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El objetivo del estudio es determinar si existe un mayor
riesgo de tosferina declarada (asi como de hospitalizacidn) en
nifios prematuros respecto a nifos a término durante los dos
primeros afnos de vida asi como la efectividad vacunal en estos
nifos. El estudio se realiz6 uniendo datos del registro de
nacimientos de Noruega y de otros registros nacionales.

Se tomaron datos de 1998 a 2010; en total se incluyeron
713.166 nifios en el estudio y se les siguidé durante 2 afos; se
estimaron razones de tasas de incidencia e intervalos de
confianza. Se clasificaron los nifios como nacidos a término si
la edad gestacional era de al menos 37 semanas y prematuros en
caso contrario, se hicieron categorias respecto a la edad
gestacional y el peso al nacimiento. El calendario vacunal
pautaba la vacunacién frente a tosferina a los 3, 5y 11-12
meses independientemente de la edad de gestacidn.

Un total de 36.193 (5,2%) de los nifnos presentaron
prematuridad. Se identificaron 999 casos de tosferina,
observandose tras el andlisis ajustado una tasa mayor de
tosferina declarada en los nihfos prematuros (IRR=1,65,
significativa); comparando con los nifios nacidos a término la
incidencia fue mayor en los nihos nacidos con edad gestacional
menor (35-36,32-34 y 23-27 semanas, con razones de tasas de
incidencia de 1,49, 1,63 y 4,49 respectivamente). También se
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observé que los nifios prematuros presentaban mayor riesgo de
hospitalizacidén (IRR=1,99). Las tasas en nifnos de bajo peso
también se observaron mayores que en los de peso normal al
nacer, aunque sd6lo para los clasificados en las dos categorias
menores (<1000 gramos de peso y los nacidos de 1000 a 1.499
gramos). La efectividad vacunal frente a la tosferina fue de
88,8% tras la tercera dosis en nifos nacidos a término y del
93% en los prematuros, respecto a la hospitalizacién 1la
efectividad fue de 91,1% en los nacidos a término y de 88,7%
en los prematuros, diferencias no significativas en ambos
casos.

Los autores concluyen que en este estudio los nifios prematuros
presentaron mayor riesgo de tosferina y la efectividad vacunal
fue similar en nifnos a término y prematuros. No se debe
retrasar la vacunacidén en nifos prematuros.

[mds informacidn]
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Sickle Cell Disease Between 8
Weeks and 2 Years of Age: A
Phase III, Open, Controlled
Study
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Sirima SB, Tiono A, Gansané Z, Siribié M, Zongo A, Ouédraogo A
et al. Pediatr Infect Dis J 2017; 36(5): el36-50.

El trabajo evalua la inmunogenicidad, seguridad vy
reactogenicidad de la vacuna neumocécica conjugada decavalente
(VNC-10) en nifios con drepanocitosis.

Ensayo clinico fase III abierto realizado en Burkina Faso
realizado entre 2011 y 2013 en el que se reclutd a nifios con y
sin drepanocitosis entre 8 semanas y 23 meses de vida, y se
les asignd a 6 grupos, recibiendo la pauta de vacunaciodn
primaria frente a VNC-10 en funcién de su edad. Se midieron
las respuestas de anticuerpos y la capacidad opsonofagocitica,
también se mididé la respuesta a otros antigenos mediante ELISA
y se registraron los efectos adversos.

Al mes de recibir la serie primaria de vacunacién mas del 98%
(con o sin drepanocitosis) presentdé valores protectores para
todos los serotipos excepto para el 6B (>85%) y el 23F (>89%).
La respuesta inmune a la VNC-10 en nifios menores de 2 afios no
parece estar influida por la drepanocitosis. Se observé una
respuesta adecuada en el resto de antigenos (difteria,
tétanos, tosferina). La sequridad y la reactogenicidad fueron
similares en nifos con y sin drepanocitosis.

Los autores concluyen que la VNC-10 fue inmundégena con un
perfil de seguridad aceptable en nifios de 8 semanas a 23
meses, independientemente de la presencia de drepanocitosis.
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Trick J, Mitchell R, Jawad S, Clutterbuck EA, Snape MD, Kelly
DF. Pediatr Infect Dis J 2017; 36(5): el30-5.

