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Acronimos utilizados:

CM: Comunidad de Madrid.

EDO: Enfermedad de declaracién obligatoria.

ENI: Enfermedad neumocécica invasiva.

EUCAST: siglas en inglés para el Comité Europeo de Pruebas de Susceptibilidad a los Antimicrobianos
ST: Serotipo.

VNC: Vacuna neumocdcica conjugada.

VNC13: Vacuna neumocécica conjugada 13-valente.

VNC15: Vacuna neumocécica conjugada 15-valente.

VNC20: Vacuna neumocécica conjugada 20-valente.

VNP23: Vacuna neumocdcica polisacarida 23-valente.
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RESUMEN

En la Comunidad de Madrid las primeras recomendaciones de vacunacion frente a neumococo en
adultos se establecieron en 2005 y la introducciéon en el calendario infantil se produjo en noviembre
de 2006, por lo que la vigilancia sistematica de la Enfermedad Neumocdcica Invasiva (ENI) se inicié en
2007. El objetivo de esta vigilancia es monitorizar la incidencia y la letalidad, describiendo la
distribucidn de la enfermedad segln las caracteristicas epidemiolégicas y clinicas, los ST circulantes,
los patrones de resistencia antibidtica y el estado vacunal de los casos de ENI. Con esta finalidad se
realiza un estudio observacional descriptivo retrospectivo que incluye todos los casos notificados al
registro de Enfermedades de Declaracién Obligatoria durante los afios 2007-2023.

En el periodo estudiado se observa una elevada morbilidad (9.284 casos, incidencia media 8,41 por
100.000 habitantes) y mortalidad (1.008 fallecidos, letalidad de 10,9%), describiendo una tendencia
ligeramente descendente en la incidencia y ascendente en la letalidad, aunque hay que tener en
cuenta el efecto de la pandemia de COVID-19, con incidencia baja y letalidad alta en los afios 2020-
2021. En el periodo 2007-2023 la razdn de tasas hombre/mujer promedio del periodo es de 1,5 y las
incidencias mas altas se presentan, tanto en hombres como en mujeres en menores de 5 afios y
mayores de 59.

El serotipo causante de la ENI se determind en el 86,9% de los casos. Se identificaron 87 ST distintos,
siendo el 8 (16,5%) y el 3 (10,9%) los mas frecuentes. Se describe un reemplazo de ST durante el
periodo de estudio. En menores de edad se observa un predominio claro del serotipo 3 en el bienio
2022-2023 seguido a distancia por el 8 y ese predominio del serotipo 3 se debe fundamentalmente al
incremento de la realizacidon de PCR en muestras de liquido pleural. En adultos también destacan estos
dos ST para el mismo bienio. La proporcion de casos debidos al serotipo 22 F también estd
aumentando, tanto en menores de edad como en adultos.

Las formas clinicas de neumonia bacteriémica (48,1%, letalidad 7,3%) y sepsis (17,3%, letalidad 27,3%)
fueron las mas frecuentes. Presentaron secuelas el 2,5% del total y constaban patologias de base en el
55,9%.

El 45,4% de los pacientes estaba vacunado. De los casos entre 18 y 59 afios con comorbilidades previas
consta la vacunacion en el 16,9%, siendo necesario insistir en la vacunacién de adultos con factores de
riesgo.

La vigilancia epidemioldgica es fundamental para evaluar el impacto de la vacunacién en la incidencia
y la letalidad, asi como para monitorizar los ST circulantes y los patrones de resistencia antibidtica e
identificar grupos poblacionales de riesgo en los que la vacunacién debe ser reforzada.

Palabras clave: Streptococcus pneumoniae. Neumococo. Vigilancia. Enfermedad neumocécica
invasiva. ENI. Incidencia. Letalidad. Vacunas conjugadas. Resistencia antibidtica.
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INTRODUCCION

Streptococcus pneumoniae (neumococo) es una bacteria Gram positiva cuyo reservorio principal son
los seres humanos y que se transmite a través del contacto directo o indirecto con secreciones
nasofaringeas y/o gotas respiratorias contaminadas. Esta bacteria produce una colonizacion de la
nasofaringe generando portadores asintomaticos. Sin embargo, en ocasiones puede ocasionar una
gran variedad de sindromes infecciosos, entre ellos formas graves de enfermedad neumocdcica
invasiva (ENI) como neumonia con bacteriemia, meningitis o sepsis, pudiendo producir la muerte del
paciente. La mayoria de las infecciones causadas por Streptococcus pneumoniae (aproximadamente el
75%) se limitan a ubicarse en mucosas sin llegar a desarrollar formas invasivas. La ENI es la
manifestacion mds grave de la enfermedad neumocdcica y se produce por la propagacion del
microorganismo a través del torrente sanguineo, definiéndose como la presencia de neumococo en
ubicaciones tipicamente estériles (sangre, LCR, liquido pleural, articular, peritoneal...) .

El polisacarido capsular es el principal factor de virulencia y de patogenicidad e induce la produccion
de anticuerpos protectores especificos como respuesta inmune del huésped. Ademds, desempeiia un
papel fundamental en la biologia de esta bacteria y en la fisiopatologia de las enfermedades que
produce, protegiéndola de la fagocitosis por neutréfilos polimorfonucleares y macréfagos, e
impidiendo que los anticuerpos y el complemento lleguen a las estructuras internas?.

Actualmente se han identificado mas de 100 ST (ST), que se diferencian por la estructura quimica y
antigénica de los polisacdridos capsulares; sin embargo, tan sélo 15 o 20 son los causantes de la
mayoria de las enfermedades neumocdcicas®. Los diferentes ST tienen comportamientos distintos en
cuanto a su capacidad colonizadora y antigénica, virulencia, cuadro clinico producido y sensibilidad
antibidtica. Ademas, la incidencia de los distintos ST es variable segun la edad, la estacién del afio y el
drea geogréafica®. Por todo ello, las vacunas neumocdcicas desarrolladas estdn basadas en los
polisacaridos capsulares de los ST predominantes?.

1. Epidemiologia de la enfermedad neumocdcica invasiva

Las infecciones de vias respiratorias bajas constituyen globalmente una de las principales causas de
morbilidad y mortalidad. Entre los principales agentes causales de este tipo de infeccidn Streptococcus
pneumoniae es el mas frecuente, produciendo mayor nimero de muertes que el conjunto de los
demas patdgenos (incluyendo Haemophilus influenzae tipo b, virus de la gripe y virus respiratorio
sincitial)*®.

Actualmente, la prevencién de la ENI es uno de los principales desafios a nivel mundial, europeo, y
nacional, ya que, a pesar del uso de antibidticos y disponibilidad de numerosas vacunas, la ENI se sigue
asociando con elevadas tasas de morbilidad y mortalidad, principalmente en nifios pequefios y
poblacién de mayor edad®’. La prevencién de la enfermedad a través de la vacunacién
antineumocdcica es un pilar indispensable, especialmente en los grupos poblacionales mas
susceptibles de padecer ENI (nifios, ancianos, inmunodeprimidos, con factores de riesgo, ...)%.

En 2018 se notificaron 24.663 casos confirmados en la Unién Europea, lo que supuso una tasa de
notificacién de 6,4 casos por 100.000 habitantes, manteniéndose la tendencia ascendente observada
desde 2014. Las tasas especificas por grupos de edad fueron superiores en los mayores de 65 afios
(18,7), seguidas de los menores de un afio (14,4), observandose tasas mas elevadas en hombres que
en mujeres. De todos los casos producidos en menores de cinco anos, el 75% estuvieron causados por
ST no incluidos en ninguna vacuna antineumocdcica conjugada®®.

En Espafia se notificaron 4.814 casos de ENI en el afio 2023, con una tasa de notificacién de 9,91 casos
por 100.000 habitantes. La incidencia fue mas elevada en los menores de 1 afio (30,0), en el de 265
afios (23,4) y en el grupo de 1 a 4 ailos (23,3). Los ST 8 y 3 causaron el 41% de las ENI en las que se
notificd el ST. En los grupos de menores de 1 afioy de 1 a 4 afios un 39,7% y un 33,3% de las ENI, fueron
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causadas, respectivamente, por ST incluidos en VNC13. En el grupo de edad de 65 y mds afios, el 70,5%
de las ENI fueron causadas por ST incluidos en VNP23, el 39,7% por ST incluidos en VNC15 y el 65,4%
por ST incluidos en VNC20.

En la Comunidad de Madrid (CM) la incidencia anual media se encuentra en torno a los 10 casos por
100.000 habitantes, presentando también las mayores tasas en los extremos de la vida'*13,

En febrero de 2007, la CM incluyé la enfermedad neumocécica invasiva como enfermedad de
declaracién obligatoria (EDO)** con un protocolo de vigilancia y actuacién que se actualiza
periddicamente®. La vigilancia epidemioldgica se centra en las formas invasivas, que presentan mayor
letalidad, y su papel es fundamental para evaluar el efecto de la vacuna sobre la incidencia de la
enfermedad y las consecuencias de los cambios en los ST circulantes.

1.1. Vacunas antineumococicas. Nuevas vacunas conjugadas para el adulto

En la actualidad se dispone de dos tipos de vacunas antineumocdcicas: polisacarida y conjugada. En
Espafia sélo estd comercializada una vacuna neumocécica polisacarida 23-valente (VNP23), disefiada
frente a 23 ST diferentes. No actua sobre la colonizacidon nasofaringea, no resulta inmunogénica en
menores de 2 afios, no induce memoria inmunoldgica y la inmunidad que genera disminuye
progresivamente con el tiempo®®.

Por el contrario, las vacunas neumocdcicas conjugadas con una proteina transportadora (hasta 2022
estaban disponibles en Espafia VNC7, VNC10 y VNC13) tienen efecto sobre la colonizacién
nasofaringea, son inmunogénicas en menores de 2 ainos e inducen memoria inmunoldgica. En 2022 se
comercializaron en Espafia las nuevas vacunas conjugadas VNC15 y VNC20, que se estan incorporando
a los calendarios regionales de inmunizacidn del adulto.

La vacuna VNP23 se elabora a partir de los polisacdridos purificados presentes en la capsula de 23 de
los ST mas frecuentes causantes de infeccion neumocdcica comunitaria en adultos (1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F,
8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F, 33F), y que representan alrededor
del 90% de los ST causantes de ENI.

La vacuna neumocdcica conjugada 13-valente (VNC13) esta elaborada a partir de 13 polisacaridos
capsulares, entre los cuales se incluyen los presentes en la vacuna neumocdcica conjugada 7-valente
(4,6B,9V, 14, 18C, 19F y 23F) mas 6 polisacéridos adicionales (1, 3, 5, 6A, 7F, 19A) que son responsables
del 50-76% de los casos de ENI en adultos de 50 afios o mds. Todos estos ST estan conjugados con una
proteina transportadora diftérica con variante atéxica (CRM197)%*%,

Ambas vacunas, conjugada y polisacarida, comparten 12 ST, mientras que la conjugada incluye el ST
6A (y 6C, por proteccion cruzada del 6A), que no se encuentra en la polisacarida. VNP23 contiene 11
ST no existentes en la VNC13.

VNP23 carece de memoria inmunitaria, ya que los polisacaridos actian como antigenos reconocidos
por el sistema inmunitario mediante inmunoglobulinas de superficie de los linfocitos B, sin
intervencién de células T, por lo que los menores de 2 afos responden mal a la vacunacion. El linfocito
B estimulado, genera una respuesta primaria con la generacidn de anticuerpos con poca afinidad por
el antigeno y escasa avidez, no quedando ningun recuerdo en el sistema inmunitario después de la
exposicién. Ademas, no induce la formacion de células B de memoria, por lo que la respuesta inmune
decae con el tiempo y es inferior tras la revacunacidon en relacion con la producida por la
primovacunacion?®, Ademds, VNP23 no actuta sobre la colonizacién nasofaringea por lo que no otorga
ni proteccion significativa frente a las infecciones neumocdcicas de las mucosas, ni frente a la
disminucidn de cepas resistentes a antibidticos?®.

Sin embargo, las VNC inducen una respuesta inmune en la que intervienen las células T, generando
memoria inmunoldgica. La administracion de VNC puede realizarse a partir de las 6 semanas de vida,
es segura y no comporta mayores inconvenientes que la reaccién local, o raramente sintomas
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generales'®®, También, induce la generacién de anticuerpos IgA en las mucosas, que reduce la
colonizacion nasofaringea por los ST presentes en la vacuna. Estas caracteristicas dan lugar a un efecto
de rebafio debido a la reduccion de la transmisién de neumococos en la poblacién no vacunada,
dificultando la adquisicién de nuevos portadores y de futuros enfermos?®,.

En el afilo 2022 se aprobaron por la EMA y se comercializaron en Espafia dos nuevas vacunas frente a
neumococo: la vacuna conjugada 15-valente (VNC15) que incluye los trece ST de la VNC13 mas el 22F
y 33F% y la vacuna conjugada 20-valente (VNC20), que incluye los trece ST incluidos en la VNC13 mds
siete ST adicionales (8, 10A, 11A, 12F, 15B, 22F, 33F)%. En base a la evidencia disponible y tras la
revisién por el Comité Asesor de Vacunas de la CM, se acordd la incorporacidon al calendario de la
vacuna neumocdcica conjugada de 15 ST (VNC15) en sustitucién de la vacuna neumocdcica conjugada
de 13 ST (VNC13) en la poblacién menor de 18 afios de edad desde mayo de 2024%, asi como la
inclusién de la VNC20 para la poblacién adulta?®. La VNC20, que ya estd incluida en el calendario de
vacunacion del adulto de la CM desde abril de 2023, ha mostrado ser bien tolerada en aquellos que
nunca han recibido vacunas e induce respuesta inmunitaria sustancial contra todos los ST incluidos®*
% Hay que destacar que en esta vacuna se incluye el serotipo 8, que es el responsable de causar el
mayor numero de casos de ENI en Espafia’®y en la CM®.

