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» RESUMEN. Se recomienda utilizar estructura IMRAD (Introduction, Methods and Materials, Results, and Discussion — introduccién,
materiales y métodos, resultados y discusion)

La vacunacion antineumocdcica es una medida preventiva frente a las neumonias por neumococo llevada a cabo en nuestro entorno desde hace
30 afios con la vacuna neumocdcica polisacarida 23-valente (PPSV23). La aparicion de la vacuna conjugada PCV7 y mas recientemente PCV13,
abre un nuevo debate sobre cual es la mas idonea para prevenir esta patologia en adultos y ancianos. En esta revision sistematica se trata de dar
respuesta a dicha pregunta mediante la lectura y ponderacion de la literatura mas reciente, obtenida de bases de datos cientificas. De los 293
resultados, 6 fueron seleccionados y revisados. Los textos concluyen que la vacunacion con PCV 13 aporta beneficios a la poblacién adulta y
anciana, y por tanto justificarian el cambio de la estrategia actual.

» ANTECEDENTES / OBJETIVOS. Se identifica los antecedentes del tema, relevancia del mismo, referencias actualizadas, experiencias
validas fundamentadas, que centre el trabajo, justifique su interés, enuncie las hipétesis y/o los objetivos del trabajo.

Streptococcus pneumoniae es una bacteria Gram positiva patégena que puede causar numerosas infecciones y diversos procesos invasivos en
humanos, ademas de ser el principal microorganismo causante de neumonia en todos los grupos de edad (sobre todo en menores de 2 afios y en
adultos >65 afios).

Debido a las complicaciones que puede causar éste patdgeno y al tipo de poblacion que afecta, existe una medida preventiva con dos tipos de
vacuna:

La vacuna neumocdcica conjugada (PCV) recomendada en bebes entre 2 y 24 meses. Se dispone de la PCV7, que protege contra 7 serotipos
de neumococo y actualmente en desuso, en favor de la PCV13 que protege contra los 13 serotipos de neumococo mas prevalentes en nuestra
situacion y que tienen mas probabilidades de ser farmacorresistentes, ambas se administran en pautas de 4 dosis (2,4,6 y 18 meses).

La vacuna neumocdcica polisacéarida (PPSV) recomendada en adultos > de 65 afios y en personas de entre 2 y 64 afios con determinados
factores de riesgo. En el Pais Vasco se administra la PPSV23, en una Unica dosis.

La efectividad de la PCV13 en bebés ha abierto el debate sobre su utilizacién en adultos, en sustitucion de la longeva PPSV23.
En esta revision sistematica nuestro objetivo es revisar la bibliografia para determinar si existen evidencias que justifiquen si se deberia vacunar a
adultos con una combinacion de ambas vacunas o es mejor vacunar sé6lo con la PCV13 (en una o dos dosis).

» DESCRIPCION DEL PROBLEMA- MATERIAL Y METODO. Debe estar claro y conciso. Definicion necesidades o problemas. Poblacién
identificada. Contexto de recogida informacion. Método de seleccion. Definicion tipo de estudio. Detalle del andlisis.

En primer lugar se establecio la pregunta PICO, para ayudar a realizar una busqueda mas precisa y acorde a nuestro objetivo:
Poblacién: Adultos y ancianos
Intervencioén: Vacunacién con PCV13
Comparacién: Vacunacion con la vacuna actual PPSV23
Outcomes: Mayor respuesta inmune y mas sostenida en el tiempo contra S.pneumoniae.

La revision bibliografica se llevé a cabo en las plataformas: OVID (gestor de bases de datos donde se combiné la bisqueda entre EMBASE y
PubMed), Trip, Cochrane Library Plus, Joanna Briggs Institute (JBI) y Web of Knowledge (WoK).

