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RESUMEN

Antecedentes: La vacunacién contra agentes infecciosos como influenza y neumococo estd ampliamente
recomendada para pacientes con artritis reumatoide, no se conoce la prevalencia de adherencia a estos
programas de vacunacién en México.
Métodos: Se realizé un estudio descriptivo trasversal, por medio de aplicacién de encuesta a pacientes
adultos con diagndstico de artritis reumatoide atendidos en un hospital de tercer nivel en la Ciudad de
México.
Resultados: Se incluyeron 227 pacientes, se encontré una prevalencia de vacunacion contra influenza en
31,3%y contra neumococo en 17,6% de los pacientes, los principales motivos para el no cumplimiento del
esquema de vacunacién estuvieron en relacién con el desconocimiento y a la recomendacién por parte
de los médicos de no hacerlo.
Conclusiones: El cumplimiento de los esquemas de vacunacién recomendados en la poblacién estudiada
es mas bajo que los reportados en otras poblaciones. Las intervenciones mas importantes para mejorar
la cobertura deben ir encaminadas a la educacién tanto de pacientes, como de personal médico.
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Vaccination against influenza and pneumococus in patients with rheumatoid
arthritis

ABSTRACT

Background: Vaccination against pathogens such as influenza or pneumococcus is widely recommended
for patients with rheumatoid arthritis; the prevalence of adherence to these vaccination programmes in
Mexico is not known.
Methods: A cross-sectional descriptive study was carried out, through the application of a survey to adult
patients with a diagnosis of rheumatoid arthritis treated in a tertiary hospital in Mexico City.
Results: 227 patients were included, vaccination against influenza was found in 31.3% and against pneu-
mococcus in 17.6% of patients, the main reasons for non-compliance with the vaccination schedule were
related to ignorance and the recommendation by doctors not to do so.
Conclusions: Compliance with the recommended vaccination schedules in the studied population is lower
than those reported in other populations. The most important interventions to improve coverage should
be aimed at educating both patients and medical personnel.
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Introduccién

Los pacientes que padecen enfermedades inflamatorias auto-
inmunes (EIA), como artritis reumatoide (AR), lupus eritematoso
sistémico, espondiloartropatias entre otras, tienen un riesgo incre-
mentado de presentar infecciones, derivadas tanto del estado de
inmunosupresién propio de la enfermedad, asi como del trata-
miento empleado’; lo que constituye una de las principales causas
de morbimortalidad en estos sujetos?.

La vacunacién en pacientes con EIA esta ampliamente recomen-
dada por diferentes guias de practica clinica frente a influenza,
herpes zoster, Streptococcus pneumoniae (S. pneumoniae), Haemo-
filus influenzae, hepatitis A, hepatitis B, virus del papiloma humano,
tétanos, Neisseria meningitis>*, sin embargo en paises desarrolla-
dos como Estados Unidos la tasa de vacunacién contra influenza
en pacientes con AR alcanza el 45,8%° mientras que para S. penu-
moniae solo alcanza el 28,5%°, a nivel mundial las tasas mas altas
de vacunacién se encuentran en Francia 56,5%, en Latinoamérica
existen reportes en Uruguay 46,4%, Argentina 36,7%’.

Existe escasa informacién en México respecto de la adherencia
que tienen los pacientes con ARy otras EIA a los esquemas recomen-
dados. Un estudio evalué la adherencia por parte de reumat6logos
enrecomendar a sus pacientes la vacunacién, encontrando entre los
122 profesionales consultados que solo el 50% recomiendan inmu-
nizacién contra influenza y 36,07% contra neumococo®, un estudio
en Francia que evalud la cobertura de vacunacién contra influenza
y neumococo en pacientes con enfermedades inflamatorias arti-
culares bajo terapia bioldgica y los factores asociados con la no
adherencia, encontré que los reumatélogos recomiendan la vacu-
nacién contra influenza en una 79% y contra neumococo en un 78%,
porcentajes mucho mas altos que los recomendados por médicos de
atencion primaria®, estos resultados presentan un desafio puesto
que el porcentaje de pacientes que se adhieren a las recomenda-
ciones es atin mas bajo. Se desconoce en México y gran parte de
Latinoamérica cudl es la prevalencia de pacientes con AR que cum-
plen con el esquema de vacunacién recomendado por las guias de
practica clinica®?.

Materiales y métodos
Tipo de estudio

Se realiz6 un estudio de tipo descriptivo de corte trasversal, que
incluy6 pacientes con diagnéstico con AR mayores de 18 afios de
edad, que acudieron ala consulta externa en el servicio de Reumato-
logia del Centro Médico Nacional 20 de Noviembre, en la Ciudad de
México entre junio y octubre del afio 2020, el protocolo fue apro-
bado por el comité de ética institucional con nimero de registro
446.2020.

