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Puntos clave

. Neisseria meningitidis es uno de los
~ principales patégenos causantes

de infecciones bacterianas invasivas,

siendo los nifios menores de un afo

el grupo con mayor incidencia de la

enfermedad.

. Existen 13 serogrupos, pero sélo
- 6 se han descrito asociados a
enfermedad (A, B, C, W-135, Y, X).

. La distribucion de los serogrupos

" varia segUin area geografica: B y

C predominan en Europa, Sudamérica
y Australia; Ay C en Asia; B,Ce Y en
Norteamérica. La mayor incidencia se
produce en el «cinturon meningeo» en
Africa, en especial por los serogrupos A
y W-135.

® Los polisacaridos de la capsula

~ son la base del desarrollo
de las vacunas. Las vacunas de
polisacaridos planas inducen una
respuesta inmune de corta duracion
y no son inmundgenas en nifos
menores de 2 afnos. La conjugacion
de los polisacaridos con proteinas
transportadoras induce una respuesta
inmune mediada por células T, generan
memoria inmune y disminuyen el estado
de portador del microorganismo.

. Menveo™ es la segunda vacuna

= antimeningocdcica conjugada
tetravalente autorizada, y la primera
disponible en Europa. Esta indicada
para la proteccion frente a los
serogrupos A, C, W-135 e Y a partir de
los 11 anos de edad.
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Introduccion

Neisseria meningitidis es una de las 3 principales bacterias
capsuladas causantes de infecciones graves, como la menin-
gitis y la sepsis, en todo el mundo, siendo los nifios de 1 a 4
afios y los adolescentes quienes presentan la mayor inciden-
cia de la enfermedad!. Aunque la frecuencia de la infeccién
meningocdcica es baja comparada con otras enfermedades
infecciosas en la edad pedidtrica, la enfermedad meningocé-
cica invasiva (EMI) se caracteriza por presentar una elevada
letalidad (8-14%)* y una progresién clinica répida, incluso
después de iniciado el tratamiento, si el diagndstico no ha
sido precoz. Ademds, alrededor del 11-19% de los super-
vivientes pueden sufrir secuelas permanentes importantes,
como sordera, amputaciones, discapacidades neuroldgicas o
intelectuales®.

La EMI sigue siendo un problema de alta prioridad en
salud publica. La vacunacién frente a los serogrupos de V.
meningitidis mas prevalentes constituye la estrategia mds
racional para prevenir la enfermedad meningocécica. A di-
ferencia de las vacunas antimeningocécicas de polisaciridos
capsulares planas, las nuevas vacunas de polisaciridos conju-
gados confieren proteccién desde la infancia, por su capaci-
dad de estimular una respuesta inmune mediada por células
T e inducir altas concentraciones de anticuerpos bactericidas
circulantes*. La participacién de las células colaboradoras en
la respuesta inmune proporciona inmunidad a largo plazo,
debido a la produccién de células B de memoria’.

El éxito de los programas de vacunacién antimeningocé-
cica frente al serogrupo C en el Reino Unido y en Espa-
fia, paises pioneros en la vacunacién sistemdtica infantil
frente a esta enfermedad, con una reduccién espectacular
de la incidencia de EMI por este serogrupo, demuestra
que las vacunas antimeningocdcicas conjugadas son ca-
paces de controlar la enfermedad a nivel poblacional®™®.
Actualmente se dispone de 2 vacunas conjugadas tetra-
valentes frente a meningococo. La vacuna ACWY-D
(MenACWY-D; Menactra®, Sanofi Pasteur, Swiftwater,
Pensilvania, EE.UU.) fue la primera en ser autorizada en
EE.UU. en 2005, para la vacunacién sistemdtica de los
nifios de 11 y 12 afios, y de las personas de 11 a 55 afios
con riesgo elevado de EMI’; en el afio 2007 se extendid
la vacunacién sistemdtica a todos los adolescentes de 11 a
18 afios, y la de las personas de alto riesgo de entre 2 y 55
afios’. En Canadd se aprobé su uso en el afio 2006 para
las personas de 2 a 55 afios con alto riesgo de EMI'. La
vacuna ACWY-CMR197 (Menveo™, Novartis Vaccines,
Siena, Italia), es la segunda vacuna conjugada tetravalente
autorizada en Norteamérica'? y la primera en Europa®,
con autorizacién en Espafia desde marzo de 2010.

