propia comunidad auténoma, y se recomienda que
reciban una Unica dosis de VNP23 a partir de los 2 anos de
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edad, con un intervalo minimo de 2 meses tras la ultima
dosis recibida de VNC13%4.

Finalmente, este comité desea expresar que la suspen-
sion de la financiacion de la vacunacion antineumocoécica
universal en la Comunidad de Madrid a los nifios nacidos
desde el 10 de mayo del 2012 supone un retroceso en el
control de las infecciones neumocdcicas de los nifos y de
los adultos, y se prevé que se revierta el descenso de la
enfermedad neumococica, asi como la inmunidad de grupo
conseguidas tras el inicio de la vacunacion sistematica en el
ano 2006 en esta comunidad auténoma®®. Actualmente, en
Espafa, solamente Galicia mantiene la vacunacién universal
antineumococica en el calendario.

Vacunacion frente al sarampioén, la rubeola
y la parotiditis (vacuna triple virica)

Recomendacion CAV-AEP 2013: el CAV-AEP mantiene la
norma general de vacunacién que comprende la admi-
nistracion de 2 dosis de la vacuna triple virica (TV),
recomendando la primera a los 12 meses y la segunda a los
2-3 afios de edad, preferentemente a los 2 afios. En caso
necesario, un intervalo minimo de 4 semanas entre ellas
asegura una correcta inmunizacion. Se reafirma asimismo
en la necesidad de alcanzar y mantener altas coberturas
vacunales, para conseguir inmunidad de grupo y propiciar
la eliminacion de las enfermedades que previene.

En los ultimos afos se estan produciendo amplios brotes
de sarampion autdctono en toda la Regién Europea®®®’. En
Espana, se manifestaron, a partir de octubre de 2010, exten-
sos brotes epidémicos en Andalucia (Sevilla, mas de 1.000
casos; Granada, en torno a 250 casos) y durante el primer
semestre del 2012 en la Comunidad Valenciana (Alicante,
mas de 600 casos). Ello condujo a que en 2011 se notificaran
en el pais tasas de 4,1 casos de la enfermedad por 100.000
habitantes, que descendieron a 3,01/100.000 en los meses
precedentes a agosto del 2012, cifra aun significativamente
superior a la declarada en 2010 (0,5/100.000)%8:%°, Estos bro-
tes epidémicos y otros mas limitados inciden sobre todo en
adultos jovenes de colectivos con bajas coberturas de vacu-
nacion y en nifos que aun no han recibido la 1.2 dosis de
la vacuna TV. Datos recientes muestran que los lactantes
menores de 12-15 meses, y que por tanto no han alcan-
zado la edad de la primovacunacion, constituyen un grupo
creciente de riesgo para contraer el sarampion, debido a
que los niveles de anticuerpos protectores transferidos por
sus madres son cada vez menores en cantidad y duracion,
sobre todo en las que fueron vacunadas y no sufrieron la
infeccion natural. En este escenario, puede afirmarse que
la gran mayoria de los nifos de 6 a 9 meses de edad de
los paises occidentales carece actualmente de inmunidad
frente al sarampion’®7!. Algo similar se esta reconociendo
para la parotiditis: el tiempo medio global especifico de la
pérdida de anticuerpos frente a la enfermedad se ha cal-
culado en 3,8 meses en los hijos de madres con inmunidad
natural y de 2,4 meses en hijos de mujeres vacunadas, una
diferencia significativa (p=0,025)"2. Esta situacion explica,
en gran medida, la reciente deteccion de brotes de paro-
tiditis en varias regiones europeas y espanolas. Por otra
parte, siguen notificandose en Europa casos de rubeola. En
general, sus incidencias son bajas (0,12/100.000 habitantes

en Espana), pero alcanzando en algunos de los paises euro-
peos cifras muy preocupantes, de hasta 80/100.000, lo que
puede posibilitar el resurgimiento de la temida rubeola
congénita’?.

Teniendo en cuenta estos cambios epidemiologicos, el
CAV-AEP considera que la 1.9 dosis de TV deberia adminis-
trarse a los 12 meses de vida, recomendando el abandono
de la alternativa de los 15 meses, como han hecho ya la
practica totalidad de las CC. AA.2. Se reducira asi la ventana
de desproteccion frente a estas infecciones en lactantes
y nifos de corta edad. Se abre incluso la posibilidad de
adelantarla a los 9-11 meses de modo sistematico en un
proximo futuro, como ya se realiza en algunos paises
centroeuropeos’?.

La vacuna TV es un preparado muy inmunogeno de virus
hiperatenuados frente a sarampion, rubeola y parotiditis.
Tras la administracion de una dosis se alcanzan tasas de sero-
conversion del 90-95% para el sarampion, del 82-85% para
parotiditis y superiores al 95% para la rubeola; después de
la administracion de la 2.9 dosis, se aproximan al 100%. Esta
2.9 dosis es imprescindible para lograr una adecuada inmu-
nidad de grupo’7> y corregir posibles fallos primarios de la
primera. Por ello, el CAV-AEP considera que la 2.7 dosis de
la vacuna TV deberia administrarse entre los 2 y los 3 afos,
preferentemente a los 2 afos. Adelantando esta 2.? dosis se
disminuye la posibilidad de contraer las enfermedades que
previene en las edades de riesgo, se reduce la circulacién
de los virus implicados en la comunidad y es muy probable
que se mejore el cumplimiento de la inmunizacion.

En Espana no se dispone de la vacuna monocomponente
frente al sarampion, por lo que, en todos los casos (incluida
la vacunacion selectiva en menores de 12 meses), debera
administrarse como vacuna TV. La poblacion infantil inmi-
grante no vacunada frente a la rubeola y la parotiditis debe
vacunarse con la vacuna TV.

El CAV-AEP se reafirma asimismo en la necesidad de
alcanzar y mantener altas coberturas con esta vacuna, para
conseguir inmunidad de grupo y propiciar la eliminacion de
las enfermedades que previene.

El sarampion es la enfermedad prevenible por la vacuna
TV de mayor impacto individual y colectivo, y ante su poten-
cial presentacion han sido consensuadas actuaciones bien
definidas. Las acciones a cumplir en caso de alerta epidemio-
logica por brote de sarampion o tras contactos accidentales
con enfermos, son las siguientes’#7¢:

- En los nifos menores de 6 meses se administraran
0,25 ml/kg de inmunoglobulina polivalente en dosis Unica,
por via intramuscular, en los primeros 6 dias postexpo-
sicion. No esta indicada la administracion de la vacuna
TV.

- A los nifos de entre 6 y 11 meses se les administrara
una dosis de la vacuna TV (dosis no computable) y se
les volvera a vacunar a partir de los 12 meses cumplidos
con, al menos, un mes de intervalo, considerandose esta
Gltima como la 1.9 dosis. Si hubiesen transcurrido mas de
72 horas y menos de 6 dias desde la posible exposicion, a
los menores de 12 meses se les administrara inmunoglo-
bulina polivalente en lugar de la vacuna. Posteriormente,
5 0 6 meses mas tarde, deben recibir la vacuna TV.

- A los mayores de un ano potencialmente susceptibles que
hayan permanecido en contacto con enfermos durante las
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72 horas previas, se les administrara la vacuna TV. Se con-
sideran personas susceptibles a las nacidas después de
1966 que no acrediten antecedentes de la enfermedad
o la recepcion de 2 dosis de la vacuna a partir de los
12 meses de vida. Se asume que las personas nacidas
antes de 1966 no corren el riesgo de presentar el saram-
pion, al presuponérseles inmunizadas frente al mismo,
tras haberlo padecido de forma natural.

- A los nifos mayores de un ano, adolescentes y adul-
tos sanos con una exposicion a la enfermedad entre las
72 horas y los 6 dias previos, y que no acrediten ante-
cedentes clinicos de sarampion o que no hayan recibido,
al menos, una dosis de vacuna después de los 12 meses
de edad, se les debe administrar una dosis de inmuno-
globulina polivalente intramuscular, con la posologia de
0,25 mg/kg, con una dosis total maxima de 15ml.

- A los nifios, adolescentes y adultos susceptibles en los
que la vacunacion esté contraindicada, como los inmu-
nocomprometidos o las embarazadas, se les administrara
inmunoglobulina polivalente intramuscular antes de los
6 dias posteriores a la exposicion. La dosis para pacientes
inmunocomprometidos es de 0,5mg/kg, con un maximo
de 15ml.

- Debe aprovecharse la coyuntura epidemioldgica para
revisar la situacion vacunal de los ninos mayores de
3 afios, actualizandola en caso necesario.

Vacunacion frente al virus del papiloma
humano

Recomendaciéon CAV-AEP: el CAV-AEP mantiene la reco-
mendacion de la vacunacion sistemdtica frente al virus
del papiloma humano (VPH) de todas las nifas de 11 a 14
anos, con preferencia a los 11-12 afios, como forma de
prevencion del cdncer cervical y de lesiones precancerosas
del tracto genital en la mujer. Es preciso un gran esfuerzo
de todos los profesionales sanitarios para incrementar las
coberturas vacunales actuales.

