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RESUMEN

Uno de los pilares mas importantes en la promocién de la salud es la vacunacion, mediante ella se puede prevenir
importantes enfermedades infecciosas con repercusion en la salud infantil. Las vacunas son productos biolégicos
que se administran para generar inmunidad contra una enfermedad estimulando la produccion de anticuerpos. Las
vacunas son, una de las intervenciones de salud publica mas importantes por su alta efectividad y buen perfil de
tolerabilidad. Han permitido salvar millones de vidas, erradicar algunas enfermedades y avanzar en la eliminacién y
control de otras asi como demostrar ser de las intervenciones mas coste-eficientes.

En los dltimos anos el desarrollo de nuevas vacunas ha permitido poder ampliar los calendarios de vacunacion infantil.
La OMS ha declarado la desconfianza en las vacunas como una posible amenaza en un futuro cercano. Es necesario
que se conozcan las enormes ventajas de la vacunacion, se precisa mantener la confianza en las vacunas para que no
disminuyan las coberturas vacunales.

En este numero del Boletin de la Sociedad de Pediatria de Aragdn la Rioja y Soria que conmemora el 50 aniversario
de su primera edicidn, se quiere prestar especial atencion a las mejoras en los calendarios de vacunacion infantil
durante estos 50 afos.
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Improving children’s health through changes in vaccination schedules

ABSTRACT

One of the most important pillars in promoting human health is immunization, by using vaccines we can prevent serious
infectious diseases that could dffect childhood health. Vaccines are biologic products, administering them immunity against
infectious disease is generated by the production of specific antibodies.

Vaccines are one of the most important Public Health interventions due to its high effectiveness and safety. Vaccines had aver-
ted millions of deaths, eradicate some diseases, improve in the elimination and control of others as well as have demonstrate
that are one of the most cost efficient tool.

New vaccines have been developed recently so that children immunization schedules have been expanded. The World Health
Organization has state that vaccine hesitancy is a possible threat in the next future. We need to know the huge benefits of
immunizations, keeping trust on vaccines is needed so as not to decrease vaccine coverage.

In this issue of the Bulletin of Aragon, La Rioja and Soria Pediatric Society that remember the 50TH anniversary of the its first
edition, we wanted to pay special attention on the improvements of the Children Immunizations schedules during these 50 years
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INTRODUCCION

Segun el informe Deloitte las vacunas son una de las in-
tervenciones de salud publica mds importantes por su alta
efectividad y buen perfil de tolerabilidad. Han permitido
salvar millones de vidas, erradicar algunas enfermedades y
avanzar en la eliminacién y control de otras asf como de-
mostrar ser de las intervenciones mds coste-eficientes(,

Las vacunas son productos bioldgicos que contienen
uno o varios antigenos, destinados a generar inmunidad
frente a una enfermedad infecciosa estimulando la pro-
duccién de anticuerpos. Este estimulo pretende simular
la infeccién natural, generando una respuesta inmunitaria
especifica en el sujeto, con el fin de protegerlo en ulterio-
res exposiciones al microorganismo (con el menor riesgo
posible para el individuo). Cuando un porcentaje impor-
tante de una poblacidn se vacuna, este efecto protector
beneficia también a personas no vacunadas, generando
lo que se denomina «inmunidad de grupo, colectiva o de
rebafio» (siempre en microorganismos que se transmiten
solo en la especie humana)@?.

Habitualmente, las vacunas precisan de varias dosis
para generar una respuesta inmunitaria suficiente y dura-
dera en el sujeto, ya que la mayorfa no son equiparables
completamente a la infeccion natural.

Se clasifican atendiendo a las caracteristicas de sus
componentes. Simplificando se puede considerar que hay
2 tipos de vacunas: vivas atenuadas e inactivadas.

