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ESTUDIOS SOBRE LA EFECTIVIDAD DE LA VACUNA.

DISENOS Y METODOLOGIA.

EFECTOS DE LA VACUNA DE LA ENFERMEDAD MENINGOCOCICA
EN CANTABRIA

Alvaro Gonzilez de Aledo Linos y Jestis Garcia Merino.

Programa de vacunacion antimeningococica. Consejeria de Sanidad de Cantabria.

INTRODUCCION

A principios de 1997 la Consejeria de Sa-
nidad detect6 en Cantabria un incremento en
la incidencia de enfermedad meningocdcica,
con un mayor predominio del serogrupo C y
una mayor letalidad de las formas clinicas. La
tasa de incidencia de enfermedad meningo-
cdeica en 1996 habia sido de 10,8/100.000, y
el porcentaje del serogrupo C del 53.8%. La
«tasa primaria de ataque» por el serogrupo C,
en el grupo de riesgo de 18 meses a 19 afios,
aumentd preocupantemente a principios de
febrero de 1997: mientras que a finales de
1996 era de 3/100.000, en la semana 4 de
1997 se elevaba a 7/100.000, en la semana 5
a 13/100.000 y en la semana 7 a 14/100.000.
En las 8 primeras semanas del afio se produjo
un incremento en el nimero de meningitis
meningocdcicas del 190% respecto al mismo
perfodo de 1996, y un incremento del 260%
en los casos por serogrupo C. Ademds, éstos
revistieron mayor gravedad, con una letali-
dad del 13.79% para el total de las meningitis
meningocécicas y del 11.11% para las del
serogrupo C. Por otra parte, se detectd la
difusién de la misma cepa epidémica que
estaba circulando en Espana (la C: 2b: Pl. 2,
5) en los casos en que se serotipo.
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Ante esta situacion, se tomo la decision de
iniciar una campaiia de vacunacién de la po-
blacién de riesgo (18 meses a 19 afios), a
realizar en el menor tiempo posible, para
atajar el brote y dejar a la poblacién protegi-
da, con la intencién de disminuir los niveles
endémicos en los préximos ailos. El grupo
de riesgo fue establecido en las edades espe-
cificadas debido a que en 1996 mds del 95%
de los casos de enfermedad meningocéceica
en Cantabria se habian producido en meno-
res de 20 afos. Se calculd evitar por lo me-
nos 150 casos de meningitis C, y 16 muertes
en los préximos 5 afios, que se elevarian a
casi el doble si la eficacia clinica de la vacu-
na se cifrara en 10 afios, como esta descrito
para los nifios mds mayores y los adultos!.
Se utiliz6 la vacuna con polisacdrido biva-
lente antimeningocécica A+C. Aunque en el
mundo se han administrado mds de 250 mi-
llones de dosis de esta vacuna desde hace
mds de 20 afios, su utilizacién no tenia pre-
cedentes en esta Comunidad Auténoma, y en
el resto del pafs s6lo se habia utilizado en
campafias masivas de dmbito regional ese
mismo invierno, en Galicia y en la Rioja.

