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 Letalidad 10 % 

 

 

 Secuelas 10 a 30 %  

 Dedos o miembros amputados 

 Necrosis cutánea 

 Sordera 

 Discapacidades neurológicas 

Bettinger JA, Deeks SL, Halperin SA, Tsang R, Scheifele DW. Controlling serogroup B invasive meningococcal 

disease: the Canadian perspective Expert Rev Vaccines. 2013 May;12(5):505-17 

Moreno-Pérez D, Álvarez García FJ, Arístegui Fernández J, Cilleruelo Ortega MJ, Corretger Rauet JM, García 

Sánchez N, et al. Vaccination against meningococcal B disease. Public statement of the Advisory Committee on 

Vaccines of the Spanish Association of Paediatrics (CAV-AEP). An Pediatr (Barc). 2015 Mar;82(3):198.e1-9. 

 

Letalidad y secuelas 

inalterada 

inalteradas 



   Letalidad y secuelas inalteradas 

   Evolución muy rápida 

  > 95 % en personas sanas 

 

 A cualquiera y en cualquier momento 

Moreno D, Martinón F, Ruiz-Canela J. Mesa redonda sobre enfermedad meningocócica. Congreso AEP Sevilla 2013 

Poster Lozano Sanchez G, Moreno-Perez D, et al. Invasive meningococcal disease for the last 17 years. ESPID 2013. Milán 

Moreno-Pérez D, Álvarez García FJ, Arístegui Fernández J, Cilleruelo Ortega MJ, Corretger Rauet JM, García Sánchez N, et 

al. Vaccination against meningococcal B disease. Public statement of the Advisory Committee on Vaccines of the Spanish 

Association of Paediatrics (CAV-AEP). An Pediatr (Barc). 2015 Mar;82(3):198.e1-9. 

Enfermedad por meningococo B 



74 % 2012 
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http://www.ecdc.europa.eu/en/publications/Publications/AER-VPD-IBD-2014.pdf 

Edad y serogrupo, ECDC 2012 



Situación de la enfermedad meningocócica 

en España 

Julio A. Vázquez. Situación actual de la epidemiología de la enfermedad meningocócica.Control Calidad SEIMC 2005 



Enfermedad meningocócica. Evolución de las tasas de 
incidencia para los serogrupos B y C 

 Temporadas 2003-2004 a 2013-2014 

Boletín epidemiológico semanal 



Casos Tasas Casos Tasas Casos Tasas Casos Tasas Casos Tasas Casos Tasas

Serogrupo B 453 0,99 313 0,68 307 0,67 240 0,52 193 0,42 111 0,24

Serogrupo C 64 0,14 55 0,12 67 0,15 60 0,13 31 0,07 9 0,02

No tipables 32 0,07 34 0,07 24 0,05 27 0,06 12 0,03 6 0,01

Otros serogrupos 20 0,04 23 0,05 14 0,03 30 0,06 6 0,01 94 0,02

Serogrupo 

desconocido
3 0,01 17 0,04 21 0,05 14 0,03 9 0,20 58 0,12

Total confirmados 572 1,25 442 0,96 433 0,94 371 0,80 271 0,59 150 0,32

Total sospechosos 165 0,36 117 0,25 110 0,24 111 0,24 77 0,17 49 0,11

Total 737 1,62 559 1,22 543 1,18 482 1,04 348 0,75 199 0,43

2013-14
Resultado 

microbiológico

2008-09 2009-10 2010-11 2011-12 2012-13

Situación de la enfermedad meningocócica 

en España,  

2008-2009 a 2013-2014 

Boletín epidemiológico semanal 



http://www.isciii.es/ISCIII/es/contenidos/fd-servicios-cientifico-tecnicos/fd-vigilancias-

alertas/fd-boletines/fd-boletin-epidemiologico-semanal-red/IS-141014-WEB.pdf 

Serogrupo B 

 Temporada 2013-2014 



Enfermedad meningocócica.  

