EDITORIAL

Vacunas: entre las novedades tecnoldgicas y la politica sanitaria

(Vaccines: between new technologies and health policy)

a inmunizacion es una de las intervenciones sa-

nitarias mas eficientes que existen. Se calcula que

si se consigue erradicar la poliomielitis para el ano

2005, se ahorraran 1.500 millones de délares por
ano solamente en costes directos de inmunizacién. En
la actualidad, algunas enfermedades importantes,
como la difteria, el tétanos y la rubéola congénita, se
pueden considerar controladas y, a corto plazo, se va
a plantear la erradicacién de nuevas enfermedades,
como el sarampioén y la rubéola’.

Con el paso del tiempo se han desarrollado vacu-
nas nuevas que podrian tener un valor extraordinario
para el conjunto de la comunidad?. Se trata de vacu-
nas como la de la hepatitis B, Haemophilus influenzae
tipo b (Hib) y, méas recientemente, la vacuna antineu-
mococica conjugada, la pertusis acelular y las nuevas
vacunas antigripales. Otras vacunas disponibles desde
hace més tiempo (como la vacuna antigripal, la anti-
neumocdcica 23-valente o la antitetanica-antidiftérica
del adulto [Td]) todavia estan infrautilizadas. Pronto se
dispondra también de mas vacunas para prevenir
otras enfermedades, ademas, se estan buscando nue-
vas estrategias para superar los numerosos obstacu-
los que dificultan la introduccién de dichas vacunas®.

Todo ello nos invita a reflexionar sobre los progra-
mas de vacunacion, el papel de la vigilancia epide-
mioldgica, las perspectivas en cuanto a las nuevas va-
cunas y la introduccién de otras en los programas de
inmunizacién.

De los programas y calendarios de vacunacion

Los sistemas nacionales de inmunizaciéon han ex-
perimentado un enorme desarrollo en la década de los
noventa. La funcién principal de estos programas es el
control y la prevencion de las enfermedades infeccio-
sas. Para ello, es preciso ademas comprar las vacunas
recomendadas, asegurar el acceso a las mismas, re-
alizar una vigilancia epidemiol6gica poblacional y man-
tener los niveles de cobertura de vacunacion'=.

En cuanto a los calendarios de vacunaciones, las
dos ultimas décadas han comportado novedades im-
portantes. Asi, después de la erradicacion de la virue-
la, la introduccién de la vacuna triple virica y la elimi-
nacion de la poliomielitis se han incorporado nuevas
vacunas, como la DTPa, la antihepatitis B y la vacuna

de Haemophilus influenzae tipo b (Hib)*; ademas, se
han producido iniciativas destacadas como la elimina-
cién del sarampion en Cataluia para el afio 2000°, la
campafa de vacunacioén antimeningocécica A + C8 y
el nuevo impulso a la vacunacién antigripal y antineu-
mocécica, todo lo cual ha supuesto un reto importan-
te para los programas de vacunacién.

En la actualidad disponemos de calendarios razo-
nablemente uniformes, tanto en el ambito europeo como
en las diferentes comunidades auténomas del Estado,
con algunos matices en cuanto a la periodicidad de las
diferentes dosis de vacunacién’. El propio Consejo
Interterritorial del Sistema Nacional de Salud® recomienda
la administracion de la vacuna oral de la polio (VPO),
la DTP y Haemophilus influenzae tipo b (Hib) a los 2,
4,6y 15-18 meses; a los 4-6 afos se recomienda una
quinta dosis de VPO y DTP; posteriormente, a los 14-
16 afos se recomienda una dosis de recuerdo de Td
que se debe repetir cada 10 anos. En el caso de la va-
cuna triple virica, la recomendacién es de dos dosis (a
los 12-15 meses y a los 3-6 afos). También se reco-
mienda la vacuna de la hepatitis B en jovenes adoles-
centes entre 10 y 14 anos. Todo hace pensar que este
proceso de nuevas vacunas continuara en los préximos
anos. Asi, se estima que el nUmero posible de vacunas
sistematicas pasara de 11 a mas de 30 para el afio 2020°.

