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v" 50 millones de casos anuales, 90% en paises en desarrollo con mas de
140.000 muertes anuales.

v’ En paises desarrollados:
* Causa de hospitalizacion en lactantes pequenos y con mortalidad
* Incidencia incrementada recientemente en diversos paises
* Infrarregistro

v’ Cambios epidemioldgicos: desplazamiento de la enfermedad a edades
mas avanzadas

* Adultos reservorio y fuentes de transmision a lactantes
* Casos en adulto con morbilidad significativa y mal diagnosticados

v’ Brotes: comunitarios, hospitalarios y en personal sanitario

¢Es latos/fernna un: problema




U.S. reported pertussis incidence 1990-2010

oS
Qoo
: -
o3
23
c o
=

X 5 tasas

A~
st 4
o

http://www.cdc.gov/vaccines/recs/acip/slides-feb12. htm#tdap




Diferencias epidemioldgicas debidas a:

v'Diferentes sistemas de vigilancia

v'Acceso a procedimientos diagndsticos sensibles
v'Esquemas de vacunacion

v'Vacunas utilizadas

v'Cobertura de vacunacion

EUVAC-NET. Pertussis surveillance report, 2010

Incidencia de tosiferina en Europa segun

paises
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Incidencia de tos ferna en Europa segun

grupo de edad EUVAC-NET 2010
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Universal Vaccination of Young Children Induced
a Change in Transmission of the Disease

b

*

Ausencia de efecto
booster de la
infeccion natural
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El aumento de la incidencia tiene una distribucion etaria bipolar;

a)Los lactantes < 6 meses de edad, que por su edad no han iniciado la vacunacién
o no han completado la primovacunacion, y

b)Los adolescentes-adultos por la disminucién de su inmunidad, vacunal o
natural, con el tiempo transcurrido desde la inmunizacion o el padecimiento de
la enfermedad (waning).




Tos ferina . Potenciales causas del
incremento de casos en paises desarrollados

v’ Eficacia incompleta de la vacunacién

v' Limitada duracion de la proteccion y péerdida de la
inmunidad tras infeccion y/o vacunacion (wani

v" Polimorfismo genético de B. pertussis

v" Incremento del diagndstico y notificacion

v Ondas ciclicas (3-5 afios)
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The current US pertussis vaccination
schedule with vaccine type and year

recommended
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CALEMDARIO DE VACUNACIOMES DE LA ASOCIACION ESPANOL A DE PEDIATRIA 2012

Comité Asesor de Vacunas

Edad en meses

VACUMNA

Hepatitis B1

Difteria, tétanos y tos
ferina2

Poliomielitis3

Haemophilus
influenzae tipo b4

Meningococo C5

Neumococss dTpa5 dosis

**Menor reactogenicidad

Sarampidn, rubeola

v parotiditis? s*Menor precio
Virus del papiloma “»Competencia econémica al
humano® o

existir dos vacunas Tdpa
Rotavirus® BRGSO “Se asegura el suministro
Varicelal0 Var I
Gripeil I Gripe
He patitis A12 I HA 2 dosis

Calendario vacunaI_AI_EP ZE




http://ecdc.europa.eu/en/activities/surveillance/euvac/schedules/Pages/pertussis_schedule.aspx
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La mayoria de paises utilizan pautas de primovacunacion con
3 dosis, con diferentes esquemas (2, 4y 6 meses; 2, 3y 4-
meses; 3,4y 5 meses).

Otros usan 2 dosis, como la mayoria de paises escandinavos |
Pertussis (Dinamarca, Finlandia, Noruega, Suecia, TIslandia),-

vaccination Eglgvaquia, Bulgarla Estonia, Malta eI‘ralla
overview ...
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(29 paises) En Austria, Eslovenia, Francia, Letonia, Malta y Turquia, no -
se admlms’rm la segunda dosis de recuerdo (3 7 ahos). :
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http://ecdc.europa.eu/

¢ Altas coberturas en primovacunacion y dosis de
refuerzos hasta los 4-6 anos (4-5 dosis).