Se calcul6 el tamario de la muestra mediante la formula de esti-
macién de una proporcién poblacional; tomando como poblacién
800 pacientes diagnosticados con AR atendidos en la institucién,
en el caso de influenza la frecuencia de vacunacién reportada es
de 45,8%, con un intervalo de confianza del 95% y una preci-
sién del 5%, resultando en una muestra total 259 pacientes, en
el caso de neumococo la frecuencia de vacunacién reportada es
de 28,5%° con un intervalo de confianza del 95% y una precisién
del 5%, resultando en una muestra total 226 pacientes, se tomo el
valor de 226 como minimo. La asignacién de pacientes se realiz6 de
forma probabilistica por conveniencia, de acuerdo con su asisten-
cia al centro hospitalario, con aplicacién de encuesta dirigida por
los investigadores a fin de evitar el diligenciamiento incompleto
de los formularios, todos los pacientes fueron consultados de su
participacién voluntaria y firmaron consentimiento informado, se
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Tabla 1
Caracteristicas de la poblacién encuestada

Variable Valor n=227 (%)
Sexo
Femenino 207 (91,2%)
Masculino 20 (8,8%)
Edad (afios) 58,59 (+ 11,59)
Afios de diagnéstico de AR 17,16 (+9,88)
Escolaridad
Ninguna 1(0,4%)
Primaria 9 (4%)
Secundaria 65 (28,6%)
Técnica/licenciatura 120 (52,9%)
Posgrado 32(14,1%)
Tratamiento
FARME sintético convencional
Ninguno 47 (20,7%)
Metotrexato 97 (42,7%)
Sulfasalazina 17 (7,5%)
Leflunomida 40 (17,6%)
Dos 0 mas 26 (11,5%)

FARME biolégico

Ninguno 26 (11,5%)
Infliximab 3(1,3%)
Adalimumab 12 (5,3%)
Etanercept 1(0,4%)
Golimumab 8(3,5%)
Certolizumab 14 (6,2%)
Tocilizumab 53 (23,3%)
Rituximab 87 (38,3%)
Abatacept 23(10,1%)

Uso actual de glucocorticoides

No 188 (82,8%)
Prednisona 31(13,7%)
Deflazacort 8(3,5%)

AR: artritis reumatoide; FARME: farmaco modificador de la enfermedad.

aplicaron todas las medidas de proteccién y distanciamiento social
recomendadas para evitar la propagacién de COVID-19.

Procesamiento y andlisis estadistico

Los datos obtenidos a través del instrumento de recoleccién de
la informacién fueron consignados en la base de datos elaborada
en el programa informatico SPSS en su version 24, el mismo que se
utiliz6 para el analisis estadistico. Para satisfacer el objetivo general
de lainvestigacion se calculé la prevalencia de vacunacién sobre los
pacientes encuestados como variable dependiente; los datos conti-
nuos se describieron como media + desviacion estandar (DE) y los
datos categéricos como n (%). Se aplicé la prueba de Chi cuadrado
para comparar porcentajes. Se realiz6 andlisis bivariado para iden-
tificar los factores asociados con la vacunacién contra influenza y
Nneumococo.

Resultados

En el estudio finalmente se incluyeron 227 pacientes, en la tabla
1 se resumen las caracteristicas de la poblacién, incluyendo datos
demogréficos y antecedentes de tratamiento.

En las preguntas especificas de vacunacién contra influenza,
inicialmente se indagé sobre cuantos pacientes contaban coninmu-
nizacién vigente, es decir que se hubiera aplicado dentro del Gltimo
afo, respondiendo afirmativamente 71 pacientes (31,3%); en esta
variable se analiz6 ademads su distribucién con respecto a otras
variables independientes, como el sexo, la escolaridad y el tipo
de tratamiento empleado, sin que existan diferencias significati-
vas entre los grupos. Por tltimo se estudié el cumplimiento a largo
plazo de la aplicacién de vacuna contra influenza de forma continua
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Tabla 2
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Cumplimiento con el esquema de vacunacién recomendado por el colegio Mexicano de Reumatologia para los pacientes con diagnéstico de artritis reumatoide

Vacuna Recomendacién Cumplimiento n=227 (%)
Si No
Influenza (anual en temporada Se recomienda su aplicacién antes de la 71(31,3) 156 (68,7%)

especificada)

Neumococo

estacion. Se prefiere la aplicacion tetravalente
sobre la trivalente.