Los factores que pueden influir en las estrategias
de vacunacion para conseguir buenas coberturas en
edades infantiles son variados y complejos: el coste de
la vacuna, los problemas de acceso, la necesidad de
multiples inyecciones o la interpretacion de las con-
traindicaciones por parte de los clinicos. De todos ellos,
el factor determinante para explicar las coberturas a los
2 anos es disponer de un sistema de atencién prima-
ria eficaz'?; ahora bien, es conveniente que los equi-
pos estén motivados, dispongan de protocolos de ac-
tuacién y cuenten con un responsable del centro de
vacunacion que gestione la logistica del programa.
Ademas, el registro en las historias clinicas y en los fi-
cheros especificos, especialmente si estan informati-
zados, puede evitar la repeticion de dosis innecesarias
y facilitar el célculo de las coberturas. En el caso de la
poblacién adulta, a pesar de la actitud positiva de los
propios profesionales a la vacunacién y las evidencias
disponibles en cuanto a su coste-efectividad, todavia
existen notables deficiencias. La inmunizacion antigri-
pal rara vez sobrepasa el 50% y es bien sabido que la
vacuna Td, la antineumocécica y la antihepatitis B estan
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infrautilizadas?. Diversos estudios sefialan que estas co-
berturas se pueden mejorar sensiblemente si los pro-
fesionales pueden disponer de recordatorios genera-
dos informaticamente para sus pacientes, de relaciones
detalladas de sus poblaciones dianas y de instrumen-
tos sencillos para monitorizar sus coberturas®'°. En cual-
quier caso, el logro de buenas coberturas exige la adop-
cién de estrategias mas activas, como la vacunacion
antigripal y la antineumocécica en los propios centros
donde las personas estén institucionalizadas (residen-
cias de ancianos o prisiones), en servicios de urgen-
cias o en los propios hospitales''2.

De la vigilancia epidemiolégica

Los sistemas de vigilancia tienen que suministrar in-
formacion precisa acerca de los diferentes aspectos de
los programas de vacunacién, lo cual resulta crucial a
medida que aumenta la complejidad de dichos pro-
gramas.

La vigilancia epidemiol6gica de enfermedades que
producen un sindrome patognomaonico especifico y po-
seen una elevada patogenicidad puede ser relativamente
facil, como en el caso de la viruela o el sarampion. Sin
embargo, cuando el agente causal ocasiona cuadros
clinicos que son compartidos por otros agentes
(Haemophilus influenzae y Streptococcus pneumoniae)
la vigilancia epidemiol6gica precisa un apoyo micro-
bioldgico importante para esclarecer aquellos casos que
son causados por el agente objeto de vigilancia.
Ademas, documentar el impacto de los programas de
vacunacion puede ser clave en las etapas finales de la
eliminacién o la erradicacién de una enfermedad,
como se demostro en el caso de la viruela o, actual-
mente, en el programa de eliminacién de la poliomie-
litis 0, en un futuro préximo, posiblemente sea el caso
del sarampién. En este proceso de certificar la erra-
dicacion o la eliminacion resulta fundamental confirmar
microbiol6gicamente todos los casos notificados y
ello, en si mismo, puede precisar un apoyo logistico im-
portante’.

Por otro lado, este apoyo microbiolégico también es
crucial para poner de manifiesto aquellos serotipos o
serogrupos mas frecuentes, lo cual constituye una in-
formacion imprescindible para decidir la composicion
de determinadas vacunas, como en el caso de la va-
cuna contra Streptococcus pneumoniae o la vacuna an-
tigripal del tipo A'S.

Las nuevas vacunas combinadas producen res-
puestas inmunitarias que son cualitativa y cuantitati-
vamente diferentes a las de las vacunas con antigenos
Unicos, y pueden presentar un incremento relativo de
reacciones adversas y requerir una atenciéon especial.
Ademas, la deteccion de las reacciones adversas de

baja incidencia que han podido escapar a los contro-
les previos a la comercializacién de la vacuna es otra
de las tareas que compete a la vigilancia'®. La impor-
tancia de esta funcion se ha puesto recientemente de
manifiesto con el uso de la vacuna frente al rotavirus
y la deteccion de casos de invaginacion intestinal po-
siblemente asociados a la vacuna'®. Por tanto resulta-
ra crucial la investigacion de estos episodios a través
de sistemas de vigilancia activa que documenten de
forma estandarizada el riesgo atribuible a la vacuna'”.

El estudio de las coberturas de vacunacion consti-
tuye otro elemento clave para poder evaluar los pro-
gramas de inmunizacién. Existen importantes diferen-
cias entre paises y comunidades auténomas, no sélo
en los métodos utilizados (historias clinicas, certifica-
dos de salud, dosis distribuidas, entrevistas persona-
les o telefnicas) sino incluso en los denominadores para
el calculo de las coberturas'®. En cualquier caso, a par-
tir de las dosis distribuidas, se considera que estas co-
berturas estan préximas al 95% para el conjunto del
Estado y con alguna excepcién (Canarias y Baleares)
las coberturas serian superiores al 90% en todas las
comunidades auténomas’. Por otro lado, la informati-
zacién de las consultas y de los registros de vacuna-
cién tiene que facilitar en un futuro préximo el calculo
de las coberturas con métodos mas homogéneos y fia-
bles’®.

