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Acronimos utilizados:

CM: Comunidad de Madrid.

EDO: Enfermedad de declaracion obligatoria.

ENI: Enfermedad neumocdcica invasiva.

EUCAST: siglas en inglés para el Comité Europeo de Pruebas de Susceptibilidad a los Antimicrobianos.
P25: percentil 25.

P75: percentil 75.

SG: serogrupo.

ST: Serotipo.

VNC: Vacuna neumocdcica conjugada.

VNC7: Vacuna neumocdcica conjugada 7-valente.
VNC13: Vacuna neumocécica conjugada 13-valente.
VNC15: Vacuna neumocécica conjugada 15-valente.
VNC20: Vacuna neumocécica conjugada 20-valente.
VNP23: Vacuna neumocécica polisacarida 23-valente.
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RESUMEN

En la Comunidad de Madrid (CM) las primeras recomendaciones de vacunacién frente a neumococo en
adultos se establecieron en 2005 y la introduccidn en el calendario infantil se produjo en noviembre de 2006,
por lo que la vigilancia sistematica de la Enfermedad Neumocécica Invasiva (ENI) se inicié en 2007. El objetivo
de esta vigilancia es monitorizar la incidencia y la letalidad, describiendo la distribucién de la enfermedad
segun las caracteristicas epidemioldgicas y clinicas, los serotipos (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 Declaracion
Obligatoria durante los afios 2007-2024.

En el periodo estudiado se observa una elevada morbilidad (9.993 casos, incidencia media 8,50 por 100.000
habitantes) y mortalidad (1.078 fallecidos, letalidad de 10,8%), 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 ultimo trienio
analizado vuelve a observarse un aumento de incidencia hasta situarse en 2024 a niveles pre-pandémicos.

En el periodo 2007-2024 la razén 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. EI ST
causante de la ENI se determind en el 84,2% de los casos y en un 3.2% adicional se identificd el serogrupo.
Los ST mas frecuentes fueron el 8 (17,0%) y el 3 (11,8%). Se describe un reemplazo de ST durante el periodo
de estudio. En 2024 los seis ST mas frecuentes en la CM fueron 3, 8, 22F, 14, 4 y 9N. Algunos de ellos como
el 4 o 14, cubiertos por todas vacunas conjugadas empleadas hasta el momento, presentan un incremento
en los ultimos afios de esta serie (ST 4 y ST 14 en adultos y ST 14 en nifios).

En menores de edad la incidencia en 2023 y 2024 supera los valores de los afios prepandémicos mientras
que la letalidad va disminuyendo. Se observa la practica desaparicidon del ST 1, del ST 5, del ST 7F y del ST 19A
y en cambio aumenta la proporcién de casos debidos al ST 10A (no presente en la VNC15), ST 14 (presente
en la VNC 13 y VNC15), ST 15A (no presente en la VNC15) y ST 24A (no presente en ninguna vacuna
conjugada). EI ST 3, que supuso mds del 25% en el trienio 2022-2024, comenzé a descender en 2023, presentd
una menor proporcion en 2024 (14,6%) y continud siendo el mas frecuente. En 2024 no se produjeron casos
de ST 3 en 0-1 afos. La introduccion de la VNC15 en el calendario vacunal de los menores de la CM desde
junio de 2024 deberia suponer en los préximos anos la reduccion de los ST que no constaban en la VNC13,
que son el 22F y el 33F.

En adultos de 18 a 59 afios de edad la incidencia de ENI es mds baja que en los menores de edad y que en las
personas de elevada edad, pero la poblacién de 18 a 59 afos supone cerca del 60% de la poblacién y
concentra uno de cada tres casos. Se trata de una poblacién en la que la prevencidon depende de la
identificacion adecuada de los factores de riesgo y de una adecuada cobertura vacunal una vez identificados
esos factores. La incidencia de ENI en este grupo de edad esta descendiendo en la CM, tanto en hombres
como en mujeres, y desciende también la incidencia asociada a infeccion por VIH que es la patologia mas
frecuente asociada a ENI en este grupo de edad. La letalidad fue del 7,2% en el total del periodo de estudio
y de 6,3% en el trienio 2022-2024. Se observa un predominio del ST 8 que estd incluido en la VNC20, que se
administra en la CM desde abril de 2023, y que no estaba presente en la VNC13.

Los adultos de 60 afios 0 mas suponen cerca de la mitad de los casos de ENI, con una letalidad del 17,1% y
80 afos de edad en promedio en los fallecidos. Un 56,9% de los casos tenian antecedente vacunal y el 66,9%
de los casos con ST conocido estaban producidos por ST presentes en la VNC20. La reciente introduccion de
esta vacuna en el calendario de las personas de este grupo de edad deberia verse reflejado en los proximos
anos en la mejora de estos porcentajes y de la incidencia de la ENI. Se observa a partir de 2022 un nuevo
repunte de incidencia, situdndose en 2024 en valores previos a la pandemia.

La vigilancia epidemioldgica es fundamental para evaluar el impacto de la vacunacion en la incidencia y la
letalidad, asi como para monitorizar los ST circulantes y los patrones de resistencia antibiotica e identificar
grupos poblacionales de riesgo en los que la vacunacién debe ser reforzada.
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Palabras clave: Streptococcus pneumoniae. Neumococo. Vigilancia. Enfermedad neumocdcica invasiva. ENI.
Incidencia. Letalidad. Vacunas conjugadas. Resistencia antibidtica.

1. INTRODUCCION

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 infeccion 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)'2.

Streptococcus pneumoniae (neumococo) es una bacteria Gram positiva cuyo reservorio principal son los seres
humanosy que se transmite a través del contacto directo o indirecto con secreciones nasofaringeas y/o gotas
respiratorias contaminadas. En general la bacteria produce una colonizacién 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 ENI es la manifestacién mas
grave de la enfermedad neumocdcica y se produce por la propagaciéon del microorganismo a través del
torrente sanguineo, definiéndose como la presencia de neumococo en ubicaciones tipicamente estériles
(sangre, LCR, liquido pleural, articular, peritoneal...)3.

El polisacarido capsular es el principal factor de virulencia y de patogenicidad e induce la produccién de
anticuerpos protectores especificos como respuesta inmune del huésped. Ademas, desempefia un papel
fundamental en la biologia de esta bacteria y en la fisiopatologia de las enfermedades que produce,
protegiéndola de la fagocitosis por neutrdéfilos polimorfonucleares y macréfagos, e impidiendo que los
anticuerpos y el complemento lleguen a las estructuras internas®. Se han identificado més de 100 ST (ST), que
se diferencian por la estructura quimica y antigénica de los polisacdridos capsulares; sin embargo, tan sélo
15 0 20 son los causantes de la mayoria de las enfermedades neumocdcicas®.

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 prevencion de la enfermedad a través de la vacunacién antineumocdcica es un pilar indispensable,
especialmente en los grupos poblacionales mas susceptibles de padecer ENI (niflos, ancianos,
inmunodeprimidos, con factores de riesgo, ...)%.

En febrero de 2007, la CM incluyé la enfermedad neumocdcica invasiva como enfermedad de declaracion
obligatoria (EDO)® con un protocolo de vigilancia y actuacion que se actualiza periédicamente®, 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 sobre el reemplazo de ST.

En la actualidad se dispone de dos tipos de vacunas antineumocécicas: polisacarida y conjugada. En Espaiia
sblo esta comercializada una vacuna neumocécica polisacarida, la 23-valente (VNP23). Esta vacuna se elabora
a partir de los polisacaridos purificados presentes en la capsula de 23 de los ST mads frecuentes causantes de
infeccion neumocdcica comunitaria en adultos (1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 158, 17F,
18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F, 33F), y que representan alrededor del 90% de los ST causantes de ENI. Como
debilidades de esta vacuna destacan que no actla sobre la colonizacién nasofaringea, no resulta
inmunogénica en menores de 2 afios, no induce memoria inmunoldgica y lainmunidad que genera disminuye
progresivamente con el tiempo®. Por el contrario, las vacunas neumocécicas conjugadas con una proteina
transportadora (que incluyen VNC7, VNC10, VNC13, VNC15 y VNC20) tienen efecto sobre la colonizacién
nasofaringea, son inmunogénicas en menores de 2 afios e inducen memoria inmunoldgica.

La vacuna neumocdcica conjugada 13-valente (VNC13) estd elaborada a partir de 13 polisacaridos capsulares,
incluyendo los presentes en la vacuna neumocdcica conjugada 7-valente (4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F y 23F) mas
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6 polisacaridos adicionales (1, 3, 5, 6A, 7F, 19A), que estan conjugados con una proteina transportadora
diftérica con variante atéxica (CRM197)>*2,

En el afio 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 mds el 22F y 33F*3
y la vacuna conjugada 20-valente (VNC20), que incluye los trece ST incluidos en la VNC13 mas siete ST
adicionales (8, 10A, 11A, 12F, 15B, 22F, 33F)*. En base a la evidencia disponible y tras la revision por el Comité
Asesor de Vacunas de la CM, se acordd la incorporacion al calendario de la vacuna neumocécica conjugada
de 15 ST (VNC15) en sustituciéon de la vacuna neumocdcica conjugada de 13 ST (VNC13) en la poblacidn
menor de 18 afios de edad desde junio de 2024°. La VNC20, que ya estd incluida en el calendario de
vacunacién 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 ST 8, que es el responsable de causar el mayor nimero de casos de
ENI en Espafia® y en la CM?%. Ya en 2025 la Comisién Europea ha aprobado la vacuna antineumocdcica
conjugada 21-valente para la prevencion de la enfermedad neumocdcica invasiva y la neumonia
neumocdcica en adultos.

En el afo 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 vacunacién infantil y en junio de 2010 fue reemplazada por la VNC13. En julio de 2012 la VNC13 fue
excluida del programa de inmunizacidn infantil, pero se mantuvo para grupos de riesgo. En mayo de 2015, la
VNC13 volvid a ser incluida en el calendario vacunal infantil tras el acuerdo de ambito nacional alcanzado. En
el afio 2017, la CM recomendd la administraciéon de la VNC13 a los adultos que cumplieran los 60 afos de
edad, recomendacién que fue ampliada en el afio 2018 a todos los mayores de 59 afios. En abril de 2023 se
modificd de nuevo la indicacion, recomendando la vacunacién con VNC20 a mayores de 59 afios y a todas las
personas mayores de 18 afios con factores de riesgo??. Posteriormente, en junio de 2024 se incorpora la
VNC15 en la poblacién menor de 18 afios.

En caso de contraer la enfermedad, el tratamiento antibidtico precoz se ha relacionado con mayores tasas
de supervivencia y menor riesgo de complicaciones, ya que la aparicién 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 ultimos afios Streptococcus pneumoniae ha ido adquirido resistencias a grupos de
antibiéticos utilizados previamente como tratamiento de primera linea de la ENI**?*, Especialmente
importantes son las resistencias a betalactdmicos y macrélidos. Adicionalmente, la aparicién de ST
resistentes a multiples farmacos se ha convertido en una amenaza importante en los Gltimos afios?. Por ello,
esta bacteria ha sido incluida en el Plan Nacional de Resistencia a los Antibidticos (PRAN)%. La resistencia a
los antimicrobianos ha sido propuesta por la Organizacién 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 vacunaciéon?’2,

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

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-
2024,
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2. METODOLOGIA
Tipo de estudio: Estudio observacional descriptivo de caracter retrospectivo.
Periodo de estudio: Afios epidemioldgicos 2007-2024.

Definicion de caso: Caso producido por diseminacidon de Streptococcus pneumoniae, con aislamiento,
deteccion de ADN con identificacién a nivel de género y especie mediante PCR de identificacion (PCR-id), o
deteccion 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 Declaracidén Obligatoria y poblacién del Padrén
continuo de la CM para 2007-2022 y Censo para 2023 y 2024. El Sistema de EDO recoge informacién de los
ST y los patrones de sensibilidad antibidtica identificados en el Laboratorio Regional de Salud Publica, asi
como de las vacunas administradas segun consta en el Registro de Vacunacién de la CM.

Variables: Se considera el analisis 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 obtener la
informacién mas adecuada a las indicaciones de vacunacién. Se ha analizado también en los subgrupos de
menores de 2 afios, 2a4y5al7 enmenores; yde 60 a 79 afios y 80 afios 0 mas. También se han realizado
analisis 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 valoracidon de la estacionalidad
de la enfermedad, en este caso agregandola por meses.

Se analiza la muestra bioldgica y forma de presentacion clinica, la hospitalizacién, la evolucidn (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 identificacién de ST en el laboratorio (mediante test de aglutinacion por latex y reaccién de
Quellung o PCR de serotipado (PCR-st) en casos con cultivo negativo en los que no es posible emplear el test
de Quellung y se analiza la sensibilidad antibiética (a penicilina, eritromicina y levofloxacino, con los puntos
de corte de sensibilidad recomendados por EUCAST?),

Se han considerado los siguientes grupos de ST en funcién 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 funcién
de si consta alguna vacunacidn frente al neumococo y los ST cubiertos por cada una, en los distintos grupos
de edad.

