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Resumen

Introduccion: El objetivo del estudio fue describir la epidemiologia de la enfermedad neumocécica
invasiva (END en Espafa durante 2022 y su comparacion con anos anteriores.

Método: Anilisis epidemiolégico descriptivo de los casos de ENI notificados a la Red Nacional de
Vigilancia Epidemiologica (RENAVE). Las variables analizadas fueron: sexo, edad, fecha de inicio de
sintomas, lugar de residencia, defuncion y serotipo del Streptococcus pneumoniae.

Resultados: Se notificaron 3.135 casos de ENI, con una tasa de incidencia por 100.000 habitantes (TT)
de 6,58. La incidencia fue mas elevada en los menores de 1 afio (TT de 24,89) y en el grupo de 1 a 4
afnios (TI de 18,42). Los serotipos 8 y 3 causaron el 42,7% de las ENI en las que se notificé el serotipo.
En los grupos de menores de 1 afio y de 1 a 4 afios un 29,8% y un 34,4% de las ENI, fueron causadas,
respectivamente, por serotipos incluidos en PCV13 (un 47,1% y 78,8 %, respectivamente, fueron cau-
sados por el serotipo 3). En el grupo de edad de 65 y mas arios, el 70,2% de las ENI fueron causadas
por serotipos incluidos en PPV23. El 36,8% y el 64,8% de las ENI fueron causadas por los serotipos
incluidos en PCV15 y PCV20, respectivamente.

Conclusiones: La TI respecto al ano 2021 se increment6 en todos los grupos de edad, pero fue infe-
rior a las TI prepandémicas, excepto en los grupos de edad 1 a 4 y de 5 a 14 afios, en los que la TI fue
superior. Los serotipos 8 y 3 fueron causantes del 42,7% de las ENI con serotipo conocido.

Palabras clave: Enfermedad Neumocdcica Invasiva; Vacunas antineumococicas; Espana;2022; Analisis
epidemiol6gico; RENAVE.

Abstract

Introduction: The aim of the study was to describe invasive pneumococcal disease (IPD) epidemio-
logy in Spain during 2022 and its comparison to previous years.

Method: Descriptive epidemiological analysis of cases of IPD reported to the National Epidemiolo-
gical Surveillance Network (RENAVE). The variables analysed were: sex, age, date of symptom onset,
place of residence, death and serotype of the Streptoccus pneumoniae.

Results: A total of 3,135 cases of IPDs were reported, with an incidence rate per 100,000 population
(IR) of 6.58. The incidence was highest in children under 1 year of age (IR of 24.89) and in the 1 - 4
year age group (IR of 18.42). Serotypes 8 and 3 caused 42.7% of the IPDs in which the serotype was
reported. In the under 1 and 1 - 4 year age groups, 29.8% and 34.4% of IPD were caused by PCV13
serotypes, respectively (47.1% and 78.8%, respectively, were caused by serotype 3). In the age group
65 years and older, 70.2% of IPDs were caused by serotypes included in PPV23 . 36.8% and 64.8% of
IPD were caused by serotypes included in PCV15 and PCV20, respectively.

Conclusions: IR increased in all age groups but was lower than pre-pandemic TI except in age groups
1-4 and 5-14 where IR was higher. Serotypes 8 and 3 were responsible for 42.7% of IPDs with known
serotype.

Keywords: Invasive pneumococcal disease; Pneumococcal vaccines; Spain; 2022; Epidemiological
analysis; RENAVE.
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INTRODUCCION

La enfermedad neumocdcica invasiva (ENI) es una enfermedad transmisible aguda causada por
la bacteria Streptococcus pneumoniae, que puede presentar varias manifestaciones clinicas como neu-
monia, meningitis, sepsis, artritis, osteomielitis, celulitis y endocarditis.

Actualmente hay descritos mas de 100 serotipos de S. pneumoniae™. La frecuencia de cada
serotipo varia en los diferentes grupos de edad y entre areas geograficas. El Gnico reservorio de §.
pneumoniae es la nasofaringe humana. El estado de portador es mas frecuente en poblacion infantil
que en adultos. Por lo general, los individuos colonizados son portadores asintomaticos y no mues-
tran sintomas. En una pequena proporcion de portadores, la bacteria invade un sitio normalmente
estéril, como la sangre o las meninges, ocasionando la ENI. El neumococo se transmite de persona a
persona a través de las secreciones de las vias respiratorias y tras un contacto estrecho y prolongado.
El periodo de incubacion varia, dependiendo del tipo de infeccion, en general es corto y dura de 1
a 3 dias. Las personas de edad avanzada y menores de 2 anos tienen mayor riesgo de padecer la en-
fermedad, asi como personas de cualquier edad con condiciones de riesgo como asplenia funcional
o anatomica, enfermedades cronicas, diabetes mellitus, asma, tabaquismo, alcoholismo, inmunodefi-
ciencias congénitas o adquiridas, e inmunosupresion. La letalidad aumenta con la edad y la presencia
de enfermedades subyacentes®.