Las VNC han reducido de forma significativa la incidencia de ENI en la poblacién inmunizada, sin
embargo, su efectividad esta limitada por la cobertura parcial de ST y por la posibilidad del
denominado fendmeno de reemplazo, en que se produce un incremento en la incidencia de ENI por
ST no vacunales (STNVC) por una mayor intervencién en la colonizacion nasofaringea por la presion
vacunal sobre los ST incluidos en la vacuna (STVC)!%:27-29,

La vigilancia epidemioldgica activa de la ENI tras la introduccion de las VNC es fundamental para
analizar el impacto vacunal en la incidencia de esta enfermedad en todos los grupos etarios, los
cambios en la distribucién de ST y el posible aumento de ST no vacunales3®32, Como complemento a la
vigilancia epidemioldgica en la ENI, los estudios transversales de portacidn nasofaringea son de gran
importancia para evaluar los posibles cambios en la prevalencia, tasas de resistencia y potencial
invasivo de los ST no vacunales reemplazantes en la nasofaringe33-3,

1.2. Vacunacion frente a neumococo en la Comunidad de Madrid

En el afio 2005, la CM incluyd la VNP23 en las recomendaciones de vacunacion de adultos mayores de
59 afios, administrandose junto a la vacuna antigripal. En noviembre de 2006 incluyé la VNC7 en el
calendario de vacunacidn infantil y en junio de 2010 fue reemplazada por la VNC13. En julio de 2012
la VNC13 fue excluida del programa de inmunizacién infantil, pero se mantuvo para grupos de riesgo.
En mayo de 2015, la VNC13 volvié a ser incluida en el calendario vacunal infantil tras el acuerdo de
ambito nacional alcanzado. En el afio 2017, la CM recomendé la administracion de la VNC13 a los
adultos que cumplieran los 60 afios de edad, recomendacién que fue ampliada en el afio 2018 a todos
los mayores de 59 afos. En abril de 2023 se ha modificado de nuevo la indicacién, recomendando la
vacunacion con VNC20 a mayores de 59 afios y a todas las personas mayores de 18 afios con factores
de riesgo®. Posteriormente, en mayo de 2024 se incorpora la VNC15 en la poblacién menor de 18
afios.

1.3. Resistencia antibidtica de neumococo

En caso de contraer la enfermedad, el tratamiento antibiético precoz se ha relacionado con mayores
tasas de supervivencia y menor riesgo de complicaciones, ya que la aparicidon de casos por ST no
sensibles tiene gran relevancia clinica por su mayor letalidad®. El estudio de sensibilidad previo resulta
de gran importancia puesto que en los uUltimos afnos Streptococcus pneumoniae ha ido adquirido
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resistencias a grupos de antibidticos utilizados previamente como tratamiento de primera linea de la
ENI®3%, Especialmente importantes son las resistencias a betalactdmicos y macrélidos.

Adicionalmente, la aparicion de ST resistentes a multiples fdrmacos se ha convertido en una amenaza
importante en los ultimos afios®. Por ello, esta bacteria ha sido incluida en el Plan Nacional de
Resistencia a los Antibiéticos (PRAN)®. La resistencia a los antimicrobianos ha sido propuesta por la
Organizaciéon Mundial de la Salud como una de las diez principales amenazas para la Salud Publica. Por
otra parte, se han propuesto estrategias de inteligencia artificial que ayuden a identificar nuevos
antibidticos y a predecir la evolucién de enfermedades prevenibles por vacunaciéon42,

Dado que la sensibilidad antibidtica esta relacionada con el ST, el uso de vacunas antineumocdcicas
conjugadas ha afectado la epidemiologia y distribucién de los ST causantes de ENI?’, modificando la
tendencia de la resistencia a los antibidticos, lo que puede influir en la prevalencia de cepas
multirresistentes. Esto quedd patente con el uso de VNC7, que afectd a la distribucién de ST en la
poblacién espafiola, con cambios en los patrones de susceptibilidad a penicilina de Streptococcus
pneumoniae®. El nivel de susceptibilidad a la penicilina disminuy6 de més de la mitad a principios de
este siglo a cerca de un tercio al final de la primera década. Después del uso de la VNC7, el aumento
en el ST 19A no sensible a la penicilina (no cubierto por esta vacuna) se volvié muy frecuente®,

Del mismo modo, la disminucion de los ST de VNC13 desde 2010 estuvo acompanada de una
disminucion de la susceptibilidad a la penicilina en los aislamientos de VNC13*. Esta reduccién se debid
principalmente a la caida de la incidencia del serotipo 19A*. Sin embargo, la reduccién de ST VNC13
cubiertos por el uso de esta vacuna fue seguida por la aparicion de ST no incluidos en ella®*7,

En este contexto de elevada morbilidad y mortalidad por ENI, calendarios vacunales poblacionales,
altas tasas de no susceptibilidad antibidtica y sustitucion de ST por ST no vacunales, se realiza el
presente estudio, basado en la vigilancia epidemioldgica.

1.4. Objetivo

Conocer la incidencia, letalidad y describir las caracteristicas clinicas, epidemioldgicas, los ST
circulantes, los patrones de resistencia antibidtica y el estado vacunal de los casos de ENI en la CM
durante el periodo 2007-2023.

METODOLOGIA

Tipo de estudio: Estudio observacional descriptivo de caracter retrospectivo.
Periodo de estudio: Afios 2007-2023.

Definicién de caso: Caso producido por diseminacion de Streptococcus pneumoniae, con aislamiento,
deteccion de ADN, o deteccidn de antigeno en una muestra procedente de sitios normalmente
estériles.

Se considera como nuevo episodio de ENI en un mismo paciente cuando el intervalo entre episodios
es superior a 4 semanas o esta causado por un serotipo diferente®.

Fuentes de informacion: Sistema de Enfermedades de Declaracién Obligatoria y poblacién del padrén
continuo de la CM. El Sistema de EDO recoge informacién de los ST y los patrones de sensibilidad
antibiodtica identificados en el Laboratorio Regional de Salud Publica, asi como de las vacunas
administradas segln consta en el Registro de Vacunacidn de la CM.

Variables: Se considera el anadlisis por sexo y la edad de los casos para estimar la incidencia y letalidad.
La edad se ha agrupado en tres grupos principales (menores de edad, 18-59 afios y 60 y mas) para
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obtener la informacién mas adecuada a las indicaciones de vacunacion. Se ha analizado también en
los subgrupos de menores de 2 afios, 2a 4y 5 a 17 en menores; y de 60 a 79 aifios y 80 afios o mas.
También se han realizado por andlisis por grupo de edad quinquenal.

Las tasas de incidencia se calculan por cada 100.000 habitantes.

La fecha de inicio de los sintomas se ha utilizado para el analisis anual y para la valoracién de la
estacionalidad de la enfermedad, en este caso agregandola por meses.

Se analiza la muestra bioldgica y forma de presentacién clinica, la hospitalizacién, la evolucién
(curacidn, secuelas y fallecimiento) y los antecedentes patoldgicos de los casos (antecedente principal
considerando patologia cardiaca o respiratoria crénica, inmunodeficiencia, neoplasias, enfermedad
digestiva o patologia por traumatismo craneal, cirugia o fistula de LCR).

Se realiza la identificacidn de ST en el laboratorio (mediante test de aglutinacion por latex y reaccidn
de Quellung o PCR) y se analiza la sensibilidad antibidtica (a penicilina, eritromicina y levofloxacino,
con los puntos de corte de sensibilidad recomendados por EUCAST#%>9),

Se han considerado los siguientes grupos de ST en funcidn de la composicion de las distintas vacunas:
ST incluidos en la VNC13, en la VNC15, en la VNC20 y en la VNP23.

El estado vacunal se ha valorado en funcidon de si consta alguna vacunacion frente al neumococo y los
ST cubiertos por cada una, en los distintos grupos de edad.

Analisis estadistico: Se calculan tasas de incidencia (anuales, de periodo y especificas por 100.000
habitantes), la letalidad (anual, de periodo y especifica) y estadisticos descriptivos (de sexo y grupo de
edad, distribucién temporal por meses, muestra bioldgica, forma clinica de presentacion, presencia de
antecedentes de riesgo, vacunacién previa y resistencia antibidtica) y estadisticos analiticos de
comparacién de proporciones y test X2. El anlisis se realizé con el programa STATA v.17.
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RESULTADOS

En el periodo 2007-2023 se notificaron en la CM 9.454 casos de ENI de los que 9.284 correspondian a
personas residentes en Madrid y 170 a residentes en otras comunidades auténomas u otros paises. El
informe se realiza con los 9.284 casos residentes en la CM (Tabla 1).

Se identificaron 194 personas con mas de un episodio de ENI, incluyendo 1 persona con cinco
episodios, 4 con cuatro episodios, 20 con tres episodios y 169 con dos episodios. En otros 18 casos
(0,2%) se informd de la conexidn epidemiolégica con otro caso confirmado, el Gltimo de los cuales se
produjo en el afio 2020.

De los 9.284 casos de ENI, 1.055 (11,4%) corresponden a personas nacidas fuera de Espafia, con
porcentajes entre el 18 y 19% en 2021-2023. En 11 casos nacidos fuera de Espafia (1,0%) se desconocia
el pais de nacimiento.

1. Incidencia por sexo y grupo de edad

De los 9.284 casos de ENI, 5.339 (57,5%) correspondieron a hombres y 3.945 a mujeres (42,5%), con
una razén de casos hombre/mujer de 1,4.

La evolucion de las tasas de incidencia anual en el periodo de estudio para el total de la poblacidn
muestra maximos en los afios 2008-2009, un descenso hasta 2013, un incremento posterior hasta
2019, un descenso asociado a los aifos de pandemia de COVID-19 y un incremento final en 2022 y 2023
(Tabla 2 y Figura 1A). La incidencia anual media fue de 8,41 casos por 100.000 habitantes.

Respecto a los menores de edad, se observa que las tasas en menores de 2 afios muestran una
tendencia descendente, aunque son superiores a 20 casos por 100.000 habitantes en todos los afios
de estudio, con excepcién de 2020 y 2021 (Tablas 3 y 4 y Figura 1B). En el grupo de 2-4 afios también
se observa una tendencia descendente y las tasas son mas bajas que en el grupo anterior, aunque en
2023 volvieron a superar los 15 casos por 100.000 habitantes (Tablas 3y 4 y Figura 1C). En el grupo de
5-17 afios las tasas son inferiores a 3 casos por 100.000 habitantes desde 2011 (Tablas 3y 4 y Figura
1D).

En adultos de 18 a 59 afos de edad la situacidn es estable con tasas inferiores a 10 casos por 100.000
habitantes en todo el periodo de estudio (Tablas 5y 6 y Figura 1E). En adultos de 60 a 79 afios la
incidencia mas alta se observé en 2017 con valores cercanos a 20 casos por 100.000 habitantes, el
descenso asociado a la pandemia y un nuevo ascenso posterior (Tablas 5y 6 y Figura 1F).

En adultos de 80 aflos o mas se alcanzé el maximo de incidencia en 2017 con valores cercanos a 45
casos por 100.000 habitantes con un descenso posterior, especialmente marcado en los afos de la
pandemia y un ascenso en los dos ultimos afios (Tablas 5y 6 y Figura 1G).

En general las tasas en hombres han sido mds altas que las correspondientes a las mujeres y esto se
cumple, considerando todas las edades en conjunto y para todos los afios de estudio (Figura 2A). La
razén de tasas anual hombre/mujer ha oscilado entre 1,3 y 1,8, alcanzando este maximo en el afio
2020, con un promedio de 1,5. Esta mayor incidencia en hombres se observa especialmente en
personas de 80 afios o mas (Figura 2G). En menores de edad los hombres suponen el 56,8% de los
casos y en adultos el 57,7%. La razdon de casos hombre/mujer es de 1,3 en menores de edad y de 1,4
en adultos. En personas de 80 afios o mas esta razén de casos hombre/mujer es de 0,9.

El promedio de edad de los casos fue inferior a 50 afos hasta 2011 y superior a 50 desde ese afio,
situdndose en 2022 y 2023 en 54 afios.
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Tabla 1. Casos de ENI en menores y adultos, por sexo y afio. Comunidad de Madrid. Afos 2007-2023.

Casos en menores de edad Casos en adultos Casos totales
Aio Hombres  Mujeres Total Hombres Mujeres Total | Hombres Mujeres Total
2007 70 67 137 246 159 405 316 226 542
2008 138 96 234 321 238 559 459 334 793
2009 157 91 248 327 242 569 484 333 817
2010 85 68 153 219 152 371 304 220 524
2011 71 58 129 239 173 412 310 231 541
2012 44 35 79 212 151 363 256 186 442
2013 41 33 74 196 135 331 237 168 405
2014 44 29 73 222 199 421 266 228 494
2015 46 38 84 255 218 473 301 256 557
2016 37 35 72 326 214 540 363 249 612
2017 44 32 76 332 269 601 376 301 677
2018 40 34 74 335 257 592 375 291 666
2019 44 31 75 340 286 626 384 317 701
2020 25 17 42 125 74 199 150 91 241
2021 10 18 28 111 73 184 121 91 212
2022 39 30 69 220 149 369 259 179 438
2023 56 42 98 322 202 524 378 244 622
Total 991 754 1.745 4.348 3.191 7.539 5.339 3.945 9.284

Tabla 2. Tasas de incidencia de ENI en menores y adultos, por sexo y afio. Comunidad de Madrid. Ahos 2007-
2023.