* Vacunas vivas atenuadas. Derivan del virus o bacteria
salvaje, causante de la enfermedad. Se obtienen me-
diante pases sucesivos del microorganismo por medios
de cultivo, hasta conseguir una reduccidn de su virulen-
cia, pero conservando su capacidad inmundgena. Tras
su administracion, el microorganismo produce una in-
feccidn casi siempre inaparente, que genera una res-
puesta inmunitaria similar a la que hubiese producido
la infeccidn natural (humoral y celular). Por su alta in-
munogenicidad no se necesita afiadir adyuvantes, suele
ser suficiente la administracién de una sola dosis de
las mismas para proteger de por vida, aunque normal-
mente se recomienda una segunda dosis para corregir
posibles fallos primarios de vacunacion. Su actividad
se verfa mermada por la presencia de anticuerpos cir-
culantes especificos, que impedirfan la replicacion viral
disminuyendo la eficacia de la vacuna, este serfa el caso
de la vacunacién frente a sarampidn en lactantes me-
nores de 12 meses en los que los anticuerpos mater-
nos impiden una respuesta correcta.

Son bien toleradas en general, pero excepcionalmen-
te, en sujetos inmunodeprimidos, podrian generar
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una replicacion viral exagerada y ocasionar efectos
indeseables, por este motivo estdn contraindicadas
cuando existe un estado de inmunodepresién, de
forma natural o generada por tratamientos inmuno-
supresores como los corticoides o los farmacos bio-
|6gicos. De forma muy excepcional podria producirse
trasmision del microorganismo vivo vacunal a sujetos
no vacunados, por lo general sin consecuencias rele-
vantes. Tienen el inconveniente de que el microorga-
nismo atenuado podria, en teorfa, revertir a su estado
patogénico habitual recuperando su virulencia y cau-
sar la enfermedad. Este hecho se ha producido en
el caso de la vacuna de la polio oral, se han descrito
brotes por poliovirus vacunales tipo 2 v 3 que revir-
tieron a formas patdgenas, pero considerando que es
mucho mayor el ndmero de casos de polio evitados
por la vacuna oral que los limitados casos de polio por
virus circulantes derivados de la vacuna®.

* Vacunas inactivadas o muertas. Los microorganis-
mos contenidos en estas vacunas (virus o bacterias) se
inactivan por métodos fisicos o quimicos. La respuesta
inmunitaria suele ser menos potente que con las
anteriores, por lo que, ademds de precisar de varias
dosis, suelen asociarse a adyuvantes que potencian su
inmunogenicidad. Pueden contener virus o bacterias
enteros o fraccionados. Algunas de estas vacunas son
de diferentes tipos: proteinas como toxoides; subuni-
dades como el antigeno de superficie de la hepatitis
B, obtenidas por recombinacion genética; polisacaridos
de la cdpsula de bacterias encapsuladas conjugados
con una proteina trasportadora, como la vacuna de
haemophilus influenzae b, neumococo y meningococo;
particulas similares al virus como la vacuna del virus del
papiloma humano; y protefnas subcapsulares del me-
ningococo B obtenidas por vacunologfa inversa.

EL DESARROLLO DE NUEVAS VACUNAS

Los intentos de protegerse frente a la la enfermedad da-
tan de antiguo, pero fue en el pasado siglo XX cuando se
generalizé la vacunacion de manera habitual a poblacio-
nes numerosas. Se sabe que en el afio 1000 A.C. en la
India, se inoculaba a sujetos sanos material de pustulas de
enfermos con viruela, con el objetivo de obtener protec-
cién contra la enfermedad. Diversos métodos denomina-
dos «variolizacién» supusieron los primeros pasos para la
consecucién de vacunas como la de la viruela.

En el Imperio Otomano (Turquia) se realizaba esta
maniobra, la variolizacién, desde el siglo XVI. Lady Mary
Wortley Montagu (XVII-XVIII), esposa del embajador
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britdnico en Turqufa, se asombrd con el método de la
variolizacién. Solicitd que un médico griego la practicase a
sus hijos, estos tras pasar una leve enfermedad quedaron
protegidos de la viruela de por vida. Lady Montagu difun-
dié esta practica en Gran Bretafia a su regreso (1721) y
muchas familias inocularon a sus hijos, algunas a veces con
riesgo para sus vidas.

Se atribuye a Edward Jenner, en 1796, el haber desa-
rrollado la primera vacuna aplicando el método cientifico.
Observd que una mujer que ordefiaba vacas pasd una
forma muy leve de viruela. Intuyd que el material de las
pustulas de las vacas enfermas de «viruela vacuna» podria
proteger de la viruela humana grave. Desarrolld la vacuna
de la viruela, primera enfermedad erradicada por vacunas.

