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FUNDAMENTO Y OBJETIVO: Desde junio de 2001 se comercializa en Espaiia la vacuna neumocécica
conjugada heptavalente (VNC7v). Nuestro objetivo ha sido evaluar su impacto en la incidencia
de enfermedad neumocdcica invasiva (ENI) en Navarra.

POBLACION Y METODO: Los laboratorios de microbiologia de Navarra declaran todos los aislamien-
tos de neumococo en muestras de fluidos corporales normalmente estériles. Analizamos la inci-
dencia de ENI en nifios menores de 5 afios entre las semanas 41 de 2000 y 40 de 2005.
ResuLTADOS: Las dosis de VNC7v vendidas hasta 2005 permitirian alcanzar una cobertura del
27% en menores de 5 aiios, suponiendo 4 dosis por nifio. Entre las 5 temporadas se diagnosti-
caron 103 casos de ENI. Comparando la incidencia de ENI en las 2 primeras temporadas
(2000-2002) con la tltima (2004-2005), se observa un descenso del 69% en la tasa por sero-
tipos vacunales (de 33 a 10 casos por 100.000 menores de 5 afios; p = 0,003). Entre esos
mismos periodos, la incidencia de ENI por serotipos no vacunales aumenté un 36% (de 42 a
57 por 100.000; p = 0,405). La incidencia global de ENI disminuyé un 12% (de 77 a 67 por
100.000; p = 0,689). El porcentaje de casos que habian recibido VNC7v aumenté hasta el
45% en la temporada 2004-2005 (p < 0,001). Las meningitis y neumonias bacteriémicas su-
pusieron el 42% de las ENI, sin cambios significativos durante el periodo (p = 0,442).
ConcLusioNEs: Tras la comercializacion de la VNC7v ha cambiado el patrén de serotipos, pero no
se ha conseguido el descenso esperado de la incidencia global de ENI.

Palabras clave: Streptococcus pneumoniae. Vacunacion. Meningitis neumocaécica. Incidencia.
Vigilancia epidemiolégica.

Invasive pneumococcal disease in children younger than 5 years in Navarra,
Spain (2000-2005). Impact of the conjugate vaccine

BACKGROUND AND OBJECTIVE: The 7-valent pneumococcal conjugate vaccine (PCV7) has been com-
mercialized in Spain since June 2001. We aim to evaluate the impact of this vaccine in the in-
cidence of invasive pneumococcal disease (IPD) in Navarre.

PopuLATION AND METHOD: The laboratories of microbiology of Navarre declare all the isolations of
Streptococcus pneumoniae in samples of normally sterile corporal fluids. We analyzed the inci-
dence of IPD in children younger than 5 years between weeks 41 of 2000 and 40 of 2005.
ResuLTs: The doses of PCV7 sold up to 2005 would provide a cover of 27% in children younger
than 5 years, having assumed 4 dose schedules. In the 5 seasons, 103 cases of IPD were diag-
nosed. From the 2 first seasons (2000-2002) to the last one (2004-2005) a reduction of 69%
in the incidence rate of IPD caused by vaccine serotypes was observed (from 33 to 10 cases by
100,000 children under 5 years; p = 0.003). Between those same periods the incidence of IPD
caused by non-vaccine serotypes increased a 36% (from 42 to 57 by 100,000; p = 0.405). The
global incidence of IPD diminished a 12% (from 77 to 67 by 100,000; p = 0.689). The per-
centage of cases that had received PCV7 increased until 45% in season 2004-2005 (p < 0.001).
The meningitis and bacteraemic pneumonias supposed 42% of the IPD, without significant
changes during the period (p = 0.442).

ConcLusions: Since the PCV7 was marketed the pattern of serotypes has changed, but the ex-
pected reduction in the total IPD incidence has not been achieved.