Es de esperar que las nuevas vacunas antimeningocécicas
conjugadas tetravalentes permitan un mejor control de la
enfermedad en aquellas zonas con circulacién de diversos
serogrupos. No obstante, la proteccién total se alcanzard
cuando se disponga ademds de vacunas eficaces frente a V.
meningitidis serogrupo B.

En este trabajo se hace una revisién de la epidemiologia ac-
tual de la enfermedad meningocécica en el mundo y de las
caracteristicas de la nueva vacuna MenACYW-CMR197

(Menveo™).
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Epidemiologia de la enfermedad
meningocdcica en el mundo

Agente causal y patogenia

Neisseria meningitidis es un diplococo gramnegativo aerobio que
contiene una cdpsula de polisaciridos formada por unidades
repetitivas de sacdridos que definen el serogrupo del microorga-
nismo. Se conocen 13 serogrupos, pero la mayoria de los casos
se deben a los serogrupos A, B, C, W135 e Y'. Los serogrupos
B y C son los que se asocian mds frecuentemente con enferme-
dad endémica, mientras que el A suele ser responsable de brotes
epidémicos. Las infecciones por los serogrupos Y y W135 son
menos frecuentes (10-20% de casos). Recientemente el serogru-
po X ha emergido como causa de EMI en Africa®,

La enfermedad se caracteriza por fiebre alta de aparicién
brusca, cefalea intensa, nduseas y vémitos, rigidez de nuca
y un exantema petequial, precedido a veces de uno maculo-
papuloso. Su mortalidad es elevada, superior al 50% en los
paises con pocos recursos sanitarios, y entre el 5 y el 15%
en los paises desarrollados™?. Tiene una distribucién bimo-
dal en relacién con la edad, con una incidencia mixima en
nifios menores de 5 afios, especialmente los menores de un
afio, y un segundo pico en la adolescencia®.

Entre el 5 y el 10% de la poblacién es portador asintomdtico
del microorganismo'®, lo que favorece su transmisién. La epi-
demiologia de la colonizacién por los diferentes serogrupos es
importante en la prevencién de la enfermedad invasiva, ya que
las vacunas conjugadas actian sobre el estado de portador, per-
mitiendo asi la interrupcién de la transmisién y la subsiguiente
adquisicién de inmunidad de grupo’. La tasa de portadores
varia entre regiones geogréficas y entre grupos de edad. En
Europa, la cifra aumenta con la edad hasta alcanzar el 25%
en adolescentes de 15 a 19 afos y el 32% en las personas de
25 afios?, siendo el serogrupo B el mis frecuente (30-40%),
seguido de cepas no serogrupables (11-40%), serogrupo Y (10-
15%), serogrupo C (5-7%) y serogrupo W-135 (3-4%)'"*%. La
duracién del estado de portador puede ser crénica, transitoria
o intermitente, y depende de las caracteristicas de la bacteria y
del huésped. Es mis frecuente en personas que residen en co-
lectivos cerrados (militares, residencias de estudiantes) y en los
que participan en encuentros multitudinarios, como la peregri-
nacién anual a La Meca, en Arabia Saudi®.

La transmisién se produce de persona a persona por via
respiratoria, a través de las gotas y aerosoles que producen
los enfermos al toser o estornudar. El periodo de incubacién
oscila entre 1 y 10 dias, generalmente de 3 a 4, y el riesgo
de transmisién persiste mientras el microorganismo estd
presente en la nasofaringe. A las 24 h de iniciado el trata-
miento antibiético, ya no existe riesgo de contagio, ya que
desaparece el estado de portador.

Distribucién geografica

La enfermedad meningocécica es una enfermedad de dis-
tribucién mundial (fig. 1). Segtn datos de la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS), cada afio se producen alrededor
de 1,2 millones de casos y cerca de 135.000 muertes®. Su
incidencia en algunos paises en vias de desarrollo puede llegar
hasta 100-500 casos por 100.000 habitantes y es muy variable
segun las dreas geogrificas. En EE.UU,, las tasas son de 0,35
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Figura 1. Distribucion mundial de serogrupos causantes de enfermedad meningocicica invasiva.

