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RESUMEN

Antecedentes: La enfermedad meningococica es endémica en la Comunidad de Madrid. Esta
enfermedad es producida fundamentalmente por meningococo serogrupo B, para el que se ha
desarrollado una vacuna, de momento de uso hospitalario (4CMenB), Bexsero, pero que no
estaba disponible en la temporada 2012/2013 ni en las anteriores. La vacuna conjugada frente
a meningococo C se incluyé en noviembre del afio 2000 en el calendario de vacunaciones
infantiles, se modifica su pauta en noviembre de 2006 y en enero del 2014 se vuelve a
modificar el calendario vacunal (alos 2,4y 12 meses y a los 12 afios de edad).

Objetivos: Determinar la incidencia y letalidad de la enfermedad meningocdcica en la
temporada 2012-2013. Comparar dicha incidencia y letalidad con las de las temporadas
previas. Determinar los fracasos vacunales con vacuna conjugada C desde que se introdujo
esta vacuna hasta la temporada actual.

Material y métodos: La fuente de informacion utilizada es el Sistema de Vigilancia de
Enfermedades de Declaracion Obligatoria (EDO). Se calcula la letalidad y las tasas de
incidencia por 100.000 habitantes brutas y especificas por sexo y grupos de edad para la
enfermedad meningocdcica global y para los diferentes serogrupos. Se compara la temporada
actual con las temporadas previas.

Resultados: En la temporada 2012-2013 se han notificado 40 casos de enfermedad
meningocdcica (incidencia 0,62 por 100.000), de los cuales 5 fallecieron (letalidad 12,5%). La
incidencia ha sido superior en mujeres (0,65) que en varones (0,58), pero no asi la letalidad
que ha sido superior en hombres (22,22% vs 4,54%). Del total de casos se han confirmado 36
(incidencia 0,55), de los que 25 han sido debidos a meningococo B (incidencia 0,38) y 4 a
meningococo C (incidencia 0,06). La letalidad para esta temporada ha sido mas elevada que
en las anteriores, para el serogrupo B ha sido de 12 % y para el serogrupo C de 25 %. Esta
temporada se ha registrado un fallecimiento debido al serogrupo C. La evolucion de la
enfermedad meningococica por serogrupo C muestra un leve descenso de la incidencia. Desde
que se introdujo la vacuna conjugada frente a meningococo serogrupo C, hasta la temporada
pasada se han registrado 17 fracasos vacunales confirmados, en esta temporada se han
registrado dos casos probables.

Discusion: La incidencia de la enfermedad meningocdcica y su letalidad se han reducido en
las Gltimas temporadas. La marcada disminucion de la incidencia de la enfermedad por
serogrupo C evidencian el efecto de la vacuna conjugada en la poblacién, hecho muy
importante, dado la alta letalidad de este serogrupo. Es necesario mantener una vigilancia
especial del estado vacunal en los casos de enfermedad por serogrupo C, para poder valorar la
efectividad de la vacunacion. La presentacion de muy pocos casos secundarios a lo largo de
las diferentes temporadas es compatible con una buena efectividad de las medidas de
prevencion efectuadas en el entorno del caso.
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INTRODUCCION

La enfermedad meningococica estd producida por Neisseria meningitidis
(meningococo), un diplococo gram negativo, perteneciente al género Neisseriae. El
meningococo presenta una cdpsula polisacérida que permite su tipificacién en 13 serogrupos:
A B C D, X, Y, Z E, W135,  H, I, K y L; y una membrana externa formada por
lipooligosacaridos y proteinas con caracter inmundgeno, que definen los diferentes serotipos
conocidos.

El habitat natural de este microorganismo es la nasofaringe humana. La tasa de
portadores asintométicos en la poblacion puede llegar a ser de un 5-10%, en las zonas
endémicas de la enfermedad. El estado de portador es un proceso inmunizante, aunque la
duracion de los anticuerpos antimeningocdcicos no esta claramente establecida. En América y
Europa la duracién media del estado de portador se ha estimado en 9-10 meses. La infeccion
se contrae por contacto directo y préximo con secreciones nasofaringeas de un portador
asintomatico, o con menor frecuencia de un enfermo. Una minoria de las personas infectadas
presentan enfermedad invasiva, observandose principalmente en las personas que estan recién
infectadas.

No existe una clara relacion entre las tasas de portadores de meningococo y las tasas
de enfermedad, aunque un incremento en la tasa de portadores es probablemente un
prerrequisito para la presentacion de una epidemia. La mayor incidencia de enfermedad por
edad se observa en los menores de 1 afio, mientras que las mayores tasas de portadores se
encuentran en los adolescentes y adultos jovenes (20-25%).

La enfermedad meningocdcica es endémica a nivel mundial, mostrando un claro
patrén estacional. Los casos se suelen presentar de forma esporadica, pudiendo también
producirse pequefias agrupaciones, asi como amplios brotes epidémicos. Los serogrupos A, B
y C son los responsables del 80-90% de los casos.

En la Comunidad de Madrid, asi como a nivel nacional, el serogrupo predominante ha
sido tradicionalmente el serogrupo B; pero a partir del afio 1996 se observ6 un incremento del
numero de aislamientos de cepas de serogrupo C.

El marcado incremento de la incidencia de enfermedad meningocdcica por serogrupo
C, dio lugar a la realizacion de una campafia de vacunacion en el grupo de edad de 18 meses a
19 afios. Esta campafia se efectud a finales del afio 1997 y en ella se utiliz6 vacuna de
polisacarido capsular A+C. Esta vacuna debido a sus caracteristicas (no es inmundgena en
menores de 18 meses, su eficacia depende de la edad y no presenta memoria inmunoldgica) no
se recomienda en vacunaciones rutinarias, habiendo demostrado su eficacia en la resolucion
de brotes epidémicos.

Tras la vacunacion se observo una marcada disminucion de la incidencia, con una
efectividad vacunal de 79,2%, en el periodo de tres afios tras la vacunacién. En los menores de
3 afios, no se encontro efecto de la vacunacion, ya que la incidencia en vacunados fue superior
a la de no vacunados.

