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RESUMEN

El 25 de noviembre de 2021 la Agencia
Europea del Medicamento (EMA) autorizo la
vacuna Comirnaty (Pfizer-Biontech) en su pre-
sentacion infantil para la poblacion entre 5y 11
afios de edad. En nuestro pais esta campafia se
inici6 el 15 de diciembre, tras su aprobacion
por la Comision de Salud Publica. Se ha desa-
rrollado un modelo matematico para evaluar el
posible impacto de la vacunacion en esta po-
blacion y contribuir a evaluar el balance ries-
go-beneficio. Se ajustaron los pardmetros del
modelo original incluyendo todas aquellas ca-
racteristicas que pueden influir en el impacto de
la vacunacion infantil. Los resultados indican
que vacunar a esta poblacion supone una reduc-
cion destacable en el numero de infecciones, y
en menor medida, en el nimero de hospitali-
zaciones y fallecimientos. Esta reduccion sera
mas importante en una onda epidémica futura,
cuando la poblacion infantil ya esté vacunada
con la pauta completa. Los modelos matemati-
cos pueden ser herramientas muy potentes para
predecir el impacto de la vacunacion en dife-
rentes situaciones epidemiologicas, y ayudar a
ajustar los programas de vacunacion para que
sean mas eficientes.
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ABSTRACT
Impact of vaccination against
COVID-19 in children aged 5-11 years:
a mathematical model

On November 25, 2021, the European
Medicines Agency (EMA) authorized the
presentation of Comirnaty vaccine (Pfizer-
Biontech) for children between 5 and 11 years
of age. In our country, this vaccination began
on December 15, after it was approved by the
Public Health Commission. A mathematical
model has been developed to evaluate the pos-
sible impact of this vaccination and contribute
to assessing the risk-benefit balance. The model
parameters were adjusted including all those
characteristics that may influence the impact of
childhood vaccination. The results indicate this
vaccination involves a significant reduction in
the number of infections, and to a lesser extent
in the number of hospitalizations and deaths.
This reduction will be more important in a fu-
ture epidemic wave, when this population has
been fully vaccinated. Mathematical models
can be very powerful tools to predict the im-
pact of vaccination in different epidemiological
situations, and help to adjust vaccination pro-
grams to be more efficient.

Key words: COVID-19, Mathematical mo-
deling, Children immunization.
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ANTECEDENTES

La Estrategia de Vacunacion frente a la
COVID-19 en Espana ha ido priorizando los
grupos de poblacion a vacunar en funcion de
las dosis de vacunas y la evidencia disponibles,
siguiendo un orden de prioridad en funcion de
la valoracion, preferentemente, de los riesgos
de morbilidad grave y mortalidad y de exposi-
cion al agente infeccioso, todo ello fundamen-
tado en un marco ético. El objetivo del progra-
ma de vacunacion se ha centrado desde el inicio
en controlar la enfermedad, para que el riesgo
de formas graves y el impacto en la poblacion
sean los menores posibles.

El 25 de noviembre de 2021 la Agencia
Europea del Medicamento (EMA) autorizé la
vacuna Comirnaty (Pfizer-Biontech) en su pre-
sentacion infantil para la poblacion entre 5y 11
afnos de edad, tras haber mostrado un balance
beneficio/riesgo favorable. El 7 de diciembre
de 2021, la Comision de Salud Publica acordo
la vacunacion de este grupo de edad tras valo-
rar la propuesta de la Ponencia de Programas y
Registro de Vacunaciones y del GT de vacuna-
cion en poblacion infantil, que se refleja en la
ultima Actualizacion de la Estrategia de vacu-
nacion (Actualizacion 10)®. La vacunacion de
esta poblacion se inici6 el 15 de diciembre en
Espaia y a 10 de enero ya el 35% de la pobla-
cion entre 5-11 afios ha recibido la primera do-
sis de esta vacuna®.