1) Public Health Agency of Canada. Canada Communicable Disease Report (CCDR). June 2007;33:1-15; 2) CDC. Active Bacterial
Core Surveillance Report, Emerging Infections Program Network, Neisseria meningitidis, 2007; 3) Ines Agudelo et al. Emerg Infect
Dis. 2008;14:990-1; 4) Ciccone et al. BEPA. 2006;3:7-12; 5) Chiavetta et al. Revista Argentina de Microbiologia. 2007,39:21-27; 6)
EU-IBIS Network. Serogroup analysis: 2006. www.euibis.org; 7) Nicolas et al. | Clin Microbiol. 2005;43:5129-5135; 8) Coulson et
al; Group for Enteric, Respiratory and Meningeal Disease Surveillance in South Africa. Emerg Infect Dis. 2007;13: 273-81; 9) Chiou
et al. BMC Infect Dis. 2006;6:25; 10) Takahashi et al. | Med Microbiol. 2004;53:657-62; 11) Australian Meningococcal Surveillance
Programme. CDI. 2007;31:185-93; 12) Martin et al. Wellington, New Zealand: Ministry of Health; 2007.

casos por 100.000 y en Europa, de 1,01 por 100.000. Se
consideran paises de baja endemicidad aquellos con tasas de
incidencia inferiores a 3 por 100.000 habitantes.

La infeccién es endémica en regiones célidas, dando lugar
tanto a casos esporddicos como a brotes, con un incremento
durante los meses de invierno y primavera. En Africa, en la
zona conocida como cinturén de la meningitis, es donde se
registran la mayoria de las epidemias, con ciclos que en el
pasado se producian cada 8-12 afios, y que, desde el inicio
de los afios 1980, se han acortado y tienen un patrén mds
irregular, con ciclos de 2 a 3 afios'. El cinturén de la menin-
gitis se sitta en Africa subsahariana y comprende los paises
que estdn en la franja que va desde Senegal y Guinea-Bissau
hasta Sudédn y Etiopia?. Las epidemias mds recientes tuvie-
ron lugar a mediados de 1990, con 350.000 casos y miles de
muertes. Los paises mds afectados han sido Nigeria, Burkina
Faso, Mali y Niger. En 2007, el pais més afectado fue Bur-
kina Faso, con mds de 22.000 casos asociados al serogrupo
A 'y 1.490 muertes en los primeros 4 meses del afio®.

La distribucién geogrifica de los distintos serogrupos di-
fiere entre si. El serogrupo A predomina en Africa Central
(desde Gambia hasta Etiopia), en Oriente Medio y en el
sur de Asia’. El serogrupo B es el mds frecuente en Europa,
Norteamérica y Australia, causando entre el 30 y 40% de
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los casos en EE.UU. y Canada™" y hasta el 80% de casos en
algunos paises de Europa®. El serogrupo C es mds prevalente
en América del Sur, aunque en los 90 experimenté un nota-
ble incremento en Europa (especialmente en Reino Unido y
Espaiia), lo que justificé la introduccién de la vacuna antime-
ningocéeica C conjugada en el calendario de inmunizaciones
sistematicas de varios paises®®. En los ultimos 20 afios, el se-
rogrupo Y ha emergido como una causa importante de EMI
en EE.UU., con un incremento desde sélo un 2% del total de
casos en el periodo 1989-1991 a un 34% en 2007%. El sero-
grupo W-135 es la causa predominante de EMI endémica
en Sudéfrica®, y uno de los serogrupos predominantes en
Affrica, asociado a epidemias en Burkina Faso, Arabia Saudi
y China’. Este serogrupo se ha diseminado desde Africa a
otros continentes; representa sélo el 4% de casos esporadicos
de EMI en EE.UU.%, pero en Reino Unido y Francia se ha
convertido desde el 2002 en el tercero mds frecuente, después
del By el C¥. Ademis, el clon causante de estos casos se rela-
ciona genéticamente con un clon virulento de N. meningitidis
serogrupo C, lo que sugiere un posible switching capsular que
dota de mayor virulencia al serogrupo W-135". En los ultimos
afios, el serogrupo X, que era muy poco frecuente, ha sido la
causa del 51% de los casos de meningitis meningocéeica en
Niger* y ha provocado brotes en Kenia y Uganda.
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Figura 2. Evolucion de los serogrupos causantes de enfermedad meningocicica invasiva en Espaia (1999-2007). Adaptada de Cano et al.

Los viajeros internacionales pueden adquirir y contribuir a la
diseminacién de determinados clones de V. meningitidis. Aun-
que la incidencia de EMI en viajeros es muy baja, la deteccién
del serogrupo W-135 en peregrinos que han viajado a La Meca
indica el posible riesgo de colonizacién por este serogrupo y su
posterior difusién a otros lugares del mundo®.