Posteriormente, debido a que la incidencia volvié a incrementarse en los nifios
pequefios y a que se dispuso de una nueva vacuna conjugada frente a meningococo C eficaz en

Servicio de Epidemiologia 4



Boletin Epidemioldgico de la Comunidad de Madrid N° 8. Volumen 20. Agosto 2014

los nifios pequefios, en noviembre del afio 2000 se realiz6 una nueva campafia de vacunacion
en los nifios menores de 6 afios de edad y se incluyé dicha vacuna en el calendario de
vacunaciones infantiles con dosis a los 2, 4 y 6 meses de edad.

A finales del afio 2004 se efectu6 una nueva campafia de vacunacion al grupo de edad
de 10 a 19 afos, que habia quedado sin vacunar en la anterior campafia. Por lo que en la
actualidad, en la Comunidad de Madrid, los nacidos a partir del 1 de enero de 1985 tienen que
haber recibido vacuna conjugada frente a meningococo C.

Debido a la disminucion de la efectividad de la vacuna con el paso del tiempo,
especialmente en los nifios vacunados en los programas de rutina, en noviembre de 2006 se
modificé la pauta de vacunacion frente a meningococo C; pasando a efectuarse una
vacunacion a los 2, 4 y 15 meses de edad. En enero del 2014 se modifica nuevamente esta
pauta siendo ahora cuatro dosis a los 2, 4 y 12 meses y una dosis a los 12 afios. Este cambio en
la pauta de vacunacién disminuiria el estado de portador y por lo tanto, de manera indirecta, la
transmision de la enfermedad en la poblacion.

Para la prevencion de esta enfermedad la principal herramienta es la vacunacion, pero
mientras no se disponga de una vacuna eficaz frente a los diferentes serogrupos que la
producen, la administracién de quimioprofilaxis antibidtica a los contactos intimos de los
enfermos constituye una medida eficaz ampliamente utilizada. El objetivo de esta medida es
evitar la aparicion de casos secundarios eliminando el meningococo de los portadores sanos
que se encuentren en el entorno del caso, e inhibir la colonizacion de los contactos
susceptibles de adquirir la infeccion. Si se confirma que el serogrupo causante de la
enfermedad dispone de vacuna se recomienda la vacunacion de los contactos no vacunados,
para evitar los casos secundarios mas tardios.

En enero del 2013 se autoriz6 en la Unidn Europea la vacuna de cuatro componentes
frente a enfermedad meningocdcica por serogrupo B (4CMenB), Bexsero®. La Agencia
Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios estableci6 como requerimiento de
comercializacion el uso hospitalario. Se ha formado un grupo de trabajo compuesto por
miembros de la Ponencia de Vacunas y de la Ponencia de Vigilancia que han elaborado el
documento “Recomendaciones de utilizacion de la vacuna frente a enfermedad meningdcocica
por serogrupo B”, en el que se especifican las personas de alto riesgo de padecer la
enfermedad meningocécica invasora y las recomendaciones de uso ante la aparicion de casos
y brotes.

En la actualidad existen en el mercado otras vacunas frente a los grupos Y, W135y A.
La incidencia de enfermedad causada por estos serogrupos es baja en Madrid.

OBJETIVOS

En este informe se presenta la incidencia y letalidad de la enfermedad meningococica
en la temporada 2012-2013, tanto a nivel global como en los diferentes grupos de edad y
serogrupos; y se compara con las temporadas previas. Asi mismo se analizan los fracasos
vacunales de vacuna conjugada C desde que se introdujo en noviembre del afio 2000.
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MATERIAL Y METODOS

Fuente de informacion: La vigilancia de la enfermedad meningocdcica en la
Comunidad de Madrid se basa en el Sistema de Vigilancia de Enfermedades de Declaracién
Obligatoria (EDO).

Tasas de incidencia: Se calculan tasas brutas y especificas por edad para la
enfermedad meningocdcica total y para los diferentes serogrupos, segun la fecha de inicio de
sintomas. Las tasas se calculan por 100.000 habitantes. Las poblaciones utilizadas son las
proporcionadas por el Instituto de Estadistica de la Comunidad de Madrid, referentes al
Padron Municipal de Habitantes del afio 1996 y al padron continuo de los afios 1998 a 2013.

El periodo de tiempo estudiado comprende desde la temporada 1996-97 hasta la
temporada 2012-2013. La temporada epidemioldgica de la enfermedad meningococica abarca
desde la semana 41 de un afio hasta la semana 40 del siguiente afio (del 1 de octubre 2012 a la
primera semana de octubre del 2013).

Caracterizaciéon de las cepas de meningococo: La caracterizacion de las cepas de
meningococo se realiza en el Laboratorio de Neisserias y patdgenos especiales del Centro
Nacional de Microbiologia. Se realiza genosubtipado de las cepas, mediante la amplificacion y
secuenciacion del gen porA que codifica para la proteina 1, detectando las regiones variables
VR1y VR2 de dicha proteina.

Fracasos vacunales de vacuna conjugada C: Se evallan todos los casos confirmados
de enfermedad meningocdcica por serogrupo C que presentan antecedentes de vacunacion
antimeningocaocica con vacuna conjugada C.

Se considera caso de fallo vacunal confirmado a todo paciente diagnosticado de
enfermedad meningocécica confirmada por serogrupo C (mediante aislamiento, PCR o
antigeno) con antecedentes de vacunacidén completa para su edad con vacuna conjugada C, al
menos 15 dias antes del inicio de sintomas de dicha enfermedad (o del momento del
diagnostico).

