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Articulo Especial

Consideraciones en relacion con la vacuna meningococica C
conjugada en la Comunidad de Cantabria

A. GONZALEZ DE ALEDO

Direccion General de Salud Publica y Consumo. Seccion de Promocion de la Salud. Gobierno de Cantabria.

La reciente comercializacion en nuestro pais de la vacu-
na meningocdcica C conjugada y la recomendacion oficial
de dirigir la campafia s6lo a los menores de 6 afios, ha hecho
surgir el problema de la utilizacion de esta vacuna por parte
de los pediatras sobre la base de una indicacion individua-
lizada, para nifios mayores de esa edad (el 98,75% de los
cuales, en Cantabria, esta vacunado con la vacuna polisa-
carida). Es prudente reflexionar sobre este hecho pues, con-
templando la situacidn en perspectiva epidemiolégica y no
individual, podria no ser tan inofensivo como parece.

En primer lugar hay que decir que, aunque en teoria la
vacuna conjugada es mas efectiva que la polisacérida, desde
el punto de vista epidemiolégico otros factores (como el tipo
de campafia desarrollada) modifican este resultado. En Ingla-
terra'y Gales, donde se ha hecho una campafia con la vacu-
na conjugada hasta los 19 afios pero demorada varios meses
en el tiempo, la efectividad en el grupo vacunado, en el pri-
mer afio tras la campafia, es del 75%®. En Cantabria, con la
vacuna polisacarida pero mediante una campafia rapida que
consiguid vacunar en las primeras 2 semanas al 93,45% de
la poblacién diana, la efectividad en el primer afio (todas
las edades) fue del 100%, y 3 afios y medio después sigue
siendo del 88,6%. Evidentemente ello se debe a la inmuni-
dad de rebafio que hizo disminuir mucho la circulacion del
meningococo C, potenciando el efecto protector de la vacu-
na en cada caso individual.

En segundo lugar, cuando una vacuna se dirige contra
s6lo una fraccién de la poblacion de un determinado ger-
men, el vacio generado por la intervencidn (el llamado

“nicho ecoldgico”) puede ser ocupado por otros gérmenes
o por otra fraccion representativa del mismo germen, por
ejemplo otro serogrupo u otro serotipo. Un ejemplo de ello
son las vacunas neumocdcicas (polisacarida y conjuga-
da) habiéndose comprobado un incremento en la tasa de
portadores y de otitis medias por serotipos no incluidos
en la vacuna, aunque afortunadamente no ocurre lo mismo
para la enfermedad invasiva®®. Un reciente editorial de la
revista Lancet comentando la campafia contra la menin-
gitis de Inglaterra y Gales dice literalmente: “La intro-
duccion de una vacuna dirigida sélo contra una fraccion
de la poblacién de un patégeno bacteriano debe ser con-
siderada como un experimento a gran escala en la biolo-
gia de una poblacién bacteriana, cuyo prondstico no puede
ser completamente predicho”@. Este riesgo no se corrio
cuando se utilizo6 la vacuna contra el Hib antes de su intro-
duccion oficial en el calendario, pues no existen seroti-
pos de H. influenzae causantes de enfermedad invasiva que
gueden fuera de la cobertura de la vacuna®@, pero si se corre
con la vacuna contra el meningococo como se expondra
a continuacion, y los pediatras deben ser conscientes de
ello.

En Cantabria, tras la campafia masiva de febrero-marzo
de 1997 (realizada tan sélo 3 semanas tras superarse la Tasa
Primaria de Ataque de 10/100.000 en el grupo de riesgo)
con unos resultados espectaculares sobre el meningococo
C, en los afos siguientes se ha asistido a un incremento pro-
gresivo del serogrupo B aunque afortunadamente el niime-
ro de casos totales de enfermedad meningocdcica todavia
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Figura 1. Cantabria: Serogrupos por afios epidemiolégicos.

Figura 2. Inglaterra: Serogrupos por afios epidemiolégicos.

no alcanza las cifras de 1997 (Fig. 1). A pesar de ello, y cen-
trandonos en el grupo de riesgo definido en 1997 (nifios de
18 meses a 19 afios) en la temporada 1999-2000 la Tasa Pri-
maria de Ataque por el serogrupo B casi igualo la que alcan-
z6 el Cen laepidemia de 1997. La incidencia del serogrupo
B ha sido 5 veces superior a la del C, y su letalidad mayor.

