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Resumen en lenguaje no
especializado

La enfermedad meningocécica invasiva (EMI) es una infeccién poco
frecuente pero muy grave causada por la bacteria Neisseria meningitidis,
también conocida como meningococo. Esta bacteria puede producir
cuadros como meningitis o sepsis, que pueden evolucionar rapidamente
y llegar a causar secuelas permanentes o incluso la muerte,
especialmente en bebés, nifios/as pequenos/as y adolescentes. Existen
varios tipos de meningococo; entre ellos, los serogrupos A, C, We Y
pueden ocasionar enfermedad grave y son objeto de vacunacion
preventiva.

En Espafia, la incidencia de la EMI es baja, pero la poblacién infantil
menor de 1 afio y de 1 a 4 afos suelen ser los grupos mas afectados. La
enfermedad puede presentarse de forma brusca, con fiebre, dolor
intenso, manchas en la piel o dificultad para reaccionar, y en algunos
casos puede dejar secuelas como problemas auditivos, motores o de
aprendizaje. Aunque el tratamiento antibiético es eficaz, no siempre evita
la progresion rapida de la enfermedad.

Actualmente, en el calendario comun de vacunacién infantil del
Sistema Nacional de Salud (SNS) se incluye la vacunacion frente al
meningococo C (MenC) a los 4 y 12 meses, y la vacunacion frente a los
serogrupos A, C, W e Y (MenACWY) a los 12 afos. Sin embargo, algunas
comunidades auténomas han decidido incorporar de forma adicional la
vacuna frente a MenACWY en la infancia, lo que ha generado diferencias
territoriales en el acceso a esta proteccion.

Este informe actualiza una evaluacién previa elaborada por el
Servicio de Evaluacién del Servicio Canario de la Salud (SESCS) dentro
de la Red Espafiola de Agencias de Evaluacién de Tecnologias Sanitarias
(RedETS). Su objetivo es revisar la informacion cientifica y actualizar el
analisis econédmico sobre la posibilidad de vacunar de manera sistematica
a todos los nifios y nifias a los 4 y 12 meses frente a MenACWY en
Espanfa.

Tras revisar los datos mas recientes disponibles, el nuevo analisis
confirma las conclusiones del informe anterior: la vacunacion sistematica
infantil frente a MenACWY no seria una estrategia coste-efectiva en el
contexto epidemiolégico actual de Espafia. Aunque la vacuna es eficaz y
segura, la baja incidencia de la enfermedad y el coste que supondria
extender su uso sistematico hacen que los beneficios esperados no
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compensen el gasto adicional para el SNS. No obstante, el analisis
también muestra que cambios futuros en la incidencia o en el precio de
la vacuna podrian modificar esta conclusion.
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Plain language summary

Invasive meningococcal disease (IMD) is a rare but very serious infection
caused by the bacterium Neisseria meningitidis, also known as
meningococcus. This bacterium can cause conditions such as meningitis
or sepsis, which can progress rapidly and lead to permanent sequelae or
even death, especially in infants, young children and adolescents. There
are several types of meningococcus; among them, serogroups A, C, W
and Y can cause severe disease and are targeted by preventive
vaccination.

In Spain, the incidence of IMD is low, but infants under one year of
age and children aged 1 to 4 years remain the most affected groups. The
disease can appear suddenly, with symptoms such as fever, severe pain,
skin lesions, or difficulty responding, and in some cases it may result in
long-term consequences such as hearing, motor, or learning impairments.
Although antibiotic treatment is effective, it does not always prevent the
rapid progression of the disease.

Currently, the common childhood vaccination schedule of the
Spanish National Health System (SNS) includes vaccination against
meningococcal serogroup C (MenC) at 4 and 12 months of age, and
vaccination against serogroups A, C, W and Y (MenACWY) at 12 years of
age. However, some autonomous communities have chosen to
additionally introduce the MenACWY vaccine in infancy, leading to
territorial differences in access to this protection.

This report updates a previous assessment carried out by the
Evaluation Service of the Canary Islands Health Service (SESCS) within
the Spanish Network of Health Technology Assessment Agencies
(RedETS). Its aim was to review the scientific evidence and update the
economic evaluation regarding the possibility of systematically
vaccinating all children at 4 and 12 months of age with the MenACWY
vaccine in Spain.

After incorporating the most recent available data, the new analysis
confirms the conclusions of the previous report: universal childhood
vaccination against MenACWY would not be a cost-effective strategy
under the current epidemiological situation in Spain. Although the vaccine
is effective and safe, the low incidence of the disease and the cost of
extending its systematic use mean that the expected health benefits
would not outweigh the additional expenditure for the NHS. However, the
analysis also shows that future changes in disease incidence or in the
price of the vaccine could modify this conclusion.
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Resumen ejecutivo

Introduccion

La enfermedad meningocécica invasiva (EMI) es una infeccién poco
frecuente pero muy grave causada por la bacteria Neisseria meningitidis.
Puede manifestarse principalmente como meningitis o sepsis, cuadros
que evolucionan rapidamente y pueden causar secuelas neuroldgicas,
auditivas o motoras permanentes, e incluso la muerte. Aunque existen
multiples serogrupos, los serogrupos A, C, W e Y representan una parte
importante de los casos graves y son prevenibles mediante vacunacién.

En Europa, la incidencia global de EMI ha fluctuado en los ultimos
afos, con un descenso pronunciado durante la pandemia de COVID-19 y
un posterior repunte asociado a la recuperacion de la circulacién de
patégenos respiratorios. En Espafa, la incidencia continda siendo baja,
pero se observan tasas mas elevadas en lactantes menores de un afio y
poblaciéon infantil de 1 a 4 afios. En 2023 se notificaron 265 casos
confirmados de EMI, con una tasa de letalidad del 13 %. La distribucion
por serogrupos muestra predominio del serogrupo B, seguido de WeY,
y en menor medida C.

Actualmente, el calendario vacunal comun del Sistema Nacional de
Salud (SNS) incluye vacunacién sistematica frente a la EMI asociada al
serogrupo C (MenC) a los 4 y 12 meses, y una dosis de la vacuna frente
ala EMI asociada a los serogrupos A, C, W e Y (MenACWY) a los 12 afios.
Sin embargo, algunas comunidades autébnomas han ampliado la
proteccion infantil incorporando la vacuna frente a MenACWY a los 12
meses o sustituyendo la vacuna frente a MenC por la vacuna frente a
MenACWY a los 4 y 12 meses. Esto ha generado heterogeneidad
territorial en el acceso a la vacunacioén frente a los serogrupos A, C, W e
Y.

En 2023, el Servicio de Evaluacién del Servicio Canario de la Salud
(SESCS) publicé un informe de Evaluacién de Tecnologias Sanitarias
(ETS) sobre la vacunacion sistematica infantil frente a MenACWY a los 12
meses, concluyendo que no era una estrategia coste-efectiva en Espafa
en comparacién con la vacunacion frente a MenC. Dado el tiempo
transcurrido, los cambios en la epidemiologia, la ampliacion autonémica
de la vacunacién y las posibles variaciones en costes y coberturas, el
Ministerio de Sanidad solicité una actualizacion del andlisis econdmico
para 2025.
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Objetivo

El objetivo principal de este informe es actualizar la evaluacién econdémica
de la vacunacion sistematica infantil frente a la EMI causada por los
serogrupos A, C, W e Y en Espafia, mediante la revisién de la evidencia
reciente sobre su coste-efectividad y la actualizacion del modelo
econdmico previamente desarrollado, con el fin de comparar distintas
estrategias de vacunacién frente a MenACWY en comparacién con la
vacunacion frente a MenC desde la perspectiva del SNS.

Metodologia
Revision sistematica de coste-efectividad

Se realizd una actualizacién de la revisién sistematica (RS) de
evaluaciones econdémicas incluida en el informe previo del SESCS. Se
buscaron evaluaciones econdmicas completas (en paralelo a estudios
primarios o basadas en modelos) que compararan la vacunacion infantil
sistematica frente a MenACWY con la vacunacion frente a MenC o con la
no vacunacion.

Los criterios de inclusion consideraron estudios en poblacion infantil
menor o igual de 12 meses que evaluaran, en términos de costes y
efectos, estrategias de vacunacion sisteméatica informando sobre afios de
vida ajustados por calidad (AVAC), afios de vida ganados (AVG) y razones
coste-efectividad incremental (RCEI). Se excluyeron estudios centrados
en adolescentes, poblaciones de riesgo, vacunas no autorizadas en
Espafia o estrategias ajenas a la vacunacion sistematica.

La calidad metodolégica de las evaluaciones econémicas se valoré
mediante los criterios de Drummond. La seleccion y extraccién de datos
se realiz6 por pares y se sintetizé la evidencia mediante sintesis narrativa
y tabulacién.

Evaluacion econémica

Se actualiz6 el modelo econdémico de caracter estatico desarrollado en el
informe del SESCS de 2023, incorporando la evidencia epidemioldgica,
clinica y econémica mas reciente. En esta actualizacién se compararon
tres estrategias: 1) vacunacion sistematica frente a MenC a los 4 y 12
meses (estrategia actual); 2) vacunacion sistematica frente a MenACWY a
los 12 meses (sustitucién parcial); 3) vacunacion sistematica frente a
MenACWY alos 4 y 12 meses (sustitucidon completa). Las tres estrategias
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mantienen la estrategia actual de vacunacién frente a MenACWY en la
adolescencia.

El modelo adopté la perspectiva del SNS y una perspectiva social en
analisis complementarios. Se incluyeron costes directos sanitarios
(costes de vacunas, administracion, atencion hospitalaria y ambulatoria,
asi como el coste de las secuelas). Los resultados en salud se midieron
en AVAC. Los costes se expresaron en euros de 2025 y se aplicé una tasa
de descuento anual del 3 % a costes y efectos.

Se desarrollaron analisis de sensibilidad deterministicos sobre
parametros clave (precio de la vacuna, incidencia, eficacia, cobertura) y
un analisis de sensibilidad probabilistico para evaluar la incertidumbre
global. Se compararon las RCEI obtenidas con el coste de oportunidad
para el SNS estimado en Espafa entre 27 000-34 000 €/AVAC.

Analisis de impacto presupuestario

Partiendo del caso base del analisis de coste-efectividad, se llevd a cabo
un analisis de impacto presupuestario (AIP) a 5 afios (2026-2030), desde
la perspectiva del SNS. Se estimé el coste total de implantar la
vacunacion sistematica frente a MenACWY en comparacién con el
escenario actual, considerando el numero anual de nacimientos,
coberturas vacunales, precios unitarios de las vacunas y costes evitados
por los casos prevenidos.

Resultados
Revision sistematica de coste-efectividad

La revision sistematica actualizada de la literatura identific6 un Unico
estudio nuevo de evaluacién econdémica que cumplia los criterios de
inclusion, realizado en Alemania y publicado en 2025. Este estudio evalué
distintas estrategias de vacunacién frente a la EMI causada por los
serogrupos A, C, W e Y, incluyendo la sustitucion de la vacunacion frente
a MenC por una dosis de MenACWY a los 12 meses de edad. Los
resultados de este estudio mostraron que, en su contexto epidemiolégico,
la sustitucion de la vacunacién frente a MenC por MenACWY a los 12
meses se asocia a mejores resultados en salud y a una relacién coste-
efectividad favorable, atribuible principalmente a una mayor incidencia de
los serogrupos W e Y y a las caracteristicas especificas del programa
vacunal aleman. No obstante, las diferencias epidemiolégicas vy
organizativas entre Alemania y Espafa limitan la transferibilidad directa
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de estos resultados al contexto del SNS, donde la incidencia de los
serogrupos cubiertos por la vacuna frente a MenACWY es inferior.

Resultados de la evaluacion econémica

La evaluacién econdmica actualizada, realizada desde la perspectiva del
SNS y de forma complementaria desde la perspectiva social, comparé
tres estrategias de vacunacion sistematica infantil:
1. vacunacién frente a MenC a los 4 y 12 meses (estrategia actual),
2. sustitucion parcial (MenC a los 4 meses + MenACWY a los 12
meses), y
3. sustitucion completa por MenACWY a los 4 y 12 meses.

Los resultados del caso base muestran que las estrategias que
incorporan la vacunacion frente a MenACWY generan ganancias
marginales en AVAC respecto a la estrategia actual de vacunacién frente
a MenC. Sin embargo, estas ganancias se acompanan de incrementos de
coste que dan lugar a RCEI superiores al coste de oportunidad para el
SNS estimado en Espafa (27 000-34 000 €/AVAC), tanto desde la
perspectiva del SNS como desde la perspectiva social.

El analisis de sensibilidad probabilistico confirma estos resultados,
mostrando que la probabilidad de que las estrategias de vacunacién
frente a MenACWY en la infancia sean coste-efectivas es baja para
disposiciones a pagar inferiores a 34 000 €/AVAC. Los analisis de
sensibilidad deterministicos y por escenarios indican que el precio de la
vacunay la incidencia de la EMI son los principales determinantes de los
resultados. En escenarios con una reduccion del precio de MenACWY o
con un aumento sustancial y sostenido de la incidencia, las estrategias de
vacunacion frente a MenACWY podrian llegar a ser coste-efectivas.

Resultados del analisis de impacto presupuestario

El andlisis de impacto presupuestario indica que la introducciéon de un
programa de vacunacién sistematica infantil frente a MenACWY en
sustitucion de la vacunacion frente a MenC supondria un incremento del
gasto de hasta 2 663 117 € al quinto afio tras su implantacién a nivel
nacional, asumiendo una cobertura elevada y una distribucién
homogénea de los casos evitados entre CCAA. Este impacto se traduce
en 1242 528 € en el caso de que la sustitucion fuera parcial (MenC a los
4 meses + MenACWY a los 12 meses).
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Conclusiones

A partir de la RS sobre coste-efectividad, la EE y el AIP realizado para el
presente informe de ETS, se pueden establecer las siguientes
conclusiones:

18

La evidencia reciente disponible sobre el coste-efectividad de la
vacunacion sistematica infantil frente a MenACWY en menores de
12 meses de edad continta siendo limitada.

La revision sistematica actualizada ha identificado un Unico
estudio nuevo de coste-efectividad realizado en Alemania. Dicho
estudio concluye que la sustitucion de la vacunacién frente a
MenC por una dosis de la vacuna frente a MenACWY a los 12
meses podria ser coste-efectiva en ese contexto,
fundamentalmente debido a una mayor incidencia de los
serogrupos W e Y y a diferencias en precios y organizacién del
programa vacunal. No obstante, las diferencias epidemiologicas
entre Alemania y Espana limitan la transferibilidad directa de
estos resultados al contexto del SNS.

Los resultados del modelo econémico actualizado muestran que
tanto la estrategia de sustitucion parcial (MenC a los 4 meses +
MenACWY a los 12 meses) como la estrategia de sustitucion
completa (MenACWY a los 4 y 12 meses) no son alternativas
coste-efectivas en Espafna. Esta conclusién podria cambiar si se
produjeran modificaciones en la epidemiologia (incremento
sustancial y sostenido de la incidencia) o en el precio de la vacuna
considerado en el presente analisis.

El andlisis de impacto presupuestario estima que la incorporacién
de una estrategia de vacunacion sistematica frente a MenACWY
con dos dosis (a los 4 y 12 meses) podria suponer un gasto
adicional de 2 663 117 € en el quinto afo tras su introduccién en
el SNS, asumiendo una distribucion homogénea de los casos de
EMI evitados a lo largo del territorio nacional. En el caso de que
la sustitucién fuera parcial (MenC a los 4 meses + MenACWY a
los 12 meses), el impacto presupuestario descenderia hasta
1242 528 €.
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Executive Summary

Introduction

Invasive meningococcal disease (IMD) is a rare but very severe infection
caused by the bacterium Neisseria meningitidis. It mainly presents as
meningitis or sepsis, conditions that can progress rapidly and lead to
permanent neurological, auditory or motor sequelae, or even death.
Although multiple serogroups exist, serogroups A, C, W and Y account for
a significant proportion of severe cases and are preventable through
vaccination.

In Europe, the overall incidence of IMD has fluctuated in recent years,
with a marked decline during the COVID-19 pandemic followed by a
rebound associated with the recovery of respiratory pathogen circulation.
In Spain, incidence remains low, although higher rates are observed in
infants under one year of age and in children aged 1-4 years. In 2023, 265
confirmed cases were reported, with a case-fatality rate of 13%.
Serogroup distribution showed predominance of serogroup B, followed
by W, Y and, to a lesser extent, C.

Currently, the national immunisation schedule of the Spanish
National Health System (SNS) includes vaccination against MenC at 4 and
12 months of age and a dose of MenACWY at 12 years of age. However,
several autonomous communities have expanded infant protection by
introducing MenACWY at 12 months or by replacing MenC with
MenACWY at 4 and 12 months. This has resulted in territorial
heterogeneity in access to vaccination against serogroups A, C, W and Y.

In 2023, the Health Technology Assessment Service of the Canary
Islands Health Service (SESCS) published an HTA report on routine infant
vaccination with MenACWY at 12 months, concluding that it was not a
cost-effective strategy in Spain compared with MenC vaccination. Given
the time elapsed, changes in epidemiology, regional expansion of
vaccination programmes, and variations in costs and coverage, the
Ministry of Health requested an update of the economic analysis for 2025.

Objective

The main objective of this report is to update the economic evaluation of
routine infant vaccination against invasive meningococcal disease caused
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by serogroups A, C, W and Y in Spain, through a review of the most recent
evidence on cost-effectiveness and the update of the previously
developed economic model, in order to compare different MenACWY
vaccination strategies with MenC vaccination from the perspective of the
National Health System.