Vacunacion universal de adolescentes (11-17 anos).
Convivientes de RN (Cocoon strategy - cocooning).

Vacunacion selectiva de trabajadores sanitarios.

¢
¢

¢ Embarazo o puerperio.

¢

¢ Vacunacion selectiva de cuidadores infantiles.
¢

Vacunacion universal de adultos

Guiso N, et al. Human Vaccines 2011; 7(4): 482-489

Global Pertussis Iniciative (GPl)

Immunization strategy recommendations



OBJETIVO

Intervencion

Primario

Secundario

Vacunacion universal de
adolescentes

Reducir incidencia en adolescentes;
promover inmunidad de grupo

Reducir transmision a
lactantes

Vacunacion universal
adultos

Reducir la incidencia en adultos;
promover inmunidad de grupo

Reducir transmision a
otros (lactantes)

Vacunacion selectiva de la
familia alrededor RN

Reducir la transmision a lactantes

Reducir morbilidad en
la familia

Vacunacion selectiva de
trabajadores sanitarios

Reducir la transmision a pacientes

Reducir morbilidad en
trabajadores sanitarios

Vacunacion selectiva de
cuidadores

Reducir la transmision a nifos

Reducir morbilidad en
cuidadores

¢, Vacunacion RN al
nacimiento ?

Reducir la enfermedad en lactantes

Reducir morbilidad en
la infancia

Vacunacion de madres en el
embarazo

Reducir la enfermedad en RN

Tos ferina . Estrategias para el control
Objetivos

Reducir morbilidad en
MEGIES




Vacunacion de
adolescentes




OBJETIVOS

v Reducir el reservorio poblacional de tos ferina para:

. Disminuir riesgo de exposicion en lactantes™
» Reducir coste y disrupcion por tos ferina en
instalaciones sanitarias
CDC. MMWR 2006; 55: RR-17

v Proteger al adolescente y generar inmunidad de grupo

*Los adolescentes con tos ferina no diagnosticada son una fuente significativa de
contagio para los lactantes

World Health Organization. Wkly Epidemio/ Rec 2010;85:385-400

Tos ferina. Estrategias para el control

Inmunizacion de Adolescentes



VENTAJAS

* Descenso morbi

*® Proteccidn de grupo (herd immunity)

idad en este grupo

® Reducir la transmision, particularmente en

lactantes

* Fdcilmente sustituible la dTpa por la vacuna
Td, ya existente en calendarios.

Tos ferina. Estrategias para el control

Inmunizacion de Adolescentes



INCONVENIENTES

® Precisa elevados niveles de coberturas
(85%) y mantenidas en el tiempo

® Poblacion de dificil acceso

Tos ferina. Estrategias para el control

Inmunizacion de Adolescentes
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http://www.msc.es/profesionales/saludPublica/prevPromocion/vacunaciones/coberturas.htm

Tos ferina —

Coberturas vacunales en Espana 201 E



World Health

Organization
Last update: 14-Jul-2012 (data as Vaccine schedule selection form Click to download the
of 12-Jul-2012). immunization schedule whole data
MNext overall update: Sep 2012, set spreadsheet (2.5MB)

Schedule for selected antigen: "Tdap'.
For selected regiorn 'EUR'

Region Country Antigen Description Schedule Comments

EUR Belgium Tdap Tetanus and diphtheria toxoids and 14-16
acellular pertussis vaccine vears;

EUR Estonia Tdap Tetanus and diphtheria toxoids and 15-17 From January 2012
acellular pertussis vaccine years:

EUR Finland Tdap Tetanus and diphtheria toxoids and 14-15
acellular pertussis vaccine years:

EUR Germanry Tdap Tet an theria toxoids and 5-6, 9-17 and every 10 yvears
ace r o u s wvaccine years:;

