4.7. NEUMOCOCO

CARACTERISTICAS DE LA ENFERMEDAD

Neumococo (Streptococcus pneumoniae) es causa de una enorme carga de enfermedad
en el ser humano, con formas de presentacién clinica muy variadas. Neumococo es la
causa de la enfermedad neumocdcica invasiva (ENI) y la principal causa de neumonia
comunitaria, enfermedades que afectan principalmente a las edades extremas de la
vida, a las personas con patologia asplénica, y a las que tienen inmunodeficiencias o
determinadas enfermedades crénicas de o&rganos (hepatica, pulmonar, renal,
diabetes...). Las manifestaciones mas habituales de la ENI son, sepsis/bacteriemia,
neumonia bacteriémica, meningitis, empiema, artritis... pero la enfermedad puede
afectar casi a cualquier sitio estéril. Neumococo es ademas la causa mds importante
de otitis media infantil, y ocasiona frecuentemente sinusitis, conjuntivitis, asi como
otras infecciones de las mucosas del tracto respiratorio. Este patdégeno es el
microorganismo que mas muertes ocasiona en el mundo (ej. en torno a un millén sélo
de nifios/afio), siendo también el de mayor mortalidad entre los que ocasionan
enfermedades infecciosas en nuestro entorno.

AGENTE CAUSAL

Streptococcus pneumoniae es un coco gram-positivo. Posee una capsula externa
compuesta por polisacdridos, con capacidad antigénica, que constituye su principal
factor de virulencia. Se han identificado mas de 100 serotipos capsulares, en base a
diferencias en la composicién de sus polisacaridos. Aunque todos los serotipos pueden
causar ENI, unos pocos producen la mayoria de estas infecciones. Es decir, algunos
serotipos se encuentran habitualmente como colonizadores, mientras que otros,
progresan mas facilmente a infecciones graves. La prevalencia de cada serotipo varia
segln la edad y el area geografica.

MODO DE TRANSMISION

Los neumococos colonizan el tracto respiratorio (especialmente la nasofaringe) de los
seres humanos, Unico-reservorio de la infeccidén. Se transmiten de persona a persona,
a partir de las secreciones respiratorias, por contacto directo, gotas y aerosoles (ej
generados mediante la tos), y la transmision requiere normalmente contacto frecuente
o prolongado. La tasa de portadores asintomaticos varia segun la edad (siendo maxima
en nifios pequefios de 1-3 anos [30-70%] y disminuyendo a 10% en la edad adulta), el
ambito familiar y social (densidad de personas), y la presencia de alteraciones del
tracto respiratorio superior. La frecuencia de las colonizaciones e infecciones tiene un



componente estacional y es mayor a mediados del invierno y en primavera. Las
infecciones por virus respiratorios (gripe, rinovirus, metapneumovirus...) facilitan la
colonizacion y la migracion de neumococo a través de la mucosa respiratoria.

PERIODO DE INCUBACION

El periodo de incubacién es corto, habitualmente de 1 a 3 dias.

DURACION DE LA INMUNIDAD

La susceptibilidad es universal y es mayor en nifios y ancianos, asi como en personas
con enfermedades subyacentes. Después de una infeccién se produce inmunidad
especifica frente al serotipo causante de la infeccion, y ésta dura afios.

CARACTERISTICAS DE LAS VACUNAS

Existen dos tipos de vacunas antineumocécicas disponibles:

Vacunas de polisacaridos capsulares (VNP23)