La vacunacion frente a S. pneumoniae es la medida mas efectiva para prevenir la ENI. Forma par-
te del calendario comun de vacunacion a lo largo de toda la vida y se administra de manera sistematica
en edad infantil a los 2, 4 y 11 meses, y a poblacién adulta a partir de los 65 afios, asi como a personas
de cualquier edad con condiciones de riesgo®*>. Hay cinco tipos de vacunas comercializadas en la
actualidad: la vacuna polisacaridica que cubre 23 serotipos (PPSV 23) y las vacunas conjugadas que
cubren 10, 13, 15 y 20 serotipos diferentes (PCV 10, PCV 13, PCV 15 y PCV 20)©" Las vacunas PCV15 y
PCV20 fueron autorizadas en 2022 (en febrero y marzo de 2022, respectivamente). La vacuna PCV 15
esta autorizada tanto para adultos como para menores (a partir de las 6 semanas de edad). La vacuna
PCV20 esta indicada para adultos a partir de los 18 afios y se encuentra actualmente en evaluacion la
indicacion pediatrica™.

El objetivo final de la vigilancia de las enfermedades transmisibles es reducir su incidencia en
la comunidad. La Red Nacional de Vigilancia Epidemiologica (RENAVE) tiene entre sus funciones la
recogida sistematica de la informacion epidemioldgica, su analisis e interpretacion y la difusion de los
resultados. Este informe muestra la informacion de la ENI durante el ano 2022 y la comparacién con
anos anteriores.

METODOS

El informe contiene la descripcion epidemiologica de la ENI (estudio transversal descriptivo) du-
rante el afio 2022 y su comparacion con los afios anteriores (desde el ano 2015). Los datos utilizados
para el presente analisis corresponden a los datos notificados en la plataforma Sistema para la Vigilan-
cia en Espafia (SiViEs), la descarga de datos se realiz6 el 23 de octubre de 2023.

Los casos declarados siguen las definiciones de caso y los criterios para su clasificacion recogidos
en el Protocolo de vigilancia de ENI de la RENAVE @,

La declaracién individualizada de casos de ENI al nivel nacional se incluy6 en 2015 en el Sistema
de Vigilancia, y desde entonces las comunidades y ciudades autonomas (CCAA) notifican casos de ENI
a la RENAVE. Varias CCAA se incorporaron en anos posteriores: Murcia a partir del ano 2020, Asturias,
Galicia y Baleares a partir del afio 2022. En 2022 todas las CCAA notificaron casos de ENI a la RENAVE.

Las variables analizadas fueron: edad, sexo, CCAA de residencia, fecha de inicio de sintomas,
detalle de la informacién microbiolégica del S. preumoniae (serotipo) y defuncién (si o no). Se pre-
senta en este informe la calidad de estas variables y de otras variables notificadas que no han podido
ser objeto de analisis.

Los datos de poblacion utilizados como denominadores provienen del Instituto Nacional de Es-
tadistica (INE). Se han utilizado tanto para el calculo de las tasas de incidencia por 100.000 habitantes
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(TD y por CCAA como para el detalle de edad y sexo. Para el calculo de la TI anual, el denominador
corresponde a los datos de poblacion de las CCAA que notificaron sus casos.Todas las CCAA que de-
claran casos de ENI incluyen informacién del serotipo que causé la enfermedad, excepto Castilla-La
Mancha y Galicia. Para el calculo de la letalidad s6lo se han tenido en cuenta las CCAA que han noti-
ficado la variable. En los casos de CCAA que notifican esta variable, si no se notific6 la defuncion se
asumi6 la “no” defuncion.

Para la presentacion de los datos en las figuras y las tablas se agregd la informacion de los casos
en los siguientes grupos de edad: menores de 1 afio, 1-4 afios, 5-14 anos, 15-44 afos, 45-64 afios 65
y mas anos.

La informacién utilizada para el estudio no permite identificar a los pacientes, por lo que no se
ha solicitado la revisién por ningin comité de ética al no verse comprometida la confidencialidad de
los casos y garantizarse siempre su anonimato.

RESULTADOS

Calidad de los datos y limitaciones

El analisis realizado se centra en los resultados de la notificacion individualizada de casos en el
ano 2022 y su comparacion con los resultados de la notificacion de los afios anteriores (2015 a 2021).
La Tabla 1 muestra el porcentaje de cumplimentacion de las variables mas importantes. La calidad de
la informacién individualizada de las variables basicas (distribucion geografica, sexo, fecha de inicio
de sintomas y edad) de los casos declarados fue alta. Durante el periodo 2015 a 2021 la exhaustividad
de otras variables como presentacion clinica, defuncion, serotipo o estado de vacunacion fue baja. En
2022 el grado de cumplimentacion de estas cuatro variables ha incrementado.

El grado de exhaustividad de la informacion depende, entre otros, de los sistemas de informa-
cion, de los protocolos diagnosticos aplicados en los servicios sanitarios de cada CCAA, del nivel de
alerta o conciencia para la deteccion y notificacion de esta enfermedad y de los recursos y prioridades
existentes en cada CCAA para la vigilancia de las enfermedades.