Key words: Streptococcus pneumoniae. Vaccination. Pneumococcal meningitis. Incidence.
Epidemiological surveillance.
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Streptococcus pneumoniae (neumococo)
produce una amplia variedad de enfer-
medades, que van desde enfermedades
comunes del aparato respiratorio superior
hasta formas graves de enfermedad neu-
mocécica invasiva (ENI), como meningi-
tis, neumonia o sepsis. Hay mas de 90
serotipos de neumococo, muchos de
ellos con capacidad de producir ENI'. La
vacuna neumocdcica conjugada heptava-
lente (VNC7v, Prevenar®, Wyeth Lederle
Vaccines) incluye 7 serotipos (4, 6B, 9V,
14, 18C, 19F y 23F), causantes de mas
del 80% de los casos de ENI en EE. UU.
antes de su introduccién®. Ha demostra-
do poseer una alta eficacia frente a la
ENI causada por serotipos vacunales®*, y
tras su introduccién en el calendario va-
cunal infantil de EE. UU. se ha observado
una reduccion considerable de la inci-
dencia global de ENI52.

Su efectividad esta determinada por los
serotipos de neumococo circulantes en
cada lugar. Por ello, los estudios de efecti-
vidad basados en la poblacién estadouni-
dense pueden sobrestimar el impacto de
la introduccion de la vacuna en Europat®.
La Agencia Europea del Medicamento
autorizé la VNC7v en 2001 y se comer-
cializd en Espafia en junio del mismo
afio. El Sistema Nacional de Salud la in-
dica y financia para nifios de 2 meses a
4 afios de edad con enfermedades croni-
cas o deficiencias del sistema inmunitario
que les confieren mayor riesgo de pre-
sentar enfermedad neumocécica 0 sus
complicaciones, asi como para nifios con
infeccion por el virus de la inmunodefi-
ciencia humana. Hasta octubre de 2006
ninguna comunidad auténoma habia in-
cluido la VNC7v en su calendario vacunal
infantil sistematico. Sin embargo, su uso
se ha ido extendiendo porque, siguiendo
la propuesta de la Asociacion Espafiola
de Pediatria, muchos pediatras la reco-
miendan en sus consultas!!, si bien la
decision Ultima y el pago del precio total
recaen en las familias.

A pesar de la extension progresivamente
mayor de esta vacuna, no se conoce bien
el impacto que esta teniendo en nuestro
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medio. Por ello hemos analizado los da-
tos de vigilancia epidemiolégica de Nava-
rra, con el fin de evaluar el impacto de la
VNC7v en la incidencia de ENI en nifios
menores de 5 afos.

Poblacién y método

En 2000 se puso en marcha un sistema de vigilancia
de los casos de ENI en Navarra. Todos los laborato-
rios de microbiologia de hospitales publicos y priva-
dos notifican los casos sospechosos al Instituto de
Salud Publica, donde se comprueban los criterios de
inclusion, se eliminan duplicados y se completan los
datos epidemiolégicos. Anualmente se ha comparado
este sistema con la informacion de altas hospitalarias
de Navarra y se ha encontrado una exhaustividad del
100%.

En el presente anélisis se incluy6 a todos los nifios
menores de 5 afios, nacidos y residentes en Navarra,
con diagnostico microbiolégico de ENI entre las se-
manas epidemiolégicas 41 de 2000 y 40 de 2005. Se
consideré caso de ENI todo el que presentaba clinica
indicativa de enfermedad neumocécica y aislamiento
de S. pneumoniae en sangre, liquido cefalorraquideo,
liquido sinovial u otro lugar normalmente estéril del
organismo. Todos los aislamientos de neumococo se
remitieron al laboratorio de referencia del Instituto de
Salud Carlos Ill, de Majadahonda, para la serotipifica-
cion por la reaccion de Quellung o por dot blot. En
funcién de los serotipos identificados, los aislamien-
tos de neumococos se clasificaron en serotipos vacu-
nales, cuando coincidian con alguno de los incluidos
en la VNC7v, y serotipos no vacunales, en el resto de
los casos.