La vacunacion frente a la COVID-19 en po-
blacién infantil ha sido objeto de debate, debi-
do a la multitud de elementos que hay que te-
ner en cuenta para realizar el balance entre los
riesgos y los beneficios de extender la vacuna-
cion por debajo de los 12 afios“*9. Entre ellos
se encuentran las caracteristicas e impacto de la
enfermedad en esta poblacion”, las caracteris-
ticas actuales de la pandemia, la seguridad de
la vacuna®, la efectividad de las vacunas frente

a nuevas variantes y a lo largo del tiempo®, el
papel de la infancia en la transmision de la in-
feccion o el papel de la inmunidad innata en
estas personas!'?, sin olvidar aspectos éticos
como es la falta de autonomia de los menores
para el consentimiento'" o el dificil acceso de
poblaciones vulnerables a las vacunas a nivel
mundial?.

En este contexto, los modelos matematicos
aplicados a la vacunacion frente a COVID-19
han mostrado ser herramientas utiles de predic-
cion de escenarios futuros y, desde el Ministerio
de Sanidad, se ha impulsado un proyecto de co-
laboracion con investigadores universitarios
que estan desarrollando modelos matematicos
de vacunacion frente a COVID-19, cuyos re-
sultados han ayudado a ajustar las politicas de
vacunacion frente a COVID-1913),

En este articulo se presentan las predicciones
de un modelo matematico de vacunacion infan-
til frente a COVID-19, y se resalta su importan-
cia como herramienta para la toma de decisio-
nes en salud publica.

CARACTERISTICAS
Y PARAMETROS
DEL MODELO MATEMATICO

El modelo desarrollado esta basado en agen-
tes y modela la propagacion del virus, inclu-
yendo sus variantes, considerando, ademas, las
caracteristicas y los patrones de interaccion de
los individuos, asi como la vacunacion y otras
intervenciones no farmacologicas. El simula-
dor (EpiGraph) presenta diferentes componen-
tes que permiten la simulacion de diferentes pa-
trones epidemiologicos y sociales!*1.

Por un lado, EpiGraph utiliza un modelo so-
cial mediante la utilizacion de redes sociales,
incluyéndose el numero de contactos indivi-
duales, habitos sociales de diferentes colectivos
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o reuniones sociales ocasionales. EI mode-
lo epidemiologico es un modelo estocastico
compartimental tipo SEIR al que se afaden los
compartimentos de infeccion latente, asintoma-
tica, hospitalizacion y fallecimiento. Los datos
epidemioldgicos permiten estimar al azar la du-
racion y las transiciones entre compartimen-
tos. Cada estado infeccioso tiene un R diferen-
te, con una probabilidad de hospitalizacion y
de letalidad dependiente de la edad. Mediante
el modelo de transporte se modelan los movi-
mientos de las personas entre ciudades. En las
intervenciones no farmacologicas se conside-
ran las acciones individuales o de las autorida-
des sanitarias para mitigar la infeccion: masca-
rillas, distanciamiento social, restricciones de
movilidad y estrategias de cribado para la de-
teccion de infectados. Finalmente, el modelo de
vacunacion incluye diferentes eficacias, pautas
y recomendaciones para cada una de las vacu-
nas utilizadas en Espafia. El modelo simula un
entorno urbano de 5 millones de individuos con
unas caracteristicas sociales y demograficas
medias de Espaiia.

Se han ajustado los parametros del modelo
incluyendo todas aquellas caracteristicas que
pueden influir en el impacto de la vacunacion
infantil. Se ha incorporado la Estrategia de
Vacunacion oficial en Espaiia con la diferente
priorizacion e incorporacion de grupos pobla-
cionales desde su comienzo, asi como las co-
berturas ya alcanzadas, la politica de vacuna-
cion en personas que ya han pasado la infeccion
y las recomendaciones de dosis de recuerdo, la
velocidad de administracion y disponibilidad
temporal de vacunas infantiles y las diferentes
tasas de cobertura a alcanzar en esta poblacion.

Puesto que el inicio de esta campaia de va-
cunacion ha coincidido con la rapida extension
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de la nueva variante dmicron, se ha considera-
do el porcentaje de circulacion de esta cepa'®
y los primeros datos de pérdida de efectivi-
dad de las diferentes vacunas frente a esta va-
riante en Reino Unido, ademas de la pérdi-
da estimada de la efectividad con el paso del
tiempo®1719),

También se han incorporados parametros re-
ferentes a la transmisibilidad de las diferentes
variantes circulantes®.

