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PRONOSTICO

Enfermedad Neumocadcica Invasiva: aumento de la incidencia de serotipos no vacunales
tras la vacunacion universal de los niinos nativos de Alaska

Juan Ruiz-Canela Caceres. Distrito Sanitario Sevilla. (Espafa).Correo electrénico: jruizc@aepap.org
Blanca Juanes de Toledo. Equipo de Atencién Primaria El Espinillo. Area-11. Madrid. (Espafia).

Correo electrénico: blancajuanes@telefonica.net

Referencia bibliografica: Singleton RJ, Hennessy TW, Bulkow LR, Hanmit LL, Zulz T, Hurburt DA, et al. Invasive
pneumococcal disease caused by nonvaccine serotypes among Alaska Native children with high levels of 7-valent
pneumococcal conjugate vaccine coverage. JAMA. 2007;297:1784-92

Resumen estructurado:

Objetivo: determinar si, a pesar de existir una sustitucion
de serotipos, después de la vacunacion universal con
la Vacuna Heptavalente Conjugada (VHN), existe un
descenso global de la incidencia de la Enfermedad
Neumocécica Invasiva (ENI) entre los nifios nativos de
Alaska.

Diseno: estudio longitudinal de base poblacional de
nifnos que reciben cuidados de un sistema de salud
publico que cubre a la comunidad de Nativos de Alaska
e Indios Americanos y que disponen de un sistema
de seguimiento para la Infeccién por Streptococus
pneumoniae entre enero de 1995 y diciembre de 2006.

Emplazamiento: comunitario. Alaska (Estados Unidos).

Poblacion de estudio: se estudiaron 5.304 niflos menores
de dos anos nativos de Alaska e indios americanos.

Evaluacion del factor de riesgo: tasas de incidencia de
ENI entre nativos y no nativos con el denominador de
poblacion basado en el censo sobre niflos vacunados
con VHN. Todos los casos de ENI fueron definidos
por el aislamiento del Streptococus pneumoniae, y
se centralizaron en el Center for Disease Control and
Prevention (CDC) de Anchorage. La gravedad de la
enfermedad se estimé por la proporcion de hospitalizados,
meningitis, sepsis y bacteriemia oculta.

Medicion del resultado: la variable principal fue la
incidencia y tipo de ENI en nifios menores de 2 afnos, Se
ha determinado en tres periodos, que de forma arbitraria
denominaremos prevacunal (PPRE) (1995-2000), vacunal
(PVAC) (2001-2003) y postvacunal (PPOST) (2004-2006).

Resultados principales: la VHN se introdujo en Alaska
en enero de 2001. Las tasas de cobertura para tres dosis
en los nativos de Alaska alcanzaron el 88% en el PVACy el
96% en el PPOST. La tasa de ENI disminuy6 en los menores
de dos afos de esta poblaciéon un 67% (de 403,2/100.000
en el PPRE a 134,3/100.000 en el PVAC), para volver a
aumentar en el PPOST a 244,6/100.000. Durante el PPOST
la ENI ha sido causada por serotipos no incluidos en la
vacuna (de 95,1/100.000 en el PPRE a 228,6/100.000 en
el PPOST, p = 0,01), existiendo una disminucién del 96%
de los serotipos vacunales. La colonizacion nasofaringea
y del oido medio por el serotipo 19-A aument6 del 0,5%
al 15%, siendo responsable del 28,3% de las ENI entre los
nifos nativos de esta comunidad. No hubo incremento
de ENI por cepas no vacunales en los nifios no nativos de
Alaska menores de 2 anos.

En el PPOST y en menores de 5 anos, el 57% de los casos
se presentaron como neumonia, con un incremento del
2% al 13% de casos con empiema (para la tendencia,
p<0,001). Se encontrd una disminucién de bacteriemia
oculta del 54 % al 40 % (p = 0,02), y no cambid la tasa de
meningitis en los tres periodos.

Conclusion: la ENI en los niflos menores de dos afos
nativos de Alaska vacunados estd producida por
un reemplazo de cepas no incluidas en la VHN. Esta
constatacién resalta la importancia del seguimiento
de la ENIl y otorga mayor importancia a la necesidad de
desarrollar vacunas que incluyan mas serotipos.

Conflicto de intereses: no consta. Todos los autores son
empleados del Sistema Publico de Estados Unidos.

Fuente de financiacion: Center for Disease Control and
Prevention.

Comentario critico:

Justificacion: la VHN fue introducida en el afio 2000
para todos los niflos nacidos en EEUU. Esta vacuna ha
condicionado una importante disminucién de la ENI
en los menores de dos afos’. Segun el CDC, cinco afos
después de su implantacion las tasas han disminuido en
un 81%. La Organizacién Mundial de la Salud, a partir de
estos resultados, ha recomendado su introduccidon en
los programas de vacunacion de todo el mundo?. Este
estudio demuestra que se debe tomar en cuenta que la
vacunacién de la poblacién infantil provoca un cambio
en la epidemiologia de la ENI.

Validez o rigor cientifico: el sistema de seguimiento
disefiado por el CDC de ENI describe parece sélido y fiable.
Los autores describen claramente cémo se recogieron
los datos vacunales de los nifios, recogida de muestras
y remision al laboratorio del CDC. Se confirmé que el
90% de las muestras de los casos de ENI fueron enviados
al CDC. Nos parece que deberia ajustarse la dispersiéon
geografica como factor a considerar en el contagio por
neumococo. Las comparaciones por subgrupos estan
basadas en un nimero pequefo de casos, con poder
estadistico limitado para detectar diferencias.

Interés o pertinencia clinica: este estudio, al igual
que otros, aporta datos que corroboran la tesis de
la sustitucion de serotipos del neumococo en una
determinada poblacion, y que condicionan la eficacia de
la vacuna. Barricarte et al, en nuestro pais, ha realizado
un estudio de casos-control en Navarra que aporta datos
similares®. En una revisidon del USA Multicenter Study
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Groups* también se refleja esta tendencia. Sin embargo
parece probada la eficacia de la vacuna en la reduccion
global de la ENI para toda la poblacion®.

Aplicabilidad en la practica clinica: la eficacia de laVNH
es muy alta para prevenir la enfermedad neumocécica
por los serotipos vacunales, sobre todo de la meningitis,
y sepsis y la vacunacién provoca una disminucién
de la resistencia a penicilina?. Pero en los nativos de
Alaska se han incrementado las tasas de empiema
asociado a serotipos no vacunales, observacion clinica
también comunicada en nuestro pais® y en la zona de
Massachussets®. En estos estudios citados hay datos de
la importancia creciente del serotipo 19A. Finalmente
estimamos de gran importancia para nuestro pais
introducir esta vacuna pero considerando que se incluyan
el mayor numero de serotipos adaptados a nuestra
epidemiologia.
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