Tasas en menores de edad Tasas en adultos Tasas totales
Aio Hombres Mujeres Total | Hombres Mujeres Total Hombres Mujeres Total
2007 12,75 12,86 12,80 10,26 6,09 8,08 10,72 7,21 8,91
2008 24,57 18,00 21,37 12,95 8,82 10,80 15,10 10,34 12,64
2009 27,07 16,52 21,93 13,00 8,83 10,83 15,64 10,12 12,79
2010 14,29 12,05 13,20 8,66 5,49 7,00 9,73 6,60 8,11
2011 11,81 10,16 11,01 9,44 6,21 7,75 9,90 6,88 8,34
2012 7,27 6,09 6,70 8,39 5,40 6,82 8,18 5,52 6,80
2013 6,75 5,71 6,24 7,79 4,83 6,23 7,59 4,98 6,24
2014 7,25 5,02 6,17 8,90 7,16 7,99 8,58 6,80 7,65
2015 7,57 6,57 7,08 10,29 7,86 9,01 9,75 7,64 8,65
2016 6,04 6,01 6,03 13,11 7,68 10,24 11,71 7,39 9,46
2017 7,13 5,46 6,32 13,29 9,59 11,33 12,07 8,87 10,40
2018 6,44 5,76 6,11 13,26 9,05 11,03 11,91 8,48 10,12
2019 7,06 5,24 6,17 13,26 9,92 11,49 12,05 9,12 10,52
2020 3,99 2,86 3,44 4,77 2,52 3,58 4,62 2,57 3,55
2021 1,62 3,08 2,33 4,25 2,49 3,32 3,75 2,58 3,14
2022 6,42 5,21 5,83 8,39 5,06 6,63 8,02 5,08 6,49
2023 9,21 7,28 8,27 12,01 6,72 9,21 11,50 6,81 9,05
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.z

Figura 1 (A-G). Evolucion anual de las tasas de incidencia de ENI en la Comunidad de Madrid por grupo de

edad, para ambos sexos. Afios 2007-2023.

B. De 0 a 1 anos.

70

A. Todas las edades.

70

60

60

50

50

40

40

30

30

20

20

10

10

g

0

0

€207
Tt
Teot
070t
6102
8101
L10T
9107
§T0T
10T
€102
0T
T102
010t
6002
800T

£00T

£70T
wot
Tz
070z
6107
8107
L10T
910z
ST0T
¥10T
£10T
o
T10T
010z
6007

8002

M Tasa ambos sexos

m Tasa ambos sexos

D. De 5 a 17 aiios.

70

De 2 a 4 afios.

C.

70

60

60

50

50

W £t
I 0t
1201
0207
6107
8107
1101
9107
5107
107
£107
10t
107
0107
6001
8007

£00T

a0
30
20
10

0

007

[ o

B To0T

m 0wt

6107

. 8107

107

. 9707

. 50t

. 107

[ 30

. 107
1707
I 0707
I 6007
I 800T
I /00T

40
30
20

M Tasa ambos sexos

M Tasa ambos sexos

F. De 60 a 79 aiios.

E. De 18 a 59 aios.

B 00t
I oot
B 1707

B 007
6107
2107
I 107
9707
I 5707
107
I 107
. 7707
. 1107
. 0707
I 6007
8007
. 00T

70
60
50
40
30
20

€t
| ot
1 1207

1 0wz
I 6107
B 8107
[ AL
I 910z
m s10Z
[ A
W €10z
W o7
M 107
m 0107
I 6007
B 8007
Bl 007

70
60
50
40
30
20

M Tasa ambos sexos

M Tasa ambos sexos

z

Nnos o mas.

G.De 80a

70

60

50

40
30
20
10

0

€we
ot
Tt
o0t
610T
8107
L10T
910z
ST0T
¥roT
€rot
ot
110t
otot
600T
8007

£00T

W Tasa ambos sexos

11

SG de Vigilancia en Salud Publica. Direccidon General de Salud Publica

CONSEJERIA DE SANIDAD — COMUNIDAD DE MADRID

* ok

KR K



Enfermedad Neumocdcica Invasiva en la CM. Evolucion 2007-2023

Tabla 3. Casos de ENI en menores por subgrupos de edad, sexo y aiio. Comunidad de Madrid. Ailos 2007-

2023.
Casos en 0-1 aiios Casos en 2-4 aiios Casos en 5-17 afios

Afio Hombres Mujeres Total Hombres Mujeres Total | Hombres Mujeres Total
2007 27 23 50 31 29 60 12 15 27
2008 57 35 92 46 38 84 35 23 58
2009 58 34 92 54 29 83 45 28 73
2010 39 32 71 33 23 56 13 13 26
2011 26 20 46 25 21 46 20 17 37
2012 25 19 44 12 9 21 7 7 14
2013 19 20 39 9 8 17 13 5 18
2014 19 13 32 11 9 20 14 7 21
2015 20 29 49 13 8 21 13 1 14
2016 19 20 39 14 8 22 7 11
2017 19 15 34 16 12 28 9 5 14
2018 17 17 34 13 12 25 10 5 15
2019 24 18 42 13 8 21 7 5 12
2020 10 17 6 10 12 3 15
2021 10 14 7 12 1 2
2022 23 13 36 7 12 19 9 5 14
2023 24 17 41 16 15 31 16 10 26
Total 427 345 772 324 252 576 240 157 397

Tabla 4. Tasas de ENI en menores por subgrupos de edad, sexo y ailo. Comunidad de Madrid. Afos 2007-2023.

Tasas en 0-1 afos Incidencia en 2-4 afos Incidencia en 5-17 afios
Aio Hombres Mujeres Total Hombres Mujeres Total Hombres Mujeres Total
2007 38,24 34,19 36,26 29,70 29,46 29,59 3,21 4,22 3,70
2008 81,22 52,99 67,53 44,10 38,39 41,32 9,04 6,24 7,68
2009 76,27 47,50 62,32 50,81 28,82 40,12 11,32 7,40 9,41
2010 49,89 43,63 46,86 30,09 22,05 26,17 3,19 3,36 3,27
2011 34,24 27,96 31,19 21,96 19,48 20,75 4,86 4,34 4,61
2012 33,97 27,17 30,66 10,39 8,28 9,36 1,68 1,77 1,73
2013 26,65 29,57 28,08 7,87 7,40 7,64 3,08 1,24 2,18
2014 27,92 20,09 24,10 9,96 8,60 9,30 3,27 1,72 2,51
2015 30,33 46,39 38,15 12,16 7,86 10,06 2,99 0,24 1,65
2016 28,68 31,90 30,24 13,51 8,12 10,88 0,90 1,66 1,27
2017 29,21 24,22 26,78 15,68 12,44 14,11 2,00 1,17 1,59
2018 26,86 28,24 27,53 12,89 12,54 12,72 2,19 1,15 1,68
2019 39,84 31,51 35,79 12,89 8,34 10,67 1,51 1,14 1,33
2020 12,03 18,15 15,01 6,04 4,24 5,17 2,56 0,67 1,64
2021 7,32 19,32 13,15 5,31 7,84 6,54 0,21 0,23 0,22
2022 43,86 26,25 35,30 7,87 14,24 10,97 1,93 1,13 1,54
2023 45,26 33,96 39,77 18,81 18,52 18,67 3,40 2,24 2,84
o SG de Vigilancia en Salud Publica. Direccidon General de Salud Publica 12
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Figura 2 (A-G). Evolucion anual de las tasas de incidencia de ENI en la Comunidad de Madrid por grupo de

edad y por sexo. Afios 2007-2023.
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Tabla 5. Casos de ENI en adultos por subgrupos de edad, sexo y afio. Comunidad de Madrid. Aiios 2007-2023.

Aho

2007
2008
2009
2010
2011
2012
2013
2014
2015
2016
2017
2018
2019
2020
2021
2022
2023
Total

Casos en 18-59 afios

Casos en 60-79 afios

Casos en 80 afios 0 mas

Hombres Mujeres Total Hombres Mujeres Total | Hombres Mujeres Total
154 76 230 73 43 116 19 40 59
183 124 307 103 68 171 35 46 81
193 121 314 101 67 168 33 54 87

91 71 162 85 50 135 43 31 74
114 72 186 77 48 125 48 53 101
97 49 146 71 47 118 44 55 99
81 46 127 77 39 116 38 50 88
82 64 146 88 58 146 52 77 129
103 80 183 105 76 181 47 62 109
124 82 206 130 61 191 72 71 143
123 92 215 128 94 222 81 83 164
152 86 238 111 97 208 72 74 146
159 95 254 109 104 213 72 87 159
42 22 64 56 30 86 27 22 49
45 20 65 47 31 78 19 22 41
92 56 148 89 55 144 39 38 77
140 68 208 125 75 200 57 59 116
1.975 1.224 3.199 1.575 1.043 2.618 798 924 1.722

Tabla 6. Tasas de ENI en adultos por subgrupos de edad, sexo y afio. Comunidad de Madrid. Afios 2007-2023.

Incidencia en 18-59 aifos Incidencia en 60-79 aios Incidencia en 80 afios 0 mas
Aho Hombres Mujeres Total Hombres Mujeres Total Hombres Mujeres Total
2007 8,06 3,92 5,97 17,72 8,34 12,50 25,50 25,47 25,48
2008 9,28 6,20 7,73 24,08 12,77 17,81 43,88 27,73 32,97
2009 9,69 5,99 7,82 23,02 12,29 17,07 39,10 30,98 33,63
2010 4,57 3,49 4,03 18,97 9,00 13,45 48,06 17,05 27,28
2011 5,75 3,54 4,63 16,94 8,53 12,29 50,70 27,98 35,55
2012 4,94 2,42 3,66 15,38 8,24 11,43 44,17 28,02 33,45
2013 4,17 2,29 3,21 16,40 6,74 11,06 36,18 24,58 28,53
2014 4,30 3,23 3,76 18,50 9,90 13,75 47,11 36,51 40,16
2015 5,47 4,08 4,76 21,77 12,79 16,82 40,74 28,50 32,74
2016 6,61 4,19 5,37 26,44 10,06 17,40 60,38 31,91 41,84
2017 6,57 4,70 5,61 25,52 15,21 19,83 65,33 36,26 46,48
2018 8,07 4,36 6,17 21,52 15,27 18,07 56,59 31,71 40,49
2019 8,35 4,76 6,52 20,52 15,89 17,97 55,72 36,89 43,56
2020 2,17 1,08 1,61 10,16 4,42 7,00 20,93 9,36 13,46
2021 2,33 0,99 1,65 8,45 4,52 6,28 14,64 9,30 11,19
2022 4,78 2,79 3,77 15,65 7,84 11,33 29,63 15,92 20,80
2023 7,14 3,33 5,19 21,38 10,40 15,32 42,37 24,46 30,87
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2. Estacionalidad

Los meses con mayor nimero de casos notificados en el periodo de estudio fueron diciembre, eneroy
febrero (Figura 3). En los afios de la pandemia de COVID-19 se perdio la estacionalidad (Figura 4).

Figura 3. Casos de ENI agrupados por mes. Comunidad de Madrid 2007-2023.
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Figura 4 (A-D). Casos notificados acumulados de 7 dias. Comunidad de Madrid 2007-2023.

4A. Todas las edades. 4B. Menores de edad.
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3. Serotipos

De los 9.284 casos de ENI, en 8.069 (86,9%) se conocia el ST causante y en 1.215 (13,1%) no se dispuso
de esta informacion. De estos 1.215 casos hubo 25 del afio 2023 caracterizados por serogrupo.

Entre los 8.069 casos con ST conocido se identificaron 87 ST distintos y los diez mas frecuentes (8, 3,
19A, 1, 7F, 22F, 12F, 11A, 9N y 6C) supusieron el 61,0% (4.921 casos). El ST 8, presente en 1.334 casos
(16,5%), el 3 con 882 casos (10,9%), el 19A con 585 casos (7,2%) y el 1 con 496 casos (6,1%) fueron los
predominantes en el periodo de estudio, situandose el resto por debajo del 5%.

Respecto a los casos con ST conocido, el 8 supuso menos del 8% de los casos en hasta 2011, ascendié
hasta situarse por encima del 25% en 2017-2020 y en 2023 se situa en el 20,1% con 108 casos. EI ST 3
es el mas frecuente en 2023 con el 22,4% (120 de 536). El ST 22F, con 46 casos en 2023 (8,6%), se ha
convertido en el tercero mas frecuente tras el 3y el 8.

El 19A que hasta 2011 suponia mas del 10% de los casos, representa desde el afio 2015 menos del 4%.
Algo similar ocurre con el ST 1, que en 2008-2011 suponia entre el 10-20% de los casos y desde 2015
representa menos del 1% y con el ST 7F que también supone menos del 1% desde el afio 2016.

En la figura 5 se observa la elevada proporcién de serotipado en la CM, que se ha mantenido en todo
el periodo de estudio (5A), el predominio de los diez ST mas frecuentes que han supuesto entre el 50-
70% de los casos con ST conocido en los aios analizados (5B), el efecto dominante de los ST3y 8 en
los ultimos afos del periodo de estudio con la practica desaparicién de los ST 1y 7F y el importante
descenso del 19A (5C), asi como el escaso impacto de los otros cinco ST mas frecuentes, a pesar del
ligero incremento del 22F en el afio 2023 (5D).

Figura 5 (A-D). Tasas de incidencia anual por serotipo (ST). Comunidad de Madrid 2007-2023.

5A. Todas las ENI. 5B. Diez ST mas frecuentes, agrupados.
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Serotipado en menores de edad

De los 1.745 casos en menores de edad, 1.500 (86,0%) tenian ST conocido. El porcentaje de serotipado
fue de 86,8% en 0-1 afos, de 83,3% en 2-4 anos y de 88,2% en 5-17 afios. La distribucion de ST en
menores se observa en la tabla 7.