Incidencia en Espaiia

La incidencia de EMI en Espafia ha presentado una tendencia
decreciente durante el periodo 1999-2007. La tasa declarada en
2006-2007 ha sido de 1,37 casos por 100.000 habitantes’. Este
descenso se debe principalmente a la disminucién mantenida
de los casos producidos por el serogrupo C desde la introduc-
cién de la vacunacién sistemitica en el afio 2000. Actualmente
el serogrupo B es el predominante, y representa casi el 80% del
total de casos (fig. 2). El mayor nimero de casos se produce en
nifios menores de un afio, seguido de los de 1 a 4 afios (fig. 3).

Vacuna antimeningocdcica
coconjugada tetravalente
ACWY-CMR197

Actualmente se dispone de dos vacunas conjugadas te-
travalentes frente a meningococo: la vacuna tetravalen-
te ACWY-D (MenACWY-D; Menactra®, Sanofi Pas-
teur, Swiftwater, Pensilvania, EE.UU.), sélo autorizada en
EE.UU. y Canadd’", y la vacuna ACWY-CMR197 (Men-
veo™, Novartis Vaccines, Siena, Italia), que es la tnica dis-
ponible en Europa (tabla 1). En esta revisién s6lo se descri-
birdn las caracteristicas de la vacuna ACWY-CRM197, por

ser el preparado disponible en nuestro pais.

Composicién

La vacuna contiene 10 pg de oligosaciridos capsulares de me-
ningococo serogrupo A y 5 pg de los serogrupos C, Y y W-135.
Cada uno de los oligosacaridos estd unido de forma covalente a
una mutante atéxica de la toxina diftérica (CMR197).

Los ensayos clinicos precomercializacién de la vacuna se han
realizado utilizando 2 formulaciones distintas, una adyuvada
con fosfato de aluminio (MenACWY-CMR+) y otra sin
adyuvante (MenACWY-CMR). Se seleccioné la vacuna no
adyuvada para su autorizacién y posterior comercializacién,
ya que la adicién del adyuvante no se asocié a una mayor
inmunogenicidad.

Inmunogenicidad

La eficacia clinica de las vacunas antimeningocécicas dis-
ponibles puede estimarse a través de la cuantificacién de las
concentraciones de anticuerpos bactericidas inducidos por la
vacuna, que es un buen pardmetro subrogado de proteccion®.
La medicién del titulo de anticuerpos posvacunacién se realiza
mediante la técnica de ensayo bactericida del suero dependiente
de complemento (siglas en inglés: hSBA). Se realiza incubando
progresivas diluciones de suero humano con colonias de V. me-
ningitidis y 1a adicién de complemento humano. Los niveles de
SBA se expresan con el reciproco de las diluciones séricas que
consiguen eliminar al menos el 50% de los meningococos. Di-
ferentes comités de expertos, asi como las agencias reguladoras
del medicamento, han adoptado como correlator de proteccién
un titulo de hSBA > 1:4. La hSBA se considera el método es-
tandar requerido por las agencias reguladoras del medicamento
para medir la inmunogenicidad de estas vacunas.

A continuacién se muestran los resultados de los ensayos
clinicos precomercializacién realizados con esta vacuna en
personas de diferentes grupos de edad.
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Tabla 1. Caracteristicas de las vacunas MenACWY-D (Menactra®) y MenACWY-CRM (Menveo™)

Caracteristica MenACWY-D MenACWY-CRM,,,

Lugar de autorizacién EE.UU. y Canadé Europa y EE.UU.

Fecha de autorizacion 2005 y 2006 2010

Proteina fransportadora Toxoide de difteria Toxoide de difteria mutado
Via de administracion IM IM

Pauta vacunal (dosis) Una Una

Indicaciones EE.UU. EE.UU.