La VNC7v se comercializa en Navarra desde junio de
2001. El nimero de dosis vendidas ha ido aumen-
tando progresivamente desde la temporada 2000-
2001 hasta la temporada 2004-2005 (96, 5.932,
6.545, 7.350 y 11.518 dosis, respectivamente). En
2003 y 2004 hubo problemas de abastecimiento de la
vacuna, lo que redujo transitoriamente el ritmo de as-
Censo en sus ventas.

Para cada caso se buscaron en el registro de vacuna-
ciones de atencion primaria las dosis y fechas de ad-
ministracion de la VNC7v hasta 15 dias antes del inicio
de los sintomas. Consideramos que un nifo estaba va-
cunado completamente si habia recibido: 3 dosis de
VNC7v, en el caso de que hubiese iniciado la vacu-
nacion entre los 2 y 6 meses de edad; 2 dosis, en el
caso de que la hubiese iniciado entre los 7 y 23 me-
ses, y una dosis, cuando el comienzo de la vacuna-
cion fue a los 24 meses o posterior. Ademas, en los
nifios que iniciaron la vacunacién antes de los 12 me-
ses se requerfa una dosis de refuerzo en el segundo
afio de vida. Se consideré vacunacién incompleta
cuando habian recibido al menos una dosis de
VNC7v, pero no se habian completado las pautas in-
dicadas.

Como denominadores para el célculo de las tasas se
tomaron los datos de poblacién menor de 5 afios re-
sidente en Navarra a 1 de enero de cada afio segin
el padrén del Instituto Nacional de Estadistica.

Los anélisis en funcion del tiempo se hicieron por
temporadas epidemiolégicas, que van desde la se-
mana 41 de un afio hasta la semana 40 del afio si-
guiente. Con el fin de dar mayor estabilidad a los re-
sultados se compararon las 2 primeras temporadas
(2000-2002), en las que apenas se habia extendido
el uso de la VNC7v, con la dltima (2004-2005), en la
que la proporcién de nifios vacunados comenzaba a
ser considerable.

Andlisis estadistico

Los anélisis estadisticos se realizaron con SPSS ver-
sion 12.0S y Epi-Info version 6.04. Las comparacio-
nes de medias se hicieron mediante la prueba de la t
de Student y las de proporciones mediante la prueba
de la %% y la prueba exacta de Fisher. Se evalué la
tendencia mediante la prueba de la %2 de tendencia
lineal, salvo para las variables en que no se cumplié
la hipétesis de linealidad. En las comparaciones de
tasas se aplicaron métodos exactos. Se consideraron
significativos valores de p inferiores a 0,05 evaluados
a 2 colas.
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Resultados

Entre las temporadas 2000-2001 y 2004-
2005 la poblacién de nifios menores de
5 afios en Navarra aumenté de 26.690 a
29.634, y el nimero de dosis de VNC7v
vendidas pasd de 96 a 11.518. Supo-
niendo pautas de 4 dosis por nifio, casi la
mitad (48%) de los nacidos en el Ultimo
aflo podrian haber sido vacunados, y la
proporcion estimada de nifios menores
de 5 afios que podrian estar completa-
mente vacunados habria aumentado del
0,1% en 2001 al 27% en 2005 (tabla 1).
Entre las 5 temporadas se diagnosticaron
103 casos de ENI. La incidencia presentd
oscilaciones importantes incluso antes de
que fuese esperable el efecto de la VNC7v,
como el aumento de 67 a 86 casos por
100.000 entre las temporadas 2000-
2001 y 2001-2002 (p = 0,528) (tabla 1).
En la tabla 2 se compara la incidencia
media de ENI en las 2 primeras tempora-
das (2000-2002) con la de la temporada
2004-2005. Entre ambos periodos la in-
cidencia de ENI por serotipos incluidos
en la vacuna disminuyé un 69% (p =
0,003). Entre esos mismos periodos, la
incidencia de ENI por serotipos no vacu-
nales aumentd un 36%, aunque este
cambio no alcanzé significacion estadisti-
ca (p = 0,405). La incidencia global de
ENI descendi6 un 12%, de 77 a 67 casos

TABLA1

por 100.000 nifios menores de 5 afios
(p =0,689). La repeticion de este anélisis
restringido a los nifios menores de 2 afios
mostré tendencias similares, con tasas
de incidencia mas elevadas, aunque el
numero de casos y la potencia estadistica
fueron menores (tabla 2).

