INTERVENCIONES SANITARIAS

NOTIFICACION DE NEUMONIAS Y MENINGITIS EN
NINOS DESPUES DE LA INTRODUCCION DE LA VACUNA
ANTINEUMOCOCICA CONJUGADA AL CALENDARIO
NACIONAL DE VACUNACION

En 2012, Argentina incorporo la vacuna antineumocacica al Calendario Nacional de Vacunacion
(CNV). Entre 2011 y 2012, las tasas de neumonias se redujeron un 28% en los nifios menores de
un aio y un 30% en los de entre 12 y 24 meses. Los casos confirmados de neumonia y meningitis
neumocacica disminuyeron en un 47 y 39%, respectivamente. Las internaciones mensuales por
neumonia en nifilos menores de 5 afos mostraron una reduccion del 41% en las series temporales.
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INTRODUCCION

De todas las medidas de salud publica,
ninguna intervencion —con excepcion
de la provisién de agua potable— ha
tenido un efecto tan importante como
la vacunacion a la hora de reducir la
mortalidad de la poblacién.!

Seglin estimaciones llevadas a cabo
por la Organizacion Mundial de la Sa-
lud (OMS) en 2000, el 20% de los
fallecimientos en menores de 5 afios
se debfa a infecciones respiratorias agu-
das. El 90% de ellas era causada por
neumonias agudas de la comunidad,
donde en més del 50% de los casos era
el neumococo su agente etioldgico.? En
2005, la enfermedad invasiva neumo-
cécica provocd la muerte de alrededor
de 1 millén de nifios menores de 5
anos, la mayoria de los cuales vivian en
paises en vias de desarrollo.* A pesar
de que el aislamiento de Streptococcus
pneumoniae desde sitios estériles en
neumonias (sangre y liquido pleural) es
infrecuente, este germen es el agente
etioldgico predominante de las neumo-
nias consolidantes.>*

Se calcula que la enfermedad neu-
mococica genera anualmente en Lati-
noamérica 1,3 millones de casos de
otitis media aguda, 327.000 episodios
de neumonia, 1.200 de sepsis y 4.000
de meningitis en nifios menores de

5 afios.>® Durante 2011, seglin datos
del Ministerio de Salud de la Nacién
de Argentina el 12,4% del total de las
defunciones en nifios de 1-5 afos se
debieron a causa respiratoria y 7,13%
de los fallecimientos de menores de 1
afo se produjeron como consecuencia
de una neumonia.’

En el marco de las estrategias dirigi-
das a disminuir la morbimortalidad por
enfermedades inmunoprevenibles en
Argentina y teniendo en cuenta la alta
carga de hospitalizaciones y las graves
consecuencias producidas por la enfer-
medad neumocacica en nifios y adultos,
el 1 de enero de 2012 se incorpord
la vacuna antineumocdcica conjuga-
da tridecavalente al CNV.2 Se decidio
adoptar una estrategia que contemplara
la aplicacién de dos dosis, a los 2 y
4 meses de vida, mas un refuerzo al
afo de vida para los que comienzan su
esquema antes de cumplir esa edad
y una estrategia de recuperacién para
nifios de entre 1y 2 afios, que implica
una captacion adicional (en un periodo
de tiempo determinado) de un grupo
poblacional especifico; en este caso se
ofrecfa la vacuna a todos los nifios de
entre 12 y 24 meses. El proposito de
vacunar las dos cohortes simultdnea-
mente (menores de 1 afioy 12 a 24
meses) consistia en disminuir rapida-

mente la cantidad de nifios susceptibles
a la infeccién invasiva por neumococo.

En el contexto de la introduccién
de una nueva vacuna, la vigilancia
epidemioldgica es una herramienta
fundamental para evaluar el impacto
de esta intervencion. En Argentina,
en el marco de la Ley 15465/60 de
Enfermedades de Notificacién Obliga-
toria, el Sistema Nacional de Vigilancia
de la Salud (SNVS) lleva adelante la
vigilancia epidemioldgica a través de
diferentes estrategias: clinica, de labo-
ratorio y centinela. Asi se persigue el
proposito de identificar hechos sobre
el estado de salud de las poblacio-
nes, para intervenir precozmente en el
control de los problemas y, asimismo,
aportar conocimientos integrales para
la planificacidn, ejecucion y evaluacidn
de las acciones de salud.

El presente trabajo se propuso eva-
luar el efecto de la introduccion de la
vacuna sobre las neumonias diagnos-
ticadas clinicamente y enfermedades
invasivas por neumococo notificadas,
asf como sobre los serotipos circulantes
de este agente etioldgico, luego de la
inclusion de la vacuna conjugada tride-
cavalente al CNV de Argentina.