La vacuna de la viruela se extendié a toda la pobla-
cién en Europa. Carlos IV quiso llevarlas a sus subditos de
ultramar para lo cual puso en marcha la «Real expedicién
filantrépica Balmis de la vacuna de la viruelay (1803-1806).

A principios del siglo XX la vacuna de la viruela tenfa
un uso muy extendido, en esa época se obtuvo otra va-
cuna para uso humana, la antirrdbica de Pasteur, ambas
vacunas eran de virus vivos.

La edad de oro de las vacunas se inicié en 1949 con
la disponibilidad y extension de la utilizacion de los cul-
tivos celulares de virus. El hecho de poder cultivar virus
humanos fuera de un organismo vivo de un modo relati-
vamente fdcil y seguro abri6 las puertas a un periodo de
creatividad en el campo de la vacunologfa que continda
hasta hoy.

La contribucién de la incorporacidn de nuevos adyu-
vantes ha permitido el uso de vacunas muy purificadas,
que han mejorado la tolerancia pero de no incorporarse
estos compuestos tendrfan poca inmunogenicidad. Los
adyuvantes son sustancias de estructura quimica muy va-
riada que se utilizan para reforzar la respuesta inmune
contra un antigeno administrado simultdneamente®.

Las técnicas de recombinacion genética y vacunologia
reversa han permitido disponer de grandes cantidades de
vacunas, de disponibilidad limitada por otras fuentes, como
las vacuna de la hepatitis B, o de dificultades intrinsecas
como la vacuna de 4 componentes de meningococo B.

El desarrollo de las vacunas ha seguido un cronograma
con un ritmo que es exponencial en los Ultimos afios?), se
puede ver en la tabla I.

Tabla I. Cronograma sobre el desarrollo de las vacunas.

Proteinas purificadas de Ingenieria genética
Inactivada organismos o polisacaridos recombinacion genética
Viva atenuada célula entera Polisacaridos conjugados Resortantes | Vacunologia inversa
Siglo XVIII Viruela
Siglo XIX Rabia Tifoidea
Cdlera
Peste
Siglo XX principios | BCG (tuberculosis) | Tosferina de Difteria
Fiebre amarilla célula entera Tétanos
Gripe
Rickettsia
Siglo XX Polio oral (VPO) | Gripe Meningococos Gripe Hepatitis B
segunda mitad Sarampidn Polio inactivada | Hepatitis B derivada de atenuada | de recombinacién
y finales Parotiditis (VPI) plasma genética
Rubeola Rabia nueva H. influenzae b Codlera toxina
Adenovirus Anthrax Typhoid (Vi) Tosferina toxina
Typhoid Tyl2a Encefalitis Tosferina acelullar
Varicella japonesa Polisacdridas conjugadas Rotavirus | Virus del papiloma
Cholera CVDI103 | Hepatitis A —H. influenzae b humano
Rotavirus Encefalitis por | —Meningococo C y ACWY Meningococo B
garrapatas —Neumococo
E. coli (+CTB)
Siglo XXI Zdster Zdster
CTB= Toxina B de cdlera
Modificado de Plotkin SA. 201 1©

ESPECIAL 50 ANIVERSARIO « 1970 - 2020

29



30

Boletin de la Sociedad de Pediatria de Aragdn, La Rioja y Soria

LA VACUNACION EN ESPANA EN LA ERA PREVIA
A LOS CALENDARIOS VACUNALES

Inicialmente a lo largo del siglo XIX y primera parte del
XX hubo un uso heterogéneo de la vacuna de la viruela,
por ello se declard su obligatoriedad en 1921. La vacuna
de la difteria se declard obligatoria en 1944 a través de la
Ley de Bases de Sanidad. Estas dos medidas consiguieron
una elevada cobertura y un importante control de estas
enfermedades.

Respecto a la poliomielitis en 1963, tras la experiencia
acumulada en diversos paises, se inician campafias bianua-
les masivas y gratuitas de vacunacion antipoliomieltica
oral dirigida a nifios de 2 meses a 7 afios, inicialmente
como estudio piloto en Lugo y Ledn, que fueron amplia-
das en 1965 con la vacuna DTP para nifios entre 3 meses
y 3 afios de vida. El buen resultado de estas campafias
hizo pensar en la necesidad de disponer de un calendario
sistemdtico de vacunaciones®.