11-18 afios 11-18 afios

2-55 afos en riesgo
Canadé Europa
2-55 afos en riesgo

adultos

Uso en nifos < 2 anos No autorizado

— Lactantes (0-12 meses). Se han realizado ensayos clinicos
con una pauta de administracién acelerada (2, 3 y 4 meses) y
con la estindar (2, 4 y 6 meses), que han mostrado una ex-
celente respuesta, con induccidon de anticuerpos protectores
(hSBA = 1:4) frente a los 4 serogrupos en el 81-99% de los
vacunados. La administracién de 2 dosis, a los 2 y 4 meses,
también induce una respuesta inmune elevada, con titulos

de hSBA > 1:4 frente a los serogrupos C, Y y W-135 en el

B 2000-2001 m 2001-2002

35 1

30 -

N
O,
L

20 1

tasa por 100.000 habitantes
o

o
1

<1 1-4 59 10-14

2-55 afos en riesgo

2002-2003 ™ 20032004 ® 2004-2005

Adolescentes a partir de 11 afios y

No autorizado

82-95% de los lactantes vacunados®, aunque sélo el 50-57%
alcanzaron proteccidn frente al serogrupo A%. Sin embargo, la
administracién de una dosis de refuerzo a los 12 meses produ-
ce un incremento del porcentaje de nifios protegidos frente a
todos los serogrupos de hasta el 79 y 100%%. La respuesta in-
mune frente al serogrupo A ha sido similar con ambas formu-
laciones de la vacuna. El retraso de la administracién de la pri-
mera dosis a los 6 meses de vida, seguida de una segunda dosis

20052006 m 2006-2007

1519 2024 25-44 4564 >65

Figura 3. Enfermedad meningocicica invasiva en Esparia. Casos confirmados y tasas por 100.000 habitantes, por grupos de edad.

Temporadas 2000-2007.
Adaptada de Cano et al’.
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al afio de edad, produce una respuesta inmune comparable a
la observada con la vacunacién mds temprana, con titulos de
hSBA 2 1:4 para el serogrupo A en el 86% de los vacunados y
en el 100% para los otros serogrupos incluidos en la vacuna®.
Adn no se dispone de datos publicados sobre la inmunogeni-
cidad de una tnica dosis, administrada a los 12 meses.

— Nirios de 1 a 2 asios. Los ensayos clinicos realizados hasta
estos momentos indican que se necesitan 2 dosis durante
el segundo afio de vida para conseguir una proteccién ade-
cuada frente a todos los serogrupos incluidos en la vacuna®.
Entre el 49 y el 96% de los vacunados adquieren concentra-
ciones de hSBA > 1:4 con una sola dosis, y el 91-96% des-
pués de la segunda dosis. Aunque una tnica dosis es capaz
de inducir memoria inmunitaria, con produccién de titulos
de anticuerpos protectores en el 100% de los vacunados tras
una dosis dooster 8 meses después con vacuna tetravalente
no conjugada, los datos indican que son necesarias 2 dosis
de vacuna conjugada, ya que la proteccién frente a formas
invasivas depende mds de la persistencia de anticuerpos bac-
tericidas que de la memoria inmune®.

— Nirios de 2 a 10 arios. Una sola dosis induce la produccién de
titulos de anticuerpos seroprotectores (hSBA > 1:4) en el 82-
95% de los nifios vacunados un mes después de la vacunacién®.
— Adolescentes (11-18 arios). La administracién de una
unica dosis induce titulos protectores de anticuerpos en el
75-96% de vacunados de este grupo de edad para todos los
serogrupos®»%.

Un ensayo clinico en fase III que ha comparado la inmunoge-
nicidad de Menveo™ en relacién con Menactra® muestra que
el porcentaje de sujetos con titulos de hSBA > 1:8 frente a los
serogrupos A (75 frente a 67%), W-135 (96 frente a 88%) ¢ Y
(88 frente a 69%) fue estadisticamente superior en los vacuna-
dos con Menveo™, con concentraciones geométricas medias
de anticuerpos superiores para todos los serogrupos® (fig. 4).

B Menveo Menactra

S5 79 79

66

Porcentaje de pacientes con hSBA > 1:8
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— Adultos. Un ensayo clinico en fase III realizado en
EE.UU. en personas de 19-55 afios, indica criterios de su-
perioridad inmunégena de Menveo™ para los serogrupos
C, W-135, e Y, comparada con Menactra®“. Otro estudio
en fase III en adultos realizado en América Latina muestra
resultados similares®.

