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La vacuna conjugada frente a meningococo C supone un
extraordinario avance en las medidas de prevencion de
esta enfermedad vy justifica que se revisen las recomenda-
ciones de vacunacion actualmente aceptadas. Las autorida-
des sanitarias son las responsables de realizar una estre-
cha vigilancia epidemioldgica y valorar la necesidad de
establecer campaifias de vacunacion de la poblacion. Esta
actuacion sanitaria debe incluir a todos los grupos de po-
blacion en riesgo de presentar la enfermedad y asegurar la
correcta y duradera proteccion de los nifios vacunados.
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MENINGOCOCCAL DISEASE.
NEW PREVENTION STRATEGIES

Because conjugate C meningococcal vaccines represent
a significant advance in the prevention of meningococcal
disease, currently accepted recommendations on vaccina-
tion should be revised. The health authorities are respon-
sible for carrying out national surveillance programs and
for evaluating the need for vaccination programs. These
programs should target all groups at risk for this disease
and should confer adequate and lasting protection in vac-
cinated children.
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La enfermedad meningocdcica representa un importan-
te problema de salud publica por su frecuencia, caracte-
risticas epidemiologicas y gravedad, asi como por la alar-
ma social que origina la apariciéon de nuevos casos en la
comunidad. Es un tema de actualidad por las nuevas me-
didas de prevencion desarrolladas en los Gltimos meses.

Neisseria meningitidis, patogeno exclusivo del hombre,
es la causa mas frecuente de sepsis y meningitis en los ni-
fios de todo el mundo. Afecta por lo general a ninos pre-
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viamente sanos y su morbimortalidad es importante, lle-
gando a ser muy elevada en los paises subdesarrollados.
Incluso en los paises mis desarrollados, la terapia intensiva
no consigue evitar la muerte del nifio o secuelas graves y
permanentes en un porcentaje significativo de casos!. Por
este motivo son fundamentales las medidas de prevencion
de la enfermedad, entre las que el desarrollo de las nuevas
vacunas conjugadas frente a meningococo C ocupa un lu-
gar predominante por su eficacia y gran utilidad?4,

Segun el polisacarido capsular, N. meningitidis, se cla-
sifica en 13 serogrupos distintos. Las cepas pertenecientes
a los serogrupos A, B y C causan el 85-90% de los casos
de infeccion meningococica en todo el mundo. En los
paises desarrollados la mayoria de las infecciones me-
ningocdcicas eran causadas por el serogrupo B hasta
hace pocos anos. En Espana fue predominante hasta
1996, registrindose muy pocos €asos por meningococo
C. Sin embargo, a partir de ese afio se observé un au-
mento muy significativo en la incidencia de enfermedad
meningococica por serogrupo C, que es predominante
desde entonces>®,

Las estrategias de prevencion de la enfermedad inclu-
yen medidas de prevencién primaria y secundaria. La
prevencion primaria tiene como objetivo evitar la enfer-
medad en grupos de riesgo mediante la inmunizacién o
administracion de vacunas. La principal medida de pre-
vencion secundaria es la quimioprofilaxis, cuya finalidad
es eliminar los portadores sanos del germen que son los
transmisores de la enfermedad. Mediante una adecuada
quimioprofilaxis a los contactos del enfermo se evita la
aparicion de casos secundarios’. Las indicaciones de qui-
mioprofilaxis estin universalmente aceptadas, sin embar-
go, las indicaciones de vacunacién estan sufriendo im-
portantes cambios en los tltimos tiempos, sobre todo
desde la aparicion de las nuevas vacunas conjugadas
frente a meningococo C.
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Hasta hace poco tiempo sélo se disponia de una vacu-
na bivalente (A + C) compuesta por los polisacaridos cap-
sulares de N. meningitidis serogrupos A y C. La eficacia
y seguridad de esta vacuna ha sido demostrada en ma-
yores de 2 afios®”. Sin embargo, al ser de naturaleza po-
lisacarida produce una respuesta inmunitaria T-indepen-
diente, no mediada por células T. Esta respuesta, mediada
por linfocitos B, no estimula la diferenciacion de células
B de memoria y s6lo provoca anticuerpos especificos de
corta duracién en mayores de 18-24 meses debido a la di-
ferenciacién de un subgrupo de linfocitos B maduros a
partir de esa edad. Por lo tanto, la respuesta inmunitaria
a la vacuna del polisacirido es de corta duracion, no re-
forzable mediante la revacunacién y no eficaz en meno-
res de 18-24 meses!?.