Tabla 1. Calidad de la informacién individualizada de casos de enfermedad neumocécica invasiva

Variable Grado de cumplimentacion
Periodo 2015 a 2021 (%) 2022 (%)

Comunidad Auténoma de Residencia 100* 100
Edad 100 100
Sexo 100 100
Presentacion clinica 12,2 44,7
Defuncién 31 47
Serotipo 46,6 63,9
Vacunacion 16,4 28,1

Nota:* Durante el periodo 2015 a 2021 no todas las CCAA notificaron sus casos, pero en aquellas CCAA que notificaron sus
casos, la variable Comunidad Auténoma de Residencia se notificé en el 100% de los casos.

Situacién epidemiolégica
Distribucién temporal y geogréfica

Se notificaron un total de 3.135 de casos de ENI a lo largo del afio 2022, con una TI de 6,58,
1.870 casos en hombres (TI de 8,02) y 1.263 casos en mujeres (TI de 5,20). En dos casos el sexo fue
desconocido.

Durante el periodo de 2015 a 2022 se notificaron un total de 22.926 casos de ENI. No se inclu-
yeron en el analisis 41 casos importados (30 casos del periodo 2015 a 2021 y 11 casos del afio 2022).
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La tendencia durante el periodo 2015-2018 fue creciente, estabilizandose en 2019, y en 2020 y
2021, anos pandémicos (virus SARS-Cov-2), en los que se produjo un marcado descenso de la TI, lle-
gando a niveles inferiores a los de 2015. Durante el afio 2022 las TI se duplicaron respecto a los afios
previos, pero con cifras inferiores a los afios prepandémicos. Estas tendencias se observaron tanto en
hombres como en mujeres. Durante todo el periodo analizado la TI en hombres fue siempre superior
a la TT en mujeres. (Figura 1)

Figura 1. Tasa de incidencia acumulada por sexo de enfermedad neumocécica invasiva. Espafia, 2015-2022
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Las CCAA con TI mas elevadas durante el anio 2022 fueron: Cataluna (10,96), Asturias (8,85), Ba-
leares (8,44) y Pais Vasco (8,11). Las CCAA con TI mds bajas fueron Ceuta (2,43), Castilla-La Mancha

(3,21), Castilla y Leén (3,83) y Extremadura (3,42) (Figura 2). Melilla no notificé ningiin caso en el
ano 2022.

Figura 2. Tasa de incidencia de enfermedad neumocécica invasiva por CCAA. Afio 2022
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Estacionalidad de los casos

Se estudio la estacionalidad de los casos de ENI durante los ultimos 8 anos (Figura 3). De 2015
a 2019 se observo la distribucion esperada, con un mayor nimero de casos en los meses de otofio e
invierno. A partir del mes de marzo de 2020, con motivo de las medidas de contencién establecidas
frente a la COVID-19, se observo un descenso pronunciado en el nimero de casos. Este descenso del
numero de casos se mantuvo hasta septiembre de 2021, y a partir de este momento se observé un
incremento del nimero de casos. De marzo a septiembre de 2022 el nimero de casos fue similar a los
notificados en afnos prepandémicos; de octubre a diciembre de 2022 se observo el mayor incremento
de casos notificados de los ultimos 8 afos. La Tabla 2 muestra el nimero de casos notificados y la TI
por ano y por grupo de edad (periodo 2015 a 2022) durante los meses octubre, noviembre y diciem-
bre. Durante estos dltimos tres meses del afio 2022 se notificaron 1.406 casos y se superaron las cifras
prepandémicas en todos los grupos de edad.

Figura 3. Casos de enfermedad neumocécica invasiva en funcién del mes de inicio de sintomas. Afios 2015 a 2022
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Fuente: Red Nacional de Vigilancia Epidemiologica.

Tabla 2. Casos notificados y tasa de incidencia de enfermedad neumocécica invasiva en los meses octubre, noviembre y

diciembre durante el periodo 2015 a 2022.

Grupo de edad (anos)

Afios <1 1-4 5-14 15-44 45-64 >65 Total

Casos TT* Casos TT* Casos TT* Casos TT* Casos TI* Casos TI* Casos TT*

2015 24 6,56 63 399 15 0,36 87 056 195 1,78 371 506 755 1,89
2016 24 6,69 69 448 10 0,24 92 0,60 247 222 457 6,15 899 224
2017 29 8,37 70 464 19 045 116 0,76 258 227 625 829 1.117 278
2018 32 9,70 68 457 18 042 128 085 276 239 492 642 1014 251
2019 35 11,06 66 451 18 0,42 100 0,66 301 255 476 6,10 996 245
2020 6 1,87 8 0,54 6 0,14 28 018 37 030 63 077 148 035
2021 34 11,26 69 490 16 0,37 74 048 174 1,37 273 330 640 151
2022 42 12,75 132 888 54 1,13 185 1,09 352 244 641 6,66 1.406 2,95

Total 226 8,47 545 4,56 156 0,45 810 0,65 1.840 191 3.398 533 06975 2,09

*TI=Tasa de incidencia
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Caracteristicas de los casos

La Tabla 3 muestra la TI y nimero de casos por grupo de edad y sexo a lo largo del periodo 2015-
2022. La TI fue siempre superior en hombres que en mujeres en todos los grupos de edad.

