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Propuesta de la Ponencia de Programa y Registro de Vacunaciones en
relacion a la administracion de segunda dosis de recuerdo

Aprobado por mayoria en la Comision de Salud Publica en la reunion mantenida el 9 de junio de 2022.

En las reuniones de la Ponencia de Programa y Registro de Vacunaciones, mantenidas el 20 y el 22 de abril se
reviso la situacion epidemioldgica actual y se discutid sobre la posibilidad de administrar una segunda dosis
de recuerdo en ciertos grupos de poblacién. Este tema se ha revalorado de forma periddica en las ultimas
reuniones de la Ponencia revisando la evidencia disponible y la situacién epidemiolégica en Espafiia.

La Comisién Europea solicitd, tras una reunion mantenida de los ministros de Sanidad de la UE (reunidn
EPSCO, 29 marzo de 2022") sobre la vacunacién frente a COVID-19, “la necesidad de definir una estrategia de
vacunacion comun, en particular en lo que respecta a la posibilidad de acceso a una cuarta dosis”. El ECDCy
la EMA emitieron un informe conjunto el 6 de abril*> en el que se revisa la evidencia cientifica sobre la
necesidad y beneficios potenciales de administrar esta segunda dosis de recuerdo (o cuarta dosis). A partir
de la evidencia disponible, procedente de Israel, ambas agencias acordaron que se puede administrar una
cuarta dosis (o un segundo refuerzo) a adultos de 80 y mas afios, si bien no hay una evidencia de que esta
vacunacion sea necesaria por debajo de esta edad.

En relacidn con la situaciéon epidemioldgica en Espafa, con la informacidon procedente de la RENAVE
analizada desde el CCAES, se observa una elevada tasa de incidencia con impacto bajo en hospitalizacién en
la poblacién de 60 y mas afios de edad (figura 1 y tabla 1) y en las residencias de mayores (figura 2).

Figura 1. Evolucion de los casos diarios confirmados de COVID-19 y notificados en 260 afios, a
15.05.2022
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Tabla 1. Porcentaje de casos hospitalizados e ingresados en la UCI seqgun semana epidemioldgica en
2022 y grupo de edad en adultos 260 afos de edad

60-69 afios 70-79 arios > 80 afios

Semana de % % %

diagndstico hospitalizacién eold hospitalizacion 25t hospitalizacion eold
2022-01 2,77% 0,43% 5,09% 0,52% 11,68% 0,18%
2022-02 2,96% 0,40% 5,03% 0,44% 11,40% 0,20%
2022-03 3,12% 0,39% 5,51% 0,41% 11,92% 0,20%
2022-04 3,25% 0,42% 5,48% 0,51% 11,78% 0,16%
2022-05 3,29% 0,36% 6,20% 0,57% 12,05% 0,21%
2022-06 3,50% 0,29% 6,50% 0,48% 11,85% 0,18%
2022-07 3,42% 0,38% 6,23% 0,52% 12,97% 0,25%
2022-08 3,15% 0,27% 5,95% 0,44% 12,11% 0,12%
2022-09 2,93% 0,32% 5,79% 0,43% 12,75% 0,21%
2022-10 2,59% 0,32% 4,78% 0,34% 12,48% 0,14%
2022-11 2,24% 0,25% 4,82% 0,25% 11,51% 0,13%
2022-12 2,41% 0,19% 4,36% 0,33% 11,02% 0,26%
2022-13 3,24% 0,25% 5,90% 0,43% 13,53% 0,25%
2022-14 2,86% 0,17% 5,85% 0,34% 12,99% 0,25%
2022-15 3,20% 0,19% 6,08% 0,37% 13,88% 0,24%
2022-16 2,66% 0,20% 5,36% 0,37% 12,55% 0,20%
2022-17 2,45% 0,16% 4,74% 0,32% 11,10% 0,21%
2022-18 2,49% 0,15% 4,81% 0,28% 11,81% 0,16%

En la dltima actualizacién publicada por el IMSERSO con los datos de Centros Residenciales no se observa un
aumento en la in incidencia acumulada y mortalidad acumulada en las ultimas semanas hasta el 8 de mayo
de 2022° (figura 2).