El CAV-AEP se adhiere a las recomendaciones del CISNS
en referencia a la vacunacion sistematica frente al VPH de
todas las nihas de 11 a 14 anos, con preferencia a los 11-
12 afos, como forma de prevencion del cancer cervical y
de lesiones precancerosas del tracto genital en la mujer”’.
Ademas, el CAV-AEP recomienda la vacunacion de todas las
adolescentes que no hubiesen recibido la vacuna por superar
la edad fijada por cada comunidad auténoma para la vacuna-
cion sistematica. Recientemente, 10 sociedades cientificas
espanolas, incluida la AEP, han elaborado un documento de
consenso sobre la vacunacion frente al VPH, en el que se
ofrece informacion ampliada sobre inmunogenicidad, efica-
cia, efectividad y seguridad, asi como unas recomendaciones
finales, empleando el sistema GRADE, que pueden ser con-
sultadas en la web del CAV-AEP78,

Actualmente, la cobertura global de vacunacion frente al
VPH en ninas adolescentes en Espana no es la deseable, con
una media del 65% en 20117°. De hecho, hay algunas CC. AA.
con un indice realmente alarmante (inferior al 50-60%)7°.
El esfuerzo y el convencimiento a la hora de recomendar la
vacunacion por parte de los profesionales sanitarios son muy
importantes?®, asi como la puesta en marcha de programas

escolares de vacunacion para obtener coberturas elevadas,
como se ha demostrado, por ejemplo, en Catalufa, La Rioja,
Extremadura o Navarra.

Otro punto que se debe discutir seria la edad idénea
para la vacunacion. Dados los ultimos datos obtenidos en
Espana publicados recientemente (estudio CLEOPATRA), en
los que se aprecia un aumento de la prevalencia de infec-
cion cervical por VPH en mujeres jovenes (24% en mujeres de
18 anos) y un adelanto progresivo de las relaciones sexua-
les completas en las adolescentes (21% a los 15 afios)®!,
seria mas razonable iniciar la vacunacion en torno a los 11-
12 afos que a los 13-14, para conseguir el maximo beneficio
de la vacunacion en la poblacion diana.

Existen 2 vacunas disponibles en Espana frente al VPH:
la vacuna tetravalente (VPH 6, 11, 16 y 18) Gardasil®
(Sanofi Pasteur MSD)®? y la bivalente (VPH 16 y 18) Cervarix®
(GlaxoSmithKline)®3.

Gardasil®, con actualizacion de su ficha técnica en mayo
del 2012, es una vacuna indicada en mujeres a partir de los
9 anos de edad para la prevencion de las lesiones genitales
precancerosas (cervicales, vulvares y vaginales) y del cancer
cervical relacionadas causalmente con ciertos tipos oncogé-
nicos del VPH, ademas de las verrugas genitales relacionadas
causalmente con tipos especificos del VPH®. Ademas, esta
autorizada para su empleo en varones de 9 a 26 anos para la
prevencion de verrugas genitales externas®. Estas indicacio-
nes estan basadas en la demostracion, tras la administracion
de Gardasil®, de una adecuada inmunogenicidad en perso-
nas de ambos sexos de 9 a 26 anos de edad, y de eficacia
en mujeres de 16 a 45 anos de edad y en varones de 16 a
26 anos®. Por otro lado, aunque la ficha técnica aprobada
por la Food and Drug Administration (FDA) estadounidense
contempla la indicacion de Gardasil® para la prevencion de
cancer anal causado por VPH 16 y 18 y la prevencion de
neoplasia anal intraepitelial de cualquier grado causada por
VPH 6, 11, 16 y 18 en ambos sexos de 9 a 26 afos de edad®,
la European Medicines Agency (EMA) esta evaluando por el
momento esta ampliacion de la indicacion.

Cervarix®, con Ultima actualizacion en enero del 2012,
es una vacuna indicada en mujeres a partir de los 9 afos de
edad para la prevencion de lesiones premalignas y del can-
cer del cuello uterino relacionadas causalmente con ciertos
tipos oncogénicos del VPH®, La indicacion est4 basada en la
demostracion, después de la administracion de Cervarix®,
de una adecuada inmunogenicidad en nifas y mujeres de 9
a 55 anos de edad, y de eficacia en mujeres de 15 a 25 anos
de edad®:.

En los ensayos clinicos con un seguimiento de hasta
4 ahos, se corrobora para ambas vacunas una eficacia
superior al 98% para la prevencion de las lesiones preneopla-
sicas de alto grado (CIN2+ [del inglés cervical intraepitelial
neoplasm] y adenocarcinoma in situ) debidas a los VPH onco-
génicos 16 y 18, en mujeres en los rangos de edad indicados
anterioremente?%83,

Se ha confirmado, para ambas vacunas, la presencia de
distintos grados de proteccion cruzada para otros tipos de
VPH oncogénicos no incluidos en ambos preparados®-8,
Concretamente, frente a lesiones preneoplasicas (CIN2+ y
adenocarcinoma in situ) por VPH 31 se ha constatado una efi-
cacia del 55% (IC del 95%, 26-74) con la vacuna tetravalente8
y del 87% (IC del 95%, 68-96) con la bivalente?®>. La vacuna
bivalente, ademas, ha demostrado una eficacia protectora
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para CIN2+ del 68% (IC del 95%, 39-84) para VPH 33, y del 82%
(IC del 95%, 17-98) para VPH 45%. Gracias a estos hallazgos,
en la ficha técnica de Cervarix® se ha ampliado la indicacion
frente a los serotipos 31, 33 y 458, Estos datos son de gran
relevancia, ya que permiten obtener una eficacia protectora
global frente a lesiones preneoplasicas por VPH superior a
la esperada.

La posologia de las vacunas frente al VPH es de 3 dosis
(fig. 1), alos 0, 2 y 6 meses con la tetravalente®? yalos 0, 1y
6 meses con la bivalente?®?, para garantizar la maxima efica-
cia esperable. En caso de variaciones de estas pautas deben
respetarse los intervalos minimos entre dosis. En cuanto a
Gardasil®, la 2.9 dosis debe ser administrada, al menos, un
mes después de la 1.9 dosis, y la 3.7 dosis, al menos, 3 meses
después de la segunda®. Las 3 dosis deben ser administradas
dentro de un periodo de un ano. Con relacion a la vacuna
Cervarix®, la 2.9 dosis puede administrarse entre 1y 2,5
meses después de la primera, y la 3.2 dosis entre 5y 12
meses tras la primera®.

No hay datos que documenten la intercambiabilidad
entre ambas vacunas frente al VPH, por lo que se recomienda
utilizar el mismo preparado comercial para toda la pauta de
vacunacion®23,

Se ha comprobado la ausencia de interferencia inmu-
noldgica o variaciones significativas de la reactogenicidad
cuando se administran simultaneamente con otras vacu-
nas aplicables durante la adolescencia, como la Tdpa y
la antimeningocdcica tetravalente® -8, asi como la vacuna
combinada frente a los virus de las hepatitis A y B®.

Tanto los ensayos clinicos realizados®® como el segui-
miento poscomercializacién®', con mas de 100 millones de
dosis administradas entre ambas vacunas, permiten confir-
mar la seguridad de estas vacunas y su adecuado balance
beneficio/riesgo. En junio de 2009, la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS) reafirmé su adecuado perfil de seguridad,
tras revisar todos los datos existentes®?. Constataron que
los efectos adversos mas frecuentes son la reactogenicidad
local y el dolor muscular generalizado. Se han comunicado
algunas reacciones alérgicas en pacientes sensibilizados a
alguno de los componentes y se evidencia un incremento de
declaraciones de sincopes tras la administracion de vacu-
nas en adolescentes y jovenes, que se consideran debidos
a reacciones vagales que son mas frecuentes en este grupo
de edad®®2. En un estudio de EE. UU., en el que se siguid
de forma prospectiva durante 6 meses a mas de 189.000
mujeres de entre 9 y 26 afos vacunadas con la vacuna tetra-
valente, no se observo ningln tipo de asociacion con la
aparicion de las 18 principales enfermedades autoinmuni-
tarias, incluyendo las de tipo neuroldgico y reumatoide?.

Dada la reciente aprobacion de la vacuna tetravalente
para su uso en varones de 9 a 26 afos®, este tema debe
ser analizado y comentado. Se ha documentado el papel de
los varones en la transmision del VPH, constatandose tasas
de infeccion superiores a las de las mujeres y mas mante-
nidas a lo largo de la vida, aunque la carga de enfermedad
neoplasica en el varén es mucho menor®®. No obstante, la
prevalencia de las verrugas genitales en el varon es similar o
algo superior a la observada en la mujer, y es también debida
alos VPH 6y 11 en mas del 90% de los casos®*. Con la vacuna
tetravalente se ha confirmado una eficacia del 90% en la pre-
vencion de las verrugas genitales en el vardn; sin embargo,
se dispone de datos limitados acerca de la prevencion de

lesiones precancerosas y de cancer de ano y del area oro-
faringo-laringea, aunque parece existir una tendencia hacia
la prevencion®*,

Dados los datos disponibles de la carga global de
enfermedad® y de la eficacia de la vacuna tetravalente en
varones®?, algunos organismos oficiales ya han incluido a los
varones en los programas de vacunacion sistematica. Asi,
en EE. UU., los Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) y la AAP la recomiendan para todos los varones de 11
a 21 anos, ademas de una recomendacion individualizada de
22 a 26 afos>%>%. En Australia®” y Canada® también se ha
comenzado la vacunacion sistematica en varones de 12 a 15
anos y de 9 a 26 anos, respectivamente.