La inmunidad inducida por vacunas frente a la infeccidn
neumocdécica descansa en los anticuerpos y en las células B de
memoria. Se desconoce si la produccién de células B de memoria
requiere de varias dosis de vacuna conjugada o si ambas
vacunas son intercambiables en este sentido.

Se reclutaron un total de 178 nifnos en Reino Unido que habian
recibido la VNC-13 a los 2 y 4 meses, aleatorizandose para que
recibieran una dosis de recuerdo a los 12 meses de la vacuna
VNC-13 o VNC-10. Se cuantificaron Células B de memoria de
sangre periférica (Bmem) antes, al mes y a los 12 meses
después de recibir la dosis de recuerdo (serotipos 1, 3, 4,
ov, 14, 19 A), difteria y tétanos. También se midieron la
relacién entre Bmem, frecuencias y aniticuerpos (IgG vy
capacidad opsonofagocitica).

Se observé un aumento significativo de las Bmem tras recibir
la dosis de recuerdo en 5 de los 6 serotipos medidos en el
grupo que recibidé la VNC-13 y en ninguno de los serotipos en
los que habia recibido 1a VNC-10; se observd un incremento
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grande de las Bmem del serotipo 3 asociados con un pequefo
aumento en los anticuerpos. Se observd una relacidn positiva
entre los aumentos de Bmem con anticuerpos pero la relacién no
presenté total consistencia. Un afo después de la dosis de
recuerdo no se observaron diferencias significativas entre los
grupos para ninguno de los antigenos medidos.

Los autores concluyen que después de la primovacunacidén con
VNC-13 en la infancia, una dosis de VNC-10 no induce
respuestas detectables en sangre periférica de Bmem mientras
que si que se observa una potente respuesta si la dosis de
recuerdo en VNC-13. La respuesta a las dosis de recuerdo puede
depender de la existencia de un “carrier” homdlogo.

[mds informacién]

Risk Factors 1in Children
Older Than 5 Years With
Pneumococcal Meningitis: Data
From a National Network

19/10/2017
Hénaff F, Levy C, Cohen R, Picard C, Varon E, Gras Le Guen Cet
al. Pediatr Infect Dis J 2017; 36(5): 57-61.

La aparicién de meningitis en nifos>5 afios se puede asociar
con factores predisponentes que pueden ser anatdmicos
(fistula, valvulas o implantes cocleares, etc.), o relacionado
con alteraciones inmunoldégicas. El objetivo del estudio es
medir los factores de riesgo en >5 afnos con meningitis
neumocdécica en nifios reclutados de forma prospectiva en
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Francia.

Se analizaron todos los datos de ninos de 5 a 15 afios con un
diagnéstico de meningitis neumocécica entre 2001 y 2013; se
describieron la frecuencia de los factores de riesgo asociados
(anatémicos o inmunolégicos), las caracteristicas clinicas vy
los serotipos.

Se reclutaron un total de 316 pacientes con meningitis
neumococica, la letalidad fue del 9,5% y el 23% presentaron
complicaciones. Un total de 108 ninos (34%) presentaron
factores de riesgo, el mds frecuente era anatémico, 70 casos
(22,8%), fistula o fractura, y en 55 casos (17,9%) se
relaciond con inmunodeficiencias primarias o adquiridas. 34
niflos presentaron meningitis recurrente, 3 presentaban un
factor de riesgo clasificado como inmunoldégico, 18 1lo
presentaban de tipo anatdémico y 3 presentaban ambos. Se contd
con informacidon sobre los serotipos en 207 casos (65,5%),
siendo los mas frecuentes el 3, 18C, 19 A y 19F entre 2001 y
2009 y a partir de 2009, el 19F, 3 19 A, 12F, 22F, 17F y 24F.
ELl 33% de los que presentaban al menos un factor de riesgo
habia recibido como minimo una dosis de vacuna.

Los autores concluyen que han podido identificar un factor de
riesgo en una tercera parte de los casos.