La estrategia de busqueda que se efectud en las diferentes bases de datos fue una mezcla de los siguientes vocablos:

1-Aged (Tesauro)

2-Adults

3-13-valent pneumococcal vaccine (Tesauro)

4-23-valent pneumococcal polysacharide vaccine (Tesauro)

5-13-valent pneumococcal vaccine AND 23-valent pneumococcal polysacharide vaccine AND aged

Combinando texto libre con terminologia Tesauro en las busquedas multicampo.

Los limites establecidos previamente fueron textos en inglés o espafiol y estudios que habian sido realizados en humanos. Asimismo, se
seleccionaron Unicamente los que se encontraban en full text (texto completo) y aquellos cuyos textos completos se podian conseguir a través de
la red de bibliotecas a la cual pertenece Osakidetza.

Se excluyeron aquellos articulos en los cuales el titulo o el abstract (resumen) no se correspondia con nuestro objetivo, ya fuera porque la
poblacién de estudio era otra (inmunodeprimidos, nifios), porque no hacia la comparacién entre ambas vacunas o porque si existia comparacion,
pero era con otras vacunas, no neumococicas.

También se desecharon aquellos articulos que eran revisiones o los que estaban en otro idioma que no era ni inglés, ni castellano.

Los articulos seleccionados fueron revisados uno por uno (tanto titulos como abstracts) y escogidos en funcion de si respondian a nuestra
pregunta PICO y de su relevancia.
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El grado de calidad para incluir o excluir los articulos ya escogidos se llevo a cabo mediante las Fichas de Lectura Critica (FLC) desarrolladas por
Osteba y el programa de lectura critica CASPe.

Las FLC mencionadas se encuentran en una aplicacién web disefiada para apoyar el desarrollo de revisiones sistematicas de la evidencia
cientifica, proporcionando un apoyo a la evaluacion de la calidad de los estudios cientificos y a la sintesis de la evidencia. Y el programa CASP*,
desarrollado por Oxford y adaptado por CASP Espafia (CASPe) que contiene herramientas para el andlisis critico de la literatura cientifica.

» RESULTADOS Y DISCUSION. Descripcion resultados en funcion objetivos. Andlisis coherente. Debe contrastar los objetivos iniciales
del estudio con los datos obtenidos, establece las limitaciones, las conclusiones emergen de la discusion y dan respuesta a los
objetivos del estudio.

Se identificaron 293 resultados en las bases de datos antes mencionadas.

De estos resultados, se descartaron 282 por no cumplir los requisitos de inclusion descritos. Se escogieron 11 articulos, de 3 de ellos no se
obtuvo el texto completo y 2 fueron eliminados tras realizar la lectura critica.

Finalmente se seleccionaron 6 articulos, 4 de los cuales son ensayos clinicos cuyas tablas de evidencia se realizaron mediante las FLC; y 2
evaluaciones econémicas evaluadas mediante el programa de lectura critica CASPe.

ENSAYOS CLINICOS

Se distinguieron dos tipos de ensayos clinicos; por un lado aquellos en los cuales la primovacunacién se realizaba con una de las dos vacunas
estudiadas (PCV13 PPSV23) y se comparaban los resultados de inmunogenicidad mediante la actividad opsonofagocitica (OPA) expresada en
GMT (geometric mean titer) y medicién de las 1gG a través de técnicas inmunoenzimaticas (ELISA) y expresada en GMC (geometric mean
concentration). Los resultados arrojados coinciden en que tanto la titulacion de la OPA como los niveles de 1gG son favorables a PCV13 en la
mayoria de los serotipos. Con la salvedad de que en uno de los ensayos la muestra de estudio es muy pequefia y podria no ser exportable a la
poblacion [1,2].