Actualmente, existe un debate abierto sobre la estra-
tegia de vacunacion en varones, alimentado por todos los
datos que se van publicando, que deberan seguir siendo
analizados junto a los modelos de eficiencia. Los pri-
meros analisis demuestran que la vacunacion en varones
podria ser coste-efectiva en situaciones de baja cobertura
vacunal en nifas adolescentes, pero parece ser mas benefi-
ciosa aun la estrategia basada en incrementar la cobertura
de estas”, asi como la vacunacion selectiva de varones
homosexuales'®,

Vacunacion frente al rotavirus

Recomendacion CAV-AEP 2013: el CAV-AEP considera que
la vacunacién frente al rotavirus, con el preparado penta-
valente actualmente disponible en Espana, es una medida
de salud recomendable y segura para todos los lactantes.
Se recomienda la administracién de 3 dosis. La primera
se administra entre las 6 y las 12 semanas de edad. El
intervalo minimo entre dosis es de 4 semanas. Las 3 dosis
deben ser administradas antes de las 32 semanas de edad.
Puede administrarse al mismo tiempo que las otras vacunas
del calendario.

La carga global de las gastroenteritis agudas por rota-
virus (GEA-RV) esta bien caracterizada a escala mundial,
habiéndose demostrado la eficacia y la efectividad de estas
vacunas desde su comercializacion en 2006, tanto en paises
industrializados como en paises en vias de desarrollo®"1%2,

Durante los Gltimos 6 afos, mas de 30 paises las han ido
introduciendo en sus calendarios de vacunaciones, habién-
dose publicado, a lo largo de los Gltimos 12 meses, datos que
sefalan una disminucion significativa del nimero de hospi-
talizaciones debidas a GEA-RV, asi como un descenso en la
mortalidad debida a esta infeccion en muchos de esos paises
y una disminucion en las tasas de infeccion nosocomial por
rotavirus'®.

Ademas de estos efectos directos sobre la salud de los
ninos vacunados, se estan percibiendo efectos indirectos
debidos a la disminucion del riesgo de GEA-RV en grupos de
ninos mayores y adultos no vacunados, probablemente por
efecto de la inmunidad de grupo'%41%,

Revisando los datos referidos a Espaia, también se con-
firma esta tendencia a una reduccion significativa de las
hospitalizaciones debidas a GEA-RV en nuestro pais, con una
relacion directa entre el grado de cobertura y la reduccién
de los ingresos hospitalarios'?1%,
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En relacion con las recomendaciones 2012 de este
comité, para la vacunacion frente al rotavirus, se han pro-
ducido muy pocas novedades:

De las 2 vacunas frente al rotavirus registradas en Espana,
la vacuna pentavalente (RotaTeq®) sigue siendo la Unica
disponible actualmente en los canales de distribucion de far-
macias, tras la decision tomada en noviembre del 2010 por
la Agencia Espanola de Medicamentos y Productos Sanitarios
(AEMPS)1%9,

Se han introducido algunos cambios en la ficha técnica de
RotaTeq®, incluyendo la posibilidad de administrar la Gltima
dosis antes de las 32 semanas de vida, en lugar de las 26
semanas que se recomendaba con anterioridad''®. RotaTeq®
se aplica en 3 dosis. La 1.7 dosis se administra entre las 6
y las 12 semanas de edad. El intervalo minimo entre dosis
es de 4 semanas. Las 3 dosis deben ser administradas antes
de las 32 semanas de edad. RotaTeq® puede administrarse
al mismo tiempo que las otras vacunas del calendario.

En los estudios de vigilancia poscomercializacion de las
vacunas frente al rotavirus, en 2011 se publicaron algunos
estudios en los que se ponia de manifiesto que, en la primera
semana tras la vacunacion, podria presentarse algiin caso
mas de invaginacion intestinal de lo esperado, en funcion
de las tasas basales de incidencia, aunque sin diferencias
entre nifios vacunados y no vacunados''""'2, Sin embargo,
los beneficios que se obtienen con la vacunacion frente al
rotavirus, tanto en descenso de morbilidad como de morta-
lidad, siguen siendo muy superiores a los hipotéticos riesgos
comentados y asi lo refrendd la OMS, manteniendo la reco-
mendacion de la vacunacion universal frente al rotavirus''3.

Durante el ano 2012 se ha continuado manteniendo una
estrecha vigilancia de la seguridad de las vacunas frente al
rotavirus, no existiendo evidencias de riesgos incrementados
de invaginacion en los nifios vacunados''# "¢ ni de otros pro-
blemas de seguridad'"’. En trabajos recientes se insiste en
que el balance riesgo de posible invaginacion versus bene-
ficios de la vacunacion frente al rotavirus continGa siendo
favorable a esta ultima''®.

Su utilizacion en nifos prematuros sigue siendo segura,
recomendandose la administracion en nifios pretérminos de
mas de 25 semanas de gestacion, que se encuentren clini-
camente estables y no ingresados'"®.

Teniendo en cuenta la morbilidad y la elevada carga sani-
taria que representa la enfermedad, este comité continGia
considerando la vacunacién de todos los lactantes frente al
rotavirus como una oferta de salud de gran interés.

Vacunacion frente a la varicela

Recomendacion CAV-AEP 2013: el CAV-AEP recomienda la
administracion de la vacuna frente a la varicela a todos los
nifios con 2 dosis: una 1.9 dosis a los 12 meses, y una 2.°
dosis a los 2-3 anos, a ser posible a los 2 afios.

El CAV-AEP mantiene la recomendacion de vacunar frente
a la varicela a todos los nifios con la misma pauta emitida
en el ano 2012: una 1.7 dosis a los 12 meses (es acepta-
ble entre 12 y 15 meses) y una 2.% dosis a los 2-3 afos, a
ser posible a los 2 afios'. El CAV-AEP sigue estimando que
la estrategia de vacunacion sistematica solo a los nifos sus-
ceptibles entre los 10-14 afnos y solo a los ninos en riesgo de

varicela grave y a sus contactos proximos sanos en la primera
infancia, propuesta por el CISNS en el afio 2006 y vigente en
la actualidad””, no previene la mayoria de los casos de vari-
cela ni la mayoria de las complicaciones y hospitalizaciones,
que son mas frecuentes en nimeros absolutos, en la primera
infancia.

La efectividad de la vacunacién se ha ido constatando
de forma progresiva en todas aquellas regiones o paises
en los que se ha ido introduciendo. En EE. UU., donde la
vacunacion universal comenzé en 1995, se ha demostrado
una disminucion sostenida del nimero de casos de varicela
en todos los grupos de edad, asi como de las complicacio-
nes y de las hospitalizaciones debidas a la enfermedad, no
solo en los vacunados sino también en los no vacunados,
como consecuencia de la inmunidad de grupo. Asi, en el
trabajo de Shah et al., en el que se comparan los casos
atendidos ambulatoriamente y las hospitalizaciones produ-
cidas entre los afnos 1993 y 1995, antes de comercializarse
la vacuna, con los registrados entre 1996 y 2004, se demues-
tra que la tasa de la enfermedad descendié un 66%, desde
106,6/100.000 antes de la vacunacion a 36,4/100.000 des-
pués de instaurada la misma. La mayor reduccién se observo
en los menores de 4 anos, en los que la incidencia de la enfer-
medad descendi6 un 98%, reduccion que se produjo también
en individuos no vacunados'®. De una forma paralela des-
cendieron las hospitalizaciones hasta un 53%, sobre todo en
los menores de 14 aios, asi como las complicaciones de la
enfermedad'?. En EE. UU. se ha documentado igualmente
un descenso franco de la mortalidad; en los 12 afos siguien-
tes al comienzo de la vacunacion (1995-2007) disminuy6 un
88%, pasando de una tasa de 0,41 por millon de personas en
el periodo entre 1990 y 1994 a 0,05 por millén entre 2005 y
2007, y aunque la reduccion se produjo en todos los grupos
de edad, la mas acentuada tuvo lugar en los menores de 20
afos''.

En otros paises, como Alemania'??, Canada'® e Italia'?,
los datos de efectividad son parecidos a los de EE. UU. y se
mantienen hasta la actualidad. Asi, en la region del Véneto
(Italia), donde la vacunacion universal se introdujo en 2005,
se ha constatado que la tasa de incidencia de varicela entre
los 0y 14 anos ha pasado de 6.136/100.000 personas/ano en
el 2000 a 4.004/100.000 en 2008, y la tasa de hospitalizacion
ha descendido de 18,7 a 8,4, respectivamente, siendo mas
acentuado en el grupo de edad de 1 a 4 afios'?.

