ornadas de VVacunas
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Actualizacion en otras
meningitis bacterianas

Jesus Ruiz Contreras
Hospital Universitario 12 de Octubre



Meningitis bacterianas

_ H. influenzae Neumococo Meningococo

Tipos capsulares 6 (a-f) A, B, C, W135, X)Y
b> 90% de casos Muy variables
Colonizacion 3-5% en paises Hasta el 90% de los Entre el 8% y el 25%
desarrollados ninos menores de 2
Mas alta en paises  afos
pobres
Distribucion < de 5 afos <2 afnos>75anos Lactantesy
adolescentes
Potencial Intrafamiliar Serotipo 1 Grupos A, By
epidémico W135

Mcintyre PB; et al. Lancet 2012; 380: 1703-11



Distribucion de la etiologia en las
meningitis bacterianas



Meningitis en USA en todas la edades
(1.998-2.007)

Listeria
3%

Meningococo
14%

Thigpen MC, et al. N Engl J Med 2011; 364: 2016-25



Proporcion de casos por bacteria, segun la edad

I Listeria monocytogenes GBS M Haemophilus influenzae
Neisseria meningitidis [ Streptococcus pneumoniae
A Children
100+ —
- — —
a0 - [
8 80
Ly
U 70-
S 60+
&
5 504
S 40
E, 30+
g 204
10
0
2 23 2— 10 11 1}' All pediatric
cases
Age Group
No. of Cases 201 212 113 61 587

Thigpen MC, et al. N Engl J Med 2011; 364: 2016-25



Meningitis en Francia en ninos > 28 dias
(2001-2003)

S. agalactiae E. coli_Listeria __Otros
5% 2%

Neumococo N. meningitidis
33% 55%
1084 casos

Bingen E, et al. Clin Infect Dis 2005; 41: 1059-63



Etologia de |la meningitis en Inglaterra y
Gales: 2004-2011

Proportion of cases (%)

1040
Q0- Il Staphylococcus
MLINeus
80 [ Esherichia col
70- B GRS
Il 5treprococcus
601 pReumaoniae
50— I Meissena
meningitidis
404 ng
30+
20
10-
04

<3months 311months  1-4 years L-14years  All paediatric

Okike 10, et al. Lancet Infect Dis 2014; on line Age group




Tendencia de la meningitis en
Inglaterra y Gales

Inddence (per 100000 people)

A All cases of meningitis

0.5+

0-4 .___-—I—-____._ o '________-
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——b—4 4 -k s

0 | | | | | | | |
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Year
—&- Neisseria meningitidis Esherichia coli
—l- Streptococcus pneumoniae —&— Staphylococcus aureus

—&— GBS Okike 10, et al. Lancet Infect Dis 2014; on line




Meningitis por Haemophilus



Prevalencia de la meningitis bacteriana en USA

6 [ Listeria monocytogenes = Neisseria meningitidis —50
[ Streptococcus agalactine [ Streptococcus pneumaoniae
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—4— Median case age
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Figure 2: Prevalence of bacterial meningitis in the USA attributable to Haemophilus influenzae, Streptococcus
pneumoniae, Neisseria meningitidis, Streptococcus agalactiae, and Listeria monocytogenes, 1986-2007%%




Enfermedad invasora por Hib en
Inglaterra
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Enfermedad invasiva por Hib en
Espana

Distribucién anual del nimero de casos de enfermedad invasiva por
Haemophilus influenzae tipo b. Sistema de Informacién Microbioldgica.
Espaia, 1993-2008

39

— [0fal
A0 - o o e e | o~ = 5 @NOS

N® Gasos

I =1 I
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Boletin epidemioldgico semanal 2009; Vol 17; 7/73-84



Reemplazamiento de Haemophilus en

Europa
| a | ¢ | d | e | f |Nocap
2000 0,03 0,01 0,01 0,04 0,22 2,33
2001 0,02 0,00 0,00 0,04 0,37 2,52
2002 0,01 0,01 0,00 0,08 0,31 1,99
2003 0,00 0,01 0,01 0,11 0,30 2,65
2004 0,01 0,01 0,01 0,08 0,29 2,13
Total 0,01 0,01 0,01 0,08 0,30 2,32

Ladhani S, et al. http://infection.thelancet.com Vol 8 May 2008



Invasive Haemophilus influenzae Type b Disease
in England and Wales: Who Is at Risk After 2

Decades of Routine Childhood Vaccination?

Sarah Collins,' Mary Ramsay,' Helen Campbell,' Mary P. E. Slack,? and Shamez N. Ladhani’

'Immunisation, Hepatitis, and Blood Safety Department and “Bespiratory and Vaccine Preventable Bacterial Reference Unit, Public Health England,
London, United Kingdom

Collins S, et al. Clin Infect Dis 2013: 57: 1715-21
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Presentation of Hib by age group, 2009-2012 data

E Pneumonia
@ Meningitis

@ Epiglottitis
B Bacteremia )
@ Other”

No vacunados o
parcialmente
vacunados

<1 1-4 5-19 20-44 45-64 65+
Age group, y

Collins S, et al. Clin Infect Dis 2013: 57: 1715-21



Enfermedad invasora por Hib en Inglaterra y Gales

B
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Collins S, et al. Clin Infect Dis 2013: 57: 1715-21
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Enfermedad invasora por Hib y enfermedad
subyacente

m Ninguna ME.subyacente m >1e.subyacente
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Collins S, et al. Clin Infect Dis 2013: 57: 1715-21