En 2022 la TT aument6 en todos los grupos de edad respecto a 2021, pero este aumento no supe-
r6 las TI prepandémicas en la mayoria de los grupos de edad. La excepcion fue el grupo de edad de 5
a 14 anos (se produjo un ligero aumento de la TT prepandémica) y el grupo de 1 a 4 anos (el aumento
respecto a la TI prepandémica fue mayor, la TT de 2019 fue 14,29 y en 2022 fue 18,42).

Tabla 3. Casos y tasa incidencia de enfermedad neumocécica invasiva en funcién del grupo de edad y sexo. Afios 2015 a

2022.
G.Edad Sexo Ti/Casos i i ] 0 019 2020 20 2022
(Anos)

’ T |23,33|17,87] 23,03| 20,62 30,79 11,53| 20,60] 25,29

Casos | 45 | 33 | 41| 35 | 50| 15 | 32 | 43

<1 M i |17,43|13,53|20,21] 27,50] 27,52 10,89] 23,19] 24,46
Casos 31 34 34 44 45 17 34 39

Total Tl 20,76| 18,67 21,66 23,96| 29,39| 11,22 22,19] 24,89

<1 Casos | 76 | 67 | 75 | 79 | 93 | 36 | 67 | 82

H Tl 13,51)14,37| 15,57 14,22|17,01] 3,69 | 9,81 | 19,50

Casos 110 | 114 ] 121 | 109 | 128 28 71 145

14 - Tl 12,26|10,85) 11,89 13,70 11,27| 4,88 | 7,45 | 17,29
Casos | 92 | 81| 87 | 99 | 80| 35 | 51 | 125

Total Tl 12,91]|12,66|13,78]14,03| 14,29 4,33 | 8,66 | 18,42

14 Casos 204 | 195 | 208 | 209 | 209 &4 122 ) 274

" TI 221]|151)1178)182| 201 1,101 066] 2,48

Casos | 23 | 33| 39| 20| 22| 25| 15 | &

514 M Tl 1,37 [ 151 1,65 1,65 | 1,46 | 0,70 | 0,86 | 1,69
i Casos | 28 | 31| 32 | 3¢ | 30| 15 | 12| 38
Total T Ja1s81]153]|1,72]1,74]| 1,74 050] 0,88 2,20

5-14 Casos | 76 | 65 | 73 | 74 | 74 | a0 | 29 | 100

N nm |202]261]290]396]330]154]150]309

Casos 160 | 203 222 | 301 | 251 121§ 117 | 265

15.44 M Ti 1,69 | 1,78 | 2,21 | 2,48 | 2,12 | 091 | 059 | 1,85
Casos | 130 ]| 135 | 166 | 185 ]| 158 | 70 | 45 | 158

Total 1 |18 220]256]323]272] 1,22] 1,05] 2,48

15-44 Casos | 290 ]| 338 | 388 | 436 | 410 | 191 ] 162 | 421

; i | 827 852|1021]12,35]11,87]| 250 4,68 | 7,29

Casos 443 | 434 | 575 | 708 | €35 | 278 | 234 | 520

4564 M Tl 527|526 595]658]| 750 2,69 2,24 ] 4,42
Casos | 290 | 295 | 340 | 383 | 446 | 169 | 143 | 321

Total n |e76]|709]|807]|945]967]359]3,45]5,385

45-64 Casos | 739 | 790 | 516 |1.052]1.141]| 447 | 437 | 842

H TI 23,28| 27,521 22,57)22,54|31,66| 10,55 10,24] 18,85

Casos 736 | B84 |1.064]1.082]1.074] 350 | 373 | 832

265 M Tl 14,02]14,03| 18,87 18,57| 18,623 &£,54 | 5,63 | 10,74
Casos S84 | 582 | 807 | 45 | B22 | 301 | 2&3 SSL

Total 1 |18,03|19,90| 24,83] 25,20] 24,32 8,48 | 7,69 | 14,72

265 Casos |1.321]1.479]1.873|1.931]1.898] 691 | 636 |1.216

TOTAL TI 676 732]880|959]|540] 3,46 3,43 | 6,58

Casos | 2.706] 2.934]3.533]| 3.871] 3.825] 1.469] 1.453] 3.135

H = Hombres, M = Mujeres, TI = Tasa de Incidencia
Nota: En azul se senalan los casos totales y TI total en cada ano y por grupo de edad.
En gris se senalan los datos del afio 2022.
Fuente: Red Nacional de Vigilancia Epidemiologica
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La presentacion clinica de la enfermedad fue informada en el 44,7 % de los casos. En los casos
en los que se notific esta variable la clinica fue en el 65,5 % de los casos neumonia bacteriémica,
en un 12,5 % sepsis, en un 12,1 % meningitis, en un 0,6 % meningitis y sepsis y en un 9,3 % fue otra
(endocarditis, pericarditis, empiema, etc.). La mayor letalidad se presenté en los casos de meningitis
y sepsis (28,6%) y sepsis (21,8%).