Por estos motivos no se ha recomendado la vacunacion
sistematica de la poblacion, por la corta duracién de la in-
munidad y por su escasa efectividad en menores de
2 anos, el grupo de edad en mayor riesgo de padecer
enfermedad invasiva durante un brote epidémico. Las re-
comendaciones de uso de esta vacuna sélo incluyen a
personas de alto riesgo (déficit de complemento, asple-
nia) y a viajeros a zonas endémicas (Africa subsahariana).
En caso de brotes de la enfermedad se recomienda vacu-
nar en aquellas zonas geograficas con un aumento signi-
ficativo en la incidencia y/o mortalidad por meningo-
coco C, siempre que las tasas de incidencia sean al
menos de 10 casos/100.000 habitantes en un periodo de
3 meses!.

Desde hace unos meses se dispone de una nueva va-
cuna frente a meningococo C, similar a las vacunas con-
jugadas frente a Haemophilus influenzae B. Esta nueva
vacuna estd compuesta por el polisacarido del meningo-
coco C conjugado con la proteina CRM197 diftérica. Debe
recordarse que los antigenos tipo proteina son capaces
de estimular una respuesta inmunitaria T-dependiente, a
diferencia de los antigenos tipo polisacirido que estimu-
lan una respuesta T-independiente. Mediante la conjuga-
cién de una proteina con el polisacarido de N. meningi-
tidis se consigue “enganar” al sistema inmunitario que
reconoce la proteina como antigeno y produce una res-
puesta inmunitaria T-dependiente frente al polisacarido
del meningococo. Esta respuesta, mediada por linfocitos
T-cooperadores, estimula la proliferacion de linfocitos B
capaces de sintetizar anticuerpos de tipo IgG especificos
frente al antigeno meningocécico, anticuerpos de larga
duracién; ademads, estimula la proliferacion de células B
de memoria, las cuales en un segundo contacto con el
antigeno provocan una respuesta inmunitaria mas rapida
y mas eficaz, hecho en el que se basa el conocido efecto
booster de la revacunacion. Por lo tanto, las nuevas vacu-
nas conjugadas solventan el problema de las otras vacunas,
ya que consiguen una inmunidad de larga duracién, son
reforzables mediante la revacunacién y son eficaces en
menores de 18 meses>412,
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Los estudios realizados han demostrado que la res-
puesta inmunitaria a la nueva vacuna conjugada es mayor
que a la anterior vacuna de polisacirido3'213. Desde el
punto de vista prictico, es preciso conocer que la vacu-
nacién previa con vacuna de polisacarido no interfiere la
respuesta inmunitaria a la vacunacion posterior con vacu-
na conjugada, obteniéndose valores adecuados de anti-
cuerpos protectores con la nueva vacuna conjugada en
aquellos nifos que previamente han sido vacunados con
la anterior vacuna bivalente'®. También se ha observado
que la memoria inmunolégica que induce las primeras
dosis de vacuna conjugada es eficaz para posteriores re-
vacunaciones con vacuna simple de polisacarido, es de-
cir, que la respuesta a la revacunacion con polisacarido es
mayor si se ha administrado previamente la nueva vacu-
na conjugada®12,

En los dltimos afios se han observado cambios epide-
miol6gicos importantes en los paises europeos. En Espa-
fia, a partir de 1996, se observé un aumento muy signifi-
cativo en la incidencia de enfermedad meningocdcica por
serogrupo C, alcanzdndose tasas de incidencia superio-
res a 10 casos por 100.000 habitantes en algunas regio-
nes. En estas zonas geograficas se realizaron campanas
de vacunacién generalizada de la poblacion entre 2 y
18 anos. Se empled la vacuna bivalente (A + C), Gnica dis-
ponible en aquellas fechas. Esa actuacion sanitaria consi-
gui6 controlar los brotes de la enfermedad en esos terri-
torios>15. Sin embargo, en aquellas regiones en las que
no se vacunoé de forma sistemdtica, la incidencia de en-
fermedad por meningococo C siguié una curva ascen-
dente, alcanzando tasas de incidencia superiores a 3 ca-
sos por 100.000 habitantes en algunas regiones durante
los dltimos 2 afos!o,

Este aumento mantenido y progresivo en la incidencia
de la enfermedad, junto a la comercializacién de la nueva
vacuna conjugada frente a meningococo C en nuestro
pais, han llevado a las autoridades sanitarias de estas re-
giones a tomar la decision de realizar campanas de vacu-
nacién generalizada de la poblacién pediatrica. En la ma-
yorfa de esas zonas geograificas, en una primera fase se
vacunara a todos los ninos menores de 6 anos de edad,
en los cuales se produce alrededor del 70% de los
casos de la edad pediatrica y adolescencia (menores de
19 anos)!7. Esta campana, iniciada hace unos meses, se
esta realizando mediante la captacién activa en los cole-
gios y en los centros de vacunacién. En muchas comuni-
dades auténomas se ha introducido y adaptado al calen-
dario vacunal vigente y se estin administrando 3 dosis a
los 2, 4 y 6 meses de edad, junto a DTP, polio y H. in-
Sluenzae tipo B (Hib). El esquema de vacunacién para el
resto de nifios es similar al de la vacuna conjugada fren-
te a H. influenzae tipo B: entre 2 y 5 meses de edad se
administran 3 dosis separadas, 1-2 meses; los nifios entre
6y 11 meses recibirdn 2 dosis separadas, 1-2 meses;
mientras que en los mayores de 1 afio es suficiente con
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TABLA 1. Distribucién de casos de enfermedad
meningocécica por serogrupo C

por grupos de edad
Grupo de edad Porcentaje
Menores 2 anos 45,7
De 2 a 5 anos 16,7
De 6 a 9 afos 5,1
De 10 a 14 anos 6,5
De 15 a 19 anos 12,3
Mayor de 20 anos 13,7