Se considera caso de fallo vacunal probable a todo paciente diagnosticado de
enfermedad meningocécica confirmada por serogrupo C (mediante aislamiento, PCR o
antigeno) con antecedentes de vacunacion completa para su edad con vacuna conjugada C,
que presenta sintomas antes de que hayan transcurrido 15 dias de la administracion de la
altima dosis. También se considera fallo vacunal probable cuando el inicio de sintomas se
presenta antes de que la primovacunacion se haya completado. La pauta de vacunacién que se
considera vacunacion completa depende de la edad que tenian cuando se vacunaron y la
fecha de la vacunacidn, siendo la siguiente:

e En los nacidos desde enero de 1985 hasta abril de 2006: para los nifios menores
de siete meses de edad, 3 dosis y para los nifios de siete a doce meses de edad,
2 dosis (con un intervalo minimo entre dosis de al menos cuatro semanas). Para
los mayores de doce meses de edad 1 dosis.

e En los nacidos a partir de mayo de 2006: para los nifios menores de doce meses
de edad, 2 dosis (con un intervalo minimo entre dosis de al menos ocho
semanas) y para los mayores de doce meses de edad 1 dosis.
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RESULTADOS

Incidencia

En la temporada 2012-2013 se han registrado en la Red de Vigilancia Epidemiol6gica
de la Comunidad de Madrid 40 casos de enfermedad meningocécica, 1o que supone una
incidencia de 0,62 casos por 100.000 habitantes. Del total de casos 36 (90%) fueron
confirmados por laboratorio y el resto fueron sospechas clinicas. Del total de casos
confirmados 25 (69,4%) fueron debidos a meningococo serogrupo B (incidencia 0,38), 4
(11,8%) a meningococo serogrupo C (incidencia 0,06), presentandose un caso debido a
meningococo W135 y un caso debido a meningococo Y. En 5 casos no se pudo conocer el
serogrupo causante de la enfermedad (tabla 1).

Tabla 1.- Enfermedad meningococica, temporada 2012-2013
Incidenciay letalidad

SEROGRUPO Casos % Tasas* Fallecidos Letalidad (%)
Serogrupo B 25 62,5 0,38 3 12,0
Serogrupo C 4 10,0 0,06 1 25,0
Serogrupo W135 1 2,5 0,02 1 100,0
Serogrupo Y 1 2,5 0,02 0 0,0
Sin serogrupar 5 12,5 0,08 0 0,0
Total confirmados 36 90,0 0,55 5 13,8
Sospechas clinicas 4 10,0 0,06 0 0,0
TOTAL 40 100,0 0,62 5 12,5

*Tasas por 100.000 habitantes

Fig. 1.- Evolucidn de la enfermedad meningocécica confirmada
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Tabla 2.- Incidencia de enfermedad meningocdcica

Comunidad de Madrid, temporadas 1996-1997 / 2012-2013

Serog. | Serog. | Serog. | Serog. | Serog. | Serog. Sin Total Spgp. Total
Temporadas A B C Y W135 X grupar Confirmados | clinicas
1996-1097 | oo {0 A s 15 |5
IR $Z§§§ : 1?38 Oﬁl o,%4 - - o,iz 1%15 0?785 2131%
19981990 22— T o0 [ oo [ T - 0 2.6 AL
19992000 (o0 |0 16,;3?1 1?;3 0,%4 ° - 0,713 21‘;11 1?267 5%;
2000-2001 $§§§§ - fgg 04,1716 0,%)2 - - 0,3(;6 11%?5 ol,l:o 21‘;2
20002002 |- F2 | oes [ aor [0 | .20 228 00| 208
20022008 | o | o T om T 025 15 63052
20032004 |-t 507 |00 | 055 |00z | 00T |- o 165 st | 20;
20042005 |22 : 16,3175 0%58 0,%3 0,%)2 . 0,%7 1?505 0?256 11%51
2005-2006 $222§ - 0?755 o%zzo o,%s . . 0,813 16,3172 o?jo 1?;1
2006-2007 o000 08 S - R 127 oo | 1%
2007-2008 |28 o,tz 0%7 034 0,%)2 . - 0?118 1?32 0?;2 1754
ADE-2BLE $Z§§§ - 0?26 0,365 . o,%s o,tz 0,%5 0?;10 0?254 0?34
20002010 |28 o,%s 0?313 ois o,tz o,%s : 0,34 0£,1§9 0?6 0?;315
2010-2011 ?2:22 - 0?7 o,%s o,%s - - 0,%8 0?543 oj)s 0?59
on2012 |- ER O T oar | s | o | ors
20122013 [ £t 0?3?8 0,%6 0,%)2 0,%)2 : 0,%8 0?25 0,%6 0?6(3)2

La incidencia de la enfermedad meningocdcica se ha reducido en las dltimas
temporadas. La evolucién muestra una reduccién paulatina de la incidencia, especialmente
para el serogrupo C tras las campafias de vacunacion; pero también para el serogrupo B en las
Gltimas temporadas (figura 1y tabla 2).

Evolucioén clinica

En la temporada 2012-2013 se han producido 5 fallecimientos por enfermedad
meningocdcica, lo que supone una letalidad del 12,5% y una mortalidad de 0,08 fallecidos por
100.000 habitantes. Los fallecimientos han sido producidos tres por meningococo B (letalidad
del 12%), uno por meningococo C (letalidad del 25%), y uno por meningococo W135
(letalidad del 100%), con sepsis pura o acompafada de meningitis en el 80% como forma
clinica. Esta temporada no se ha registrado ningun fallecimiento entre los casos de sospecha

clinica (tabla 1).
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En esta temporada tres pacientes han presentado secuelas (7,9%). Se trataba de tres
nifias menores de dos afios que presentaron como secuela necrosis cutanea, amputacion de
miembro superior izquierdo y macrocefalia. Los serogrupos fueron: meningococo B, C y sin
grupar, las formas clinicas: una meningitis (por meningococo C) y dos sepsis.

La letalidad de la enfermedad meningocdcica en la temporada 2012-2013 ha sido mas
alta que en las dos temporadas anteriores (tabla 3).