En el ano 2022 se notificaron un total de 200 defunciones por ENI. La Figura 4 muestra el nimero
de defunciones notificadas por grupo de edad (no todas las CCAA han comunicado esta informacion).
La gran mayoria de las defunciones se produjeron en los grupos de mayor edad; 133 defunciones en el
grupo de edad a partir de los 65 afos, constituyendo el 66,5% del total de fallecidos y 44 defunciones
en el grupo de 45-64 afos (constituyendo el 22,0% del total).

Figura 4. Defunciones y letalidad de la enfermedad neumocécica invasiva por grupo de edad en 2022
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Fuente: Red Nacional de Vigilancia Epidemiologica.
Nota: las CCAA; Asturias, Cataluna, Castilla La Mancha, Galicia y Madrid no notificaron la variable defuncion. No se tuvieron
en cuenta los casos de estas CCAA para el cilculo de la letalidad.

Informacién microbiolégica del agente patégeno

Durante el afio 2022 se informé del serotipo que causé la enfermedad en el 63,9% de los ca-
$0s:1.987 casos con identificacion de serotipo completa (Tabla 6) y 16 casos con identificacion in-
completa (Tabla 7). Un 7,8% de los casos fueron no tipables (245 casos) y en 903 casos (28,8%) la
informacién del serotipo fue desconocida.

La Tabla 4 muestra los serotipos incluidos en todas las vacunas autorizadas: la vacuna polisacari-
dica PPSV23 y las vacunas conjugadas PCV10, PCV 13, PCV15 y PCV20. Las celdas coloreadas en cada
fila muestran los serotipos incluidos en las distintas vacunas. Cada vacuna amplia el nimero de seroti-
pos incluidos, excepto la vacuna PCV21 (vacuna en fase III de investigaciéon) que incluye los serotipos
marcados en la Tabla y los serotipos adicionales mostrados en el pie de la Tabla 4.

Tabla 4. Serofipos incluidos en las vacunas autorizadas conjugadas (PCV10, PCV13, PCV15, PCV20) y polisacaridica (PPSV23)
y la vacuna PCV21* (vacuna en fase Il de investigacion).

Serotipos

VACUNA

1|34 |5|6A|6B|7F|9V |14 | 18C | 19A | 19F | 23F | 22F | 33F | 8 | 10A | 11A | 12F | 15B | 2 | 9N | 17F

20

PCV10

PCV13

PCV15

PCV20
PPSV23

PCV21*
(V116)

*La vacuna PCV21 contiene los serotipos marcados y los serotipos adicionales: 15A, 15C, 16F, 23A, 23B, 24F, 31 y 35B
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La Tabla 5 muestra los serotipos de los casos de ENI notificados a la RENAVE durante el afio
2022. En la columna de serotipos, se muestran sombreados en azul claro los serotipos vacunales y en
las cinco primeras columnas de la Tabla 5 se indica cuales son las vacunas que incluyen cada serotipo.
Se notificaron 55 serotipos distintos durante el afio 2022. Los serotipos 8 y 3 causaron el 42,7 % de las
ENI en las que se notifico el serotipo y la proporcion de casos debido a estos serotipos aument6 un
5,5% y un 2,8%, respectivamente, en comparacion con el periodo 2015-2021. Aunque en menor medi-
da, también aument6 la proporcién de casos debido a los serotipos 10A (un 1%), fundamentalmente
en el grupo de edad de 1-4 afios y el serotipo 4 (un 0,8%) en los grupos de 15-44 afos y 45-64 afios.

Al contrario, la proporcion de casos por algunos serotipos descendi6 (22F, 9N, 15A, 12F).

Tabla 5. Casos de enfermedad neumocécica invasiva notificados a la RENAVE en 2022 en funcién del serotipo.

Comparacién del porcentaje de serotipos notificados en 2022 respecto al periodo 2015-2021.

Casos ENI notificados en 2022

Vacunas . Porcentaje
Grupo de edad (afios) Casos Porcentaje periodo
pcev | pev | pev | pov | Ppsv | Serotipo totales 2022 2015-2021
Al R IS IR i b <1 | 14|54 1544 | 4564 | 265| O °7