Andlisis estadistico: Se calculan tasas de incidencia (anuales, de periodo y especificas de edad y sexo por
100.000 habitantes), la letalidad (anual, de periodo y especifica) y estadisticos descriptivos (de sexo y grupo
de edad, distribucidon temporal por meses, muestra bioldgica, forma clinica de presentacion, presencia de
antecedentes de riesgo, vacunacidn previa y resistencia antibidtica) y estadisticos analiticos de comparacion
de proporciones y test X2. Significacion estadistica con p<0,05. El andlisis se realizd con el programa STATA
v.17.
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3. RESULTADOS

En el periodo 2007-2024 se notificaron en la CM 10.174 casos de ENI de los que 9.993 correspondian a
personas residentes en la CM y 181 a residentes en otras comunidades auténomas u otros paises. El informe
se realiza con los 9.993 casos residentes en la CM (Tabla 1).

Se identificaron 205 personas con mas de un episodio de ENI, incluyendo 1 persona con cinco episodios, 5
con cuatro episodios, 25 con tres episodios y 174 con dos episodios. En 18 casos (0,2%) se informé de la
conexién epidemioldgica con otro caso confirmado, el Ultimo de los cuales se produjo en el afio 2020.

De los 9.993 casos de ENI, 1.250 (12,5%) corresponden a personas nacidas fuera de Espafia, con porcentajes
entre el 18 y 20% en cada afio del periodo 2021-2024. Estos 1.250 casos procedian de 85 paises distintos.

3.1. Incidencia por sexo y grupo de edad

De los 9.993 casos de ENI, 5.747 (57,5%) correspondieron a hombres y 4.246 a mujeres (42,5%), con una
razén de casos hombre/mujer de 1,4.

La evolucidn de las tasas de incidencia anual en el periodo de estudio para el total de la poblacién muestra
mdximos en los afios 2008-2009, un descenso hasta 2013, un incremento posterior hasta 2019, un descenso
asociado a los afios de pandemia de COVID-19 y un incremento final en 2022-2024 (Tabla 2 y Figura 1A). La
incidencia anual media fue de 8,50 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
excepcion de 2020y 2021 (Tablas 3y 4y 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 y 2024 volvieron a superar
los 15 casos por 100.000 habitantes (Tablas 3y 4y Figura 1C). En el grupo de 5-17 afios las tasas son inferiores
a 5 casos por 100.000 habitantes desde 2010 (Tablas 3 y 4 y Figura 1D).

En adultos de 18 a 59 afos de edad la situacion es ligeramente descendente 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, después
hubo un descenso asociado a la pandemia y un nuevo ascenso posterior (Tablas 5y 6 y Figura 1F). En adultos
de 80 aios 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 afios de la pandemia y un ascenso en
los tres ultimos afios (Tablas 5y 6 y Figura 1G).

En general las tasas en hombres han sido mas 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 o0 mas (Figura
2G). En menores de edad los hombres suponen el 56,7% de los casos y en adultos el 57,7%. La razén de casos
hombre/mujer es de 1,3 en menores de edad y de 1,4 en adultos. En personas de 80 afios 0 mas esta razon
de casos hombre/mujer se invierte y es de 0,9.

La mediana de edad de los casos fue de 58 afos para el total del estudio (P25 de 36 y P75 de 75), en hombres
56 afios (37-73) y en mujeres 60 afios (35-78). En el trienio 2022-2024 la mediana de edad fue de 61 afios
(P25 de 41y P75 de 76). En el afio 2024 la mediana de edad fue de 64 afios (P25 de 42,5y P75 de 77,5).
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Enfermedad neumocdcica invasiva en la Comunidad de Madrid. Evolucién 2007-2024

Tabla 1. Casos de ENI en menores y adultos, por sexo y afio. Comunidad de Madrid. Afos 2007-2024.

Casos en menores de edad Casos en adultos Casos totales
Afio 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 42 32 74 196 135 331 238 167 405
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 43 32 75 220 149 369 263 181 444
2023 56 41 97 322 203 525 378 244 622
2024 56 50 106 347 250 597 403 300 703
Total 1.052 804 1.856 4.695 3.442 8.137 5.747 4.246 9.993

Tabla 2. Tasas de incidencia de ENI en menores y adultos, por sexo y afio. Comunidad de Madrid. Afios 2007-2024.

Tasas en menores de edad Tasas en adultos Tasas totales
Ao 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
2024 9,22 8,68 8,96 12,62 8,12 10,25 12,01 8,21 10,03
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Enfermedad neumocdcica invasiva en la Comunidad de Madrid. Evolucién 2007-2024

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

para ambos sexos. Afios 2007-2024.
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Enfermedad neumocdcica invasiva en la Comunidad de Madrid. Evolucién 2007-2024

Tabla 3. Casos de ENI en menores por subgrupos de edad, sexo y ailo. Comunidad de Madrid. Ailos 2007-2024.
Casos en 0-1 aios Casos en 2-4 aios Casos en 5-17 aios
Ao 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 14 4 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 4 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 7 10 17 6 4 10 12 3 15
2021 4 10 14 5 7 12 1 1 2
2022 23 14 37 9 13 22 11 5 16
2023 24 17 41 17 15 32 15 9 24
2024 24 18 42 14 16 30 18 16 34
Total 451 364 815 341 269 610 260 171 431

Tabla 4. Tasas de ENI en menores por subgrupos de edad, sexo y ailo. Comunidad de Madrid. Ailos 2007-2024.

Tasas en 0-1 aios Incidencia en 2-4 afos Incidencia en 5-17 aiios
Afio 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 3,32 1,00 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 28,27 36,28 10,12 15,43 12,70 2,36 1,13 1,76
2023 45,26 33,96 39,77 19,99 18,52 19,27 3,19 2,02 2,62
2024 45,60 36,18 41,02 16,91 20,38 18,60 3,82 3,57 3,70
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Enfermedad neumocdcica invasiva en la Comunidad de Madrid. Evolucién 2007-2024

Figura 2 (A-G). Evolucién anual de las tasas de incidencia de ENI en la Comunidad de Madrid por grupo de edad y

por sexo. Afios 2007-2024.
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Enfermedad neumocdcica invasiva en la Comunidad de Madrid. Evolucién 2007-2024

Tabla 5. Casos de ENI en adultos por subgrupos de edad, sexo y afio. Comunidad de Madrid. Aiios 2007-2024.

Casos en 18-59 aiios Casos en 60-79 aiios Casos en 80 afios 0 mas
Ao Hombres Mujeres Total | Hombres Mujeres Total | Hombres Mujeres Total
2007 154 76 230 73 43 116 19 40 59
2008 183 124 307 103 68 171 35 46 81
2009 193 121 314 101 67 168 33 54 87
2010 91 71 162 85 50 135 43 31 74
2011 114 72 186 77 48 125 48 53 101
2012 97 49 146 71 47 118 44 55 99
2013 81 46 127 77 39 116 38 50 88
2014 82 64 146 88 58 146 52 77 129
2015 103 80 183 105 76 181 47 62 109
2016 124 82 206 130 61 191 72 71 143
2017 123 92 215 128 94 222 81 83 164
2018 152 86 238 111 97 208 72 74 146
2019 159 95 254 109 104 213 72 87 159
2020 42 22 64 56 30 86 27 22 49
2021 45 20 65 47 31 78 19 22 41
2022 92 56 148 89 55 144 39 38 77
2023 140 68 208 125 76 201 57 59 116
2024 129 71 200 144 100 244 74 79 153
Total 2.104 1295 3.399 1.719 1.144 2.863 872 1.003 1.875

Tabla 6. Tasas de ENI en adultos por subgrupos de edad, sexo y afio. Comunidad de Madrid. Aiios 2007-2024.

Incidencia en 18-59 afios Incidencia en 60-79 afios Incidencia en 80 afios 0 mas
Afio 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 10,54 15,40 42,37 24,46 30,87
2024 6,43 3,40 4,89 23,94 13,51 18,19 52,17 31,55 39,01

3.2. Estacionalidad

Los meses con mayor nimero de casos notificados en el periodo de estudio fueron diciembre, enero, febrero,
noviembre y marzo (Figura 3). En los afios de la pandemia de COVID-19 se perdio la estacionalidad (Figura 4).
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Enfermedad neumocdcica invasiva en la Comunidad de Madrid. Evolucién 2007-2024

Figura 3. Casos de ENI agrupados por mes. Comunidad de Madrid 2007-2024.

1.400
1.258
1200 1114 1 ggg
1.019 1.030
1.000 960
800
600
400
o I I
0
@ © & &8 <0 & &
¥ qa& é@ ® @"’ \\‘r o vg?"’ \2,6‘9 &‘\d‘ ‘&0 &
& ) & &
X2 & Q

Figura 4 (A-D). Casos notificados acumulados de 7 dias. Comunidad de Madrid 2007-2024.

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

Periodo 2007-2024

De los 9.993 casos de ENI, en 8.734 (87,4%) se conocia el SG causante. De estos 8.734, en 8.411 se identifico
el ST, lo que supone el 96,3% de los casos con SG conocido y el 84,2% del total de casos de ENI. El porcentaje
anual de casos con ST conocido se ha mantenido por encima del 75% con la excepcién de los afios 2013 y
2014 (Figura 5).
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Enfermedad neumocdcica invasiva en la Comunidad de Madrid. Evolucién 2007-2024

Los 323 casos con SG conocido de los que no se obtuvo el serotipo correspondian fundamentalmente al SG
33 (134 casos) y al SG 16 (66 casos), seguidos por el SG 24 (29 casos), SG 18 (23 casos), SG 7 (17 casos) y SG
12 (15 casos). En otros quince SG el nimero de casos no serotipados fue inferior a 10.

En 2018-2020 el porcentaje de casos con SG conocido y sin ST se situd entre el 5% y el 8% y desde 2022 es
inferior al 4%.

En 6 casos para los que no se consiguié identificar el SG, existia duda entre el SG 16, el 36 o el 37.
Figura 5. Porcentaje de serotipado y serogrupado anual. Comunidad de Madrid 2007-2024.
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Entre los 8.411 casos con ST conocido en el periodo de estudio, los diez ST mas frecuentes fueron el 8, 3, 19A,
1, 22F, 7F, 9N, 12F, 11Ay 6C (Tabla 7).

Trienio 2022-2024

De los 1.769 casos de ENI hubo 1.570 casos con SG conocido (88,8%) y 1.509 (85,3% del total de casos de ENI
y 96,1% de los casos con SG conocido) en los que se conocia el SG y el ST. De los 1.570 con SG conocido hubo
1.509 con ST conocido. Los diez ST mas frecuentes en el trienio fueron el 3, 8, 22F, 4, 14, 9N, 10A, 6C, 19A y
15A (Tabla 7).

Respecto al periodo de estudio completo se observa la desaparicion del 1, 7F, 12F y 11A de los diez mas
frecuentes y su sustituciéon por el 4, 14, 10A y 15A.

Aho 2024

De los 703 casos de ENI hubo 635 casos con SG conocido (90,3%) y 608 en los que se conocia el SG y el ST
(86,5% del total de casos de ENIy 95,7% de los casos con SG conocido). Los diez ST mas frecuentes en el afio
fueron el 3, 8, 22F, 14, 9N, 4, 6C, 10A, 15A y 11A (Tabla 7).

Respecto al trienio 2022-2024 se observa que la desaparicion del 19A de los diez mas frecuentes y su
sustitucion por el 11A.
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Enfermedad neumocdcica invasiva en la Comunidad de Madrid. Evolucién 2007-2024

Tabla 7. Serotipos (ST) mas frecuentes en la Comunidad de Madrid. Todas las edades, por periodo.

Serotipos Periodo % en Trienio % en Aiio % en aiio
2007-2024 2007-2024 | 2022-2024 2022-2024 2024 2024
3 990 11,8 291 19,3 100 16,4
8 1.430 17,0 283 18,8 96 15,8
22F 391 4,6 105 7,0 40 6,6
14 208 2,5 56 3,7 40 6,6
4 188 2,2 57 3,8 31 51
9N 257 3,1 55 3,6 31 51
6C 237 2,8 44 2,9 24 3,9
10A 196 2,3 49 3,2 23 3,8
15A 201 2,4 40 2,7 16 2,6
11A 244 2,9 35 2,3 16 2,6
19A 592 7,0 42 2,8 7 1,2
12F 253 3,0 19 1,3 5 0,8
7F 360 4,3 4 0,3 2 0,3
1 496 5,9 0 0,0 0 0,0
Total catorce ST 6.043 71,8 1.080 71,6 431 70,9
Resto de ST 2.368 28,2 429 28,4 177 29,1
Total con ST conocido 8.411 100 1.509 100 608 100

Se muestran en la tabla catorce ST que incluyen los diez ST mds frecuentes en el total del periodo de estudio y otros
cuatro que estaban entre los diez mas frecuentes en el trienio 2022-2024 y/o en el afio 2024. En color azul los diez ST
mas frecuentes en cada periodo considerado.