Tabla 3.- Letalidad por enfermedad meningocécica
Comunidad de Madrid, temporadas 1996-1997/ 2012-2013

Serogruro B | Serogrupo C 'I_'otal Sos'pgchas Total
confirmados clinicas
1996-1997 6,1% 16,9% 13,2% 5,1% 10,3%
1997-1998 7,3% 9,5% 7.1% 5,3% 6,6%
1998-1999 8,2% 15,6% 11,2% 5,9% 9,9%
1999-2000 8,8% 9,4% 8,5% 6,1% 7,7%
2000-2001 1,7% 22,0% 10,7% 16,3% 12,3%
2001-2001 6,8% 24,5% 14,3% 12,1% 13,8%
2002-2003 10,4% 13,0% 12,6% 0,0% 10,6%
2003-2004 3,8% 25,0% 13,3% 0,0% 11,0%
2004-2005 9,0% 25,0% 12,2% 6,7% 11,4%
2005-2006 13,3% 25,0% 14,9% 0,0% 11,0%
2006-2007 12,1% 0,0% 10,4% 10,5% 10,4%
2007-2008 7.1% 11,1% 6,3% 14,3% 7,7%
2008-2009 11,4% 33,3% 13,6% 0,0% 10,2%
2009-2010 0,0% 25,0% 6,8% 0,0% 5,6%
2010-2011 4,2% 0,0% 5,9% 0,0% 5,3%
2011-2012 3,4% 0,0% 4,5% 0,0% 3,9%
2012-2013 12,0% 25,0% 13,8% 0,0% 12,5%

Incidencia y letalidad por sexo

En la temporada 2012-2013

la raz6n hombre/mujer de los casos de enfermedad

meningocdcica ha sido de 0,8. La incidencia ha sido superior en mujeres que en hombres (0,65
vs 0,58), sin embargo la letalidad ha sido superior en hombres (22,22% vs 4,54%).

Tabla 4.- Enfermedad meningococica, temporada 2012-2013

Incidencia y letalidad por sexo

Hombres Mujeres
Casos % Fallecidos | Letalidad | Casos % Fallecidos | Letalidad

Serogrupo B 14 77,77 3 21,4 11 50,00 - -

Serogrupo C 2 11,11 1 50,0 2 9,09 - -
Serogr. W135 - 0,00 - 0,0 1 4,54 1 100
Serogr. Y - 0,00 - 0,0 1 4,54 - -
Sin serog. 1 5,55 - 0,0 4 18,18 - -
Total confirm. 17 94,44 4 23,5 19 86,36 1 5,26
Sosp. clinicas 1 5,55 - 0,0 3 13,66 - -
Total 18 100,0 4 22,22 22 100,0 1 4,54
Servicio de Epidemiologia 9
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La distribucion de los casos de enfermedad meningocdcica por sexo y serogrupo se
muestra en la tabla 4. Las mujeres presentan una mayor proporcion de casos tanto de
confirmados como de sospechas clinicas. Los varones presentan una mayor proporcion de
casos en el serogrupo B.

La letalidad de los casos de meningococo B en hombres ha sido del 21,4%, la de los
casos confirmados del 23,5%, en las mujeres solo hubo una fallecida del serogrupo W135.

Incidencia por edad

La media de edad de los casos de enfermedad meningocdcica en la temporada 2012-
2013 ha sido de 22,7 afios y la mediana de 5,5 afios. No se han observado diferencias
significativas en la media de edad segin el sexo (22,4 afios en varones y 23,0 afios en
mujeres), ni segun el tipo de diagnostico (23,5 afios en los casos confirmados y 16,5 afios en
las sospechas clinicas), pero si para los principales serogrupos causantes de la enfermedad
(18,4 afios para meningococo B y 30,2 afios para meningococo C) disminuye la incidencia
para el serogrupo C en edades vacunables.

La incidencia de la enfermedad meningocdécica en la temporada 2012-2013 muestra las
mayores tasas en los menores de un afio (tabla 5y figura 2). La incidencia por grupo de edad
muestra ciertas diferencias por sexo, mostrando las mujeres una mayor incidencia que los
varones en los menores de 1 afio.

Tabla 5.- Enfermedad meningocdcica, temporada 2012-2013
Incidencia por edad y sexo

Hombres Mujeres Total

Grupo de edad
Casos | Tasas | Casos | Tasas | Casos | Tasas
<1 2 5,77 6 18,24 8 11,85
la4 5 331 5 3,49 10 3,40
5a9 3 1,68 2 1,18 5 1,44
10a14 0 0,00 0 0,00 0 0,00
15a19 1 0,67 0 0,00 1 0,35
20a24 0 0,00 0 0,00 0 0,00
25a44 2 0,18 2 0,18 4 0,18
45 a 64 4 0,54 4 0,45 8 0,48
>64 1 0,23 3 0,49 4 0,39
Total 18 0,58 22 0,65 40 0,62
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Fig. 2.- Enfermedad meningocdcica por grupos de edad
Temporada 2012-2013
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Grupos de edad

La incidencia por edad y serogrupo se presenta en la tabla 6. El serogrupo B vy el
serogrupo C presentan la mayor incidencia en los menores de un afio.

Tabla 6.- Enfermedad meningocdcica, temporada 2012-2013
Incidencia por edad y segrogrupo

Serogrupo B Serogrupo C Confirmados* Sospechas
Grupo de edad

Casos Tasas Casos Tasas Casos Tasas Casos Tasas

<1 6 8,89 1 1,48 8 11,85 0 0,00

la4 7 2,38 0 0,00 9 3,06 1 0,34
5a9 2 0,58 1 0,29 3 0,86 2 0,58
10a14 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00
15a19 1 0,35 0 0,00 1 0,35 0 0,00
20a24 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00
25a44 3 0,14 0 0,00 4 0,18 0 0,00

45 a 64 4 0,24 2 0,12 7 0,42 1 0,06
>64 2 0,20 0 0,00 4 0,39 0 0,00
Total 25 0,38 4 0,06 36 0,55 4 0,06