Temporada 2014-2015. Provisional (10/15) 

http://www.isciii.es/ISCIII/es/contenidos/fd-servicios-cientifico-tecnicos/fd-vigilancias-alertas/fd-boletines/IS-150310-WEB.pdf 



Enfermedad meningocócica 

 Sexo y edad. Temporada 2014-2015 (10/15) 

http://www.isciii.es/ISCIII/es/contenidos/fd-servicios-cientifico-tecnicos/fd-vigilancias-alertas/fd-boletines/IS-150310-WEB.pdf 



¿Podemos prevenir esta enfermedad? 



  

Explicar los signos de alarma para acudir 

rápidamente a un centro sanitario 

Enfermedad meningocócica 



 

Profilaxis con antibióticos a los contactos íntimos 

   lo antes posible 

   nunca después de los 10 días 

Enfermedad meningocócica 

http://www.google.es/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&docid=PCdJRDtYpzLoCM&tbnid=mCZSNOboxRXo7M:&ved=0CAUQjRw&url=http%3A%2F%2Fwww.buscaremedio.com.br%2Fmedicamento%2F12995-rifaldin_20mg_sus_oral_fr_100ml_sanofi%3D%3Daventis&ei=92J_UtHLLaG60QWD8IE4&bvm=bv.56146854,d.d2k&psig=AFQjCNEfhFvJ3FBRPCRZltxV5GfNM3BHEg&ust=1384166515216831
http://www.google.es/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&docid=Hm3DK7CONhFa2M&tbnid=u0CKAbcwQFPHIM:&ved=0CAUQjRw&url=http%3A%2F%2Fwww.cormin.com.ec%2Fproductos%2F61%2Fciprofloxacina--lch-comprimidos&ei=IWN_Ut3eDKG_0QWX3IHgAg&bvm=bv.56146854,d.d2k&psig=AFQjCNFPgYUCkj30IzLUMixvHtFj-rX3cA&ust=1384166547335950
http://www.google.es/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&docid=y8XSA9nGhblEuM&tbnid=hF160yBu2a4GTM:&ved=0CAUQjRw&url=http%3A%2F%2Finfasa.net%2Fceftriaxona-inyectable%2F&ei=TGN_UqPnO9CN0wXMv4HoCg&bvm=bv.56146854,d.d2k&psig=AFQjCNE8ALbUH6Co54-mG_mxmhRyxIWMMQ&ust=1384166591683624


 La estrategia de prevención más efectiva 

para el control de la enfermedad 

meningocócica es 

Enfermedad por meningococo B 

la vacunación universal 



Vacuna conjugada 

H. influenzae 
(1  tipo ) 

S. pneumoniae 
(13  serotipos) 

Vacuna conjugada 

N. meningiditis 
(5  serogrupos) 

A C W 
-135 

Y B 

Vacuna conjugada 

Prioridad 

conseguida  



http://www.google.es/url?sa=i&rct=j&q=&source=images&cd=&cad=rja&docid=1VVyDAKp8ClU2M&tbnid=kRNnfNelNPYUPM:&ved=0CAUQjRw&url=http%3A%2F%2Fwww.deutsche-apotheker-zeitung.de%2Fpharmazie%2Fnews%2F2012%2F11%2F16%2Fnovartis-erhaelt-positive-eu-empfehlung-fuer-bexsero%2F8807.html&ei=J7HGUebnEKWX1AX17YCwBw&psig=AFQjCNEwNgRHA-HSKMwtV286h5zaHdqm-Q&ust=1372062159733667
http://www.google.es/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&docid=7h_Z4IpzQU39wM&tbnid=tpn02EMCiyeLZM:&ved=0CAUQjRw&url=http%3A%2F%2Fbexsero.co.uk%2Fhealthcare-professional%2Fhow-do-i-use-bexsero-1.htm&ei=FY5-Uv6EBerO0QXb2IHQCw&bvm=bv.56146854,d.d2k&psig=AFQjCNF0e5bygRhkqIZpIfhTd4P72fmt6w&ust=1384112003332915


Aprobación por la EMA 



4CMenB: Aprobado (EMA) 

14-Enero-2013 

Registrada en: Australia, Canadá 

        Chile, Uruguay, Brasil y EE. UU. 