[mds informacidn]
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country of residence: Brazil,
Mexico, and the United States

19/10/2017
Sudenga S, Nyitray A, Torres B, Silva R, Villa L, Lazcano-
Ponce E et al. Journal of Infection 2017; 75(1): 35-47.

La incidencia del céancer anal es poco frecuente pero esta
aumentando en algunas regiones del mundo. El objetivo del
trabajo es medir las diferencias en la historia natural de la
infeccién por el virus del papiloma humano (VPH) en 3 paises.

Se reclutaron hombres de 18 a 70 afios de EEUU (634), México
(665) y Brasil (731), se tomaron muestras anales cada 6 meses
con blsqueda de VPH; el estudio se realizd entre 2005 y 2009.

La prevalencia de infeccién por VPH fue mayor en Brasil (24%)
comparando con Méjico (15%) o EEUU (15%). Al ajustar por
historia sexual, la prevalencia de cualquier VPH entre HSH
(Hombre sexo con hombres)/HSHM (hombre sexo hombre y mujer)
fue del 43, 37 y 45% (Brasil, Méjico y EEUU respectivamente),
mientras que en HSM (hombre sexo mujer) lo fue del 9, 12 y 10%
respectivamente. La incidencia fue significativamente mayor en
los hombres de Brasil al comparar con EEUU y comparables en
los de EEUU y Méjico.

Los autores concluyen que los hombres podrian beneficiarse de
una vacunacidén frente al VPH. En esta cohorte Brasil presento
una mayor proporcién de HSH/HSHM que Méjico o EEUU. Uno de los
posibles mecanismos para la infeccidén en 1la poblacidon HSHM
seria la autoinoculacidn.

[mds informacién]
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Meningococcal disease 1in the
Middle East and Africa:
Findings and updates from the
Global Meningococcal
Initiative

19/10/2017
Borrow R, Caugant DA, Ceyhan M, Christensen H, Dinleyici EC,
Findlow J et al. Journal of Infection 2017; 75(1): 1-11.

La Iniciativa Mundial frente al Meningococo (GMI por sus
siglas en inglés), establecida en 2009, aborddé recientemente
temas relacionados con Africa y Oriente medio y realizé dos
recomendaciones: se debe considerar la vacunacidén en algunos
eventos masivos como puede ser el Hajj y que se debe usar la
vacunacién en pacientes VIH positivos por el aumento de riesgo
de la enfermedad meningocécica invasiva (EMI). El articulo
trata sobre los temas tratados durante la reunidén de la GMI
mantenida en Lisboa.

La vigilancia centinela proporciona una visidon de las
tendencias y la prevalencia de los serotipos causantes y
permite ayudar en la seleccién de las vacunas; los datos
mostraron la importancia del serogrupo B en el norte de Africa
y la expansidén del W en Turquia y Sudafrica. Se revisd el
éxito obtenido con la vacuna conjugada frente al serogrupo A
en el cinturén de la meningitis.

[mds informacidn]
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Characteristics and changes
in 1nvasive meningococcal
disease epidemiology 1n
France, 2006-2015

19/10/2017
Parent du Chatelet I, Deghmane AE, Antona D, Hong E, Fonteneau
L, Taha MK et al. Journal of Infection 2017; 74(6): 564-74.

EL presente trabajo tiene como objetivo describir 1la
epidemiologia de la enfermedad meningocécica invasiva (EMI) en
Francia durante los anos 2006-2015, incluyendo serogrupos y
genotipos especificos, tendencias de incidencia antes vy
después de la introduccidén de la vacuna frente al meningococo
C y factores que influyan en la letalidad. La vacuna frente a
la meningitis C se introdujo en 2010 para nifos y jévenes de
12 meses a 24 afos de edad, esperandose conseguir la
protecciéon de los menores de 12 meses mediante la proteccidn
de grupo.

Se tomaron las declaraciones obligatorias, la cobertura
vacunal se estimé en funcidén de bases de datos nacionales.