Tabla 7. Distribucion de ST en menores en el periodo de estudio completo 2007-2023 y en el bienio 2022-2023,

por subgrupos de edad.
0-1 afios 2-4 ainos 5-17 ainos Total 0-17 afios
Periodo Bienio Periodo Bienio Periodo Bienio Periodo Bienio
2007-2023 2022-2023 | 2007-2023 2022-2023 | 2007-2023 2022-2023 | 2007-2023 2022-2023
Casos ENI 772 77 576 50 397 40 1.745 167
Con ST 670 62 480 44 350 31 1.500 137
conocido
ST1 17 0 115 0 136 0 268 0
ST 19A 131 2 43 1 17 2 191 5
ST3 41 9 58 23 17 8 116 40
ST5S 21 0 37 0 20 0 78 0
ST 8 24 4 14 3 37 7 75 14
ST 7F* 30 0 37 0 15 0 82 0
ST 15B 35 8 18 0 5 1 58 9
ST 24F* 41 6 14 1 1 0 56 7
ST 23B 21 1 24 1 7 0 52 2
ST 10A 38 6 8 1 5 1 51 8
ST 22F 30 4 13 2 5 3 48 9
ST 15A 23 3 11 3 0 0 34 6
ST 19F 24 6 5 1 3 0 32 7
ST 12F 13 1 12 1 6 0 31 2
ST 33* 23 0 5 0 0 0 28 0
ST 11A 13 0 6 1 7 0 26 1
ST 25A 18 3 4 0 1 0 23 3
ST 9N 9 0 4 1 4 0 17 1
ST 24B* 11 1 4 0 1 0 16 1
ST 6C 9 0 2 0 5 2 16 2
ST 15C 9 1 5 1 2 0 16 2
ST 14 7 1 5 1 3 1 15 3
ST 35B 10 0 1 0 3 1 14 1
ST 23A 4 0 3 0 4 0 11 0
ST 17F 6 0 4 1 1 0 11 1
ST 12B 3 0 4 0 3 0 10 0
ST 33F* 7 2 1 0 2 2 10 4
Resto ST 52 4 23 2 40 3 115 g**

Se consideran los 27 ST con al menos 10 casos en el periodo 2007-2023 y la tabla se ordena por el nimero de casos en ese

periodo.

* En el bienio 2022-2023 hubo ademas un caso del serogrupo 7, un caso del serogrupo 24 y 5 del serogrupo 33, caracterizados
por serogrupo pero no por serotipo, que no se presentan en la tabla.
** Los 9 ST del bienio 2022-2023 que no se correspondian con los 27 mas frecuentes fueron el 31 (2 casos) y el 11D, 18C, 20,

24, 24A, 31, 35A y 35F, todos con un caso.
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En la figura 6 se observa el predominio del ST 3 en el bienio 2022-2023, muy por encima del porcentaje
observado en el total del periodo de estudio. Otros ST que superan el 5% en el bienio 2022-2023 y que
han aumentado su frecuencia relativa son el 8, el 15B, el 24F, el 10A, el 22F y el 19F. También han
aumentado su frecuencia relativa pero no llegan al 5% en el bienio 2022-2023 los ST 15A, el 25A, el 6C,
el 15C, el 14 y el 33F. Por el contrario, se observa la desaparicidon de los ST 1, 7F y 5, asi como el
descenso muy relevante del ST 19A.

Figura 6. Porcentaje que representa cada ST en menores de edad respecto al total de casos con ST conocido.
Periodo de estudio 2007-2023 vs bienio 2022-2023.
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Se consideran los 27 ST con al menos 10 casos en el periodo 2007-2023 vy la figura se ordena por el nimero de casos en ese
periodo.

* Los 9 ST del bienio 2022-2023 que no se correspondian con los 27 mas frecuentes fueron el 31 (2 casos) y el 11D, 18C, 20,
24, 24A, 31, 35A y 35F, todos con un caso.

** En el bienio 2022-2023 hubo ademds un caso del serogrupo 7, un caso del serogrupo 24 y 5 del serogrupo 33,
caracterizados por serogrupo pero no por serotipo, que no se presentan en la figura.
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Serotipado en adultos

De los 7.539 casos en adultos, 6.569 (87,1%) tenian ST conocido. El porcentaje de serotipado fue de
87,2% en 18-59 afios, de 85,8% en 60-79 aiios y de 89,1% en 80 afios o mas. La distribucién de ST en
adultos se observa en la tabla 8.

Tabla 8. Distribucidn de ST en adultos en el periodo de estudio completo 2007-2023 y en el bienio 2022-2023,
por subgrupos de edad.

18-59 afios 60-79 ainos 80 afios 0 mas Total 18 afios o mas
Periodo Bienio Periodo Bienio Periodo Bienio Periodo Bienio
2007-2023 2022-2023 | 2007-2023 2022-2023 | 2007-2023 2022-2023 | 2007-2023 2022-2023
Casos ENI 3.199 356 2.618 344 1.722 193 7.539 893
Con ST 2.789 302 2.245 298 1.535 171 6.569 771
conocido
ST 8 687 85 387 67 185 21 1.259 173
ST3 241 55 306 59 219 30 766 144
ST 19A 157 13 136 10 101 7 394 30
ST 22F 91 12 126 32 86 12 303 56
ST 7F* 175 0 59 1 42 1 276 p
ST1 165 0 44 0 19 0 228 0
ST 12F 114 6 69 5 34 1 217 12
ST 9N 95 8 64 9 50 6 209 23
ST 11A 64 9 81 4 57 5 202 18
ST 6C* 51 2 72 10 74 6 197 18
ST 14 56 6 46 3 51 4 153 13
ST 15A 41 3 53 3 57 12 151 18
ST4 99 17 40 6 11 3 150 26
ST 31 22 1 55 7 56 5 133 13
ST 12B 81 11 32 1 16 2 129 14
ST 10A 48 4 46 10 28 4 122 18
ST 23B 45 3 41 5 32 2 118 10
ST 23A 35 7 42 8 36 10 113 25
ST 9V 33 7 34 5 44 7 111 19
ST 35B 30 4 42 6 36 4 108 14
ST 19F 45 9 38 4 19 4 102 17
ST 24F* 25 2 43 2 25 2 93 6
ST 15B 19 5 43 5 21 2 83 12
ST 33* 27 2 37 1 16 0 80 3
ST 16F 21 0 31 2 26 0 78 p
ST 25A 16 6 29 7 27 3 72 16
STS5 47 0 18 0 4 0 69 0
ST 35F 21 4 29 3 17 2 67 9
ST 16 19 1 27 0 16 1 62 2
ST 17F 18 0 20 3 15 3 53 6
Resto ST 201 20 155 20 115 12 471 52%**

Se consideran los 30 ST con al menos 50 casos en el periodo 2007-2023 y la tabla se ordena por el nimero de casos en ese
periodo.

* En el bienio 2022-2023 hubo ademas un caso del serogrupo 7, un caso del serogrupo 18, un caso del serogrupo 24, 6 casos
del serogrupo 6y 9 del serogrupo 33, caracterizados por serogrupo pero no por serotipo, que no se presentan en la tabla.
** Los 52 ST del bienio 2022-2023 que no se correspondian con los 30 mas frecuentes fueron el 20 (10 casos), el 12A (5 casos),
el 18C (4 casos), el 21 y 7A (3 casos cada uno), el 33F, 23F, 15C y 36 (2 casos cada uno) y el 10B, 11B, 12, 7, 13, 17A, 18, 18A,
18B, 2, 22, 35A, 38, 23, 28, 29, 34, 35 y 40 (todos con 1 caso cada uno).
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Enlafigura 7 se observa el predominio de los ST 8 y 3 en el bienio 2022-2023, por encima del porcentaje
observado en el total del periodo de estudio. Otro ST que superan el 5% en el bienio 2022-2023 y que
han aumentado su frecuencia relativa es el 22F. También han aumentado su frecuencia relativa pero
no llegan al 5% en el bienio 2022-2023 los ST 15A, 4, 10A, 23A, 9V, 35B, 19F, 15B, 25A y el 35F. Por el
contrario, se observa la practica desaparicién de los ST 1, 7F y 5, asi como el descenso relevante del ST
19A.

Figura 7. Porcentaje que representa cada ST en adultos respecto al total de casos con ST conocido. Periodo de
estudio 2007-2023 vs bienio 2022-2023.
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Se consideran los 30 ST con al menos 50 casos en el periodo 2007-2023 vy la figura se ordena por el nimero de casos en ese
periodo.

* Los 52 ST del bienio 2022-2023 que no se correspondian con los 30 mas frecuentes fueron el 20 (10 casos), el 12A (5 casos),
el 18C (4 casos), el 21y 7A (3 casos cada uno), el 33F, 23F, 15Cy 36 (2 casos cada uno) y el 108, 11B, 12, 7, 13, 17A, 18, 18A,
18B, 2, 22, 35A, 38, 23, 28, 29, 34, 35 y 40 (todos con 1 caso cada uno).

** En el bienio 2022-2023 hubo ademas un caso del serogrupo 7, un caso del serogrupo 18, un caso del serogrupo 24, 6 casos
del serogrupo 6 y 9 del serogrupo 33, caracterizados por serogrupo pero no por serotipo, que no se presentan en la figura.

ST 8, 3, 22F y 19A en menores y adultos

En la tabla 9 se observa que hubo 12 ST con 20 casos 0 mas en el bienio 2022-2023, entre los que
destacan el 8 y el 3, colocandose en tercer lugar y a cierta distancia el 22F y en cuarto lugar el 19A. En
el conjunto del periodo de estudio 2007-2023 el 8 y el 3 fueron los mas frecuentes pero la desaparicién
del ST 1 (sin casos en 2022-2023) ha hecho que el 22F se sitle entre los tres mas frecuentes, superando
al 19A que queda en el cuarto puesto para el bienio 2022-2023. También adelantan posiciones los ST
10A, 4, 23A, 15A y 19F, que no estaban en los diez primeros puestos para el conjunto del periodo, pero
silo estdn en 2022-2023. Los ST 4, 23A, 9N y 6C tienen entre Oy 2 casos en el bienio asi que su situacion
preponderante se debe casi exclusivamente a su presencia en adultos.

En la figura 8 se observa el predominio de los ST 8, 3, 22F y 19A en adultos y el incremento de todos
ellos en el afio 2023. EI ST 8 alcanzé el maximo en 2019, disminuyé en 2020y 2021 y ascendié en 2022
y 2023. El maximo de casos del ST 3 corresponde al afio 2023 con 21 casos en menores y 99 en adultos.
El ST 22F estd creciendo en adultos y ha tenido su maximo en 2023 con 46 casos (5 de ellos en menores
de edad). El ST tiene una tendencia mas favorable, tuvo su maximo en 2009 y en 2023 se notificaron
20 casos (2 de ellos en menores).
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Tabla 9. ST con 20 casos o mas en el bienio 2022-2023, distribuidos por menores y adultos.

ST Casos en menores Casos en adultos Casos totales
8 14 173 187
3 40 144 184
22F 9 56 65
19A 5 30 35
10A 8 18 26
4 0 26 26
23A 0 25 25
15A 6 18 24
19F 7 17 24
9N 1 23 24
15B 9 12 21
6C 2 18 20
14 173 187
40 144 184

Los ST 8, 3, 22F y 19A también son los cuatro méas prevalentes en Espafia en el bienio 2022-2023y en
2018 en la Unién Europea/Espacio Econémico Europeo®.

Figura 8 (A-D). Numero anual de casos de los ST 8, 3, 22F y 19A.
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4. Formas de presentacion clinica y evolucion (secuelas y letalidad)

Tabla 10. Formas de presentacion clinica de enfermedad neumocdcica invasiva, secuelas y letalidad segtin
grupos de edad. Comunidad de Madrid. Afios 2007-2023.

Forma de presentacidn clinica Casos Porcentaje* Fallecimiento Letalidad Secuelas s;’/:.::a)lr;s
Neumonia con bacteriemia 4.464 48,1 326 7,3 49 1,1
Menores de edad 594 34,0 1 0,2 20 3,4
De 18 a 59 afios 1.660 51,9 58 3,5 17 1,0
De 60 afios 0 mas 2.210 50,9 267 12,1 12 0,5
Otras neumonias** 619 6,7 31 5,0 28 4,5
Menores de edad 299 17,1 0 0,0 19 6,4
De 18 a 59 afnos 135 4,2 10 7,4 4 3,0
De 60 afios o mas 185 4,3 21 11,4 5 2,7
Sepsis** 1.610 17,3 440 27,3 77 4,8
Menores de edad 150 8,6 17 11,3 21 14,0
De 18 a 59 afios 556 17,4 108 19,4 25 4,5
De 60 afios 0 mas 904 20,8 315 34,8 31 3,4
Bacteriemia sin foco 1.363 14,7 103 7,6 3 0,2
Menores de edad 409 23,4 1 0,2 0 0,0
De 18 a 59 afios 369 11,5 16 4,3 1 0,3
De 60 afios o mas 585 13,5 86 14,7 2 0,3
Meningitis** 661 71 63 9,5 61 9,2
Menores de edad 139 8,0 5 3,6 16 11,5
De 18 a 59 afios 266 8,3 26 9,8 22 8,3
De 60 afios o mas 256 5,9 32 12,5 23 9,0
Peritonitis 94 1,0 20 21,3 0 0,0
Menores de edad 15 0,9 0 0,0 0 0,0
De 18 a 59 afios 47 1,5 11 23,4 0 0,0
De 60 afios o mas 32 0,7 9 28,1 0 0,0
Otras formas clinicas*** 313 3,4 16 51 10 3,2
Menores de edad 107 6,1 0 0,0 1 0,9
De 18 a 59 afios 98 3,1 1 1,0 6 6,1
De 60 afios o mas 108 2,5 15 13,9 3 2,8
Desconocida 160 1,7 9 5,6 0 0,0
Menores de edad 32 1,8 0 0,0 0 0,0
De 18 a 59 afios 68 2,1 3 4,4 0 0,0
De 60 afios o mas 60 1,4 6 10,0 0 0,0
Total 9.284 100 1.008 10,9 228 2,5
Menores de edad 1.745 100 24 1,4 77 4,4
De 18 a 59 afios 3.199 100 233 73 75 2,3
De 60 afios 0 mds 4.340 100 751 17,3 76 1,8

* Porcentajes calculados para cada poblacidn (total, menores, 18-59 y 60 afios o mas). **Otras neumonias: incluyen las
neumonias con empiema (511 casos) y las no especificadas (108 casos). No se incluyen las sepsis con neumonia (27 casos)
que se clasifican con el resto de sepsis ni las meningitis con neumonia (27 casos) que se clasifican con el resto de meningitis.
La sepsis con meningitis (274 casos) se incluyen en las sepsis y no en las meningitis. ***Otras formas clinicas: incluyen
infecciones de cualquier localizacidn y predominan las artritis (68 casos) y la patologia de la apd&fisis mastoides (44 casos).
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Como se observa en la tabla 10, la forma clinica mas frecuente fue una neumonia bacteriémica (48,1%),
seguida por la sepsis (17,3%) y la bacteriemia sin foco (14,7%).