Methodology
Systematic review of cost-effectiveness

An update of the systematic review (SR) of economic evaluations included
in the previous SESCS report was conducted. Full economic evaluations
(model-based or alongside primary studies) comparing universal infant
vaccination with MenACWY versus MenC vaccination or no vaccination
were sought.

Eligible studies included infant populations aged <12 months and
assessed vaccination strategies in terms of costs and outcomes,
reporting quality-adjusted life years (QALYs), life years gained (LYG) and
incremental cost-effectiveness ratios (ICERs). Studies focusing on
adolescents, risk groups, vaccines not authorised in Spain or non-routine
vaccination strategies were excluded.

Methodological quality was assessed using Drummond’s criteria.
Study selection and data extraction were performed independently by two
reviewers, and evidence was synthesised narratively and in tables.

Economic analysis

The static economic model developed in the 2023 SESCS report was
updated, incorporating the most recent epidemiological, clinical and
economic evidence. Three strategies were compared: (1) routine
vaccination against MenC (current practice); (2) routine vaccination with
MenACWY at 12 months of age (partial replacement); and (3) routine
vaccination with MenACWY at 4 and 12 months of age (full replacement).
All three strategies assume the continuation of the current adolescent
MenACWY vaccination strategy.

The model adopted the perspective of the National Health System
(SNS), with an additional complementary analysis from a societal
perspective. Direct healthcare costs were included (vaccines,
administration, hospital and outpatient care, and long-term sequelae).
Health outcomes were measured in life-years gained (LYG) and quality-
adjusted life-years (QALYs). Costs were expressed in 2025 euros, and an
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annual discount rate of 3% was applied to both costs and health
outcomes.

Deterministic sensitivity analyses were conducted on key parameters
(vaccine price, incidence, effectiveness, and coverage), together with a
probabilistic sensitivity analysis to assess overall uncertainty. The
resulting incremental cost-effectiveness ratios (ICERs) were compared
with the estimated opportunity cost of a QALY in Spain, ranging between
€27,000 and €34,000 per QALY.

Budget impact analysis

Based on the base-case cost-effectiveness analysis, a 5-year budget
impact analysis (BIA) (2025-2030) was conducted from the perspective of
the National Health System (NHS). The total cost of implementing
systematic vaccination with MenACWY compared with the current
scenario was estimated, taking into account the annual number of births,
vaccination coverage rates, unit vaccine prices, and the costs avoided
due to prevented cases.

Results
Systematic review of cost-effectiveness

The updated systematic review of the literature identified a single new
economic evaluation that met the inclusion criteria, conducted in
Germany. This study assessed different vaccination strategies against
invasive meningococcal disease (IMD) caused by serogroups A, C, W, and
Y, including the replacement of MenC vaccination with a single dose of
MenACWY at 12 months of age. The results showed that, within the
German epidemiological context, replacing MenC with MenACWY at 12
months is associated with improved health outcomes and a favorable
cost-effectiveness profile. This finding is mainly attributable to a higher
incidence of serogroups W and Y and to specific features of the German
vaccination programme. However, epidemiological and organizational
differences between Germany and Spain limit the direct transferability of
these results to the Spanish National Health System (SNS), where the
incidence of serogroups covered by MenACWY is lower.
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Results of the economic evaluation

The updated economic evaluation, conducted from the perspective of the
SNS and complemented by a social perspective analysis, compared three
systematic childhood vaccination strategies:

1. MenC vaccination at 4 and 12 months (current strategy);

2. Partial replacement (MenC at 4 months plus MenACWY at 12

months); and

3. Complete replacement with MenACWY at 4 and 12 months.
Base-case results show that strategies incorporating MenACWY yield
marginal gains in quality-adjusted life years (QALYs) compared with the
current MenC strategy. However, these gains are accompanied by cost
increases that result in incremental cost-effectiveness ratios (ICERs)
exceeding the opportunity cost of a QALY in Spain (27,000-34,000
€/QALY), from both the SNS and the social perspectives.
The probabilistic sensitivity analysis confirms these findings, showing a
low probability that MenACWY-based strategies are cost-effective at
willingness-to-pay thresholds below 34,000 €/QALY. Deterministic and
scenario sensitivity analyses indicate that vaccine price and IMD
incidence are the main drivers of the results. Under scenarios involving a
reduction in the price of MenACWY or a substantial and sustained
increase in disease incidence, MenACWY-based strategies could become
cost-effective.

Results of the budget impact analysis

The budget impact analysis indicates that introducing a systematic
childhood vaccination programme with MenACWY in place of MenC
would result in an increase in expenditure of up to €2,663,117 in the fifth
year following national implementation, assuming high vaccination
coverage and a homogeneous distribution of prevented IMD cases across
autonomous communities. This impact corresponds to €1,242,528 in the
case of partial replacement (MenC at 4 months + MenACWY at 12
months).

Conclusions
Based on the systematic review of cost-effectiveness, the economic

evaluation, and the budget impact analysis conducted for this HTA report,
the following conclusions can be drawn:
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The recent evidence available on the cost-effectiveness of
systematic childhood vaccination with MenACWY in children
under 12 months of age remains limited.

The updated systematic review identified a single new cost-
effectiveness study conducted in Germany. This study concludes
that replacing MenC vaccination with a dose of MenACWY at 12
months of age could be cost-effective in that context, mainly due
to a higher incidence of serogroups W and Y and to differences in
vaccine prices and the organisation of the vaccination
programme. However, epidemiological differences between
Germany and Spain limit the direct transferability of these findings
to the context of the Spanish National Health System.

The results of the updated economic model show that both the
partial replacement strategy (MenC at 4 months plus MenACWY
at 12 months) and the complete replacement strategy with
MenACWY (4 and 12 months) are not cost-effective alternatives
in Spain. This conclusion could change if substantial and
sustained increases in disease incidence or reductions in the
vaccine price considered in the present analysis were to occur.

The budget impact analysis estimates that the introduction of a
systematic MenACWY vaccination strategy in children up to 12
months of age could result in an additional expenditure of
approximately €2.66 million in the fifth year following its
implementation within the SNS, assuming a homogeneous
distribution of prevented IMD cases across the national territory.
In the case of partial replacement (MenC at 4 months +
MenACWY at 12 months), the budget impact would decrease to
€1,242,528.

Keywords: Invasive meningococcal disease; Childhood vaccination;
MenACWY; Systematic review; Economic evaluation; Cost-effectiveness.
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I. Introduccion
I.1. Problema de salud

La enfermedad meningocdcica invasiva (EMI) es una enfermedad
infecciosa aguda causada por Neisseria meningitidis 0 meningococo. La
enfermedad se suele caracterizar por un comienzo brusco con fiebre,
nauseas, vomitos, cefalea intensa, alteracion del estado mental, rigidez
de nuca y fotofobia. Sin embargo, su presentacion también puede ser
inespecifica y evolucionar rapidamente hacia formas graves como el
shock séptico, especialmente en nifios pequefios y grupos vulnerables
[1,2].

A nivel mundial, entre 1990 y 2019, la incidencia de meningitis se
redujo de forma notable, pasando de 55.3 a 35.4 casos por 100 000
habitantes, lo que representa una disminucion del 35.9% [3]. En ese
mismo periodo, la tasa de mortalidad estandarizada por edad descendié
un 56% pasando de 7.5 a 3.3 muertes por 100 000 habitantes [3]. Sin
embargo, la enfermedad sigue suponiendo una carga elevada de
morbimortalidad: en 2019 se estimaron 2.51 millones de casos y 236 000
muertes a nivel global, afectando de manera desproporcionada a los
ninos menores de 5 afos, quienes concentraron casi la mitad de todos
los fallecimientos registrados por meningitis ese afo [3].

En Europa, la evolucién de la EMI ha mostrado cambios marcados
durante los ultimos afios. Entre 2008 y 2017, la tasa de incidencia
disminuyé un 34.4% al pasar de 0.95 a 0.62 casos por 100 000
habitantes, reduccion atribuida fundamentalmente al descenso de los
casos por serogrupo B, especialmente en la poblacion infantil y juvenil.
Sin embargo, este descenso fue contrarrestado en parte por el aumento
progresivo de los serogrupos W e Y durante ese mismo periodo, cuya
incidencia se multiplicé por mas de cinco y por dos, respectivamente [4].
Posteriormente, en 2020 y 2021, con la implementacion de medidas
dirigidas a frenar la pandemia de COVID-19, la incidencia de la EMI se
redujo de forma abrupta hasta minimos histéricos, con tasas en torno a
0.1 por 100 000 habitantes. No obstante, en 2022 se observé un repunte
generalizado en casi todos los paises del area del Espacio Econdmico
Europeo, alcanzandose una tasa global de 0.3 casos por 100 000
habitantes y un total de 1149 casos confirmados, coincidiendo con el
levantamiento de las restricciones sanitarias y el retorno a patrones
previos de circulacion de patdégenos respiratorios [5].
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En Espafa, segun datos de la Red Nacional de Vigilancia
Epidemioldgica (RENAVE), durante el afio 2023 se notificaron 265 casos
de EMI, con una incidencia acumulada (IA) de 0.55 casos por 100 000
habitantes, lo que representa un incremento respecto a los afios previos,
aunque aun por debajo de las cifras prepandémicas de 2019 (391 casos,
y una IA de 0.83). La enfermedad afectd principalmente a la poblacién
infantil, con las incidencias mas altas registradas en menores de 1 afo
(8.43/100 000) y en el grupo de 1 a 4 afios (1.20/100 000). En cuanto a la
distribucion por serogrupos, se identifico el agente causal en el 87.2% de
los casos; de los 231 casos con serogrupo conocido, el 60% fueron
causados por el serogrupo B, seguido de los serogrupos W (14.3%), Y
(10.4%) y C (1.7%). Con respecto a la mortalidad, se notificaron un total
de 35 defunciones (tasa de letalidad 13.2%) [6].

Las formas de presentacién clinica mas comunes de la EMI son la
meningitis y la sepsis (0 bien una combinacién de ambas), aunque
también se han documentado otros sindromes invasivos en forma de
neumonia bacteriémica, pericarditis y artritis, asi como infecciones no
invasivas menos frecuentes como conjuntivitis o uretritis [7]. La meningitis
suele presentarse con fiebre de inicio subito, dolor de cabeza, rigidez en
el cuello, nauseas, vomitos, sensibilidad a la luz y alteracién del estado de
conciencia. En los lactantes, los signos y sintomas pueden ser mas
inespecificos. En los casos de meningococemia, la clinica se caracteriza
por fiebre y exantema petequial o purpurico, pudiendo evolucionar
rapidamente a purpura fulminante, shock séptico, fallo multiorganico e
incluso la muerte. Esta presentacion es especialmente agresiva, con una
tasa de mortalidad que en sus formas mas graves puede alcanzar el 40%,
incluso cuando se administra tratamiento adecuado y precoz [7].

A pesar del tratamiento antibiético eficaz, entre el 10% y el 20% de
los supervivientes de EMI desarrollan secuelas fisicas o neurolégicas a
largo plazo. En un estudio en Dinamarca basado en registros nacionales
de salud, el 25% de los supervivientes presenté al menos una secuela
tras el alta hospitalaria. Entre las mas comunes se encontraron la
hipoacusia (8.2%), epilepsia (5.4%), dificultades de aprendizaje (3.6%),
cefalea persistente (3.5%) y alteraciones visuales o pérdida de vision
(2.8%) [8].

Neisseria meningitidis puede colonizar la nasofaringe humana sin
generar sintomas, dando lugar al estado de portador asintomatico. En
poblaciones sanas, se estima que entre el 5% y el 10% de las personas
porta la bacteria, siendo esta proporcion mas elevada en adolescentes y
poblacion adulta joven, quienes constituyen el principal reservorio del
meningococo [9].
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Diversos factores aumentan la susceptibilidad a desarrollar EMI tras
la exposicion a Neisseria meningitidis. A nivel individual, el riesgo es
significativamente més alto en personas con inmunodeficiencias, como
es el caso de los pacientes con VIH (se ha estimado un riesgo mas de 11
veces superior al observado en la poblacién general, especialmente en
poblacién adulta joven entre 25 y 44 afos), personas con deficiencias en
factores del complemento o tratamiento con inhibidores de los mismos y
pacientes con asplenia funcional o anatémica [7,10]. También estan en
riesgo las personas que han tenido un contacto estrecho con casos
confirmados, especialmente convivientes o personas directamente
expuestas a secreciones respiratorias (por ejemplo, mediante maniobras
de intubacion o asistencia sanitaria sin proteccion adecuada) [7].

En este contexto, la aparicién de casos secundarios de enfermedad
meningocdcica es, en general, poco frecuente. En la Comunidad
Auténoma del Pais Vasco, entre 1999 y 2018, los casos secundarios
representaron el 1.2% del total, mientras que los coprimarios supusieron
el 0.6% [11]. Sin embargo, distintos estudios realizados en Europa y
Estados Unidos muestran que el riesgo de desarrollar un caso secundario
en el entorno familiar puede ser entre 500 y 1200 veces superior al de la
poblacién general en periodos no epidémicos. Asimismo, se han descrito
tasas mas elevadas de infeccién entre contactos en entornos de
educacion infantil, como guarderias. Desde el punto de vista temporal, la
mayoria de los casos secundarios se concentran en los primeros dias tras
el caso indice: aproximadamente el 60% se producen en la primera
semana y hasta el 87% en los primeros 15 dias [11].

Entre los factores ambientales y conductuales, se incluyen la
exposicion al humo de tabaco (activo o pasivo), vivir en condiciones de
hacinamiento (como ocurre en cuarteles, prisiones, residencias escolares
0 universitarias), asi como haber padecido enfermedades respiratorias
recientes, que alteran la mucosa y facilitan la entrada del meningococo al
torrente sanguineo [7,10].

La Neisseria meningitidis, cuyo Unico reservorio conocido es el ser
humano, puede transmitirse a través del contacto directo, estrecho y
prolongado con secreciones respiratorias de personas infectadas o
portadoras asintomaticas. Esta via de transmision facilita la apariciéon de
casos en entornos de convivencia cercana. Una vez sospechada la EMI,
el diagndstico se confirma mediante la deteccidén de la bacteria en
muestras clinicas obtenidas de lugares normalmente estériles, como el
liquido cefalorraquideo o la sangre, o bien a partir del aspirado de lesiones
cutaneas. Para ello, se emplean técnicas de cultivo, métodos
moleculares, deteccidn de antigenos o visualizacion microscopica [12].
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Ante un caso confirmado, la principal medida de control es la
administracion precoz de quimioprofilaxis antibiodtica a los contactos
estrechos, preferiblemente en las primeras 24 horas. Entre los antibi6ticos
recomendados se encuentran la rifampicina, el ciprofloxacino y la
ceftriaxona. Como estrategia preventiva a largo plazo, la vacunacion
frente a los principales serogrupos de Neisseria meningitidis constituye la
herramienta mas eficaz para reducir la incidencia de la enfermedad [12].

Dado su impacto en salud publica, la EMI es una enfermedad de
declaracién obligatoria en Espafia desde 1901. El protocolo vigente
establece que todos los casos sospechosos, probables o confirmados
deben ser notificados individualmente por las comunidades auténomas al
Centro Nacional de Epidemiologia, a través de la RENAVE [12].

I.2. Descripcién y uso actual de la tecnologia

La EMI es una enfermedad infecciosa grave, prevenible mediante
vacunacion. En la actualidad existen tres tipos principales de vacunas
frente al meningococo:

e Las vacunas conjugadas de polisacaridos capsulares y proteinas
transportadoras (vacunas conjugadas) se utilizan tanto para la
prevencion sistematica como para la respuesta a brotes
epidémicos. Inducen una respuesta inmune timo-dependiente
eficaz desde los primeros meses de vida, generan anticuerpos
bactericidas duraderos y memoria inmunolégica. Estan
disponibles en formulaciones monovalentes frente al serogrupo C
(MenC) y tetravalentes frente a los serogrupos A, C, W e Y
(MenACWY). Entre estas ultimas se encuentran Nimenrix®,
Menveo® y MenQuadfi®, todas ellas con una inmunogenicidad
elevada y perfiles de seguridad favorables. El componente “C” de
las vacunas tetravalentes presenta una inmunidad equivalente a
la de las vacunas monovalentes frente a ese serogrupo [13].

e Las vacunas proteicas frente al serogrupo B (como Bexsero® y
Trumenba®) confieren proteccion individual frente a este
serogrupo en todas las edades, pero no se ha demostrado que
prevengan el estado de portador ni la transmision, por lo que no
generan inmunidad colectiva [13].

e Las vacunas de polisacaridos purificados no conjugadas, aunque
fueron utilizadas anteriormente, han demostrado menor
inmunogenicidad en lactantes, inducen una respuesta inmune de
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corta duracion sin memoria inmunolégica, y no contribuyen a la
inmunidad de grupo. Por ello, su uso ha sido reemplazado casi
por completo por las vacunas conjugadas [13].

En Europa, 11 paises han incorporado la vacuna meningocdécica
conjugada tetravalente en sus calendarios infantiles con una
recomendacion general antes de los 2 afios de edad, segun el Vaccine
Scheduler del ECDC. Estos paises son: Austria, Bélgica, Chipre,
Eslovaquia, Francia, Islandia, ltalia, Luxemburgo, Malta, Paises Bajos y
Republica Checa [14].