En Espaia, 4 comunidades y ciudades autonomas (Madrid,
Navarra, Ceuta y Melilla) vacunan universalmente a los nifios
en el 2.° ano de la vida. Los datos de eficacia mas con-
cluyentes son los ofrecidos por las comunidades de Madrid
y Navarra, donde esta implantada la vacunacion universal
desde los anos 2006 y 2007, respectivamente. En Madrid,
entre los anos 2006 y 2009, la reduccion del nimero de
casos fue del 66% y el de las hospitalizaciones del 50%.
Fue también muy evidente la inmunidad de grupo, que
alcanzo no solo a nifos de distintas edades no vacunados,
sino incluso hasta el 56% de los adultos jovenes con edad
comprendida entre los 20 y los 24 afios'?>. En Navarra, la inci-
dencia de la varicela disminuy6 un 93% entre 2006 y 2010,
y la tasa de hospitalizacion descendié un 73%; también se
observo inmunidad de grupo, incluso en mayores de 20 afnos
(84,6%)'%6.

En la actualidad, parece que la necesidad de 2 dosis de
vacuna para obtener la maxima eficacia protectora de la
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misma no deja lugar a dudas, pues con una sola dosis se
comunican brotes o un nimero de casos de varicela mas o
menos elevado, incluso en grupos con coberturas de vacuna-
cién superiores al 90%, conforme aumenta el nimero de afnos
desde que la vacunacion tuvo lugar. A este respecto, es muy
ilustrativo el trabajo publicado en EE. UU. en el afo 2007 en
el que se demuestra, durante un periodo de seguimiento de
10 anos (1995-2004), que la posibilidad de presentar varicela
después de una dosis de vacuna, se incrementa significativa-
mente con el paso del tiempo tras la vacunacion: desde 1,6
casos por 1.000 personas/ano en el primer afo a 9 por 1.000
personas/ano a los 5 anos y a 58,2 por 1.000 personas/afno a
los 9 afios de la vacunacion'?’, observandose ademas que, a
medida que aumenta el tiempo desde la vacunacion, no solo
crece el nimero de casos de la enfermedad en nifos vacu-
nados (la lamada varicela breakthrough), sino que ademas
aumenta la gravedad de los mismos'2.

En este mismo sentido, es de interés el trabajo publicado
en el ano 2012 referido a un brote de varicela en Pekin,
donde entre 916 escolares que habian recibido una dosis se
produjeron 87 casos, sin relacion con la edad de vacunacion
ni con el tiempo transcurrido desde la misma, concluyéndose
que la dosis Unica es efectiva en la prevencion de la enfer-
medad, pero no es suficiente para prevenir brotes'?. Debe
sefalarse también que la posibilidad de que un nifo vacu-
nado con una sola dosis presente la varicela no solo parece
debida a la pérdida de inmunidad inducida por la vacuna
con el paso del tiempo, sino también a fallos primarios de
vacunacion, posibilidad esta que se recoge con una frecuen-
cia variable que llega hasta el 24% de los casos con una sola
dosis'0,

Algunos modelos matematicos estiman que con una sola
dosis de vacuna y coberturas de vacunacion del 90% se
obtendria una disminucion aproximada de la incidencia de la
enfermedad del 65% en los afos siguientes a la introduccion
de la vacuna y que la adicién de una 2.9 dosis aumentaria
en un 22% la efectividad vacunal''. Confirman estas consi-
deraciones trabajos como el de Shapiro et al., que valora
la efectividad de 2 dosis de vacuna frente a la varicela en
un estudio de casos y controles en nifios mayores de 4 afos,
entre 2006 y 201032, Los autores concluyen que la efectivi-
dad de 2 dosis fue del 98,3% mientras que la de una fue solo
del 86% y que la posibilidad de contraer la enfermedad fue
un 95% mas baja con 2 dosis que con una. Igualmente, los
CDC comunicaron en agosto de 2012 que en EE. UU., entre
los afos 2006 y 2010, a partir de la recomendacion de la
pauta de 2 dosis, la incidencia de la varicela ha disminuido
un 71,6% adicional al descenso que se habia producido entre
2000 y 2005 con la dosis Unica'3.

En EE. UU., ya desde el ano 2006, a través del ACIP y de la
AAP, se recomienda una pauta de vacunacion frente a la vari-
cela con 2 dosis, la primera entre los 12 y 15 meses de edad
y la segunda entre los 4 y 6 anos, considerandose que, des-
pués de 2 dosis, la respuesta inmunoldgica se eleva de forma
considerable, por lo que el 99% de los ninos alcanzan nive-
les de anticuerpos 15 veces superiores a los obtenidos con
una dosis Unica. Se estima que, con 2 dosis, la prevencion
de cualquier tipo de varicela alcanza el 98% de los casos,
comparado con el 94% con una sola dosis, y que la efica-
cia contra la enfermedad grave alcanza el 100%. Asimismo,
se considera que los receptores de 2 dosis de vacuna tie-
nen 3,3 veces menos probabilidades de contraer varicela,

comparados con los que solo reciben una, durante los 10 anos
siguientes a la inmunizacién'**. De esta forma, por tanto, se
obtiene una respuesta inmunologica mas parecida a la de la
infeccion natural, se hace mucho mas infrecuente la varicela
en ninos vacunados por pérdida de la inmunidad, se consi-
gue mayor inmunidad de grupo y se corrigen los posibles
fallos primarios de vacunacién que se producen con la dosis
Unica. A este respecto es importante resaltar la importancia
de obtener una cobertura de vacunacion, con las 2 dosis,
superior al 90% en los primeros anos, pues de lo contrario
se corre el riesgo de que se origine una bolsa de sujetos
susceptibles, que aumentara considerablemente la carga de
la enfermedad en la edad adulta. Es decir, a nivel indivi-
dual, la proteccion con 2 dosis es excelente, pero si no se
alcanzan las coberturas indicadas, la circulacion del virus
continuara y como medida de salud publica, el control de la
enfermedad sera dificil de conseguir. Es indudable que para
conseguir coberturas superiores al 90% con las 2 dosis, seria
deseable que la vacuna estuviera financiada por la sanidad
publica, como lo esta en la actualidad en Madrid, Navarra,
Ceuta y Melilla.

Con relacion al coste-efectividad de la estrategia con
2 dosis, los estudios realizados en EE. UU. se muestran
favorables'3*'3, Sin embargo, dado que este tipo de estu-
dios no es totalmente extrapolable de un pais a otro, seria
deseable la realizacion en nuestro medio de estudios con
relacion a este parametro para confirmar si los beneficios
superan al gasto sanitario.

Otro tema controvertido es el posible aumento en
los proximos afnos de la incidencia del herpes zoster en los
individuos que pasaron varicela, al suprimirse el refuerzo
exogeno que supone la circulacion del virus salvaje, asi como
la conveniencia de la vacunacion contra el mismo a partir
de los 50 arfios'*.

En cualquier caso, en la actualidad, analizando todos
estos hechos y a la luz de los datos epidemiologicos de las
CC. AA. espaiolas y de los paises en los que se ha introdu-
cido la vacunacion universal, el CAV-AEP sigue considerando
que la estrategia de vacunacion universal contra la varicela
con una 1.9 dosis a los 12 meses (es aceptable entre 12y 15
meses) y una 2.% dosis a los 2-3 afnos, a ser posible a los 2
anos, es la mas adecuada y que en ambos momentos es reco-
mendable que se administre a la vez la vacuna triple virica.
Debe recordarse que al ser las vacunas de la varicela y de
la triple virica ambas de virus atenuados, pueden adminis-
trarse el mismo dia en lugares anatomicos diferentes, pero
si esto no es posible debera separarse su administracion, al
menos, un mes.

En nifos con riesgo de varicela grave y en sus contactos
proximos sanos, las 2 dosis de vacuna deben administrarse
con un intervalo mas corto del propuesto de forma gene-
ral, con objeto de proporcionarles una proteccion rapida
y corregir, también a corto plazo, un posible fallo prima-
rio de vacunacion. A este respecto, se considera que en los
menores de 13 anos en estas circunstancias la 2.9 dosis, si
bien puede administrarse al mes de la primera, convendria
administrarla a los 3 meses de esta y en los mayores de
esta edad la 2.9 dosis se deberia administrar al mes de la
primera.

Actualmente, en Espana hay disponibles 2 vacunas
contra la varicela: Varivax® (Sanofi Pasteur MSD) y Varilrix®
(GlaxoSmithKline). Esta ultima, desde septiembre del 2009,
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esta autorizada por la AEMPS solo como medicamento de uso
hospitalario y, por tanto, no esta disponible en el canal far-
macéutico extrahospitalario, con lo que su administracion
queda restringida a los servicios de farmacia de los hospita-
les. Este cambio de las condiciones de dispensacion no fue
consecuencia de ninguna variacion de la eficacia, la inmuno-
genicidad o la seguridad de esta vacuna. De ahi que, aunque
lo deseable es que las 2 dosis de la vacunacion sean del
mismo preparado comercial, en el hospital o fuera de él,
por las razones expuestas, si un nino recibi6 una 1.9 dosis de
Varilrix® en el medio extrahospitalario, dado que no es posi-
ble administrar la 2.? dosis con el mismo preparado, puede
completar la pauta con Varivax®.