*Se incluyen también los casos debidos a serogrupo, Y, W135, sin grupar

En la temporada 2012-2013, al comparar con la temporada anterior, observamos una
reduccién en casi todos los grupos excepto en los grupos de 1-9 y 45-64 afios (tabla 7).
Respecto al serogrupo C en la temporada actual no hemos tenido casos en las cohortes
comprendidas entre 10 y 44 afos, pero si hemos tenido dos casos en los menores de 10 afios
(tabla 8 y figura 3). En la evolucién de la enfermedad por serogrupo B se observa una
reduccion de la incidencia global y en menores de 1 afio, pero con oscilaciones por grupos de
edad en las diferentes temporadas y un leve aumento en la cohorte de 1-4 afios (tabla 9).
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Tabla 7.- Enfermedad meningocdcica. Tasas de incidencia por grupos de edad
Comunidad de Madrid, temporadas 2006-2007 / 2012-2013

Grgggg d | 500607 | 2007-08 | 200809 | 2009-2010 | 2010-2011 | 2011-2012 | 2012-2013
<1 33,51 25,92 21,60 12,23 12,22 18,07 11,85
la4 10,29 5,55 6,30 4,27 2,74 2,36 3,40
5a9 2,80 2,66 1,66 1,27 0,30 0,89 1,44
10a14 1,83 1,07 0,72 1,06 1,73 0,68 0,00
15a19 2,72 2,98 0,33 1,33 0,33 2,03 0,35
2024 1,02 1,02 0,51 0,26 0,27 0,57 0,00
25 a 44 0,32 0,44 0,31 0,26 0,31 0,18 0,18
45 a 64 0,28 0,40 0,27 0,52 0,19 0,37 0,48
>64 1,04 0,56 0,67 0,76 0,32 0,82 0,39
Total 1,58 1,24 0,94 0,85 0,59 0,79 0,62

Tabla 8.- Enfermedad meningocdcica por serogrupo C
Tasas de incidencia por grupos de edad
Comunidad de Madrid, temporadas 2006-2007 / 2012-2013

Grgggj d | 200607 | 2007-08 | 2008-09 | 2009-2010 | 2010-2011 | 2011-2012 | 2012-2013
<1 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 1,48
la4 0,00 0,37 0,37 0,36 0,00 0,00 0,00
5a9 0,00 0,66 0,00 0,00 0,00 0,00 0,29
10 a 14 0,00 0,00 0,00 0,00 0,35 0,00 0,00
15a19 0,00 0,33 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
20 a 24 0,00 0,00 0,25 0,00 0,00 0,00 0,00
25 a 44 0,09 0,18 0,04 0,17 0,00 0,09 0,00
45 a 64 0,00 0,00 0,00 0,13 0,06 0,19 0,12
>64 0,12 0,11 0,00 0,11 0,11 0,00 0,00
Total 0,05 0,14 0,05 0,13 0,05 0,08 0,06
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Fig. 3.- Enfermedad meningocdcica por serogrupo C
Incidencia por grupos de edad
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Tabla 9.- Enfermedad meningocdcica por serogrupo B
Tasas de incidencia por grupos de edad
Comunidad de Madrid, temporadas 2006-2007 / 2012-2013

Grgg;’; de | 200607 | 2007-08 | 200809 | 2009-2010 | 2010-2011 | 2011-2012 | 2012-2013
<1 29,14 21,60 17,28 9,51 8,15 13,90 8,89
lad 8,09 3,33 3,33 1,42 2,74 1,35 2,38
529 1,05 1,00 1,00 0,63 0,30 0,60 0,58
10a 14 0,73 0,72 0,36 0,35 0,69 0,34 0,00
15a 19 1,70 1,33 0,00 0,66 0,00 1,35 0,35
20a24 0,51 0,51 0,25 0,00 0,27 0,28 0,00
25 a 44 0,18 0,09 0,09 0,00 0,18 0,00 0,14
45 a 64 0,21 0,27 0,20 0,26 0,06 0,12 0,24
>64 0,58 0,11 0,45 0,11 0,11 0,51 0,20
Total 1,09 0,67 0,56 0,33 0,37 0,45 0,38

Letalidad por edad

La letalidad de la enfermedad meningocdcica por grupos de edad se muestra en la tabla
10. En la temporada actual, la mayor letalidad se ha presentado en el grupo de edad de 15 a 19
afios (100,0%), en ese grupo hubo un caso con serogrupo B que ha fallecido.
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Tabla 10.- Enfermedad meningocdcica
Fallecidos Yy letalidad por grupos de edad
Comunidad de Madrid, temporadas 2011-2012 y 2012-2013

2011-2012 2012-2013
Grupo de edad
Fallecidos | Letalidad (%) | Fallecidos Letalidad (%)

<1 0 0,0 0 0,0

la4d 0 0,0 1 10,0
5a9 0 0,0 1 20,0

10a14 0 0,0 0 0,0
15a19 0 0,0 1 100,0

20a24 0 0,0 0 0,0

25a44 1 25,0 0 0,0

45 a 64 0 0,0 1 12,5
>64 1 12,5 1 25,0
Total 2 3,9 5 12,5

Forma clinica de presentacién

En la temporada 2012-2013 la forma clinica de presentacién predominante ha sido la
sepsis (37,5%), sequida de la meningitis (32,5%). La mayor letalidad se ha registrado entre los
casos que presentaban sepsis y sepsis mas meningitis. (tabla 11).

Tabla 11.- Enfermedad meningocdcica, temporada 2012-2013
Forma clinica de presentacion

Casos | % | Tasas | Fallecidos Letalidad (%0)
Sepsis 15 375 | 0,23 2 13,3
Meningitis 13 325 | 0,20 1 7,6
Sepsis y meningitis 8 20,0 | 0,12 2 25,0
Meningococemia 4 10,0 | 0,06 0 0,0
Total 40 |100,0| 0,62 5 12,5
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En la tabla 12 se presenta la forma clinica por grupos de edad. Observamos que la
sepsis se presenta principalmente en los menores de 1 afio y en nifios de 1-4 afios (27% en
ambos casos) y en las cohortes de 45-64 afios (20%).