Figura 2. Incidencia acumulada (IA) y mortalidad acumulada (MA) (*¥100.000) en residencias a 14
dias, por semanas desde el 4/1/2021 al 8/5/2022
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Figura 4.- 1A calculada segin casos positivos*100.000 residentes y MA caleulada seg in fallecimientas de personas con Covid-19*100.000 residentes a 14 dies..
Fuente de dotos parm [A y MA en residendas: Conseferias de Servclas Sociales de los Comun idodes Autdnomas.
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La mayoria de las CCAA no han detectado unos niveles de afectacién ni un cambio especial en la gravedad de
los casos que se estdn produciendo entre poblacién mayor de 80 afios.

Con respecto a la efectividad vacunal frente a hospitalizacién y fallecimiento por COVID-19 en mayores de
60 afios, realizado en el CNE utilizando el método de screening a partir de datos de SIVIES y REGVACU, la EV
frente a enfermedad grave se mantiene elevada, observandose una leve disminucién de la EV frente a
hospitalizacién con el tiempo, sobre todo en las personas de 80 y mas afios de edad. En las figuras 3, 4y 5 se
muestra la EV frente a hospitalizacidon y frente a hospitalizacion por COVID. Esta ultima indica que el
diagndstico se ha realizado previamente al ingreso. Tanto la metodologia como las limitaciones se detallan
en los informes de Efectividad de la vacunacién COVID-19*. Debe tenerse en cuenta que tras la alta tasa de
incidencia alcanzada por la expansion de la variante dmicron a partir de diciembre de 2021, el comparador
utilizado puede resultar en una infraestimacién de la efectividad vacunal, debido a la mayor tasa de infeccidn
asintomatica en la poblacién general.

Figura 3. Efectividad vacunal (EV) en el grupo de 80+ afios

Efectividad de la vacunacion completa, desde el inicio del programa de vacunacion

EV frente a hospitalizacién EV frente a hospitalizacién por COVID
100 100
L} * -
80 80 t o . + ! * 4 L4
] 60 *
40 40
20 20
0 ]
A A A A Ay Ay Ay Ay ar 4k 4) 4V Ak s i it i nll n gl v L | L
SO W o o 0 Y F ' ‘!553' o W T I
Evento Efectividad IC95% Casos % PCV
Hospitalizacidn 34.0 825-853 5,161 33.6
Hospitalizacidn por COVID* 845 81.8-86.7 1,588 88.3
Defuncidn 89.9 87.4-919 566 327




()

Consejo Interterritorial
SISTEMA NACIONAL DE SALUD

Figura 4. Efectividad vacunal (EV) en el grupo de 70-79 afios

Efectividad de la vacunacion completa, desde el inicio del programa de vacunacion

EV frente a hospitalizacién EV frente a hospitalizacidn por COVID
100
L T y s *® s = 4 100 f A R S R T,
80 | 80
60 . 60
40 40
0 0
- "4 "s- Sy Ay oAl Ak Ak Ak
¢$¢W5¢15¢31N¢5{7{\-@@ﬁ n"n!., I o Qﬂ,’b .grbg.rl’-»o}{:"ﬁw
\5"53' & \°’ 5191 Oé' 1\0 ¥ ¥ (& g&"’a“ < 9@ W R T E E I
Evento Efectividad IC95% Casos % PCV
Hospitalizacidn ;M5 90.4-924 2766 86.8
Hospitalizacidn por COVID* 90.0 87.2-921 703 83.5
Defuncidn 887 80.1-931 152 89.5

Figura 5. Efectividad vacunal (EV) en el grupo de 60-69 arios

Efectividad de la vacunacion completa, desde el inicio del programa de vacunacion
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La mayor parte de los paises de nuestro entorno han introducido la segunda dosis de recuerdo. Los grupos
de poblacion incluidos en la recomendacién y el intervalo de esta dosis con la primera dosis de recuerdo es
heterogénea (ver tablas 2 y 3). No se dispone de informacién sobre las coberturas de vacunacion alcanzadas
con esta dosis en los diferentes paises.

Tabla 2. Recomendacion de segunda dosis de recuerdo frente a COVID-19 en paises de la UE, a 16 mayo 2022.