El porcentaje de casos de ENI que habfan
recibido alguna dosis de VNC7v aument6
progresivamente hasta alcanzar el 45%
en la temporada 2004-2005 (p de la ten-
dencia < 0,001), y la proporcién de pa-
cientes que habian recibido una pauta
vacunal completa alcanzo6 el 35% (p de
la tendencia < 0,001; tabla 3).

No se produjo el fallecimiento de ninguno
de los casos de ENI. El 75% de los casos
que no estaban vacunados requirié ingre-
so hospitalario, frente al 67% de los va-
cunados (p = 0,556). La duracién media
(desviacion estandar) del ingreso fue de
7,8 (5,9) dias en los vacunados y de 9,4
(14,5) dias en los no vacunados y (p =
0,508). Se consideraron formas clinicas
mas graves las meningitis y las neumo-
nias bacteriémicas. La suma de ambas
supuso el 42% de todos los casos de ENI,
porcentaje que se mantuvo sin cambios
significativos durante el periodo (p =
0,442). La proporcion de bacteriemias sin
foco entre los casos de ENI, que se con-
sidera indicador de la exhaustividad del
sistema de informacién, no mostré ningu-

Poblacién, vacunacion antineumocadcica e incidencia de enfermedad

neumocdcica invasiva

2000-2001 | 2001-2002 | 2002-2003 | 2003-2004 | 2004-2005

Poblacién < 5 afios 26.690 25.588 27.160 28.245 29.634
Vacuna neumocdcica conjugada

heptavalente

Dosis vendidas 96 5.932 6.545 7.350 11.518

Nifios vacunados* 24 1.507 3.143 4981 7.860

Nifios < 5 afios vacunados (%)* 0,1 6 12 18 27
Enfermedad neumocécica invasiva

Casos < 5 afios 18 22 22 21 20

Tasa por 100.000 nifios < 5 afios 67 86 81 74 67

Casos < 2 afios 11 14 16 16 14

Tasa por 100.000 nifios < 2 afios 99 135 144 140 115

*Estimaciones acumuladas de nifios vacunados suponiendo pautas con 4 dosis por nifio.

TABLA 2

Comparacion de la incidencia de enfermedad neumocécica invasiva en 2 periodos
con diferente implantacion de la vacuna heptavalente conjugada

Comparacién 2004-2005
. 2000-2002 2004-2005 con 2000-2002
Serotipo causante
n Tasa por n Tasa por Porcentaje p*
100.000 100.000 de cambio
En nifios < 5 afios
Serotipos vacunales 17 33 3 10 -69 0,003
Serotipos no vacunales 22 42 17 57 +36 0,405
Total 40 77 20 67 -12 0,689
En nifios < 2 afios
Serotipos vacunales 12 56 2 16 71 0,102
Serotipos no vacunales 13 61 12 99 +63 0,219
Total 25 117 14 115 -1 1

*Comparacién de tasas mediante prueba exacta a 2 colas.
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TABLA 3

Estado vacunal y forma de presentacion clinica de los casos de enfermedad
neumocdcica invasiva en poblacién menor de 5 afos

2000-2001 | 2001-2002 | 2002-2003 | 2003-2004 | 2004-2005
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Estado vacunal
No vacunados 18 (100) 21 (95) 20 (91) 15 (71) 11 (55)
Vacunacién incompleta 0 0 0 2 (10) 2 (10)
Vacunacion completa? 0 1(5) 2(9) 4 (19) 7 (35)
Formas clinicas
Meningitis® 0 2(9) 2(9) 1(5) 0
Neumonia bacteriémica® 6(33) 11 (50) 7(32) 7 (33) 7 (35)
Otras localizaciones
con bacteriemia 0 0 3(14) 0 2 (10)
Bacteriemia sin foco® 12 (67) 9 (41) 10 (45) 13 (62) 11 (55)
Total 18 (100) 22 (100) 22 (100) 21 (100) 20 (100)

aPrueba de la %? de tendencia lineal del porcentaje de vacunados completamente, p < 0,00. “Prueba de la %* de tendencia lineal
del porcentaje de formas graves (meningitis + neumonias), p = 0,539. Prueba de la %> de tendencia lineal del porcentaje de

bacteriemia sin foco, p = 0,954.