Tabla 12.- Enfermedad meningocdcica, temporada 2012-2013
Forma clinica de presentacion por grupos de edad

Sergggg Sepsis Meningitis mseenpiii;iét/is Meningococemia Total
<1 4 2 0 2 8
la4 4 1 4 1 10
5a9 1 3 1 0 5
10a14 0 0 0 0 0
15a19 0 1 0 0 1
20a24 0 0 0 0 0
25a44 1 2 1 0 4
45 a 64 3 3 2 0 8
>64 2 1 0 1 4
Total 15 13 8 4 40

La forma de presentacion clinica segun el serogrupo se muestra en la tabla 13. En ella
observamos predominio de la sepsis en los casos debidos al serogrupo B (44%) y el
predominio de la meningitis en el serogrupo C (50,0%).

Tabla 13.- Enfermedad meningocdcica, temporada 2012-2013
Forma clinica de presentacion segun serogrupos

Sepsis | Meningitis | Sepsis y meningitis | Meningococemia | Total
Serogrupo B 11 6 6 2 25
Serogrupo C 1 2 1 0 4
Serogrupo W135 1 0 0 0 1
Serogrupo Y 0 0 1 0 1
Sin grupar 1 2 0 2 5
Total confirmados | 14 10 8 4 36
Sospechas clinicas 1 3 0 0 4
Total 15 13 8 4 40
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Distribucion geogréfica

La distribucion geogréfica de los casos de enfermedad meningocécica por distrito
sanitario se muestra en la tabla 14. ElI mayor nimero de casos residia en los distritos de
Alcobendas y Mostoles (6 casos en cada uno de ellos), seguido por el distrito de Majadahonda
(3 casos).

Tabla 14.- Enfermedad meningocécica, temporada 2012-2013
Distribucion por distrito sanitario

SD ,LSI\ITI'IR',IATROI o Sospechoso | Confirmado | TOTAL TASAS
Alcala de Henares 0 1 1 0,39
Alcobendas 2 4 6 1,80
Alcorcon 0 1 1 0,58
Carabanchel 1 2 3 1,21
Chamartin 0 2 2 1,38
Chamberi 0 1 1 0,69
ColmenarViejo 0 1 1 0,79
Coslada 0 1 1 0,59
Getafe 0 2 2 1,15
Hortaleza 0 1 1 0,45
Latina 0 1 1 0,41
Leganeés 0 1 1 0,53
Majadahonda 0 3 3 0,87
Moratalaz 0 1 1 0,59
Mostoles 1 5 6 2,60
Parla 0 2 2 0,95
San Blas 0 1 1 0,64
Usera 0 2 2 1,47
Vallecas 0 1 1 0,30
Villaverde 0 1 1 0,69
Sin zonificar 0 2 2 -
TOTAL 4 36 40 0,62

Identificacién de las cepas de meningococo

De los 36 casos de enfermedad meningococica confirmados registrados en la
temporada actual, se dispone de identificacion de la cepa mediante genotipado en 24 (66,6%).
Los genotipos mas prevalentes han sido el VR1:18-1,VR2:3 un 16,6%, y los siguientes un
8,7%: VR1:19-2;VR2:13-1, VR1:22;VR2:9, VR1:19;VR2:15, VR1:22;VR2:9, VR1:5-
1;VR2:2-2, VR1:7-2;VR2:4 (tabla 15).
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Tabla 15.- Enfermedad meningocécica, temporada 2011-2012
Distribucion de cepas identificadas

Sospechosos 4
Sin identificar cepas 12
VR1:18-1;VR2:3 4
VR1:18-4,VR2:15 1
VR1:19-2;VR2:13-1 2
VR1:19-2;VR2:13-7 1
VR1:19;VR2:15 2
VR1:21-2;VR2:28 1
VR1:22;VR2:14 1
VR1:22;VR2:9 2
VR1:22;VR2:9-10 1
VR1:5-1;VR2:10-4 1
VR1:5-1;VR2:10-8 1
VR1:5-1;,VR2:2-2 2
VR1:5;VR2:2 1
VR1:7-2;VR2:16 1
VR1:7-2;VR2:16-66 1
VR1:7-2;VR2:4 2
Total 40

Presentacion epidemiolégica

En la temporada 2012-2013 se han registrado dos casos asociados de enfermedad
meningocdcica. Se trataba de dos casos coprimarios que aparecieron en el entorno escolar, en
un colegio de educacion infantil y primaria. Ambos casos se presentaron en forma de
meningitis y se clasificaron como sospechosos ya que ambos habian recibido tratamiento
antibidtico previo y no se consiguié la identificacion del patogeno. Se administro
quimioprofilaxis en el entorno familiar de cada uno de los casos y en el colectivo escolar. La
proporcion de casos coprimarios esta temporada ha sido del 5,3%.
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Vacunacién antimeningocdécica

De los 4 casos de enfermedad meningocécica por serogrupo C registrados en la
temporada 2012-2013, dos se han producido en el grupo diana de la vacunacion con vacuna
conjugada (nacidos a partir del 1 de enero de 1985).

Desde la introduccion de la vacuna conjugada en noviembre del 2000 hasta la
temporada actual, se han presentado en total 17 fallos vacunales confirmados y 7 fallos
vacunales probables de vacuna conjugada C. Se presentaron dos fallos probables en la
temporada actual (tabla 16). Se trata de dos casos en los cuales no se han completado la pauta
de vacunacién: un nifio de 8 afios que sélo ha recibido una dosis a los 2 y otra a los 4 meses (le
corresponderia una tercera dosis a los 6 meses en esa época) y una nifia de 5 meses que
también recibid dos dosis (se enferma antes de completar la vacunacion).