Las neumonias con bacteriemia y las sepsis fueron mas frecuentes en adultos que en menores de edad
mientras que en las bacteriemias sin foco y en las otras neumonias la situacion fue la contraria. En
menores de edad estas otras neumonias corresponden casi exclusivamente a neumonia con empiema
(296 casos).

En el bienio 2022-2023 se observd, para el conjunto de todas las edades, un incremento relativo de las
sepsis con 231 casos (21,8% del total) y de las meningitis con 110 casos (10,4%).

Letalidad

Entre los 9.284 casos de ENI hubo 1.008 fallecidos (letalidad promedio de 10,9%) y fue mds alta (15,2%)
en el bienio 2020-2021 coincidiendo con la pandemia de COVID-19, mientras que en el bienio 2022-
2023 se situd en el 10,3%.

Fallecieron por ENI 593 hombres y 415 mujeres (razon hombre/mujer de 1,4). La tasa de mortalidad
promedio fue de 0,91 defunciones por 100.000 habitantes, siendo de 1,12 en hombres y de 0,72 en
mujeres.

La letalidad mas elevada (27,3%) correspondid a los casos con sepsis y a los casos con peritonitis
(21,3%). Respecto a la evolucidn temporal, la letalidad para ambos sexos en conjunto oscilé entre el
6,5% en 2009 y el 16,3% en 2012 y la tendencia fue estable en hombres y ligeramente creciente en
mujeres (Figura 9).

Figura 9. Evolucidn anual de la letalidad por sexo. Comunidad de Madrid. Aiios 2007-2023.
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Fallecieron 24 menores de edad (12 hombres y 12 mujeres), 233 personas de 18 a 59 afios (163
hombres y 70 mujeres) y 751 de 60 afios o mas (418 hombres y 333 mujeres). La letalidad en menores
de edad fue de 1,4% (1,2% en hombres y de 1,6% en mujeres), entre las personas de 18 a 59 afios fue
de 7,3% (8,3% en hombres y de 5,7% en mujeres) y entre las de 60 afios o mas fue de 17,0% (17,3% en
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hombres y de 16,7% en mujeres). La evolucién temporal de la letalidad por grupo de edad se muestra
en la figura 10, siendo ligeramente ascendente en menores y ligeramente descendente en los dos
grupos de edad de adultos.

Figura 10. Evolucion de la letalidad de la ENI por grupo de edad y afio. Comunidad de Madrid. Afios 2007-
2023.
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El promedio de edad de los casos fue mas bajo hasta 2011, tanto en hombres como en mujeres
situdndose desde 2012 por encima de los 50 aios (Figura 11). Para el conjunto del periodo 2007-2023,
el promedio de edad de los hombres fue de 50,7 y el de las mujeres de 53,0 afios. En el bienio 2022-
2023 el promedio de edad ascendié en hombres a 53,3 y a 55,6 en mujeres.

Respecto a los fallecidos, para el conjunto del periodo 2007-2023, el promedio de edad de los hombres
fue de 68,3 y el de las mujeres de 73,8 afos. En el bienio 2022-2023 el promedio de edad de los
fallecidos fue de 71,2 en hombres y de 73,1 en mujeres, con tendencia a igualarse.

Figura 11 Ay B. Promedio de edad de los casos y de los fallecidos por ENI, por afio y sexo. Comunidad de
Madrid. Aios 2007-2023.
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Considerando los 896 fallecidos con ST conocido, se identificaron 58 ST distintos. EI ST con mas
fallecimientos fue el 3 (137 defunciones), seguido por el 8 (89 defunciones), el 19A (64 defunciones) y
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el 11A (52 defunciones). En 105 fallecimientos no se dispuso de informacion del ST causante (Tabla
11).

Entre los diez ST mds prevalentes la letalidad fue de 10% (4.921 casos y 492 fallecidos). La letalidad
mas elevada correspondio al 11A con el 22,8% (52/228), seguido por el 9N con el 15,9% (36/226), el 3
con el 15,5% (1137/882) y el 6C con el 15,0% (32/213). Los ST de menor letalidad fueron el 1 con el
0,8% (4/496), el 7F con el 5,0% (18/358), el 12F con el 6,5% (16/248) y el 8 con el 6,7% (89/1.334). El
19A tuvo una letalidad del 10,9% (64/585) y el 22F del 12,5% (44/351).

En el bienio 2022-2023 hubo 109 fallecimientos con predominio del ST 3 con 15 defunciones, el ST 8
con 8y el 9N, 15Ay 22F con 7 defunciones cada uno.

Considerando todo el periodo 2007-2023, de los 896 fallecidos con ST identificado, en 373 casos se
trataba de un serotipo incluido en la VC15y en 523 no estaba incluido. Del mismo modo, el ST causante
estaba incluido en 557 casos en la VC20 y no lo estaba en 339. De estos 339 ultimos casos, el serotipo
31 (38 defunciones), el 9N (36 defunciones), el 15A (33 defunciones) y el 6C (32 defunciones) son los
mas frecuentes.

Secuelas

Se conoce la presencia de secuelas en 228 pacientes (2,5%) y éstas fueron mas frecuentes en los casos
con meningitis (9,2% con secuelas y 11,5% si eran menores de edad). Entre los menores de edad los
casos con presentacion clinica en forma de sepsis también presentaron una frecuencia elevada de
secuelas (14%).

La frecuencia de casos con secuelas en menores de edad fue de 4,4%, entre las personas de 18 a 59
anos fue de 2,3% y entre las de 60 afios o mas fue de 1,8%.

Las secuelas fueron muy variadas, incluyendo crisis epilépticas, deterioro cognitivo, hemiparesia,
tetraparesia y 21 casos de hipoacusia. Los ST con mayor nimero de casos asociados a secuelas fueron
el 3 (26 casos), el 8 (21 casos), el 1 (21 casos) y el 19A (19 casos) y hubo otros treinta y un ST con 1-8
casos de secuelas cada uno. En 48 casos con secuelas el ST causante no estaba incluido en la VC20 y
en otros 45 no se pudo identificar.

Potencialmente, 134 casos con secuelas se hubieran podido evitar con una vacunacion universal
utilizando VC20 (58 en menores, 47 en adultos de 18 a 59 afios y 29 en personas de 60 y mas afios).

El porcentaje de casos con secuelas ha sido elevado en el bienio 2022-2023, con 32 casos que suponen
el 3%. De estos 32 casos, 3 eran menores de edad, 14 tenian entre 18-59 afios y otros 15 tenian 60
afios o mas.
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Tabla 11. Casos, defunciones y secuelas por ENI seguin grupos de edad y grupos de ST contenidos en las
vacunas conjugadas VC15 y VC20. Comunidad de Madrid. Afios 2007-2023.

Grupo de ST Casos Fallecidos Secuelas
STVC15 3.555 373 93
Menores de edad 874 7 49
De 18 a 59 afios 1.175 85 28
De 60 afios 0 mas 1.506 281 16
STVC15No 4.514 523 89
Menores de edad 626 12 19
De 18 a 59 afios 1.614 115 30
De 60 afios 0 mas 2.274 396 40
STVC20 5.679 557 134
Menores de edad 1.115 9 58
De 18 a 59 afios 2.107 132 47
De 60 afios 0 mas 2.457 416 29
STVC20No 2.390 339 48
Menores de edad 385 10 10
De 18 a 59 afios 682 68 11
De 60 afios 0 mas 1.323 261 27
Total con serotipo conocido 8.069 896 182
Menores de edad 1.500 19 68
De 18 a 59 afios 2.789 200 58
De 60 afios 0 mas 3.780 677 56
Total con serotipo no conocido 1.215 112 46
Menores de edad 245 5 9
De 18 a 59 afios 410 33 17
De 60 afios 0 mas 560 74 20
STVC15: serotipo incluido en vacuna conjugada 15. STVC15No: serotipo no incluido en vacuna conjugada
15.
STVC20: serotipo incluido en vacuna conjugada 20. STVC20No: serotipo no incluido en vacuna conjugada
20.

En la tabla 11 se observa que hubo 2.390 casos que no hubieran podido ser prevenidos con la VC20 ya
gue estan asociados a 67 ST distintos que no estdn contenidos en ella. Los cuatro mas frecuentes son
el 9N (226 casos), el 6C (213 casos), el 15A (185 casos) y el 23B (170 casos).

Considerando los 926 casos con serotipo conocido del bienio 2022-2023, 651 casos, 54 fallecimientos
y 24 casos con secuelas hubieran sido potencialmente prevenibles con VC20.
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5. Hospitalizacion

De los 9.284 casos de ENI en 8.300 (89,5%) consta el ingreso hospitalario. En todos los afios de estudio
la hospitalizacidn se situd por encima del 80% y la tendencia es ligeramente creciente, situandose
desde 2019 por encima del 90%. En 1.295 de los 8.300 casos hospitalizados consta ademads el ingreso
en Unidades de Cuidados Intensivos (UCI), lo que supone el 13,9% del total de casos ENI, con una
tendencia claramente ascendente (Figura 12).

Figura 12. Porcentaje anual de hospitalizacion y de estancia en UCI por ENI. Comunidad de Madrid, afios
2007-2023.
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El porcentaje de casos de ENI hospitalizados fue superior al 90% en personas de 60 afios 0 mas y de 60
a 79 afios y mads bajo en menores de 2 afios. El porcentaje de estancia en UCI fue mads alto personas de
18 a 59 aflos y de 60 a 79 afios de edad y mas bajo en personas de 80 afios o mas (Tabla 12).

Tabla 12. Casos de ENI hospitalizados y en UCI por grupo de edad. Comunidad de Madrid, afios 2007-2023.

Casos Hospitalizados ucl % Hospitalizados % UCI
0-1 afios 772 632 89 81,9 11,5
2-4 afios 576 497 69 86,3 12,0
5-17 afios 397 343 51 86,4 12,8
18-59 afios 3.199 2.785 546 87,1 17,1
60-79 afos 2.618 2.429 476 92,8 18,2
80 afios 0 mas 1.722 1.614 64 93,7 3,7
Total 9.284 7.831 1.284 89,4 13,9

Consta hospitalizacion en 1.593 (98,9%) y estancia en UCl en 566 (35,2%) de los 1.610 casos con sepsis
como forma de presentacion clinica.

Entre los 10 ST mas frecuentes, el 3 se asocié a un mayor porcentaje de hospitalizacién (94,1%) y de
ingreso en UCI (23,3%), mientras que el 7F, mas frecuente al inicio del estudio, presenté los valores
mas bajos (81,8% de hospitalizacion y 3,4% de ingreso en UCI).
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6. Antecedentes patoldgicos

De los 9.284 casos de ENI, 5.194 (55,9%) presentaban antecedentes patoldgicos de interés, siendo las
inmunodeficiencias, las patologias respiratorias y las cardiacas las mas frecuentes. La letalidad en
personas con antecedentes patoldgicos fue de 15,6% (812/5.194) mientras que en personas sin
antecedentes fue de 4,8% (196/4.090). La esplenectomia o asplenia, la patologia tumoral y la hepatica
se asociaron a letalidades superiores al 20% (Tabla 13).

Tabla 13. Antecedentes patoldgicos* de casos de enfermedad neumocdcica invasiva y letalidad. Comunidad
de Madrid. Ahos 2007-2023.

Antecedentes patoldgicos Casos Porcentaje Promedio de edad  Fallecimiento Letalidad
Inmunodeficiencia 1.179 12,7 56,6 189 16,0
Patologia respiratoria 1.056 11,4 67,5 128 12,1
Patologia cardiaca 793 8,5 76,1 154 19,4
Patologia tumoral 401 4,3 66,5 89 22,2
Patologia hepatica 386 4,2 58,3 79 20,5
Patologia renal 208 2,2 67,6 38 18,3
Diabetes mellitus 180 1,9 69,0 20 11,1
Tabaquismo 138 1,5 52,1 7 51
Patologia craneal** 111 1,1 51,4 13 11,7
Alcoholismo 66 0,7 51,5 8 12,1
Esplenectomia o asplenia 61 0,7 51,7 16 26,2
Otros 615 6,6 51,5 71 11,5
No constan antecedentes 4.090 44,1 37,9 196 4,8
Total 9.284 100 52,2 1.008 10,9

* Solo se incluye el antecedente patoldgico considerado mas relevante, aunque coexistan varias patologias.
** Incluye traumatismo o cirugia craneal y fistula de LCR.