En Espafia, en el afio que siguid a las camparias de vacu-
nacién se produjo una disminucién en la tasa global de inci-
dencia (todos los serogrupos) del 45%, descenso que para
el serogrupo C fue del 76%. En los afios siguientes se esta
produciendo un aumento en el nimero absoluto de casos a
expensas del serogrupo B, que actualmente representa mas
de la mitad de los aislamientos, aunque por fortuna atn no
ha llenado el descenso producido por las campafias de vacu-
nacion. La tasa de letalidad casi se ha igualado para ambos
serogrupos (6,6% para el By 7,6% para el C)®. Situaciones
similares se han producido en otros paises que hicieron cam-
pafias efectivas contra el serogrupo C usando la vacuna poli-
sacarida (p. ej. Cuba en 1979).

En Inglaterra'y Gales se llevé a cabo una camparfia masi-
va de vacunacion con la nueva vacuna conjugada en el
invierno 1999-2000, siendo el primer pais del mundo en uti-
lizarla. Alli se ha asistido, en el mismo afio de la campafia,
a un incremento en la incidencia de otros serogrupos (el B
y el W135) que ha anulado el efecto de la vacunacion, de
manera que el nimero total de casos de enfermedad menin-
gococica no s6lo no ha disminuido sino que ha aumenta-
do (Fig. 2). Ademas esta emergiendo el serogrupo W135

(més del doble de casos que el afio anterior a la campafia de
vacunacion) importado por peregrinos musulmanes desde
La Meca, a pesar de que se recomend6 quimioprofilaxis para
todos los peregrinos y sus familiares al volver de la pere-
grinacion. Para este serogrupo existen vacunas polisacari-
das (las tetravalentes A/C/Y/W-135), lo que pondra difi-
cil a las autoridades de aquel pais justificar el uso indiscri-
minado de una vacuna monocomponente contra el sero-
grupo C, habida cuenta de la composicion multiétnica de
aquella sociedad, que hacia previsible la emergencia de este
serogrupo W135, y que el riesgo de emergencia de cepas
virulentas de este serogrupo ya se habia advertido®. Pro-
bablemente el hecho de que el nicho ecoldgico dejado por
el serogrupo C se haya ocupado tan rapidamente en Ingla-
terra'y Gales por otros serogrupos obedezca al hecho de que
la campafia de vacunacion se realiz6 a sucesivas cohortes
de nifios a lo largo de muchos meses, lo que habria permi-
tido una sustitucién paulatina de un serogrupo por otro. No
obstante hay que reconocer que la dindmica de estos cam-
bios en las poblaciones bacterianas a nivel nacional o mun-
dial no se conoce bien.