DESARROLLO DE LA CAMPANA
DE VACUNACION

La decisién de vacunar se tomé el 14 de
febrero de 1997. Se consiguié tramitar la
adquisicién y disponer de las dosis vacuna-
les en una semana, a pesar de que en aquella
época atin no se habia autorizado su comer-
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cializacién en Espaiia, por lo que hubo que
importarla. La campaiia se dividié en dos
fases. La primera (vacunacién escolar) se
dirigi6 a vacunar a la poblacion escolariza-
da, y se desarroll6 entre la tarde del 24 de
febrero y el dia 28 del mismo mes. Se dio
prioridad a este colectivo por ser ficilmente
accesible, al ser la escolarizacion obligato-
ria, y suponer mas del 85% del total del
grupo de riesgo. Con los equipos de aten-
cién primaria dependientes de la Consejeria
de Sanidad y del Insalud, asi como con otros
equipos de las Direcciones Generales de Sa-
nidad y de Bienestar Social —es decir, sin
contrataciones especiales de personal— se
vacunaron 88.207 escolares (el 94.32% del
censo escolar y el 81,83% de la totalidad de;j
grupo de riesgo) en 4 dias y medio, y ello a
pesar de la huelga del transporte que difi-
culté todas las operaciones de reparto de las
vacunas, que debid realizarse con medios y
personal propios, y con la ayuda de la Poli-
cia Local y Guardia Civil. La segunda fase,
vacunacién de los nifios no escolarizados en
los puntos habituales de vacunacion, se de-
sarroll6 entre los dias 3 y 12 de marzo. En
las dos semanas de campafia se consiguid
vacunar a 100.732 nifios, es decir, el
93,45% de la poblacién diana. En los meses
siguientes se mantuvo abierta la vacunacidn
para quienes no se habfan vacunado en su
momento y para los lactantes que fueran
alcanzando la edad de 18 meses. Este crite-
rio viene motivado porque en Cantabria la
endemia meningocécica, al menos en los
afios mds recientes, no tiene caricter esta-
cional, produciéndose tantos casos en el pe-
riodo primavera-verano como en el de oto-

fio-invierno. Con esta pauta, hasta el 31-12-
97 se mantuvo una cobertura vacunal del
95,17%, s6lo en el sector publico, teniendo
en cuenta que la vacuna ya estd libremente
disponible en las farmacias y muchos nifios
se estdn vacunando en centros privados.

Los tnicos efectos adversos de la vacuna
durante la campaiia de vacunacion, sobre mas
de 100.000 dosis administradas, fueron una
reaccién urticarial inmediata, 2 reacciones ur-
ticariales tardfas, y una convulsién febril pos-
tvacunal coincidente con proceso infeccioso,
recuperdndose todas ellas sin secuelas.

RESULTADOS DE LA CAMPANA EN
CUANTO A EFICACIA CLINICA

Después de la campaiia de vacunacién
transcurrié un afio sin producirse ningiin
caso de meningitis C entre los vacunados
(eficacia del 100%). En la semana 7 de 1998
se produjo el primer caso en una nifia de 5
afios que habia sido vacunada, con un curso
clinico benigno (eficacia vacunal actualmen-
te del 95.68% en todas las edades), no ha-
biéndose declarado m4s casos hasta la sema-
na 10 de 1998, en que se hace este andlisis
(figura 1). Este hecho no puede ser atribuido
a la estacionalidad que se atribuye al menin-
gococo, pues entre los no vacunados la inci-
dencia no ha disminuido significativamente,
con lo que también parece deducirse que la
vacuna no induce inmunidad de rebafio (ta-
bla 1)2. Por otra parte la letalidad global de
la enfermedad (tanto en vacunados como en
no vacunados) ha caido a cero.

Tabla 1

Efecto de la vacunacion

Grupo de edad Incidencia 3/96 a 2/97 Incidencia 3/97 a 2/98 P
< 18 meses 105,26/100.000 122,80/100.000 NS
18 m.-19 a. Vacunados 21,33/100.000 0,92/100.000 0.05
18 m.-19 a. No vacunados (*) 21,33/100.00 0/100.000 (**) NS
>= 20 afios 1.39/100.000 0,93/100.000 NS

(*) Incidencia en el grupo de riesgo antes de la campaiia de vacunacion.

(**) Sobre 4.311 nifios del grupo de riesgo que quedaron sin vacunar.
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Figura 1
Meningococo C en Cantabria: (afios 1996, 1997 y 1998)

Figura 1
MENINGOCOCO C EN CANTABRIA: (afios 1996, 1997 Y 1388)
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ESTUDIO DE SEROPROTECCION.
DESARROLLO Y RESULTADOS