4 7 7 117 156 171 462 23,3% 20,4%

8 41 16 42 92 187 386 19,4% 13,9%

3 6 4 9 25 37 84 4.2% 4,0%

4 4 1 13 18 42 82 41% 5,1%

5 21 2 4 15 25 72 3,6% 2,6%

2 1 5 9 41 58 2,9% 2,3%

2 4 27 25 58 2,9% 4,6%

1 1 1 5 13 32 53 2,7% 3.0%

6 19 1 10 17 53 2,7% 2,8%

3 6 3 6 28 46 2,3% 3,3%

2 6 9 29 46 2,3% 2,7%

1 12 26 5 44 2,2% 1.4%

4 4 7 13 16 44 22% 1,6%

1 8 6 2 8 16 41 21% 2,8%

2 7 2 12 15 38 1,9% 1,7%

1 4 1 1 6 25 38 1,9% 1,6%

2 2 7 14 11 36 1,8% 4,0%

1 2 3 4 25 35 1,8% 2,0%

3 1 1 3 6 20 34 1,7% 1,1%

1 1 1 3 7 19 32 1,6% 1,5%

1 1 3 10 16 31 1,6% 2,8%

2 3 3 12 8 28 1,4% 1,5%

1 1 1 3 21 27 1,4% 0,7%

1 7 1 7 16 0,8% 0,8%

1 6 6 13 0,7% 0,5%

1 4 4 3 12 0,6% 0,6%

2 10 12 0,6% 0,9%

1 1 9 1 0,6% 0,8%

7 3 10 0,5% 0,2%

3 3 2 8 0,4% 1,3%

1 1 1 4 7 0,4% 0,4%

1 1 2 3 7 0,4% 0,1%

1 1 5 7 0,4% 0,2%

6 6 0.3% 0,6%

2 4 6 0,3% 1,3%

4 1 5 0,3% 0,4%

2 2 4 0,2% 0,1%

3 1 4 0,2% 0,1%

1 3 4 0,2% 0,0%

1 2 3 0,2% 0,3%

3 3 0,2% 0,4%

2 2 0,1% 0,7%

1 1 2 0,1% 0,0%

2 2 0,1% 0,2%

10B 1 1 2 0,1% 0,0%
11B 2 2 0,1% 0,1%
24A 1 1 2 0,1% 0,1%
7A 1 1 2 0,1% 0,0%
16C 1 1 0,1% 0,0%
17A 1 1 0,1% 0,0%
18F 1 1 0,1% 0,0%
25A 1 1 0,1% 0,4%
28A 1 1 0,1% 0,0%
33B 1 1 0,1% 0,0%
9L 1 1 0,1% 0,0%
Total 57 151 53 269 549 908 1.987 100,0% 99%*

Fuente: Red Nacional de Vigilancia Epidemiologica

*Durante el periodo 2015-2021 se notificaron en total un 1% de los siguientes serotipos: 24B, 9A, 15F, 35A, 5, 2, 27, 6D, 11C,

22A, 39, 11D, 18B, 19C, 25F, 28F, 33A, 35C, 44 que no fueron notificados en 2022.

hitps: / /revista.isciii.es/index.php/bes
Publicado bajo licencia @ 4.0 BY-NC-SA

Ao 2023 | Semanas 40-52 | Vol. 31 | n.°4 | pp. 260273
ISSN-L 21739277

268


https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/deed.es_ES
https://revista.isciii.es/index.php/bes
https://revista.isciii.es/index.php/bes

o @ @ Ministerio de Ciencia
ﬁ‘ e Innovacion
Centro Nacional de
Instituto Epidemiologia
de Salud

Carlos Il BOLETIN epidemiologico SEMANAL

La Tabla 6 muestra los casos de ENI notificados en 2022 en los que la identificacion del serotipo
fue incompleta. En 16 casos de ENI en 2022 se notificé una identificacién incompleta del serotipo.

Por ultimo, la Figura 5 muestra el porcentaje de serotipos vacunales (en funcion de las distintas
vacunas) y no vacunales notificados por grupo de edad en 2022.

Tabla 6. Casos de enfermedad neumocécica invasiva notificados en 2022 con identificacién incompleta del serotipo.

Serotipo (identificacion incompleta) 2022

16
33
12
7
24
11
19
35
Total

== DN NN = RN

—_
(@

Fuente: Red Nacional de Vigilancia Epidemiologica

Figura 5. Porcentaje de casos de enfermedad neumocécica invasiva por serotipos vacunales y no vacunales, en funcién del
grupo de edad, notificados a la RENAVE en 2022.
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Fuente: Red Nacional de Vigilancia Epidemiologica

DISCUSION

Durante el afio 2022 se notificaron un total de 3.135 casos de ENI, con una TI de 6,58 por 100.000
habitantes, duplicando la TI de 2021 (1.453 casos y TI 3,43).

Las CCAA con TI mas elevadas durante el afio 2022 fueron: Catalunia (10,96), Asturias (8,85), Ba-
leares (8,44) y Pais Vasco (8,11).