Del desarrollo de nuevas vacunas

Las variables que determinan el desarrollo de nue-
vas vacunas son multiples y complejas'*. Aquellas en-
fermedades con incidencias altas son las que recibiran
mas recursos para el desarrollo de la vacuna'. La per-
cepcion del riesgo por parte de la poblacion es otro de
los factores determinantes. Este factor ha sido decisi-
vo en la realizacion de campanas de vacunacién con
la vacuna antimeningocécica A + C en la década de
los noventa en nuestro pais®. La disponibilidad de re-
cursos financieros para desarrollar una vacuna es otro
de los factores clave. En este sentido, ya se han crea-
do fondos extraordinarios que aseguren la compra de
las futuras vacunas del sida, la tuberculosis y el palu-
dismo con el objeto de estimular que la industria invierta
en el desarrollo de las mismas?'.

Las decisiones finales estan influidas por juicios de
valor que no pueden ser reducidos a simples algorit-
mos o arboles de decisiones. Sin embargo, los andli-
sis de coste-beneficio y coste-efectividad pueden cons-
tituir un elemento a tener en cuenta dentro de las
politicas de vacunacion.

En este sentido, el Instituto de Medicina de los
EE.UU. ha realizado un andlisis coste-efectividad de las
26 vacunas que se deberian desarrollar o incorporar
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en los préximos 20 afios??. De este andlisis se exclu-
yo6 de forma explicita la vacuna del sida que, por diversas
razones, ya es objeto de inversiones especiales. La base
de esta comparacion (la razén coste-efectividad) esta
expresada en coste por unidad de salud ganada (ex-
presadas en quality ajusted life years [QALY]) como re-
sultado de la hipotética introduccién de la vacuna. Este
andlisis permitié dividir a las vacunas a desarrollar en
cuatro grupos. Entre las vacunas de nivel | (el mas fa-
vorable dado que ahorra dinero y QALY) se incluyeron
las siguientes: vacuna del citomegalovirus, antigripal para
la poblacion general, vacuna terapéutica contra la dia-
betes mellitus, la esclerosis multiple y la artritis reu-
matoide, vacuna contra Streptococcus del grupo By va-
cuna contra Streptococcus pneumoniae. Nueve vacunas
fueron clasificadas en el nivel Il (bastante favorable),
cuya estrategia vacunal podria incurrir en pequefnos cos-
tes (menos de 10 délares por QALY ganado): vacuna
contra Chlamydia, Helicobacter pylori, hepatitis C, her-
pes simple, papilomavirus, vacuna contra el melanoma
y Mycobacterium tuberculosis para grupos de riesgo,
vacuna contra Neisseria gonorrhoeae y virus sincitial
respiratorio. Las vacunas del nivel Ill (favorables) im-
plicaban un gasto de 10 a 100 délares por cada QALY
ganado: vacuna del virus parainfluenza, rotavirus,
Streptococcus del grupo A'y Streptococcus del grupo
B. Las vacunas de nivel IV (menos favorable) implica-
rian gastos superiores a 100 délares por cada QALY
ganado, entre estas vacunas estaria la vacuna de
Escherichia coli enterotoxigénico o la vacuna contra el
virus de Epstein-Barr.

De las vacunas candidatas a la introduccion
en el calendario

A corto plazo se va a plantear la incorporacion de
nuevas vacunas o nuevas indicaciones. Cada una de
ellas supondrd mas dosis de vacunacion para un ca-
lendario ya sobrecargado en si mismo vy, por ello, se
recomienda que las autoridades sanitarias, ademés de
valorar detalladamente las implicaciones econémicas,
prioricen las vias de administracion que no impliquen
nuevas inyecciones como la via oral, nasal o cutanea®.
También seria necesario mantener el consenso por
parte de las comunidades autbnomas para lograr un
calendario vacunal relativamente uniforme para todo
el Estado. En este sentido alguna de las vacunas can-
didatas merece alguna consideracion especifica.

La reduccion de los efectos adversos en la vacuna
de la tos ferina acelular ha llevado a replantear sus in-
dicaciones®. En algunos paises, a pesar de mantener
excelentes coberturas de vacunacion, como en Holanda,
se sigue declarando un importante niumero de casos

y, ademas, dado que los adultos estan menos someti-
dos a «recuerdos naturales», muchos continGan sien-
do susceptibles. Por tanto, pueden presentar la enfer-
medad y transmitirla a lactantes y nifios. Ello ha
motivado que se esté replanteando la revacunacion de
los adultos con una dosis cada 10 afios junto con las
vacunas del tétanos y la difteria.