Serogrupado y serotipado en menores de edad

De los 1.856 casos de ENI en menores en el periodo 2007-2024, hay 1.609 con SG conocido y 1.544 con SG y
ST conocido (83,2% del total de casos de ENI y 96,0% de los casos con SG conocido en menores de edad). Los
65 casos con SG conocido y ST desconocido corresponden al SG 33 (35 casos), SG 24 (10 casos), SG 16 (4
casos), SG 6 (3 casos), SG 7 (2 casos), SG 15 (2 casos), SG 12 (2 casos) y 1 caso de cada uno de los serogrupos
9,10, 17, 19, 25, 38 y 39.

El porcentaje de casos con serotipado en 2007-2024 fue de 82,6% en 0-1 afios, de 81,3% en 2-4 afios y de
87,0% en 5-17 afos. La distribucién de ST en menores se observa en las tablas 8 y 9.

En la tabla 8 se observa la practica desaparicién en menores del ST 1, del ST 5 y del ST 7F con una disminucidn
muy relevante del ST 19A. En cambio, aumenta la proporcidn de casos debidos al ST 10A, ST 14, ST 15Ay ST
24A.

El ST 3, que supuso mas del 25% en el trienio 2022-2024 presentd una menor proporcion en 2024 (14,6%) y
continud siendo el mas frecuente. En 2024 no se produjeron casos de ST 3 en 0-1 afios (Tabla 9).

En 2024, no se detectaron casos del ST 1, ST 5 ni ST 7F, y se observé una disminucion de la ST 19A (del 3,0%
en el periodo 2022-2024 al 2,2% en 2024). Asimismo, se observd una disminucion progresiva de la proporcion
de ST 3 (39,1% en 2022, 27,8% en 2023 y 14,6% en 2024). Ademas, en 2024 no se registraron casos de ST 3
en lactantes menores de dos afios. A diferencia de lo ocurrido con la ST 3, la proporcién de casos de los ST
10A, ST 14, ST 15A y ST 24A aumenté en 2024.
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Enfermedad neumocdcica invasiva en la Comunidad de Madrid. Evolucién 2007-2024

Tabla 8. Serotipos (ST) mas frecuentes en la Comunidad de Madrid. Menores de edad, por periodo.

Serotipos Periodo % en Trienio % en Aiio % en afio
2007-2024 2007-2024 | 2022-2024 2022-2024 2024 2024
1 268 17,4 0 0,0 0 0,0
19A 193 12,5 7 3,0 2 2,2
3 136 8,8 60 25,9 13 14,6
7F 82 5,3 0 0,0 0 0,0
8 80 5,2 19 8,2 5 5,6
5 78 5,1 0 0,0 0 0,0
15B 61 4,0 12 5,2 3 3,4
10A 60 3,9 17 7,3 9 10,1
24F 59 3,8 10 4,3 3 3,4
23B 54 3,5 4 1,7 2 2,2
22F 51 3,3 12 5,2 3 3,4
15A 40 2,6 12 5,2 6 6,7
19F 35 2,3 10 4,3 3 3,4
14 22 1,4 10 4,3 7 7,9
24B 21 1,4 6 2,6 5 5,6
15C 19 1,2 5 2,2 3 3,4
24A 0,6 7 3,0 6 6,7
16F 0,6 3 1,3 3 3,4
7A 0,3 3 1,3 3 3,4
Total diecinueve ST 1.281 83,0 197 84,9 76 85,4
Resto de ST 263 17,0 35 15,1 13 14,6
Total con ST conocido 1.544 100 232 100 89 100

Se muestran en la tabla diecinueve ST que incluyen los diez ST mas frecuentes en el total del periodo de estudio y otros
nueve que estaban entre los diez mas frecuentes en el trienio 2022-2024 y/o en el afio 2024. En color azul los diez ST
mas frecuentes en cada periodo considerado.

En la figura 6A se observa el descenso en el afio 2024 respecto al trienio 2022-2024 del porcentaje de casos
de ENI en menores que estan causados por el ST 3. También desciende el porcentaje debido al ST 8, el ST 15B
y el 22F, entre otros con descensos menos relevantes. En cambio, aumenta el porcentaje de casos debidos
al ST 10A, ST 14, ST 24A y ST 24 B, entre otros con aumentos menos relevantes.

En la figura 6B se observa el aumento en el trienio 2022-2024 respecto al periodo 2007-2024 del porcentaje
de casos de ENI en menores que estan causados por el ST 3. También aumenté el porcentaje debido al ST 8,
el ST 10A, el ST 14 y el ST 15A, entre otros con aumentos menos relevantes. En cambio, disminuyé el
porcentaje de casos debidos al ST 19A, entre otros con descensos menos relevantes.

En la figura 6C se observa el descenso del ST 3 desde el afio 2023 y acentuado en 2024 respecto al afio 2022.
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Enfermedad neumocdcica invasiva en la Comunidad de Madrid. Evolucién 2007-2024

Tabla 9. Distribucién de ST en menores en 2024 y en el trienio 2022-2024, por subgrupos de edad.

Casos ENI

Con ST conocido

ST3

ST 10A
ST 14
ST 15A
ST 24A*
ST8

ST 24B*
ST 15B
ST 22F
ST 19F
ST 24F*
ST 15C
ST 16F
ST 7A*
ST 19A
ST 25A
ST 23B
ST 23A
ST 33F*
ST 17F
ST11A
ST 20
ST 35B
ST 35F
ST12B
ST 23F
ST 25B
ST6C
ST 12F
ST31
ST ON*
ST11D
ST 18C
ST 35A

0-1 aifos 2-4 aiios 5-17 aiios Total 0-17 aios
o Trienio - Trienio o Trienio " Trienio
AR02024 5 r22024 | AMO2024 5555 2024 | AMO2024 500 2024 | AT 2024 5000 2024
42 120 30 84 34 74 106 278
34 97 26 73 29 62 89* 232%*
10 9 36 4 14 13 60
6 12 1 2 2 3 9 17
1 2 1 2 5 6 7 10
4 7 2 5 6 12
3 4 1 1 2 2 6 7
1 5 1 4 3 10 5 19
1 2 4 4 5 6
2 10 1 2 3 12
4 1 3 2 5 3 12
1 7 2 3 3 10
2 8 1 1 1 3 10
3 4 1 3 5
1 1 2 2 3 3
2 2 1 1 3 3
2 1 2 1 3 2 7
1 4 1 1 2 5
1 2 3 2 4
2 2 2 2
1 3 2 1 5
1 1 1 1 2
1 1 1 1 2
1 2 1 2
1 2 1 2
1 1 1 1 2
1 1 1 1
1 1 1 1
1 1 1 1
2 2
1 1 2
1 1 2
1 1
1 1
1 1
1 1

*Afio 2024: hay 7 casos con SG conocido y ST desconocido. Corresponden a SG 24 (3 casos), SG 33 (3 casos) y SG 9 (1 caso).
* Trienio 2022-2024: hay 14 casos con SG conocido y ST desconocido. Corresponden a SG 33 (7 casos), SG 24 (5 casos), SG 9 (1 caso)

y SG 7 (1 caso).
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Figura 6 A y B. Porcentaje que representa cada ST en menores de edad respecto al total de casos con ST conocido.
A. Ao 2024 vs trienio 2022-2024.
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B. Trienio 2022-2024 versus periodo 2007-2024.
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Se consideran todos los ST con casos en el trienio 2022-2024.

Figura 6 C. Casos del ST 3 en menores de edad, por aifo y subgrupo de edad.
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Serotipado en adultos

De los 8.137 casos de ENI en adultos en el periodo 2007-2024, hay 7.125 con SG conocido y 6.867 con SG y
ST conocido (84,4% del total de casos de ENI y 96,4% de los casos con SG conocido en adultos). Los 258 casos
con SG conocido y ST desconocido corresponden a SG 33 (99 casos), SG 16 (62 casos), SG 18 (23 casos), SG
24 (19 casos), SG 7 (15 casos), SG 12 (13 casos), SG 10 (8 casos), SG 37 (5 casos), SG 35 (4 casos), SG 36 (3
casos), SG 15 (2 casos), SG 11 (2 casos) y 1 caso de cada uno de los SG 22, 23 y 38.

El porcentaje de casos con serotipado en 2007-2024 fue de 84,9% en 18-59 afnos, de 82,7% en 60-79 afios y
de 86,5% en 80 afios o mas. La distribucidon de ST en menores se observa en la tabla 9.

En el grupo de 18 a 59 aiios de edad se observa la practica desaparicidon del ST 1, del ST 7F y del ST 19A, que
se situaban entre los diez mas frecuentes para el periodo completo de estudio. Por el contrario, entre los ST
con frecuencia creciente para este grupo de edad destaca el ST 4, que alcanza el 10,4% de los casos con ST
conocido del ano 2024, el 22F con el 8,1% vy el 14 con el 7,5% para ese mismo ano. El ST 8 y el ST 3 se
mantienen como los mas frecuentes, tanto en el periodo completo como en el trienio 2022-2024 y 2024 en
2024. Pese a su ligero descenso en 2024 los ST 8 y 3 suponen en conjunto mas del 40% de los casos con ST
conocido (Tabla 10).

Tabla 10. Serotipos (ST) mas frecuentes en la Comunidad de Madrid. Personas de 18 a 59 afos de edad, por periodo.

Serotipos Periodo % en Trienio % en Aiio % en afo
2007-2024  2007-2024 2022-2024  2022-2024 2024 2024
727 25,3 125 26,6 40 23,1
272 9,5 86 18,3 31 17,9
7F 175 6,1 0 0,0 0 0,0
1 165 5,7 0 0,0 0,0
19A 157 5,5 13 2,8 0,0
12F 117 4,1 9 1,9 1,7
4 117 4,1 35 7,4 18 10,4
22F 105 3,6 26 5,5 14 8,1
9N 103 3,6 16 3,4 4,6
12B 87 3,0 17 3,6 3,5
11A 69 2,4 14 3,0 2,9
14 69 2,4 19 4,0 13 7,5
19F 47 1,6 11 2,3 1,2
6C 57 2,0 8 1,7 3,5
10A 54 1,9 10 2,1 3,5
Total quince ST 2.321 80,6 389 82,8 152 87,9
Otros ST 557 19,4 81 17,2 21 12,1
Total con ST conocido 2.878 100 470 100 173 100

Se muestran en la tabla quince ST que incluyen los diez ST mas frecuentes en el total del periodo de estudio y otros
cinco que estaban entre los diez mas frecuentes en el trienio 2022-2024 y/o en el afio 2024. En color azul los diez ST
mas frecuentes en cada periodo considerado.

En el grupo de 60 afios de edad o mas se observa que los ST 1y 7F, que se situaban entre los cuatro primeros
en menores de edad y adultos de 18 a 59 afios, no aparecen entre los diez mas frecuentes para este grupo
de edad en el periodo completo de estudio. El ST 19A, que si se sitla entre los diez mas frecuentes para el

periodo completo 2007-2024, muestra una tendencia claramente descendente, como en el resto de grupos
de edad.

El ST 8 y el ST 3 se mantienen como los mas frecuentes en personas de 60 afios 0 mas, tanto en el periodo
completo como en el trienio 2022-2024 y en 2024, aunque ambos muestran una ligera caida de su frecuencia
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en este Ultimo afio. En 2024 los ST 8 y 3 suponen en conjunto mas del 30% de los casos con ST conocido. Los
ST 22F, 9N, 14 y 6C presentan en el afio 2024 una frecuencia superior al 5% de los casos con ST conocido. El
ST 4 también muestra una tendencia creciente pero todavia no llega a ese 5% en 2024 (Tabla 11). En el
subgrupo de 80 afios o0 mas, a diferencia de lo observado en adultos mas jévenes, la tendencia de aumento
del ST 14 es mayor que la del ST 4 (Tabla 12).

Tabla 11. Serotipos (ST) mas frecuentes en la Comunidad de Madrid. Personas de 60 afios de edad o mas, por periodo.

Serotipos Periodo % en Trienio % en Ao % en aiio
2007-2024  2007-2024 2022-2024  2022-2024 2024 2024
8 623 15,6 139 17,2 51 14,7
3 582 14,6 145 18,0 56 16,2
19A 242 6,1 22 2,7 5 1,4
22F 235 5,9 67 8,3 23 6,6
6C 164 4,1 34 4,2 18 5,2
11A 148 3,7 19 2,4 10 2,9
9N 137 3,4 38 4,7 23 6,6
31 124 3,1 25 3,1 13 3,8
15A 119 3,0 24 3,0 9 2,6
14 117 2,9 27 3,3 20 5,8
23A 87 2,2 27 3,3 9 2,6
25A 67 1,7 21 2,6 10 2,9
4 64 1,6 22 2,7 13 3,8
Total estos trece ST 2.709 67,9 610 75,6 260 75,1
Otros ST 1.280 32,1 197 244 86 24,9
Total con ST conocido 3.989 100,0 807 100,0 346 100,0

Se muestran en la tabla trece ST que incluyen los diez ST mas frecuentes en el total del periodo de estudio y otros tres
que estaban entre los diez mas frecuentes en el trienio 2022-2024 y/o en el afio 2024. En color azul los diez ST mas
frecuentes en cada periodo considerado.
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Tabla 12. Distribucién de ST en adultos en 2024 y en el trienio 2022-2024, por tres subgrupos de edad.