Los PRIMEROS CALENDARIOS
DE VACUNACION INFANTIL
Y LA EVOLUCION HASTA LA FECHA

El objetivo de la vacunacién es que los beneficios de
las vacunas puedan llegar a toda la poblacién, la mejor
forma de que este objetivo pueda cumplirse es que las
vacunas estén incluidas en los Programas Nacionales de
Inmunizacién a través de los Calendarios de Vacunacién.

Las vacunas pueden administrarse en base a indicaciones
individualizadas segun distintos factores (personales, am-
bientales) o de forma sistemdtica como parte de los ca-
lendarios vacunales.

El calendario de vacunacién es la secuencia cronoldgi-
ca de vacunas que se administran sistemdticamente en un
pais o drea geogrdfica concreta, con el objetivo de garan-
tizar una inmunizacion adecuada de su poblacién frente
a enfermedades para las que se dispone de una vacuna
eficaz. El calendario debe ser dindmico, adaptarse a los
nuevos conocimientos, nuevas vacunas y a los cambios
epidemioldgicos en la presentacion de las enfermedades
contra las que se vacuna. Pero el proceso de introduccién
de una nueva vacuna en calendario es algo complejo, que
puede llevar meses o afios de un trabajo intenso y so-
metido a argumentos complejos, multifactoriales®'?. Son
circunstancias multiples las que deben analizarse antes de
la inclusién de una vacuna en Calendario, puede visuali-
zarse en la figura |.

El primer Calendario de Vacunacién Infantil que se
implementé en Espafia data de 1975. Se administraban
vacunas frente a poliomielitis, tétanos, difteria, tosferina
viruela sarampidn y rubeola, esta solo para nifias. A este
primer calendario se fueron afiadiendo mejoras, cabe
destacar la inclusidon de la vacuna triple virica (sarampidn,
rubeola y paperas) en el afio 1981. La vacuna conjuga-
da de H. Influenzae b en el afio 1998, Meningococo C
conjugada en el 2000, virus de la hepatitis B en el 2004,
cambio de polio oral a inactivada en 2004, varicela para

Aspectos importantes a considerar cuando se decide la introduccion de

una vacuna
ASPECTOS e ASPECTOS
RELACIONADOS CON LA /“’ - | RELACIONADOS
ENFERMEDAD ¢ Se debe introducir la vacuna) CON LAS VACUNAS
v Carga de la en el momento actual? v Caracteristicas de
enfermedad e ﬁ/\ las vacunas
RLComp i ok e e IRte—— disponibles
¥ Valor de otras medidas de % ::“mmm!
it St ¢ Disponibiidad de suminisio de

FORTALEZA DEL PROGRAMA DE INMUNIZACION
Y DEL SISTEMA DE SALUD

Fuante OMS 2014
hitp./fapps who inl/ins/bitstreamy/ 10665/ 1. 36849/1/97 89243506890 _spa pdf

Figura |. Aspectos a tener en cuenta para la introduccion de una vacuna en el Programa de vacunacion.
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adolescentes en 2005, tosferina acelular en 2005, virus
del papiloma humano en 2007, neumococo conjugada en
2016, varicela en la infancia en 2016, cambio de la pauta
3+1 auna 2+1 para la vacunacion frente a difteria, téta-
nos, tosferina, polio, H. Influenzae b y hepatitis B y me-
ningococo conjugada tetravalente ACWY en 2019, solo
para adolescentes®.

Entre 1979-1985 se realizd el traspaso de competen-
cias en Salud Publica a las CCAA, ello conlleva las multi-
ples variaciones en los calendarios de vacunacién, entre
Comunidades Auténomas. Para evitar el desconcierto se
crearon diversos organismos El CISNS (Consejo Interte-
rritorial del Sistema Nacional de Salud) es el encargado
de armonizar todas las iniciativas y pautas de vacunacién
(1986). La Ponencia de Programa y Registro de Vacuna-
ciones (1991) y Comision de Salud Pudblica (1992).

El CISNS elabora el calendario sistemdtico para toda
la poblacién infantil y adulta en Espafia. En 2020 ha elabo-

rado un calendario para toda la vida que abarca desde la
vacunacién prenatal, a la infantil y a la de la vida adulta y
mayores de 65 afios afios!'" (ver figura 2).