A pesar del buen resultado inicial de la
campana de vacunacion, se realizé en Can-
tabria un estudio de seroproteccién para
ayudarnos a decidir la revacunacién si la
evolucién epidemiolégica fuera desfavora-
ble al acercarnos al limite de eficacia de la
vacuna en los mas pequefios, que los exper-
tos sitdan entre 1 y 3 afios**. Para ello, du-
rante tres semanas de diciembre de 1997 (10
meses tras la campafia, para tener los resul-
tados en febrero de 1998) se obtuvieron
muestras de sangre de 423 nifios vacunados
de los que finalmente 414 fueron vélidos
para el estudio. Esta muestra se obtuvo de
extracciones oportunistas realizadas en los
hospitales y Centros de Atencién Primaria,
asf como de nifios escolarizados en las guar-
derias dependientes de la Direccién General
de Bienestar Social. Los 9 nifios excluidos
del andlisis lo fueron por estar recibiendo
tratamiento inmunosupresor o corticotera-
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pia, por referir historia de meningitis bacte-
riana previa, o por problemas técnicos en la
prueba. Se midi6 la tasa de anticuerpos bac-
tericidas’ en el laboratorio de neisserias del
Centro Nacional de Microbiologia de Maja-
dahonda, estableciéndose el nivel de «efecto
vacunal» en la dilucién >=1/8. Este titulo es
el sugerido por el Instituto de Salud Carlos
III para unificar la evaluacién de los estudios
que se realicen en diferentes Comunidades
Auténomas, aunque algunos trabajos de la
bibliograffa lo sitian en 1/4%7. De un primer
analisis provisional de los resultados se de-
duce una relacién directa entre la edad al
vacunarse y el porcentaje de nifios con nivel
bactericida >= 1/8, siendo en el grupo de
18-24 meses del 0%, en los del grupo de
25-36 meses alrededor del 8%, en los del
grupo de 37-48 meses alrededor del 1% y los
mayores de 49 meses alrededor del 48%. No
obstante, es preciso estratificar mds este dl-
timo grupo por su heterogeneidad de edades,
y al haber comprobado que en los mayores
de 14 afios la positividad supera el 80%5.
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CONCLUSIONES DE LA
EXPERIENCIA EN CANTABRIA

De esta experiencia en nuestra Comuni-
dad Auténoma podemos extraer las siguien-
tes conclusiones:

1.°) La indicacién de realizar una campaiia
de vacunacidén debe basarse inicamente
en la epidemiologia local, debido a las
grandes diferencias interprovinciales.

2.°) Si se decide vacunar, debe darse gran
importancia a la informacidn puiblica,
pues puede ocurrir que las diferentes
autoridades sanitarias o profesionales
estén enviando mensajes contradicto-
rios a la poblacién.

3.%) El éxito de la campafia, en cuanto a
rapidez y cobertura, depende de una
coordinacién entre todas las institucio-
nes sanitarias y de la prioridad que se
le conceda, debiéndose posponer otras
actividades durante la misma. En nues-
tro caso, opinamos que el resultado po-
sitivo durante el primer afio de segui-
miento obedece a la rapidez con que se
consiguié vacunar al grupo de riesgo.

4.°) Debe darse prioridad a la vacunacién
en los colegios o grupos organizados.

5.%) Debe seguirse estrictamente un proto-
colo, pues la presién social, una vez
iniciada la campaiia, es enorme en el
sentido de extender la vacunacion m4s
alld de la edad considerada de riesgo.

6.°) Laeficacia inmediata de la vacuna para
el control del brote es excelente, ofre-
ciendo una gran seguridad (minimos
efectos secundarios y muy pocas con-
traindicaciones).

7.°) La tasa de anticuerpos bactericidas de-
cae pronto, sobre todo en las edades
inferiores. Las dos tdltimas circunstan-
cias nos obligan a ser muy cautos con
el uso indiscriminado de la vacuna, y a
utilizarla exclusivamente, como recoge
la bibliografia, en situaciones epidémi-
cas.
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8.%) Es urgente llegar a un acuerdo entre

todas las Comunidades Autonomas en
cuanto a definir qué se entenderd por
«persistencia del riesgo epidémico» de
cara a la revacunacién de los mds pe-
queiios, pues este extremo no queda cla-
ro en los trabajos publicados (para la
primovacunacién se define una «tasa
primaria de ataque» facil de calcular,
pero no asf para la revacunacion).
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