TABLA 4

Tipo de neumococo y forma clinica de los casos de enfermedad neumocécica

invasiva en funcion del estado vacunal

Total No vacunados Vacunacion Vacunacion
N (%) N (%) incompleta completa p°
n (%) n (%)
Tipo de neumococo?
Serotipo vacunal 40 (40) 39 (47) 0 1(7) 0,007
Serotipo no vacunal 61 (60) 44 (53) 4 (100) 13 (93)
Forma clinica
Meningitis 5(5) 4 (5) 0 1(7) 0,541
Neumonia bacteriémica 38 (37) 31 (36) 1(25) 6 (43) 0,767
Otras localizaciones con bacteriemia 5 (5) 4 (5) 0 1(7)
Bacteriemia sin foco 55 (53) 46 (54) 3(75) 6 (43) 0,566
Total 103 (100) 85 (100) 4 (100) 14 (100)

IMPACTO DE LA VACUNA CONJUGADA

TABLA S

Serotipos de Streptococcus pneumoniae
identificados en los casos de enfermedad
neumocdcica invasiva en los periodos con
diferente implantacién de la vacuna
heptavalente conjugada

Serotipos 2000-2002 2003-2005
de neumococo n (%) n (%)
Vacunales
3(7,5) 1(2,4)
9V 1(2,5) 0
14 7 (17,5) 5(12,2)
18C 2 (5,0 1(2,4)
19F 2(5,0) 6(14,6)
23F 2 (5,0 0
Subtotal 17 (42,5) 13 (31,7)
No vacunales
4 (10,0 3(7,3)
3 4(10,0) 2(4,9)
6A 7(17,5) 1(2,4)
7 0 2(4)9)
10 1(2,5) 0
15A 1(2,5) 0
15B 0 1(2,4)
15C 1(2,5) 1(2,4)
16 0 1(2,4)
17 0 1(2,4)
19A* 3(7,5) 13 (31,7)
22 0 1(2,4)
23B 1(2,5) 1(2,4)
24 0 1(2,4)
Subtotal 22 (55,0) 28 (68,3)
No crece 1 0
Total 40 (100) 41 (100)

@No incluye un caso no tipificado y otro no tipificable. "Resultado de la prueba exacta de Fisher comparando los casos no vacu-

nados con los que habian recibido la vacunacién completa.

na tendencia definida (p de la tendencia
= 0,954) ni cambios significativos (p =
0,428) que afectasen a la comparabili-
dad en el tiempo (tabla 3).

Entre los casos de ENI que no habian re-
cibido ninguna dosis de VNC7v, sélo el
46% estuvo causado por serotipos vacu-
nales. Por otra parte, hubo un caso de
bacteriemia sin foco por un serotipo vacu-
nal en un nifio de 10 meses no inmuno-
deficiente que habia recibido 3 dosis de
vacuna a los 3, by 7 meses de edad, y en
su historia no constaba que hubiese habi-
do alguna incidencia en la conservacion y
administracion de éstas. Al comparar los
casos de ENI en nifios no vacunados con
los de los nifios que habian completado la
pauta de vacunacion, no se encontraron
diferencias en la proporcién de meningitis
(p = 0,541) ni de neumonias bacteriémi-
cas (p=0,767) (tabla 4).