Aplicar dosis Ginica PCV13 preferentemente
antes del inicio del tratamiento
inmunosupresor, seguido por PPV23 una dosis
8 semanas después de la dosis inicial de PCV13,
y una dosis mas de PPV23 5 afios después de la

40 (17,6%)

187 (82,4%)

primera dosis de PPV23
Herpes z6ster

Aplicar antes de la terapia con FARME

sintético. Se sugiere aplicar 2 semanas antes
del inicio de la terapia biolégica y 4 semanas

antes de los inhibidores de JAK
Virus de papiloma humano

Se sugiere su administracién en mujeres

menores de 26 afios y hombres menores de 21

afios.
Hepatitis B

Se sugiere su aplicacién en pacientes con AR

con antigeno de superficie negativo y en
aquellos con factores de riesgo para adquirirlo.

Tétanos, difteria, tosferina
hayan recibido

Dosis Ginica a mayores de 19 afios que no la

9 (4%) 218 (96%)

2(0,9%) 225(99,1%)
23(10,1%) 204 (89,9%)
19 (8,4%) 208 (91,6%)

PCV13: vacuna antineumocdcica conjugada 13 valente; PCV23: vacuna antineumocécica conjugada 23 valente.

Fuente: Huang et al.’®.

en los Gltimos 5 afios, 27 pacientes (11,9%) refirieron haber recibido
la vacuna.

Respecto alavacunacidén contra S. pneumoniae, solo 40 pacientes
(17,6%) recibieron inmunizacién contra este microorganismo en los
altimos 5 afios, esta variable también se analizé por sexo, escolari-
dad y tipo de tratamiento, sin que existan diferencias significativas
entre los grupos. También se indagé sobre la proteccién combinada
de neumococo (en los dltimos 5 afios) e influenza (en el dltimo
afio) en un mismo individuo, cumpliendo con esta condicién 29
pacientes (12,8%). El estudio también cuestioné sobre la aplicacién
de otras vacunas recomendadas por el Colegio Mexicano de Reuma-
tologia para los pacientes con diagnéstico de artritis reumatoide®,
estos datos se resumen en la tabla 210,

Por dltimo se pregunt6 a los pacientes que no cumplian con el
esquema de vacunacién recomendado sobre cudl era el motivo o los
motivos del incumplimiento, esta pregunta tenia cinco opciones de
respuesta y los pacientes podian escoger una o varias opciones. El
principal motivo para el no cumplimiento fue el desconocimiento
sobre la indicacién de ser vacunados en 116 pacientes (51,1%),
seguido de 98 pacientes (43,2%), donde su médico reumatélogo en
algln punto les desaconsejé vacunarse, 38 pacientes (16,7%) donde
otros médicos diferentes al area de reumatologia también lo desa-
consejaron, finalmente 29 pacientes (12,8%) manifestaron que por
motivos propios no desearon hacerlo; y 23 pacientes (10,1%) por-
que la institucién no contaba con las vacunas recomendadas por su
médico.

Discusion

Los pacientes con AR y general con EIA tienen un riesgo aumen-
tado de contraer influenza comparado con la poblacién general®,
suinmunizacién estd ampliamente recomendada, demostrando ser
eficaz tanto en la prevencién como en la reduccién de la morbi-
mortalidad; en México la mayoria de la poblacién recibe vacuna
trivalente con una inmunogenicidad que ha demostrado ser 6ptima
en pacientes tratados con cualquier farmaco modificador de la
enfermedad sintético convencional (FARMEsc) o biol6gico (FAR-
MEDb); exceptuando rituximab, sobre el cual existe informacién
heterogénea, pues algunos autores concluyen que tiene una menor
respuesta en la generacion de anticuerpos!!'2; mientras que otros
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muestran que no existen diferencias estadisticamente significati-
vas en cuanto a inmunogenicidad en grupos de tratamiento con
FARMED, FARMEsc y terapia combinada con FARMEDb Y FARMEsc,
comparados con poblacién sana, sin embargo llama la atencién una
menor tasa de inmunogenecidad frente al antigeno b de lainfluenza
en el grupo de terapia combinada, este estudio esta limitado por
el reducido niimero de participantes y la falta de homogeneidad
respecto a la edad!?, ademdas aunque no esta recomendado por
guias clinicas, la suspensién de metotrexate dos semanas antes
a dos semanas después de la aplicacién de la vacuna mejora la
respuesta'214,

La presente investigacion encontré que el 31,3% de pacientes
encuestados cuenta con aplicacién de la vacuna dentro del dltimo
afio, tasa que esta por debajo de las reportadas en Estados Unidos®
y a nivel Latinoamérica comparada con Uruguay y Argentina’.