22 DOSIS DE RECUERDO (42 dosis)

Si/No en poblacién
general no ID

Grupo poblacién Intervalo con dosis anterior Observaciones

.270 afios
) ) ) .al menos 3 meses (en personas con
.residentes centros asistenciales N 2 o
ALEMANIA Si . Personal sanitario y peE) o .No s€ Rondra 2-:1 rec‘uerdo SR e
sealeseiiare .6 r_neses_en ;_Jersonal sanitarioy infeccidn tras 12 dosis de recuerdo
X ~ sociosanitario
.ID a partir de 5 afios
. 280 afios
AUSTRIA Si . condiciones de riesgo 65-79a 6 meses (minimo 4 meses)
.vacunados con Janssen
En >80 afios y personas de residencias de mayores
BELGICA NO 1D 212 afios al menos 3 meses sevalorard en cada momento la necesidad de su
administracion.
BULGARIA
CROACIA NO
Ha anunciado que el programa de vacunacion
DINAMARCA NO 1D al menos 3 meses frente a COVID-19 se reanudara , probablemente, en
otofio
ESLOVENIA NO D Estd en discus'ién 5}1 administracion a otros grupos
(mayores, residencias...)
ESTONIA
. 280 afios
FINLANDIA Si .residentes centros asistenciales |al menos 3 meses
ID
. 280 afios
.residentes centros asistenciales
FRANCIA Si -1D . . recomendado 6 meses
. 265 afios con muy alto riesgo de
enf grave
.vacunados Janssen
GRECIA Si 260 afios al menos 4 meses
.218 afios que lo soliciten
HUNGRIA Si .ID al menos 4 meses
.vacunados con Janssen
. 280 afios
ISLANDIA Si .residentes centros asistenciales  al menos 4 meses
.1D
. 265 afios al menos 3 meses (en ID)
IRLANDA Si .residentes centros asistenciales 4 meses en 265 afios
.1D 216 afios 4 meses tras infeccidn después de 32d
. 280 afios
.residentes centros asistenciales & 5
ITALIA si B 2 menos 3 meses No se Rondra 23d rec‘uerdo en personas con
. . infeccidn tras 12 dosis de recuerdo
. 260 afios con muy alto riesgo de
enf grave
LETONIA NO 1D
LIECHTENSTEIN NO 1D
LITUANIA
.280 afios al menos 3 meses en IDy Janssen
LUXEMBURGO Si .1D 4 meses en 280 afios
.vacunados con Janssen
MALTA
NORUEGA si 80 afios a2l menos 3 meses _No se Rondra’ 23d rec_uerdo en personas con
infeccidn tras 12 dosis de recuerdo
. 260 afios
.residentes centros asistenciales
PAISES BAJOS si ) al menos 3 meses )
, 3 meses tras infeccion después de 32d
Sindrome de Down
vacunados Janssen
POLONIA Si >80 afios al menos 5 meses
. 280 afios
’ . residentes centros asistenciales a2l menos 4 meses
PORTUGAL Si -ID212afios 4 meses tras infeccion después de 32d
REPUBLICA CHECA NO ID
RUMANIA
. 280 afios
SUECIA Si .residentes centros asistenciales  al menos 4 meses
.1D
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Tabla 3. Recomendacion de sequnda dosis de recuerdo frente a COVID-19 en otros paises de nuestro entorno, a
16 mayo 2022.

22 DOSIS DE RECUERDO (42 dosis)

Si/No en poblacién

Grupo poblacién Intervalo con dosis anterior

REINO UNIDO Si al menos 6 meses

EEUU

CANADA Si .1D 212 afios al menos 6 meses

ISRAEL Si . Personal sanitarioy al menos 4 meses

RUSIA
AUSTRALIA Si al menos 4 meses
JAPON NO

general no ID

. 275 afios
.residentes centros asistenciales
.1D 212 afios

.250 afios
Si .1D 212 afios al menos 4 meses
.vacunados Janssen
. 280 afios
.residentes centros asistenciales

70-79 afios en determinadas
situaciones

.260 afios

. residentes centros asistenciales

sociosanitario
1D

. 265 afios
. 1D 216 afios

Desde la Ponencia de Programa y Registro de Vacunaciones se realizan las siguientes consideraciones:

1.

Los resultados observados de efectividad de la 42 dosis de vacuna de ARNm en Israel durante el
comienzo de la onda por variante dmicron muestran que el riesgo de infeccidén grave y/o muerte por
COVID-19 disminuye hasta 10 semanas después de la administraciéon de una cuarta dosis en
comparaciéon con quienes reciben solo la tercera dosis. AUn no se conoce la duracidon de esta
proteccién debido a los cortos tiempos de seguimiento en los estudios disponibles™®.

En nuestro contexto se observa una esperada disminucién de la efectividad con el tiempo, sobre
todo en las personas mas mayores.