Duracién de la proteccion

Al igual que ocurre con la vacuna antimeningocécica C con-
jugada cuando se administra en los primeros 12 meses de
vida, los anticuerpos funcionales frente a todos los serogrupos
disminuyen a partir de esta edad, en especial si se utilizan
pautas con 2 dosis®. Sin embargo, la administracién de una
dosis de refuerzo a los 12 meses de edad permite alcanzar una
respuesta inmundgena comparable frente al serogrupo A en-
tre la pauta vacunal de 3 y 2 dosis, con induccién de titulos de
hSBA > 1:4 en el 86-94% de vacunados para este serogrupo,
en el 96-98% para el serogrupo C y en el 100% para los sero-
grupos W-135 y Y, independientemente de la pauta vacunal
utilizada en la primovacunacién, aunque las concentraciones
geométricas medias de anticuerpos son superiores si la serie
primaria ha sido de 3 dosis*. Una unica dosis de Menveo™ a
los 12 meses de vida, sin primovacunacién previa, es también
inmundégena, con titulos de anticuerpos frente al serogrupo
C similares a las inducidas por una dosis de vacuna antime-
ningocécica C conjugada monovalente administrada en esta
misma edad®®. Asi mismo, si se habfa administrado una dosis
previa de Menveo™ a los 6 meses de edad, el 100% de los
vacunados alcanzan concentraciones de hSBA superiores al
cut-off de proteccién para los serogrupos C, W135 e Y, y el
86% para el serogrupo A%.

Adn no se dispone de resultados publicados sobre la persis-
tencia de anticuerpos tras la primovacunacién en nifios de
1 a 2 afos de edad, sin embargo es légico esperar un descen-

*Diferencias estadisticamente significativas

94*
83

:I: 81*

54

Serogrupo

Figura 4. Inmunogenicidad de la vacuna Menveo™ en adolescentes en comparacion con Menactra®. Adaptada de Jackson et al.
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so de la inmunidad funcional, tal como se observa tras la ad-
ministracién de la vacuna conjugada frente al serogrupo C.
En nifios de 2 a 10 afios de edad, los titulos de anticuerpos
funcionales disminuyen rdpidamente a lo largo del tiempo,
en especial para los serogrupos A y C, y permanecen eleva-
dos para W-135 e Y, lo que indica la necesidad de dosis de
refuerzo posteriores con el objetivo de mantener la protec-
cién en la adolescencia®.

En adolescentes, los estudios precomercializacién muestran
una persistencia de los titulos de anticuerpos en niveles ele-
vados para los serogrupos C, W-135 e Y al menos 12 meses
después de la vacunacién, con porcentajes del 77, 82 y 93%
de sujetos con titulos hSBA > 1:8 frente a los 3 serogrupos,
respectivamente. Por el contrario, sélo el 29% de los ado-
lescentes mantenian titulos hSBA > 1:8 frente al serogrupo
A33, Estos datos sefialan la necesidad de dosis de refuerzo
en paises con elevada circulacién de este serogrupo, como
los del cinturén africano de la meningitis.

Seguridad vacunal

Menveo™ presenta un buen perfil de seguridad en todos los
grupos de edad. La reaccién local mds frecuente es el erite-
ma en el lugar de la administracién, que se presenta en el
73-87% de los lactantes, seguido del dolor y la induracién.
Las reacciones generales, como irritabilidad y somnolencia,
se observaron en el 50-81% de los lactantes vacunados, y la
fiebre = 38 °C en el 6% de vacunados®. En adolescentes y
adultos, las reacciones locales han sido las mds frecuentes,
en especial el dolor de cualquier intensidad, descrito por el
44% de los vacunados®; entre las reacciones generales desta-
ca la cefalea, referida por el 35-40% de casos®>™.

Las tasas de reacciones adversas estudiadas han sido si-
milares a las descritas con la vacuna antimeningocécica C
conjugada.

No se han observado diferencias importantes de reactogeni-
cidad entre Menveo™ y Menactra®3%.

No se dispone de datos suficientes en estos momentos para
evaluar el posible riesgo de sindrome de Guillan-Barré aso-
ciado a la vacuna.

No se ha observado un aumento de la reactogenicidad al
administrar Menveo™ simultineamente con las vacunas
hexavalente y la antineumocécica conjugada heptavalente en
lactantes, ni con la dTpa y la vacuna frente al virus del papi-
loma humano (VPH) en adolescentes’.

Coadministracién con otras vacunas

Menveo™ puede administrarse simultineamente con otras
vacunas del calendario de vacunaciones sistemdticas de la
infancia que incluyan difteria, tétanos, tos ferina acelular,
poliomielitis inactivada, Haemophilus influenza tipo b y sus
combinaciones. No se ha observado interferencia antigéni-
ca en la respuesta inmunégena de los diferentes antigenos
vacunales®?. Tampoco se ha detectado interferencia en la
administracién simultdnea con la vacuna antineumocécica
conjugada heptavalente, a pesar de que comparten la misma
proteina transportadora®’.