METODOS

Se obtuvieron los datos de notificacion

UQIDRUNDRA 3P [RUOIDRU OLRPUS[ED |2 epeSn(Uod BIIDEIOWINSURUR BUNDRA B 3P UQIDINPOIUI | 9p Sondsap soulu ua sSUILB - |03 A oueien - SYIYYLINYS SINOIDNIAYILNI




a6

Rev Argent Salud Publica, Vol. 4 - N° 17, Diciembre 2013

de casos de neumonias diagnosticadas
mediante criterios clinicos segin defi-
nicion del SNVS, software que permite
recoger los datos provenientes de todas
las jurisdicciones argentinas. Definicién
de caso de neumonia: enfermedad agu-
da febril con tos que puede acompafiar-
se de dificultad respiratoria y taquipnea.®
La vigilancia de la enfermedad invasiva
pOr Neumococo, que se realiza a través
de unidades centinela desde 2012,
fue otra de las fuentes de informacién
utilizadas. A través de esta modalidad se
obtienen datos epidemioldgicos estan-
darizados de las neumonias y meningi-
tis, se identifican y caracterizan las cepas
circulantes, los cambios emergentes de
serotipos/serogrupos y los patrones de
susceptibilidad antimicrobiana, con el
propdsito final de monitorizar el impacto
de la introduccién de la vacuna.

Para los fines de la vigilancia cen-
tinela se consideraron las siguientes
definiciones:

- Caso sospechoso de neumonia:
Todo paciente hospitalizado menor
de 5 afos con diagnostico médico de
neumonia contraida en la comunidad.
Se definié como hospitalizado a todo
paciente con indicacion médica de tra-
tamiento intrahospitalario.

- Caso probable de neumonia bacte-
riana: Todo caso sospechoso en el que
la radiograffa de térax haya mostrado
un patrén compatible con neumonia
bacteriana (en la medida de lo posible,
diagnosticado por un médico radiologo;
si no, por el médico tratante).

- Caso confirmado de neumonia bac-
teriana: Todo caso probable de neu-
monia bacteriana en el que se haya
identificado o cultivado Streptococcus
pneumoniae en la sangre o en el liqui-
do pleural.’®

La modalidad clinica de vigilancia epi-
demioldgica permitio ver la progresion
de las tasas del total de la notificacion
de neumonfas en nifios menores de 2
afios en Argentina.

También se utilizaron los datos de
la vigilancia laboratorial del Sistema
de Redes de Vigilancia de los Agentes
Bacterianos Responsables de Neumonia
y Meningitis (SIREVA), programa me-
diante el cual se realiza el estudio de la
distribucion de serotipos y sensibilidad

a los antimicrobianos en aislamientos
invasivos de Streptococcus pneumoniae
en nifios menores de 6 afos.

El efecto de la introduccion de la
vacuna se evalué mediante el riesgo
atribuible porcentual (en caso de una
exposicién protectora como la vacu-
na también conocida como fraccién
prevenible): RA%, el cual se calculd
a través de la siguiente férmula: RA%
= (I, = 1,/ ;) x 100, donde 1, es
la tasa de incidencia de neumonias
diagnosticadas clinicamente antes de
la introduccién de la vacuna e |, es
la tasa de incidencia de neumonias
diagnosticadas clinicamente posterior a
la introduccién. La |, se calculé como
el cociente de los casos de neumonia
diagnosticada clinicamente en nifios
menores de 12 meses y entre 12y
24 meses dividido por el nimero de
nifios menores de 12 meses y entre
12 y 24 meses, respectivamente, antes
de la introduccion de la vacuna (2011).
La I,,, se calculé como el cociente de
los casos de neumonia diagnosticada
clinicamente en nifios menores de 12
meses y entre 12 y 24 meses dividi-
do por el nimero de nifios menores
de 12 meses y entre 12 y 24 meses,
respectivamente, en el afio posterior a
la introduccién de la vacuna (2013).

RESULTADOS
En los menores de 12 meses, la tasa de
neumonias diagnosticadas clinicamente

fue de 28,8/1.000 nifios menores de
1 afoen 2011, 24,7/1.000 en 2012
y 20,7/1.000 en 2013, RA%=28,06%
(IC95%= 26,49-29,59%; p<0,001).
Mientras tanto, en los nifios de entre
12 y 24 meses las tasas fueron de
32,7/1.000 nifios entre 12 y 24 me-
ses en 2011, 28,8/1.000 en 2012 y
22,7/1.000 en 2013, RA%=30,34%
(IC95%=28,88-31,76%; p<0,001)
(Gréfico 1).

Por otra parte, la vigilancia laboratorial
a través del SIREVA mostré una reduc-
cion del 479% (2011: 102; 2012: 55)
en los casos confirmados de neumonia
neumocdcica y del 39% (2011: 61;
2012: 37) en las meningitis causadas
por el mismo agente, con una dismi-
nucion del 42% (2011: 163; 2012:
92) en ambas enfermedades.