Tabla 16.- Fallos vacunales confirmados y probables () de vacuna conjugada
por afio de inicio de sintomas y afio de vacunacion

Afo de ARo de inicio de sintomas

vacunacion | 2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 Total
2000 2 - (1) 1 1 - 1 - - - 1 - - 6 (1)
2001 - ()] 1 2 - - - 1 - - - - - 4(1)
2002 - - 1@ | 1 - - - - - - - - - 2(1)
2003 - - (1) 1 - - - 1 - - - - - 2 (1)
2004 - - - - - - - - - - - 1) - (1)
2005 - - - - (1) 1 - - - - - - - 1(1)
2006 - - - - - - - - - 1 - - - 1
2007 - - - - - R R R R - - - - -
2008 - - - - - - - - 1 - - - - 1
2012 - - - - - - - - - - - - 1) 1)
Total 2 @ 2G| 5 |1@) | 1 1 2 1 1 1 (1) (1) 17 (7)

Intervencién ante la aparicion de un caso

En la temporada 2012-2013, de los 40 casos notificados de enfermedad
meningococica, 19 pertenecian a algun colectivo diferente al familiar (47,5%). Este colectivo
era escolar en el 47,3% y laboral en el 26,3% de dichos casos. En total en 16 casos estaba
recomendada la intervencion en el colectivo, efectudndose en todos ellos quimioprofilaxis
antibidtica a los contactos y en uno de ellos también vacunacion. La mediana de contactos a
los que se administrd quimioprofilaxis fue de 37,3 personas (intervalo intercuartil = 22-42) y
la intervencion en el colectivo se efectu6 en un periodo medio de 2 dias tras el ingreso
hospitalario del caso.
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DISCUSION

La incidencia de la enfermedad meningococica en la temporada actual ha sido de las
mas bajas registradas tanto a nivel global 0,62 casos por 100.000 habitantes, como para el
serogrupo B 0,38 casos por 100.000 habitantes y el serogrupo C 0,06 casos por 100.000
habitantes; (la temporada previa: global 0,79; serogrupo B 0,45 y el serogrupo C 0,08,
respectivamente).

La incidencia de esta enfermedad en la Comunidad de Madrid en la temporada 2012-
2013 (0,55 casos confirmados por 100.000 habitantes) ha sido inferior a la nacional para la
temporada 2012-2013 (0,59 casos confirmados por 100.000 habitantes).

En la temporada 2012-2013 se notificaron a la Red Nacional de Vigilancia
Epidemioldgica 348 casos de enfermedad meningocdcica, lo que supone un descenso del 26%
con respecto a la temporada anterior. Se confirmaron 271 casos (77,9% del total de casos
declarados). Se notificaron 193 casos del serogrupo B (tasa de 0,37 por 100.000 habitantes) y
31 casos se debieron a serogrupo C (tasa de 0,06 por 100.000 habitantes).

En total 11 CCAA confirmaron el 80% o més de los casos que declararon en sus
territorios. La incidencia para el serogrupo B en la temporada 2012-2013 fue inferior a la
notificada en las temporadas anteriores, el descenso global entre las temporadas 2007-2008 a
2012-2013 fue del 59%. Respecto al serogrupo C las tasas fueron muy bajas en todas las
CCAA para la temporada 2012-2013. En total, 13 comunidades o ciudades autbnomas no
notificaron ningun caso por meningococo serogrupo C. La tasa méas alta correspondid a
Andalucia (tasa: 0,23) que declaré el 61,3% (19/31 casos). Las otras 5 comunidades
presentaron <4 casos y tasas muy bajas entre 0,05 y 0,18 casos por 100.000 habitantes.
Respecto al descenso de la tasa global fue de un 60,83%.

Se ha observado a nivel nacional la elevada edad media a la que se producen los casos,
tanto los causados por el serogrupo B (mujeres 20,8 afios y hombres 16,3 afios) como por el C,
probablemente debido a la proteccion de la vacuna en las cohortes de jovenes que estan
vacunados (mujeres 43,4 afios y hombres 31,1 afios).

La incidencia presentada en la Comunidad de Madrid es inferior a la de otros paises de
nuestro entorno. Asi, en Francia en el afio 2012 la incidencia de la enfermedad meningocdcica
fue de 0,94 casos por 100.000 habitantes, con una proporcion de casos de serogrupo B del
68% y de serogrupo C del 18%.

En Europa la incidencia de casos confirmados de enfermedad meningococica ha
presentado una reduccion notable desde el 2007 con 1.02 casos por 100.000 habitantes a 0,75
casos por 100.000 habitantes en el afio 2011. Han registrados las tasas mas altas Irlanda
(1,99), Reino Unido (1,66) y Malta (1,44).

En EEUU la incidencia de enfermedad meningocécica invasiva en el afio 2012, segun
datos del Active Bacterial Core Surveillance (ABCs) basados en aislamientos de Neisseria
meningitidis fue de 0,15 casos por 100.000 habitante, inferior a la registrada en la Comunidad
de Madrid en la temporada actual para los casos confirmados (0,55).
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En la Comunidad de Madrid en la temporada 2012-2013 la razén hombre / mujer ha
sido ligeramente inferior a 1 (0,8) y la incidencia de la enfermedad ha sido superior en
mujeres, no asi la letalidad que ha sido superior en varones. En Europa se observd mayor
incidencia en varones.

La incidencia de la enfermedad meningocdécica por edad en la Comunidad de Madrid
presenta un patron con una mayor afectacion de los menores de 5 afios, a expensas de los
casos de serogrupo B, de manera similar al patréon observado en otros entornos geograficos.
En Europa también se han observado tasas elevadas (5,73) en menores de cinco afios, seguido
por los grupos de 15-24 afios (1,29).

Tanto a nivel nacional, como de la Comunidad de Madrid la evolucion de la
enfermedad por serogrupo C muestra una importante reduccion de la incidencia,
especialmente a medida que se realizaron campafias de vacunacion. En la temporada actual, en
la Comunidad de Madrid se han registrado dos casos por este serogrupo en los menores de 10
afios y ninguno entre 10 y 25 afios. Esta disminucion de la incidencia en los grupos de edad de
vacunacion también se ha observado a nivel nacional y en otros paises en los que se ha
introducido la vacuna.