La mayoria de estos paises administran la vacuna frente a
MenACWY como una dosis Unica entre los 12 y 15 meses, aunque
algunos, como es el caso de Francia, la incluyen dentro de esquemas
multidosis combinados con otras vacunas en el primer afio de vida [14].

La experiencia internacional en otros paises ha demostrado el
impacto positivo de la introduccién de la vacuna conjugada tetravalente
frente a MenACWY en la infancia. En Chile, la vacunaciéon se introdujo
inicialmente en 2012 como una estrategia reactiva dirigida a nifios y nifias
de entre 9 meses y 5 afios, ante un notable aumento de casos de EMI por
serogrupo W. A partir de 2014, se instauré como vacunacion sistematica
obligatoria a los 12 meses de edad, tras comprobarse su efectividad en
la reduccion de casos. Entre 2012 y 2016, la incidencia de EMI por
serogrupo W en menores de 5 afios se redujo un 92.3 % (de 1.3 a 0.1
casos por 100 000 habitantes), con desaparicion de nuevos casos en la
cohorte vacunada. No obstante, no se observaron efectos indirectos en
otros grupos de edad, lo que sugiere que el impacto de la vacunacion se
concentré en la poblacién infantil directamente inmunizada [15].

En Australia, la vacuna frente a MenACWY fue incorporada en 2018
al calendario infantil financiado, reemplazando la dosis de MenC a los 12
meses. La decision se basé en criterios de eficiencia econémica y en la
necesidad de ampliar la cobertura frente a serogrupos no incluidos en el
esquema anterior. Entre 2018 y 2020, se observé una reduccion
significativa en la incidencia global de EMI (de 1.1 a 0.3 casos por 100.000
habitantes), con una caida notable en los casos por serogrupos We'Y (el
porcentaje del serogrupo W sobre el total de casos pasé del 38% al 18%).
Aunque esta disminucion coincidié parcialmente con medidas de control
por la pandemia de COVID-19, los autores destacaron el papel de la
vacunacion en la reduccion de casos, especialmente por serogrupo W
[15].

En Espafa se encuentran disponibles tres vacunas tetravalentes
frente a los serogrupos A, C, W e Y: MenQuadfi® (autorizada a partir de
los 12 meses), Menveo® (a partir de los 2 afos) y Nimenrix® (desde las 6
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semanas de edad). Todas han demostrado una elevada inmunogenicidad
y una proteccién estimada de al menos cinco afios tras una Unica dosis
en adolescentes [13].

1.3. Justificacion de la evaluacion

Actualmente, en el calendario vacunal comun del SNS esta incluida la
vacunacion frente a MenC a los 4 y 12 meses y la de MenACWY a los 12
aflos. A nivel nacional, la vacunaciéon frente a MenACWY ha sido
incorporada progresivamente en los calendarios autonémicos espafioles
proponiéndose una pauta con dosis a los 4 y 12 meses y una dosis de
recuerdo a los 12 afos [13].

Sin embargo, la situacién varia entre comunidades auténomas, lo
que ha llevado a una situacion de heterogeneidad en el acceso a esta
proteccion segun el territorio. En el momento de redaccion del presente
informe, la situacién en Espana es la siguiente:

e (Cataluia y Navarra han incluido una dosis de MenACWY a los 12
meses, manteniendo la vacunacion frente a MenC a los 4 meses
[16].

e Nueve comunidades auténomas y dos ciudades auténomas
(Andalucia, Aragén, Baleares, Canarias, Castilla y Leén, Ceuta,
Melilla, Extremadura, Galicia, Murcia y La Rioja) han adoptado la
pauta completa de 4 y 12 meses, sustituyendo MenC por
MenACWY [16].

e Seis comunidades (Asturias, Cantabria, Castilla-La Mancha,
Comunidad Valenciana, Madrid y Pais Vasco) mantienen la
vacunacion frente a MenC a los 4 y 12 meses, sin introducir
MenACWY en la infancia. En estos casos, la Unica dosis de
MenACWY se administra en la adolescencia, a los 12 afos [16].

El informe de evaluacién de tecnologias sanitarias publicado por el
SESCS en 2023 [17] analizé la inclusién de la vacunacién sistematica
infantil frente a MenACWY a los 12 meses. En analisis concluyé que, con
el precio de la vacuna y la incidencia de enfermedad vigentes en ese
momento, la estrategia de vacunacién sistematica infantil frente a
MenACWY no era coste-efectiva respecto a la vacunacion frente a MenC,
salvo en escenarios con una reduccion sustancial del precio de la vacuna.
El informe también senalaba que cambios futuros en los precios, en la
epidemiologia de la enfermedad o en la cobertura vacunal podrian
modificar esa conclusion.
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Dado el tiempo transcurrido desde la elaboracion del informe, y ante
la necesidad de revisar los parametros del modelo econémico (costes,
efectividad, incidencia y evolucion de coberturas), asi como el posible
impacto presupuestario de la inclusién de la vacuna MenACWY en el
calendario infantil comun, se hace necesaria una actualizacion del andlisis
econdmico previamente realizado. Esta actualizacién ha sido solicitada
por la Direccién General de Salud Publica del Ministerio de Sanidad en el
marco del Plan de trabajo anual de la RedETS.
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I1. Objetivos

El objetivo principal de este informe de Evaluacion de Tecnologias
Sanitarias (ETS) es evaluar el coste-efectividad e impacto presupuestario
de la vacunacion sistematica frente a MenACWY en niflos y nifias de 4 y
12 meses desde las perspectiva del SNS.

Los objetivos especificos son:

e Revisar y actualizar la evidencia cientifica disponible sobre el
coste-efectividad de la vacunacién sistematica frente a
MenACWY en poblacién infantil.

e Evaluar el coste-efectividad de la vacunacién sistematica frente a
MenACWY en comparacién con la vacunacion frente a MenC en
poblacion infantil menor de 12 meses desde la perspectiva del
SNS.

e Estimar el impacto presupuestario que supondria, para el SNS, la
incorporacién de una estrategia de vacunacion sistematica frente
a MenACWY en la infancia.

Alcance, aspectos cubiertos y no cubiertos

Esta evaluacion se centrarda exclusivamente en la actualizaciéon de la
dimensién econdémica del informe de ETS publicado en 2023 por el
SESCS, sobre la vacunacioén sistematica infantil frente a MenACWY en
Espafia [17]. Por tanto, no es objeto de este informe abordar nuevamente
aspectos clinicos, organizativos, sociales, legales o éticos ya evaluados
previamente, salvo que se identifiquen cambios sustanciales que afecten
directamente a los parametros del modelo econdémico.

La evaluacion se centrara en la estrategia de vacunacién sistematica a los
4 y 12 meses de edad y no incluird otras edades ni otros serogrupos
diferentesa A, C,WeY.

Usuarios
El principal usuario de este informe es el Ministerio de Sanidad, en

particular el Area de Programas de Vacunacién de la Subdireccion
General de Promocion, Prevencion y Equidad en Salud.

32 INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION



También podran beneficiarse de sus resultados otras unidades del
Ministerio, las comunidades auténomas en el marco del Consejo
Interterritorial del SNS, y los profesionales sanitarios y técnicos de salud
publica implicados en la planificacién, implementacién y seguimiento de
los programas de vacunacion infantil. Asimismo, el presente informe esta
dirigido a los/as profesionales sanitarios/as y no sanitarios/as que tienen
contacto directo o estan involucrados/as en el cuidado y la atencién de
personas con MenACWY, autoridades nacionales y regionales con
capacidad para la toma de decisiones, industria interesada, sociedades
cientificas, y organizaciones de pacientes y/o cuidadores.

I1.1. Preguntas de investigacion

Coste-efectividad e impacto presupuestario

e ;Es coste-efectiva la vacunacion sistematica frente a MenACWY en
poblacion menor de 12 meses de edad en comparacién con la
vacunacion frente a MenC?

e ;Cudl es el impacto presupuestario de la incorporaciéon de la
vacunacion sistematica infantil frente a MenACWY en el SNS?
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ITI. Metodologia

La realizacién del presente informe de ETS ha sido guiada por el manual
metodoloégico HTA Core Model ® (version 3.0) de la red EUnetHTA
(European Network for Health Technology Assessment) [18] y la guia para
la elaboracién y adaptacién de informes rapidos de ETS de la RedETS
[19].

Como primer paso, se elabord un protocolo que recogia los objetivos
y la metodologia previstos, el cual fue revisado y aprobado por la
Subdireccion General de Cartera de Servicios del SNS y Fondos de
Compensacioén (08/09/2025).

A continuacién, para abordar los objetivos del presente informe, se
realizé una revisidon sistematica (RS) de la literatura sobre el coste-
efectividad de la vacunacion sistematica infantil frente a MenACWY. Por
otro lado, se actualizé una evaluacion econémica (EE) completa previa
para evaluar el coste-efectividad de la vacunacién sistematica infantil
frente a MenACWY desde la perspectiva del SNS, y un analisis de impacto
presupuestario.

III.1. Revision sistematica de coste-
efectividad

Para la evaluacién del coste-efectividad de la vacunacion frente a
MenACWY en poblacién infantil no adolescente (de hasta 12 meses), se
realizé una RS de la literatura, de acuerdo con la metodologia desarrollada
por la colaboracion Cochrane [20] que se presenta siguiendo las
directrices de la declaracion PRISMA [21].

Para ello, se elaboré un protocolo en el que se explicité el objetivo,
los términos principales asociados a la estrategia de busqueda, las bases
de datos electrénicas a consultar, los criterios de seleccion de estudios y
los procedimientos de sintesis de resultados a utilizar en la revisién. Estos
acuerdos adoptados a priori se exponen a continuacion en detalle.

Inicialmente, con el propdsito de localizar posibles RS de alta calidad
metodoldgica e informes de ETS emitidos por otras agencias sobre el
tema, que pudieran servir de punto de partida o proveer informacion de
fondo de interés para la revision, se realizé una busqueda preliminar en
las siguientes bases de datos y metabuscadores:

¢ International HTA Database (INAHTA)

34 INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION



e Base Regional de Informes de Evaluacién de Tecnologias en Salud de
las Américas (BRISA)

e National Institute of Clinical Excellence (NICE)
e Cochrane Database of Systematic Reviews (CDSR)

Posteriormente, se actualizé la estrategia de busqueda bibliografica
utilizada en el informe previo [17], centrada en identificar estudios de
evaluaciéon econdémica, publicados desde la fecha de corte de aquella
revision (abril de 2022) hasta mayo de 2025. La estrategia de busqueda
original fue revisada, ajustada y adaptada para garantizar su sensibilidad
y especificidad.

[11.1.1. Criterios de seleccion de estudios

Se seleccionaron estudios originales publicados que cumplieron los
siguientes criterios de inclusién y exclusién (Tabla 1):

Tabla 1. Criterios de seleccion de los estudios econémicos

Criterio Criterios de inclusion Criterios de exclusion
Disefio de estudio Evaluaciones econdmicas - Evaluaciones econdmicas
completas, es decir, aquellas en las parciales
que se comparan tanto costes - Andlisis coste-minimizacion
como resultados de al menos dos - Andlisis de impacto
alternativas. presupuestario

- Protocolos de estudios sin
resultados, resimenes de
congresos, cartas al editor,
articulos de discusion o

editoriales.
Caracteristicas de la Poblacién infantil menor de 12 Adolescentes, adultos o
poblacion meses de edad. exclusivamente poblacion en

situacion de riesgo
(inmunodeprimidos, enfermedades
crénicas, poblacion recluida, etc.)

Intervencion Vacunacion sistematica con vacuna - Vacunacién monovalente frente
conjugada frente a MenACWY. a MenA

- Vacunacion monovalente frente
a MenB
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[11.1.2. Fuentes de informacidn y estrategia de
busqueda

Con la finalidad de identificar estudios primarios que cumplieran los
criterios de seleccion preestablecidos, se realizaron busquedas en las
bases de datos electrénicas que se recogen en la Tabla 2:
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Tabla 2. Bases de datos bibliograficas consultadas

Base de datos Plataforma de acceso Fecha de busqueda
MEDLINE Ovid 15/05/25
Embase Elsevier 15/05/25

BVS PAHO -OMS 15/05/25
Cochrane Controlled Register of

Trials (CENTRAL) Wiley 19/05/25
EconLit EBSCOhost 19/05/25

CEA Registry Tufts Medical Center 19/05/25

La estrategia de busqueda actualizada se disefié en MEDLINE y fue
posteriormente adaptada al resto de bases de datos consultadas
considerando las diferencias en el vocabulario controlado y las reglas de
sintaxis. En el Anexo 1 del presente informe se puede consultar la
estrategia de busqueda empleada para cada una de las bases de datos
consultadas.

Las referencias bibliograficas obtenidas en las distintas bases de
datos se importaron a Covidence systematic review software (Veritas
Health Innovation, Melbourne, Australia), disponible en
www.covidence.org, donde se eliminaron los  duplicados
automaticamente y se procesaron las referencias durante el proceso de
seleccién de estudios.

Se previé complementar la busqueda de estudios publicados con la
exploracién de los listados de referencias de los estudios seleccionados
y de las RS previas encontradas, asi como con la comprobacién en
Google Scholar de los estudios que citan a los estudios seleccionados.
Ademas, se cred un servicio de alertas de nuevas publicaciones en las
bases de datos electrénicas consultadas, que se mantuvo activo hasta la
fecha de cierre de la primera version completa del informe (30/11/25).

[11.1.3. Proceso de seleccidon de estudios

Dos revisores (una economista de la salud) evaluaron por pares, de forma
paralela e independiente, los titulos y los resimenes de todas las
publicaciones potencialmente relevantes recuperadas a través de la
busqueda de la literatura. Se obtuvo el articulo completo de todos
aquellos estudios que parecian cumplir con los criterios de seleccion
preestablecidos o en aquellos casos en los que no habia informacién
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suficiente para tomar una decisién clara. Los articulos fueron leidos
exhaustivamente a texto completo por dos revisoras de forma
independiente y paralela. Una vez finalizada esta lectura, se procedi6 a la
puesta en comun de resultados para determinar qué estudios eran
finalmente incluidos en la presente RS. Cuando hubo duda y/o
desacuerdo entre revisores, se resolvié tras discusién y, cuando no hubo
consenso, se consultd con una tercera revisora. Las discusiones y los
acuerdos quedaron documentados.

[11.1.4. Evaluacidn critica de la calidad metodolégica

La valoracién de la calidad metodolégica de los estudios incluidos fue
llevada a cabo por dos revisores de forma independiente mediante el
listado de criterios de Drummond et al [22].

[11.1.5. Extraccion y sintesis de los datos

La extraccion de datos de los estudios incluidos fue realizada por una
revisora y comprobada por un segundo revisor utilizando una hoja en
formato Microsoft® Excel® previamente disefada. Cuando hubo
desacuerdo entre ambos se resolvié tras discusion y cuando no hubo
consenso se consultdé con una tercera revisora. Las discusiones y los
acuerdos quedaron documentados.

Los datos extraidos fueron los relacionados con la identificacion del
articulo (autores, fecha de publicacion, pais donde se realizé el estudio,
financiacién, etc.), el disefio, la metodologia, y los resultados del estudio
(perspectiva, horizonte temporal, costes, efectividad, RCEI, umbral coste-
efectividad y analisis de sensibilidad), con especial atencién a la calidad
de las fuentes de informacion empleadas para el desarrollo de la EE y la
fuente de su financiacién. La informacién recopilada fue resumida a través
de una sintesis narrativa con tabulacién de resultados de los estudios
incluidos.

II1.2. Analisis econémico

La presente evaluacion econdmica es una actualizacion del analisis coste-
efectividad (ACE) realizado en el informe previo del SESCS [17] sobre la
vacunacion sistematica infantil frente a MenACWY. Se evallan los costes
y los resultados en salud de distintas estrategias de vacunacién
sistematica frente a MenACWY en poblacién infantil menor de 12 meses,
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en comparacion con la vacunacion frente a MenC, utilizando la misma
estructura de modelo, pero reparametrizada con informacién
epidemiolégica y de costes actualizada.

La perspectiva principal del analisis es la del SNS en la que se
incluyen los costes directos sanitarios que recaen en el SNS.
Adicionalmente, y de forma complementaria, se presenta un analisis
desde la perspectiva social que se ha aproximado mediante la inclusion
de costes indirectos asociados a pérdidas de productividad (de pacientes
y cuidadores), asi como a la mortalidad prematura, estimados a partir del
estudio de Ivanova et al. [23]. No obstante, esta aproximacién no
incorpora otros componentes relevantes de una perspectiva social
completa, por lo que debe interpretarse como una estimacion parcial.

Los costes de la estrategia de vacunacion incluyen el coste de
adquisiciéon de las vacunas y las coberturas vacunales esperadas.
Asimismo, se consideran los costes sanitarios evitados por la reduccion
de casos de EMI, tanto hospitalarios como extrahospitalarios o
ambulatorios, asi como los asociados a las secuelas leves y graves de la
enfermedad.

La efectividad de las intervenciones se mide de acuerdo al niUmero
de casos de EMI que son evitados debido a la implantacion de una
estrategia de vacunacion. Los resultados en salud se miden en términos
de Anos de Vida Ajustados por Calidad (AVAC). Los AVAC combinan
informacion sobre la supervivencia y la calidad de vida y constituyen la
medida de resultado recomendada para las evaluaciones econémicas en
salud [24].