Seroprevalencia para Hib en Inglaterra
v Gales
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Eurosurveillance 2012; 17: pii 20313



Percentage of individuals with median Hib

concentrations z0.15 pg/ml

Seroprevalencia frente a Hib en
Inglaterra y Gales
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Incidencia de enfermedad invasora por
Haemophilus en < 15 anos

[l NTHi B Hib B Tip-no B

it

2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012

N
U

N

[

o
n

incidencia/100.000 < 15 afios
=
W

Bamberger EE, et al: Pediatr Infect Dis J 20014, in press



Enfermedad invasora por Haemophilus
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<12 meses 12-23 meses 24-47 meses 4-15 anos

Bamberger EE, et al: Pediatr Infect Dis J 20014; in press



El por Haemophilus: formas clinicas

Hib (n=103) Tip-no b HiNT
Meningitis 20% 20% 10%
Neumonia 22% 27% 25%
Sepsis 38% 36% 45%
Otros 20% 17% 20%
Mortalidad 0 0 0
meningitis

Bamberger EE, et al: Pediatr Infect Dis J 20014; in press



Meningitis neumococica



Incidencia de meningitis
neumococica en Espana

25

20 A

15 ~

10 ~

Casos por 100.000

<la 1-2 a >2-5a 6-9 a 10-14 a

Casado Flores y cols. An Esp Pediatr 2002; 5-9
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Meningitis por neumococo (Francia)

Bacteria mas frecuente (49,5%) en 2-12
meses

Patients, %

Patients, %
W
o

! 2 3 K s 6 7 ] 9 1 "
Age, months

<11 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16
Age, years

Figure 1. Age distribution of 362 patients with cases of Streptococcus pneumoniae meningitis

Bingen E, et al. Clin Infect Dis 2005; 41: 1059-63



Prevalencia de la meningitis bacteriana en USA
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Figure 2: Prevalence of bacterial meningitis in the USA attributable to Haemophilus influenzae, Streptococcus
pneumoniae, Neisseria meningitidis, Streptococcus agalactiae, and Listeria monocytogenes, 1986-2007%%




Meningitis neumococica en Inglaterra
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Evolucion de los serotipos neumocadcicos en
meningitis en Utah

100% 1
. Non-PCV13 Serotypes

a0% 1

N
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Stockman C, et al. Pediatrics 2013; 132: 421



Secuelas de la meningitis neumococica

Secuelas %

Cualquiera (Neuroldégica) 67
Retraso psicomotor grave 46
Sordera neurosensorial 38
Convulsiones al afio 33
Implantes cocleares 23
Paralisis de nervios craneales 23
Hidrocefalia 21
Tetraplejia 18
Ceguera cortical 15
Hemiparesia 10
Mortalidad 13%

Stockman C, et al. Pediatrics 2013; 132: 421



¢Y la vacuna VNC 137



Madrid: el estudio Heracles

A Zona Norte/

Colmenar viejo
Caolladao Willalba

Sam Martin
de Valdeiglesias

'} Rivas Vaciamadrid

frganda del Rey

Vacunacion universal desde 2.007
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Serotipos no-VNC13 en meningitis (2010-2013)

16; 1

11A; 1
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MENINGITIS: DISTRIBUCION POR ST
Y PERIODO

MW 6°
Al

10

W5
Al

19A

Otros
En el 1°Al, 1 caso por 15A, 1 por 15B, 1 por 15C, 1 por 17F, 1 por 21, 1 por 23B, 1 por 23F, 1 por 35B, 1 por 35F, 1 por 41F, 1 NO
ST
En el 2°Al, 1 caso por 6C, 1 por 10A, 1 por 11A, 1 por 15A, 1 por 15B, 1 por 22F, 1 por 23B, 1 por 24F, 1 por 25A, 1 por 35B
En el 3°Al, 2 casos por 15A, 2 por 15B, 1 por 4, 1 por 10A, 1 por 11A, 1 por 12F, 1 por 23B, 1 por 24F
En el 4°Al, 1 caso por 10A, 1 por 16, 1 por 22F, 1 por 25A
En el 5°Al, 3 casos por 15B, 1 por 22F, 1 por 12F, 1 por 10A, 1 por 11A, 1 por 35F, 1 por No:36
En el 62 Al, 2 casos por 23B, 1 por 10A, 1 por 15A, 1 por 24F, 1 por 35B



RESISTENCIA A CEFOTAXIMA (%). 6 CORTES
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Efecto de las vacunas conjugadas en la
meningitis por Hib y neumocodcica

Vacuna/n®2 de dosis Efecto (RR, 1C95%)

Hib

*1 dosis 0,64 (0,38 —1,06)
*2 dosis 0,09 (0,03 -0,27)
*3 dosis 0,06 (0,02 -0,22)
Neumococo

3 dosis 0,16

Davis et al. BCM Public Health 2013; 13: (suppl): S21



Conclusiones

Diferente distribucién de la etiologia en USA'y
Europa

Las vacunas frente a Hib practicamente han
eliminado la enfermedad invasora por esta
bacteria (adultos y enfermedades
subyacentes)

Proporcion de adultos susceptibles a Hib

No reemplazamiento de serotipos de H.
influenzae



Conclusiones

* Dos dosis de vacuna conjugada frente a Hib
tienen una efectividad > 90%

* En la meningitis neumocodcica, diferentes
serotipos (actualmente no-PCV13) no
implicados

e Efectividad de la vacuna PCV13: disminucion
del 74% y desaparicion del 19A (resistencias)