En los 1.745 casos menores de edad, 289 (16,6%) presentaban comorbilidades especificas, incluyendo
63 casos con patologia respiratoria, 43 con inmunodeficiencia, 26 con patologia cardiaca, 13
prematuros, 10 con sindrome de Down, y 7 con anemias hemoliticas o talasemia. De los 24 fallecidos,
13 (54,2%) presentaban patologias previas.

Entre las 3.199 personas de 18 a 59 aflos de edad, 1.719 (53,7%) tenian patologias previas, incluyendo
593 casos con inmunodeficiencia, 217 con patologia hepatica, 198 con patologia respiratoria, 93 con
tabaquismo, 84 con tumores y 69 con patologia cardiaca. Entre los 250 casos con otras patologias hubo
38 infectados por VIH en los que no se considerd la presencia de inmunodeficiencia. De los 233
fallecidos, 186 (79,8%) presentaban antecedentes patolégicos y de ellos 71 presentaban
inmunodeficiencia, 40 patologia hepdtica y 16 patologia tumoral.

En 3.186 (73,4%) de los 4.340 casos de ENI en personas de 60 aiflos 0 mas se observaron antecedentes
patoldgicos, incluyendo 795 con patologia respiratoria, 698 con patologia cardiaca y 543 con
inmunodeficiencia. De los 751 fallecidos, 613 (81,6%) presentaban antecedentes patolégicos y de ellos
147 tenian patologia cardiaca, 116 una inmunodeficiencia y otros 116 patologia respiratoria.
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Desde el afio 2011 el porcentaje de casos de ENI en el que consta alglin antecedente patoldgico de
interés esta entre el 55% y el 66%, con porcentajes mas altos en los grupos de edad superiores (Figura
13).

Figura 13. Porcentaje de casos de ENI en los que constan antecedentes patoldgicos de interés, por grupo de
edad y afio. Comunidad de Madrid. Afios 2007-2023.
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El andlisis de los ST causantes de ENI entre los casos con antecedentes patolégicos no muestra
diferencias respecto al conjunto de casos de ENI. De los 8.069 casos con ST conocido, 4.504 (55,8%)
presentaban antecedentes de interés y de los 1.215 casos con ST desconocido, 690 (56,8%)
presentaban antecedentes.

Entre los 4.504 casos con antecedentes patoldgicos y ST conocido, el 58,3% (2.626 casos) estaban
asociados a los diez ST mas frecuentes, frente al 61,0% en el conjunto de casos de ENI.

El serotipo 8 con 771 casos supone el 17,1% de los 4.504 casos con ST conocido y antecedentes
patoldgicos de interés, mientras que el serotipo 3 con 536 casos representa el 11,9%. Para el total de
casos de ENI el serotipo 8 supone el 16,5% de los casos y el serotipo 3 el 10,9%.
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7. Estado vacunal

De los 9.284 casos de ENI, en 4.143 (45,4%) constaba una vacunacién antineumocdcica previa. El
porcentaje es de 78,2% en menores de edad, de 10,6% en 18-59 afos y de 56,2% en personas de 60
afos o mas.

Entre los 1.719 casos de ENI en personas de 18 a 59 afos con antecedentes de riesgo, 291 (16,9%)
presentaban antecedente de vacunacién antineumocdcica.

Figura 14 A-D. Casos de ENI seguin antecedente vacunal, por grupo de edad quinquenal. Comunidad de
Madrid. Comparacion de los bienios 2008-2009 (n=1.610), 2012-2013 (n=847), 2018-2019 (n=1.367) y 2022-
2023 (n=1.060).
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En la figura 14 se observa una disminuciéon muy relevante del nimero de casos de ENI en el grupo de
0-4 ainos (especialmente en los que tienen vacuna previa) con estabilizacion tras el bienio 2012-2013,
un descenso del nimero de casos en no vacunados en los grupos de 35-39, 40-44 y 45-49 afios y un
desplazamiento de la edad de los casos con vacuna previa hacia edades superiores (promedio de 28,1
afos en 2008-2009, de 52,1 afios en 2012-2013, de 60,3 afios en 2018-2019 y de 53,9 afios en 2022-
2023). El promedio de edad de los casos sin vacuna previa fue de 47,6 afios en 2008-2009, de 54,7 afios
en 2012-2013, de 55,3 aios en 2018-2019 y de 54,3 en 2022-2023.

7.1. Situacion en el bienio 2022-2023

En las figuras 15 y 16 se observa que, en el bienio 2022-2023, 69 menores y 548 adultos hubieran sido
potencialmente evitables con la VNC15 y VCN20, respectivamente.
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Figura 15. Distribucion de casos de ENI en menores de edad en el bienio 2022-2023 segtin la vacunacion
previa, el serotipo y el efecto potencial de VNC15.
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Figura 16. Distribucidn de casos de ENI en adultos en el bienio 2022-2023 segtin la vacunacion previa, el
serotipo y el efecto potencial de VNC20.
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7.2.

Fraccidn atribuible de la enfermedad potencialmente evitable

La fraccién atribuible o proporcién en la que se reduciria la enfermedad si se eliminaran los casos
producidos por ST contenidos en las vacunas VC13, VC15 y VC20, segun grupos de edad se presenta
en las Tablas 14 y 15 y Figuras 17 y 18.

* ok
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Tabla 14. Fraccidn evitable de casos segun tres vacunas conjugadas, por grupo de edad en la Comunidad de
Madrid. Periodo 2007-2023 y bienio 2022-2023.

Casos Fraccién Fraccién Fraccién
ENI* veis atribuible VC13 veis atribuible VC15 vezo atribuible VC20
0-17 ainos
2007-2023 1.500 816 54,4 874 58,3 1.115 74,3
2022-2023 137 56 40,9 69 50,4 103 75,2
18-59 afios
2007-2023 2.789 | 1.081 38,8 1.175 42,1 2.107 75,5
2022-2023 302 109 36,1 122 40,4 231 76,5
60 afios 0 mas
2007-2023 3.780 | 1.288 34,1 1.506 39,8 2.457 65,0
2022-2023 469 148 31,6 193 41,2 317 67,6
TOTAL
2007-2023 8.069 | 3.185 39,5 3.555 44,1 5.679 70,4
2022-2023 908 313 34,5 384 42,3 651 71,7

* Con serotipo conocido.

Considerando las vacunas conjugadas comercializadas con mayor nimero de ST, potencialmente, en
menores de edad y en los dos uUltimos anos, se hubieran podido evitar 56 casos con la VC13, 69 con la
VC15 y 103 con la VC20. En personas de 18 a 59 afos se hubieran podido evitar, potencialmente, 109
casos con la VC13, 122 con la VC15 y 231 con la VC20, todo ello en los ultimos dos afios. Del mismo
modo, en personas de 60 aiflos o mas, se podrian haber evitado 148 casos con la VC13, 193 con la VC15
y 317 con la VC20.

En el bienio 2022-2023 habria 34 casos en menores no evitables con la VC20, causados principalmente
por los ST 24F (7 casos) y 15A (6 casos). Para el mismo periodo y grupo de edad los 68 casos no evitables
con la VC15 se deben a fundamentalmente al ST 8 (14 casos), 15B (9 casos), 10A (8 casos), 24F (7 casos)
y 15A (6 casos).

Para el mismo bienio y el grupo de edad 18-59 afios, los 71 casos no evitables con la VC20 estan
causados principalmente por el ST 12B (11 casos), 9N (8 casos), 23A (7 casos) y 25A (6 casos).

En el bienio 2022-2023 y el grupo de edad de 60 afios 0 mas, los 152 casos no evitables con la VC20 se
deben fundamentalmente a los ST 232 (18 casos), 6C (16 casos), 15A (15 casos) y 9N (15 casos).

Respecto a la mortalidad, potencialmente, en menores de edad y en los ultimos dos afios, se hubiera
podido evitar 1 defuncién con la VC13, con la VC15 y con la VC20. En personas de 18 a 59 afios se
hubieran podido evitar, potencialmente, 4 muertes con la VC13, 5 con la VC15y 11 con la VC20, todo
ello en los ultimos dos afios. Del mismo modo, en personas de 60 afios o0 mds, se podrian haber evitado
24 defunciones con la VC13, 30 con la VC15 y 42 con la VC20.
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Tabla 15. Fraccion evitable de defunciones segun tres vacunas conjugadas, por grupo de edad en la
Comunidad de Madrid. Periodo 2007-2023 y bienio 2022-2023.

Fallecidos
ENI*

0-17 ainos

2007-2023 19

2022-2023 2
18-59 afios

2007-2023 200

2022-2023 20
60 afios 0 mas

2007-2023 677

2022-2023 71
TOTAL

2007-2023 896

2022-2023 93

VC13

75

247
24

328
29

Fraccion
atribuible VC13

31,6
50,0

37,5
20,0

36,5
33,8

36,6
31,2

VC15

85

281
30

373
36

Fraccion
atribuible VC15

36,8
50,0

42,5
25,0

41,5
42,3

41,6
38,7

VC20

132
11

416
42

557
54

Fraccion
atribuible VC20

47,4
50,0

66,0
55,0

61,4
59,2

62,2
58,1

* Con serotipo conocido.

Figura 17. Enfermedad atribuible a ST contenidos en las diversas vacunas antineumocdcicas conjugadas, por
grupo de edad en el bienio 2022-2023 (1.060 casos). Comunidad de Madrid.
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Figura 18. Defunciones atribuibles a ST contenidos en las diversas vacunas antineumocdcicas conjugadas, por
grupo de edad en el bienio 2022-2023 (109 defunciones). Comunidad de Madrid.
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8. Tipo de muestra bioldgica y técnica diagndstica

Se dispone de informacion de la muestra bioldgica utilizada para el diagnéstico en el 99,3% de los casos
de ENI. La muestra predominante en todos los grupos de edad es la sangre. En menores de edad el
16,3% de las muestras son de liquido pleural mientras que en adultos este tipo de muestra supone el

2,5% (Tabla 16).

Tabla 16. Muestra bioldgica utilizada para el diagnéstico de los casos de ENI. Comunidad de Madrid. Aifos

2007-2023.

Tipo de muestra
Sangre

Liquido pleural
LCR

LCRy sangre
Liquido peritoneal
Liquido articular
Otras
Sinidentificar
Total

Menores de edad 18-59 aios 60 afos 0 mas Total
Casos % Casos % Casos % Casos %
1.227 70,3 2.709 84,7 3.809 87,8 7.745 83,4

284 16,3 87 2,7 103 2,4 474 51
96 55 193 6,0 154 3,5 443 4,8
71 4,1 82 2,6 110 2,5 263 2,8
9 0,5 26 0,8 23 0,5 58 0,6
12 0,7 12 0,4 28 0,6 52 0,6
40 2,3 56 1,8 88 2,0 184 2,0
6 0,3 34 1,1 25 0,6 65 0,7
1.745 100 3.199 100 4.340 100 9.284 100

* Otras: punciones de abscesos, exudados, biopsias 0 combinaciones de pruebas.

La técnica diagndstica empleada se conoce en 9.141 casos (98,5%). El aislamiento de neumococo fue
la mas frecuente seguido por la PCR. En 143 casos (1,5%) se desconoce la técnica diagndstica utilizada.
La PCR como técnica diagnodstica se utilizé con mas frecuencia en menores de edad (Tabla 17).

* ok
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Tabla 17. Técnica utilizada para el diagnodstico de los casos de ENI. Comunidad de Madrid. Afios 2007-2023.

Menores de edad 18-59 aios 60 afios 0 mas Total

Tipo de muestra Casos % Casos % Casos % Casos %

Aislamiento 1.482 84,9 3.021 94,4 4.154 95,7 8.657 93,2
PCR 196 11,2 43 1,3 35 0,8 274 3,0
Deteccién de antigeno 43 2,5 54 1,7 104 2,4 201 2,2
Otras 0 0,0 6 0,2 3 0,1 9 0,1
Sin identificar 24 1,4 75 2,3 44 1,0 143 1,5
Total 1.745 100 3.199 100 4.340 100 9.284 100

* Otras: combinaciones de pruebas.

PCR en muestra de liquido pleural y serotipo 3 para menores de edad

En la figura 19 se observa que el porcentaje de utilizacién del liquido pleural como muestra bioldgica
en menores es creciente como también lo es el uso de la PCR como técnica diagndstica en este grupo
de poblacién. La combinacion de liquido pleural como muestra bioldégica y PCR como técnica
diagndstica se utilizd en menores de edad en 170 casos, de los que 56 no tenian ST identificado, 39 se
debierona ST 3,31aST1, 16 aST 19A y 28 casos a otros diez ST distintos.

En el bienio 2022-2023 esa combinaciéon de muestra bioldgica y técnica diagndstica se utilizé en 30
casos de ENI en menores y 24 correspondieron a ST 3.

Figura 19 Ay B. Porcentaje que supone la muestra biolégica de liquido pleural y la PCR como técnica
diagndstica sobre el total de casos en menores de edad. Comunidad de Madrid 2007-2023.

A. Liquido pleural como muestra bioldgica en menores.  B. PCR como técnica diagndstica en menores.
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En menores se diagnosticaron 116 casos debidos a ST 3 en menores en el periodo 2007-2023, de los
que 40 (34,5%) correspondieron al bienio 2022-2023. La distribucidn de los casos del ST 3 en el periodo
2007-2021 y en el bienio 2022-2023 se muestra en la figura 20, en la que se observa el incremento de
la identificacién del ST 3 mediante PCR de liquido pleural en menores de edad.
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Figura 20. Casos de ENI debidos al ST 3 en personas en menores de edad, por técnica diagndstica y muestra
biolégica. Comparacion del periodo 2007-2021 con el bienio 2022-2023. Comunidad de Madrid.
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De las 36 PCR realizadas en menores de edad en el bienio 2022-2023, 25 permitieron identificar el ST
3 (24 en liquido pleural y 1 en LCR), 7 no identificaron serotipo y 4 identificaron ST distintos (19A, 22F,
31y 33F, un caso de cada serotipo).