18-59 aiios 60-79 aios 80 aios o mas Total 18 afios 0 mas
" Trienio . Trienio . Trienio . Trienio
Ao 2024 5 552.2024 | A1 2023 5057 2024 | AM02024 5055 2024 | AT 2024 5055 2024
Casos ENI 200 556 244 589 153 346 597 1.491
Con ST conocido 173 470 211 505 135 302 519* 1.277*
ST 8 40 125 37 104 14 35 91 264
ST3 31 86 36 95 20 50 87 231
ST 22F* 14 26 18 50 5 17 37 93
ST4 18 35 13 19 3 31 57
ST 9N 8 16 12 21 11 17 31 54
ST 14 13 19 12 15 8 12 33 46
ST 6C 6 8 7 17 11 17 24 42
ST 23A%* 3 10 7 15 2 12 12 37
ST 19A 13 3 13 2 9 5 35
ST 11A 5 14 5 9 5 10 15 33
ST 10A 6 10 2 12 6 10 14 32
ST9V 3 10 2 7 6 13 11 30
ST 15A 1 4 3 6 6 18 10 28
ST 31 2 3 8 15 5 10 15 28
ST 25A 6 2 10 8 11 10 27
ST 12B* 6 17 3 4 1 3 10 24
ST 19F 2 11 3 7 1 5 6 23
ST 23B* 4 7 7 12 1 3 12 22
ST 35B* 1 5 3 9 3 7 7 21
ST 35F* 1 5 5 8 3 5 9 18
ST 12F* 3 9 1 6 1 2 5 17
ST 15B 2 7 2 7 2 4 16
ST 17F 4 7 2 5 6 12
ST 20 5 4 1 2 1 11
ST 24F 2 1 3 3 5 4 10
ST 7A%* 1 2 4 3 3 5 8
ST 13 3 3 2 2 1 2 6 7
ST 18C* 1 1 1 4 1 2 6
ST 33F* 1 2 2 1 2 3 5
ST 12A* 3 1 1 5
Resto ST 0 8 8 17 5 10 13 35

De los 51 ST con casos en el trienio 2022-2024, se muestran los 30 ST con al menos 5 casos en ese periodo.
* En el trienio 2022-2024 hubo 47 casos con SG conocido y no serotipados, que correspondian al SG 33 (22 casos), SG 7 (7 casos), SG
24 (5 casos), SG 18 (4 casos), SG 36 (2 casos), SG 16 (2 casos) y 1 caso de cada uno de los SG 12, 22, 23, 35y 38.

* En el afio 2024 hubo 20 casos con SG conocido y no serotipados, que correspondian al SG 33 (10 casos), SG 7 (4 casos), SG 24 (4
casos) y SG 18 (2 casos).

En la figura 7A se observa el descenso en el afio 2024 respecto al trienio 2022-2024 del porcentaje de casos
de ENI en adultos que estan causados por el ST 3 y el ST 8, entre otros con descensos menos relevantes. En
cambio, aumenta el porcentaje de casos debidos al ST 4, ST 9N, ST 14 y ST 6C, entre otros con aumentos
menos relevantes.

En la figura 7B se observa el aumento en el trienio 2022-2024 respecto al periodo 2007-2024 del porcentaje
de casos de ENI en adultos que estan causados por el ST 3, el ST 8, el ST 22F y el ST 4, entre otros con ascensos
menos relevantes. En cambio, disminuyé el porcentaje de casos debidos al ST 19A, ST 12F y ST 7F, entre otros
con descensos menos relevantes.
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Figura 7 Ay B. Porcentaje que representa cada ST en adultos respecto al total de casos con ST conocido.

A. Aho 2024 vs trienio 2022-2024.
30

25

20

LR - - T

WM Z S QL =(>=t~—<=t:nu-n::nu-u-mu-ou- [T Ly o bm oo @O o ™S
o m.—cwrncnﬁ = FRGRRAS SR~ s Il S rgAse28 D0 T FFIE5F
o - N =S Nmn N o o~ P ] — N — — = m oo N o

B %enafo 2024 MW % en trienio 2022-2024

Se consideran todos los ST con casos en el trienio 2022-2024.

B. Trienio 2022-2024 versus periodo 2007-2024.
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3.4. Formas de presentacion clinica y evolucion (secuelas y letalidad)

Tabla 13. Formas de presentacion clinica de ENI, secuelas y letalidad segun grupos de edad. Comunidad de Madrid.
Aiios 2007-2024.

Forma de presentacion clinica Casos Porcentaje* Fallecimiento Letalidad Secuelas % con
secuelas
Neumonia con bacteriemia 4.753 47,6 343 7,2 56 1,2
Menores de edad 617 33,2 1 0,2 21 3,4
De 18 a 59 afios 1.753 51,6 60 3,4 20 1,1
De 60 afios 0 mas 2.383 50,3 282 11,8 15 0,6
Otras neumonias** 671 6,7 32 4,8 28 4,2
Menores de edad 326 17,6 0 -—- 19 5,8
De 18 a 59 afios 201 5,9 10 5,0 4 2,0
De 60 afios o mas 144 3,0 22 15,3 5 3,5
Sepsis** 1.813 18,1 489 27,0 82 4,5
Menores de edad 159 8,6 16 10,1 21 13,2
De 18 a 59 afios 609 17,9 116 19,0 28 4,6
De 60 afios 0 mas 1.045 22,1 357 34,2 33 3,2
Bacteriemia sin foco 1.636 16,4 118 7,2 3 0,2
Menores de edad 473 25,5 1 0,2 0 -
De 18 a 59 afios 462 13,6 21 4,5 1 0,2
De 60 afios o mas 701 14,8 96 13,7 2 0,3
Meningitis** 687 6,9 60 8,7 62 9,0
Menores de edad 147 7,9 5 3,4 17 11,6
De 18 a 59 afios 275 8,1 25 9,1 21 7,6
De 60 afios o mas 265 5,6 30 11,3 24 9,1
Peritonitis 98 1,0 19 19,4 0 0,0
Menores de edad 18 1,0 0 - 0 -
De 18 a 59 anos 47 1,4 10 21,3 0 -
De 60 afios o mas 33 0,7 9 27,3 0 -—-
Otras formas clinicas*** 327 3,3 17 5,2 10 3,1
Menores de edad 113 6,1 0 - 2 1,8
De 18 a 59 afios 104 3,1 2 1,9 6 5,8
De 60 afios o mas 110 2,3 15 13,6 2 1,8
Desconocida 8 0,1 0 --- 0
Menores de edad 3 0,2 0 - 0 ---
De 18 a 59 anos 5 0,1 0 - 0 -
De 60 afios 0 mas 0 - 0 - 0 -
Total 9.993 100 1.078 10,8 241 2,4
Menores de edad 1.856 100 23 1,2 80 4,3
De 18 a 59 afios 3.399 100 244 7,2 80 2,4
De 60 afios o mas 4,738 100 811 17,1 81 1,7

* Porcentajes calculados para cada poblacidn (total, menores, 18-59 y 60 afios 0 mas). **Otras neumonias: incluyen las neumonias
con derrame pleural (501 casos) y las no especificadas (170 casos). No se incluyen las sepsis con neumonia (29 casos) que se clasifican
con el resto de sepsis ni las meningitis con neumonia (2 casos) que se clasifican con el resto de meningitis. La sepsis con meningitis
(277 casos) se incluyen en las sepsis y no en las meningitis. ***Otras formas clinicas: incluyen infecciones de cualquier localizacion y
predominan las artritis (72 casos) y la patologia de la apdfisis mastoides (46 casos).

Como se observa en la tabla 13, la forma clinica mas frecuente fue una neumonia bacteriémica (47,6%),
seguida por la sepsis (18,1%) y la bacteriemia sin foco (16,4%).
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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 derrame pleural (322
€asos).

En el trienio 2022-2024 se observd, para el conjunto de todas las edades, un incremento relativo de las
meningitis con un 8,4% (148 casos de 1.769) frente al 6,6% del periodo 2007-2021 (539 casos de 8.224) y
p<0,001. También se observd un incremento de las sepsis con un 23,4% (414 casos de 1.769) frente al 17,0%
del periodo 2007-2021 (1.339 casos de 8.224) y p<0,001.

Letalidad

Entre los 9.993 casos de ENI hubo 1.078 fallecidos (letalidad promedio de 10,8%) situandose en los seis
trienios del estudio en porcentajes entre el 8,9% (trienio 2007-2009) y el 12,8% (trienio 2012-2014).

Fallecieron por ENI 629 hombres y 449 mujeres (razén hombre/mujer de 1,4). La tasa de mortalidad
promedio fue de 0,92 defunciones por 100.000 habitantes, siendo de 1,11 en hombres y de 0,73 en mujeres.

La letalidad mas elevada correspondié a los casos con sepsis (27,0%) y a los casos con peritonitis (19,4%).
Respecto a la evolucion temporal, la letalidad para ambos sexos en conjunto oscilé entre el 6,5% en 2009 y
el 16,3% en 2012. Por trienios, la tendencia fue descendente en hombres y creciente en mujeres (Figura 8).

Figura 8. Evolucion anual de la letalidad por sexo y trienio. Comunidad de Madrid. Ailos 2007-2024.
14
12

10

co

(o))

=Y

N

2007-2009 2010-2012 2013-2015 2016-2018 2019-2021 2022-2024

M Letalidad en hombres  m Letalidad en mujeres

Fallecieron 23 menores de edad (12 hombres y 11 mujeres), 244 personas de 18 a 59 afios (170 hombres y
74 mujeres) y 811 de 60 afios o mas (447 hombres y 364 mujeres). La letalidad en menores de edad fue de
1,2% (1,1% en hombres y de 1,4% en mujeres), entre las personas de 18 a 59 afios fue de 7,2% (8,1% en
hombres y de 5,7% en mujeres) y entre las de 60 afios o mas fue de 17,1% (17,3% en hombres y de 17,0% en
mujeres). La evolucién temporal de la letalidad por grupo de edad y trienio se muestra en la figura 9, siendo
ligeramente ascendente en hombres de 18 a 59 afos y de 60 afios o mas y en mujeres de 18 a 59 afios.
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Figura 9 Ay B. Evolucidn de la letalidad de la ENI por grupo de edad y trienio. Comunidad de Madrid. Afos 2007-
2024.
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El promedio de edad de los casos fue inferior a 50 afios hasta 2011, tanto en hombres como en mujeres
situdndose desde 2012 por encima de esa edad (Figura 10A). Para el conjunto del periodo 2007-2024, el
promedio de edad de los hombres fue de 51,1 y el de las mujeres de 53,4 afios. En el trienio 2022-2024 el
promedio de edad ascendié en hombres a 54,1 y a 56,3 en mujeres.

Respecto a los fallecidos, para el conjunto del periodo 2007-2024, el promedio de edad de los hombres fue
de 68,8 y el de las mujeres de 74,5 afios (Figura 10B). En el trienio 2022-2024 el promedio de edad de los
fallecidos fue de 73,2 en hombres y de 77,3 en mujeres, con tendencia a igualarse.

Figura 10 A y B. Promedio de edad de los casos y de los fallecidos por ENI, por afio y sexo. Comunidad de Madrid.
Airos 2007-2024.
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Considerando los 931 fallecidos con ST conocido, se identificaron 49 ST distintos. El ST con mas fallecimientos
fue el 3 (144 defunciones), seguido por el 8 (94 defunciones), el 19A (66 defunciones) y el 11A (55
defunciones). En 147 fallecimientos no se dispuso de informacidn del ST causante, aunque en 32 de ellos si
se conocia el SG, con predominio del SG 33 (11 casos) y del 16 (9 casos).

Entre los diez ST mas prevalentes en el total del periodo de estudio, la letalidad fue de 10,0% (5.250 casos y
523 fallecidos). La letalidad mas elevada correspondio al 11A con el 22,5% (55/244), seguido por el 6C con el
16,0% (38/237), el 9N con el 15,6% (40/257) y el 3 con el 14,5% (144/990). Los ST de menor letalidad fueron
el 1 con el 0,8% (4/496), el 7F con el 5,0% (18/360), el 12F con el 6,7% (17/253) y el 8 con el 6,6% (94/1.430).
El 19A tuvo una letalidad del 11,1% (66/592) y el 22F del 12,0% (47/391).

En el trienio 2022-2024 hubo 152 fallecimientos de los que 2 correspondieron a menores de edad, 35 al grupo
de 18 a 59 afios y 142 a personas de 60 afios 0 mas. En estos 152 fallecimientos hubo predominio del ST 3
con 22 defunciones, el ST 8 con 13, el ST 9N con 11y el 22F con 10 defunciones. Otros nueve ST causaron 5-
9 defunciones cada uno y otros veinte dieron lugar a menos de cinco fallecimientos cada uno.
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Secuelas

Se conoce la presencia de secuelas en 241 pacientes (2,4%) y éstas fueron mas frecuentes en los casos con
meningitis (9,0%), especialmente si eran menores de edad (11,6%). Entre los menores de edad los casos con
presentacion clinica en forma de sepsis también presentaron una frecuencia elevada de secuelas (13,2%).

La frecuencia de casos con secuelas en menores de edad fue de 4,3%, entre las personas de 18 a 59 aios fue
de 2,4% y entre las de 60 afios o mas fue de 1,7% (Tabla 10).