Vacunología inversa: un enfoque basado en 
el genoma para el desarrollo de vacunas 

Tettelin H, et al. Science. 2000; 287:1809-1815; Rappuoli R. Vaccine. 2001;19:2688-2691; Pizza 

M, et al. Science. 2000; 287:1816-1820. Giuliani MM, et al. PNAS. 2006;103:10834–10839. 

-Se examinan 

secuencias del 

genoma 

 

-Se identifican 

antígenos proteicos 

potenciales 

 

- Se comprueban la 

expresión en superficie  

y la actividad 

bactericida  

 

Secuencia genómica  

completa de 

N. meningitidis 

Análisis bioinformático Expresión proteica 

en 

Escherichia coli 

Purificación proteica 

e inmunización 

Vacuna* 

Confirmación de la 

actividad bactericida 

Candidatos finales seleccionados 

para el desarrollo de la vacuna 

Confirmación de la exposición  en superficie 



Class 5 

PorA 

Class 4 

PorB 

LPS 

OMV 

NHBA GNA1030 

GNA2091 fHbp 

NadA 

N 

N 

N C 

C 

C 



fHbp: proteína de  

unión al factor H 

 Se une con el factor H, lo 

que permite la supervivencia 

bacteriana en la sangre1,2 

 Inhibe la vía alternativa del 

complemento (in vitro)4 

4CMenB: 4 componentes antigénicos 

 

 

 

 

 

1. Madico G, et al. J Immunol. 2006;177:501-510; 2. Schneider MC, et al. Nature. 2009;458:890-893; 3. Comanducci M, et al. J Exp 
Med. 2002;195: 1445-1454; 4. Capecchi B, et al. Mol Microbiol. 2005;55:687-698; 5. Mazzon C, et al. J Immunol. 2007;179:3904-
3916; 6. Serruto D, et al. Proc Natl Acad Sci U S A. 2010;107:3770-3775; 7. Bambini S, et al. Vaccine. 2009;27:1794-2803; 8. Martin 
DR, et al. Clin Vaccine Immunol. 2006;13:486-491. 

Clase  

5 

PorA 

Clase 

4 

PorB 

LPS 

OMV* 

NadA: adhesina A  

de Neisseria  

 Activa la adherencia a las 

células epiteliales humanas y 

la invasión de las mismas3-5  

 Puede resultar importante en 

la colonización4 

NHBA: antígeno de Neisseria 

de unión a heparina 

 Se une con la heparina, lo 

que puede favorecer la 

supervivencia bacteriana en la 

sangre7 

 Se encuentra virtualmente en 

todas las cepas6,7 

Vesícula de la membrana 

externa. NZ PorA P1.4: porina A 

 Principal proteína vesicular de 

membrana — provoca  la 

respuesta bactericida 

específica de la cepa8  

Dosis 
proteína de fusión 

fHbp 
proteína NadA 

proteína de fusión 

NHBA 
OMV*  Al3+ 

0,5 ml 50 mcg 50 mcg 50 mcg 25 mcg 0,5 mcg 



4CMenB Inmunogenicidad en lactantes 
Pauta con dosis a los 2, 4, 6 y 12 meses con vacunas rutinarias 

*Extracción de sangre a los 7 meses, N = 1149–1152. 
†Extracción de sangre a los 13 meses, N = 421–424. 
‡N=100. 