EUR Sreece Tdap Teta
acell

theria toxoids and 11-12
sis wvaccine years;

and
r e

EUR Hungary Tdap Tet =1 i theria toxoids and 11
ace [=] s wvaccine years;
EUR Ireland Tdap Tetanus and diphtheria toxoids and 11-14 From September 2011
acellular pertussis wvaccine years:
EUR Israel Tdap Tetanus and diphtheria toxoids and 14
acellular pertussis vaccine years;
EUR Italy Tdap Tetanus and diphtheria toxcids and 11-15
acellular pertussis wvaccine years;
BT
acellular pertussis vaccine
EUR San Marino Tdap Tetanus and diphtheria toxoids and 25-26
acellular pertussis wvaccine Years;
EUR Slovenia Tdap Tetanus and diphtheria toxoids and 9 yvears;
acellular pertussis vaccine
EUR Sweden Tdap Tetanus and diphtheria toxoids and 14-168 Children borm from
acellular pertussis wvaccine years: 2002; From 2016

http://apps.who.int/immunization_monitoring/en/globalsummary/ScheduleResult.cfm

Tos ferina. Paises europeos con vacuna dTpa

en adolescentes
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Tos ferina. Paises en el mundo con vacuna dTpa

en adolescentes







Inmunizacion de adolescentes y adultos que
pueden transmitir la tos ferina a los recién

nacidos

*» Padres, hermanos y familiares de lactantes
¢ Contactos domiciliarios de lactantes

*» Personal de guarderias

“* Personal de centros de acogidas

“* Personal sanitario

CDC. Preventing tetanus, diphtheria, and pertussis among adults: use of tétanos tétanos toxoid, reduced diphtheria
toxoid and acellular pertussis vaccine. (ACIP). MMWR 2006; 55 :1-33

Tos ferina. Estrategias para el control

Estrategia del nido (Cocoon strategy)



Inmunizacion de adolescentes y adultos que
pueden transmitir la tos ferina a los recién nacidos

Ventajas
v' Proteccion individual de lactantes (neonatos)

Inconvenientes

v Dificil de implementar

v'Nunca se recomienda para todos los contactos
v Escaso impacto sobre la incidencia de la enfermedad

v Escasos estudios coste-eficacia. Estudio holandés
favorable @)

1Bisgard, K. et al. 2004; Wendelboeet al. 2007; Murphy et al. 2008.
2Westra, T. A. et al, 2010.

Tos ferina. Estrategias para el control

Estrategia “Cocooning”



Paises con vacunacion (1 dosis) dTpa

en la familia y miembros domiciliarios

v" Australia, Francia, Alemania, Canadd, Suiza y Estados Unidos

v’ Candidatos a vacunar (1 dosis sin recepcién previa de dTpa):

Tdealmente antes del parto

= Padres recientes o que lo vayan a ser en breve
=  Madres en postparto inmediato

= Hermanos u otros convivientes —
= Cuidadores 6- 12 meses!

Tos ferina. Estrategias para el control

Estrategia del nido (Cocoon strategy)



IN® toial N° personas %0 (16255%))
fiuente Inieceion

Madre 164 52 38 (30-46)
Padre 155 23 17 (11-24)
Otro adulto 28 6 4 (2-9)
14-19 afios 12 0 0 (0-2)
9-13 afios 27 11 8 (4-13)
5-8 afios 85 20 15 (9-21)
1-4 afios 92 25 18 (12-25)
0 afios (gemelo) 1 0 0 (0-2)

Greef SC, et al. Clin Infect Dis 2010; 50: 1339-1345.

Fuentes de infeccion en 164 nifios hospitalizados

con tos ferina



El cocooning aislado es una estrategia insuficiente
para evitar morbimortalidad en lactantes, aunque
proporciona proteccion indirecta al lactante

ACIP. MMWR 2011;60:1424-1427

Datos muy limitados de implantacion e impacto

World Health Organization. Wkly Epidemiol Rec 2010;85:385-400

Tos ferina. Estrategias para el control

Estrategia del nido (Cocoon strategy)



Vacunhacion de
embarazadas



Vacunacion maternal versus puerperal

Embarazada Puerperio
Proteccion indirecta Proteccion indirecta
Proteccion directa ¢Proteccion directa?
Proteccidn precoz Proteccién tardia