Como material suplementario a este articulo,
se puede consultar el trabajo que recoge los pa-
rametros utilizados por el simulador®. La va-
riante delta ha sido modelada como 1,8 veces
mas transmisible que la original, mientras que
la variante 6micron es 2 veces mas transmisible
que la delta, pero con un riesgo 67% menor de
desarrollar sintomas severos y hospitalizacion
para no vacunados. Para vacunados con una,
dos y tres dosis la reduccion de riesgo aumenta
al 78%, 86% y 90%, respectivamente. Esta re-
duccion se mantiene constante desde la admi-
nistracion de la dosis. Es decir, no decae tal y
como lo hace la eficacia de la vacuna respecto a
la proteccion frente al contagio (figura 1).

En el escenario simulado, se asumi6 una in-
cidencia del 1% de la variante émicron sobre
el total de casos de COVID-19 a fecha del 1 de
diciembre.

En la tabla 1 se muestra la efectividad de la
segunda y tercera dosis de las vacunas consi-
deradas frente a las variantes 6micron y delta.
Mediante (*) se denotan efectividades para in-
dividuos vacunados menores de 65 afios mien-
tras que (**) hacen referencia a valores asocia-
dos a individuos vacunados mayores o iguales
a 65 afios"”.
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Figura 1
Modelo de pérdida de eficacia de la vacunacion frente a la variante delta y 6micron con
el paso del tiempo desde la administracion de la primera dosis para la vacuna Comirnaty.
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El valor base de eficacia (un 25%) se corresponde a la posibilidad de desarrollar una infeccion
asintomatica de la enfermedad.)

Efectividad de la 2% y 3" dosis por tipo dgz:fl;lczllulla frente a las variantes 6micron y delta.
Efectividad
Vacuna Variante delta Variante 6micron
Eficacia 2* dosis | Eficacia 3" dosis | Eficacia 2 dosis | Eficacia 3% dosis
Pfizer 77% - 55% 95% 61% 70%
Moderna 87% - 53%" 93% 67% 75%
Astra-Zeneca 68%" - 37%" N/A 30% N/A
Janssen 64% (1* dosis) N/A 30% (1* dosis) N/A

(*) Efectividad para individuos vacunados menores de 65 afios; (**) Efectividad para individuos
vacunados mayores o iguales a 65 afios.
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IMPACTO DE LA VACUNACION
EN INFECCIONES
Y HOSPITALIZACIONES

Se han considerado dos situaciones posibles,
de alta y media incidencia, y para cada una de
ellas, dos posibles escenarios de propagacion:

i) El primer escenario reproduce una onda de
infecciones que se extiende en los meses de di-
ciembre de 2021 y enero del 2022 y reproduce
las circunstancias actuales. En este escenario el
porcentaje de infecciones totales predichos esta
entorno al 30% y al 24% en las situaciones res-
pectivas de alta y media incidencia.

ii) El segundo escenario reproduce un hipotético
escenario futuro con una onda en marzo de 2022.
El porcentaje de casos totales es de entorno al
22% y 15% para las situaciones respectivas de
alta y media incidencia. Resaltar que estos va-
lores son inferiores al escenario actual, debido a
que existe un mayor porcentaje de la poblacion
vacunada con un mayor numero de dosis.

También se ha considerado un porcentaje del
60% de subnotificacion en la sexta onda epi-
démica con alta transmisibilidad de la variante
omicron. Se han tenido en cuenta tres posibles
tasas de cobertura de vacunacion infantil (C) a
alcanzar: 40%, 70% y 100%. Para la poblacion
adulta menor de 65 afios, la tasa de cobertura
de vacunacion completa es del 84% mientras
que para los mayores de 65 afios es del 96%.
Ademas, se ha aproximado la cobertura de do-
sis de recuerdo en las personas en las que ya es-
taba recomendada. En el experimento se asume
el uso de mascarilla en todos los entornos que
no sean familiares.

Predicciones del impacto de la vacunacion in-
fantil en el escenario actual: Se observa una re-
duccion en el numero total de casos de infeccion
que oscila entre el 2% en un escenario de me-
dia cobertura (similar a la alcanzada en enero de
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2022), y un 4% en un escenario de coberturas su-
periores al 70% (figura 2). En este escenario no
se dispone de suficiente precision para evaluar la
reduccion de hospitalizaciones y fallecimientos.