Las secuelas fueron muy variadas, incluyendo crisis epilépticas, deterioro cognitivo, amputaciones, derrame
pleural persistente, hemiparesia, tetraparesia y 27 casos de hipoacusia. Los ST con mayor nimero de casos
asociados a secuelas fueron el 3 (30 casos), el 8 (22 casos), el 1 (21 casos) y el 19A (19 casos) y hubo otros
treinta y siete ST con 1-8 casos de secuelas cada uno. En 48 casos con secuelas el ST causante no se pudo
identificar.

El porcentaje de casos con secuelas ha sido elevado en el trienio 2022-2024 fue de 2,9% frente a un 2,4% en
el periodo 2007-2021, siendo esta diferencia no estadisticamente significativa (p=0,05). De los 51 casos con
secuelas en el trienio 2022-2024, 6 eran menores de edad, 21 tenian entre 18-59 afios y otros 24 tenian 60
anos o mas.

3.5. Hospitalizacion

De los 9.993 casos de ENI en 8.983 (89,9%) consta el ingreso hospitalario. En todos los afios de estudio la
hospitalizacidn se situd por encima del 80% y la tendencia es ligeramente creciente, situdandose desde 2019
por encima del 90% y desde 2022 por encima del 95%. En 1.476 de los 8.983 casos hospitalizados consta
ademas el ingreso en Unidades de Cuidados Intensivos (UCI), lo que supone el 14,8% del total de casos ENI,
con una tendencia claramente ascendente (Figura 11).

Figura 11. Porcentaje anual de hospitalizacion y de estancia en UCI por ENI. Comunidad de Madrid, afios 2007-2024.
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El porcentaje de casos de ENI hospitalizados fue superior al 90% en personas de 60 afios 0 mas y mas bajo en
menores de 2 afios. El porcentaje de estancia en UCI fue mds alto en personas de 18 a 59 afos y de 60 a 79
afios de edad y mas bajo en personas de 80 afios o mds (Tabla 14).
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Tabla 14. Casos de ENI hospitalizados y en UCI por grupo de edad. Comunidad de Madrid, afios 2007-2024.

Casos Hospitalizados uci % Hospitalizados % UCI
0-1 afios 815 670 96 82,2 11,8
2-4 aiios 610 528 84 86,6 13,8
5-17 afios 431 376 62 87,2 14,4
18-59 afios 3.399 2.974 602 87,5 17,7
60-79 afios 2.863 2.669 556 93,2 19,4
80 afios o mas 1.875 1.766 76 94,2 4,1
Total 9.993 8.983 1.476 89,9 14,8

Consta hospitalizacion en 1.593 (99,0%) y estancia en UCl en 650 (35,9%) de los 1.813 casos con sepsis como
forma de presentacién clinica.

Entre los 10 ST mas frecuentes, el 3 se asocid a un mayor porcentaje de hospitalizacién (94,4%) y de ingreso
en UCI (24,7%), mientras que el 7F, mas frecuente al inicio del estudio, presenté los valores mas bajos (81,9%
de hospitalizacidn y 3,3% de ingreso en UCI).

3.6. Antecedentes patoldgicos

De los 9.993 casos de ENI, 5.739 (57,4%) presentaban antecedentes patoldgicos de interés, siendo las
inmunodeficiencias, las patologias respiratorias y las cardiacas las mas frecuentes. Hubo 565 personas que
presentaron una infeccidn VIH previa a la ENI, de las que 481 se categorizaron como inmunodeficiencia, 28
como patologia hepatica, 17 como patologia respiratoria y 39 como otros antecedentes de interés.

La letalidad en personas con antecedentes patoldgicos fue de 15,4% (869/5.645) mientras que en personas
sin antecedentes fue de 4,8% (209/4.348). La esplenectomia o asplenia, la patologia tumoral y la hepatica se
asociaron a letalidades superiores al 20% (Tabla 15).

En los 1.856 casos de ENI menores de edad, 313 (16,9%) presentaban comorbilidades especificas, incluyendo
72 casos con patologia respiratoria, 46 con inmunodeficiencia, 27 con patologia cardiaca, 14 prematuros, 11
con sindrome de Down, y 8 con anemias hemoliticas o talasemia. De los 23 fallecidos, 12 (52,2%) presentaban
patologias previas.

Entre las 3.399 personas de 18 a 59 afios de edad, 1.920 (56,5%) tenian patologias previas, incluyendo 729
casos con inmunodeficiencia, 228 con patologia hepatica, 210 con patologia respiratoria, 107 con
tabaquismo, 87 con tumores y 78 con patologia cardiaca. Entre los 1.929 casos con antecedentes de interés,
529 presentaron una infeccién VIH previa a la ENI, de las que 454 se categorizaron como inmunodeficiencia.
De los 244 fallecidos en este grupo de edad, 198 (81,1%) presentaban antecedentes patolégicos y de ellos 78
presentaban inmunodeficiencia, 42 patologia hepatica y 17 patologia tumoral. De los 244 fallecidos, 49
(20,1%) presentaban una infeccién VIH previa a la ENI.

En 3.506 (74,0%) de los 4.738 casos de ENI en personas de 60 afios o0 mas se observaron antecedentes
patoldgicos, incluyendo 872 con patologia respiratoria, 757 con patologia cardiaca y 634 con
inmunodeficiencia. Hubo 32 casos que presentaron una infeccidon VIH previa a la ENI, de los que 24 se
categorizaron como inmunodeficiencia. De los 811 fallecidos, 665 (82,0%) presentaban antecedentes
patoldgicos y de ellos 161 tenian patologia cardiaca, 127 una inmunodeficiencia y otros 126 patologia
respiratoria.

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 12).
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Tabla 15. Antecedentes patoldgicos* de casos de enfermedad neumocécica invasiva y letalidad. Comunidad de
Madrid. Afios 2007-2024.

Antecedentes patoldgicos Casos Porcentaje Promedio de edad Fallecimiento Letalidad
Inmunodeficiencia 1.409 14,1 56,1 207 14,7
Patologia respiratoria 1.154 11,5 67,5 139 12,0
Patologia cardiaca 862 8,6 76,3 169 19,6
Patologia tumoral 414 4,1 66,3 90 21,7
Patologia hepatica 406 4,1 58,3 82 20,2
Patologia renal 226 2,3 68,1 43 19,0
Diabetes mellitus 202 2,0 69,5 24 11,9
Tabaquismo 162 1,6 52,5 9 5,6
Patologia craneal** 119 1,2 50,0 13 10,9
Alcoholismo 77 0,8 52,4 10 13,0
Esplenectomia o asplenia 64 0,6 52,2 15 23,4
Otros 644 6,4 52,3 74 11,5
No constan antecedentes 4,348 43,5 38,0 203 4,7
Total 9.993 100 52,0 1.078 10,8

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

Figura 12. Porcentaje de casos de ENI en los que constan antecedentes patoldgicos de interés, por grupo de edad y
afno. Comunidad de Madrid. Ahos 2007-2024.
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3.7. Estado vacunal

De los 9.993 casos de ENI, en 4.528 (45,3%) constaba una vacunacién antineumocdcica previa. El porcentaje
es de 78,9% en menores de edad, de 10,9% en 18-59 afios y de 56,9% en personas de 60 aifios o mds. Entre
los 1.829 casos de ENI en personas de 18 a 59 afios con antecedentes de riesgo, 314 (17,2%) presentaban
antecedente de vacunacién antineumocdcica.

Figura 13 A-D. Casos de ENI seglin antecedente vacunal, por trienio y grupo de edad quinquenal. Comunidad de
Madrid, periodo 2007-2024.

Trienie 2007-2009 Trienio 2010-2012
500 S0
45 450
0w [}
350 £
00 m
5 e}
0 0
150 150
10 m
Al oo, - Ll
0 =1 I | . 0 I B - =& I I I -
034 Sa9 10314 15219 20324 25229 3034 35239 40234 45249 0a54 55299 60464 65269 T0a74 7579 BDSE £5289 M2 %H5a% 100 49 10314 15419 %33 403 9 50254 55259 K0a64 5269 7 a79 B33t 85a89 %35 10
pre mis
W Vacunaprevia M Sinvacuna o no consta W Vacuna previa B Sin vacuna o no consta
Trienio 2013-2015 Trienio 2016-2018
500 S0
145 [
40 [}
3% 350
1 e
L ™
b wm
150 150
100 10
m i, 1l I
o | I N | = a0 mm ==l n _
0ad Sa9 10314 15219 20228 25229 MM 35a39 40288 45349 054 55959 K0a64 BS260 10274 75279 B0SE £5289 0294 a9 1Mo 024 Sa9 10314 15319 20324 25329 3ad4 35339 4024 45399 50254 55259 K0A64 65369 T0a M 5479 BDaSE £5a89 ask 95a% 100
mis mis
WVacunaprevia B Sin vacuna o no consta W Vacuna previa M Sin vacuna o no consta
Trienio 2019-2021 Trienio 2022-2024

Dad 539 10314 15219 20330 25239 30aM 35239 4020 45249 S0a54 55259 60a64 E5360 70274 75279 BDaBd B53B0 0% % 10
mis

100 1M
' TRRRARRN 1 il ¥
) T I | [ == = 00 | |

W Vacunaprevia M Sin vacuna o no consta W Vacuna previa B Sin vacuna o no consta

En la figura 13 se observa: a) un incremento de casos tras la pandemia de Covid-19; b) una disminucion
relevante del nimero de casos de ENI en el grupo de 0-4 afos (especialmente en los que tienen vacuna
previa) con estabilizacidn tras el trienio 2013-2015; c) un descenso del nimero de casos en no vacunados en
los grupos de 35-39, 40-44 y 45-49 aios y d) un desplazamiento de la edad de los casos con vacuna previa
hacia edades superiores (promedio de 30,9 afios en 2007-2009 y de 55,0 en 2022-2024).

El promedio de edad de los casos sin vacuna previa fue de 47,0 afios en 2007-2009, de 51,0 afios en 2010-
2012 y entre 55 y 57 afios en los siguientes trienios.
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3.7.1 Situacion en el afio 2024

En las figuras 14 y 15 se observa que, en el afio 2024, 30 casos en menores y 349 en adultos estan causados
por ST contenidos en la VNC15 y VNC20, respectivamente.

Figura 14. Distribucion de casos de ENI con ST conocido en menores de edad en el afio 2024 segun la vacunacién
previa, el serotipo y su presencia en VNC15.
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Figura 15. Distribucion de casos de ENI en adultos en el afio 2024 segln la vacunacion previa, el serotipo y su presencia

en VNC20.
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3.7.2. Casos producidos por ST contenidos en las distintas VNC

En las tablas 16 y 17 y Figuras 16 y 17 se presentan los casos debidos a ST contenidos en las vacunas VNC13,
VNC15 y VNC20, segun grupos de edad y el porcentaje que suponen respecto al total con ST conocido.

Tabla 16. Casos de ENI producidos por ST presentes en tres vacunas conjugadas, por grupo de edad en la Comunidad
de Madrid. Afio 2024, trienio 2022-2024 y periodo de estudio completo 2007-2024.

% de casos por % de casos por % de casos por ST
Casos ENI* | VNC13 ST contenidos | VNC15 ST contenidosen |VNC20 contenidos en
en VNC13 VNC15 VNC20
0-17 aios
Afo 2024 89 26 29,2 30 33,7 48 53,9
Trienio 2022-2024 232 89 38,4 106 45,7 158 68,1
Periodo 2007-2024 1.544 849 55,0 911 59,0 1.170 75,8
18-59 aiios
Ao 2024 173 68 39,3 82 47,4 138 79,8
Trienio 2022-2024 470 177 37,7 204 43,4 369 78,5
Periodo 2007-2024 2.878 1.149 39,9 1.257 43,7 2.245 78,0
60 afos o mas
Ano 2024 346 112 32,4 138 39,9 211 61,0
Trienio 2022-2024 807 260 32,2 331 41,0 528 65,4
Periodo 2007-2024 3.989 1.401 35,1 1.645 41,2 2.669 66,9
TOTAL
Ao 2024 608 206 33,9 250 41,1 397 65,3
Trienio 2022-2024 1.509 526 34,9 641 42,5 1.055 69,9
Periodo 2007-2024 8.411 3.399 40,4 3.813 45,3 6.084 72,3

* Con serotipo conocido.

En el periodo de estudio completo 2007-2024 hubo 323 casos con SG conocido y ST desconocido, de los que 134 correspondieron al
SG 33. Si estos casos fueran del ST 33F estarian incluidos en la VNC15 y VNC20. Del mismo modo, hubo 23 casos del SG 18 que si
fueran del ST 18C estarian incluidos en VNC13, VNC15 y VNC20. Esto también ocurre con el SG 7 (17 casos con ST desconocido) que
pudieran corresponder al ST 7F incluido en VNC13, VNC15 y VNC20, con el SG 12 (15 casos con ST desconocido) que si correspondieran
al ST 12F estaria incluido en VNC20 y con otros SG menos frecuentes.