Tos ferina. Estrategias para el control
Inmunizacion de las embarazadas




Favorable a

vacunacion

embarazada
Segura para la embarazada Si
Segura para el neonato Si
Paso transplacentario de acs. Si
Impacto negativo a DTPa (2,4,6 meses)! ¢?
Consideraciones programaticas? Si

1Se desconoce la importancia clinica del "blunting”
2 Mdltiples visitas preparto, no otras estrategias efectivas y dificultad para conseguir altas coberturas

ACIP Meeting. February 2011. ACIP Meeting. June 2011

Tos ferina. Estratei;ias para el control

Inmunizacion de las embarazadas



Recomendaciones CDC 2011

v Una dosis durante el embarazo si no han recibido con
anterioridad dTpa

v Preferiblemente a partir de la semana 20 de gestacién

= Evitar interpretacion asociacion causal vacuna versus efecto
adverso

v Mantener el cocooning cuando:
. Se conviva con menores de 12 meses
" Pudieran tener contacto préximo con <de 12 meses™

*Al menos dos semanas antes del contacto

CDC. MMWR 2011;60:1424-1426

Tos ferina. Estrategias para el control

Inmunizacion de las embarazadas



Vacunhacion de
adultos
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Tos ferina. Estrategias para el control

Inmunizacion de Adultos



Study No. of Age Inclusion Incidence
Author Country Year Subjects Range Criteria Diagnostics Per 100,000
Lasserre France 2008-9 204 14-89 Cough =7 PCR, serology 66
10 mo. days +
symptom
Ward USA 1997-99 1390 15-65 Cough =25 Culture, PCR, 370-450
(APERT) 22 mo. days serology
Strebel USA 1995-96 212 10-49 Acute Culture, PCR, 507
24 mo. paroxysmal serology
cough or
persistent
cough
Nennig USA 1994-95 163 24-78 Cough =14 Serology 176
3 mo. days
Lasserre A et al. Euro Surveill 2011;16(5):.1-5. Strebel P et al. JID 2001,183.1353-5.
Ward JI et al. NEJM 2003, 353:1555-63. Nennig ME et al. JAMA 1996,275:1672-167

http://www.cdc.gov/vaccines/recs/acip/slides-feb12 htm#tdap

Tos ferina. Estrategias para el control

Inmunizacion de Adultos




Dificultades de la vacunacion sistematica

con dTpa en el adulto

v Inmunidad de corta duracién (TP) — ¢ boosters cada 5-10 afios?
v" ¢t Reactogenicidad por exceso de antigeno?

v Coste econdmico

v" Dificultad de coberturas: Quebec (2004): 5% en 18 a 64 afios (2010)

Canadian Adult National Immnunization Coverage Survey 2010

IExperiencias clinicas con 2 dosis de dTpa con 10 afos de intervalo!

Mertsola J et al. Clin Infect Dis 2010;51:656-662. Booy R et al. Vaccine 2011; 29: 45-50.
Halperin S et al. Vaccine 2012; 30: 974-982

Tos ferina. Estrategia—s péra el control

Inmunizacion de Adultos



Paises con vacunacion sistematica dTpa

en el adulto

No existen evidencias de que estos
programas tengan un impacto
significativo sobre la tos ferina
grave del lactante

World Health Organization. SAGE. Wkly Epidemiol Rec 2010;85:197-212

Tos ferina. Estrategias para el control

Inmunizacion de Adultos



~ 1. Mal control

‘ epidemiolégicode la
tos ferina. Problema
de salud

2. Vacunas acelulares; bien
aceptadas, buenas coberturas,
cmenor eficacia que DTPw?.
Duracion inmunidad limitada
(= 5-10 anos)

3. Reforzar la vigilancia;
definicidén de casos,
£, diagnostico, profilaxis,

cepas de B. pertussis

— _4.Vacunacion universal
‘4 adolescentes y adultos con
: dTpa con revacunacion
«+» 7 cada 10 anos y coberturas
- elevadas (85%)

' 5. Implementar otras
' estrategias: cocooning,
Y vacunacion embarazadas,

sanitarios, cuidadores

6. Desarrollo de nuevas

6 vacunas

Conclusiones