Vacunacion frente a la gripe estacional

Recomendacion CAV-AEP 2013: el CAV-AEP recomienda la
vacunacion antigripal en la infancia y la adolescencia en:
a) grupos de riesgo: nifios a partir de los 6 meses de edad y
adolescentes en determinadas situaciones o enfermedades
de base; b) nifos sanos a partir de los 6 meses de edad y
adolescentes sanos que convivan con pacientes de riesgo, y
¢) adultos en contacto con nifios y adolescentes incluidos
en grupos de riesgo. Es especialmente importante la
recomendaciéon de la vacunacién antigripal de todos los
profesionales sanitarios.

ELl CAV-AEP considera que la vacunacion antigripal es una
estrategia especialmente beneficiosa cuando va dirigida a
personas, nifos y adultos, que se incluyen en los grupos de
poblacion considerados de riesgo. Pertenecen a estos grupos
de riesgo aquellas personas que, debido a la enfermedad de
base que presentan, o por el tratamiento que reciben, en el
caso de sufrir una infeccién por el virus de la gripe, pueden
padecer formas complicadas y mas graves de la enfermedad,
aumentando el riesgo de mortalidad o la desestabilizacion
de su enfermedad de base. Sin embargo, muchos ninos y ado-
lescentes pertenecientes a estos grupos de riesgo continan
sin recibir, por distintas razones, dicha vacunacion anual. Es
necesaria una mayor implicacion de los profesionales de la
salud, las autoridades sanitarias y todos los agentes socia-
les para transmitir a la poblacion, y de forma especial a los
padres de ninos y adolescentes pertenecientes a los grupos
de riesgo, las recomendaciones de vacunacion frente a la
gripe estacional.

Este comité, al igual que otras sociedades cientificas de
Espana, desea hacer un especial énfasis en la vacunacion
antigripal de todos los profesionales sanitarios en contacto
con pacientes'?’.

La informacion ampliada para esta vacunacion puede ser
consultada en el documento que este comité elabora de
forma anual, antes del inicio de la temporada epidémica’3®.

Anualmente, la OMS decide las cepas del virus de la
gripe que deben contener las vacunas estacionales. Para
esta temporada 2012-2013, la cepa A/H1N1 elegida pro-
cede de la cepa HIN1-2009, que fue también empleada en
las campanas 2010-2011 y 2011-2012. En cambio, la cepa
A/H3N2 y la cepa B son diferentes de las empleadas en las
2 campanas anteriores'®’.

Con relacion a la infancia y a la adolescencia, el CAV-AEP
recomienda la vacunacion antigripal en:

1. Grupos de riesgo. Ninos mayores de 6 meses y adoles-
centes en las siguientes situaciones o enfermedades de
base:

- Enfermedad respiratoria croénica (p. ej., fibrosis
quistica, displasia broncopulmonar, asma e hiperreac-
tividad bronquial, etc.).

- Enfermedad cardiovascular grave (congénita o adqui-
rida).

- Enfermedad metabédlica cronica (p. ej., diabetes,
errores congénitos del metabolismo, etc.).

- Enfermedad crénica renal (p. €j., insuficiencia renal,
sindrome nefrotico, etc.) o hepatica.

- Enfermedad inflamatoria intestinal crénica.

- Inmunodeficiencia congénita o adquirida.

- Asplenia funcional o anatémica.

- Enfermedad oncolégica.

- Enfermedad hematolégica moderada o grave (p. €j.,
hemoglobinopatia, leucemia, etc.).

- Enfermedad neuromuscular crénica y encefalopatia
moderada-grave.

- Malnutricion moderada o grave.

- Obesidad mérbida (indice de masa corporal igual o
mayor de 3 desviaciones estandar por encima de la
media para su edad).

- Sindrome de Down y otras cromosomopatias graves.

- Tratamiento continuado con acido acetilsalicilico (por
riesgo de sindrome de Reye en caso de infeccion por
virus gripal salvaje).

- Embarazo en adolescentes.

2. Nihos sanos mayores de 6 meses y adolescentes sanos
que convivan con pacientes de riesgo. Se recomienda la
vacunacion de aquellos nifios sanos mayores de 6 meses
y adolescentes sanos, sin patologia de base, pero que
sean contactos domiciliarios (convivientes) de pacientes
(ninos o adultos) pertenecientes a los grupos de riesgo
de complicaciones.

3. Adultos en contacto con ninos y adolescentes perte-
necientes a grupos de riesgo. Debe insistirse en la
vacunacion frente a la gripe estacional de todos los
adultos que sean contactos domiciliarios (convivientes o
cuidadores) de nifios y adolescentes que pertenezcan a
los grupos de riesgo. Se enfatiza la recomendacion de la
vacunacion antigripal en el personal sanitario que trabaja
con ninos.

Dado que los nifios son la fuente principal de propagacion
del virus de la gripe en la comunidad (familia, escuela. . .)'*°,
ya que eliminan una mayor carga viral y durante mas tiempo
que los adultos'', que las mayores tasas de incidencia se
registran en la poblaciéon menor de 15 afos' y que la
tasa media de hospitalizacion en menores de 5 anos sanos
es de alrededor de 1 por 1.000'3, el CAV-AEP considera
que los ninos mayores de 6 meses sanos y no incluidos en
los grupos de riesgo anteriormente mencionados, pueden
vacunarse frente a la gripe estacional si sus padres lo soli-
citan o su pediatra lo considera conveniente. Esta actitud
preventiva constituye, sin duda, una oferta de salud que
proporciona al nifo o adolescente vacunado una protec-
cion individual directa, ademas de favorecer una proteccion
familiar y comunitaria indirectas.

La vacunacion antigripal universal de todos los nifos,
en el momento actual en nuestro medio y con las vacunas
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disponibles, plantea diversas dudas y algunos inconvenien-
tes: a) necesidad de afadir anualmente una inyeccion
intramuscular al calendario de vacunaciones, con los pro-
blemas inherentes de implementacion y aceptabilidad;
b) la efectividad de las vacunas antigripales trivalentes inac-
tivadas en niflos menores de 2 afios es muy baja™14 y
¢) el coste seria elevado y no existen suficientes datos de
eficiencia en la edad pediatrica.

En los nifos menores de 9 afos, para la obtencion de una
proteccién optima frente a la gripe son necesarias 2 dosis
de la vacuna, separadas por, al menos, 4 semanas'¥'%,
La 1.2 dosis debe administrarse tan pronto como la vacuna
esté disponible, para asegurar asi que ambas dosis puedan
ser recibidas antes del inicio de la actividad gripal, ya que
la proteccion es mayor cuando ambas dosis se administran
durante la misma temporada de gripe'#’. Solo en los siguien-
tes supuestos, en nifos menores de 9 anos, seria suficiente
con una sola dosis':

- Haber recibido 2 o mas dosis de vacuna de la gripe esta-
cional desde el 1 de octubre del 2010.

- Haber recibido 2 o mas dosis de vacuna de la gripe esta-
cional antes del 1 de octubre del 2010 y, al menos, una
dosis de vacuna de la gripe pandémica monovalente 2009
(HIN1).

- Haber recibido, al menos, una dosis de vacuna de la gripe
estacional antes del 1 de octubre del 2010 y, al menos,
una dosis de la gripe estacional después del 1 de octubre
del 2010.

El motivo para esta recomendacion esta basado en la
importancia del antecedente de haber recibido una vacuna
antigripal que contuviera la cepa pandémica 2009 (H1N1),
ya que es muy probable su circulacion predominante durante
esta temporada. En nifios de 9 afos 0 mas es suficiente con
una dosis de vacuna antigripal cada temporada, si existe
indicacion para ello'.

Numero de dosis recomendado de cada vacuna segun la edad
Asociacion Espaiiola de Pediatria 2013

Comité Asesor de Vacunas

Edad

< 24 meses 24 m -6 anos 7 -18 anos
Vacuna
Hepatitis B 3 3 3
Difteria, tétanos y tos ferina’ 4 4-5 -
Tétanos y difteria de baja carga antigénica? - - 3
Haemophilus influenzaetipo b3 1-4 1 -
Poliomielitis* 4 4 g
Meningococo C5 1-3 1 1
Neumococo® 2-4 1-2 -
Sarampion, rubeola y parotiditis? 1 2 2
Virus del papiloma humano?® - - 3
Rotavirus® 3 - -
Varicela'® 1 2 2
Gripe'! 1 1 1
Hepatitis A12 2 2 2
Esta tabla indica el namero de dosis necesarias, segun la edad, para los nifios con el calendario de
vacunacion incompleto o que comienzan la vacunacion tardiamente. No se ha de reiniciar una pauta
de vacunacion si ya se han administrado dosis previas, sino completarla independientemente del
intervalo maximo transcurrido desde la Gltima dosis. Las reacciones adversas se deben notificar a las
autoridades sanitarias.
(1) Vacuna frente a la difteria, el tétanos y la tos ferina acelular (DTPa).- La 5.2 dosis de Tdpa no
es necesaria si la 4. dosis de DTPa se administré con 4 o mas afios. La DTPa se puede administrar
hasta los 6 afios. La Tdpa, con componentes de difteria y tos ferina de baja carga antigénica, esta
autorizada desde los 4 afios de edad.
(2) Vacuna frente al tétanos y la difteria de baja carga antigénica (Td).- En nifios de 7 afios 0 mas
administrar la vacuna de tétanos-difteria de baja carga antigénica. En las dosis de refuerzo, una vez
completada la primovacunacion, se recomienda utilizar la vacuna Tdpa.