La TI fue siempre superior en hombres que en mujeres en todos los grupos de edad. Como en
anos anteriores la diferencia es mayor en los grupos de mayor edad.
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La ENI muestra un patrén estacional con un mayor nimero de casos en otono e invierno. En
2022, en los meses de octubre a diciembre se observé el mayor nimero de casos notificados de los
altimos 8 anos (se notificaron un total de 1.406 casos, un 41,2 % mas que en 2019). Los cambios en
numero de casos respecto a afios anteriores deben interpretarse con precaucion, debido al aumento
de las CCAA que notificaron casos a la RENAVE. Sin embargo, las TI calculadas a lo largo del informe
han sido ajustadas acorde y son comparables. La misma tendencia se observé en Espafa con otras en-
fermedades invasivas como por ejemplo la enfermedad invasiva por Haemopbhilus influenzae (EIH)®
, y también se observé en otros paises europeos como Alemania®, Holanda"?, Finlandia®?, Bélgica"?
y Noruega? (en Noruega el aumento comenzé desde el mes de agosto). Probablemente, la intensa
cocirculacién de diferentes patégenos respiratorios (como gripe o virus respiratorio sincitiaD)“® tras la
reduccion de las medidas para la contencion de la transmision del virus SARS-CoV-2 pudo haber dado
lugar a la elevada incidencia de infecciones invasivas como por ejemplo ENI o EIH.

La TI se incremento en todos los grupos de edad, pero fue inferior a la TT prepandémica, excepto
en los grupos de edad 1-4 y de 5-14 afios, en los que la TI fue superior. La incidencia de ENI fue mas
elevada en los menores de 1 afio (TI de 24,89). El siguiente grupo de edad con mayor incidencia fue
el grupo de edad de 1-4 anos, con una TI de 18,42, la mayor incidencia en este grupo de edad desde
2015 (el aumento de la incidencia de 2 a 4 afios también se observo en Reino Unido, tanto en sero-
tipos incluidos en PCV13 como serotipos no vacunales®'9). Las coberturas de vacunacion se mantu-
vieron elevadas en los ultimos anos y por tanto no podemos explicar ese aumento de casos por una
disminucion de las mismas“”. El incremento pudiera deberse a que este grupo de edad estuvo menos
expuesto a la circulacién de cepas neumocdcicas y por tanto de refuerzos inmunolégicos naturales
durante los primeros aflos de pandemia y sus primeros afios de vida “®. La eliminacién de todas las
medidas de contencién del virus SARS-CoV-2 y la asistencia con normalidad en las guarderias ha podi-
do facilitar la transmision de esta infeccion y el aumento en el nimero de casos. Por otra parte, como
se ha explicado anteriormente la intensa cocirculacion de diferentes patégenos en este grupo de edad
pudiera explicar el aumento de enfermedades invasivas 41929 En el grupo de edad de 65 y mas afnos
aumento la incidencia (TI de 14,72), duplicando la TI de 2021 (TI de 7,69), aunque continué siendo
inferior a la TI prepandémica. Las posibles explicaciones podrian ser el mayor uso de medidas no
farmacoldgicas si lo comparamos con la época prepandémica, pero también el aumento de coberturas
de gripe durante los dltimos afios"'” y probablemente el aumento de coberturas de vacunacion frente
a neumococo en este grupo de edad.

El porcentaje de defunciones en funcion del grupo de edad en 2022 fue similar al periodo 2015-
2021@Y, La mayor letalidad se produjo en el grupo de 65 y mds anos (letalidad de 19,0). No todas las
CCAA comunicaron la variable de defuncion, por tanto la letalidad no representa a la totalidad de las
CCAA, ademas, en los casos de CCAA que si informan esta variable pero no comunicaron la defuncion
se asumio la “no defuncién” siendo este aspecto una limitacion del estudio ya que el numero de de-
funciones pudiera estar infranotificado.

Cabe destacar el aumento del serotipo 4 en Espafa, particularmente en los grupos de edad de
15 a 44 y 45 a 64 anos. En los informes epidemiol6gicos de otros paises de Europa como por ejemplo
Bélgica “? también estin notando un aumento de casos en los grupos de edad de 15-44 afios y 45-64
afnos y por el serotipo 4. En los dltimos afios se han notificado en Europa y fuera Europa (Finlandia®*
2 Noruega®, Irlanda®, Canada®®, Estados Unidos®”) algunos brotes causados por el serotipo 4 y re-
lacionados con profesionales de astilleros expuestos a vapores metalicos o relacionados con personas
sin hogar y con factores de riesgo. En Espana el incremento en el nimero de casos no esta relacionado
con brotes. Es necesaria una vigilancia especial de este serotipo en los préoximos anos.

En el grupo de edad de menores de 1 afio los tres serotipos mayoritarios fueron el 3 (incluido
en PCV13) y el 24F y 10A (no incluidos en PCV13). Un 29,8% de las ENI en las que se notifico el se-
rotipo fueron causadas por serotipos incluidos en PCV13 (17 casos en total, el 47,1% causados por el
serotipo 3). Solo se conoce el estado de vacunacion de un caso de 11 meses, vacunado con 2 dosis de
primovacunacion. No obstante, es importante resaltar que las coberturas de vacunacién en menores
de 1 afio comunicadas por el Ministerio de Sanidad en 2022 fueron del 97,23 (primovacunacién) y
del 92,94 (recuerdo)””. De los 82 casos notificados en 2022 de este grupo de edad, 14 (17,07%) eran
menores de 2 meses y por tanto no pudieron haber recibido ninguna dosis de vacuna. Este porcentaje
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es el menor de los ultimos tres anos (en 2020 y 2021 el porcentaje de casos en menores de 2 meses
fue superior al 40%).