9. Sensibilidad antibiotica

Segun la informacién disponible, en 8.017 (86,4%) de los 9.284 casos de ENI consta la realizacién del
estudio de sensibilidad a tres antibidticos indicadores (penicilina para betalactamicos, eritromicia para
macrolidos y levofloxacina para quinolonas), con porcentajes proximos al 90% en la mayor parte de
los afios. Los porcentajes mas bajos corresponden al afio 2007, en el que se instaurd la vigilancia
epidemioldgica de la ENI con el 64,8% y el afio 2017 con el 70,8% (Figura 21).

Figura 21. Porcentaje de casos de ENI con prueba de sensibilidad antibidtica realizada, por aiio, segiin SISPAL.
Comunidad de Madrid. Ailos 2007-2023.

100

0
0 | ‘

2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023

o

=)

~
o

fon}
=}

u
=]

N
o

w
=1

o
=]

[N
o

. SG de Vigilancia en Salud Publica. Direccidon General de Salud Publica 36

CONSEJERIA DE SANIDAD — COMUNIDAD DE MADRID



Enfermedad Neumocdcica Invasiva en la CM. Evolucion 2007-2023

Sin embargo, a lo largo de estos afios se han producido varios cambios en los criterios de interpretacion
de los resultados de EUCAST, en los términos cualitativos de sensibilidad o resistencia, recogidos en el
Sistema de EDO. Esta variacion de definiciones de EUCAST dificulta enormemente realizar un analisis
homogéneo de todo el periodo comprendido entre 2007 y 2023.

Secularmente, para la graduacién de los resultados de sensibilidad antibidtica se han empleado los
términos de sensible, intermedio, resistente (y no-sensible para aquellos casos con sensibilidad
intermedia o resistencia). No obstante, la clasificacidon de intermedio se sustituyd por la de sensible
con dosis o exposicidn incrementada, para diferenciarla de la sensible a dosis estandar >%°2.

Ademads de la crucial importancia de estos cambios metodoldgicos concernientes la definicion
categorica, la mayor relevancia de los niveles de sensibilidad o resistencia antibidtica se centra en los
ultimos afos. Por este motivo, en el presente informe, el andlisis de los resultados de sensibilidad
antibidtica se ha llevado a cabo en el periodo 2022-2023. Para ello se han utilizado los criterios de
sensibilidad, sensibilidad intermedia (o sensibilidad con aumento de la exposicién en el caso de
levofloxacina) o resistencia de acuerdo con la version 13.0 de EUCAST 2023. Pese a que en esta versién
el punto de corte de resistencia para eritromicina cambid respecto la version previa 12.0 de EUCAST
2022 (pasé de >0,51 mg/L a >0,251 mg/L), para poder comparar la evolucidén en este bienio se ha
optado por considerar este criterio en ambos afios 49°°,

En 2022 y 2023 se contd con datos de sensibilidad de 878 casos (82,8% de los 1.060 registrados para
este periodo). De ellos, 341 casos correspondieron a 2022 (77,9% de los 438 registrados ese afio) y 537
casos a 2023 (86,3% de los 622 registrados ese afio). La resistencia mas frecuentemente identificada
en 2022-2023 fue a eritromicina, con 183 casos (20,8 %), seguida por levofloxacina con 25 casos (2,8%)
y penicilina con 17 casos (1,9%). La no susceptibilidad a penicilina se observé en 159 casos (18,1%). En
cuanto a resistencia combinada a mas de una familia antibidtica, la resistencia simultanea a dos
familias de antibidticos fue rara, sélo se dio en 20 de 878 casos (2,3%). En 12 casos (1,4%) se detectd
co-resistencia a penicilina y eritromicina y en 8 (0,9%) co-resistencia a eritromicina y levofloxacina. En
la mayoria de los casos infectados por cepas resistentes a penicilina (70,6% [12/17]) se detectd co-
resistencia a eritromicina. El 4,4% (8/183) de las cepas de los casos infectados por cepa resistentes a
eritromicina eran co-resistentes a levofloxacina.

La evolucidn temporal de los porcentajes de no sensibilidad o resistencia fue muy similar en los afios
2022 y 2023, con un leve descenso de la proporcién de resistencia (2,3% [8/341] en 2022 versus 1,7%
[9/537] en 2023) o no sensibilidad a penicilina (18,5% [63/341] en 2022 versus 17,9% [96/537] en 2023)
y un ligero aumento de resistencia a eritromicina (18,2% [62/341] en 2022 versus 22,5% [121/537] en
2023). La resistencia a levofloxacina se mantuvo estable 2,9% [10/341] en 2022 versus 2,8% [15/537]
en 2023) (Figura 22).

Los niveles de no sensibilidad a penicilina, resistencia a penicilina, resistencia a eritromicina y
resistencia a levofloxacina en personas de 0 a 17 afios fueron respectivamente 21,2% (22/104), 1,9%
(2/104), 30,8% (32/104) y 1,0% (1/104).

En adultos de 18 a 59 afos los porcentajes de no sensibilidad a penicilina, resistencia a penicilina,
resistencia a eritromicina y resistencia a levofloxacina fueron respectivamente 19,1% (57/299), 3,7%
(11/299), 21,4% (64/299) y 1,7% (5/299).

En personas de 60 afios 0 mas, los porcentajes de no sensibilidad a penicilina fueron 16,8% (80/475),
los de resistencia a penicilina 0,8% (4/475), los de resistencia a eritromicina 18,3% (87/475) y los de
resistencia a levofloxacina 4,0% (19/475).

SG de Vigilancia en Salud Publica. Direccidon General de Salud Publica

iy CONSEJERIA DE SANIDAD — COMUNIDAD DE MADRID 37



Enfermedad Neumocdcica Invasiva en la CM. Evolucion 2007-2023

Figura 22. Casos de ENI con prueba de sensibilidad antibidtica realizada con resistencia (o no sensibilidad) y
con co-resistencia antibidtica por aino. Comunidad de Madrid. Aios 2022-2023.
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En la tabla 18 se muestra la resistencia o no sensibilidad a los tres antibiéticos indicadores por ST. Se
observé que los ST 11A, 19A, 14, 9V y 23F se asociaron significativamente (test exacto de Fisher p<0,05)
con resistencia a penicilina y supusieron en conjunto el 94,1% de la resistencia a este antibidtico.

Los ST 19A, 9V, 11A, 14, 24F, 23B, 6C, 36 y los serogrupos 16 y 24 (en estos Ultimos casos no se logré
la identificacion a nivel de serotipo, pero probablemente la mayoria de ellos pudieran corresponder a
ST 16F y 24F), se asociaron significativamente (test exacto de Fisher p<0,05) con no sensibilidad a
penicilina y englobaron el 84,3% de la no sensibilidad a este antibidtico.

En lo que concerniente a eritromicina, los ST 15A, 19A, 6C, 24F, 14 y 9V, asi como los serogrupos 24y
33 se asociaron significativamente (test exacto de Fisher p<0,05) con resistencia y supusieron el 64,5%
de esta resistencia (aqui los casos por cepas de los serogrupos 24 y 33 también pudieron tratarse
realmente en la mayoria de las ocasiones de los ST 24F y 33F). El conjunto de estos seis ST y dos
serogrupos supusieron el 64,5% de la resistencia a este antibiético.

Finalmente, el ST 9V y el serogrupo 7 (no identificado en todos los casos como 7F) se asociaron
significativamente (test exacto de Fisher p<0,05) con resistencia a levofloxacina, representando el
40,0% de la resistencia a este antimicrobiano.
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Tabla 18. Serotipos/serogrupos especificamente asociados con resistencia (o no sensibilidad) a penicilina,
eritromicina y levofloxacina. Comunidad de Madrid. Aios 2022-2023.

Resisten

cia a penicilina

% de casos ENI por cepas resistentes a
penicilina en el serotipo correspondiente

% de casos ENI por cepas resistentes a penicilina
respecto al total de casos con esa resistencia

ST11A 25,0 29,4
ST 19A 15,2 29,4
ST 14 18,8 17,6
ST 9V 11,1 11,8
ST 23F 100 5,9
No sensibilidad a penicilina
% de casos ENI por cepas no sensibles a % de casos ENI por cepas no sensibles a penicilina
penicilina en el serotipo correspondiente respecto al total de casos con esa caracteristica
ST 19A 63,6 13,2
Serogrupo 24 100 11,3
ST 9V 94,4 10,7
ST 11A 85,0 10,7
ST 14 87,5 8,8
ST 24F 100 8,2
ST 23B 92,9 8,2
ST 6C 57,9 6,9
Serogrupo 16 72,7 5,0
ST 36 100 1,3

Resistenci

a a eritromicina

% de casos ENI por cepas resistentes a
eritromicina en el serotipo correspondiente

% de casos por cepas resistentes a eritromicina
respecto al total de casos con esa resistencia

ST 15A 79,2 10,4
ST 19A 54,5 9,8
ST 6C 84,2 8,7
ST 24F 76,9 5,5
ST 14 62,5 5,5
ST9V 55,6 5,5
Serogrupo 24 72,2 7,1
Serogrupo 33 100 12,0
Resistencia a levofloxacina
% de casos ENI por cepas resistentes a % de casos por cepas resistentes a levofloxacina por
levofloxacina en el serotipo correspondiente respecto al total de casos con esa resistencia
ST9V 44,4 32,0
Serogrupo 7 22,2 8,0

Sensibilidad antibidtica, serotipos y grupo de edad

En el grupo de 0 a 17 afios de edad, las cepas de los dos Unicos casos resistentes a penicilina
pertenecieron a los ST 14 y 19A. Sin embargo, los aislamientos incluidos en el serogrupo 24 supusieron
el 50% de los casos por cepas no sensibles a penicilina. La resistencia a eritromicina en este grupo de
edad estuvo causada en el 28,1% de los casos por el serogrupo 33, el 21,9% por el serogrupo 24y en
el 18,8% por el ST 15A. S6lo una cepa perteneciente al serogrupo 7 presentd resistencia levofloxacina

en este grupo.
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En adultos de 18 a 59 afios, el ST 19A representd el 27,3% de las resistencias a penicilina mientras que
los ST 19A, 11A y 9V supusieron respectivamente el 15,8% el 15,8% y el 10,5% de los casos de no
sensibilidad a este antibidtico. En este grupo, los ST 3 y 19A causaron el 29,7% y el 10,9% de los casos
con resistencia a eritromicina y el 40% de los casos con resistencia a levofloxacina se debieron al ST 8.

En personas de 60 o mas afios, los Unicos 4 casos con resistencia a penicilina se debieron al ST 11A (dos
casos) y alos ST 14 y 19A (un caso de cada uno). En este grupo etario, la no sensibilidad a penicilina se
debid principalmente a los ST 9V (13,8%), 19A (12,5%), 11A (10,0%) y 14 (8,8%). La resistencia a
eritromicina fue principalmente por los ST 6C (16,1%), 3 (11,5%), 15A (11,5%), 19A (11,5%) y el
serogrupo 33 (12,6%). La resistencia a levofloxacina se asocié principalmente al ST 9V (42,1%), al ST 3
(15,8%), al ST 4y ST 19A (10,5% cada uno) y a los ST 8, 15A, 17F y 22F (5,3% cada uno).

Como resumen de este apartado puede destacarse que los ST 14 y 19A causan casos con resistencia a
penicilina en todas las edades, y que, pese a que estan cubiertos por la VNC13, son los Unicos que
aparecen en ninos. Los ST 11A y 9V resistentes a penicilina aparecen sélo en adultos. En cuanto a la no
sensibilidad a penicilina en menores de 18 afios destacan el serogrupo 24 y el ST 23B.

Los serogrupos 24 y 33 y el ST 15A originan resistencia a eritromicina en todas las edades, pero sobre
todos en nifios. Por el contrario, los ST 3 y en menor medida el 9V producen resistencia a eritromicina
en adultos (destaca especialmente el ST 3 en casos de 18 a 59 afios). El ST 6C ocasiona resistencia a
eritromicina en todas las edades, pero sobre todo en adultos de 60 afios o mas.

El Unico caso en el grupo de 10 a 17 aios con resistencia a levofloxacina correspondia al serogrupo 7.
En la resistencia a este antibidtico en el grupo de 18-59 afos también se observan otros ST como el 8,
19A y 6C. El nimero de ST implicados en la resistencia a levofloxacina en personas de 60 afios 0 mas
es mas amplio, e incluye al 9V, 3, 4, 15A, 17F y 22F.

Concentracion minima inhibitoria 50% y 90%

Los términos de concentracion minima inhibitoria 50% (CMlso) y concentracién minima inhibitoria 90%
(CMlgo) se establecen para un binomio antibidtico-especie bacteriana e indican respectivamente el
punto (concentraciéon en mg/L) que inhibe al 50% y al 90% de los microrganismos testados en una
determinada serie. Estos pardmetros son importantes por aportar, mas alla de las clasificaciones
cualitativas, informacidn en cuanto al mayor o menor grado de sensibilidad del antibidtico para esa
bacteria. En este informe se han calculado los puntos de CMIsq y CMlgg para los ST significativamente
asociados con no sensibilidad o resistencia a penicilina y resistencia a eritromicia y levofloxacina.

Tabla 19. Concentracién minima inhibitoria al 50% (CMlIso) y concentracion minima inhibitoria al 90% (CMlIso)
para penicilina en el total de serotipos y en los estadisticamente asociados con resistencia a este antibiético.
Comunidad de Madrid. Ailos 2022-2023.

