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Resumen ejecutivo

El calendario comun de vacunacion a lo largo de toda la vida en Espafia es una herramienta de salud publica en
constante actualizacidén, en funciéon de los avances cientificos. Los estudios de seroprevalencia aportan
conocimiento sobre la situacion real de la inmunidad humoral de la poblacién frente a estas enfermedades
inmunoprevenibles y ayuda a la toma de decisiones con respecto a los programas de vacunacion. Los resultados
del 22 Estudio de Seroprevalencia en Espafia, realizado en los afios 2017-2018, tienen especial relevancia al
ofrecer informacién sobre el impacto de estos programas a lo largo del tiempo y la realidad de las
enfermedades incluidas.

En este documento el Grupo de Trabajo de la Ponencia de Programa y Registro de Vacunaciones revisa los
resultados de sarampion, para evaluar los posibles ajustes en el programa de vacunacion, por el mayor impacto
que puede tener, y teniendo en cuenta los resultados de la vigilancia epidemioldgica mas recientes.

Se ha evaluado la situacién epidemioldgica actual y el programa de vacunacidon en este momento. Se han
revisado los principales resultados que pueden conllevar un ajuste en el programa, tales como: los correlatos
de proteccion seroldgica, la vacunacién de profesionales sanitarios, en otras situaciones de riesgo y en brotes,
asi como la transmision y papel de una tercera dosis en determinados contextos.

Segun este anlisis, se concluye que no se considera necesario modificar el programa de vacunacidn frente a
sarampion en el calendario comun de vacunacién a lo largo de toda la vida. No se recomienda el uso de una
tercera dosis de vacuna triple virica en personal sanitario con dos dosis documentadas, independientemente
del tiempo que haya transcurrido tras la segunda dosis. Tampoco se recomienda realizar serologia frente a
sarampidn de manera sistematica en poblacion general ni en personal del entorno sanitario. Por ultimo, es
necesario insistir en que toda la poblacion esté adecuadamente protegida frente a sarampion con dos dosis de
vacuna siempre que no hayan padecido el sarampion.

Executive summary

The common lifelong vaccination schedule in Spain is a public health tool constantly updated, based on scientific
advances. Seroprevalence studies provide knowledge about the real situation of the population's humoral
immunity against these vaccine-preventable diseases and help in decision-making regarding vaccination
programs. The results of the 2nd Seroprevalence Study in Spain, carried out in the years 2017-2018, are
especially relevant in offering information on the impact of these programs over time and the reality of the
diseases included.

In this document, the Working Group of the Vaccination Program and Registry Presentation reviews the measles
results, to evaluate possible adjustments in the vaccination program, due to the greater impact, and taking into
account the results of surveillance most recent epidemiological.

The current epidemiological situation and the vaccination program at this time have been evaluated. The main
results that may lead to an adjustment in the program have been reviewed, such as: the correlates of serological
protection, the vaccination of health professionals, in other risk situations and in outbreaks, as well as the
transmission and role of a third dose in certain contexts.

According to this analysis, it is concluded that it is not considered necessary to modify the measles vaccination
program in the common lifelong vaccination schedule. The use of a third dose of MMR vaccine in healthcare
personnel with two documented doses is not recommended, regardless of the time that has elapsed after the
second dose. It is also not recommended to perform serology against measles systematically in the general
population or in healthcare personnel. Finally, it is necessary to insist that the entire population be adequately
protected against measles with two doses of vaccine as long as they have not suffered from measles.
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1. Introduccion

El calendario comun de vacunacion a lo largo de toda la vida en Espafia es una herramienta de salud
publica en constante actualizacién, que sufre modificaciones como consecuencia de evaluaciones
constantes, debido al avance de la ciencia y al aumento del conocimiento sobre mejores estrategias
de vacunacidn.

Los estudios de seroprevalencia complementan la evaluacidn continua y aportan conocimiento sobre
la situacién real de la inmunidad humoral de la poblacién frente a estas enfermedades
inmunoprevenibles. Estos estudios, realizados de formar regular, ayudan al ajuste de los programas
de vacunacidén y a la toma de decisiones.

El 29 Estudio de Seroprevalencia en Espafia se realizé con muestras tomadas en los afios 2017-2018,
mas de 20 afios después del llevado a cabo en 1996. Sus resultados tienen especial relevancia al
ofrecer informacién sobre el impacto de estos programas a lo largo del tiempo y la realidad de las
enfermedades incluidas: poliomielitis, difteria, tétanos, tosferina, sarampion, rubeola, parotiditis,
varicela, enfermedad meningocdcica invasora por serogrupo C y hepatitis B. Ademas, se estudiaron
otras enfermedades de interés para la salud publica: hepatitis A, hepatitis C, hepatitis E, hepatitis D
y VIH.