En el grupo de edad de 1 a 4 afios los tres serotipos mayoritarios fueron también el 3,10A y 24F, y
ademas fueron estos tres serotipos en los que se observo el mayor incremento de casos respecto a los
anos anteriores. Un 34,4% de las ENI en las que se notificé el serotipo fueron causadas por serotipos
incluidos en PCV13 (52 casos en total, el 78,8% causados por el serotipo 3). Se notifico el estado de
vacunacion de 11 casos, 10 estaban vacunados con 3 dosis y 1 caso con 1 dosis.

A partir de los 5 anos, en el resto de grupos de edad, los dos serotipos mayoritarios fueron el 3 y
el 8. El tercero en frecuencia fue diferente en funcion de los distintos grupos de edad; el serotipo 22F
(serotipo incluido en las vacunas PCV15 y PCV20) fue para los grupos de edad 15-44 y a partir de 65
afos; el serotipo 23B (serotipo no vacunal) en el grupo de 5 a 14 afios y el serotipo 9N el grupo de
edad de 45 a 64 (serotipo vacunal incluido en PPV23).

En el grupo de edad de 65 y mads afios, el 70,2% de las ENI en las que se notificé el serotipo
fueron causadas por un serotipo incluido en la vacuna antineumocoécica polisacaridica (PPV23). El
desconocimiento de la cobertura de vacunacién en esta poblacion (probablemente baja cobertura)
con la vacuna PPSV23 imposibilita el andlisis de la efectividad de la vacuna. El 36,8% vy el 64,8% de las
ENI fueron causadas por los serotipos incluidos en las vacunas PCV15 y PCV20, respectivamente. Estas
dos vacunas, como se ha comentado en la introduccién, fueron autorizadas recientemente. Porcentajes
similares se observaron en el informe de Bélgica de 202292 .

Los resultados de este estudio muestran la menor efectividad de las vacuna PCV13 frente al se-
rotipo 3 (causante de la mayoria de los casos vacunales en los menores de 5 anos). Las dos vacunas
conjugadas, recientemente autorizadas incluyen también el serotipo 3. La vacuna PCV15 ha presen-
tado mejores resultados de inmunogenicidad al compararla con la vacuna PCV13 frente al serotipo
3 pero desconocemos por el momento si este hecho puede traducirse en una mayor protecciéon %7
2 _ Frente al resto de serotipos incluidos en ambas vacunas, tanto la vacuna PCV15 como la vacuna
PCV20 cumplieron con los criterios de no inferioridad aunque la respuesta inmunitaria fue algo menor
(se desconoce la relevancia clinica de este hecho)®?” . Para la evaluacion del beneficio de las nuevas
vacunas en los programas de vacunacion, incluyendo los estudios de coste-efectividad, se debe tener
en cuenta la efectividad de estas vacunas frente a los serotipos comunes con PCV13 (especialmente
frente al serotipo 3, que podria ser menor, al igual que en PCV13) y la efectividad frente a los serotipos
adicionales incluidos en las distintas vacunas. En definitiva, hacen falta estudios de proteccion que
aporten informacién sobre la efectividad real de estas vacunas y que ayuden a la toma de decisiones
en los programas de vacunacion. De hecho, la pregunta que los paises europeos votaron como tema
de investigacion prioritario (Vaccine Monitoring Platform (VMP) research agenda, 25 Septiembre de
2023) esta relacionada con esta enfermedad y plantea cual es el impacto de la vacunacion antineu-
mocécica en la prevencion de enfermedades graves en los programas de vacunacion actuales en la
Uni6n Europea y el Espacio Econémico Europeo (teniendo en cuenta las nuevas vacunas 15-valentes,
20-valentes, los serotipos, la proteccion cruzada, los calendarios de vacunaciéon mixtos, las poblacio-
nes diana y el reemplazo de serotipos®?).

En 2022 todas las CCAA notificaron los casos de ENI a la RENAVE, lo que permite tener una mejor
imagen de la epidemiologia de esta enfermedad en Espana. Ademas, el grado de cumplimentacion de
variables esenciales como la evolucion del caso, la presentacion clinica, el estado de vacunacion o la
identificacion microbiolégica completa del agente causal mejoré con respecto a los afios anteriores.
No obstante, no se ha podido realizar un analisis detallado de todas estas variables por presentar un
bajo porcentaje de notificacion.

Los resultados obtenidos deben ser interpretados con precaucion puesto que no disponemos del
serotipado de todas las cepas (63,4% de los casos totales). Para la mejora del sistema de vigilancia es
necesario continuar en la mejora de la informacion de la notificacion de los casos en la RENAVE, es-
pecialmente el resultado de serotipado. El envio de las muestras al Laboratorio Nacional de Referencia
(LNR) para su serotipado y posterior comunicacion del resultado a la RENAVE es clave para la vigilan-
cia y control de esta enfermedad. Unicamente los datos con calidad servirin de apoyo a la respuesta
de salud publica y a la politica de vacunacion.
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