Las vacunas con antigenos polisacaridos puros no estimulan el sistema inmune tan
ampliamente como las de polisacaridos conjugados con proteinas. La intensidad y
duracién de la respuesta inmune es menor, y no se genera inmunidad de memoria. Esto
es debido a que la respuesta inmune a polisacaridos puros es T-independiente. No
obstante, mas del 80% de los adultos sanos desarrollan anticuerpos frente a los
antigenos contenidos en la vacuna 23-valente. En general, los anticuerpos persisten al
menos durante 5 afos, si bien, seroconversion y duraciéon son menores en personas de
edad y en aquellos con enfermedades subyacentes. Se ha constatado que, durante los
primeros afios tras la vacunacidn, la vacuna es moderadamente efectiva frente a la ENI
(40-70%) y la neumonia comunitaria no bacteriémica (50-60%), para los serotipos
incluidos en la vacuna. La efectividad desciende a partir de 2-5 afios tras la vacunacion.
Por otra parte, la respuesta en los menores de 2 afios es muy pobre, por lo que la vacuna
23-valente resulta ineficaz, no estando indicada en menores de dicha edad. Tampoco
protege para la infeccidon asintomatica (estado de portador).

Vacunas conjugadas (VNC)

Para paliar las limitaciones referidas que afectan a las vacunas de polisacaridos puros,
se crearon las vacunas de polisacaridos conjugadas. Al afiadir una proteina al
polisacarido, se consigue una respuesta inmune T-dependiente, que es mas intensa, de
mayor duracién y generadora de memoria inmunolégica.

Laintroduccién de vacunas de polisacdridos conjugados en el calendario vacunal infantil
de muchos paises ha causado en las cohortes vacunadas un descenso prolongado y



mantenido de la incidencia de ENI por los serotipos incluidos en la vacuna (>90%), asi
como, aunque en menor medida, de neumonia, otitis media... Este descenso ha ido
seguido en el tiempo de un descenso drastico en la incidencia de ENIl y de neumonia por
los serotipos vacunales en todos los grupos de edad, incluidas las personas >65 afios,
probablemente por la generacion de una proteccién de rebafio debido a que la
vacunacién disminuye la prevalencia de nifios colonizados por los serotipos vacunales
(reservorio de la infeccidn) y por tanto, la exposicion de los adultos al neumococo es
menor. Otra consecuencia ha sido el descenso en la resistencia de neumococo a los
antimicrobianos, debida de manera desproporcionada a serotipos vacunales. Los
serotipos vacunales estdn siendo sustituidos como causa de enfermedad neumocébcica
por serotipos no contenidos en las vacunas empleadas hasta ahora (reemplazo), pero
este fendmeno estd siendo lento y sin alcanzar las tasas de incidencia de la era
prevacunal. No obstante, obliga a mantener una vigilancia constante sobre la incidencia
de las infecciones neumocdcicas y los serotipos causales.

Actualmente se dispone de cuatro vacunas conjugadas:

+ 10-valente (VNC10): los polisacadridos estan conjugados con proteina D (derivada de
Haemophilus influenzae), excepto el del serotipo 18C conjugado con toxoide tetanico y el
del 19F conjugado con toxoide diftérico.

* Vacunas 13-valente (VNC13), 15-valente (VNC15) y 20-valente (VNC20): los polisacaridos
estan conjugados con la proteina CRM197 (mutante atdxica de la toxina diftérica).



Todos los polisacaridos de las cuatro vacunas conjugadas estan adsorbidos en adyuvante

de fosfato de aluminio.

ANTIGENOS NOMBRE COMERCIAL

VACUNAS POLISACARIDAS PURAS

Neumococo serotipos:

1,2,3,4,5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, Pneumovax 23
14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F y 33F

VACUNAS CONJUGADAS
Neumococo serotipos: Synflorix®
1, 4,5, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19F y 23F
Neumococo serotipos: Prevenar 13®

1, 3, 4,5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F y
23F

Neumococo serotipos:
Vaxneuvance®

1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F,
22F, 23F, 33F

Neumococo serotipos:

1,3,4,5 6A, 6B, 7F, 8, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, Prevenar 20°
15B, 18C, 19A, 19F, 22F, 23F, 33F

FORMA DE ADMINISTRACION

LABORATORIO

Merck, Sharp & Dohme
MSD, SA

GlaxoSmithKline SA

Pfizer SL

Merck Sharp & Dohme MSD, SA

Pfizer SL

Ambos tipos de vacunas se deben administrar por via intramuscular. Las zonas de eleccidn

para la administracién son el tercio medio del vasto externo del muslo en nifios/as

pequefios/as o el musculo deltoides en los demas casos.