A nivel nacional, en la temporada 2012-2013 el serogrupo B causo el 71,2% de los
casos confirmados por enfermedad meningocécica y el 54% de los casos de enfermedad
tenian menos de 5 afios. La disminucion de la incidencia por serogrupo B afecté a todos los
grupos de edad y se produjo en todo el territorio. Esta disminucion de la incidencia se debe,
probablemente, a los cambios ciclicos que afectan a la evolucion, a largo plazo, de la
enfermedad.

A nivel europeo también se ha descrito una tendencia decreciente de la enfermedad,
especialmente para los serogrupos B y C (que suponen el 90 % de la enfermedad). El
serogrupo Y es el tercero en frecuencia a nivel europeo, con la mayor proporcion registrada en
los paises nérdicos; seguido del serogrupo W135. La mayor proporcién de casos de estos
serogrupos se presentan en los mayores de 65 afos.

La principal forma clinica de presentacion de la enfermedad en la Comunidad de
Madrid ha sido la sepsis y sepsis mas meningitis.

La enfermedad meningocadcica cursa con una elevada letalidad al compararla con otros
procesos bacterianos. La letalidad depende de la forma clinica de presentacion de la
enfermedad (la sepsis presenta mayor letalidad que la meningitis), de la edad del paciente (la
letalidad aumenta con la edad) y del fenotipo del microorganismo (el serotipo C presenta
mayor letalidad). En la temporada 2012-2013 la enfermedad meningocdcica en la Comunidad
de Madrid ha presentado un 12,5 % de letalidad. Esta letalidad es similar a la europea (entre
8% y 15% en 2011) y superior a la temporada pasada en la Comunidad de Madrid (3,9%) y de
los datos a nivel nacional (10,7%), aunque es inferior a la registrada en Francia en 2012 (22%)

Desde la introduccion de la vacuna conjugada C en noviembre del 2000 hasta la
temporada actual, en la Comunidad de Madrid se han presentado 17 fracasos vacunales
confirmados y 7 probables. La mayoria de los fracasos vacunales confirmados se registraron
en la temporada 2003-04, en la temporada pasada un caso confirmado y en la temporada 2012-
2013 dos casos de fallo vacunal probable.

Servicio de Epidemiologia 20



Boletin Epidemioldgico de la Comunidad de Madrid N° 8. Volumen 20. Agosto 2014

Desde la introduccidon de la vacuna conjugada para el serogrupo C hasta el final de la
temporada 2012-2013, en Esparia se han notificado 128 fallos de la vacuna.

A nivel nacional en la temporada 2012-2013 se notificaron 31 casos de enfermedad
meningococica por el serogrupo C, de los cuales solo a 11 se les podria haber recomendado la
vacunacion mediante programas de catch-up (7) o rutina (4). El resto eran personas de edad
superior a la planificada para las campafias de vacunacion. Entre los vacunados en rutina: uno
era fallo vacunal confirmado, uno sospechoso y otro desconocido (no se sabia si habia sido
vacunado) y el cuarto no era fallo vacunal. Entre los que podrian haber sido vacunados en
programas de catch-up: 2 habian sido vacunados dentro del programa de su CCAA y 5 no
habian recibido ninguna dosis.

Respecto a las medidas de prevencion de la transmision del patdgeno a partir de un
caso, en la Comunidad de Madrid la mediana de personas que han recibido quimioprofilaxis
en el colectivo ha sido de 37,3 personas (intervalo intercuartil = 22-42), habiendo aumentado
respecto a la temporada previa. Estos valores son superiores a los registrados en Francia en el
afio 2010 con una mediana de personas tratadas en el colectivo de 12. Es necesario hacer una
correcta seleccion de los contactos susceptibles en el colectivo para evitar la produccion de
resistencias antibidticas a los farmacos utilizados para la prevencién de esta enfermedad
(fundamentalmente la rifampicina).

Respecto a la oportunidad de la intervencién, esta temporada la media de dias desde el
ingreso hospitalario del paciente hasta la intervencion en el colectivo ha sido de 2 dias. Como
el periodo de incubacion minimo de la enfermedad es de 2 dias, la intervencion se debe
realizar lo antes posible para poder evitar los casos secundarios precoces. Por ello es necesario
que se notifique a Salud Publica cuando se sospecha la enfermedad, para poder asegurar una
intervencion oportuna.

Esta temporada se han registrado dos casos coprimarios en el entorno escolar, dos
nifias de cinco afios, que ambas comienzan los sintomas dentro de las 24 horas, las dos han
quedado como sospechas de enfermedad meningocdccica, por haber recibido tratamiento
antibidtico previo. No se ha registrado ningun caso secundario. La ausencia de casos
secundarios de esta enfermedad en nuestro medio es compatible con la efectividad de las
medidas de prevencion en el entorno del caso.

CONCLUSIONES

El diagndstico precoz y la notificacion urgente de los casos de enfermedad
meningocdcica permite prevenir la aparicion de casos secundarios en el entorno del paciente,
mediante una intervencidn de salud publica eficaz y oportuna.

Los ultimos cambios introducidos en el calendario vacunal, (retraso de la tercera dosis
a los 12 meses y agregacion de una cuarta dosis a los 12 afios), hace que la pérdida de la
efectividad vacunal sea menor.

La confirmacion microbioldgica y la informacidn sobre el estado vacunal permiten

valorar la efectividad de los programas de vacunacién y detectar posibles cambios en la
distribucion de las cepas de meningococo que la presion de las vacunas pudiera ocasionar.
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Por todo ello es necesario mantener una estrecha colaboracion con los profesionales

sanitarios, recordandoles la importancia de la notificacion precoz a Salud Publica, la
confirmacion microbioldgica de los casos (enviando las cepas al laboratorio de referencia para
su caracterizacion) y la correcta y completa vacunacion de los pacientes.
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