Los resultados de este informe se presentan segun la guia de Lopez-
Bastida et al. [25] y las recomendaciones metodolégicas estandares,
empleando una descripcion narrativa acompafada de tablas y graficos.
De acuerdo a esta guia, los resultados de costes y efectividad se
descuentan al 3% anual. Los costes se expresaron en euros de 2025;
para aquellos costes reportados en afos anteriores se aplico la tasa
incremental del indice de precios de consumo (IPC) publicada por el
Instituto Nacional de Estadistica (INE).

La medida de coste-efectividad utilizada para la presentacion de los
resultados fue la RCEI. Esta ratio se define como la diferencia de los
costes medios (C) entre dos alternativas dividida por la diferencia de la
efectividad media (E) de cada alternativa (Ecuacion 1).

Cy—C
RCEI = 25

E,—E, )
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Su interpretacién nos permite indicar cual es el coste incremental
por unidad de efectividad ganada, en nuestro caso por AVAC.

Con el fin de valorar si la incorporacién de la tecnologia se asociaria
a una ganancia neta en salud de la poblacion, la RCEl se compardé con el
valor que refleja el coste de oportunidad de las decisiones de financiacion
del SNS. En Espafa, este valor se ha estimado empiricamente entre
27 000 y 34 000 €/AVAC [26].

Se estimd un caso base, utilizando los valores esperados de los
parametros del modelo y se realizaron también analisis de sensibilidad
probabilistico, deterministicos y mediante escenarios para comprobar la
robustez del modelo ante cambios en los valores de parametros clave,
incorporando en esta actualizacién los nuevos rangos de variacion
derivados de la evidencia epidemiolégica y econdmica mas reciente.

[11.2.1. Sujetos de estudio y estrategias a comparar

La poblacion de estudio corresponde a todos los recién nacidos en
Espafia que tienen acceso potencial al programa de vacunacion infantil.
En el afho 2024 el nimero de recién nacidos en Espana ascendié a
318 005 segun el INE.

En esta actualizacion se comparan las siguientes estrategias de
vacunacion sistematica infantil:

1. Escenario actual (MenC):

¢ Vacunacion sistematica frente a MenC a los 4 y 12 meses de
edad (situacion de referencia en el modelo).

2. Estrategia MenACWY 2 dosis (4 y 12 meses):

e Vacunacion sistematica frente a MenACWY en poblacién
infantil con dos dosis a los 4 y 12 meses (estrategia evaluada
en el informe previo, actualizada en términos de
epidemiologia y costes).

3. Estrategia MenC+MenACWY (4 meses y 12 meses):

e Nueva estrategia incorporada en esta actualizacion,
consistente en la sustituciéon de la dosis de MenC a los 12
meses por una dosis de MenACWY a la misma edad,
manteniendo la estructura del calendario infantil (esto es,
MenC a los 4 meses).
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En todas las estrategias se asume que la vacuna se administra en el
marco de las revisiones pediatricas rutinarias, sin costes adicionales de
captacion especificos, y que se mantienen las recomendaciones actuales
de vacunaciéon MenACWY en adolescentes.

[11.2.2. Modelo conceptual

La presente evaluacidn econdmica se basa en una actualizacion del
modelo de decision desarrollado en el informe previo del SESCS sobre la
vacunacion sistematica infantil frente a MenACWY [17]. El modelo
mantiene la misma estructura conceptual, combinando un arbol de
decision inicial y un modelo de Markov, pero incorpora nueva informacion
epidemiolégica, costes actualizados, nuevas estrategias de vacunacion y
actualizaciones en los parametros vacunales derivadas de la evidencia
mas reciente y de los nuevos objetivos del presente informe.

El modelo sintetiza la informacion disponible en la literatura y en
fuentes oficiales sobre:

e laincidencia actualizada de la EMI por serogrupos A, C, W e
Y en Espana,

e la eficacia/efectividad y duracién de la inmunidad de las
vacunas conjugadas MenACWY y MenC,

¢ la mortalidad asociada a la EMI,

¢ |a probabilidad de secuelas a largo plazo,

¢ vy los costes y AVAC asociados a cada estado de salud.

Dado que la evidencia disponible sobre el posible efecto de la
vacunacion frente a MenACWY y MenC en lactantes sobre el estado de
portador y la inmunidad colectiva es limitada, se ha mantenido un modelo
estatico, como en el informe previo [17].

El horizonte temporal del andlisis abarca toda la vida de la cohorte
simulada, lo que permite capturar la totalidad de las secuelas
persistentes, los costes acumulados y la pérdida de calidad de vida
atribuible a la EMI.

I11.2.2.1. Estructura del modelo

La primera parte del modelo esta constituida por un arbol de decision que
representa las tres estrategias inmunizadoras comparadas (Figura 1). En
cada una de estas estrategias, la cohorte de recién nacidos puede:
e ser vacunada o no, dependiendo de la cobertura vacunal
asumida;
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e estar protegida o no, en funcién de la efectividad vacunal y de la
duracion de la inmunidad;

e desarrollar o no EMI, en funcién de la incidencia especifica por
serogrupo y del estado vacunal.

Figura 1. Estructura del arbol de decision

SANO

Vacuna efectiva
EMI
Cobertura
SANO
Vacuna NO efectiva
Vacuna MenACWY EMI

SANO

NO cobertura
EMI

Poblacién infantil

Vacuna MenC (idem)

En las estrategias de vacunacién, la poblacién puede ser vacunada
0 no, dependiendo de la cobertura de vacunaciéon. Aquellos que son
vacunados experimentaran proteccioén frente a la enfermedad en funcién
de la efectividad de la vacuna, que ha sido estimada a partir de la literatura
y se detalla en apartados siguientes. En el informe previo [17] se asumié
una duracién maxima de la proteccién de 10 afos en el caso de la
vacunacion frente a MenACWY [27] y de 5 afios en el caso de la
vacunacion frente a MenC [28]. En esta actualizacién se ha revisado la
evidencia mas reciente sobre persistencia de anticuerpos y efectividad a
largo plazo de las vacunas conjugadas MenACWY y MenC no
encontrandose evidencia nueva que justifique modificar estos valores en
el momento de redaccién del presente informe.

En el modelo, las personas no vacunadas podran desarrollar o no la
enfermedad, en funcién de la incidencia, estimada a partir de casos
notificados como se detalla en apartados siguientes. Aquellos pacientes
que desarrollan la enfermedad (en funcién de la incidencia de la
enfermedad y de su estado vacunal), podran desarrollar secuelas
asociadas a la EMI o sobrevivir sin secuelas (Figura 2). Aquellos que
sobreviven a la enfermedad con secuelas, pueden tener al menos una
secuela grave o al menos una secuela leve segin se muestra en la Figura
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2. Es decir, el modelo tiene en cuenta los siguientes estados de salud: 1)
superviviente sin secuelas; 2) superviviente con secuelas leves; 3)
superviviente con secuelas graves y 4) muerte.

Figura 2. Modelo conceptual del modelo de Markov sobre la historia
natural de la enfermedad

Paoblaciéon con EMI

[ \ \ VI N / \

| ; ) Y /

E . Al menos una Al menos una o
Sinasouelas secuela leve & secuela grave 3

Para modelar la historia natural de la enfermedad, se ha optado por
una modelizacién tipo Markov (Figura 2) dado que las secuelas de la
enfermedad suelen ser recurrentes y crénicas para los pacientes y este
hecho se ajusta bien a una modelizacion de este tipo. Ademas, como
mejora con respecto a otros modelos publicados, el modelo desarrollado
incluye en los estados de salud la posibilidad de que un paciente que
sobrevive a la EMI con secuelas pueda tener mas de una secuela al mismo
tiempo. Esto lo logramos simplificando la estructura del modelo de
Markov y teniendo en cuenta los resultados de la RS y metaanalisis de
Edmon et al. [29] en la que se ofrecen riesgos de las secuelas asociadas
a la EMI y se categorizan en secuelas mayores y menores en funcion de
la gravedad. Las probabilidades y riesgos que se emplean en esta parte
del modelo tienen en cuenta el porcentaje de pacientes que padecen una
o varias secuelas como se describe en apartados siguientes del presente
informe.
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[11.2.3. Parametrizacion del modelo

Con el objetivo de parametrizar el modelo de evaluacién econémica, se
ha realizado una actualizacién de los parametros empleados en el informe
previo del SESCS [17], siguiendo las indicaciones del protocolo del
presente informe.

Se llevaron a cabo busquedas semiestructuradas en MEDLINE y
otras bases de datos bibliograficas, centradas en identificar informacion
relevante y actualizada sobre:

e epidemiologia de la EMI por serogrupos A, C, WeY;

e eficacia/efectividad y duracién de la protecciéon de las vacunas
conjugadas frente a MenACWY y MenC;

e frecuenciay gravedad de secuelas tras EMI;

e costes unitarios relacionados con la vacunacion, el tratamiento
agudo y las secuelas;

e vy utilidades/desutilidades asociadas a los estados de salud
modelizados.

Las busquedas bibliograficas se complementaron con:

e solicitudes especificas de informacién a la RENAVE,

e vy la revisién de tarifas y bases de datos de costes nacionales
(tarifas publicas autonémicas, RAE-CMBD, Acuerdos Marco de
vacunas, etc.).

En aquellos parametros para los que no se identificé evidencia nueva mas
robusta que la utilizada en el informe previo, se han mantenido los valores
originales, actualizando Unicamente el afio monetario de referencia (en el
caso de costes) y adaptando, cuando ha sido necesario, los rangos de
incertidumbre para el andlisis de sensibilidad.

A continuacion, se describen los principales parametros de
probabilidades, costes y utilidades empleados en el modelo actualizado.

[11.2.3.1. Probabilidades y otros parametros

A continuacién, se detallan cada una de las probabilidades empleadas en
el modelo de evaluacion econdémica y se describen los métodos
empleados en su estimacion o actualizacion.

Incidencia de MenACWY y MenC en Espana

Para la estimacion actualizada de la incidencia de EMI por serogrupos A,
C, W e Y en Espafa, se realizé una nueva peticién de informacion al
Sistema de Vigilancia de la RENAVE, solicitando los casos notificados de
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EMI por estos serogrupos desagregados por temporada epidemiolégica
y grupo de edad hasta la temporada mas reciente disponible en el
momento del analisis. Segun estos datos (ver Figura 3), la evolucion
temporal de la EMI en Espafa entre 1996 y 2024 muestra un descenso
marcado y sostenido del serogrupo C a partir de 2001, coincidiendo con
la introduccién de la vacunacién sistematica frente a MenC en el afio 2000
y las campafas de rescate implementadas en los afios posteriores. Los
casos por MenC se reducen mas del 80% en los cinco afios posteriores
a la introduccién del programa, manteniéndose desde mediados de la
década de los 2000 en niveles bajos y relativamente estables (Figura 3).

En contraste, los serogrupos W e Y presentan un incremento
progresivo a partir de aproximadamente 2010, con un pico notable en
2018-2019 (particularmente para MenW), seguido de un descenso
asociado al periodo pandémico por COVID-19 y un posterior repunte en
las temporadas mas recientes. Por su parte, el serogrupo A se mantiene
residual durante todo el periodo analizado, sin impacto epidemiolégico
relevante en Espafa.

Figura 3. Evoluciéon EMI por serogrupo A, C, W, Y (Espaiha 1996-2024).
Fuente: elaboracion propia a partir de datos de la RENAVE

Evoluciéon EMI por serogrupo A, C, W, Y (1996-2024)

900
800
700
600

500 ——Serogrupo A

Serogrupo C

Casos EMI

400 Serogrupo W

Serogrupo Y
300

200

|
\
|
[\
\
/
\

2010
2011 |
2012 |

1996
1997
1998
1999
2000
2001
2002 |
2003 |
2004 |
2005 ||
2006 ||
2007
2008 [
2009
2013 ||
2014
2015 |\
2016
2017
2018
2009 | )
2023
2024

2020
2021
2022

Con el fin de obtener una estimacion de incidencia que refleje tanto
la fase de mayor circulacién reciente de los serogrupos cubiertos por
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MenACWY como la situacion mas actual, y evitando al mismo tiempo la
distorsion introducida por los afos claramente anémalos de la pandemia,
para el caso base del modelo se ha optado por emplear como incidencia
basal la media de las temporadas comprendidas entre 2016 y 2024,
excluyendo 2021-2022. Esta media se ha calculado por grupo de edad a
partir del nimero de casos notificados de EMI por serogrupos A, C, W e
Y y de las poblaciones correspondientes publicadas por el INE.

En el caso de MenC, cuya incidencia se mantiene muy baja y estable
desde mediados de la década de los 2000, se ha aplicado el mismo
criterio temporal para asegurar la consistencia metodolégica. Los valores
de incidencia anual (por 100 000 habitantes) resultantes para MenACWY
(A, C, W, YY)y para MenC se presentan en la Tabla 3. Adicionalmente, en
el analisis de sensibilidad se han considerado escenarios alternativos
empleando ventanas temporales mas restrictivas (solo 2016-2019) asi
como centradas en el periodo postpandémico (2022-2024).

Tabla 3. Incidencia estimada a partir de datos RENAVE y empleada en el
modelo econémico

Grupo de Incidencia estimada de Incidencia estimada de MenC (por
edad MenACWY (por 100 000 100 000 habitantes)*
habitantes)*
<1 afio 1.344 0.179
1-4 afios 0.287 0.051
5-9 afios 0.113 0.047
10-14 afios 0.150 0.017
15-19 afios 0.275 0.048
20-24 afos 0.180 0.058
25-44 afos 0.099 0.045
45-64 anos 0.134 0.040
> 65 afios 0.387 0.059

*Para la estimacion de la incidencia anual por grupo de edad se ha tenido en cuenta la poblacion total por cada
grupo de edad publicada por el INE.

Letalidad

En esta actualizacion se han empleado las mismas tasas de letalidad por
grupo de edad utilizadas en el informe anterior sobre el coste-efectividad
de la vacunacion infantil frente a MenACWY [17]. Estas estimaciones
proceden de los datos histéricos de la RENAVE vy reflejan el patrdn bien
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establecido de que la letalidad asociada a la EMI varia de forma
significativa en funcién de la edad. La literatura cientifica confirma que,
una vez ajustada por edad y por la gravedad clinica, la letalidad no difiere
sustancialmente entre serogrupos, por lo que el uso de estas tasas
globales por edad resulta apropiado en el contexto del presente modelo.
Los valores aplicados se presentan en la Tabla 4 y se consideran
representativos del riesgo de muerte entre los casos de EMI en el
contexto epidemiolégico espafiol.

Tabla 4. Letalidad de EMI estimada a partir de datos RENAVE y empleada en el
modelo econémico

Grupo de edad Letalidad estimada a partir de datos de la RENAVE

<1 afno 3,45%

1-4 afios 3,85%

5-9 anos 16,67%
10-14 afos 5,00%
15-19 afos 14,58%
20-24 afos 15,38%
25-44 anos 11,11%
45-65 anos 25,89%

> 65 afos 18,23%

RENAVE: Red Nacional de Vigilancia Epidemiolégica

Parametros relacionados con la vacunacioén, la enfermedad aguda y
las secuelas

En el modelo econdémico se incluyen tres estados de salud principales
que tienen en cuenta las posibles secuelas a largo plazo de los pacientes
que han sobrevivido a la EMI asociada a los serogrupos A, C, W e Y:
supervivencia sin secuelas, supervivencia con secuelas leves vy
supervivencia con secuelas graves. La clasificacién de secuelas y los
riesgos de presentacion de cada una de ellas se han mantenido
consistentemente con el informe previo [17], basandose en la revision
sistematica con metaanalisis de Edmond et al. [29]. En la Tabla 5 se
muestra la clasificacion realizada a partir de este estudio junto con el
riesgo de aparicion de cada grupo de secuelas incluido en el modelo.
Estos parametros se variaron en el analisis de sensibilidad probabilistico,
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mediante una distribucién uniforme considerando la variabilidad
informada en el estudio de Edmond et al. [29] y mostrada en la tabla.
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En la Tabla 6 se muestran las probabilidades de transicién empleadas en
el modelo junto con su variabilidad y la distribucién de probabilidad
empleada en el analisis de sensibilidad asi como sus fuentes de origen.
Las probabilidades de transicion que determinan la evolucion aguda
(supervivencia sin secuelas, con secuelas leves o con secuelas graves) se
han mantenido sin cambios respecto al informe anterior [17] debido a la
ausencia de nueva evidencia especifica que permita refinar estas
estimaciones en el contexto espafol.