El 22 Estudio de Seroprevalencia se realizd sobre una muestra representativa de la poblacidn de
Espafia, y el informe de resultados se publicé en 2020. Las conclusiones mas relevantes de cada una
de las enfermedades investigadas han sido revisadas por la Ponencia de Programas y Registro de
Vacunaciones, que decidié crear un Grupo de Trabajo para evaluar los posibles ajustes en los
programas de vacunacién, centrdndose en los resultados que mas impacto pudieran tener, y
teniendo en cuenta los resultados de la vigilancia epidemioldgica de las enfermedades prevenidas.

El objetivo de este Grupo de Trabajo es revisar, de forma especifica, las implicaciones para el
calendario de vacunaciones que pueden derivarse de los resultados obtenidos en el Estudio de
Seroprevalencia, en el contexto de la situacién epidemioldgica actual en Espafia. Este informe revisa
primeramente los resultados de seroprevalencia frente a sarampidn.

2. Situacion actual del programa de vacunacion frente a sarampion

El sarampidn constituye un importante problema de Salud Pudblica. Es la enfermedad
inmunoprevenible mas transmisible, y continlda ocasionando una elevada mortalidad en el mundo a
pesar de contar con una vacuna altamente efectiva’. Espafia estd considerada como un pais en estado
de eliminacidn de sarampién desde 2016 y se dispone de un Plan Estratégico para la Eliminacién del
Sarampidn y la Rubeola?.

La medida mas eficaz para eliminar el sarampidn y la rubeola es la vacunacién. En Espania, la
vacunacion sistematica frente a sarampion se inicié en 1978, que se sustituyd por la vacunacién con
triple virica frente a sarampidn, parotiditis y rubeola en 19813. Actualmente, se recomienda la
administracién de la primera dosis a los 12 meses y la segunda a los 3-4 afios de edad, en el calendario
comun de vacunaciones a lo largo de toda la vida® y en las recomendaciones de vacunacién para
personas con condiciones y situaciones de riesgo®. Ademas, se recomienda la vacunacién de todas
aquellas personas susceptibles (sin historia de vacunacién ni de enfermedad previa) aprovechando
cualquier contacto con el sistema sanitario®.
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Las coberturas con la primera dosis son superiores al 95% desde el aino 2000 y con la segunda dosis
estdn por encima del 90% desde el afio 2003”. En el aflo 2023 las coberturas de vacunacidén para
primera y segunda dosis fueron de 96,12% y 91,81%, respectivamente?.

Gréfica 1. Evolucion de las coberturas de vacunacion de triple virica. Espafia, 2000-2023
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Desde 1999 la incidencia de sarampion en nuestro pais se mantiene por debajo de 1 caso/100.000
habitantes, excepto en periodos epidémicos. Sin embargo, desde finales del afio 2023 se ha
detectado un aumento en el nimero de casos y brotes de sarampidn a nivel mundial tras el periodo
pandémico. Se han notificado mas de 10.000 casos en la Unidn Europea en el afio 2023°. En Espafia,
hasta el 15 de septiembre de 2024, se han notificado 203 casos confirmados en mas de 20 brotes. La
mayoria de estos casos eran personas no vacunadas. Ademas, se ha observado transmision en el
ambito sanitario y en grupos de poblacién no vacunada que trabajan en el sector agricola,
procedentes de otros paises, lo que ha obligado a llevar a cabo una evaluacién del riesgo para Espania
y a incentivar medidas preventivas y de control para minimizar la transmisiéon de sarampién en
nuestro pais®®. En las Graficas 2 y 3 se muestra la distribucién de los casos de sarampidn por afio y
lugar de nacimiento. Se observa un importante nimero de casos de sarampidn en personas con afo
de nacimiento anterior a 1978. Segun el 22 estudio de seroprevalencia, el porcentaje de poblacidn
protegida frente a sarampion en el grupo de nacidos entre 1968-1977 fue del 98,4%, sin embargo, el
sarampién puede ocurrir en estas cohortes de nacimiento, en personas nacidas dentro y fuera de
Espafia. Globalmente, el porcentaje de casos que representan los nacidos fuera de Espafia es de
alrededor del 20% en los ultimos afios
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Gréfica 2. Casos de sarampion notificados a la RENAVE por afo y lugar de nacimiento. Espafia 2014-
2024 Fuente: Centro Nacional de Epidemiologia
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Grafica 3. Casos de sarampidn notificados a la RENAVE por lugar de nacimiento. Espaia 2014-2024
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El 22 estudio de seroprevalencia mostré un descenso (Grafica 4) del porcentaje de poblacién con
anticuerpos frente a sarampién a partir del grupo de 10-14 afios y hasta el grupo de 30-39 afios
(cohortes nacidas entre 1978 y 2002). Este descenso es mas pronunciado en el grupo 20-29 afios
(cohortes nacidas entre 1988 y 1997), que puede deberse al descenso en el nivel de inmunidad
humoral (waning) por la escasa o nula circulaciéon del virus salvaje a medida que pasa el tiempo desde
la vacunacion con la segunda dosis de TV,
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Gréfica 4. Proporcién de individuos con anticuerpos frente a sarampién vy titulo, por grupo de
edad/cohorte de nacimiento

