Introduccion

La enfermedad meningococica en
Espafia se ha caracterizado por pre-
sentar un patrdén con ciclos epidé-
micos multianuales. En las ultimas
décadas, el afio de maxima inciden-
cia se registro en 1979, iniciandose
posteriormente un declive progresi-
vo hasta alcanzar un minimo en
1994, con una tendencia similar en
la Region de Murcia a la de Espafa
en conjunto, aunque la incidencia en
nuestra Regidn siempre se mantuvo
por encima de la incidencia media
registrada en Espafa. Durante
todos estos afos el serogrupo de
los meningococos aislados en los
enfermos era predominantemente el
serogrupo B, serogrupo para el que
no se dispone de vacuna.

A partir de 1995 la incidencia de la
enfermedad comenzd a ascender
de nuevo registrandose simulta-
neamente un cambio en el patron
del serogrupo de los meningococos
aislados. El porcentaje relativo de
meningococos del serogrupo C fue
aumentando y en la temporada epi-
demiolégica 96-97 el serogrupo C
resulté ya el mayoritario tanto en
Espafa globalmente como en la
Region de Murcia.

En nuestra Regién, el aumento en
la incidencia de la enfermedad
meningocadcica en la temporada
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96/97 junto al predominio de los
casos debidos a meningococo C
motivd que la Direccion General de
Salud de Murcia desarrollara en
septiembre-octubre de 1997 una
Campana de Vacunacion frente a
meningococo C dirigida a la pobla-
cion entre 18 meses y 19 afos.
Segun la documentacién disponi-
ble, la vacuna se mostraba poco
eficaz en nifios pequefios e incluso
algunos estudios ofrecian una
informacién controvertida.

Ante esta situacion, unide a la incer-
tidumbre por la evolucién de la inci-
dencia de la enfermedad, la Direc-
cién General de Salud de Murcia,
coincidiendo con el inicio de la Cam-
pafia de Vacunacion, llevo a cabo
un estudio de determinacion de anti-
cuerpos frente a N. Meningitidis
serogrupo C en un grupo de nifios
menores de 5 afios, cuyos objetivos
eran conocer el porcentaje de nifios
entre 18 y 59 meses de edad que
mostraban seroconversion postva-
cunal al mes de la vacunacién y el
porcentaje de los mismos que con-
servaban la inmunidad al afic de la
vacunacion, asi como evaluar la
posible asociacién con la edad,
namero de hermanos, nimero de
convivientes en el hogar y asistencia
a guarderia o centro escolar. La
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Material y método

Se realizo un seguimiento de 296
nifos entre 18 y 59 meses de
edad. Los participantes fueron
seleccionados entre los que acu-
dian a vacunarse con motivo de la
Campafa de Vacunacion y resi-
dian en distintas zonas geograficas
de la Region (Beniajan, Cieza,
Molina de Segura y Santomera).
Se excluyeron los nifios con enfer-
medades agudas o crénicas de
cualquier tipo y los que tomaban
antibiéticos en el momento de las
extracciones de sangre.

El proyecto fue aprobado por el
Comité Etico de Investigacion Clini-
ca del Hospital General Universita-
rio de Murcia. En todos los casos
se ofrecid informacién exhaustiva a
los padres y se solicité el consen-
timiento informado.

De los nifios seguidos en el estudio
se obtuvieron tres muestras de san-

12 Determinacién 22 Determinacion 32 Determinacion
(antes de vacunar) (al mes) (al ano)
GRUPOS EDAD o, o o
(MESES) N AB (%) N+ AB (%) N++ AB (%)
18 a23 41 2 (4.9) 34 13 (38.2) 9 0
24a35 81 1(1.2) 73 42 (57.5) 36 0
36 a 47 64 4 (6.3) 55 35 (63.6) | 28 3 (10.7%)
48 a 59 110 4 (3.6) 100 77 (77) 67 3 (4.3%)
TOTAL 296 11 (3.7) 262 167 (63.7) | 140 6 (4.3%)

N: numero de nifos estudiados en la primera determinacién (antes de la vacunacién).
AB (%): numero (porcentaje) de nifios con actividad bactericida en suero > 1:8.
N+: numero de nifios sin actividad bactericida antes de la vacunacion y que acudieron a la

segunda determinacion (al mes).

N++: numero de nifos que habian seroconvertido al mes de la vacunacion y que acudieron a la

tercera determinacién (al afio de la vacunacion).
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gre: la primera inmediatamente antes
de la vacunacion, la segunda al mes,
y la tercera al afio de la vacunacion.
Se estudiaron las siguientes varia-
bles: datos de identificacién, numero
de hermanos, numero de convivien-
tes en el hogar y asistencia a guarde-
ria o centro escolar.

La confidencialidad de los datos
fue garantizada segun establece la
legisiacién vigente (LORTAD).