Considerando las vacunas conjugadas comercializadas antes de 2025 y con mayor niumero de ST, se observa
qgue, en menores de edad y en los tres Ultimos afios, hay 89 casos debidos a ST presentes en la VNC13, 106
por ST presentes en la VNC15 y 158 en la VNC20. En personas de 18 a 59 afios hay 177 casos causados por ST
presentes en la VNC13, 204 por ST presentes en VNC15 y 369 en la VNC20, todo ello en los ultimos tres afios.
Del mismo modo, en personas de 60 afios 0 mas, hay 260 casos debidos a ST presentes en la VNC13, 331 por
ST presentes en la VNC15 y 528 en la VNC20.

En el trienio 2022-2024 habria 74 casos en menores debidos a ST no presentes en la VNC20, causados
principalmente por los ST 15A (12 casos), 24F (10 casos), 24A (7 casos), 24B (6 casos), 15C (5 casos) y 25A (5
casos). Para el mismo periodo y grupo de edad los 126 casos en menores debidos a ST no presentes en la
VNC15, se deben fundamentalmente a los ST 8 (19 casos), 10A (17 casos), 15A (12 casos), 15B (12 casos) y
24F (10 casos).

Para el mismo trienioy el grupo de edad de 18 a 59 afios, los 101 casos debidos a ST no presentes en la VNC20
se debieron sobre todo al ST 12B (17 casos), 9N (16 casos), 23A (10 casos), 6C (8 casos), 23B (7 casos) y 25A
(6 casos). Y para el grupo de edad de 60 afilos 0 mas en 2022-2024, los 279 casos debidos a ST no presentes
en la VNC20 se deben fundamentalmente a los ST 9N (38 casos), 6C (34 casos), 23A (27 casos), 31 (25 casos),
15A (24 casos), 25A (21 casos), 35B (16 casos), 23B (15 casos), 35F (13 casos) y 17F (12 casos).

Respecto a la mortalidad, y en los ultimos tres afios, hay 1 defuncidn en menores de edad por ST 3, presente
enla VNC13, enla VNC15y en la VNC20. En personas de 18 a 59 afos hay 7 muertes debidas a ST presentes
enlaVNC13,8 enlaVNC15y 16 enlaVNC20, todo ello en los tltimos tres afios. Del mismo modo, en personas
de 60 afios 0 mas, hay 41 defunciones asociadas a ST presentes enla VNC13,51 enlaVNC15y 71 en la VNC20.

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

sy CONSEJERIA DE SANIDAD — COMUNIDAD DE MADRID 31



Enfermedad neumocdcica invasiva en la Comunidad de Madrid. Evolucién 2007-2024

Tabla 17. Defunciones asociadas a ST presentes en tres vacunas conjugadas, por grupo de edad en la Comunidad de
Madrid. Aho 2024, trienio 2022-2024 y periodo de estudio completo 2007-2024.

0-17 aios

Afo 2024

Trienio 2022-2024

Periodo 2007-2024
18-59 aiios

Ao 2024

Trienio 2022-2024

Periodo 2007-2024
60 afos o mas

Afo 2024

Trienio 2022-2024

Periodo 2007-2024
TOTAL

Ao 2024

Trienio 2022-2024

Periodo 2007-2024

Fallecidos
ENI*

2
18

29
206

52
121
707

61
152
931

% de % de

defunciones por defunciones por

vNCi3 ST contenidos VNC15 ST contenidos en

en VNC13 VNC15
0 — —

1 50,0 50,0
6 33,3 38,9
3 33,3 33,3
7 24,1 27,6
78 37,9 88 42,7
17 32,7 21 40,4
41 33,9 51 42,1
264 37,3 302 42,7
20 32,8 24 39,3
49 32,2 60 39,5
348 37,4 397 42,6

% de defunciones
VNC20 por ST contenidos

en VNC20

0 —
1 50,0
9 50,0
5 55,6
16 55,2
137 66,5
29 55,8
71 58,7
445 62,9
34 55,7
88 57,9
591 63,5

* Con serotipo conocido.

En el periodo de estudio completo 2007-2024 hubo 32 fallecimientos con SG conocido y ST desconocido, de los que 11
correspondieron al SG 33. Si estos casos fueran del ST 33F estarian incluidos en la VNC15 y en la VNC20. Del mismo modo, hubo 4
defunciones del SG 18 que si fueran del ST 18C estarian incluidos en la VNC13, la VNC15 y la VNC20. Esto también ocurre con otros

SG menos frecuentes, con 1-2 defunciones en el periodo de estudio completo.

Figura 16. Casos debidos a ST contenidos en las diversas vacunas antineumocdcicas conjugadas, por grupo de edad
en el trienio 2022-2024 (1.769 casos). Comunidad de Madrid.
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En el trienio 2022-2024 hubo 61 casos con SG conocido y ST desconocido, de los que 29 correspondieron al SG 33. Si estos casos
fueran del ST 33F se trataria de ST presentes en la VNC15 y en la VNC20. Esto también ocurre con el SG 7 (8 casos con ST desconcoido),
que podrian corresponder al ST 7F, que estd presente en la VNC13, la VNC15 y la VNC20. Del mismo modo, hubo 4 casos del SG 18

que si fueran del ST 18C estarian presentes en la VNC13, la VNC15 y la VNC20.
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Figura 17. Defunciones debidas a ST contenidos en las diversas vacunas antineumocadcicas conjugadas, por grupo de
edad en el trienio 2022-2024 (179 defunciones). Comunidad de Madrid.
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En el trienio 2022-2024 hubo 7 fallecimientos con SG conocido y ST desconocido, de los que 3 correspondieron al SG 33. Si estos
casos fueran del ST 33F estarian incluidos en la VNC15 y en la VNC20. Del mismo modo, hubo 2 defunciones del SG 18 que si fueran
del ST 18C estaria presente en la VNC13, en la VNC15 y en la VNC20. Esto también ocurre con el SG 23, con 1 caso con ST desconocido,
que podria corresponder al ST 23F, presente en las tres VNC.

3.8. Tipo de muestra bioldgica y técnica diagnostica

Se dispone de informacién de la muestra bioldgica utilizada para el diagndstico 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 se observa un incremento de la utilizacidn del liquido pleural como muestra biolégica
en el trienio 2022-2024 con un 23,7%, paralelo al descenso de la sangre como muestra para el diagnéstico.
En el grupo de 18 a 59 afios y en el de 60 afios 0 mds se observa un incremento en la utilizacion de la sangre
como muestra diagndstica, cuando se compara el trienio 2022-2024 con el total del periodo de estudio. En
adultos, el liquido pleural es una muestra biolégica poco frecuente (Tablas 18 y 19).

Tabla 18. Muestra bioldgica utilizada para el diagnéstico de los casos de ENI, por grupos de edad. Comunidad de
Madrid. Trienio 2022-2024.

0-17 afios 18-59 afios 60 afios o mas Total

Tipo de muestra Casos % Casos % Casos % Casos %

Sangre 178 64,0 459 82,6 847 90,6 1.484 83,9
Liquido pleural 66 23,7 21 3,8 21 2,2 108 6,1
LCR 18 6,5 45 8,1 23 2,5 86 49
LCRy sangre 9 3,2 21 3,8 30 3,2 60 3,4
Liquido peritoneal 2 0,7 3 0,5 1 0,1 6 0,3
Liquido articular 2 0,7 2 0,4 5 0,5 9 0,5
Otras 3 1,1 3 0,5 5 0,5 11 0,6
Desconocida 0 --- 2 0,4 3 0,3 5 0,3
Total 278 100 556 100 935 100 1.769 100

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

Tabla 19. Muestra bioldgica utilizada para el diagnéstico de los casos de ENI, por grupos de edad. Comunidad de
Madrid. Periodo 2007-2024.
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0-17 afios 18-59 aios 60 afios 0 mas Total
Tipo de muestra Casos % Casos % Casos % Casos %
Sangre 1.300 70,0 2.881 84,8 4.175 88,1 8.356 83,6
Liquido pleural 308 16,6 99 2,9 113 2,4 520 5,2
LCR 103 5,5 202 5,9 163 34 468 4,7
LCRy sangre 74 4,0 86 2,5 118 2,5 278 2,8
Liquido peritoneal 11 0,6 28 0,8 23 0,5 62 0,6
Liquido articular 13 0,7 12 0,4 29 0,6 54 0,5
Otras 41 2,2 57 1,7 91 1,9 189 1,9
Desconocida 6 0,3 34 1,0 26 0,5 66 0,7
Total 1.856 100 3.399 100 4,738 100 9.993 100

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

Para el total del periodo de estudio la técnica diagndstica empleada para la identificacién de caso se conoce
en 9.850 casos (98,6%). El aislamiento de neumococo fue la mas frecuente seguido por la PCR. En 143 casos
(1,4%) se desconoce la técnica diagndstica utilizada.

En menores de edad se observa un incremento de la utilizacion de la PCR como técnica diagndstica en el
trienio 2022-2024 con un 19,8%, acompafiado de un descenso de la frecuencia del aislamiento (Tablas 20 y
21).

Tabla 20. Técnica utilizada para el diagndstico de los casos de ENI. Comunidad de Madrid. Trienio 2022-2024.

0-17 anos 18-59 aios 60 anos o0 mas Total
Técnica diagndstica Casos % Casos % Casos % Casos %
Aislamiento 220 79,1 531 95,5 920 98,4 1.671 94,5
PCR 55 19,8 19 34 7 0,7 81 4,6
Deteccion de antigeno | 3 1,1 5 0,9 4 0,4 12 0,7
Otras 0 - 0 --- 0 --- 0 0,0
Desconocida 0 --- 1 0,2 4 0,4 5 0,3
Total 278 100 556 100 935 100 1.769 100

* Otras: combinaciones de pruebas.

Sobre el total de 81 casos confirmados mediante PCR como técnica diagndstica en el trienio 2022-2024, en
70 (87,5) se identificé el ST mediante PCR de serotipado. El ST se identificéd en 51 de los 55 (92,7%) nifios de
0-17 afios en los que la confirmacién de caso se habia llevado a cabo mediante PCR.

Tabla 21. Técnica utilizada para el diagndstico de los casos de ENI. Comunidad de Madrid. Afios 2007-2024.

0-17 afios 18-59 afios 60 afios 0 mas Total

Técnica diagndstica Casos % Casos % Casos % Casos %

Aislamiento 1.574 84,8 3.216 94,6 4.550 96,0 9.340 93,5
PCR 215 11,6 47 1,4 37 0,8 299 3,0
Deteccion de antigeno | 43 2,3 50 1,5 90 1,9 183 1,8
Otras 0 0,0 11 0,3 17 0,4 28 0,3
Desconocida 24 1,3 75 2,2 44 0,9 143 1,4
Total 1.856 100 3.399 100 4.738 100 9.993 100

* Otras: combinaciones de pruebas.

PCR en liquido pleural y ST3

En el afio 2024 se procesaron para serotipado mediante PCR-st 23 muestras clinicas con cultivo negativo (1
absceso cerebral, 5 muestras de LCR y 17 muestras de liquido pleural). En 11 de las 17 (64,7%) muestras de
liquido pleural el ST detectado fue el 3.
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3.9. Sensibilidad antibidtica

En 2022 y 2024 se contd con datos de sensibilidad de 1.461 casos (82,6% de los 1.769 registrados para este
periodo). De ellos, 340 casos correspondieron a 2022 (76,6% de los 444 registrados ese afio) y 516 casos a
2023 (83,0% de los 622 registrados ese aio) y 605 a 2024 (86,1% de los 703 registrados ese afio).

3.9.1. Datos globales de resistencia a penicilina, eritromicina y levofloxacina 2022-2024

La resistencia mas frecuentemente identificada en 2022-2024 fue a eritromicina, con 327 casos (22,4%),
seguida a mucha distancia por la de levofloxacina con 38 casos (2,6%) y la de penicilina con 32 casos (2,2%).
La no susceptibilidad a penicilina se observé en 305 casos (20,9%). 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 33
de 1.461 casos (2,3%). En 17 casos (1,2%) se detectd co-resistencia a penicilina y eritromicinay en 16 (1,1%)
co-resistencia a eritromicina y levofloxacina. En mas de la mitad de los casos infectados por cepas resistentes
a penicilina (53,1% [17/32]) se detectd co-resistencia a eritromicina. El 4,9% (16/327) de las cepas de los
casos infectados por cepa resistentes a eritromicina eran co-resistentes a levofloxacina.

3.9.2. Evolucion temporal de resistencia a penicilina, eritromicina y levofloxacina 2022-2024

La evolucién temporal de los porcentajes de resistencia a penicilina fue muy similar entre los afios 2022 y
2024, con un leve descenso de la proporcion de resistencia (1,7% [9/516] en 2023, frente al 2,1% [7/340] en
2022, seguido de un nuevo ascenso 2,6% [16/605] en 2024. En lo referente a no sensibilidad a penicilina se
registré un continuo aumento (17,6% [60/340] en 2022, 18,8% [97/516] en 2023 y 24,5% [148/605] en 2024
(Chi-cuadrado p<0,05).