Entre las limitaciones de este trabajo hay que
mencionar que no se ha considerado el riesgo
de reinfeccion por 6micron. También, hay que
tener en cuenta las incertidumbres acerca del
numero real de casos de infeccion en la ultima
onda y la pérdida de la efectividad de las vacu-
nas frente a la nueva variante 6micron, ademas
de que la poblacién infantil vacunada tarda un
tiempo en alcanzar proteccion y la segunda do-
sis se recomienda pasadas 8 semanas de la pri-
mera. Ademas, también hay que considerar la
pérdida de efectividad con el paso del tiempo.

Predicciones del impacto de la vacunacion
infantil en futuros escenarios epidemiologi-
cos: Dado que la sexta onda epidémica de
COVID-19 se ha producido al tiempo que se
iniciaba la vacunacion en la poblacion infantil y
la poblacién recientemente vacunada atin no ha
alcanzado la proteccion, se ha simulado el im-
pacto de esta vacunacion en una proxima onda
epidémica durante el mes de marzo del 2022.

Para ello, se han considerado también dos
escenarios de alta y media incidencia y de cir-
culacion mayoritaria de la variante 6micron. El
resto de parametros se han conservado con res-
pecto a la anterior simulacion.

En esta simulacion a tiempo futuro (figura 3)
se observa una mayor reduccion en el nime-
ro casos de infeccion para ambas situaciones
de alta y media incidencia, que puede llegar
hasta casi el 15% en un escenario de inciden-
cia media y alta cobertura de vacunacion. La
reduccion en el numero de hospitalizaciones
y fallecimientos es de alrededor de un 6% con
una tasa de cobertura en la poblacion infantil
del 70% y 100% para una futura onda epidémi-
ca, tanto para media como para alta incidencia.
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Figura 2
Vacunacion 5-11 afios: porcentaje de reduccion en la tasa de incidencia
(segun alta/media incidencia) y nimero de contagios evitados por 100.000,
para diferentes coberturas de vacunacion alcanzadas para el escenario de propagacion actual.
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C representa la tasa de cobertura infantil.

Figura 3
Vacunacién 5-11 afios: porcentaje de reduccion en la tasa de incidencia
(segtin alta/media incidencia) y niimero de contagios evitados por 100.000
para diferentes coberturas de vacunacion alcanzadas en una futura onda epidémica.
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C representa la tasa de cobertura infantil.

En esta simulacion a tiempo futuro se observa una mayor reduccion en el niimero casos.
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Para una tasa del 40% de esta onda y para el
escenario de propagacion actual no es posible
cuantificar esta reduccion.

CONCLUSIONES

Los resultados de este modelo matematico
sobre vacunacion frente a la COVID-19 en po-
blacion infantil entre 5-11 afios indican que va-
cunar a esta poblacion supone una reduccion
destacable en el numero de infecciones y, en
menor medida, en el nimero de hospitalizacio-
nes y fallecimientos. Esta reduccion sera mas
importante en una onda epidémica futura, cuan-
do la poblacion infantil ya esté vacunada con la
pauta completa.

Estos resultados son coherentes con estudios
de modelizacion desarrollados por el ECDC
que muestran que en paises como el nuestro,
con altas coberturas de vacunacion en pobla-
cion adulta, se puede alcanzar un mayor benefi-
cio para el control de la pandemia con la vacu-
nacion infantil, pudiendo reducir hasta un 16%
la diseminacion del coronavirus®.

La vacunacion en la poblacion infantil puede
ayudar a disminuir la carga de enfermedad en
este colectivo y podria ademas favorecer una
menor transmision en el entorno familiar, en los
centros educativos y en la comunidad, contri-
buyendo a la proteccion de las poblaciones mas
vulnerables.

Los modelos matematicos desarrollados en
grupos multidisciplinares de expertos en salud
publica y modelado, son herramientas muy po-
tentes para predecir el impacto de diferentes es-
trategias de vacunacion sobre situaciones epi-
demioldgicas futuras, pudiendo ayudar a las
instituciones a tomar decisiones que permitan
ajustar los programas de vacunacion para que
éstos sean mas eficientes.
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