Tabla 6. Probabilidades de transicion empleadas en el modelo

217e] Distribucion de
Parametro Valor estandar o " Fuente
Rango probabilidad

Parametros relacionados con la enfermedad y secuelas

Probabilidad de

L 0.73 0.073 Beta [30]
sobrevivir sin secuelas

Probabilidad de
sobrevivir con 0.19 0.02 Beta [30]
secuelas leves

Probabilidad de
sobrevivir con 0.08 0.08 Beta [30]
secuelas graves

Parametros relacionados con la vacunacion frente a MenACWY

Efectividad vacunal

S 92% (80% - 99%) Uniforme [27,31]

s WM ora%  (@5%-99%)  Unfome 27
Supuesto a partir de

Cobertura 96.7% (77% - 100%) Uifeins las tasas de cobertura

de la vacuna infantil
SRP en Espana

Duracion del efecto
de la vacuna (desde 10 afos (1-10) Uniforme [27]
Ultima dosis)

Parametros relacionados con la vacunacion frente a MenC

Efectividad vacunal 99% (94% - 100%) Uniforme [32]
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Tabla 6. Probabilidades de transicion empleadas en el modelo

el Distribucion de
Parametro Valor estandar o - Fuente
probabilidad
Rango
Supuesto a partir de
. las tasas de cobertura

Cobertura 96.7% (77% - 100%) Uniforme A

SRP en Espana
Duracién del efecto
de la vacuna (desde 5 afos (1-5) Uniforme [28]

Ultima dosis)

SRP: Sarampién-Rubeola-Parotiditis

La eficacia de la vacuna frente a MenACWY en lactantes y poblacién
infantil ha sido demostrada en numerosos ensayos clinicos [33,34] pero
no se tiene evidencia sobre su efectividad en el mundo real en Espafia.
Por tanto, para el caso base del modelo, se ha considerado la eficacia
informada en el ensayo clinico MenACWY-TT-083 para menores de 12
meses [27] en el caso de la estrategia de vacunacién frente a MenACWY
con dos dosis. Para la nueva estrategia de una uUnica dosis de MenACWY
a los 12 meses se asumié una efectividad del 92%, basada en la
estimacion observacional de efectividad frente a EMI por serogrupo W en
lactantes vacunados en el programa nacional de los Paises Bajos [31] y
respaldada por los altos niveles de inmunogenicidad descritos en la ficha
técnica de Nimenrix®. En el caso de la efectividad para la vacuna frente
a MenC, se ha tomado como caso base el valor informado en el estudio
espafol de Garrido-Estepa et al. 2014 [32].

Para estimar la incidencia de casos de MenACWY y MenC bajo las
estrategias de vacunacion se aplicé la férmula:

Ivac = Ino vac X [1 - (Vcob X Vefect)]
Donde

I,qc: incidencia de la enfermedad bajo la estrategia de vacunacion

I vac: iNCidencia de la enfermedad sin vacunacion (estimada segun los
datos de la RENAVE)

V..p: Cobertura de la vacunaciéon

Verece: Efectividad de la vacunacion
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111.2.3.2. Uso de recursos y costes

Los costes incluidos en el modelo econémico se han actualizado
siguiendo la perspectiva del SNS para el andlisis principal e incorporando
Unicamente los costes sanitarios directos asociados a la vacuna, a la
administracion de la dosis y al manejo clinico de la EMI, tanto en su fase
aguda como en las secuelas a largo plazo. La metodologia empleada
mantiene la coherencia con la evaluacién previa del SESCS [17],
introduciendo Unicamente las actualizaciones necesarias derivadas de
nueva informacion disponible y de la incorporacién de la estrategia
adicional de vacunacién con una dosis de MenACWY a los 12 meses
manteniendo la dosis de MenC a los 4 meses.

Los costes utilizados en el modelo de evaluacién econdémica
provienen de distintas fuentes, todas ellas nacionales. Las fuentes de
costes principales son tarifas publicas de CCAA, literatura especializada
y bases de datos de costes nacionales.

Para la estimacion de los costes de vacunacion de las distintas
estrategias evaluadas, se han utilizado los precios de adquisicién publica
mas recientes disponibles para las vacunas frente a MenC y MenACWY
en el SNS. En el caso de la vacuna frente a MenC, el coste unitario por
dosis proviene de la informacién facilitada por el Area de Programas de
Vacunacion de la Subdireccion General de Promocion, Prevencién y
Equidad en Salud de la Direccién General de Salud Publica. Segun esta
informacion, el precio adjudicado en el Acuerdo Marco de vacunas del
calendario para el afio 2025 corresponde a 17.00 € por dosis (sin IVA).

Para la vacuna conjugada tetravalente frente a los serogrupos A, C,
W e Y (MenACWY), el precio unitario se ha estimado a partir de la
resolucion de adjudicacién del Departament de Salut de la Generalitat de
Catalunya correspondiente al expediente SA-2024-361 [35]. En dicho
documento se especifica la compra de 37 500 dosis por un importe total
de 788 250 € (sin IVA), lo que equivale a un precio por dosis de 21.02 €.
Este valor se considera representativo del precio actual de adquisicién de
MenACWY en el SNS y se ha empleado como coste por dosis en esta
actualizaciéon. Ambos precios se han introducido en el modelo econémico
sin incluir IVA, siguiendo las recomendaciones metodolégicas habituales
en evaluaciones economicas.

Los costes directos sanitarios relacionados con las secuelas, tanto
leves como graves, se estimaron en su mayoria a partir de los datos
publicados en el Registro de Actividad de Atencion Especializada (RAE-
CMBD) consultados a través del Portal Estadistico del SNS siguiendo la
categorizacion por CIE-10-ES descrita en la Tabla 5.
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Los costes indirectos se han estimado a partir del estudio espanol
de Ivanova-Markova et al 2021 [23] que calcula los costes totales de la
EMI asociada a MenB en Espafia. No se ha localizado ningun otro estudio
que estime los costes indirectos de la EMI asociada a los serogrupos A,
C, W o Y; por lo que en el modelo econémico se asume que el coste
indirecto no varia en funcién del serogrupo causante de la EMI. Ante la
ausencia de evidencia especifica por tipo de secuela, se ha asumido un
coste medio homogéneo para todos los casos. En la estimacién de los
costes indirectos se incluyen las pérdidas de productividad de los
pacientes y sus cuidadores, asi como pérdidas asociadas a la mortalidad
prematura y a la reduccién de la capacidad laboral a largo plazo. Los
costes sanitarios asociados a las secuelas corresponden a costes anuales
recurrentes, aplicados durante el horizonte temporal del modelo en los
individuos que presentan secuelas a largo plazo.

Todos los costes unitarios se expresan en euros de 2025, tras haber
aplicado el IPC correspondiente. En la Tabla 7 se pueden consultar los
costes empleados.

Tabla 7. Costes unitarios y rango de variabilidad

Valor Error Distribucién de Fuente
estandar probabilidad
(Rango)
VACUNACION

Precio por dosis
vacuna frente a 21.02 € 4.20 Gamma [35]
MenACWY
PSR 57 € oFf 17.00 € 3.40 Gamma Acuerdo Marco
vacuna frente a MenC
Coste administracion 6.01 (4.81-7.21) Uniforme Tarifas CCAA

ENFERMEDAD AGUDA Y SECUELAS
Costes directos

Coste tratamiento
agudo MenACWY 14 162.60 € 2832.52 Gamma [38]
(hospitalario)

Coste potenciales
evocados visuales 136.39 € 27.28 Gamma Tarifas CCAA
(prueba diagnéstica)
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A partir de los datos de costes unitarios anteriormente descritos, se
obtiene que el coste directo medio de un caso de EMI sin secuelas es de
14 512.1 €. Para los casos de EMI con secuelas, se obtiene que el coste
directo de un caso con secuelas leves es de 23 005.7 € y el coste directo
de un caso con secuelas graves asciende a 39 669.7 €. Si tenemos en
cuenta los costes indirectos, se obtiene que el coste total medio de un
caso de EMI sin secuelas es de 23 722.8 €, de 89 992.0 € en el caso de
sobrevivir con leves y de 106 656.0 € para los casos con secuelas graves.

111.2.3.3. Utilidades

Las utilidades son un indicador de las preferencias de la sociedad por la
salud. Conociendo el valor de la utilidad atribuido a cada estado de salud
podemos ponderar el tiempo vivido para obtener los AVAC, medida de
resultado en el andlisis coste-efectividad que se presenta en este informe.
Para el célculo de las utilidades de la poblacion general espafiola, se han
extraido los datos individuales de la Encuesta Nacional de Salud de 2012
en la que se utilizé el cuestionario de calidad de vida relacionada con la
salud EQ5D-5L. A partir de estos datos, se obtuvieron los valores de las
utilidades aplicando el algoritmo de Ramos-Goiii et al. [39] para el calculo
de la tarifa espafola. Los resultados se agruparon por edad (ver Tabla 8).
Las desutilidades asociadas a cada estado de la enfermedad se han
extraido de la literatura (Tabla 8).

Tabla 8. Utilidades empleadas en el modelo de evaluacién econémica

Utilidad poblacion general Valor (Error estandar) Fuente

0-14 afios 0.9787 (0.0935)

15-29 afios 0.9787 (0.0935)

30-39 afios 0.9681 (0.0995)

40-49 afios 0.9493 (0.1269) Estimado a partir de ENSE 2011-12 y
50-59 afios 0.9073 (0.1861) [39]

60-69 afios 0.8856 (0.1967)

70-79 afios 0.8145 (0.2501)

Mas de 80 afios 0.64 (0.3709)
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[11.2.4. Analisis de sensibilidad

Los parametros estimados para este modelo se obtuvieron de fuentes de
informacion diversas y en algunos casos fue necesaria la utilizacion de
supuestos. Esta variabilidad inherente genera incertidumbre en los
resultados del anadlisis de coste-efectividad. Para cuantificar la
incertidumbre sobre los resultados del modelo, se aplicé un analisis de
sensibilidad multivariante y probabilistico mediante simulaciéon de Monte
Carlo de 2° orden [42].

Para realizar este tipo de analisis, se asigna una distribucién de
probabilidad a cada uno de los parametros sobre los que exista
incertidumbre. Las distribuciones de probabilidad usadas dependen del
comportamiento del parametro que se esté modelando.

En general, para modelar las probabilidades se utilizaron
distribuciones de probabilidad beta, que se definen a partir de dos
parametros, alfa y beta, que representan la ocurrencia y no ocurrencia de
un evento, respectivamente. El uso de esta distribucion asegura que los
valores simulados de las probabilidades se encuentren siempre entre 0 y
1. El uso de recursos sanitarios se modelé con una distribucién de
probabilidad uniforme, mientras que los costes unitarios se modelaron
mediante una distribucién gamma. Para reflejar la incertidumbre en los
costes unitarios provenientes de varias fuentes, se calculd la desviacion
estandar. En aquellos costes para los que no se disponia de mas de un
dato, se introdujo un error estandar del 20%. En las tablas de descripcion
de los parametros se pueden consultar los valores de las distribuciones
empleadas. Se realizaron 1000 simulaciones de Monte Carlo,
obteniéndose en cada iteracion los costes y AVAC asociados a cada una
de las estrategias evaluadas. Los pares de soluciones obtenidos se
representaron graficamente en el plano de coste-efectividad incremental
y a partir de ellos se generaron las curvas de aceptabilidad coste-
efectividad. Estas curvas muestran, para diferentes valores de
disponibilidad a pagar por AVAC ganado, la probabilidad de que cada
estrategia sea coste-efectiva frente a las alternativas, tras considerar de
forma simultanea la incertidumbre de todos los parametros del modelo.

Adicionalmente, se realizaron analisis de sensibilidad
deterministicos y por escenarios, en los que se modificaron de forma
aislada parametros clave, tales como la incidencia de la EMI, el precio por
dosis de las vacunas, la efectividad vacunal o la duracién de la proteccion.
El objetivo de estos andlisis fue evaluar la robustez de los resultados del
caso base y determinar el impacto de supuestos alternativos plausibles
sobre las RCEI estimadas.
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[11.2.5. Analisis de impacto presupuestario

Partiendo del caso base descrito para el analisis de coste-efectividad, se
realizé un analisis de impacto presupuestario para informar del coste que
supondria la implantacion de una estrategia de vacunacion sistematica
(en poblacién infantil de 12 meses) frente a MenACWY en Espafa en
sustitucion de la vacunacion frente a MenC.

A diferencia del andlisis de coste-efectividad que tiene en cuenta
tanto los costes como los beneficios en salud incrementales del individuo
medio para un horizonte temporal que abarca la esperanza de vida de los
individuos, el analisis de impacto presupuestario desglosa afio a afio los
resultados, considerando Unicamente los costes incrementales y
aplicandolos al conjunto de la poblacion que se beneficia de la
intervencion. En este analisis no se aplica ningun descuento a los costes
ni se tienen en cuenta las mejoras en la calidad de vida como es habitual
en los analisis de impacto presupuestario.

El analisis de impacto presupuestario se realizé a 5 afios (de 2026 a
2030), calculando los costes totales y los costes incrementales de la
estrategia de vacunacion sistematica frente a MenACWY en comparacion
con la vacunacion frente a MenC. Para ello se tuvo en cuenta el tamafo
de la poblacién en la edad de vacunacion y el nimero de casos evitados
de MenACWY con secuelas graves y leves extraidos del modelo de
evaluacion econdémica. Calculamos los costes para el conjunto de la
poblaciéon en Espafia, asi como para cada CCAA por separado. Se estimd
el AIP para las dos estrategias consideradas en el presente informe, esto
es: 1) Estrategia MenACWY 2 dosis (4 y 12 meses) y 2) Estrategia
MenC+MenACWY (4 meses y 12 meses).

Se emplearon las proyecciones de poblacién de 12 meses de edad
en cada CCAA de acuerdo con los datos publicados por el INE [43]. Se
empled una tasa de cobertura de 96.7%, segun los supuestos empleados
en el modelo econdémico.

II1.3. Estimacion de fecha de actualizacidon
del informe

En el marco actual del funcionamiento de RedETS, la idoneidad de
actualizar cada informe, asi como la fecha de dicha actualizacion, se
determina de manera ocasional y de forma individualizada, sin un
procedimiento formalmente establecido. Esta decisién se toma a partir de
una valoracién conjunta entre las agencias evaluadoras y la Secretaria de
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la RedETS, ocasionalmente también con la Direccion General de Cartera
Comun de Servicios del SNS y Farmacia o la Direccion General de Salud
Publica y Equidad en Salud del Ministerio de Sanidad. Posteriormente, si
se considera oportuno, se puede someter el grado de necesidad o la
prioridad politica a consenso con la CPAF del Ministerio de Sanidad.

En este informe de RedETS se propone un algoritmo de decision
para evaluar la necesidad de actualizacion y, si procede, establecer una
fecha estimada, tomando en consideracién criterios especificos vy
preestablecidos que permiten una aproximacién mas transparente y
reproducible (ver Anexo 2). Este ejercicio resulta especialmente relevante
en situaciones como las siguientes:

1. La certeza en la evidencia existente es baja o muy baja segun la
terminologia GRADE, por lo que:

a. Las conclusiones no permiten formular una recomendacion clara,
por lo que se establece una recomendacion de posponer la decision.

b. Se recomienda el uso exclusivo de la tecnologia en un contexto
de investigacion vinculado ocasionalmente a la propuesta de un estudio
de monitorizacion.

c. La recomendacion es débil o condicional, ya sea a favor de la

tecnologia evaluada (recomendacién de inclusiéon plena o cambios en
condiciones de uso) o en contra (recomendaciéon de no inclusion o
exclusion plena, si la tecnologia ya esta en cartera). En estos casos, es
probable que nueva evidencia emergente pueda modificar la certeza de
la evidencia.
2. La evaluacion constituye una prioridad para la toma de decisiones,
aborda areas controvertidas donde la practica clinica diverge de la
evidencia disponible, o se enfoca en areas emergentes con nuevas
tecnologias en desarrollo.

Los criterios concretos empleados por parte del equipo evaluador
de este informe para proponer una fecha de actualizacién pertinente
incluyen factores como:

1. El ritmo de publicaciones cientificas observado durante los
Ultimos afos del periodo revisado.

2. Laidentificacién de nueva investigacion en marcha, considerando
no solo el nUmero de estudios en curso, sino también su idoneidad en
términos de tamano, calidad y la probabilidad de que generen resultados
relevantes a corto plazo.

Otros criterios complementarios, mas dificilmente predecibles, y que
quedan fuera del ambito de actuaciones del evaluador, incluyen:

3. Cambios en el precio de la tecnologia evaluada o en los costes
operativos derivados de cambios organizativos mediados por las
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tecnologias de la informacion y la comunicacion o por la reorganizacién
funcional, que obligarian a actualizar tanto el analisis coste-efectividad
como el impacto presupuestario.

4. Cambios en la situacion epidemiologica, expresados por
variaciones en la incidencia, prevalencia o mortalidad, que impactarian en
los costes por incrementar tanto el nimero de usuarios como la
intensidad del uso de los recursos sanitarios.

5. Cambios en las indicaciones de uso, modificaciones o
ampliaciones en el uso de la tecnologia evaluada.

I11.4. Participacion de grupos de interés

[11.4.1. Participacion de pacientes

La implicaciéon de personas afectadas por la tecnologia a evaluar se
plante6 desde el inicio del proceso de evaluacion con el objetivo de que
pudieran realizar aportaciones sobre los aspectos relevantes para ellos.
Se hizo una llamada a la participacién al Foro Espafol de Pacientes (FEP).
Ademas, se contactdé con asociaciones de pacientes relacionadas
directamente con la tecnologia a evaluar o el problema de salud, como la
Asociacion Espafiola contra la Meningitis (AEM) que respondié a nuestra
solicitud y designd una representante que fue incluida como paciente
experta colaboradora en el equipo de trabajo.

[11.4.2. Participacion de profesionales de la salud

Complementariamente, se difundié el propésito de realizar este informe
entre las sociedades cientificas cuya actividad profesional tuviera relacion
con la tecnologia a evaluar o el problema de salud, asi como a la
Federacion de Asociaciones Cientifico Médicas Espanolas. El equipo
responsable de la elaboracién de este informe invité a participar a las
siguientes sociedades cientificas profesionales: Asociacion Espafiola de
Pediatria (AEP), Asociacion Espafola de Vacunologia (AEV), Sociedad
Espafiola de Atencién Primaria (SEMERGEN), Sociedad Espafiola de
Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica (SEIMC), Sociedad
Espafiola de Infectologia Pediatrica (SEIP), Asociacién Nacional de
Enfermeria y Vacunas (ANENVAC), Sociedad Espafola de Médicos
Generales y de Familia (SEMG), Sociedad Espafiola de Virologia (SEV). De
estas, se recibieron respuestas favorables a participar de la AEP, AEV,
SEIP, ANENVAC y de la SEMG.
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Adicionalmente, mediante una revisidon informal de publicaciones
cientificas indexadas relacionadas con el tema, se buscdé a personas
expertas en el problema de salud y/o la tecnologia a evaluar en nuestro
pais para invitarles a participar en la elaboracién del informe.