Figura 3

NUmero de dosis recomendadas por vacuna y edad para considerar a un nifio o a un adolescente correctamente

inmunizado. Asociacion Espafnola de Pediatria 2013. Comité Asesor de Vacunas.
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(3) Vacuna conjugada frente al Haemophilus influenzae tipo b (Hib).- Nimero de dosis segin
edad de inicio: 4 en menores de 6 meses; 3 entre 7-11 meses; 2 entre 12-14 meses; 1 entre 15
meses y 5 afos.

(4) Vacuna antipoliomielitica inactivada (VPI).- Sélo si la 3.* dosis se administr6 antes de los 4
afios de edad se requerira una 4.2 dosis.

(5) Vacuna conjugada frente al meningococo C (MenC).- Segun edad: 2 dosis en menores de 12
meses con 1 de refuerzo en el 2.° afio de vida; 1 dosis en los vacunados a partir de los 12 meses de
edad.

(6) Vacuna conjugada frente al neumococo (VNC).- N.° de dosis segun edad de inicio: 4 en
menores de 6 meses; 3 entre 7-11 meses; 2 entre 12-23 meses; entre 24 meses y 5 afios: 1 de
Prevenar 13%® (1 0 2 en grupos de riesgo, ver texto) y 2 de Synflorix®. Prevenar 13%® y Synﬂorix®
autorizadas hasta los 5 afos.

estan

(7) Vacuna frente al sarampion, la rubeola y la parotiditis (SRP).- 2.2 dosis a partir de los 2-3 afios
de edad.

(8) Vacuna frente al virus del papiloma humano (VPH).- Solo para nifias. 3 dosis entre los 11y los
14 afios de edad, segin comunidades auténomas.

(9) Vacuna frente al rotavirus (RV).- 3 dosis de vacuna frente al rotavirus (RotaTeq®). La pauta
se puede iniciar entre las 6 y las 12 semanas de edad y debe completarse antes de las 32 semanas

de edad.

intervalo de, al menos, un mes.

de edad.

(10) Vacuna frente a la varicela (Var).- 2.2 dosis a partir de los 2-3 afios de edad.

(11) Vacuna antigripal (Gripe).- 1 dosis ANUAL de vacuna antigripal inactivada a partir de los 6
meses de edad. La primera vez que se vacune a menores de 9 afios se administraran 2 dosis con un

(12) Vacuna antihepatitis A (HA).- 2 dosis, con un intervalo de 6-12 meses, a partir de los 12 meses

Figura 3

Las Unicas vacunas disponibles autorizadas para meno-
res de 18 anos en nuestro medio, en el momento actual,
son los preparados trivalentes inactivados'®, procedentes
de cultivos en huevos de gallina embrionados, para su admi-
nistracion por via intramuscular.

La vacuna antigripal atenuada de administracion intra-
nasal, indicada de 2 a 18 anos, ha llegado por primera vez
a Espafna para esta temporada, pero en dosis limitadas. Es
esperable que en las préximas temporadas, con mayor dis-
ponibilidad de este preparado, pueda ser tenida como una
alternativa atractiva para mejorar la aceptabilidad de la
vacunacion antigripal en la poblacion general, asi como en
los profesionales sanitarios, dada su mayor eficacia y como-
didad de administracion.

Vacunacion frente a la hepatitis A

Recomendacion CAV-AEP 2013: el CAV-AEP recomienda la
vacuna frente a la hepatitis A en ciertas situaciones de
riesgo con 2 dosis, con un intervalo de, al menos, 6 meses
entre dosis. Debe valorarse su administracion en nifios
mayores de 12 meses que acuden a guarderia.

Actualmente, en Espana en todas las CC. AA., excepto
Cataluna, Ceutay Melilla, la estrategia de vacunacion contra
la hepatitis A se basa en la vacunacion selectiva a gru-
pos con riesgo incrementado, siguiendo las recomendaciones
expresadas por la circular 15/98 de la Direccion General de
Farmacia'®, que se puede resumir de la siguiente manera.

La vacunacion esta indicada en:

- Personas que viajan a zonas de alta o media endemi-
cidad de hepatitis A, especialmente si han nacido con

(Continuacion).

posterioridad a 1966 y si se desplazan a zonas rurales o
con condiciones higiénico-sanitarias deficientes.

- Personas con procesos hepaticos cronicos, o en trata-
miento mantenido con farmacos hepatotdxicos, o con
hepatitis B o C, que a pesar de no tener un mayor
riesgo de infeccion, si lo tienen de sufrir una hepatitis A
fulminante.

- Pacientes hemofilicos que reciben hemoderivados y los
pacientes candidatos a trasplantes de érganos.

- Cuidadores o familiares en contacto directo con enfermos
de hepatitis A.

- Personas con infeccién por el virus de la inmunodeficien-
cia humana (VIH).

- Personas que presentan estilos de vida que suponen un
mayor riesgo de infeccion: por ejemplo, hombres que
practican sexo con hombres o bien usuarios de drogas por
via parenteral.

- Personas con un mayor riesgo ocupacional.

- Recomendaciones en determinadas situaciones: manipu-
ladores de alimentos, personal que trabaja en guarderias
infantiles y personal sanitario de instituciones asistencia-
les.

Se incluye la recomendacion de vacunar al personal de
guarderias infantiles (educadores, personal de limpieza y
cocina, etc.) debido a la existencia de casos asintomati-
cos en los ninos que acuden a las mismas y a la facilidad
de transmisidn y contagio que presentan estos nifios que no
controlan esfinteres; sin embargo. el uso de la vacuna no
deberia limitarse solo a estos trabajadores, sino que podria
ampliarse a los nifios para su propia proteccion y la de sus
familiares y contactos domésticos.
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El CAV-AEP recomienda, ademas, la vacunacion frente
a la hepatitis A, como profilaxis preexposicion, a los nifos
mayores de 12 meses con elevado riesgo de infeccion perte-
necientes a estos otros grupos:

- Nifos inmigrantes que visitan sus paises de origen que tie-
nen una endemicidad intermedia o alta para la infeccion
por el virus de la hepatitis A.

- Residentes en instituciones cerradas y sus cuidadores.

- Sindrome de Down y sus cuidadores.

Las indicaciones como profilaxis postexposicion, en los 14
dias siguientes a la misma, incluyen:

- Contacto domiciliario con un caso agudo de infeccién por
virus de la hepatitis A.

- De forma preferente, ante la presencia de brotes en guar-
derias.

En Espaia, el papel de las guarderias en la difusion del
virus de la hepatitis A esta subestimado. Las guarderias que
atienden a niflos con panales tienen mas probabilidad de
experimentar brotes de esta enfermedad. Por esta razon,
los nifios mayores de 12 meses que acuden a guarderia debe-
rian beneficiarse de la administracion de la vacuna contra la
hepatitis A", Idealmente, la vacunacidn se realizara antes
del acceso a las guarderias. Los nifilos que acuden a estas a
edades mas tempranas no seran vacunados hasta que ten-
gan 12 meses de edad, edad minima recomendada para la
administracion de la vacuna.

La pauta de vacunacion en ambos tipos de profilaxis con-
siste en 2 dosis, a partir de los 12 meses de edad, con un
intervalo de, al menos, 6 meses entre dosis'®"'>2, Para los
viajeros se recomienda que la 1.? dosis se administre, al
menos, un mes antes del viaje a la zona endémica.

Las excepciones a una estrategia de vacunacion selectiva
son la comunidad de Catalufna y las ciudades autonomas de

Vacunacion acelerada entre 4 meses y 6 afos de edad

Asociacion Espanola de Pediatria 2013

Comité Asesor de Vacunas

Intervalo minimo entre dosis
v Edad minima
actine enlai®dosis| Del12a2? | De2?a3? | De3.2a4? | De4?ab.?
dosis dosis dosis dosis

Hepatitis B Recién nacido| 4 semanas 8 semanas' = =
Difteria, tétanos

. y 6 semanas 4 semanas 4 semanas 6 meses 6 meses?®
tos ferina acelular
Haemophil
riaemopniius 3 6 semanas 4 semanas 4 semanas 8 semanas -
influenzae tipo b
Poliomielitis 6 semanas 4 semanas 4 semanas 6 meses” -
Meningococo C 6 semanas 4 semanas 6 meses® - -
Neumococo® 6 semanas 4 semanas 4 semanas 8 semanas =
Sarampion, rubeola

pion, 12 meses 4 semanas’ - - -
y parotiditis
Varicela 12 meses 4 semanas® - - -
Rotavirus® 6 semanas 4 semanas 4 semanas = =
Gripe'® 6 meses 4 semanas - - -
Hepatitis A 12 meses 6 meses - - -
Esta tabla indica los intervalos minimos entre las dosis para los nifios con calendarios
incompletos o que comienzan la vacunacién tardiamente. No se ha de reiniciar una pauta de
vacunacion si ya se han administrado dosis previas, sino completarla independientemente del
intervalo méaximo transcurrido desde la Gltima dosis. Las reacciones adversas se deben notificar
a las autoridades sanitarias.
(1) Vacuna antihepatitis B (HB).- La 3.7 dosis se administrara, al menos, 4 meses después de
la 1.% y nunca antes de los 6 meses de edad. En caso de haberse administrado 1 dosis de
vacuna monocomponente de recién nacido es aceptable administrar 3 dosis adicionales de
vacuna hexavalente; la Gltima dosis siempre a los 6 meses de edad o0 mas.
(2) Vacuna frente a la difteria, el tétanos y la tos ferina acelular (DTPa/Tdpa).- La 5.2 dosis
de Tdpa no es necesaria si la 4.* de DTPa se administré con 4 o mas afios de edad.