El contexto del estudio de Israel es muy diferente al actual en Espafia, puesto que como comentan
los autores, la tasa de infeccion en ese momento en Israel por la variante dmicron era de las mas
altas del mundo.

Inconvenientes de administrar una segunda dosis de recuerdo en el momento actual:

o Efecto en la confianza y coberturas (fatiga pandémica) -menor confianza de la poblacién y
progresivo cansancio. La cobertura de esta segunda dosis de recuerdo en Israel fue del 58%
previo a una temporada invernal en la poblacién general, aunque se observaron coberturas
mas elevadas en los grupos de poblacién mdas mayor, siendo un 49% y un 57% mas altas en
poblacién de 70-79 y 80 y més afios de edad, respectivamente®. En Espafia la poblacién mas
mayor tiene coberturas de muy elevadas en primovacunacién y dosis de recuerdo (por
encima del 99% y del 92%, respectivamente, en personas de 70 y mas afios de edad).

o Posible tolerancia del sistema inmune (menor respuesta a intervalos mas cortos, y a mayor
nimero de dosis) que podria traducirse en menor efectividad de forma progresiva de las
dosis de recuerdo sucesivas. La evidencia actual es bastante limitada y los datos disponibles
no apuntan a un fendmeno de “tolerancia inmune”. A este respecto, un estudio realizado en
Israel con sanitarios muestran que una 42 dosis administrada a los 4 meses de la 32 dosis de
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Comirnaty restaura el titulo de anticuerpos alcanzado tras la 32 dosis (observandose mejor
respuesta en la 32 dosis con respecto a la 22)’. Para minimizar esta posibilidad, en el caso de
administrar una 22 dosis de recuerdo (o 42 dosis) se propone respetar un intervalo de al
menos 6 meses tras la dosis anterior, como se ha comprobado en el estudio COV-BOOST del
Reino Unido® en el que se observé una auténtica respuesta booster con un intervalo
promedio de 7 meses entre el primer y segundo recuerdo, tanto para los mayores y menores
de 70 afios.

o Sobrecarga del sistema sanitario para la administracion de esta segunda dosis de recuerdo, al
dedicar recursos a la vacunaciéon en un momento en el que se esta reactivando una actividad
asistencial mas normalizada. También debe tenerse en cuenta que, aunque la vacunacién es
segura, pueden presentarse acontecimientos adversos.

o Aungue todavia no hay evidencia clara de la “estacionalizacién” de la COVID, los virus
respiratorios circulan mas y causan mas patologia en otofio e invierno. Por ello, es altamente
probable que, para prevenir enfermedad grave, sea conveniente administrar una dosis de
recuerdo en otofo. Si se administrara una cuarta dosis en el momento actual, la dosis en
otofio seria la quinta. Si administrar una cuarta dosis tiene como consecuencia una menor
cobertura de vacunacidn en otofio, o una menor efectividad de la dosis de otofo respecto de
la que se obtendria aumentado el intervalo entre primeras y segundas dosis de recuerdo a
los 9-11 meses, el impacto que habremos conseguido habra sido negativo con la
administracién de una dosis de recuerdo en primavera.

Programando la segunda dosis de recuerdo al préximo otofio se podria aprovechar el efecto
de arrastre de la vacunacién antigripal, lo que podria aumentar las coberturas de vacunacién.

Por ultimo, administrar la segunda dosis de recuerdo en otofio daria margen para disponer
de nuevas vacunas, como las bivariantes de ARNm, que han demostrado induccién de
potente inmunidad humoral y celular frente a todas las variantes, incluida dmicron, cuando

se administran entre los 8 y 9 meses tras la tltima dosis de vacuna®*°.

Por lo tanto, desde la Ponencia de Programa y Registro de Vacunaciones se propone:

- Es importante recordar a la poblacién que complete la pauta de vacunaciéon recomendada para
su edad.

- Aunque serd necesario administrar una segunda dosis de recuerdo en la poblacién mas
vulnerable, sobre todo en internos de residencias y adultos de 80 y mas afios, debera
establecerse el momento mas apropiado segun la situacion epidemioldgica. En este momento se
considera mas adecuado seguir valorando regularmente la situaciéon epidemiolégica de COVID-
19 en esta poblacion.

- Mantener la Estrategia Unica de vacunacion frente a COVID-19, de manera que no se establezcan
diferentes acciones de vacunacion en las CCAA.
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