Cepas
2022-2023 | ST19A | SG*24 | ST9V | ST11A | ST14 | ST24F | ST23B | ST6C | SG* 16 | ST 36
CMlso 0,023 0,5 0,5 2 1 1 0,5 0,19 0,094 0,25 0,125
CMlgo 0,5 3 0,75 3 3 3 0,75 0,25 0,125 0,25 0,25

(Sensible <=0,06 mg/L; Resistente >2 mg/L); ST: serotipo y SG: serogrupo.

En penicilina, la CMIsg se sitldo en el total de aislamientos en el rango categérico de sensible, mientras
que la CMly estuvo en el rango de no sensibilidad. Entre los ST asociados con resistencia a penicilina,
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el 9V, el 11A, el 14y el 19A fueron los que presentaron niveles mas elevados de CMlso (este en el rango
de no sensibilidad) y CMlg (este en el rango de resistencia). Los serogrupos 24 y 16 y los ST 24F, 23B,
6C y 36, también asociados con resistencia a penicilina, mostraron valores de CMI mas bajos que los
anteriores, con niveles de CMlso y CMIso dentro del rango de no sensibilidad.

Tabla 20. Concentracion minima inhibitoria al 50% (CMI50) y concentracién minima inhibitoria al 90% (CMI90)
para eritromicina en el total de serotipos y en los estadisticamente asociados con resistencia a este antibiotico.
Comunidad de Madrid. Ailos 2022-2023.

Cepas
2022-2023 ST 15A ST 19A ST 6C ST 24F ST 14 ST 9V SG* 24 SG* 33
CMI50 0,125 >256 >256 >256 >256 >256 16 >256 >256
CMI90 >256 >256 >256 >256 >256 >256 >256 >256 >256

(Sensible <=0,25 mg/L; Resistente >0,25 mg/L); ST: serotipo y SG: serogrupo.

En lo referente a eritromicina, la CMls se sitlo, en el total de aislamientos, en el rango categdérico de
sensible, pero la CMIg en el rango de resistencia. Los ST 15A, 19A, 6C, 24F, 14, 9V y los serogrupos 24
y 33, asociados con resistencia a este antibiético, presentaron valores tanto de CMlso como de CMlsg
en el rango de resistencia.

Tabla 21. Concentracion minima inhibitoria al 50% (CMI50) y concentracién minima inhibitoria al 90% (CMI90)
para levofloxacina en el total de serotipos y en los estadisticamente asociados con resistencia a este
antibidtico. Comunidad de Madrid. Afios 2022-2023.

Cepas
2022-2023 ST 9V SG7
CMI50 1,5 >32 3
CMI90 2 >32 3

(Sensible <=0,001 mg/L; Sensible a dosis incrementada >0,001-2 mg/L; Resistente >2 mg/L). ST: serotipo y SG:
serogrupo.

En levofloxacina, los valores de CMlIsg y de CMlgo se situaron en el rango de sensibilidad a dosis
incrementada. El serogrupo 7 y, especialmente, el ST 9V, que se asociaron con resistencia este
antibidtico, mostraron niveles muy elevados de CMIso y de CMlso, en ambos casos dentro de rango de
resistencia.
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DISCUSION

La incidencia anual de ENI en la CM en el periodo en que se realiza vigilancia epidemioldgica presenta
una tasa promedio de 8,41 casos por 100.000 habitantes y muestra en su conjunto una tendencia
ligeramente descendente. Las tasas mas elevadas correspondieron al bienio 2008-2009 en el que se
superaron los 12 casos por 100.000 habitantes, con una estabilizacidon posterior en tasas entre 6 y 10
casos por 100.000 habitantes de 2010 a 2016 y un ascenso a valores superiores a 10 casos por 100.000
en 2017-2019.

El descenso en los afios 2020 y 2021 estuvo influenciado tanto por las restricciones de movilidad y de
contacto social como por las medidas de prevencién implantadas en la pandemia frente a COVID-19,
en especial por el uso de mascarillas. La dedicacion casi exclusiva de los servicios asistenciales y de
salud publica al control de COVID-19 pudo también ocasionar un descenso en la vigilancia de otras
enfermedades. En el afio 2022, determinadas infecciones respiratorias virales (gripe, virus respiratorio
sincitial) volvieron a presentar tasas de incidencia similares a las de los afios previos a la pandemia,
tendencia que también se observa en la ENI, pero sin llegar a alcanzar las cifras prepandémicas?®.

En los diecisiete afios de estudio la incidencia ha sido mas alta en hombres que en mujeres y las tasas
de incidencia son mayores en los menores de 2 afios y las personas de 80 afios o0 mas. En menores de
edad se observa un descenso de la incidencia tanto en menores de 2 aifios como en el grupode 2 a4
afosy el de5a 17 afios, presentando este ultimo grupo las tasas mds bajas. En adultos de 18 a 59 aios
de edad la situacion es mas estable, con tasas inferiores a 8 casos por 100.000 habitantes en todo el
periodo de estudio, asi como en los adultos de 60 a 79 afios, aunque con tasas de incidencia mas altas,
siempre inferiores a 20 casos por 100.000 habitantes. Los adultos de 80 y mds afos presentan las tasas
mas elevadas, especialmente en hombres, situdndose en el afio 2023 en tasas por encima de 40 casos
por 100.000 habitantes en hombres y cercanas a 25 en mujeres. Este patron por edades con mayor
afectacién en los dos extremos de la vida y en varones es comiUnmente descrito en la mayor parte de
los paises industrializados®*,

La tendencia descendente en la incidencia desde la introduccion de las vacunas antineumocodcicas,
tanto en poblacion pediatrica como adulta, avala la estrategia de vacunacién que se viene
implementando en la CM desde 2007 con vacunas conjugadas!®®3, evidenciando una proteccién
indirecta en los adultos, debido al efecto rebafio por la vacunacién pediatrica?’*>%. Sin embargo, en
algunos grupos de edad, se observa una estabilizacién (60-79 afos) o incluso un ligero aumento (80
afios y mas) de la incidencia, que puede deberse al reemplazo de ST*. Resulta evidente la utilidad de
una correcta vigilancia epidemioldgica y de cobertura y efectividad vacunal dirigidos a cada tipo de
vacuna especifica para seguir monitorizando el comportamiento de la ENI y los ST circulantes.

La letalidad de ENI en la CM para todas las edades fue de 10,9% en el periodo de estudio, alcanzando
el 17% en el grupo de edad de 60 afios 0 mds y presentando una ligera tendencia evolutiva ascendente.
Estas cifras son similares a las presentadas a nivel nacional y europeo y que muestran la gravedad de
esta enfermedad y la importancia de su prevenciéon®.

Casi de la mitad de los casos de ENI cursan con una neumonia bacteriémica y otro 17% presenta una
sepsis como forma clinica. La letalidad de las primeras, del 7% de promedio, contrasta con la de sepsis,
cercana al 30%. La mayor letalidad asociada con la sepsis, edad avanzada y antecedentes patoldgicos
previos también esta descrita en la mayor parte de las poblaciones estudiadas® 231,

En la CM se han identificado 87 ST distintos asociados a la enfermedad desde 2007. Los diez ST mas
frecuentes suponen mas del 60% de los casos y uno de ellos, el ST 8, causa mas del 16% de los casos
totales. Los dos mas frecuentes (8 y 3) son también los mas prevalentes en Espafia y en la Unidn
Europea®'®. En menores de edad se observa un incremento del ST 3 asociado a cambios en la
frecuencia de su determinacién mediante PCR en muestras de liquido pleural®® y para el conjunto de
todas las edades se asocia a mayor letalidad que el serotipo 8. Entre los diez ST mas prevalentes la
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letalidad mas elevada correspondié al 11A (22,8%), seguido por el 9N (15,9%), el 3 (15,5%) y el 6C
(15,0%).

Los cambios en la incidencia de los ST estan claramente influidos por la introduccién de las vacunas,
en especial las conjugadas. La distribucion de ST va cambiando con el tiempo”***’. Algunos ST, muy
frecuentes en los primeros afios de vigilancia, como 19A, 1y 7F han disminuido de forma muy notable
tras la introduccion en el calendario vacunal de la VNC13, mostrando el fendmeno de reemplazo de
ST45’46.

La disponibilidad de informacién actualizada y exhaustiva respecto a los ST circulantes es muy
relevante para el disefio de programas de vacunacién adecuados. En este sentido la informacion
publicada por el ECDC no resulta adecuada por el retraso en la notificacién o en su andlisis y a finales
de 2024 solo se dispone de la informacién referida al afio 2018°. A nivel nacional también se observa
que el grado de cumplimentacién de las variables basicas tiene un gran margen de mejoral®, en
especial la determinacion del ST (62,3%), valor muy inferior al 86,9% de la CM en el conjunto del
periodo 2007-2023.

Cerca del 56% de los casos de ENI estudiados en la CM presentan antecedentes patolédgicos (16% en
menores de edad, 54% en personas de 18 a 59 afos y 73% en personas de 60 afios 0 mas). Ademas,
los casos con comorbilidades especificas presentaron una mayor letalidad, en especial en los mayores
de 59 anos. Entre los pacientes de 18 a 59 ainos que presentaban antecedentes de riesgo, Unicamente
en el 16,9% constaba vacunacidn previa, debiendo estar vacunados si hubieran seguido las
recomendaciones del calendario de vacunacion para grupos de riesgo.

En los casos mayores de 59 afios, Unicamente en el 56,2 de los casos constaba vacunacién (ya sea con
VNC13 o VNP23). Estas coberturas, en el entorno de las encontradas en poblacion general de la CM,
muestran un amplio margen de mejora, ya que durante todo el periodo de estudio estaba indicada la
vacunacién poblacional en estas cohortes de edad™®.

Las estrategias de vacunacidn siempre son coste-efectivas, ya que el gasto de la hospitalizacion es alto
independientemente de la edad o las comorbilidades®. Seria necesario insistir en la importancia de
aumentar las coberturas vacunales en los pacientes pertenecientes a grupos de riesgo, ademds de en
mayores de 59 afios.

Los niveles de no sensibilidad a penicilina, resistencia a penicilina, resistencia a eritromicina y
resistencia a levofloxacina en personas de 0 a 17 afios fueron respectivamente 21,2%, 1,9%, 30,8% y
1,0%. En adultos de 18 a 59 afios fueron 19,1%, 3,7%, 21,4% y 1,7%. En personas de 60 afios o mas, los
porcentajes fueron 16,8%, 0,8%, 18,3% y 4,0%.

La reciente modificacidn (abril de 2023)% en las recomendaciones de vacunacién con VNC20 a todos
los mayores de 59 afos y a los mayores de 18 afios con factores de riesgo, tiene una sélida justificacidn
considerando los ST mas frecuentes identificados en la CM.

La monitorizacion de la evolucidn de ENI a lo largo de un periodo de diecisiete afios de vigilancia
epidemioldgica como el analizado en el presente estudio permite aportar evidencias, aunque siguen
siendo necesarias mejoras en la exhaustividad y calidad de algunas variables.

La vigilancia epidemiolégica de esta enfermedad es un pilar basico para evaluar el impacto de las
estrategias de vacunacion con el fin de definir las mds apropiadas para reducir la incidencia y severidad
de ENI.
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CONCLUSIONES

e Laenfermedad neumocécica invasiva (ENI) en la Comunidad de Madrid sigue presentando una
elevada incidencia y letalidad, afectando fundamentalmente a los extremos de la vida y con
una razén de tasas promedio hombre/mujer de 1,46.

e En el periodo 2007-2023 se muestra una ligera tendencia descendente en la incidencia,
especialmente marcada en los afios 2020 y 2021 de pandemia COVID-19, tras los cuales vuelve
a incrementarse. La tendencia es descendente en menores de edad y estable en adultos.

e Los ST 8y 3 son los mas frecuentemente identificados, siendo responsables de un 27,4% de
los casos y son predominantes en adultos. El patron de ST se va modificando con los afios,
conformando también en la Comunidad de Madrid un reemplazo de ST.

e Laneumonia bacteriémicay la sepsis son las formas clinicas principales de presentacién de ENI
en el estudio.

e Lamayor letalidad se asocia con la forma clinica de sepsis, edad avanzada, tener antecedentes
patoldgicos previos e infeccidon por una cepa con resistencia antibiética.

e EI45,4% de los pacientes estaba vacunado. De los casos entre 18 y 59 afios con comorbilidades
previas consta la vacunacion en el 16,9%, siendo necesario insistir en la vacunacién de adultos
con factores de riesgo.

e La monitorizacién de la sensibilidad antibidtica por serotipos y grupos de edad es una tarea
basica de la vigilancia epidemioldgica de la enfermedad.

e Segln la cobertura tedrica, es esperable que la reciente incorporacién de vacunas como la
conjugada VNC20 suponga la prevencién de numerosos casos de ENI, incluyendo aquellos por
los ST emergentes mads asociados a resistencia antibidtica.

e La vigilancia epidemioldgica es fundamental para evaluar el impacto de los programas de
vacunacion en la incidencia y la letalidad, en los cambios en los ST circulantes y en las
resistencias antibidticas.

Informe elaborado por: Jesus ifiigo con la colaboracién en vigilancia de Fernando Martin y Esther
Cordobay con el trabajo de laboratorio de Rodrigo Martinez, Marta Pérez Abeledo y Juan Carlos Sanz.
Direccién General de Salud Publica, Subdireccidn de Vigilancia en Salud Publica y Laboratorio Regional
de Salud Publica.

Agradecemos la colaboracién de todos los profesionales sanitarios, clinicos y de laboratorio, en Ila
notificacién de los casos y a los profesionales de la Direccién General de Salud Publica por las tareas
de vigilancia epidemiolégica, identificacidon de ST y gestién de los programas de vacunacion.
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