Tanto los/as profesionales propuestos/as por las distintas
sociedades cientificas como aquellos/as localizados/as con trayectoria
cientifica en el area fueron incluidos como expertos/as colaboradores/as
en el equipo de trabajo y se les invitd a revisar el protocolo, a aportar
informacion adicional, a clasificar la importancia de las medidas de
resultado vy, finalmente, a revisar el informe antes de su publicacién.

[11.4.3. Participacion de la industria

La comunicacién de la realizacién de este informe también se difundié a
la industria, a través de la Federacion Espafola de Empresas de
Tecnologia Sanitaria (FENIN).

II1.5. Revisidn externa

El presente informe, una vez finalizado y antes de su publicacién, se
sometid a un proceso de revisidon critica por parte de reconocidos
expertos en el tema o en la metodologia empleada para asegurar su
calidad, precisiéon y validez. A los revisores se les solicitd que aportaran
todas aquellas sugerencias de modificaciones que consideraran
oportunas, debiendo estar sustentadas en evidencia cientifica y
acompanadas de la bibliografia correspondiente. Los comentarios
recibidos fueron valorados por el equipo autor del informe y estas
valoraciones fueron remitidas a los revisores con las debidas
justificaciones. Las alegaciones realizadas estan recogidas en el Anexo 3
del presente informe.
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IV. Resultados

IV.1. Revisién sistematica de coste-
efectividad

IV.1.1. Resultados de la busqueda bibliografica

La consulta preliminar para identificar RS de alta calidad metodolégica e
informes de ETS emitidos por otras agencias sobre el tema, que pudieran
servir de punto de partida o proveer informacién de fondo de interés para
la revisién, no detectdé ningun documento potencialmente relevante
publicado posteriormente a 2022 para la presente RS.

La busqueda sistematica realizada directamente en las bases de
datos electronicas recuperd 289 referencias, 214 referencias una vez
eliminadas las que estaban duplicadas (ver Figura 4). En el andlisis por
titulos y resimenes, se seleccionaron 11 articulos potencialmente
relevantes que fueron analizados en detalle a texto completo. Al aplicar
los criterios de seleccién preestablecidos, fue incluida finalmente 1
referencia correspondiente a un articulo de evaluacién econémica. Por
otro lado, el servicio de alertas de nuevas publicaciones en las bases de
datos electrénicas consultadas recuperd 39 referencias adicionales
ninguna de las cuales fue incluida después de la revisidon por titulo y
resumen.
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Figura 4. Diagrama de flujo del proceso de busqueda y seleccion de estudios
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IV.1.2. Evaluaciones econémicas

Se ha incluido un estudio de coste-efectividad que cumplié con los
criterios de seleccidn de la presente revision sistematica [44]. A
continuacién se describen sus caracteristicas y resultados, asi como la
valoracién de la calidad metodoldgica.

IV.1.2.1. Calidad metodoldgica de las evaluaciones econémicas

La calidad metodoldgica del estudio de Schley et al. (2025) [44] fue
evaluada mediante el listado de criterios de Drummond et al. (29) (ver
Tabla 9), mostrando en conjunto un nivel de calidad alto. El estudio
plantea una pregunta claramente definida y describe de forma adecuada
las alternativas comparadas. La efectividad de todas las estrategias
evaluadas se fundamenta en parametros epidemiolégicos y clinicos
procedentes de fuentes oficiales y literatura cientifica. En cuanto a los
costes y consecuencias, el estudio incluye los componentes directos
sanitarios e indirectos, asi como los efectos en salud medidos en AVAC.
La medicion y valoracion de los costes y beneficios es generalmente
adecuada, aunque en algunas estimaciones no se detallan las fuentes
primarias. El estudio aplica correctamente el descuento temporal y realiza
un analisis incremental transparente, presentando RCEIl. Ademas,
incorpora un andlisis de sensibilidad de escenarios, pero no realizan
analisis de sensibilidad probabilistico. La presentacion de los hallazgos es
clara y va acompanada de una discusion de las limitaciones. En conjunto,
el estudio presenta una metodologia sélida, con limitaciones moderadas
que no comprometen su validez interna.

Tabla 9. Calidad metodolégica de las evaluaciones econémicas incluidas en
la revision sistematica

Preguntas Schley 2025

1. ¢Hubo una pregunta bien definida que pudiera si
responderse?
2. ¢Se aport6 una descripcion global de las si
alternativas que competian entre si?
3. ¢ Se establecio la efectividad de los programas si
o servicios?
4. ¢Se identificaron todos los costes y si
consecuencias relevantes de cada alternativa?
5. ¢ Se midieron con exactitud los costes y p
consecuencias en unidades fisicas adecuadas?
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Tabla 9. Calidad metodolégica de las evaluaciones econémicas incluidas en
la revision sistematica

Preguntas Schley 2025
6. ¢Se valoraron de forma creible los costes y si
consecuencias?
7. ¢Se ajustaron los costes y consecuencias si
segun la distribucién temporal?
8. ¢Se efectud un andlisis incremental de los si
costes y consecuencias de las alternativas?
9. ¢Se tomo en cuenta la incertidumbre en las P

estimaciones de costes y consecuencias?

10. ¢Incluyé la presentacion y discusion de los

resultados del estudio todos los temas de interés Si

para los usuarios?

Valoracién: No: No cumple; P: Cumple parcialmente; Si: Si cumple.

Fuente: Drummond MF, O’Brien BJ, Stoddart GL, Torrance GW. Métodos para la Evaluacién Econémica de los
Programas de Asistencia Sanitaria. Madrid: Ediciones Diaz de Santos (22 edicion); 2001

IV.1.2.2. Caracteristicas y resultados de las evaluaciones
economicas

El estudio aleman de Schley et al. [44] incluido en la presente revision
sistematica constituye una evaluacion econémica reciente realizada en el
contexto aleman y orientada a analizar el impacto en salud publica y el
coste-efectividad de diferentes estrategias de vacunacion frente a la EMI
por serogrupos A, C, W e Y. El analisis se bas6é en un modelo estatico
multicohorte implementado en Microsoft Excel, en el que se simula la
evolucion de tres cohortes etarias (lactantes, adolescentes de 13 afios y
adolescentes de 16 afos) a lo largo de un periodo de 30 afios. El estudio
adopté tanto la perspectiva del pagador (incluyendo Unicamente los
costes sanitarios directos) como la perspectiva social, en la que se
incorporan los costes indirectos derivados de pérdidas de productividad
de pacientes y cuidadores.

La poblacién modelizada incluyo nifios y adolescentes susceptibles
de recibir la vacunacién frente a meningococo, reflejando las coberturas
y pautas del calendario vacunal aleman. Las alternativas evaluadas
abarcaron un total de diez estrategias, incluyendo la situacion basal de
Alemania (una Unica dosis de MenC a los 12 meses) y diferentes
combinaciones de vacunacién infantil y adolescente con MenC o
MenACWY. Entre ellas, se analizé la sustitucion de la dosis infantil de
MenC por MenACWY a los 12 meses.

Para parametrizar el modelo, los autores emplearon datos
epidemiolégicos de incidencia de EMI por serogrupo y grupo de edad en
Alemania correspondientes al periodo 2010-2019, con el fin de evitar
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distorsiones asociadas a las variaciones durante la pandemia de COVID-
19. Para los resultados en salud, se utilizaron AVAC, derivados de
utilidades compatibles con estudios europeos. Los autores aplican una
tasa de descuento del 3% tanto para costes como para efectos.

El andlisis incluy6 un analisis incremental completo entre todas las
alternativas evaluadas, asi como analisis de sensibilidad deterministicos
basados en escenarios alternativos para explorar la incertidumbre de los
parametros.

En cuanto a los resultados del estudio, los autores encuentran que
la sustitucién de MenC por MenACWY a los 12 meses de edad en el
contexto aleman produce un incremento moderado en el niumero de
casos y muertes evitadas, atribuible a la proteccion afadida frente a los
serogrupos W e Y. Aunque la magnitud del beneficio es limitada en
comparacion con otras estrategias mas amplias evaluadas en el estudio
(como la introduccién de vacunacion adolescente), la estrategia
MenACWY a los 12 meses con una sola dosis mejora los resultados en
salud frente al uso exclusivo de MenC.

Desde el punto de vista econémico, la sustitucién por MenACWY a
los 12 meses se asocia en el estudio a costes adicionales moderados,
derivados principalmente del mayor precio unitario de la vacuna
tetravalente respecto a MenC.

En términos de coste-efectividad, la estrategia MenACWY a los 12
meses presenta una RCEI favorable (6560 €/AVAC) frente a la vacunacién
con MenC. En concreto, la sustitucion de MenC por MenACWY en
lactantes aparece sistematicamente como una de las estrategias con
mejor relacion coste-efectividad, superada solo por aquellas que incluyen
vacunacion en la adolescencia (MenACWY a los 13 o 16 afos), que
resultan directamente dominantes [44].

En resumen, en el contexto epidemiolégico y econdmico aleman, el
estudio concluye que sustituir MenC por una dosis de MenACWY a los 12
meses es una estrategia mas efectiva y con una relacién coste-efectividad
aceptable, aunque menos eficiente que las estrategias centradas en
vacunacion adolescente [44].

IV.2. Analisis econémico

IV.2.1. Resultados del caso base

La Tabla 10 presenta los resultados del analisis coste-efectividad en el
caso base para una cohorte de 300 000 infantes de hasta 1 afio de edad
(desde la perspectiva del SNS y desde la perspectiva social).
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Los resultados muestran que el coste promedio por individuo para
la estrategia de vacunacion MenC (4 y 12 meses), para la estrategia de
vacunacion MenC+MenACWY (MenC a los 4 meses y MenACWY a los 12
meses) y para la estrategia de vacunacion MenACWY (4 y 12 meses) es
de 47.41 €, 50.87 € y 54.70 € respectivamente, desde la perspectiva del
SNS.

En cuanto a los AVAC promedio, se observa que las estrategias que
incluyen alguna dosis de MenACWY tienen una ligera ganancia en AVAC
respecto a la estrategia de vacunacion exclusivamente con MenC (Tabla
10). Sin embargo, esta pequefia diferencia en AVAC no es suficiente para
que las alternativas con MenACWY sean consideradas coste-efectivas
desde la perspectiva del SNS, ya que las RCEI superan los 34 000
€/AVAC, considerado como el coste de oportunidad estimado para el
SNS en Espafa. Estas conclusiones se mantienen al considerar la
perspectiva social (Tabla 10).

Tabla 10. Resultados del andlisis coste-efectividad en el caso base

Perspectiva del SNS

Coste AVAC RCEI
Vacunacién MenC* 47.41 € 28.857932 -
Vacunacién MenC+MenACWY 50.87 € 28.857979 72 794 €/AVAC
Vacunacion MenACWY 54.70 € 28.857985 135 592 €/AVAC

Perspectiva social

Coste AVAC RCEI
Vacunaciéon MenC* 48.62 € 28.857932 -
Vacunacién MenC+MenACWY 51.54 € 28.857979 61 506 €/AVAC
Vacunacion MenACWY 55.31 € 28.857985 124 555 €/AVAC

AVAC: Afios de vida ajustados por calidad; RCEI: Ratio coste-efectividad incremental.
*: Estrategia de referencia

IV.2.2. Resultados del analisis de sensibilidad

Los resultados del analisis de sensibilidad probabilistico (Tabla 11) van en
la linea de los resultados estimados en el caso base, obteniéndose valores
de RCEI por encima del rango aceptado en Espafia para considerar las
alternativas coste-efectivas desde la perspectiva del SNS.
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Tabla 11. Resultados del analisis de sensibilidad probabilistico

Coste [IC 95%] AVAC [IC 95%] RCEI
Vacunacion Men:  43.71€[38.11 €,5023  29.28565 [24.92964; :
€ 30.20594]
Vacunacion 46.84 €[41.03 €;53.72  29.28567 [24.92970; 74 868 €/AVAC [24.976;
MenC+MenACWY € 30.20598] 2 364 289]
Vacunacion 50.42 € [44.20 €; 57.53  29.28568 [24.92970; 140 289 €/AVAC
MenACWY € 30.20598] [54 002; 1 654 313]

AVAC: Afios de vida ajustados por calidad; RCEI: Ratio coste-efectividad incremental; IC: Intervalo de confianza

*: Estrategia de referencia

Al representar las soluciones simuladas mediante el método de
Montecarlo en el plano coste-efectividad incremental (Figura 6), se
observa que al comparar las estrategias de vacunacioén con alguna dosis
de MenACWY con la estrategia de vacunacién con MenC exclusivamente
todas las simulaciones se sitian por encima del umbral de 34 000
€/AVAC, no pudiéndose considerar estrategias coste-efectivas.

Coste

Figura 5. Curva de aceptabilidad del coste-efectividad
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La curva de aceptabilidad muestra que solo para disposiciones a
pagar superiores a los 75 000 €/AVAC, la probabilidad de que la estrategia
de vacunacion MenC+MenACWY sea una alternativa coste-efectiva
desde la perspectiva del SNS se situaria en torno al 50% (Figura 5).

Figura 6. Plano coste-efectividad incremental
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IV.2.2.1. Analisis de sensibilidad deterministico y
por escenarios

La Tabla 12 y la Tabla 13 muestran los resultados de los analisis de
sensibilidad deterministicos y por escenarios en los que se obtienen los
mejores resultados de coste-efectividad para las estrategias de
vacunacion frente a MenC+MenACWY (MenC a los 4 meses y MenACWY
a los 12 meses) y MenACWY (4 y 12 meses) respectivamente, en
comparacioén con la estrategia de vacunacion frente a MenC (4 y 12
meses). Tal y como se observa, variaciones en la incidencia de la
enfermedad y en el precio de la vacuna frente a MenACWY tienen un
efecto significativo sobre los resultados de coste-efectividad asi como la
tasa de descuento considerada.

En el caso de la comparacién entre la estrategia de
MenC+MenACWY frente a MenC, se observa como al considerar un
precio por dosis de MenACWY de 19 €, la estrategia de vacunacién con
una dosis de MenACWY a los 12 meses (manteniendo la dosis de 4 meses
con MenC) seria una estrategia coste-efectiva desde la perspectiva del
SNS. El precio por dosis deberia llegar a los 18 € para llegar a la misma
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conclusion en el caso de la estrategia de vacunacién de MenACWY en
comparacion con la estrategia de MenC (Tabla 13).

Se exploraron variaciones de incidencia entre un 50% y un 90% por
encima de la tasa basal obteniéndose que si aumentara la incidencia de
EMI por cualquier serogrupo en un 50% con respecto a la incidencia
basal, la estrategia de vacunacion MenC+MenACWY seria una alternativa
coste-efectiva con respecto a la estrategia de vacunacion MenC (Tabla
12).

Tabla 12. Resultados de los analisis por escenarios: MenC+MenACWY vs
MenC

Incremental

Escenario Coste AVAC RCEI (€/AVAC)
Caso base 3.45€ 0.00005 72 794 €/AVAC
Tasa de descuento para costes y efectos: 0% 3.45€ 0.00013 27 049 €/AVAC
Precio vacuna MenACWY: 19 €/dosis 1.50 € 0.00005 31 628 €/AVAC
Aumen_to de los casos notificados de EMI por 300€ 0.00009 31 831 €/AVAC
cualquier serogrupo (50%)
Incidencia RENAVE en el periodo pospandémico
(2022-2024) 3.40 € 0.00005 63 766 €/AVAC
Incidencia RENAVE en el periodo 2016-2019 3.43€ 0.00005 67 105 €/AVAC
Letalidad de la EMI por (Eualquier serogrupo del 3.45€ 0.00007 46 314 €/AVAC
10% en menores de 5 afios
ESCENARIO 1:
Aumen_to de los casos notificados de EMI por 107 0.00009 11 248 €/AVAC
cualquier serogrupo (50%)
Precio vacuna MenACWY: 19 €/dosis
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Tabla 13. Resultados de los analisis por escenarios: MenACWY vs MenC

Incremental

Coste AVAC RCEI (€/AVAC)
Caso base 7.29 € 0.00005 135 592 €/AVAC
Incidencia RENAVE en el periodo 2016-2019 7.271 € 0.00006 130 482 €/AVAC
Letoalldad de la EMI por (Eualqwer serogrupo del 709 € 0.00008 88 033 €/AVAC
10% en menores de 5 afios
ESCENARIO 1:
Aumeqto de los casos notificados de EMI por 289€ 0.00011 26 900 €/AVAC
cualquier serogrupo (50%)
Precio vacuna MenACWY: 19 €/dosis
ESCENARIO 2:
Precio vacuna MenACWY: 18 €/dosis -0.49 € 0.0005 Dominante

Precio vacuna MenC: 18 €/dosis

AVAC: Afios de vida ajustado por calidad; RCEI: Ratio coste-efectividad incremental

IV.2.3. Resultados del analisis de impacto
presupuestario

La Tabla 14 muestra las proyecciones de poblacion de 12 meses por
CCAA y a nivel nacional estimadas por el INE y empleadas en la
estimacion del AIP. En la Tabla 15 se muestran los resultados de la
estimacion del impacto presupuestario a 5 afios de la implantacion de una
estrategia de vacunacion sistematica frente a MenACWY con dos dosis
en poblacién infantil de 12 meses (nuevo escenario) en sustitucion de la
vacunacion frente a MenC con dos dosis (escenario actual). Tal y como
se observa, dada la baja incidencia actual de la enfermedad y el precio de
la vacuna, el coste de los casos de MenACWY evitados por la vacuna,
tanto leves como graves, no supera el de la vacunacion sistematica a toda
la poblacién infantil. Por tanto, la implantacion de una estrategia de
vacunacion sistematica frente a MenACWY podria suponer un incremento
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del gasto para el SNS que podria alcanzar los 2 662 117 € en el quinto
afno de su introduccion en todo el territorio nacional. Asimismo, la Tabla
16 muestra los resultados del AIP de la implantacién de la estrategia de
vacunacion sistematica frente a MenACWY en sustitucion de la
vacunacion frente a MenC a los 12 meses (manteniendo la vacunacién
frente a MenC a los 4 meses). Tal y como se observa, la implantacion de
esta estrategia podria suponer un gasto de hasta 1 242 528 € en el quinto
afo de su introduccién. Ambas estimaciones asumen que no se produce
un coste extra por la administracién de la vacuna infantil dado que se
aplicaria dentro de las revisiones de salud pediatricas rutinarias y que la
proporcion de casos evitados es equitativa en todo el territorio nacional.
El impacto presupuestario estimado corresponde al impacto anual
en cada uno de los afos del horizonte temporal analizado. De esta
manera, en el escenario de sustitucién completa por vacunacion frente a
MenACWY a los 4 y 12 meses, el impacto presupuestario acumulado a 5
anos de 12 934 875 € (Tabla 15). En el escenario de sustitucion parcial
(vacunacion frente a MenC a los 4 meses y MenACWY a los 12 meses), el
impacto presupuestario acumulado a 5 afios de 6 037 279 € (Tabla 16).