En el andlisis bivariado de nuestro estudio, no encontramos
diferencias significativas relacionadas con su cumplimiento enrela-
cién con el sexo, la escolaridad o el tipo de tratamiento, siendo
de destacar que los pacientes con estudios de posgrado presentan
adherencias mas altas.

Al igual que en influenza los pacientes con AR tienen un riesgo
aumentado de infeccién por S. pneumoniae, siendo ademas una
enfermedad mas severa que en el resto de poblacién’?, en México
se dispone de las dos vacunas: 23 valente y 13 valente®. En cuanto
a su inmunogenicidad se ha evaluado con diferentes modalidades
de tratamiento, en cuanto a FARMEsc, en especial metotrexato'®
con niveles de anticuerpos que persisten hasta por 10 afos. Para
el caso de pacientes tratados con FARMEDb estudios han mostrado
que no afecta significativamente lainmunogencidad'”, sin que exis-
tan tampoco diferencias significativas entre anti-TNF, tocilizumab
o rituximab'8.

En este estudio se encontré un cumplimiento del 17,6% de vacu-
nacién contra neumococo, inferior a lareportada en otras series y al
igual que en influenza, con diferencias no significativas en relacion
con el sexo, la escolaridad y la estrategia de tratamiento empleada.
Es importante anotar el bajo porcentaje de vacunacién combinada,
ya que solo el 12,8% la presenta, este tépico no ha sido abordado en
otros estudios.

Esta investigacion intenta destacar como objetivo secundario
las causas para el no cumplimiento del esquema de vacunacién
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por parte de los pacientes, destacando que la mayoria 51,1% des-
conocian que pertenecian a una poblacién con indicaciones de
vacunacion especifica, y que otro gran porcentaje en algin punto
de la evolucién de la enfermedad preguntaron a su médico reuma-
t6élogo y este les recomend6 no vacunarse. Las recomendaciones de
inmunizacién se han fortalecido con evidencia cientifica en las dlti-
mas dos décadas, puesto que no existian investigaciones respecto
de la inmunogenicidad y la seguridad de administrarlas en estos
pacientes.

Un estudio francés con disefio muy similar al presente encontré
como principales motivos de no vacunacion, el olvido y la preocu-
pacion por efectos adversos, esto quiza en relacién con que existian
mayores tasas de adherencia por parte de los médicos en reco-
mendarlas como de los pacientes en su aplicacién®. Una reciente
publicacién desarrollada en el norte de México que interroga a los
pacientes acerca del conocimiento que tienen sobre la vacuna de
influenza, demostré que el 26,7% de los que no se habian vacunado
y el 13,5% de los vacunados la consideran no segura ni efectiva,
el 7,6% manifiestan que no es necesaria y 11,7% consideran que
la vacuna de influenza podria empeorar los sintomas de la enfer-
medad reumatica de base'®. En base a esto, podemos concluir que
existe informacién muy heterogénea sobre todo en la forma en
que las investigaciones abordan el conocimiento de los pacientes
y los motivos del no cumplimiento con los esquemas de vacuna-
cién, el desconocimiento de los pacientes es un factor importante
en México. Nuestro estudio aborda un aspecto no tenido en cuenta
en otros cuestionarios sobre el papel que los médicos desempefian
en desaconsejar la vacunacion, requiriendo campaiias extensas a
lo largo del pais en educacién al personal médico en la correcta
implementacion de esta practica.

Este estudio presenta limitaciones por el nimero de pacientes
incluidos, el sesgo de seleccién, puesto que el estudio se desarro-
llo en época de pandemia de COVID-19, lo que llevé a que en su
mayoria los pacientes encuestados fueron quienes recibian tera-
pia biolégica intravenosa, los pacientes con otras modalidades de
tratamiento acudian solo a reformulacién de medicamentos y esto
dificultaba que fueran incluidos, ademas el hospital donde se des-
arroll6 la investigacién es un centro de referencia nacional al que
acuden personas con AR severa, de larga data y con falla a varias
lineas de tratamiento.

En conclusién, esta investigaciéon deja ver cifras de cobertura
preocupantes, con oportunidad para mejorar y reforzar la adheren-
ciadelos pacientes con AR alavacunacién, enfatizando laeducacién
como pilar fundamental y abriendo espacios para realizar nuevos
estudios como el citado por Figueroa et al.!°, en los cuales se inda-
gue el conocimiento, miedos y temores, no solo en pacientes, sino
también en médicos.

Conflicto de intereses
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