Volviendo a Espafia, hay que recordar que el grupo diana
de la actual campafia se ha definido en base a su mala res-
puesta a la vacuna polisacarida usada anteriormente (0 a
que, por su edad, ni siquiera llegaron a recibirla), y que en
los nifios de mayor edad y adolescentes la proteccion de la
vacuna polisacarida se prolonga durante 5-10 afios. Tam-
poco olvidemos que para la vacuna polisacarida existen
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recomendaciones oficiales sobre su uso (Tasa Primaria de
Ataque >10/100.000 en el grupo de riesgo) pero no asi para
la vacuna conjugada, cuya utilizacién actual puede consi-
derarse como un estudio experimental post-comercializacion
(de fase 1V). Parece evidente la necesidad de la nueva vacu-
na en las situaciones epidémicas, o si la letalidad por el sero-
grupo C es mayor que la de los otros serogrupos que ocu-
pen su lugar. Pero aparte de estos dos casos (que corres-
ponde definir a las autoridades sanitarias, por disponer
de todos los datos epidemioldgicos) cabe la posibilidad de
gue Su uso en una situacion no epidémica como la actual en
Cantabria, y dilatadamente en el tiempo, se traduzca unos
meses 0 afios después en un simple cambio del “apellido”
gue se ponga a la enfermedad, pero sin afectar a la carga
total de casos de sepsis y/0 meningitis o a la letalidad.
Por el contrario, existe desde 1987 una vacuna contra
los serogrupos B+C (desarrollada en Cuba) que podria ser
adecuada para nuestra situacion. Consta de proteinas de
la membrana externa del meningococo B (cepa Cu385/83,
B:4;p1.15) y del polisacarido del meningococo C. Esta aso-
ciacion disminuiria los casos del serogrupo B y serviria
como 22 dosis inmunizante contra el serogrupo C (no como
dosis “booster” en sentido estricto pues al ser una vacu-
na polisacarida no induce memoria inmunolégica), lo que
garantizaria otros 5-10 afios de proteccién (esta vez con-
tra los 2 serogrupos) durante los cuales es probable que
se desarrollen vacunas efectivas contra todos los sero-
grupos. Esta vacuna cubana se ha usado en varios millo-
nes de nifios en Cuba, Ucrania, Mongolia, Argentina, Bra-
sil, Colombia, Paraguay, Uruguay y otros paises con epi-
demias de meningococo B, y en Cuba forma parte del
calendario vacunal a los 3 y 5 meses desde 19916). Res-
pecto a su efectividad, aunque es moderada en los < 4 afios
(28-47%), en las edades mayores es buena (74% en los > 4
anos, 83-94% en los de 10-14 afios)@59). En las zonas donde
la vacunacion se ha hecho en forma de campafia masiva
y rapida la efectividad ha sido ain mayor: 99% en La
Habana, 99,8% en Ciego de Avila 0 98% en Holguin (por-
centajes referidos a nifios de 3 meses a 5 afios)™. La dura-
cion de la proteccion se estima al menos en 5 afios, y ensa-
yos bactericidas con sueros de pacientes vacunados han
demostrado que su proteccion es de amplio espectro con-
tra todos los serotipos y subtipos del serogrupo B, y no
s6lo contra la cepa vacunal®9. La vacuna disminuye la
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tasa de portadores y produce respuesta anamnésica si se
revacuna 3 afios después(o),

Al fabricarse en un pais afectado por un embargo comer-
cial las gestiones debera hacerlas el Gobierno de la Nacion,
pero habida cuenta que el Laboratorio SB ha recibido en
1999 permiso de la administracion Clinton para su comer-
cializacion en EEUU, tal vez sea el momento de que el Minis-
terio de Sanidad espafiol se lo plantee. Ademas esta vacu-
na es mucho mas barata que la meningocécica C conjuga-
da, por lo que la racionalidad del esfuerzo inversor seria
méxima al combatirse una enfermedad mas prevalente (en
Cantabria actualmente 5 veces mas que el serogrupo C) con
menos presupuesto, y que ademas serviria 22 dosis inmu-
nizante contra el serogrupo C.

Mientras tanto, ;qué se puede decir a los pediatras de
Cantabria?. 1°) Que en nuestra Comunidad actualmente el
verdadero problema es el serogrupo B, con tasa de incidencia
5 veces superior al C. Este patron de cambio de serogrupo
es mucho mas acentuado que en el conjunto del pais. 2°)
Que nuestros nifios todavia tienen una proteccion deriva-
da de la vacuna polisacarida que supera a la conseguida en
el primer afio en Inglaterra y Gales con la conjugada. 3°) Que
a pesar de ello se va a vacunar en el sistema sanitario publi-
co a los que no se vacunaron con la polisacarida y a los
menores de 6 afios, basados en su peor respuesta a aquella
vacuna. 4°) Que si en un futuro el agotamiento de la pro-
teccion vacunal hiciera reemerger el serogrupo C ampliari-
amos la indicacién de la nueva vacuna a otras edades, con
financiacion publica. 5°) Que vamos a intentar conseguir la
vacuna combinada B+C. Y 6°) que si a pesar de lo anterior
deciden recomendar la vacuna conjugada a los mayores de
6 afios prescribiéndola con receta, no dejen de advertir a la
familia que el riesgo de infeccidn por otros serogrupos es
en realidad mayor que el riesgo del serogrupo contra el que
se va a vacunar el nifio.
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