En la tabla 5 se observa una gran diversi-
dad de serotipos aislados en los casos de
ENI. En el periodo 2000-2002, cuando
apenas se habia introducido la VNC7v,
solo el 42,5% de los casos de ENI se de-
bieron a serotipos vacunales. En el perio-
do 2003-2005 el numero de casos de
ENI causados por serotipos vacunales

disminuy6, en tanto que aumentaron los
debidos a serotipos no vacunales. No
obstante, el Unico cambio entre los 2 peri-
odos que alcanz6 significacion estadistica
fue el aumento del porcentaje de casos
de ENI con aislamiento del serotipo 19A,
que paso del 7,5 al 31,7% (p =0,011).

Discusion

El impacto de la VNC7v en la incidencia
global de ENI en Navarra tras 4 tempora-
das desde su comercializacion ha sido
mucho menor de lo que cabria esperar.
La incidencia de ENI por serotipos vacu-
nales ha disminuido un 69%, mientras
que la debida a serotipos no vacunales
ha aumentado un 36%, de forma que,
considerada globalmente, la incidencia
de ENI s6lo ha disminuido un 12%. Re-
sulta ademas preocupante que el 45%
de los casos de ENI diagnosticados en la
temporada 2004-2005 haya correspondi-
do a nifios que habian recibido alguna
dosis de VNC7v, y el 35% a nifios com-
pletamente vacunados. Un estudio re-
cientemente publicado de un éarea de sa-
lud de Barcelona coincide en sefialar un
descenso escaso y no significativo en la

*p = 0,011 en la comparacion del porcentaje de casos con
serotipo 19A entre los 2 periodos; resto no significativo me-
diante la prueba exacta de Fisher a 2 colas.

incidencia global de ENI tras la introduc-
cion de la VNC7v, con un importante au-
mento de la incidencia de la enfermedad
por serotipos no vacunales'.

Antes de la extensién de la VNC7v en Na-
varra, menos de la mitad de los casos de
ENI se debia a serotipos cubiertos por la
vacuna, lo que contrasta con la situacion
en EE.UU., donde este porcentaje supera-
ba el 80%?2. Esto confirma que la composi-
cién de la vacuna no se ajustaba bien a los
serotipos circulantes en nuestro medio'®13.
La implantacién de la VNC7v en Navarra
dista de ser generalizada, pero las dosis
vendidas en la temporada 2004-2005 ha-
brian permitido administrar una pauta
completa con 4 dosis a casi la mitad de
los nifios en edad de primovacunacion. En
esta situacion, cabria esperar un impacto
de la vacuna apreciable. Por ejemplo, al
tercer afio de introducciéon de la vacuna
en EE.UU., habiéndose alcanzado cober-
turas del 74% con 3 dosis en nifios que
cumplian un afio y del 31% con 4 dosis
en los que cumplian 2 afios, se consiguid
un descenso del 91% en la incidencia glo-
bal de ENI en menores de 2 afos®.

El descenso de la incidencia de ENI por
serotipos vacunales ha coincidido con el
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aumento de casos por serotipos no vacu-
nales, lo que puede interpretarse como
un fenémeno de reemplazo, el cual fue
descrito en ensayos clinicos que evalua-
ron la eficacia de la vacuna en la preven-
cién de otitis media aguda'*1®, y también
se ha puesto de manifiesto en los resulta-
dos de vigilancia de ENI de varios lugares
de EE.UU. tras la introduccién de la
VNC7v1622,

En favor de la VNC7v se ha argumentado
que evitarfa principalmente las formas
clinicas mas graves. Aunque la potencia
estadistica de nuestros resultados no per-
mite descartar totalmente esta hipotesis,
no observamos ninglin descenso en la in-
cidencia de meningitis ni de neumonias
bacteriémicas coincidiendo con la exten-
si6bn de la vacuna. Tampoco se detecta
una reduccion significativa de las estan-
cias hospitalarias en los casos vacuna-
dos. Por otra parte, algunos autores han
descrito aumentos en la incidencia de
casos de neumonia con empiema tras la
introduccién de la VNC7v!221,