EL CALENDARIO RECOMENDADO

POR EL CoOMITE ASESOR DE VACUNAS

DE LA ASOCIACION ESPANOLA DE PEDIATRIA
(CAV-AEP)

La Asociacion Espafiola de Pediatria (AEP) constituyd
su Comité Asesor de Vacunas (CAV-AEP) en mayo de
1994. En 1995 publica su primer calendario de vacuna-
cién infantil. Histéricamente el CAV-AEP ha recomenda-
do vacunas en sus calendarios que no estaban recomen-
dadas en el calendario del CISNS, vacunas que finalmente
fueron incluidas en su mayor parte.

Desde la creacidon del CAV-AEP este Comité ha ela-
borado 2| calendarios de recomendaciones, el dttimo

()

Consejo Interterritorial
SISTEMA NACIONAL DE SALUD

VACUNACION

Poliomielitis

Difteria-tétanos-tosferina dTpa?
Haemophilus influenzae b
Sarampién-rubeola-parotiditis

Hepatitis B¢
Enfermedad meningocécica

MenC®

_

Calendario aprobado por la Comision de Salud Piiblica del Consejo Interterritorial del SNS el 14 de noviembre de 2019

Administracion sistematica 4
Color

CALENDARIO COMUN DE VACUNACION A LO LARGO DE TODA LA VIDA

Calendario recomendado aiio 2020

K
& date X M
0 2 4 11 12 15 34 6
Prenatal meses meses meses meses meses meses anos anos anos anos anos anos anos

Administracién en personas susceptibles o
/ no vacunadas con anterioridad
7

EDAD

L4

1518 19-64 >65

dTpal V),
DTPa® Td

YV
vz | e e
.

gripe
anual®

Diciembre de 2019

Calendario comin de vacunacion a lo largo de toda la vida. Calendario recomendado afio 2020 | Pagina 1 de 3

Figura 2. Calendario Comun de Vacunacion a lo largo de toda la vida. CISNS afio 2020.
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CALENDARIO DE VACUNACIONES SISTEMATICAS DE LA ASOCIACION ESPANOLA DE PEDIATRIA 2020

Comité Asesor de Vacunas

Edad en meses Edad en afos

VACUNA

| R 15 [ 34 | 6 | 12 | 141518
Hepatitis B’ HB HB HB
Difteria, tétanos y DTPa/
— DTPa DTPa DTPa Tdpa Tdpa
Poliomielitis® VPI VPI VPI VPI
Haemophilus . . .
influenzae tipo b* Hib Hib Hib
Neumococo® VNC VNC VNC
Rotavirus® RV RV | (RV)
Meningococo B? MenB MenB MenB
Meningococos C y MenC Men Men
ACWY? e ACWY ACWY
Sarampion, rubeola SRP SRP
y parotiditis® Var/
Varicela' Var SRPV
Virus del papiloma VPH
humano' 2 dosis

Figura 3. Calendario de Vacunaciones recomendado por la Asociacién Espafiola de Pediatrfa. Afio 2020.

corresponde al afio 2020, ha sido publicado en la revista

Existe un documento independiente para vacuna anti-

Anales de Pediatria? , también elabora un documento gripal para nifios con condiciones de riesgo, disponible en
mads amplio en el que se exponen la razones y bases para la Web del CAV-AEP actualizado cada afio al comienzo

(13

la recomendaciones emitidas('®. Puede verse en la figura 3. de la estacién gripal?,

Las caracteristicas de este calendario son:
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* Se recogen las vacunas sistemdticas de los calendarios
oficiales actuales del CISNS

* Se realiza recomendaciones sobre vacunas no inclui-
das en los calendarios oficiales (no financiadas), como
rotavirus, meningococo B y meningococo tetravalente
ACWY para lactantes de | afio.

* Se mantiene el esquema 2+ para vacunas financiadas
hexavalentes y neumococo.

* DTPa + VPl alos 6 afios, en nifios que hayan recibido
el esquema 2+ 1.

* Tdpaenadolescenciay embarazo a las 27-32 semanas.

* Esquema 2 dosis de triple virica (12 meses y 3-4 afios)
y varicela 15 meses y 3-4 afios.

* Incrementar cobertura de vacuna VPH, igual nifios y nifias.

* Vacuna Meningococo conjugada tetravalente ACWY
en calendario 12 m y adolescentes.
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