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Introduccion

a vacunacion antineumococica se ha realizado
desde principios del siglo pasado, es decir, antes
del inicio de los antimicrobianos, con células
bacterianas completas o polisacaridos capsulares. Siendo
una causa importante de morbimortalidad, el interés por
las inmunizaciones contra Streptococcus pneumoniae ha
sido permanente en diferentes paises; no obstante, las
decisiones son muy variadas de pais a pais. Por ejemplo,
Estados Unidos de América (E.U.A.) recomienda una
vacunacion secuencial con vacuna conjugada 13 valente
(PCV13) seguida de vacuna polisacarida 23 valente
(PSV23) para la proteccion de los adultos mayores',
mientras que en Europa los esquemas son, en general,
mas simples. De 31 paises europeos, en cinco se utiliza
la estrategia combinada de PCV13 seguida de PSV23,
en cinco se utiliza s6lo PCV13, en 11 se recomienda
PSV23 y en 10 no hay recomendacién de vacuna anti-
neumococica’. En este contexto, se decidio realizar una
recomendacion para Chile basada en su epidemiologia
local.
La infeccion neumocoécica invasora es una enfer-
medad grave y de alta mortalidad. En Chile, entre los
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anos 2007 y 2017 se reportaron al Instituto de Salud
Publica (ISP) 1.893 cepas de S. pneumoniae partici-
pando en infeccion invasora en pacientes mayores de
65 afios (de un total de 8.400 cepas del periodo). No
obstante, esto es una minoria de los casos de infeccion
neumococica en este grupo etario, ya que 90% de los
casos de infeccion invasora corresponde a neumonia
bacteriémica, siendo poco frecuente el aislamiento
bacteriano en estos casos.

La neumonia es una enfermedad frecuentemente
causada por S. pneumoniae. En Chile, las estadisticas de
mortalidad global por neumonia (Coédigos CIE-10 J12-
J16,J18) dan cuenta en el afio 2015 de 3,9% de las causas
de muerte sobre los 65 afos® y de 3,7% de las causas de
muerte sobre los 65 afios en el 2016*.

Situacion de la vacunacién contra
Streptococcus pneumoniae en Chile

La vacuna PSV23 fue introducida al Programa Na-
cional de Inmunizaciones en el afio 2007 para adultos
mayores de 65 afios, a pesar de que los datos de efectividad
son controversiales. Como se ha mencionado, esto ha
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Tabla 1. Cobertura de vacunacion antineumocoécica PCV13
o0 PSV23 en el adulto de 65 anos en Chile, 2012-2017

Cohorte Cobertura
1947 60,5
1948 59,7
1949 53,8
1950 46,8
1951 39,0
1952 30,8

Fuente: Departamento de Inmunizaciones, Ministerio de Salud
de Chile.

llevado a que tengamos realidades como la de E.U.A.,
en que se busca aumentar la efectividad administrando
primeramente la PCV13 y luego PSV23 a este grupo
etario, lo que contrasta con paises europeos como Francia
y Paises Bajos, donde no es administrada de rutina. Como
ya se ha sefialado, otros paises en Europa vacunan sélo
con PCV13 o sélo con PSV23.

Al revisar los datos provistos por el ISP, se ve que
60,5%, de la cohorte nacida en 1947 ha recibido PCV13
o PSV23, siendo la cohorte mas vacunada, cifra que
disminuye hasta llegar a la cohorte de 1952, en que sélo
30,8% del grupo esta vacunado (Tabla 1). Este descenso
en las siguientes cohortes se explica porque hay personas
que son vacunadas en los afios siguientes al que cumplen
65 afios; el registro nacional de vacunas permite que se
detecte que no han recibido la vacuna en el momento
programado y, en consecuencia, sea administrada en
forma posterior.

Efectividad de la inmunizacion

Los dos tipos de vacunas disponibles en Chile han
sido estudiados en otras latitudes. Por ser los tltimos
resimenes hallados en la literatura cientifica al respecto,
nos referimos a las revisiones sistematicas de Moberley
et al.>, Ewald et al.® y de Falkenhorst et al.’.

Larevision sistematica de Moberley separ6 las distin-
tas poblaciones y resultados, y analiz6 s6lo PSV23. En
los ensayos controlados aleatorizados para el resultado
“enfermedad neumocoécica invasora” se demuestra una
efectividad de 74%, siendo en los adultos sanos de bajos
ingresos 86%, para los sanos de altos ingresos 80% y
para los adultos con enfermedad cronica no se encontr6
diferencias. Para el resultado de “neumonia por todas las
causas”, la efectividad fue de 28%, siendo de 46% en los
paises de bajos ingresos, mientras en los otros dos grupos

las diferencias no fueron estadisticamente significativas.
En el caso de prevenir la neumonia neumocdcica, la
efectividad fue de 74%.

La revision sistematica de Ewald et al. evalu6 el uso
de vacunas conjugadas habiendo incluido sélo cinco
estudios en personas sobre 60 afios de edad. No mostro
diferencias en mortalidad, pero si en la prevencion de la
enfermedad neumocoécica invasora, concluyendo un OR
de 0,43 (IC,, 0,36-0,51), en general. Asimismo, hubo
una reduccion de neumonia por todas las causas con un
OR 0,93 (IC,,,, 0,88-0,97).