Figura 4

Edad e intervalos minimos de administracion necesarios para establecer las pautas de vacunacion acelerada en nifios

desde los 4 meses a los 6 aios de edad con vacunacion incompleta o no vacunados. Asociacion Espafola de Pediatria 2013. Comité

Asesor de Vacunas.
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edad solo es necesaria 1 dosis.

Synflorix®

semanas de edad.

(3) Vacuna conjugada frente al Haemophilus influenzae tipo b (Hib).- Todas las dosis antes
de los 12 meses se administraran con, al menos, 4 semanas de intervalo. Si la 1.2 dosis de la
serie se administra entre los 12 y los 14 meses, las 2 dosis se separaran 8 semanas. Sila 1.2
dosis se administra a partir de los 15 meses s6lo es necesaria 1 dosis. La 4.2 dosis s6lo se
administrara en caso de haber recibido 3 dosis en los primeros 12 meses de vida.

(4) Vacuna antipoliomielitica inactivada (VPI).- Sélo si la 3.2 dosis se administré antes de los
4 afos de edad se requerira una 4.2 dosis, separada por 6 meses de la anterior.

(5) Vacuna conjugada frente al meningococo C (MenC).- La 3.2 dosis siempre debera
administrarse después de los 12 meses. Si la vacunacién se inicia pasados los 12 meses de

(6) Vacuna conjugada frente al neumococo (VNC).- Todas las dosis antes de los 12 meses
se administraran con, al menos, 4 semanas de intervalo. Si la vacuna se administra entre los 12
y 24 meses las 2 dosis se separaran 8 semanas. Si la 1. dosis se administra con méas de 24
meses solo es necesaria 1 dosis con Prevenar 13% y 2, separadas por 8 semanas, con

, salvo grupos de riesgo que precisan 2 con cualquier preparado. En mayores de 5
afos no es necesaria la vacunacion. La 4.2 dosis sblo se administrara en caso de haber recibido
3 dosis en el primer afio. La vacuna polisacaridica 23 valente esta indicada en mayores de 2
afos con enfermedades que aumentan el riesgo de infeccién por el neumococo, incluido el
implante coclear; el intervalo respecto de la dltima dosis de vacuna conjugada frente al
neumococo sera de 8 semanas. Synflorix® y Prevenar 13® estan autorizadas hasta los 5 afios.

(7) Vacuna frente al sarampion, la rubeola y la parotiditis (SRP).- Administrar la 2. dosis a
los 2-3 anos, preferentemente a los 2 arios. A partir de los 12 meses de edad se considera
correctamente vacunado si se administran 2 dosis separadas por, al menos, 4 semanas.

(8) Vacuna frente a la varicela (Var).- Administrar la 2. dosis a los 2-3 afios, preferentemente
a los 2 afios junto a la vacuna triple virica (el mismo dia o separadas, al menos, por 1 mes).
Tebricamente, el intervalo minimo entre ambas dosis de varicela es de 4 semanas aunque se
recomienda, en menores de 13 afios, un intervalo de, al menos, 3 meses.

(9) Vacuna frente al rotavirus (RV).- Pentavalente (RotaTeq®) 3 dosis, la Gltima antes de las 32

(10) Vacuna antigripal (Gripe).- S6lo se administraran 2 dosis, separadas por 4 semanas, en
menores de 9 afios en la primera temporada en que reciban la vacuna antigripal.

Figura 4

Ceuta y Melilla, que incorporaron la vacunacién universal
a sus calendarios de vacunacion pediatricos?. Catalufia ins-
tauro en 1998 la vacunacion universal frente a la hepatitis A
en los preadolescentes de 12 afios, aplicandola en las escue-
las en forma de vacuna combinada frente a las hepatitis
Ay B. Con esta medida, la efectividad frente a la hepati-
tis A ha sido muy importante, con una reduccion del 97%
en la incidencia de casos en las cohortes vacunadas y con
disminuciones importantes en las no vacunadas, probable-
mente como consecuencia de la inmunidad de grupo, por
lo que han decidido mantener el programa hasta el curso
2013-2014, ano en el que las cohortes de nifios vacunados
frente a la hepatitis B en el primer afio de vida llegaran al
curso en el que se administra la vacuna combinada frente a
ambos virus'»31%, Ceuta y Melilla incluyeron en el afio 2000
la vacunacion universal frente a la hepatitis A en nifios en el
segundo afio de vida?.

De la misma manera que ocurri6 con la estrategia selec-
tiva de la vacunacion frente a la hepatitis B, la vacunacion
frente a la hepatitis A de la poblacion de mayor riesgo ten-
dra muy poco impacto en la incidencia de la enfermedad, ya
que solo se puede prevenir un pequefo porcentaje del total
de casos. Unicamente la vacunacion universal puede reducir
de forma significativa la enfermedad. Ademas, al no existir
un reservorio no humano, ni infecciones croénicas por el virus
de la hepatitis A, la vacunacion universal tiene el potencial

(Continuacion).

de la eliminacion de la enfermedad de una comunidad o
pais.

En resumen, el CAV-AEP mantiene la recomendacion
de vacunar frente a la hepatitis A a las personas con un
riesgo incrementado de infeccion, a la vez que considera
que, idealmente, la vacunacion universal de todos los nifos
podria ser la estrategia 6ptima para la eventual eliminacion
y control de esta enfermedad.

Préximas vacunas: meningococo B

Desde hace afos se esta intentando obtener una vacuna
eficaz frente al meningococo B. Las primeras lineas de
investigacion se dirigieron al desarrollo de vacunas de
polisacaridos capsulares, pero se comprobd que eran poco
inmundgenas y podian generar fendmenos de autoinmuni-
dad. El siguiente paso se dirigi6 a conseguir vacunas frente
a vesiculas de membrana externa (OMV) del germen; sin
embargo, estas vacunas mostraron una pobre respuesta
inmunoldgica, una baja eficacia, especialmente en nifos
menores de 4 afos, y escasa proteccion cruzada frente a
cepas heterdlogas, por lo que solo se han empleado de forma
esporadica, especialmente para intentar controlar brotes
epidémicos'’.

Las ultimas lineas de investigacion se basan en técnicas
recombinantes y de «vacunologia inversa»'%. Basandose en
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Los datos presentados se basan en diversos ensayos
clinicos efectuados en mas de 8.000 lactantes, nifios
pequenos, adolescentes y adultos. La pauta de primova-
cunacion empleada consta de 3 dosis (2, 4y 6 meses). Los
resultados de los ensayos muestran que la vacuna induce
una buena respuesta inmunologica en lactantes, cuando
se administra sola o0 en combinacién con otras vacunas de
calendario, con una tolerabilidad aceptable'®. Es igual-
mente inmundgena cuando se administra como refuerzo
en el segundo ano de vida a nifios previamente vacuna-
dos o después de 2 dosis administradas entre los 12 y
15 meses, con un intervalo de 2 meses entre ambas, en
nifilos que no han recibido ninguna dosis previa. También

estas nuevas tecnologias, existen en la actualidad 2 vacunas
en diferentes fases de desarrollo:

1. Vacuna antimeningocécica multicomponente del sero-
grupo B (4CMenB), del laboratorio Novartis.

Tras la finalizacion de los ensayos clinicos, esta vacuna
fue presentada en diciembre de 2010 para su auto-
rizacion en la EMA y estd pendiente de su proxima
comercializacion. Contiene varios antigenos relacio-
nados con la patogenicidad (fHbp, NadA y NHBA),
combinados con vesiculas de membrana externa de la
vacuna utilizada en Nueva Zelanda (cepa 98/254), como
inmunomodulador.

Vacunacién acelerada entre 7 y 18 anos de edad
Asociacion Espanola de Pediatria 2013

Comité Asesor de Vacunas

Intervalo minimo entre dosis
Vacuna Ecilad1T:'1|m_a De1.2a2? De22a3? De3.2a4.s?
G L) 1" Gl dosis dosis dosis

Hepatitis B' Recién nacido 4 semanas 8 semanas -
Tétanos y difteria
de baja carga 7 afos 4 semanas 6 meses 6 meses
antigénica?
Poliomielitis® 6 semanas 4 semanas 4 semanas 6 meses
Meningococo C* 6 semanas - - -
Saramp'nql?, ;ubeola 12 meses 4 semanas = =
y parotiditis
Viru | ilom o . .