Tabla 14. Proyecciones poblacion menor de 12 meses por CCAA

CCAA 2026 2027 2028 2029 2030

Andalucia 66 017 66514 67082 67706 68376
Aragén 9740 9 881 10035 10199 10369
Principado de Asturias 4417 4 376 4 351 4 342 4 347
lles Balears 10 125 10327 10532 10735 10937
Canarias 13 145 13325 13511 13697 13879
Cantabria 3114 3104 3106 3119 3141

Castillay Leén 12 632 12623 12642 12686 12751
Castilla - La Mancha 14721 14854 15008 15178 15361
Catalufia 61 338 62723 64154 65607 67 062
Comunitat Valenciana 37 434 38089 38788 39520 40274
Extremadura 7 038 7 006 6978 6 956 6 940

Galicia 14118 14075 14069 14096 14152
Comunidad de Madrid 53 042 53833 54660 55505 56359
Region de Murcia 14 699 15027 15368 15717 16068
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Tabla 14. Proyecciones poblacién menor de 12 meses por CCAA

CCAA

Comunidad Floral del Navarra

Pais Vasco
La Rioja
Ceuta
Melilla

Total Espana

2026
5394

14 354

2237
689
915

345170

2027 2028
5507 5 634
14529 14743
2 265 2297
689 690
921 928

2029
5771

14 985
2332
692
935

2030
5913

15 250
2367
695
941

349 668 354577 359777 365183

Tabla 15. Impacto presupuestario a 5 anos de la vacunacion frente a MenACWY en
sustitucion de la vacunacion frente a MenC (Estrategia MenACWY 2 dosis (4y 12

m )
CCAA 2026 2027 2028 2029 2030
Andalucia 481255€ 484 878€ 489019€ 493562 € 498 446 €
Aragén 71000€  72030€  73156€  74350€ 75589 €
FIE]pEED Els 32201€ 31898€  31719€  31655€ 31690 €
Asturias
llles Balears 73810€  75284€  T76774€  T8260€  79729€
Canarias 95821€  O7134€  98491€  99846€ 101177 €
Cantabria 22703€  22631€  22643€  22735€  22900€
Castillay Ledn 92088€  92018€  92155€  92475€ 92954 €
il - Le 107313€ 108281€ 109405€ 110647 € 111978 €
Mancha
Catalufia 447142 € 457238€ 467 670€ 478262€ 488 867 €
Comunitat 272890 € 277659€ 282754€ 288090€ 293592 €
Valenciana
Extremadura 51307€ 51069€ 50868€ 50710€  50595€
Galicia 102916 € 102602€ 102563€ 102759€ 103163 €
,\CA‘;rgr‘ijgidad e 386670 € 392435€ 398460€ 404621€ 410850 €
Regién de Murcia 107 152 € 109542 € 112032€ 114571€ 117131€
Comunidad Floral 59355 ¢ 40149€  41071€  42067€  43102€
del Navarra
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Tabla 15. Impacto presupuestario a 5 anos de la vacunacion frente a MenACWY en
sustitucion de la vacunacion frente a MenC (Estrategia MenACWY 2 dosis (4y 12

n ))

CCAA 2026 2027 2028 2029 2030
Pais Vasco 104637 € 105917€ 107474€ 109242€ 111173 €
La Rioja 16 311 € 16 515 € 16 747 € 16 998 € 17 256 €
Ceuta 5023 € 5022 € 5031 € 5046 € 5063 €
Melilla 6670 € 6716 € 6768 € 6817 € 6862 €
Total Espana 2516230€ 2549016 € 2584801€ 2622711€ 2662117 €

Tabla 16. Impacto presupuestario a 5 anos de la vacunacion frente a MenACWY en
sustitucion de la vacunacion frente a MenC (Estrategia MenC+MenACWY (4y 12
meses))

CCAA 2026 2027 2028 2029 2030
Andalucia 004623€ 226314€ 208247€ 230367€ 232647 €
Aragén 33130€  33620€ 34145€  34702€  35281¢€
Principado de 15030 €  14888€  14805€  14775€  14791¢€
Asturias

llles Balears 34450 €  35138€  35834€  36527€  37213¢€
Canarias 44724€  45337€  45970€  46602€ 47224 €
Cantabria 10596€  10563€  10569€  10611€  10688€
Castilla y Leén 42982€  42049€  43013€  43162€  43386¢€
il - e 50088€  50540€ 51064€ 51644€  52265€
Mancha

Catalufia 208701€ 213413€ 218282€ 223226€ 228176 €
Comunitat

yomuriat 127370€ 129596 € 131974€ 134465€ 137 032€
Extremadura 23947€  23836€  23742€  23668€  23615€
Galicia 48036 €  47880€  A47871€  47962€  48151¢€

Comunidad de

. 180 476 € 183 167 € 185979 € 188 855 € 191 762 €
Madrid

Region de Murcia 50012 € 51128 € 52290 € 53 475 € 54 670 €
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V. Discusion

El objetivo principal de este informe es actualizar el coste-efectividad de
la vacunacién sistematica infantil frente a la EMI causada por los
serogrupos A, C, W e Y desde la perspectiva del SNS. Para ello, se ha
realizado una revision sistematica de la evidencia mas reciente acerca del
coste-efectividad de la vacunacion sistematica infantil, ademas, de una
actualizacién del modelo de evaluacién econémica realizado previamente
en un informe de ETS publicado en 2023 [17]. A continuacién, se discuten
los aspectos mas destacados de los hallazgos de este informe, asi como
sus fortalezas y limitaciones.

V.1. Revision de la literatura

La revisidon sistematica que aqui se presenta parte de la revision
sistematica previamente realizada sobre el coste-efectividad de
estrategias de vacunacion infantil frente a MenACWY. En la revision
anterior, se identificaron un total de 4 evaluaciones econdémicas que
evaluaron el coste-efectividad de la vacunacion sistematica frente a
MenACWY en poblacion infantil [17]. Estos estudios, publicados entre
2005 y 2017, provienen de contextos como EEUU, Canada y los Paises
Bajos. Los estudios analizados en la RS coinciden en que la vacunacién
frente a MenACWY reduce tanto los casos de enfermedad como las
muertes asociadas a la EMI. Sin embargo, los resultados sobre el coste-
efectividad varian considerablemente segun el contexto de cada pais y la
incidencia de la enfermedad. Por ejemplo, en los estudios analizados, se
encontré que la vacunaciéon frente a MenACWY en comparacién con la
no vacunacién o con la vacunacion frente a MenC, tiene un coste muy
elevado en paises con baja incidencia, como en el caso de EEUU, donde
las RCEI superan los 100 000 $/AVAC. En los estudios de Canadéa y los
Paises Bajos, la vacunacién frente a MenACWY mostré una tendencia a
ser mas coste-efectiva en contextos de mayor incidencia.

En la presente actualizacion se ha afiadido una nueva fuente de
evidencia consistente en un reciente estudio de coste-efectividad
realizado en Alemania [44]. Este estudio presenta un andlisis de coste-
efectividad que evalla el impacto de distintas estrategias de vacunacion
frente a la EMI causada por los serogrupos A, C, WeY.

En el estudio de Schley et al. [44] se evallan varias estrategias de
vacunacion, incluyendo la vacunacién frente a MenC a los 12 meses
(estrategia estandar en Alemania) y diferentes alternativas con MenACWY
en poblacion infantil y adolescente. En resumen, en el contexto
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epidemiolégico y econdmico aleman, el estudio concluye que sustituir
MenC por una dosis de MenACWY a los 12 meses es una estrategia mas
efectiva y con una relacion coste-efectividad aceptable, aunque menos
eficiente que las estrategias centradas en vacunacion adolescente. Este
resultado se explica porque MenACWY anade proteccién frente a
serogrupos que representan una parte relevante de la carga de
enfermedad en Alemania (especialmente W e Y), lo que incrementa la
magnitud de los beneficios en comparacion con MenC [44].

En cuanto a la aplicabilidad de estos resultados en Espafna, es
importante tener en cuenta que, aunque el estudio aleman demuestra que
la vacunacion con MenACWY podria ser coste-efectiva en Alemania, las
diferencias epidemiologicas y en las politicas de vacunacion entre ambos
paises limitan la transferibilidad directa de los resultados. En Espafia, la
incidencia de EMI por los serogrupos cubiertos por MenACWY es mas
baja en comparacion con Alemania, lo que puede hacer que las
estrategias con MenACWY no sean tan coste-efectivas en el contexto
espanol, tal como lo refleja el analisis realizado en este informe. El estudio
aleman utiliza datos de 2010-2019, un periodo en el que Alemania
presentaba una incidencia de EMI por serogrupos W e Y sustancialmente
superior a la espafola.

A pesar de esto, el estudio de Schley et al. (2025) resalta que la
vacunacion con MenACWY tiene el potencial de ofrecer proteccién
adicional frente a serogrupos menos prevalentes como el MenW y MenY,
lo que podria ser relevante para futuras decisiones de salud publica en
Espafia, especialmente si la incidencia de estos serogrupos aumentara en
el futuro. El estudio también subraya la importancia de vacunar a los
adolescentes, ya que su inmunizacion podria no solo ofrecer proteccion
directa, sino que también podria contribuir a la proteccién colectiva,
reduciendo la transmisién y protegiendo a otros grupos etarios.

V.2. Analisis econdmico

La evaluacién econdmica y, particularmente, el analisis coste-efectividad,
pretende contribuir a la sostenibilidad y solvencia de los sistemas
sanitarios, especialmente a la hora de informar sobre la posible
financiacién, con fondos publicos, de intervenciones que se aplican sobre
el conjunto de la poblacion sana, con una finalidad preventiva. La
financiacién de este tipo de politicas sanitarias debe justificarse en base
a pruebas robustas de efectividad, seguridad, coste-efectividad y
aceptabilidad [45]. Las limitaciones presupuestarias para satisfacer una
demanda creciente de servicios sanitarios y la necesidad de adecuar las
prestaciones sanitarias a la disponibilidad financiera de los servicios
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publicos demandan un mayor papel de la evaluacidon econémica para
informar de forma valida, transparente, reproducible y comunicable sobre
la asignacion de recursos sanitarios [46].

Para la realizaciéon de evaluaciones econdmicas de programas de
vacunacion a través de simulaciones, se pueden utilizar diferentes tipos
de modelos matematicos, siendo los mas comunes en la literatura los
modelos estaticos y los modelos dinamicos [47]. La principal diferencia
entre ellos es que los modelos estaticos asumen que la fuerza de
infeccion (la probabilidad de que una persona susceptible de contraer una
enfermedad adquiera dicha enfermedad) es constante a lo largo del
tiempo. Es decir, no tienen en cuenta la proteccién comunitaria o efecto
indirecto de la vacunacion. Sin embargo, en aquellas infecciones en las
que la vacunacién no evite la transmision del microorganismo causante
de la misma, la principal ventaja de la utilizacién de los modelos estaticos
frente a los dinamicos radica en su mayor sencillez y menor coste
computacional. Para el caso particular de la vacunacién frente a EMI
asociada a los serogrupos A, C, W e Y, no se tiene suficiente evidencia
sobre la existencia o no de este posible efecto de proteccion de la vacuna.
Por ello, en el presente informe se ha llevado a cabo una evaluacién
econdmica completa a partir de un modelo matematico de caracter
estatico.

En este informe se ha actualizado el coste-efectividad de la
vacunacion sistematica frente a MenACWY en poblacién infantil de hasta
12 meses de edad desde la perspectiva del SNS y social. Para ello, se ha
actualizado un modelo matematico de tipo Markov en el que se modela
la historia natural de la EMI asociada a los serogrupos A, C, We Y, a
continuacién de un arbol de decision que simula y compara tres
estrategias de vacunacion: 1) vacunacién sistematica frente a MenC con
dos dosis a los 4 y 12 meses de edad (situacidon de referencia en el
modelo); 2) vacunacién sistematica frente a MenACWY con dos dosis a
los 4 y 12 meses (estrategia evaluada en el informe previo, actualizada en
términos de epidemiologia y costes); 3) estrategia de vacunacién
consistente en la sustitucién de la dosis de MenC a los 12 meses por una
dosis de MenACWY a la misma edad, manteniendo la estructura del
calendario infantil (esto es, MenC a los 4 meses).

Los resultados de la actualizacion del analisis de coste-efectividad
muestran que una estrategia de vacunacion sistematica frente a
MenACWY, al igual que en el informe previo, no seria una alternativa
coste-efectiva desde la perspectiva del SNS ni desde la perspectiva
social teniendo en cuenta el nivel de incidencia actual de la enfermedad
en nuestro pais y el precio de la vacuna.
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Los resultados del analisis de sensibilidad probabilistico realizados
confirman estos hallazgos obteniéndose unas RCEI por encima del coste
de oportunidad de las decisiones de financiacién del SNS de 34 000
€/AVAC aceptado actualmente en el marco de la RedETS [26].

Los resultados del andlisis de sensibilidad por escenarios indican y
confirman que actualmente la incidencia y el precio de la vacuna son los
dos parametros que mas influencia tienen sobre el coste-efectividad de
la vacunacion. Asi, el analisis muestra que si la vacuna frente a MenACWY
redujera su precio hasta los 19 €/dosis y 18 €/dosis, la estrategia de
vacunacion que sustituye la dosis de los 12 meses de MenC por una dosis
de MenACWY vy la estrategia de vacunacién que sustituye las dos dosis
de MenC por dos dosis de MenACWY serian, respectivamente,
estrategias coste-efectivas con la incidencia actual en nuestro pais.

Hay que tener en cuenta que nuestros resultados estan sujetos a
todo el conjunto de limitaciones y/o supuestos que se han tomado a la
hora de disefiar e implementar el modelo de evaluaciéon econémica. En
primer lugar, es de mencion el hecho de no haber considerado en el
andlisis un modelo dinamico para la evaluacion econdémica de la
vacunacion frente a EMI. Sin embargo, dada la ausencia de evidencia
robusta que demuestre la presencia y/o magnitud de un posible efecto
indirecto de la vacunacion frente a MenACWY se ha priorizado el menor
coste computacional del modelo estatico.

Por otro lado, la incidencia empleada en el modelo, estimada en las
temporadas mas recientes, podria estar influida por la introduccion
progresiva de la vacunacién frente a MenACWY en algunas comunidades
auténomas, lo que podria dar lugar a una infraestimacion del riesgo basal
de enfermedad. Para abordar esta limitacion, se incluyeron analisis de
escenarios alternativos basados en el periodo 2016-2019, previo tanto a
la pandemia como a la introduccién de la vacunaciéon sistematica en la
infancia, observandose que las conclusiones del modelo se mantienen
consistentes.