La titulacién de anticuerpos se midié
mediante la actividad bactericida
(AB), segun el protocolo de los Cen-
ters for Disease Control® y se consi-
derd seroproteccion aquellos titulos
iguales o superiores a 1:8 en el
“Ensayo Bactericida”. Las determi-
naciones de AB fueron realizadas
en el Centro Nacional de Microbiolo-
gia del Instituto de Salud Carlos Il
Se utilizé el test exacto de Fisher o el
test ji-cuadrado de Pearson en el
analisis de las tablas de contingencia
para estudiar la relacion de la sero-
conversion con otras variables. La
evolucion de la seroconversion en los
distintos grupos de edad fue analiza-
da con el test ji-cuadrado de tenden-
cia lineal de proporciones y las dife-
rencias pre y postinmunizacién fueron
evaluadas con el test de McNemar.

Resultados

De los 296 nifios incluidos en el
estudio, distribuidos por igual segin
el sexo, Unicamente 11 (3,7%)
mostraron titulos de anticuerpos
bactericidas en la determinacion
previa a la vacunacién, ver tabla I.

A la segunda determinacion, reali-
zada al mes de la vacunacién, acu-
dieron 283 nifios (tasa de respuesta
del 95%). De los 11 nifios que pre-
sentaron AB antes de la vacuna-
cién, 10 acudieron a la segunda
extraccién y todos ellos presentaron
AB. De los 285 nifios que no mos-
traron AB en la primera determina-
cion, 273 acudieron a la segunda.
Once nifos fueron descartados por-
que su suero no pudo ser titulado.
De los 262 nifios con suero analiza-
do en la segunda determinacion y
que no tenian AB previa, 167 pre-
sentaron AB, es decir, el 63,7%
seroconvirtieron p<0.001, ver tabla
I. Se observé una tendencia lineal
estadisticamente significativa
(p<0.001) de aumento del porcenta-
je de seroconversion con la edad de
vacunacion (Tabla 1). No se observo
relacion significativa con el sexo,
numero de hermanos, numero de
convivientes en el hogar y asisten-

cia a guarderia o centro escolar.

Al afno de la vacunacién se obtuvo
suero de 140 rifios de entre los
que habian seroconvertido al mes
de la vacunacion (tasa de respues-
ta en los seroconvertidos del 85%)
y Unicamente 6 (4,3%) presenta-
ban AB, ver tabla I. De los 95 nifios
que no habia sercconvertido al
mes de la vacunacion, 58 acudie-
ron al afio y s6lo 1 mostraba AB.

Discusion

Unicamente el 3,7% de los nifos
estudiados presentaban AB antes
de la vacunacion. Estos resultados
son semejante a los aportados por
otros autores.3/

Al mes de la vacunacion, encontra-
mos una tasa de seroconversién glo-
bal del 63,7%, resultados ligeramente
superiores a los presentados por Mit-
chell et al.3 que ofrecen un porcentaje
de seroconversién del 50% en nifos
de 2 a 6 afnos, y semejantes a los de
Maslanka et al.* que encuentran un
18% de nifios con AB a la edad de un
afno, un 35% a los dos afios, y un
56%, 75% y 68% en nifios de tres,
cuatro y cinco anos de edad respecti-
vamente. Nuestro trabajo coincide
con los hallazgos de otros autores,>
7en cuanto a la observaciéon de una
tendencia creciente estadisticamente
significativa del porcentaje de sero-
conversién a mayor edad de vacuna-
cion (p<0.0001).

Sélo el 4,3% de nifios que serocon-
virtieron al mes de la vacunacion
mantenian AB al afio de la vacuna-
cién, cifra inferior a la descrita por
Mitchell® que observa una actividad
bactericida del 20% en nifios entre
2-6 anos al afio de la vacunacién y
semejante a la obtenida en el tra-
bajo realizado en Cantabria.?

A pesar de que la duracion de la
inmunidad, medida mediante la acti-
vidad bactericida, en la gran mayo-
ria de los nifos menores de cinco
afos vacunados es inferior a un
ano, se ha comprobado que la efec-
tividad de la vacuna es superior a la
esperada en base de los resultados
de la serologia, ya que en las comu-
nidades en donde se ha vacunado
masivamente a la poblacién de ries-
go, se ha observado una importante
disminucién en las tasas de inciden-
cia y de letalidad.®'0 En nuestra
Region, la incidencia de enfermedad
meningococica por serogrupo C, en
ninos entre 18 meses y 4 afos de
edad, en las dos temporadas poste-
riores a la Campanfa de Vacunacion

se redujo globalmente en un 43%.
El niumero de casos de esta edad en
la temporada previa a la vacunacién
fue de siete, y en las dos tempora-
das posteriores fue de cuatro casos
en cada una, la mitad de los cuales
no habian sido vacunados.

Actualmente, nos encontramos a la
expectativa de que la nueva vacu-
na de polisacaridos A+C conjugada
con proteinas transportadoras, que
ha demostrado ser inmundgena,
segura y evocadora de respuesta
inmunolégica, y que recientemente
sé esta utilizando en el Reino
Unido, pueda reemplazar en breve
a la vacuna actualmente disponible
en nuestro pais, para hacer posible
su utilizacién no solamente en el
control de brotes epidémicos sino
también como vacunacion rutinaria
en las poblaciones con enfermedad
meningocdcica endémica.
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