El trabajo de Falkenhorst et al. evaluo el uso de PSV23
en mayores de 60 afios, mostrando una disminucion de
73% en la enfermedad neumocdcica invasora en ensayos
clinicos, 45% en los estudios de cohortes y 59% en los
estudios de casos y controles. La disminucion de la
neumonia neumococica de cualquier serotipo fue 64%
en los ensayos clinicos y 48% en las cohortes. La mayor
efectividad en seguimientos mas cortos plantea la posi-
bilidad de la pérdida de inmunidad.

Los estudios no han mostrado impacto en mortalidad
general.

La comparacion en adultos entre ambas vacunas se
ha hecho mediante medicion de actividad opsonofa-
gocitica antineumocdcica, mostrandose superior para
PCV13 que para PSV23%. Similares resultados mostrd
el trabajo de Shiramoto et al.’, trabajo que constato,
ademds, mayores reacciones adversas locales para
PCV13, pero no graves.

Analisis de los aislados de Streptococcus
pneumoniae por el ISP en Chile (2007-2017)

Al revisar las cepas aisladas en los tltimos 11 afios
en Chile" para toda la poblacion, se observa que en el
periodo 2007 a 2010, entre 62,8 y 79,7% de las cepas
aisladas cada afio estaban incluidas dentro de las cubiertas
por PCV13, siendo estas cifras entre 67,9 y 84,6% para
PSV23. Desde entonces, se aprecia un descenso, tal que
el afio 2017 48,2% de las cepas aisladas estan incluidas
en PCV13 y 68,0% en PSV23. Este fendémeno podria
tratarse de una sustitucion como consecuencia de la misma
vacunacion (Tabla 2).

Si consideramos para el periodo total 2007-2017 en
los pacientes mayores de 65 afos, de 1.893cepas, 1.370
(72,3%) estaban incluidas en la vacuna PSV23 y 1.085
(57,3%) en la PCV13 (Tabla 3, Figura 1). La diferencia
es 15,1%. Esto significa que de vacunar con una u otra,
laPCV13 debiese ser un 26% mas activa en ese resultado
para equiparar la eficacia.

* Informacion obtenida por Ley de Transparencia, solicitudes
al ISP codigos AO005T0002495 y AO005T0002653.
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Para el mismo periodo, en los pacientes de 60 a 64
afios, de 556 cepas, 431 (77,5%) estaban incluidas en la
vacuna PSV23 y 319 (57,3%) en la PCV13. La diferencia
es 20,2%. Esto significa que de vacunar con una u otra,
la PCV13 debiese ser 35% mads activa en las cepas que
cubre para equiparar la eficacia.

De lo revisado, se concluye que:

» Para ser equivalente en resultado clinico, la efectividad
sobre las cepas que cubren ambas vacunas deberia ser
para la vacuna conjugada 13 valente, de alrededor de
30% mayor, lo que seglin los resultados del estudio
CAPITA es dificil que se presente, haciendo dificil
pensar que pueda dar resultados significativamente
superiores a la PSV23'°,

» Lacantidad de muestras provenientes de procesos inva-
sores, a las que ofrece cobertura, PSV23 es levemente
superior a la que da PCV13, y esta diferencia parece
aumentar en los ultimos afos. Para las cepas aisladas
el afo 2017, 48,2% correspondio a serotipos incluidos
en la vacuna PCV13, en cambio esta cifra es 68,0%
para la vacuna PSV23.

+ Laestrategia de vacunacion secuencial no tiene actual-
mente validado un aumento de su efectividad clinica
en la poblacion general.

» Las tasas de vacunacion son sub-optimas.

El CAVEI considera importante mantener la
vacuna PSV23 en el Programa Nacional de Inmu-
nizaciones para el adulto mayor de 65 afios. No
obstante, es urgente tomar medidas que aseguren
la adherencia de esta poblacion a la vacunacién,
tal de repercutir en los resultados clinicos de este
grupo etario.

Nota: esta recomendacion reemplaza la recomendacion
del CAVEI de vacunacion antineumococica en adultos
del 26 de septiembre de 2018.

Comité Asesor en Vacunas y Estrategias

de Inmunizacion
Santiago, 26 de noviembre de 2019.
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Tabla 2. Cepas aisladas de Streptococcus pneumoniae y cobertura segin vacuna
antineumocdcica, Chile 2007-2017

Ao Cepas Incluidas en PCV13 Incluidas en PSV23
aisladas n (%) n (%)
2007 887 594 (66,9) 668 (75,3)
2008 870 663 (76,2) 725 (83,3)
2009 901 566 (62,8) 612 (67,9)
2010 775 618 (79,7) 656 (84,6)
2011 725 531 (73,2) 580 (80,0)
2012 671 437 (65,1) 538 (80,1)
2013 695 410 (58,9) 505 (72,6)
2014 661 369 (55,8) 450 (68,0)
2015 670 366 (54,6) 501 (74,7)
2016 770 384 (49,8) 537 (69,7)
2017 775 374 (48,2) 527 (68,0)
Total 8.400 5.312 (63,2) 6.299 (74,9)

Tabla 3. Cobertura total de serotipos de Streptococcus pneumoniae segin vacuna y
grupo etario, Chile 2007-2017
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Figura 1. Porcentaje de cobertura PCV13 y PSV13 en personas mayores de 65 anos, Chile 2007-2017.
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