En resistencia a eritromicina también se detectd este incremento (17,1% [58/340] en 2022, 23,1% [119/516]
en 2023y 24,8% [150/605] en 2024 (Chi-cuadrado p<0,05). La resistencia a levofloxacina se mantuvo estable
(2,9% [10/340] en 2022, 2,9% [15/516] en 2023) con un leve descenso (2,1% [13/605]) en 2024 (Figura 18).

Figura 18. Casos de ENI con prueba de sensibilidad antibiética realizada con resistencia (o no sensibilidad) y con co-
resistencia antibidtica por afio. Comunidad de Madrid. Aiios 2022-2024.
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3.9.3. Resistencia a penicilina, eritromicina y levofloxacina 2022-2024 segtin grupo de edad

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 27,7% (49/177), 1,7% (3/177), 32,2%
(57/177) y 1,1% (2/177). En este grupo de 0 a 17 afios la resistencia combinada frente a penicilina y
eritromicina fue del 1,1% (2/177), mientras que la resistencia combinada para eritromicina y levofloxacina
fue del 0,6% (1/ 177).

En adultos de 18 a 59 afios los porcentajes de no sensibilidad a penicilina, resistencia a penicilina, resistencia
a eritromicina y resistencia a levofloxacina fueron respectivamente 19,5% (90/461), 3,7% (17/461), 23,2%
(107/461) y 1,7% (8/461). La co-resistencia penicilina y eritromicina fue del 2,0% (9/461) y la co-resistencia a
eritromicina y levofloxacina fue del 0,4% (2/461).

En personas de 60 afios o0 mas, los porcentajes de no sensibilidad a penicilina fueron 20,2% (166/823), los de
resistencia a penicilina 1,5% (12/823), los de resistencia a eritromicina 19,8% (163/823) y los de resistencia a
levofloxacina 3,4% (28/823). En este grupo, los porcentajes de resistencia simultanea fueron del 0,7% (6/823)
para penicilina y eritromicina y del 1,6% (13/823) para eritromicina y levofloxacina.

Al comparar estos datos entre grupos de edad se observd que determinadas proporciones de resistencia
resultaron significativamente mas elevadas en algunos casos. Asi en el grupo de 18-59 afios el nivel de
resistencia a penicilina resulté significativamente mas elevado que en el resto de edades. Entre los casos de
0-17 afios las proporciones de no sensibilidad a penicilina y resistencia a eritromicina resultaron
significativamente mas altas que en los pacientes mds mayores. Por el contrario, en el grupo de 60 anos o
mas, tanto la resistencia aislada a levofloxacina como la co-resistencia a eritromicina/levofloxacina fue
significativamente superior respecto a los casos mads jovenes.

Figura 19. Porcentaje de casos de ENI con prueba de sensibilidad antibidtica realizada con resistencia (o no
sensibilidad) y con co-resistencia antibidtica segtin grupo de edad. Comunidad de Madrid. Aiios 2022-2024.
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La resistencia a penicilina resulté significativamente mayor en el grupo de 18-59 afios.
La No-sensibilidad a penicilina resulto significativamente mayor en el grupo de 0-17 afios.
La resistencia a eritromicina resulté significativamente mayor en el grupo de 0-17 aios.
La co-resistencia a eritromicina y levofloxacina resulté significativamente mayor en el grupo de mas de 60 afios.
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3.9.4. Resistencia a penicilina, eritromicina y levofloxacina 2022-2024 en funcidn del serotipo

Se observé que los ST 11A, 14, 19A, 9V, 23F y 6B se asociaron significativamente (test exacto de Fisher p<0,05)
con resistencia a penicilina y supusieron en conjunto el 93,8% de la resistencia a este antibidtico. Los ST 14,
11A, 6C, 19A, 9V, 23B, 23F y 36 y los serogrupos 24 y 16 (en estos ultimos casos no se logroé la identificacion
a nivel de serotipo, pero probablemente la mayoria de ellos pudieran corresponder a ST 24F y 16F), se
asociaron significativamente (test exacto de Fisher p<0,05) con no sensibilidad a penicilina y englobaron el
91,5% de la no sensibilidad a este antibidtico.

En lo concerniente a eritromicina, los ST 6C, 14, 15A, 19A, 9V, 23F, asi como los SG 24 y 33 se asociaron
significativamente (test exacto de Fisher p<0,05) con resistencia y supusieron el 73,4% 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).

Finalmente, los ST 9V y 19A 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 50,0% de
la resistencia a este antimicrobiano. En la tabla 22 se muestra la resistencia o no sensibilidad a los tres
antibiodticos indicadores por ST.

Tabla 22. Serotipos/serogrupos especificamente asociados con resistencia (o no sensibilidad) a penicilina,
eritromicina y levofloxacina. Comunidad de Madrid. Aifos 2022-2024.

Resistencia a penicilina
% de casos ENI por cepas resistentes a % de casos ENI por cepas resistentes a penicilina

penicilina en el serotipo correspondiente respecto al total de casos con esa resistencia
ST 11A 31,4 34,4
ST 14 11,5 18,8
ST 19A 14,6 18,8
ST 9V 14,3 12,5
ST 23F 66,7 6,3
ST 6B 100 3,1

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
SG 24 100 14,1
ST 14 78,8 13,4
ST 11A 91,4 10,5
ST 6C 69,0 9,5
ST 19A 63,4 8,5
ST 9V 92,9 8,5
ST 23B 92,3 7,9
ST 24F 100 6,2
SG 16 73,7 4,6
ST 24A 100 2,6
ST 24B 100 2,3
ST 16F 80,0 1,3
ST 23F 100 1,0
ST 36 100, 0,7

Resistencia a eritromicina
% de casos ENI por cepas resistentes a % de casos ENI por cepas resistentes a eritromicina
eritromicina en el serotipo correspondiente respecto al total de casos con esa resistencia

ST 6C 92,9 11,9
ST 14 67,3 10,7
SG 24 79,1 10,4
SG 33 100 11,9
ST 15A 77,8 8,6
ST 19A 51,2 6,4
ST 9V 64,3 5,5
ST 24F 78,9 4,6
ST 24A 100 2,4
ST 33F/A 100 2,1
ST 23F 100 0,9
ST 33F 100 0,6
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Resistencia a levofloxacina
% de casos ENI por cepas resistentes a % de casos ENI por cepas resistentes a levofloxacina
levofloxacina en el serotipo correspondiente por respecto al total de casos con esa resistencia
ST 9V 42,9 31,6
ST 19A 9,8 10,5
SG7 14,3 7,9

4. DISCUSION

Incidencia de ENI

La incidencia anual de ENI en la CM en el periodo en que se realiza vigilancia epidemioldgica presenta una
tasa promedio de 8,50 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 estabilizacién 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. En el
ultimo trienio analizado vuelve a observarse un aumento de incidencia hasta situarse por encima de 10 casos
por 100.000 en 2024.

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 prevencion implantadas en la pandemia frente a COVID-19, en
especial por el uso de mascarillas. La dedicacidn 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
periodo 2022 a 2024 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?,

En los dieciocho anos de estudio la incidencia ha sido mds alta en hombres que en mujeres y las tasas de
incidencia son mayores en los menores de 2 afios y las personas de 80 aifios 0 mas. En menores de edad se
observa una tendencia ligeramente descendente de la incidencia tanto en menores de 2 afios como en el
grupo de 2 a4 anosy el de 5 a 17 anos, presentando este ultimo grupo las tasas mas bajas. En adultos de 18
a 59 afios de edad las tasas son inferiores a 8 casos por 100.000 habitantes en todo el periodo de estudio e
inferiores a 5 casos por 100.000 habitantes en el afio 2024. En adultos de 60 a 79 afios, las tasas son similares
a las del periodo prepandémico y siempre inferiores a 20 casos por 100.000 habitantes. Los adultos de 80 y
mas afios presentan las tasas mas elevadas, especialmente en hombres, situdndose en el afio 2024 en tasas
por encima de 50 casos por 100.000 habitantes en hombres y por encima de 30 en mujeres. Este patrén por
edades con mayor afectacién en los dos extremos de la vida y en varones es cominmente descrito en la
mayor parte de los paises industrializados>3%32,

En 2022 se notificaron 17.700 casos confirmados en la Unién Europea, lo que supuso una tasa de notificacion
de 5,1 casos por 100.000 habitantes. Las tasas especificas por grupos de edad fueron superiores en los
menores de un afo (13,4) y en los mayores de 65 afios (12,6), observandose tasas mas elevadas en hombres
que en mujeres. También se pone de manifiesto que muchos paises presentan bajas tasas de notificacion®°.
En Espafa se notificaron 4.814 casos de ENI en el afio 2023, con una tasa de notificacion 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 afios (23,3)%°. En la CM la incidencia anual media se encuentra en torno a los 10 casos
por 100.000 habitantes, con cifras similares a las del conjunto nacional, presentando también las mayores
tasas en los extremos de la vida®.

Serotipos

Los diferentes ST tienen comportamientos distintos en cuanto a su capacidad colonizadora y antigénica,
virulencia, cuadro clinico producido y sensibilidad antibiética. Ademads, la incidencia de los distintos ST es
variable segun la edad, la estacion del afio y el drea geografica® y, por ello, las vacunas neumocdcicas
desarrolladas estan basadas en los polisacaridos capsulares de los ST predominantes®.
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En la CM se han identificado 37 SG y 67 ST distintos y asociados a la enfermedad desde 2007. Los diez ST mas
frecuentes suponen mds del 60% de los casos con ST conocido y uno de ellos, el ST 8, causa el 17%. Los dos
maés frecuentes (8 y 3) son también los més prevalentes en Espafia y en la Unién Europea?®3°,

En menores de edad se observa la practica desaparicion del ST 1, del ST 5, del ST 7F y del ST 19A y en cambio
aumenta la proporcidn de casos debidos al ST 10A (no presente en la VNC15), ST 14 (presente en la VNC 13
y VNC15), ST 15A (no presente en la VNC15) y ST 24A (no presente en ninguna vacuna conjugada). El ST 3,
gue supuso mas del 25% en el trienio 2022-2024 presentd una menor proporcion en 2024 (14,6%) y continud
siendo el mas frecuente.

No existe una correlaciéon serolégica especifica y universal de proteccién para las VNC y por el momento no
se ha desarrollado ningun estudio de eficacia de la vacuna en la CM utilizando datos de vacunacién con VNC,
ya que es prematuro hacerlo. A pesar de ello, un ensayo clinico informé por primera vez que la VNC15 induce
mayor inmunogenicidad (fagocitosis y mayores titulos de 1gG) contra el ST 3 que la VNC1332, Sin embargo,
justo cuando la PCV13 comenzé a utilizarse en la CM, el ST 3 ya mostraba una tendencia decreciente, y no
podemos atribuir la ausencia de casos de ST 3 en menores de dos afios en 2024 Unicamente al efecto de la
vacuna. Por otra parte, la introduccién de la VNC15 en el calendario vacunal de los menores de la CM desde
junio de 2024 deberia suponer en los préximos afios la reduccién de los ST que no constaban en la VNC13,
que son el 22F y el 33F.

Existen técnicas de PCR para deteccion de neumococo (PCR-id) y técnicas de PCR para serotipado (PCR-st).
Esto ocasiona a veces dudas. El uso de PCR en casos con cultivo negativo “rescata” para la vigilancia casos de
ENI que no hubieran sido diagnosticados. Cuando sobre estos casos con cultivo negativo se realiza una PCR
adicional de serotipado (PCR-st) puede determinarse ademas el ST causal. Esto hace que ciertos ST, que en
algunos tipos de muestra crecen mal en cultivo (como sucede con el ST 3 en liquido pleural), que hubieran
podido ser infravalorados, puedan identificarse en ese tipo concreto de muestra clinica. En el presente
informe sigue observandose una elevada frecuencia del ST 3 asociado a la determinacién mediante PCR en
muestras de liquido pleural con cultivo negativo, basicamente en menores de edad (en el total de 11 de 13
casos por ST3 registrados en 2024 [84,6%] la identificacion se realizé de esta forma) tal y como se habia
descrito previamente®,

Este informe muestra que las tasas de incidencia de ENI en nifios y adolescentes aumentaron en 2022-2024
respecto a las tasas previas a la pandemia. Este aumento estd asociado al incremento de determinados ST
vacunales como el ST 14, mientras que el persistente ST 3 empezd a disminuir en 2023.

En adultos de 18 a 59 afios de edad se observa un predominio del ST 8 que esta incluido en la VNC20, -que
se administra en la CM desde abril de 2023-, y que no esta presente en la VNC13. El ST 3 se mantiene como
el segundo mas frecuente en este grupo de edad. También se observa un aumento de proporcién de casos
debidos al ST 4 y del ST 14, presentes en todas las vacunas conjugadas. En el grupo de adultos de 60 afios o
mas también predominan los ST 8 y 3. En este grupo de edad también se detecta, aunque en menor medida
que en adultos mas jovenes, una elevacion del ST 14 (2022-2024) y del ST 4 (2024). Entre los casos de 80 afios
0 mas, la tendencia de aumento del ST 14 es mayor que la del ST 4, de forma inversa a lo observado en casos
de adultos mas jovenes.