Se notificaron 5.894 casos durante el periodo de estudio, el
66% pertenecieron al serogrupo B, el 23% al C, el 6% al Y, vy
el 4% al W. La edad media fue de 16 afos, el 25,8% presentd
purpura, el 12,2% sO6lo una bacteriemia, 17,7% meningitis
asociada con bacteriemia y el 43% meningitis aislada. Se
observd un descenso en la incidencia anual de EMI por 100.000
habitantes, de 1,23 en 2006 a 0,78 en 2016, principalmente
relacionado con el descenso del serogrupo B (de 0,69 a 0,39).
La incidencia del serogrupo C bajé de 0,29 en 2006 a 0,13 en
2010 pero aumentd después en los grupos de edad que no
recibieron la vacunacién. La cobertura vacunal fue aumentando


https://vacunas.org/characteristics-and-changes-in-invasive-meningococcal-disease-epidemiology-in-france-2006-2015/
https://vacunas.org/characteristics-and-changes-in-invasive-meningococcal-disease-epidemiology-in-france-2006-2015/
https://vacunas.org/characteristics-and-changes-in-invasive-meningococcal-disease-epidemiology-in-france-2006-2015/
https://vacunas.org/characteristics-and-changes-in-invasive-meningococcal-disease-epidemiology-in-france-2006-2015/

pero permanecié por debajo del 25% en los de 15 a 19 anos. La
letalidad en todos los grupos de edad fue del 10,4%
observandose un total de 599 muertes, entre los factores que
se asociaron con la letalidad se encontraron la edad (mayor a
mayor edad), presentacidén clinica y en una menor medida con el
complejo clonal 11.

Los autores concluyen que el limitado impacto de la vacunacidén
frente a meningococo C puede deberse por la aparicién de un
nuevo ciclo epidémico en 2011 asi como por 1las bajas
coberturas vacunales alcanzadas en adolescentes y adultos
jovenes. El descenso del serogrupo B no pudo atribuirse al uso
de ninguna vacuna.

[mds informacidn]

Global seroprevalence of
rubella among pregnant and
childbearing age women: a
meta-analysis

19/10/2017
Pandolfi E, Gesualdo F, Rizzo C, Bella A, Agricola E,
Mastroiacovo P et al. Eur J Public Health 2017; 27(3) 530-37.

La OMS tiene como objetivo eliminar 1la rubeola y el sindrome
de rubeola congénita en al menos 5 regiones de la OMS para
2020. El trabajo es un meta-analisis de articulos publicados
entre enero de 2000 y julio de 2016 con el objetivo de definir
la proporcidén de mujeres en edad fértil seronegativas frente
rubeola. Los estudios se agruparon en funcién del tipo de
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poblacidén (embarazadas, edad fértil) y en funcién del area
geografica.

En el analisis final se incluyeron 122 estudios poblacionales.
Se encontraron importantes diferencias en la seronegatividad
frente rubeola en funcién de la regidén de la OMS; alrededor
del 88% de los estudios llevados a cabo en mujeres embarazadas
informaron de una seronegatividad>5%. El dato agregado de
seronegatividad fue del 9,3%, en funcidon de la poblacidén de
estudio entre las mujeres embarazadas alcanzdé el 9,4% y el
9,5% de las mujeres en edad fértil. Se incluyeron 3 estudios
realizados en Espafa, 2 en mujeres en edad fértil
(seronegatividad de 5,7 y 2,1%) y 1 en mujeres embarazadas
(seronegatividad 5,9%); el dato para la regidén europea de la
OMS fue del 7,6%

Los autores concluyen que se muestra una seronegatividad alta,
los datos son preocupantes especialmente si tenemos en cuenta
que la OMS fija un 5% como el umbral de seronegatividad
deseable.

[mds informacidn]
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Netherlands

19/10/2017
Spaan DH, Ruijs WLM, Hautvast JLA, Tostmann A. Eur J Public
Health 2017; 27(3) 524-30.

Holanda ha experimentado varios brotes de enfermedades
inmunoprevenibles que mayoritariamente han afectado a grupos
minoritarios de protestantes ortodoxos. Estas comunidades
ortodoxas estan formadas por unas 250.000 personas, algunas
minorias aceptan la vacunacidén mientras que otras la rechazan,
la aceptacidén de la vacunacidon en estos grupos parece estar
cambiando a lo largo del tiempo. El presente trabajo estim6 la
cobertura vacunal en varias generaciones de protestantes
ortodoxos e identificd los determinantes de la intencion de
vacunar a las siguientes generaciones.