100 % 5.000
90 % 4.500
80% 4.000
70% 3.500
w
9 60% 3.000 £
E 5
w
o 50% 2500 €
o =
Q U]
i =
L 40% 2.000
30% 1.500
20% 1.000
10% 500
0% 0

2-5 6-9 10-14 15-19 20-29 30-39 40-49
2012-2015 2008-2011 2003-2007 1998-2002 1988-1997 1978-1987 1968-1977

GRUPO DE EDAD / COHORTES

97,02 = 9843 9453 | 9020 | 8603 9154 9838
IC95%LS 98,33 99,36 9620 92,64 8937 9371 99,27
ICo5% LI 9552 97,34 928 87,92 8431 8919 97,49

2.442,43 178836 117330 97639 817,02 151098 4.539,70

*MGT: Media geométrica del titulo de anticuerpos

En este estudio se recomendaba evaluar la necesidad de nuevas estrategias de vacunacidn a medio
y largo plazo en ciertos grupos de poblacién en funcién de su probabilidad de exposicidn.

3. Interpretacién de los resultados de seroprevalencia para sarampion:
evaluacién de posibles ajustes en el calendario

Teniendo en cuenta la situacion epidemioldgica actual de sarampidn y los grupos con mas riesgo de
exposicién, de transmision y de presentar complicaciones, se han evaluado los siguientes aspectos:

a) Correlatos de proteccidn seroldgica

Tal y como confirman los estudios de seroprevalencia'??, estd bien documentada la pérdida de
proteccion seroldgica con el paso del tiempo, lo que podria suponer mayor susceptibilidad de la
poblacién de adultos jovenes, y un mayor riesgo de esta poblacién a la aparicion de brotes de
sarampién®?,

Sin embargo, a diferencia de los ensayos de ELISA y/o CLIA (semicuantitativos) que determinan los
niveles de IgG, existen ensayos mas sensibles y especificos para la determinacién de la proteccion,
como son los ensayos de neutralizacién.'**>®, y/o la inmunidad celular'’ que puedan predecir de
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manera mas precisa la protecciéon frente a la infeccion. Ademas, se ha observado que el desarrollo
de inmunidad celular puede desempefiar un papel protector significativo en individuos seronegativos
frente a sarampion*®?°,

En todo caso, se considera fundamental que los resultados de las encuestas seroldgicas no se evallen
de forma aislada sino en conjunto con datos de vigilancia y de coberturas de vacunacién?.

b) Vacunacion de profesionales sanitarios: Transmision y papel de una tercera dosis.

Se evalua la informacién disponible respecto a cadenas de transmisidn en el ambito sanitario, ya que
el personal de este medio tiene un mayor riesgo de exposicion (la exposicién prolongada de alta
intensidad a un caso en entorno sanitario desempefia un papel importante en la apariciéon de
sarampidn en personas vacunadas)?' y con la posibilidad de transmision a pacientes vulnerables?2.

El estudio desarrollado por el Centro Nacional de Epidemiologia con datos de la fase post-eliminacién
de sarampién® encontré un 10% de casos de sarampién en profesionales del ambito sanitario. El
60% de estos casos estaban vacunados, con una media de 18 anos desde la ultima dosis administrada,
y tenian perfiles sanitarios y no sanitarios (si bien hay mas casos en perfiles laborales mas jovenes y
con mayor exposicion a posibles casos, como personal de enfermeria y médicos residentes). Esto
convierte al medio sanitario en un entorno con mayor probabilidad de transmisiéon y en el que se
deben extremar las medidas de precaucién para evitarla, aunque haya baja circulacién en la
poblacién general®.