Tomada de Sistema de Vigilancia Epidemiologica de Andalucia'’.

una sola dosis de vacuna. Ante estas pautas de vacuna-
cién, serfa conveniente preguntarse: 4no es necesaria una
dosis de recuerdo en lactantes a los 15-18 meses, como
en la vacunacion frente a H. influenzae tipo B?, sel lac-
tante que recibe la dltima dosis a los 6 meses de edad
mantiene con valores adecuados de anticuerpos bacteri-
cidas pasados unos afos? Estas preguntas no tienen res-
puesta actualmente en la bibliografia, ya que no se han
realizado ensayos adecuados para comprobar la duracion
de los titulos de anticuerpos anticapsulares, ni la duracion
de la capacidad bactericida del suero tras la administra-
cién de estas vacunas en lactantes de corta edad, sin do-
sis de refuerzo. Los estudios de MacLennan et al'? y de
Leach et al? incluyen una dosis de refuerzo, a los 12 'y
18 meses de edad, respectivamente, demostrando el efec-
to booster de la revacunacion. Estos datos justifican que
se deba ser cauto y la adopcion pautas de vacunacion
que aseguren la correcta proteccion de los nifios vacuna-
dos frente a la enfermedad. En nuestra opinioén, la pauta
de administracién adecuada debe incluir una dosis de
refuerzo a los 15-18 meses de edad, como se realiza con
otras vacunas similares.

Aunque en la actualidad se estd procediendo a la va-
cunacién de los menores de 6 anos, grupo de edad con
mayor riesgo de presentar enfermedad invasiva menin-
gococica; no debe olvidarse que entre los adolescentes
y adultos jévenes se produce un segundo aumento de
incidencia de enfermedad!”!8. Las autoridades sanitarias
atn no han definido la estrategia de actuacion a seguir
en nuestro medio, pero es légico pensar que una vez fi-
nalizada esta primera fase se continde con la vacuna-
cion sistematica del resto de la poblacion menor de
18-20 anos, como se esta realizando en el Reino Unido.
Allf se inici6 en 1999, con tasas de incidencia muy infe-
riores a las registradas en nuestro pais. En una primera
fase se procedio a la vacunaciéon de los menores de
13 meses y a los adolescentes entre 15-17 anos. Se ha
continuado en una segunda fase, iniciada en junio de
2000, con la vacunacion de los ninos entre 14 me-
ses-14 anos de edad junto con todas las personas entre
18 y 20 anos!?. Esta actuacion sanitaria debe llevar al

control de la enfermedad invasiva meningocdocica por se-
rogrupo C en el Reino Unido.

La estrategia de vacunacién adoptada por nuestras au-
toridades sanitarias no incluye, al menos a corto plazo, a
los mayores de 5 anos. En nuestro medio, el 28% de los
casos de enfermedad meningocécica por serogrupo C en
el ano 2000 afect6 al grupo de edad entre 6 y 19 afios (ta-
bla 1). Ante esta situacién cabe preguntarse: jes acertada
una actuacion sanitaria que excluye a un grupo de po-
blacion en riesgo de padecer la enfermedad? La respues-
ta es evidente.

En resumen, la nueva vacuna conjugada frente al me-
ningococo C, mucho mis eficaz que las anteriores vacu-
nas bivalentes, representa un importante paso en las me-
didas de prevencion de esta enfermedad vy justifica la
revision de las recomendaciones de vacunacion acepta-
das en la actualidad!. Las autoridades sanitarias en cada
area geogrifica son las responsables de realizar una es-
trecha vigilancia epidemiolégica y, ante aumentos sig-
nificativos en la incidencia de la enfermedad, valorar la
necesidad de establecer campanas de vacunacion gene-
ralizada de la poblacion. Hoy dia, el aumento de inci-
dencia por serogrupo C junto a la gravedad de la en-
fermedad invasiva meningocécica justifican el empleo
generalizado de esta vacuna en nuestro medio. Esta ac-
tuacion sanitaria debe incluir a todos los grupos de po-
blacion en riesgo de presentar la enfermedad. Las pautas
de vacunacién deben asegurar la correcta y duradera pro-
teccién de los nifos vacunados.
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