La administracién de Menveo™ simultineamente con
vacuna dTpa (Boostrix™ de GSK) y VPH (Gardasil™ de
Merck&Co.) en adolescentes no muestra interferencia anti-
génica entre los distintos preparados®.
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Indicaciones actuales en Espafia

En marzo de 2010, la Agencia Europea de los Medica-
mentos (EMA) autorizé la comercializacién de Men-
veo™ en los 27 estados de la Unién Europea. Segun
consta en su ficha técnica, la vacuna estd indicada para la
prevencién de la EMI por los serogrupos A, C, W-135 ¢
Y en adolescentes desde los 11 afios y adultos sin limite
de edad®.

La vacuna debe ser administrada por via intramuscular, prefe-
rentemente en el musculo deltoides en una sola dosis (0,5 ml).
Se consideran contraindicaciones para la vacunacién, la
hipersensibilidad a la sustancia activa, o a cualquiera de los
excipientes contenidos en la vacuna, incluido el toxoide dif-
térico utilizado para su conjugacién (CRM197), asi como el
antecedente de una reaccién adversa grave tras la adminis-
tracién de una vacuna con componentes similares.

A pesar de que no se dispone atn de evidencia cientifica
que avale la inmunogenicidad y la seguridad de la vacuna en
embarazadas o en mujeres en periodo de lactancia, se reco-
mienda vacunar si existe un alto riesgo de exposicién.

En Espafa, la indicacién mds racional en estos momentos
es la inmunizacién de personas con exposicién a los sero-

Tabla 2. Indicaciones de vacunacion antimeningocdcica
conjugada tetravalente segiin el nivel de evidencia

Nivel de evidencia

Indicacion
Peregrinos a La Meca en Arabia Saudi All
Viajeros a paises del cinturén africano

de la meningitis, especialmente durante
la estacién seca Al

Viajeros a paises africanos fuera del
cinturén donde se han presentado
epidemias recientes® Al

Viajeros a pafses (incluye paises
industrializados) donde se hayan producido
brotes esporadicos en los Oltimos 6 meses Clil

Jovenes que se desplazan a paises con

recomendacién de vacunacién sistemdtica en
adolescentes con vacuna conjugada fetravalente,

que vayan a vivir en residencias universitarias

o en colectivos cerrados —

Circunstancia que incrementan el riesgo

Viajes largos y con contacto estrecho con la poblacién

Personal sanitario que atienda a pacientes sin proteccién
o personal de laboratorio que manipule muestras de
meningococo

Edad menor de un afio
Comorbilidad:

— Asplenia funcional o anatémica
— Deficiencia del complemento

— Inmunosupresién

*Repiblica Democrética del Congo (2007), Burundi (2002), Ruanda (2002),
Somalia (2002), Tanzania (2002).



grupos A, C, W-135 ¢ Y, como son los viajeros a paises
con elevada circulacién de estos serogrupos. La vacunacién
antimeningocdcica tetravalente es obligatoria para aquellos
viajeros a Arabia Saudi que acuden para la peregrinacién a
La Meca, segin reglamento internacional”, y se recomien-
da a los viajeros que se dirigen a zonas endémicas de Afri-
ca y Asia o que viajen a paises donde se hayan notificado
epidemias recientemente (tabla 2). La autorizacién actual
de Menveo™ a partir de los 11 afios de edad limita su ad-
ministracién a viajeros mayores de esta edad.

Otro grupo importante a considerar en nuestro medio son
los jévenes que se desplazan a otros paises industrializados
con un patrén de circulacién de serogrupos del meningoco-
co diferente al nuestro, y que vayan a residir en residencias
universitarias o albergues®

En cualquier caso, la decisién de recomendar la vacuna se
hard en funcién de una cuidadosa evaluacién del riesgo de
exposicién, considerando 4 factores: el destino, la edad, el
estado de salud previa y la naturaleza y duracién de la expo-
sicién’’ (tabla 2).

Los datos aportados por la vigilancia epidemioldgica de
la EMI en nuestro pais a lo largo de los préximos afios
serdn claves para la toma de decisiones de la necesidad
de modificar los programas actuales de vacunacién anti-
meningocdcica, asi como los serogrupos a incluir para su
prevencion.
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