Estos datos corroboran la informacidon aportada por otros estudios publicados procedentes del
entorno europeo en los que también se ha encontrado transmisién secundaria entre trabajadores
sanitarios. En Italia, se encontraron casos secundarios y terciarios en un brote hospitalario que
implico a familiares de los profesionales y a otros profesionales sanitarios?2. En Portugal, se produjo
un brote en un hospital con 96 casos, 67 en trabajadores sanitarios vacunados, en su mayoria de
entre 18 y 39 afios®®. En otros brotes con varios hospitales implicados, més del 70% de los casos
estaban adecuadamente vacunados. Al investigar los contactos, se observd que mas del 50% eran
casos de sarampion modificado, es decir, sin la presentacion clinica clasica (que se presenta
principalmente en adultos jévenes vacunados hace més de 10 afios)?. También en Paises Bajos se
han descrito brotes en hospitales con la mayoria de los casos correctamente vacunados, si bien no
se encontré transmisidn secundaria a partir de los profesionales?’.

Se ha observado en varios estudios (no todos en el ambito sanitario) que el sarampidn en personas
vacunadas con dos dosis es mds leve y la respuesta de memoria tras la reexposicién acorta el periodo
infeccioso?®, resultando en una menor capacidad para transmitir®. En una revisidn sistematica se
analizd la transmisibilidad del sarampidn en los casos de infeccion con fallo vacunal secundario, es
decir, vacunados con dos dosis. El numero de reproduccién efectivo (Re) fue muy bajo (0,211 y 0,063
-método directo y estimado-) y la tasa de ataque entre el 0 y 6,25%. Ademas, se observé que estos
casos tenian baja carga viral en relacién con las personas no vacunadas®.

En relacidon a las terceras dosis, en estudios realizados en adultos que habian recibido 3 dosis de
vacuna se observé que mejoraba la respuesta inmune en los afios siguientes, fundamentalmente a
expensas de la inmunidad humoral y en personas que tenian titulos previos bajos!, pero no existe
informacidn acerca de la persistencia de anticuerpos a largo plazo en comparaciéon con los que habia
recibido 2 dosis®2. Estos hallazgos ponian en duda las ventajas de la administracidn de la tercera dosis
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y, por tanto, los beneficios de la modificacién del calendario de vacunacidn®. A este respecto es
importante subrayar que los brotes con muchos casos en personas bien vacunadas, tienen un papel
limitado en la transmisidn comunitaria, por lo que se considera mdas oportuno intensificar la
estrategia de proteccién de barrera y de actuacion especifica en no vacunados®# asegurando que las
personas que se incorporan a trabajar en el entorno sanitario, estén adecuadamente vacunadas®>3°.

Por ultimo, no existen recomendaciones ni de la OMS ni del ECDC sobre la utilizacidn de una tercera
dosis, ni se ha identificado que otros paises de nuestro contexto la recomienden en personal sanitario
(ni en otros grupos de poblacién)?’.

c) Vacunacién de otros grupos de riesgo

Segun los datos de la vigilancia epidemioldgica, entre 2014-2024 la proporcién de casos de sarampidn
en personas vacunadas con dos dosis es del 12%, llegando hasta el 18% en los aifos 2017 y 2020.
Estos datos son esperables en un contexto de altas coberturas de vacunacion y donde la efectividad
de la vacuna no es del 100%3.%°

Otras publicaciones*® han mostrado la transmisidn del sarampidn a personas vacunadas, si bien, la
gravedad de la enfermedad en vacunados es menor. Por otro lado, como se ha comentado
anteriormente, la frecuencia de la transmisién es notablemente menor desde los casos vacunados
comparado con los no vacunados y, por tanto, el nimero de casos secundarios desde los vacunados.
Por todo ello, cabe esperar que el papel de los casos vacunados en la transmisién sera notablemente
inferior (hasta un 75% menor seguin un estudio de EEUU*') que los casos en no vacunados*. Por ello,
la aparicidn de casos en personas vacunadas no deberia constituir una amenaza para conseguir los
objetivos marcados en el Plan de Eliminacién en un contexto de altas coberturas de vacunacion.

Las personas implicadas en la transmision comunitaria son fundamentalmente las que no estan
vacunadas, lo que indica la necesidad de intensificar estrategias de vacunacién en grupos de
poblacién altamente susceptibles y con bajas coberturas de vacunacion®®.

d) Vacunacion e inmunizacion en brotes

En un brote interregional en Espaia identificado en 2017-2018 y con gran implicacidn de personal
sanitario, se concluyd que era necesario realizar una vigilancia estrecha de los contactos con
manifestaciones atipicas o sin manifestaciones clinicas, independientemente del estado de
vacunacién. En el actual contexto de posteliminacién de sarampidon®, y en entornos de altas
coberturas de vacunacion, se pueden producir casos en personas completamente vacunadas®**>.