A partir de los aislamientos de las
unidades centinela se identificaron 33
serotipos de neumococo, por lo que
los tipos incluidos en la vacuna anti-
neumocacica conjugada tridecavalente
representaron en 2011 el 87,9% de los
serotipos aislados. Esta proporcion se
redujo a 73,9% (p<0,001) en 2012.
El mismo comportamiento se eviden-
ci6 con el serotipo 14, que fue el més
frecuentemente hallado: constituyd una
proporcion de 24,1% en 2011 vy dis-
minuyé a 13,7% (p=0,01) en 2012.
Mientras tanto, los serotipos no inclui-
dos en la vacuna se incrementaron de
12,1% en 2011 a 26,1% (p<0,0071)

GRAFICO 1. Tasas de neumonia por grupo de edad en menores de dos afios, 2011-2013, semana

epidemioldgica 1 a 38, Argentina.
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Fuente: Sistema Nacional de Vigilancia de la Salud, Modulo clinico C2, Ministerio de Salud de la Nacion.
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en 2012 (Gréfico 2).

A través de dos unidades centine-
la se pudieron obtener datos retros-
pectivos (2008-2011) y prospectivos
(2012-2013) de las neumonias pro-
bablemente bacterianas en menores
de 5 afos. Se tomaron en cuenta las
neumonias con confirmacion radiologica
segun criterios de la OMS."" El andlisis
de estos datos mediante series tempo-
rales mostrd una reduccion del 41,3%
(1C95%: 15,7-66,9%; p<0,001) en las
internaciones mensuales por neumonia
(Gréfico 3).

Segun el andlisis de unidades centi-
nela de vigilancia de enfermedad inva-

siva por neumococo del Ministerio de
Salud de la Nacién, las formas clinicas
de presentacion de 32 casos de dicha
enfermedad entre julio de 2012y junio
de 2013 fueron: 19 neumonias con
derrame, 9 neumonias sin derrame,
2 meningitis y 2 bacteriemias. El 29%
(11) de esos pacientes tenian ante-
cedente de aplicacion de la vacuna
conjugada tridecavalente; 7 de ellos
presentaban esquema incompleto y
4, completo. En 4 de los 11 pacientes
(36,4%) se aislaron serotipos incluidos
en la vacuna tridecavalente; 2 de ellos
(50%) tenian esquema de vacunacion
completo. La letalidad fue del 3,3%.

DISCUSION

En Argentina se ha observado una
disminucién de las enfermedades
invasivas por Nneumococo en nifios a
partir de la introduccién de la vacuna
antineumocacica en el CVN. El impac-
to en la salud de la poblacion tras la
incorporacién de las vacunas depende
de la carga de enfermedad en esa
poblacién especifica, las coberturas
alcanzadas, el tiempo transcurrido y la
proporcién de serotipos o genotipos
del agente etioldgico contenidos en
la vacuna. En el caso de la VCN-13,
su cobertura se correlaciona en un
90% con los serotipos circulantes de

GRAFICO 2. Aislamientos de Streptococcus pneumoniae en menores de dos afios segtin serotipo identificado, 2011-2012, Argentina.
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GRAFICO 3. Series temporales: internaciones por neumonias seguin cuatrisemana epidemiologica, 2008-2013.
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neumococo aislados de neumonfa
y meningitis en Argentina, segln los
datos del SIREVA®

Las coberturas de vacunacién en los
nifios menores de 2 afios presentaron
una dindmica de ascenso paulatino
durante 2012, por lo cual este andlisis
se realizo tras un afio completo de
incorporacion. En Argentina se obser-
vd una disminucién de neumonias
clinicas, neumonias confirmadas por
Streptococcus pneumoniae y menin-
gitis en nifios menores de 24 meses.
También se detectd una declinacion
de las hospitalizaciones por neumonia
en niflos menores de 5 afos segun
los datos de las series temporales de
las unidades centinela.

Se pudo apreciar también un des-
censo de los serotipos incluidos en
la vacuna conjugada tridecavalente,
principalmente del 14, y un aumen-
to de los no incluidos en la vacuna.
Datos similares publicé Uruguay, con
una drastica disminucién de los aisla-
mientos del serotipo 14 entre 2008 y
2009."2 Con el mismo esquema uti-
lizado en Argentina (2-4 y 12 meses
de edad), Uruguay incorpord a su CNV
la vacuna antineumocdcica conjuga-
da con siete serotipos en 2008 vy la
vacuna conjugada antineumocdcica
tridecavalente en 2010. Alli se reveld
una reduccion del 44,9% en la inci-
dencia de neumonias consolidantes
en los nifios de 12-23 meses con la

VCN-7 y del 59% con la VCN-13.13

Estos datos preliminares muestran
un panorama alentador en relacién
con el objetivo de la incorporacién de
la vacuna antineumocdcica conjugada
tridecavalente al CNV en Argentina.
El desafio consiste en continuar dis-
minuyendo la morbi-mortalidad por
enfermedad neumocacica invasiva en
nifios y fortalecer la vigilancia epide-
mioldgica para obtener informacion de
calidad, que permita evaluar el impacto
de las estrategias implementadas vy
los cambios epidemioldgicos de los
serotipos circulantes.
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