Por otro lado, estudios en los que se plantea la idoneidad de revacunar se han disefiado atendiendo a todas las combinaciones posibles y en
diferentes cohortes de edad adulta. Los resultados son expresados en titulaciones OPA-GMT y concluyen que en adultos pre inmunizados con
PPSV23, la PCV13 arroj6 una respuesta de anticuerpos funcionales contra el neumococo significativamente mayor para la mayoria de los
serotipos. Estos resultados indican que en adultos pre inmunizados con PPSV23, la PCV13 podria ser mas adecuada que una segunda dosis de
PPSV23 para restablecer, mantener y generar respuestas contra el neumococo.

Los primovacunados con PCV13, respondieron con mayores niveles de OPA-GMT a una segunda dosis de PCV13, aunque no fue
estadisticamente tan significativo en las cohortes méas jévenes como en los ancianos. Dichos resultados respaldan la necesidad de prolongar
estos estudios en el tiempo para valorar las respuestas inmunolégicas a largo plazo [3,4].

Por dltimo, agregar que la administracién de PCV13 en personas pre inmunizadas con PPSV23 es segura y menos reactogénica, tal y como
concluye uno de los estudios.

EVALUACIONES ECONOMICAS

Se trata de estudios de costo-efectividad, que utilizando el modelo de procesos de Markov estiman la estrategia de utilizacion de la PCV13 en
sustitucion de la actual PPSV23 o la combinaciéon de ambas.

En ambos textos se exponen las diferentes opciones, incluida la posibilidad de no vacunacion, basandose en otros articulos y estudios que avalan
el uso a nivel poblacional de dichas vacunas. Los efectos de la intervencién de miden utilizando AVAC (afios ajustados por calidad de vida)
trasladados a unidades econémicas, en este caso délares americanos ($), los costes derivados de la intervencién no se especifican, pero si se
sefialan los costes derivados de la hospitalizacion por enfermedad neumocdcica. Los resultados apoyan el cambio de la estrategia actual de
inmunizacién mediante PPSV23 por la PCV13 en adultos [5,6].

CONCLUSION

La vacuna polisacéarida (PPSV23) no genera memoria inmunolégica al contrario que la vacuna conjugada (PCV13), por ello la primovacunacion
con PCV13 ya garantiza niveles de inmunogenicidad més elevados y sostenidos en el tiempo. Esta condicion es favorable también a la hora de
plantearse la revacunacion, ya que con la inmunidad de memoria ya estimulada, la respuesta a una segunda dosis tanto de PCV13 como de
PPSV23 es positiva y refuerza la inmunogenicidad ya adquirida.

PCV13 da respuestas inmunolégicas mas altas desde el inicio de la vacunacién con una Unica dosis, en edades mas tempranas, y ademas
sostenida en el tiempo, con lo cual podria ser la vacuna de eleccién para grupos de riesgo <65 afios, que incluso podrian ser revacunados con
una segunda dosis posteriormente, y como dosis Unica en >65. En personas ya vacunadas con PPSV23 la administracion de una dosis de
PCV13 reforzaria de manera significativa su inmunidad. En ningn caso se recomiendan dos dosis de PPSV23.

Por tanto, debido a las similitudes de nuestra poblacién con la poblacién estudiada, y a los resultados de las evaluaciones econémicas y los
ensayos clinicos, se concluye que la implantacion de una estrategia de prevenciéon de enfermedad neumocdcica basada en una o dos dosis de
PCV13 en funcion de las caracteristicas de los pacientes, serian exportables y aplicables en nuestro medio.

» APORTACION DEL TRABAJO A LA SEGURIDAD DEL PACIENTE.

La vacunacion frente a patégenos presentes de forma habitual a nuestro medio ha sido histéricamente uno de los pilares fundamentales de la
salud publica y la prevencion primaria. El desarrollo de nuevas vacunas mas efectivas y a la larga mas eficientes hacen necesario revisar los
protocolos establecidos para su posible actualizacién.

» PROPUESTAS DE LINEAS FUTURAS DE INVESTIGACION.

- Estudiar los beneficios de implantar la vacunacion con PCV13 en nuestro medio a toda la poblacién adulta y anciana.
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