Como fortaleza con respecto a otras evaluaciones econdémicas
publicadas anteriormente en otros contextos [17], cabe destacar que el
modelo Markov desarrollado en este informe, incluye en los estados de
salud la posibilidad de que un paciente que sobrevive a la EMI con
secuelas pueda tener mas de una secuela al mismo tiempo, incluyendo
asi el mayor numero de consecuencias negativas reales de la
enfermedad. Ademas, se ha hecho un esfuerzo por parametrizar el
modelo con la mayor cantidad de informacién disponible en nuestro
contexto, priorizando siempre fuentes nacionales.
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En conclusién, en base a los resultados actualizados en esta
evaluacion econdmica, la inclusion de la vacunacion sistematica infantil
(para menores de hasta 12 meses) frente a MenACWY en el calendario de
vacunacion comun nacional en sustitucién de la vacunacién frente a
MenC no es una opciodn coste-efectiva teniendo en cuenta la incidencia
de la enfermedad y el precio actual de la vacuna. Sin embargo, ademas
de la efectividad, seguridad y coste-efectividad, la toma de decisiones de
politicas sanitarias publicas que afectan al conjunto de la poblacién puede
requerir informacién sobre otros elementos de contexto para que el
proceso mejore en justicia y legitimidad [48].
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VL

Conclusiones

A partir de la RS sobre coste-efectividad, la EE y el AIP realizado para el
presente informe de ETS, se pueden establecer las siguientes
conclusiones:

La evidencia reciente disponible sobre el coste-efectividad de la
vacunacion sistematica infantil frente a MenACWY en menores de
12 meses de edad continta siendo limitada.

La revision sistematica actualizada ha identificado un Unico
estudio nuevo de coste-efectividad realizado en Alemania. Dicho
estudio concluye que la sustitucion de la vacunacién con MenC
por una dosis de MenACWY a los 12 meses podria ser coste-
efectiva en ese contexto, fundamentalmente debido a una mayor
incidencia de los serogrupos W e Y. No obstante, las diferencias
epidemiolégicas entre Alemania y Espafia limitan Ila
transferibilidad directa de estos resultados al contexto del SNS.

Los resultados del modelo econdmico actualizado muestran que
tanto la estrategia de sustitucion parcial (MenC a los 4 meses +
MenACWY a los 12 meses) como la sustitucion completa por
MenACWY (4 y 12 meses) no son alternativas coste-efectivas en
Espafa. Esta conclusion podria cambiar si se produjeran
modificaciones en la epidemiologia (incremento sustancial y
sostenido de la incidencia) o en el precio de la vacuna
considerado en el presente analisis.

El andlisis de impacto presupuestario estima que la incorporacién
de una estrategia de vacunacion sistematica frente a MenACWY
con dos dosis (a los 4 y 12 meses) podria suponer un gasto de
hasta 2 663 117 € en el quinto afio tras su introduccién en el SNS,
asumiendo una distribucién homogénea de los casos de EMI
evitados a lo largo del territorio nacional. Este impacto se traduce
en 1242 528 € en el caso de que la sustitucion fuera parcial
(MenC a los 4 meses + MenACWY a los 12 meses).
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VII. Recomendaciones

Teniendo en cuenta exclusivamente el criterio de coste-efectividad, y a la
luz de la evidencia disponible, los resultados del modelo econémico
actualizado en el presente informe, asi como el precio actual de la vacuna
frente a MenACWY, no se dispone de evidencia suficiente para emitir una
recomendacion firme a favor de la sustitucion de la vacunacion
sistematica infantil frente a MenC por la vacunacion sistematica infantil
frente a MenACWY en poblacién menor de 12 meses.

VII.1. Recomendaciéon de fecha de
actualizacion del presente informe

Atendiendo a los criterios expuestos en la seccién de métodos, se prevé
que la posible fecha de actualizacion de este informe sea en cinco afos
(2030).
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Embase (Elsevier)

#1
#2
#3
#4

#5
#6
#7
#8
#9
#10
#11
#12
#13
#14
#15

#16

#17
#18
#19
#20
#21
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‘mass immunization'/de
'vaccine'/exp
'vaccination'/exp

vaccin*:ti,ab,kw,de OR 'vaccination polic*':ti,ab,kw,de OR
'vaccination program*':ti,ab,kw,de OR vaccinotherapy:ti,ab,kw,de
OR 'virus vaccination':ti,ab,kw,de OR immunisation*:ti,ab,kw,de OR
'immunisation efficiency':ti,ab,kw,de OR 'immunisation
prophylaxis':ti,ab,kw,de OR 'immunisation schedule':ti,ab,kw,de OR
immunization®:ti,ab,kw,de OR 'immunization efficiency':ti,ab,kw,de
OR 'immunization prophylaxis':ti,ab,kw,de OR 'immunization
schedule':ti,ab,kw,de OR 'immunostimulation therapy':ti,ab,kw,de
OR reimmunisation*:ti,ab,kw,de OR reimmunization*:ti,ab,kw,de OR
'standard immunization program':ti,ab,kw,de OR 'mass
immunisation':ti,ab,kw,de OR 'mass immunization':ti,ab,kw,de OR
‘mass vaccination':ti,ab,kw,de OR 'inactivated vaccine':ti,ab,kw,de
OR 'attenuated vaccine':ti,ab,kw,de

#1 OR #2 OR #3 OR #4

'meningococcosis'/exp

‘'neisseria meningitidis'/exp

'epidemic meningitis'/exp

'invasive meningococcal disease'/de

meningoc*:ti,ab OR 'neisseria mening*':ti,ab OR 'n mening*':ti,ab
((invasive NEAR/1 meningococcal):ti,ab) OR imd:ti,ab

#6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11

#5 AND #12

'meningococcus vaccine'/exp

‘meningoco* vaccin®':ti,ab OR nimenrix:ti,ab,kw,de,dn OR
menveo:ti,ab,kw,de,dn OR menacwy:ti,ab,kw,de,dn OR
menquadfi:ti,ab,kw,de,dn

(‘quadrivalent acwy':ti,ab OR acwy:ti,ab,kw,de OR 'mening*
conjugate':ti,ab) AND vaccin*:ti,ab

#14 OR #15 OR #16

#13 OR #17
'health economics'/de
'‘economic evaluation'/exp

'health care cost'/exp

FRENTE A

5106
495459
294488
818501

831586
15836
17848

4622
113
26536
6365
39507
13190
9197
2488

1017

9807
15489
44233

388335
370613
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#51 #50 NOT 'conference abstract'/it 1188
#52 #51 AND (2022:py OR 2023:py OR 2024:py OR 2025:py) 190

CENTRAL Cochrane Library (Wiley)

#1 [mh A"Mass Vaccination"] 57
#2 [mh Vaccines] 17429
#3 [mh Vaccination] 4230
#4 (vaccin*:ti,ab OR ("vaccination" NEXT polic*):ti,ab OR ("vaccination" 33759

NEXT program®):ti,ab OR vaccinotherapy:ti,ab OR "virus
vaccination":ti,ab OR immunisation*:ti,ab OR "immunisation
efficiency":ti,ab OR "immunisation prophylaxis":ti,ab OR
"immunisation schedule":ti,ab OR immunization*:ti,ab OR
"immunization efficiency":ti,ab OR "immunization prophylaxis":ti,ab
OR "immunization schedule":ti,ab OR "immunostimulation
therapy":ti,ab OR reimmunisation*:ti,ab OR reimmunization*:ti,ab OR
"standard immunization program":ti,ab OR "mass
immunisation":ti,ab OR "mass immunization":ti,ab OR "mass
vaccination":ti,ab OR "inactivated vaccine":ti,ab OR "attenuated
vaccine":ti,ab)

#5 #1 OR #2 OR #3 OR #4 34862

#6 [mh A"Meningococcal Infections"] 385

#7 [mh A"Meningitis, Meningococcal”] 215

#8 [mh “Neisseria meningitidis"] 341

#9 meningoco*:ti,ab,kw 1535

#10 ((invasive:ti,ab NEXT meningococcal:ti,ab) OR imd:ti,ab) 296

#11 (("Neisseria" NEXT mening*):ti,ab,kw OR ("N" NEXT 759
mening®):ti,ab,kw)

#12 #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 1932

#13 #5 AND #12 1458

#14 [mh "Meningococcal Vaccines"] 481

#15 MeSH descriptor: [Meningococcal Infections] explode all trees and 254
with qualifier(s): [prevention & control - PC]

#16 ((meningoco* NEXT vaccin®):ti,ab OR nimenrix*:ti,ab OR 523
menveo*:ti,ab OR menacwy*:ti,ab OR menquadfi*:ti,ab)

#17 (("quadrivalent acwy":ti,ab OR acwy:ti,ab OR (mening* NEXT 461
"conjugate"):ti,ab) AND vaccin*:ti,ab)

#18 #14 OR #15 OR #16 OR #17 954
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BVS (PAHO-OMS)

EconlLit (EBSCOhost)

CEA registry (Tufts Medical Center)
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Anexo 2. Estimacion de la fecha de actualizacidon del informe

Estimacién de la fecha de actualizacién de los informes RedETS

Recomendacién fuerte Recomendacion débil Recomendacion de uso

(Plena inclusién/ No inclusion/ (Plena incl unicamente en
ambio Exclusion/ I nbi investigacidn

condiciones de uso) condiciones de uso)

(Monitorizacion)

Ausencia de

recomendacion
(Posponer la decision)

Ritmo de Estudios en CambicEostes Cambio
publicaciones curso organizativo

Cambio Cambio
epidemiologico indicaciones

Sin fecha de Con fecha estimada de
actualizacion actualizacion
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Anexo 3. Revisiones del informe

Revisores externos

Revisor/a Comentarios revisores/as Respuestas autores
Laura Vallejo La incidencia de EMI por serotipos no tiene en cuenta que en  Efectivamente, la incidencia estimada en las temporadas
Torres las temporadas 2023 y 2024 la mitad de la poblacién espanola mas recientes podria estar influida por la introduccién
lactante estaba vacunaba ya con MenACWY al estar progresivade la vacunacion frente a MenACWY en varias
incorporada en los calendarios vacunales de una mayoria de comunidades auténomas. Este aspecto se ha tenido en
CCAA. Creo que es relevante destacarlo, pero se puede cuenta en el analisis mediante la inclusién de escenarios
considerar indicar que el analisis de sensibilidad que estima la  alternativos basados en el periodo 2016-2019, previo
incidencia solo con las temporadas 2016-2019 (no covid, no tanto a la pandemia como a la introduccién de la
vacunacion) para la estrategia de no vacunacién tiene en vacunacion sistematica en la infancia, observandose que
cuenta este hecho (y mantiene la conclusién del estudio). las conclusiones del modelo se mantienen consistentes.
Se ha afhadido este aspecto en la discusion del presente
informe.
Laura Vallejo El informe indica que se hace un andlisis complementario Efectivamente, el andlisis desde la perspectiva social se
Torres desde la perspectiva social, pero lo Unico que se afiade son ha basado en la inclusién de costes indirectos derivados
costes indirectos de productividad. Aclarar que es una de pérdidas de productividad (pacientes y cuidadores) y
perspectiva social “limitada”. mortalidad prematura, segun el estudio de lvanova et al.
Se ha incorporado una aclaracién en el informe para
reflejar que esta aproximacién no representa una
perspectiva social completa, al no incluir otros costes no
sanitarios o intangibles.
Laura Vallejo Aclarar si se asumen los mismos costes indirectos para todos Se ha aclarado en el informe que, ante la ausencia de
Torres los tipos de secuelas. Y explicar en qué consisten esos costes evidencia especifica por tipo de secuela, se ha asumido

102

indirectos.

un coste indirecto medio homogéneo para todos los
casos. Asimismo, se ha detallado que estos costes,
basados en el estudio de Ivanova et al., incluyen

INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION



Revisor/a

Comentarios revisores/as

Respuestas autores

Laura Vallejo
Torres

Laura Vallejo
Torres

Laura Vallejo
Torres

Gonzalo Sanchez
Garcia

Gonzalo Sanchez

Garcia

Gonzalo Sanchez
Garcia
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Aclarar si los costes sanitarios de las secuelas son totales o
anuales.

Cuando se indica el resultado del AIP “al quinto afio” no queda
claro si es el impacto anual o el acumulado. Solo se entiende
al ver la Tabla 15/16. Hablaria del impacto anual y pondria
también la estimacién del impacto acumulado a 5 afos.

La expresién correcta no es “el coste de oportunidad de un
AVAC?”, sino el coste de oportunidad, en términos de AVAC, de
las decisiones de financiacion del SNS. Se puede expresar mas
sencillamente como “el coste de oportunidad estimado para el
Sistema Nacional de Salud en Espafa se sitla entre los
27.000€ y 34.000€ por AVAC”.

Podria ser interesante si se tuviera la letalidad por serotipo.

Se podria afiadir la frecuencia de casos secundarios y
coprimarios. En pais vasco el porcentaje entre 1999-2018 ha
sido del 1.2% de los casos secundarios y 0.6% de coprimarios.
Fuente:

https://www.euskadi.eus/contenidos/informacion/vigilancia_p
rotocolos/es_def/adjuntos/Protocolo-EMI_19062019_cast.pdf
Pais vasco desde este 2026 pasa a vacunar con Meningococo
ACWY a los 4 meses, 12 meses y 12 afos. Fuente:

pérdidas de productividad de los pacientes y sus
cuidadores, asi como pérdidas asociadas a la mortalidad
prematura y a la reduccién de la capacidad laboral a
largo plazo.

Se ha aclarado en el informe que los costes sanitarios
asociados a las secuelas corresponden a costes anuales
recurrentes, aplicados a lo largo del horizonte temporal
del modelo en los pacientes que presentan secuelas.

Se ha aclarado en el informe que el resultado presentado
“al quinto afno” corresponde al impacto anual en ese afio
concreto. Asimismo, se ha afadido la estimacion del
impacto presupuestario acumulado a 5 afios

Se ha modificado la redaccion para reflejar
adecuadamente el concepto de coste de oportunidad
desde la perspectiva del sistema sanitario.

No se ha incorporado la letalidad por serotipo debido a
la ausencia de evidencia robusta que permita
estimaciones fiables desagregadas por serogrupo en el
contexto espafiol.

Se ha afadido en la seccion de introduccion para
contextualizar su relevancia epidemiolégica.

Se describen los calendarios vacunales autonémicos
con fecha de redaccion (finales 2025).
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Revisor/a

Comentarios revisores/as

Respuestas autores

Izaskun Miyar
Doyague

Izaskun Miyar
Doyague

Izaskun Miyar
Doyague
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https://www.euskadi.eus/contenidos/informacion/salud_infan
cia_vacunacion/es_def/adjuntos/2026/Calendario-vacunal-
infantil-2026.pdf

En los resultados del AIP: Supondria jun “gasto” o un
“incremento del gasto”?

Aqui pone “incremento del gasto”, pero en otras partes del
documento pone “gasto”. Concretamente en las paginas 18,
72 y 80 (lo iré sefialando mediante comentarios).

No es exactamente lo mismo y podria crear confusion. La
estrategia actual con MenC ya supone un gasto. ¢ Estos costes
calculados para MenACWY son un gasto total o un incremento
al gasto que ya existe con MenC?

En otras partes del documento se dice que no se tiene
suficiente certeza ni hay evidencia robusta sobre este tema
(paginas 40, 78 y 79).

Por tanto, resulta contradictorio hacer aqui esta afirmacion.
Quizéd se podria poner de forma menos tajante (“incluso
podrian generar proteccion de grupo al reducir el estado de
portador”.

En la pagina 77 se describe este mismo fenédmeno, pero en ese
caso si se ha puesto de forma condicional.

Esto ha sufrido cambios segun las ultimas actualizaciones.
Muchas CC. AA. han pasado a incorporar a sus calendarios la
sustitucion completa de la vacuna frente a MenC por la vacuna
frente a MenACWY, o al menos, la sustitucién parcial.

Calendario de vacunaciéon — AEPAP

Se ha revisado la redaccion a lo largo del documento
para emplear de forma consistente el término
“incremento del gasto”, con el fin de reflejar
adecuadamente que los resultados del analisis de
impacto presupuestario representan el coste adicional
respecto al escenario actual con vacunacion frente a
MenC.

Se ha revisado la redaccion para matizar la afirmacién
sobre el posible efecto indirecto de la vacunacion,
reformulandola en términos condicionales en linea con la
incertidumbre existente en la evidencia disponible.

Se describen los calendarios vacunales autonémicos
con fecha de redaccion (finales 2025).

INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION



Revisor/a

Comentarios revisores/as

Respuestas autores

Izaskun Miyar
Doyague

Izaskun Miyar
Doyague

ACTUALIZACION DEL COSTE-EFECTIVIDAD DE LA VACUNACION SISTEMATICA INFANTIL FRENTE A MENACWY

Los tres grupos que se describen en el texto, siguiendo el
mismo orden, quedarian asi:

1) Catalufia, Madrid y Navarra.

2) Andalucia, Aragon, Asturias, Baleares, Canarias, Cantabria,
Castilla y Ledn, Castilla-La Mancha, Ceuta, Extremadura,
Galicia, Melilla, Murcia, Pais Vasco y La Rioja.

3) Comunidad Valenciana.

En la Tabla 2 no viene recogida una de las fuentes de
informacién que se describen en el Anexo 1 (CEA registry (Tufts
Medical Center); se realizé busqueda, aunque se encontraron
0 resultados).

Estos costes medios que se describen no entiendo cémo se
obtienen.

Por ejemplo, para un caso con secuelas leves, ;se esta
considerando la opcién de tener una Unica secuela leve y para
calcular el coste se estd haciendo la media entre todos los
posibles tipos de secuelas leves?

Se debe a un error que se ha corregido en la version final
del informe incorporando adecuadamente esta fuente.

Se ha aclarado que los costes medios de los estados de
salud (sin secuelas, secuelas leves y secuelas graves) se
han estimado a partir de una combinacion ponderada de
los distintos tipos de secuelas incluidos en cada
categoria, considerando su frecuencia relativa segun la
literatura (Edmond et al.).

De este modo, los costes reflejan un valor esperado
medio para cada estado de salud, en lugar de
corresponder a una Unica secuela especifica.
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