Adicionalmente, en ambitos internacionales, se ha valorado la importancia de administrar una
tercera dosis en contextos de brotes con implicacién de adultos jévenes o dentro del calendario de
vacunacién como dosis de recuerdo en los grupos de edad mas susceptibles®®2L, Sin embargo, hasta
el momento ningun pais ha introducido la recomendacién de dosis adicionales a las dos dosis de
vacuna triple virica en la vacunacién sistematica.

También hay que tener en cuenta que, aunque se trata de una vacuna con un buen perfil de
seguridad, los efectos adversos de las dosis repetitivas no son despreciables, ya que pueden aparecer
sintomas locales en un 25% de los casos y manifestaciones sistémicas en hasta un 18% (3% dolor de
cabeza, 10% artralgias, 8% diarrea y 6% linfadenopatia)®’.
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Con respecto a la utilizacién de inmunoglobulina, se seguiran las recomendaciones del protocolo de
vigilancia epidemioldgica“®.

4. Conclusiones y recomendaciones

e El beneficio de utilizar sistematicamente una tercera dosis en el ambito sanitario es
pequeiio, tras valorar:

O

la informacion recogida de la vigilancia epidemiolégica acerca de los grupos de edad
en los que se concentran los casos.

la dificultad en la interpretacidn de los resultados de la determinacién de IgG, para
establecer el umbral de proteccién.

las limitaciones de la informacidn disponible en la literatura revisada sobre el uso de
una tercera dosis de vacuna frente a sarampidn, ademas de que esta estrategia no
estd implementada de forma general ninglin contexto de paises en situacion de
eliminacion.

e Se revisard la documentacion de vacunacién del personal en el entorno sanitario
(incluyendo a personal no sanitario), tanto de nuevo ingreso como perteneciente a la plantilla
de centros asistenciales:

@)

En caso de no haber pasado la enfermedad y no tener dos dosis documentadas, sera
necesario completar la pauta de vacunacién con dos dosis con un intervalo de al
menos cuatro semanas entre ellas, sin necesidad de realizar estudio de marcadores
seroldgicos. Segun el estudio de seroprevalencia (grafica 4), a las personas nacidas
antes de 1978 se les puede considerar protegidas por haber pasado la enfermedad.

Las personas con dos dosis documentadas de vacuna se consideran protegidas y no
se les recomendara hacer serologia.

En caso de disponer de una prueba seroldgica con resultado negativo o
indeterminado, no se recomendara la administracion de dosis adicionales a las dos
gue ya tiene documentadas.

Disponer de una prueba positiva, incluso con un alto titulo de IgG, no evita extremar
las medidas de proteccién.

e Se extremard la vigilancia epidemioldgica en caso de brotes en un entorno sanitario
(incluyendo personal sanitario y no sanitario), y se considerara a todos los contactos como
susceptibles, independientemente de la edad de la persona, del nimero de dosis recibidas

o de disponer de una prueba positiva de anticuerpos (incluso con un alto titulo de IgG), y se
recomendara seguimiento y vigilancia de sintomas. Se intensificara, ademas, la utilizacion de

métodos barrera en el entorno clinico si existen sospechas de sarampién, como indica el
protocolo de vigilancia®.
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Para las personas nacidas fuera de Espana, incluyendo personal en el entorno sanitario,
puesto que el calendario que hayan seguido puede ser diferente al de nuestro pais, no se
tendra en cuenta el afio de nacimiento y solo se considerara poblacidon no susceptible si se
aporta documentacién de vacunacion previa correcta. En caso de poblacién infantil a la que
se le haya administrado la primera dosis antes del afio de edad, no se considerara vacunada.
Se recomienda administrar dos dosis de vacuna frente a sarampidén si no las tienen
documentadas.

En resumen:

1-

No se considera necesario modificar el programa de vacunacion frente a sarampién en el
calendario comun de vacunacidn a lo largo de toda la vida.

No se recomienda el uso de una tercera dosis de vacuna triple virica en personal sanitario
con dos dosis documentadas, independientemente del tiempo que haya transcurrido tras la
segunda dosis.

No se recomienda realizar serologia frente a sarampidn de manera sistematica en poblacién
general ni en personal del entorno sanitario.

Es necesario insistir en que toda la poblaciéon esté adecuadamente protegida frente a
sarampidén con dos dosis de vacuna siempre que no hayan padecido el sarampién.
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