PAUTAS VACUNALES

Intramuscular en el tercio 2 m entre las dos

2,4y 11 meses VNC15 medio del vasto externo del primeras dosisy 6m
muslo, dngulo de 90° entre la 22y 3°
>65 afos (con Intramuscular en deltoides,
o VNC20 , .
prioridad > 75 afios) angulo de 90

En el caso de poblacién infantil que iniciaron pauta con la vacuna VNC13 y deben continuar con la
vacuna VNC15 se seguird el siguiente esquema

Sin dosis previas VNC 15 VNC 15 VNC 15
1 dosis VNC 13 2 VNC 15 VNC 15
2 dosis VNC 13 1 VNC 15
3 dosis VNC 13 0 No requiere  No requiere No requiere

En grupos de riesgo (ver capitulos 7 vy 8)




REVACUNACION

En el momento actual no se considera necesario revacunar con la vacuna conjugada (salvo
en circunstancias especiales).

En el caso de la vacuna VNP23 no se recomiendan actualmente dosis de recuerdo.

CONSERVACION

Entre 2-8 °C. No congelar.

INDICACIONES

Vacunacién universal en Calendario de Vacunacién Infantil de la CAPV, con vacuna VNC13.

Vacunacién universal en calendario de vacunacion del adulto de |la CAPV, con vacuna
VNP23.

Ademas, la vacunacidon frente a neumococo estd indicada en personas de grupos de riesgo
(ver capitulos 6 y 7), bien por presentar inmunodeficiencias (congénitas, adquiridas por
trasplante o tratamientos), enfermedades crdnicas (asplenia, hepaticas, renales, cardiacas,
respiratorias, diabetes etc), o ciertos problemas craneales (fistula de LCR, defectos
craneales, implante coclear).

CONTRAINDICACIONES

Las contraindicaciones y precauciones generales de todas las vacunas. Siendo vacunas en
base a componentes bacterianos (polisacaridos), las vacunas frente a neumococo se
pueden administrar en el embarazo o durante la lactancia cuando estén clinicamente
indicadas.

La inmunogenicidad y reactogenicidad de las vacunas conjugadas frente a neumococo no
varian significativamente cuando se administran simultdaneamente a vacunas frente a
diphteria-tétanus-pertussis, polio, hepatitis B, Haemophilus influenzae B, meningocécica,
sarampiodn, parotiditis, rubeola y varicela. Sin embargo, como se ha referido antes, las
vacunas neumocdcicas polisacarida y conjugadas no deben administrarse
simultaneamente.



EFECTOS ADVERSOS
Las reacciones adversas mdas frecuentes son locales.

Para la VNP23: dolor, inflamacién, eritema, fiebre. Estas reacciones son mas frecuentes
después de la segunda dosis. Las reacciones sistémicas son raras.

En el caso de la VNC13 las reacciones locales en el nifio constituyen el efecto adverso mas
frecuente y suelen ser mds comunes después de la dosis de refuerzo; pueden incluir
también disminucién del apetito, irritabilidad y trastornos del suefio.

Vacuna VNC15

En poblacion infantil y adolescente: pirexia 238, irritabilidad, somnolencia, dolor, eritema,
induracion e inflamacién en el lugar de la inyeccidn, pérdida de apetito, cefalea, fatigay
mialgia.

En poblacién adulta: dolor, eritema, induracién e inflamacién en el lugar de la inyeccidn,
cefalea, fatiga y mialgia.

Vacuna VNC20

En poblacién infantil y adolescente: pirexia 238, irritabilidad, disminucién del suefio, dolor,
eritema, induracidn e inflamacion en el lugar de la inyeccidon, pérdida de apetito, cefalea,
fatiga y mialgia.

En poblacién adulta: Disminuciéon del apetito, cefalea, dolor, eritema, induracién e
inflamacién en el lugar de la inyeccidn, Dolor articular , fatiga y mialgia.
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