Estudio realizado en 2013 en el que se invitd a encuestar a
miembros de estas minorias de entre 18 y 40 afos mediante 1la
entrega de un cuestionario en el que se indaga sobre su estado
vacunal, la vacunacién de sus padres y la vacunacién de sus
hijos (o la intencion de vacunar a sus futuros hijos) asi como
los posibles determinantes.

Se incluyeron un total de 981 protestantes, el 16% pertenecian
a una minoria muy conservadora mientras que el 59% lo era de
una minoria moderadamente conservadora, la cobertura vacunal
alcanzada entre sus padres fue de 40,1%, mientras que la
cobertura vacunal propia fue del 55,3% (aumento del 15,2% en
una generacién); alrededor del 65% respondié que habia
vacunado o tenia intencidén de vacunar a sus futuros hijos.
Después del andlisis multivariante se observé que las
variables predictoras mas fuertes para vacunar a sus futuros
hijos eran: nivel bajo o moderado de conservadurismo religioso
(OR=10,4 y 4,6), estar vacunado (OR=6) y un nivel educativo
alto (OR=2,5).


https://vacunas.org/increase-in-vaccination-coverage-between-subsequent-generations-of-orthodox-protestants-in-the-netherlands/

Los autores concluyen que la cobertura vacunal entre los
ortodoxos protestantes esta aumentando a lo largo del tiempo.
Las cobertura vacunales entre las minorias muy conservadoras
son bajas (<25%). Los autores apuntan que la vacunacion/no
vacunacién corresponde en parte a una tradicién familiar por
lo que se puede ser optimista en el sentido de que una vez que
alguien acepta la vacunacion, lo normal es que la misma se
siga aceptando en dicha familia.
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Estudio en el que se evallua la inmunogenicidad y seguridad de
la vacuna tetravalente conjugada frente a meningococo
(Nimenrix, MenACWY-TT) coadministrada con las vacunas del
calendario.

Ensayo clinico abierto fase III realizado entre 2010 y 2013 en
Estonia, Alemania y Espafia, en el que se reclutaron 2095 nifos
(6 a 12 semanas de edad) y se asignaron a 4 grupos para
recibir MenACWY-TT a los 2, 3, 4 y 12 meses, MenACWY-TT a los
2, 4y 12 meses de edad, MenC-CRM197 a los 2, 4 y 12 meses de
edad o MenC-TT a los 2, 4 y 12 meses de edad. Todos los
participantes recibieron la vacuna neumocdcica conjugada
decavalente (VNC-10) y la vacuna hexavalente a los 2, 3, 4 vy
12 meses de edad. Las respuestas inmunes se midieron frente a
la vacuna meningocdécica mediante complemento humano y de
conejo (hSBA y rSBA). Los efectos adversos se registraron
durante 31 dias y los efectos adversos graves durante todo el
estudio.

Se demostré la no inferioridad de la respuesta inmune al
serotipo C inducida por 2 6 3 dosis de vacuna MenACWY-TT
respecto a la conseguida por 2 dosis de las vacunas MenC-TT o
MenC-CRM. Se cumplieron los criterios predefinidos para la
respuesta inmune de los serotipos A, W e Y incluidos en la
vacuna MenACWY-TT. Un mes después de recibir 2 6 3 dosis de
primovacunacién con la vacuna MenACWY-TT al menos el 93,1 y el
88,5% de los vacunados, presentaron titulos =1:8 medidos con
rSBA y hSBA respectivamente. Se observé un importante aumento
de titulos de anticuerpos frente a los anticuerpos
meningocdcicos después de la dosis de recuerdo lo que sugiere
la generacion de memoria inmune. La vacuna meningocécica
coadministrada con las vacunas del calendario presentd un
perfil de seguridad aceptable.

Los autores concluyen que el estudio apoya la coadministracién
de MenACW-TT con las vacunas de calendario con una pauta de
vacunacién primaria con 2 0 3 dosis seguida de una dosis de
recuerdo durante una dosis de recuerdo en el segundo afno de



vida.
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