Se habia planteado que la vacuna podria
producir cierta proteccion cruzada frente
a serotipos como el 6A, 19A y 23B, que
pertenecen al mismo serogrupo que
otros serotipos vacunales?®?4. No obstan-
te, mientras que la frecuencia del seroti-
po 6A ha descendido tras la introduccion
de la vacuna, la del 19A ha aumentado
considerablemente y es la principal cau-
sa del ascenso de los serotipos no vacu-
nales. Otros autores han descrito la sus-
titucién de serotipos vacunales por el
serotipo 19A y ésta se ha asociado a un
aumento de la resistencia a antibiéticos?.
Las limitaciones de nuestro estudio pue-
den venir por varios motivos. Hubiese
sido deseable contar con mayor potencia
para obtener resultados mas robustos,
pero, hasta donde conocemos, el nuestro
es el Unico sistema de vigilancia pobla-
cional de estas caracteristicas que fun-
ciona en Espafia desde antes de la intro-
duccién de la VNC7v. En la presente
situacion resulta fundamental extender la
vigilancia epidemiol6gica y microbiolégica
de la ENI a un mayor numero de comuni-
dades autbnomas, a fin de realizar un se-
guimiento del impacto de la vacunacion y
detectar posibles aumentos de la inci-
dencia de casos causados por serotipos
no cubiertos por la vacuna.

El escaso impacto de la VNC7v podria
achacarse a su baja implantaciéon en Na-
varra durante el periodo estudiado, en
comparacion con los estudios llevados a
cabo en EE. UU., donde la vacuna estaba
incluida en el calendario vacunal®916-22,
Sin embargo, el 35% de los casos de
ENI habia completado la vacunacion, lo
gue indica que el impacto de la VNC7v
es escaso en las personas vacunadas y
no depende tanto de la cobertura. Ade-
mas, un estudio reciente encuentra que
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una primovacunaciéon con 2 o 3 dosis
también proporciona un grado de pro-
teccion suficiente frente a serotipos va-
cunales®.

Aunque el eventual subregistro de casos
de ENI podria afectar a los resultados, no
parece que esto haya ocurrido, ya que la
comparacion con las altas hospitalarias
encontré una exhaustividad del 100%.
Las mejoras en la deteccion de casos de
ENI suelen conllevar un aumento del por-
centaje de bacteriemias sin foco, ya que
el diagnostico de estos casos depende de
la intensidad con que se buscan y del
nuimero de hemocultivos que se solicitan
en niflos con sindrome febril. El porcen-
taje de bacteriemias sin foco respecto al
total de casos de ENI no ha variado en
las sucesivas temporadas, lo que indica
gue no se han producido cambios rele-
vantes en la deteccion de casos durante
el perfodo de estudio.

El patron de serotipos de neumococo cir-
culantes y la proporciéon de serotipos va-
cunales que encontramos en Navarra
son proximos a los de otros paises de Eu-
ropal®!® y distan de los que habia en
EE.UU. antes de la introduccion de la
VNC7v!. A pesar de que este patrén de
serotipos circulantes en Europa hace pre-
ver una efectividad de la vacuna mucho
menor que en EE.UU., y que los resul-
tados epidemiolégicos preliminares asi o
confirman'®?’, varios paises europeos
han introducido esta vacuna en el calen-
dario de inmunizaciones infantiles siste-
maticas?’°. En Espafia, un informe de
expertos avalado por el Ministerio de Sa-
nidad y Consumo recomendé en abril de
2006 reforzar la vigilancia epidemiologica
y desaconsej6 la vacunacion infantil sis-
tematica con VNC7v. A pesar de ello, la
Comunidad de Madrid la introdujo en no-
viembre de 2006, siguiendo las recomen-
daciones de la Asociacion Espafiola de
Pediatria'l.

Nuestros resultados muestran un impor-
tante reemplazo de los serotipos vacuna-
les por otros no vacunales que neutraliza
en la préactica el impacto de la vacuna. A
falta de estudios méas concluyentes sobre
la efectividad de la VNC7v y sobre las
consecuencias del reemplazo de seroti-
pos a largo plazo, quedan serias dudas
sobre la conveniencia de incluirla en el
calendario infantil de vacunaciones siste-
maticas en nuestro medio.
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