La gran efectividad de la VPO ha comportado la
eliminaciéon de las pardlisis flaccidas causadas por
la enfermedad y ello, irbnicamente, se ha traducido
en que las infrecuentes paralisis posvacunales
sean en la actualidad una carga inaceptable en los pa-
ises occidentales. Por tanto, el cambio de la vacuna
inactivada en la forma combinada (DTPa mas Hib) es
una posibilidad que se planteara en los préximos
meses?324,

La vacuna viva atenuada de la varicela, después de
unos anos en que se administraba a grupos de riesgo,
ha pasado a estar indicada para el control de los bro-
tes?s. Hoy se acepta que, a pesar de ser considerada
una enfermedad banal, produce una hospitalizacién cada
1.000 casos de la enfermedad y 0,7 muertes por cada
100.000 nifios que sufren la enfermedad?®. En este sen-
tido, ya se ha introducido en los calendarios de algu-
nos paises, e incluso se ha planteado su hipotética erra-
dicacion a medio plazo.

La hepatitis A es una de las cuatro enfermedades
actuales' (ademas de la hepatitis B, la rubéola y el sa-
rampidn) que redne las caracteristicas biologicas y téc-
nicas para ser erradicada. Asimismo, se dispone de una
presentacién combinada (con la hepatitis B) y la ex-
periencia de un exitoso programa piloto en Catalufa.
Sin embargo, el coste de la vacuna y la falta de un am-
plio consenso politico puede comprometer su candi-
datura al calendario, al menos a corto plazo.

La enfermedad invasiva por Streptococcus pneu-
moniae fue estimada?” en 23,2 por 10° en los EE.UU.,
pero esta incidencia fue muy superior en nifios meno-
res de 2 anos (166,9) y adultos mayores de 65 anos
(59,7). Recientemente, se ha incorporado, dentro del
novedoso grupo de las vacunas de polisacaridos con-
jugados, la vacuna antineumocécica 7-valente?, la cual
cubre el 82,2% de los serogrupos en los EE.UU.?, y
ademas presenta una eficacia alta en la reduccién de
la otitis media®®. Probablemente, la introduccién de esta
vacuna en el calendario sera otra de las cuestiones que
las autoridades sanitarias tendran que valorar los pro-
ximos meses.

Pero, sin duda, la vacuna que presenta mayores im-
plicaciones en cuanto al nimero de dosis, coste y re-
percusiones logisticas es la vacuna antigripal. Las am-
pliaciones de sus indicaciones a otros grupos de edad
(p. ej. en mayores de 50 afios) y las evidencias dispo-
nibles sobre las bondades de la vacunacion de los nifios
en edad escolar®® han abierto un debate acerca de la
necesidad de ampliar sus indicaciones®'. La disponibi-
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lidad de cepas vivas atenuadas adaptadas a bajas tem-
peraturas y de administracion intranasal®? puede obviar
el problema de los calendarios ya sobrecargados con
multiples inyecciones. Esta puede ser otra de las va-
cunas que genere mas expectativas a corto plazo.

A modo de conclusion

Los programas de vacunacion se han ampliado en
los dltimos afos y se han conseguido altas coberturas
para las vacunas en edades infantiles en el conjunto
del Estado; sin embargo, las vacunas propias de la edad
adulta (antigripal, antineumocoécica y Td) exigen estra-
tegias mas activas para estos grupos de edad.

La mayor amplitud de estos programas debe acom-
panarse de un esfuerzo de consenso para mantener
la uniformidad de los calendarios, las mejoras en in-
fraestructuras en los centros de atencién primaria (ca-
dena del frio, registros especificos e informatizacion

dalac concultact v aldartalosimionta da loc cletomas

de vigilancia epidemioldgica que aseguren el estudio
de la incidencia de las enfermedades inmunopreveni-
bles, la deteccion de efectos adversos, la estimacién
de la coberturas y la correcta supervisién de los pro-
gramas.

Los calendarios actuales se pueden considerar uni-
formes y actualizados, a pesar de que se va a plante-
ar la incorporacion de nuevas vacunas en los préximos
meses. El cuidadoso balance entre los estudios de coste-
efectividad, los recursos disponibles, la capacidad lo-
gistica, el criterio de los profesionales y la opinién pu-
blica seran algunos de los muchos factores que
deberan valorar las politicas de salud para dirimir todos
y cada uno de los planteamientos sefalados.

Es evidente que los avances tecnoldgicos van a per-
mitir incorporar nuevas vacunas, lo que va a exigir ca-
pacidad de analisis y respuesta a los responsables de
las politicas sanitarias.

P. Godoy
Departamento de Medicina Preventiva y Salud
Publica. Universidad de Lleida.
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