Los cambios en la incidencia de los ST estan claramente influidos por la introduccidon de las vacunas
conjugadas. La distribucion de ST va cambiando con el tiempo”3*3>. Algunos ST, muy frecuentes en los
primeros afios de vigilancia, como 19A, 1y 7F han disminuido de forma muy notable tras la introduccidn en
el calendario vacunal de la VNC13, mostrando el fendmeno de reemplazo de ST3%%,

La disponibilidad de informacidn actualizada y exhaustiva respecto a los ST circulantes es muy relevante para
el disefio de programas de vacunacion adecuados. En este sentido la informacidn publicada por el ECDC no
resulta adecuada por el retraso en la notificacidon o en su analisis y a finales de 2025 solo se dispone de la
informacién referida al afio 2022%. A nivel nacional también se observa que el grado de cumplimentacién de
las variables basicas tiene un gran margen de mejora?’, en especial la determinacién del ST (62,3%), valor
muy inferior al 84,2% de la CM en el conjunto del periodo 2007-2024.
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La tendencia descendente en la incidencia desde la introduccion de las vacunas antineumocécicas, tanto en
poblacién pediatrica como adulta, avala la estrategia de vacunacion 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 vacunacion pediatrica?’*%%’. Sin embargo, en el ultimo trienio del periodo estudiado
(2022-2024) la incidencia global ha experimentado un repunte, llegando a situase en 2024 en niveles pre-
pandémicos. En algunos grupos de edad, se observa una estabilizacidon (60-79 afios) o incluso un ligero
aumento (80 afios y mas) de la incidencia, que puede deberse al reemplazo de ST*. En nifios el incremento
postpandémico de la incidencia alcanza cifras proximas a las observadas en los afios 2010-2011.

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.

Presentacion clinica y evolucion

La letalidad de ENI en la CM para todas las edades fue de 10,8% en el periodo de estudio, alcanzando el 17,1%
en el grupo de edad de 60 afios o mas y presentando una ligera tendencia evolutiva ascendente. Estas cifras
son similares a las presentadas a nivel nacional y europeo y muestran la gravedad de esta enfermedad y la
importancia de su prevencién3%3t,

Casi de la mitad de los casos de ENI cursan con una neumonia bacteriémica y otro 18,1% presenta una sepsis
como forma clinica. La letalidad de las primeras, del 7,2% de promedio, contrasta con la de sepsis, del 27,0%.
La mayor letalidad asociada con la sepsis, edad avanzada y antecedentes patoldgicos previos también esta
descrita en la mayor parte de las poblaciones estudiadas? 3942,

En el presente informe se observé una letalidad superior al 15% para los ST 11A, 9N, 3 y 6C, todos ellos
situados entre los diez mas frecuentes. Un estudio previo realizado en la CM habia mostrado que los ST 31,
11A, and 19F estaban asociados a una letalidad superior al 20%*.

Antecedentes patoldgicos

Cerca del 57% de los casos de ENI estudiados en la CM presentan antecedentes patoldgicos (16,9% en
menores de edad, 56,5% en personas de 18 a 59 afios y 74% en personas de 60 afios 0 mas). Ademas, los
casos con comorbilidades especificas presentaron una mayor letalidad, en especial en los mayores de 59
afios. Entre los pacientes de 18 a 59 afios que presentaban antecedentes de riesgo, Unicamente en el 17,2%
constaba vacunacién previa, debiendo estar vacunados si se hubieran seguido las recomendaciones del
calendario de vacunacién para grupos de riesgo.

Estado vacunal

En el presente informe se observa que la situacidén vacunal previa a la ENI es muy dependiente del grupo de
edad. Constaba una vacunacién antineumocdcica previa en el 78,9% de los menores de edad, en el 10,9% del
grupo de 18-59 afos y en el 56,9% de las personas de 60 afios 0 mas.

El mecanismo de actuacion y la efectividad varian en funcién del tipo de vacuna. Asi, VNP23 carece de
memoria inmunitaria, ya que los polisacdridos actian como antigenos reconocidos por el sistema inmunitario
mediante inmunoglobulinas de superficie de los linfocitos B, sin intervencion de células T, por lo que los
menores de 2 afios responden mal a la vacunacidn. 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 exposicion. 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 revacunacién en relacion
con la producida por la primovacunacién®. Ademas, VNP23 no actua sobre la colonizacién nasofaringea por
lo que no otorga ni proteccidn significativa frente a las infecciones neumocdcicas de las mucosas, ni frente a
la disminucidn de cepas resistentes a antibidticos®.
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Sin embargo, las VNC inducen una respuesta inmune en la que intervienen las células T, generando memoria
inmunolégica. La administracién de VNC puede realizarse a partir de las 6 semanas de vida, es segura y no
comporta mayores inconvenientes que la reaccion local, o raramente sintomas generales!*>, También,
induce la generacion de anticuerpos IgA en las mucosas, que reduce la colonizacidn nasofaringea por los ST
presentes en la vacuna. Estas caracteristicas dan lugar a un efecto de rebafio debido a la reduccién de la
transmisidn de neumococos en la poblacidn no vacunada, dificultando la adquisicion de nuevos portadores
y de futuros enfermos®.

En el presente informe se observa que, en los casos mayores de 59 afios, Unicamente en el 56,9% de los casos
constaba vacunacion (ya sea con VNC13, VNC20 o VNP23). Estas coberturas, en el entorno de las encontradas
en poblacién 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 vacunacion siempre son coste-efectivas, ya que el gasto de la hospitalizacién 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, ademas de en mayores de 59
anos.

La reciente modificacion (abril de 2023)?? en las recomendaciones de vacunacién con VNC20 a todos los
mayores de 59 anos y a los mayores de 18 afios con factores de riesgo, tiene una sdlida justificaciéon
considerando los ST mas frecuentes identificados 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 debido a una mayor
intervencion en la colonizacidén nasofaringea por la presién vacunal sobre los ST incluidos en la vacuna?®3840,

Pese al evidente efecto de las VNC sobre los ST cubiertos, con la practica desaparicion de algunos de ellos,
parece importante sefalar la persistencia e incluso la tendencia al repunte de algunos como el 4 o 14
(especialmente en adultos), cubiertos por las actuales VNC y ya incluidos en la primera VNC7.

Todavia existe una elevada capacidad de mejora con la utilizacién de las nuevas vacunas conjugadas, pero
sin olvidar la presencia de ST no incluidos en ellas. En Europa un tercio de los casos de ENI en personas
menores de 65 afios notificados en 2022 era debido a un ST no incluido en ninguna VNC,

Resistencia antibidtica

Dado que la sensibilidad antibidtica estd relacionada con el ST, el uso de vacunas antineumocécicas
conjugadas ha afectado la epidemiologia y distribucién de los ST causantes de ENI*8, modificando la tendencia
de la resistencia a los antibidticos, lo que puede influir en la prevalencia de cepas multirresistentes. Esto
quedod patente con el uso de VNC7, que afectd a la distribucidn 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 disminuyd de mas 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 disminucién de los ST de VNC13 desde 2010 estuvo acompafiada de una disminucién de
la susceptibilidad a la penicilina en los aislamientos de VNC1334, Esta reduccidn se debid principalmente a la
caida de la incidencia del serotipo 19A%, Sin embargo, la reduccién de ST cubiertos por el uso de VNC13 fue
seguida por la aparicién de ST no incluidos en ella®>%’.

Los datos relativos al afio 2022, para los que se dispone de informacidn recientemente publicada por el ECDC
sobre los paises de la Unién Europea (UE) y el Espacio Econdmico Europeo (EEE)%, indican que en la
Comunidad de Madrid los niveles de resistencia a penicilina y a eritromicina (respectivamente del 2,1% y
17,1% en ese afio) fueron mds bajos que en el global de las naciones de nuestro entorno (respectivamente
del 12,8% y 19,0%). Sin embargo, los porcentajes de no sensibilidad a penicilina fueron practicamente
idénticos (17,6% y 17,7%). Dado que en ambos casos los puntos de corte considerados son los de EUCAST
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(aunque en el informe del ECDC no se menciona en la bibliografia qué versién del comité fue la adoptada),
las diferencias quizd puedan deberse a variaciones en cuanto a la distribucién de ST (pese a que en la
Comunidad de Madrid la frecuencia en casos de ENI de ST que suelen asociarse con elevadas CMls a penicilina
y eritromicina como 9V, 11Ay 14 durante el bienio 2022-2023 fue importante)?.

Por otra parte, debido a que la distribucidn de ST difiere segun la edad, los patrones de resistencia antibidtica
son distintos por grupo etario. En el trienio 2022-2024 en Madrid se detecté una mayor resistencia a
eritromicina y un mayor nivel de no sensibilidad a penicilina en menores de 18 afios, pero una mayor
resistencia a penicilina en el grupo de 18-59 afios y una mayor resistencia a levofloxacina en pacientes de 60
afios 0 mas. Estos datos se relacionan con una elevada frecuencia de ciertos ST/SG en determinadas franjas
de edad (como el SG 24 [resistencia a eritromicina y no sensibilidad a penicilina] en menores de 18 afios, los
ST 11Ay 14 [resistencia a penicilina] en adultos de 18-59 afos o el ST 9V en personas de 60 o mas afios).

Consideraciones finales

La monitorizacién de la evolucion de ENI a lo largo de un periodo de dieciocho afios de vigilancia
epidemioldgica como el analizado en el presente estudio permite aportar nuevas evidencias sobre la
enfermedad, aunque siguen siendo necesarias mejoras en la exhaustividad y calidad de algunas variables.

La vigilancia epidemioldgica activa de la ENI tras la introduccidn 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 vacunales**2%, Como complemento a la vigilancia
epidemioldgica en la ENI, los estudios transversales de portacién nasofaringea son de gran importancia para
evaluar los posibles cambios en |a prevalencia, tasas de resistencia y potencial invasivo de los ST no vacunales
reemplazantes en la nasofaringe®®->1.

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 mas apropiadas para reducir la incidencia y severidad de ENI.

5. CONCLUSIONES

e la enfermedad 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 1,5.

e En el periodo 2007-2024 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. A lo largo de todo el periodo de vigilancia, 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 patréon de ST se va modificando con los afios, conformando
también en la Comunidad de Madrid un reemplazo de ST.

e El descenso del ST 3 en nifos, observado en los tres Ultimos afios del estudio, comenzé previamente
a la introduccidn de la VNC15 en el calendario de inmunizacién De forma que esta disminucién no
puede atribuirse exclusivamente al uso de esta vacuna.

e La neumonia bacteriémica y la sepsis son las formas clinicas principales de presentacién de ENI en el
estudio.

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

e El 45,3% de los pacientes estaba vacunado. De los casos entre 18 y 59 afios con comorbilidades
previas consta la vacunacion en el 17,2%, siendo necesario insistir en la vacunacion de adultos con
factores de riesgo.
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La resistencia mads frecuentemente identificada en 2022-2024 fue a eritromicina (22,4%), seguida a
mucha distancia por la de levofloxacina (2,6%) y la de penicilina (2,2%). La no susceptibilidad a
penicilina se observd en el 20,9%. En cuanto a resistencia combinada a mas de una familia antibiodtica,
la resistencia simultanea a dos familias de antibidticos fue rara, sélo se dio en el 2,3%.

Segln la cobertura tedrica, es esperable que la reciente incorporacién de vacunas como las
conjugadas VNC15 y VNC20 suponga la prevenciéon de numerosos casos de ENI, incluyendo aquellos
por los ST emergentes mds asociados a resistencia antibidtica.

Ciertos serotipos ya incluidos en las primeras vacunas conjugadas (ST 4 y ST14 en adultos y ST 14 en
nifios) han repuntado en los Ultimos afios, a pesar del empleo de las posteriores vacunas conjugadas
gue también los cubren, al tiempo que amplian su espectro de cobertura a otros STs.

La vigilancia de la evolucidn de serotipos causantes de ENI se sustenta en el estudio de cepas aisladas
en cultivo. Sin embargo, dado que ciertos ST pueden presentar problemas de crecimiento “in vitro”
en determinados tipos de muestras como el liquido pleural o el LCR, parece conveniente
complementar la confirmacién de casos sospechosos con cultivo negativo, con la identificacion de la
bacteria, no sélo a nivel de género y especie (PCR-id), sino también a nivel de ST mediante PC (PCR-
st).

En la valoracion de los resultados de este informe hay que tener en cuenta que la poblacion de la
Comunidad de Madrid aumenté un 15,3% entre 2007 y 2024, con un incremento del 44,6% en la
poblacién de 60 a 79 anos y del 69,4% en la de 80 afios 0 mads. En el afio 2024 el 56,5% de los casos
de ENI tenian 60 anos o mds en el momento del diagndstico.

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 Cérdoba y
con el trabajo de laboratorio de Rodrigo Martinez, Marta Pérez Abeledo y Juan Carlos Sanz. Direccién General
de Salud Publica, Subdireccién de Vigilancia en Salud Publica y Laboratorio Regional de Salud Publica.

Agradecemos la colaboracion de todos los profesionales sanitarios, clinicos y de laboratorio, en la notificacién
de los casos y a los profesionales de la Direccién General de Salud Publica por las tareas de vigilancia
epidemioldgica, identificacion de ST y gestidon de los programas de vacunacion.
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30. Septiembre de 2025.
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