S dee papiloma 9 afios Pauta segun preparado comercial -
humano
Varicela’ 12 meses 4 semanas - -
Gripe® 6 meses 4 semanas - =
Hepatitis A 12 meses 6 meses = =

Esta tabla indica los intervalos minimos entre las dosis para los nifios y los
adolescentes con calendarios incompletos o que comienzan la vacunacién tardiamente.
No se ha de reiniciar una pauta de vacunacion si ya se han administrado dosis previas,
sino completarla independientemente del intervalo maximo transcurrido desde la Gltima
dosis. Las reacciones adversas se deben notificar a las autoridades sanitarias.

(1) Vacuna antihepatitis B (HB).- En mayores de 7 afios no vacunados 3 dosis con la
pauta 0, 1, 6 meses. La 3.2 dosis se administrara, al menos, 4 meses después de la 1.2
dosis.

(2) Vacuna frente al tétanos y la difteria de baja carga antigénica (Td).- A partir de
los 7 afios utilizar la vacuna de tétanos-difteria de baja carga antigénica (Td). Para las
dosis de refuerzo, una vez completada la primovacunacién, se recomienda utilizar la
vacuna tétanos-difteria-tos ferina acelular de baja carga antigénica (Tdpa). Los
vacunados con 1 dosis antes de los 12 meses de edad recibiran 3 dosis adicionales
para completar su primovacunacion. Los vacunados con 1 dosis después de los 12

Figura 5 Edad e intervalos minimos de administracion necesarios para establecer las pautas de vacunacion acelerada entre los
7 y los 18 anos de edad en personas con vacunacion incompleta o no vacunados. Asociacion Espaiiola de Pediatria 2013. Comité
Asesor de Vacunas.
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meses completaran su primovacunacion con 2 dosis, con un intervalo de 6 meses entre
ambas. Para que un adulto se considere con la vacunacién completa frente al tétanos
debe haber recibido, al menos, 5 dosis en su vida, por lo que, tras la primovacunacion
con 3 dosis, debera recibir 2 dosis de refuerzo separadas preferentemente por 10 afos,
aunque el intervalo minimo entre ellas es de 1 ano.

(3) Vacuna antipoliomielitica inactivada (VPI).- En mayores de 7 afios no vacunados
3 dosis. En caso de haber recibido la 3.2 dosis antes de los 4 afios se recomienda
administrar una 4.2 dosis, al menos, 6 meses después de la 3.2.

(4) Vacuna conjugada frente al meningococo C (MenC).- En mayores de 7 afios no
vacunados solo es necesaria 1 dosis. Si ya tiene una administrada después de los 12
meses no son necesarias mas dosis.

(5) Vacuna frente al sarampion, la rubeola y la parotiditis (SRP).- En mayores de 7
afos no previamente vacunados, 2 dosis. Si vacunado con 1 dosis previa de sarampion
monocomponente, administrar 2 dosis de SRP. Si vacunado con 1 dosis previa de SRP,
administrar una 2.2 dosis.

(6) Vacuna frente al virus del papiloma humano (VPH).- Sélo para nifias. La edad
minima de administracién para la 1.% dosis es de 9 afos. Administrar siempre que sea
posible la serie segiin pauta del preparado comercial correspondiente: Cervarix® 0, 1, 6
meses; Gardasil® 0, 2, 6 meses. Gardasil® recomienda que la 2.2 dosis debe ser
administrada, al menos, 1 mes después de la 1.2 dosis y la 3.2 dosis, al menos, 3 meses
después de la 2.2 dosis; la 3.2 dosis debera administrarse no antes de los 6 meses de la
1.2, Las 3 dosis deben ser administradas dentro de un periodo de 1 afio. Cervarix®
recomienda que la 2.2 dosis se administre entre 1y 2,5 meses tras la 1.2 dosis y la 3.2
dosis entre 5y 12 meses después de la 1.2 dosis.

(7) Vacuna frente a la varicela (Var).- 2 dosis con un intervalo minimo de 4 semanas
en pacientes no previamente vacunados. En menores de 13 afios se ha recomendado

antigripal.

un intervalo de 3 meses entre ambas dosis y en mayores de 13 afios, 1 mes.

(8) Vacuna antigripal (Gripe).- S6lo se administraran 2 dosis, separadas por 4
semanas, en menores de 9 afios en la primera temporada en que reciban la vacuna

Figura 5

genera una potente respuesta inmunoldgica en adoles-
centes y adultos. Un estudio reciente en adolescentes
concluye que la administracion de 2 dosis de vacuna,
separadas por un intervalo de 1 a 6 meses, confiere pro-
teccion adecuada en el 99-100% de los sujetos'®®. Datos
indirectos recientes indican que esta vacuna puede pro-
porcionar proteccion frente al 75-80% de las cepas del
meningococo B causantes de enfermedad invasora en
Europa'®’.

2. La otra vacuna en desarrollo, del laboratorio Pfizer,
es un preparado bivalente compuesto por 2 variantes
(AO5 y B0O1) del grupo de lipoproteinas de la membrana
externa, designadas como LP2086. Los ensayos clinicos
realizados en adolescentes muestran una buena res-
puesta inmunoldgica tras la administracion de 2 dosis'?2.
Existen datos recientes de un estudio realizado en nifios
entre 18 y 36 meses que muestran una buena res-
puesta inmunologica tras la administracion de 3 dosis de
vacuna'®3.

En resumen, parece que puede estar proxima la aparicion
y comercializacion de vacunas eficaces frente al menin-
gococo B. Se trata de preparados con perfil de vacuna
sistematica, aunque sera preciso confirmar la cobertura de
las cepas circulantes en nuestro medio.

(Continuacion).

Calendarios acelerados de vacunacion para
nifios y adolescentes con vacunacion
incompleta

En muchas ocasiones, es necesario vacunar a nifos que no
han recibido vacunas previamente o que no han seguido un
calendario de vacunaciones de forma regular, lo han iniciado
tardiamente, lo han interrumpido o han sido vacunados en
sus paises de origen con una pauta diferente a la indicada
en Espana. En todos estos nifos se debe realizar una adap-
tacion al calendario de vacunacion de nuestro pais. Se han
elaborado unas tablas para orientar en la realizacion de pau-
tas de vacunacion acelerada en niflos y adolescentes con
inmunizacion incompleta (figs. 3-5).

El objetivo de estos calendarios acelerados es que sean
un instrumento de ayuda para los pediatras en su practica
diaria. Se basan en recomendaciones de diversas socieda-
des cientificas y de expertos, y para interpretarlos deben
tenerse en cuenta las siguientes premisas’¢16>:

- Edad del nifio y, en funcion de ella, el numero de dosis
necesarias para estar correctamente vacunado (fig. 3).
Las dosis administradas previamente, si las hubiese,
deben considerarse validas siempre que respeten la edad
minima y el intervalo minimo entre las dosis. No se
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reiniciard una pauta de vacunacion si el nifo ha reci-
bido dosis previas validas. Para actualizar el calendario
se estableceran las dosis necesarias en funcion de la edad
y se restaran las que ya hubiese recibido; el resultado
seran las dosis necesarias para poner al dia el calendario
de vacunas.

- Se consideraran validas las dosis que estén correcta-
mente registradas o identificadas. En los casos en los que
no hubiese ninguna prueba documentada de las vacu-
nas administradas, y por interrogatorio no se pudiese
establecer fehacientemente qué vacunas ha recibido un
individuo, debe recomendarse la administracion de todas
las vacunas adecuadas para la edad, como si se tratase
de un paciente no vacunado.

- Debe respetarse el intervalo minimo entre dosis
para obtener una adecuada respuesta inmunolodgica y
considerar la vacunacion como valida. La aplicacion
de estos intervalos permite completar cuanto antes el
calendario de vacunacion (pauta acelerada) y alcanzar
rapidamente un estado de inmunizacion adecuado. A
partir de ese momento, sera preferible no utilizar los
intervalos minimos para continuar la vacunacion, respe-
tando los intervalos habituales recomendados.

- Se administraran de forma simultanea todas las vacu-
nas posibles en lugares anatomicos distintos. Se utilizaran
preferentemente vacunas combinadas (para disminuir el
numero de inyecciones). En caso de que, por distintos
motivos, no se pudieran administrar todas las vacu-
nas simultaneamente (reticencia del nifio, sus padres o
tutores, nimero elevado de dosis pendientes o no dis-
ponibilidad de algin preparado) y se considere que el
nino volvera a la consulta por tener un domicilio esta-
ble, se administraran primero las vacunas que inmunicen
frente a la patologia de mayor riesgo con relacion a la
edad del nifo y a la epidemiologia de su entorno y las
que lo inmunicen frente a enfermedades para las que no
hubiese recibido ninguna dosis previa de vacuna.

En las figuras 4 y 5 se muestran los intervalos minimos y
el nimero de dosis necesarias de las vacunas recomendadas
por el CAV-AEP para nifnos entre 4 meses y 6 afos, y para
ninos y adolescentes entre los 7 y los 18 anos de edad, res-
pectivamente. Es necesario, para una correcta comprension
de la figura, leer el pie de la misma, ya que la informacion
alli expresada aclara algunos aspectos que hacen referencia
a situaciones especificas.
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