 

 

1. Vesikari T, et al. Presented at: 17th International Pathogenic Neisseria Conference (IPNC); 11-16 

September 2010; Banff, Canada; Poster #180; 2. Vesikari T, et al. Presented at : 29th Annual Meeting 

of the European Society for Paediatric Infectious Disease (ESPID); 7-10 June 2011; The Hague, The 

Netherlands. Poster #749; 3. BEXSERO [summary of product characteristics]. 2012. 

Fase III en lactantes        

Estudios V72P13 y V72P13E1 en 

países de la UE 
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fHbp NadA PorA P1.4 NHBA‡ 

Valor inicial Primovacunacion (7 m)* Antes de la dosis de 

recuerdo (12 m) 

Tras la dosis de recuerdo 

(13 m)† 



Inmunogenicidad en la administración conjunta  
con vacunas rutinarias 
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Antígenos 

% ≥0,15  

mcg/ml 

% ≥10  

mIU/ml % ≥1:8 
% ≥0,1  

IU/ml 

% ≥0,1  

IU/ml 

-1%‡ 
(-5, 2) 

-5% 
(-11, -1) 

-1%‡ 
(-4, 2) 

-4%‡ 
(-8, -1) 

-2%‡ 
(-5, -1) 

-4%‡ 
(-8, -1) 

0%‡ 
(-1, 2) 

0%‡ 
(-2, 2) 

-2%‡ 
(-5, -1) 

-1%‡ 
(-3, 1) 

4CMenB más vacunas rutinarias*† 

Únicamente vacunas rutinarias*† 

Fase III en lactantes. Estudio V72P13 en países de la UE 

 % de pacientes con respuesta sérica a las vacunas 

rutinarias cuando se les administra 4CMenB o la 

vacuna rutinaria sola a los 2, 4 y 6 meses de edad  

•Vesikari T, et al. Presented at IPNC. Banff, Canada. September 11-16, 2010, Poster #180. 
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Serotipo neumocócico 

-1%‡ 
(-3, 1) 

0%‡ 
(-4, 3) 

-2%‡ 

(-4, 0) 
0%‡ 
(-3, 4) 

-3%‡ 
(-8, 2) 

2%‡ 
(-4, 8) 

0%‡ 
(-2, 1) 

Fase III en lactantes        
Estudio V72P13 en países de la UE 

 % de pacientes con respuesta sérica a la vacuna 

neumocócica cuando se administra con 4CMenB o 

sola a los 2, 4 y 6 meses de edad 

4CMenB más vacunas rutinarias*† 

Únicamente vacunas rutinarias*† 

•Vesikari T, et al. Presented at IPNC. Banff, Canada. September 11-16, 2010, Poster #180. 

Inmunogenicidad en la administración conjunta  
con vacunas rutinarias 



G
M

C
s
 

0.86 
(0.72, 1.03) 

0.86 
(0.73, 1.01) 

0.97 
(0.79, 1.2) 

0.96 
(0.83, 1.1) 

Measles 
 

Varicella 
 

Mumps 
 

Rubella 
 

Phase III in Infants       
Study V72P13E1  

in EU Countries 

*N=164–173; †N=158–164. 

Blood drawn at 14 months. 

4CMenB plus MMRV* MMRV alone† 

Immunogenicidad de MMRV administrada con y sin 4CMenB a los 12  meses de edad 

Inmunogenicidad en la administración conjunta  
con vacunas rutinarias 



Incubate and wash away  
unbound antigen 

Collect sample and grow  
bacterial strain (test strain) 

Add to precoated wells  
with capture antibody  
for individual antigens 

Introduce detecting antibody 

Lyse cells with  
detergent  

to free antigens 

Create suspension  
with standardized  

concentration of bacteria 

Compare quantities of vaccine antigens  
expressed in test strains to those in reference  

strains to determine relative potency 

MATS ELISA: Procedimiento 



RETOS 

 

• No son posibles ensayos de 
eficacia por la amplia variabilidad 
de las cepas y la baja incidencia 
de la enfermedad 

• Parámetro subrogado de 
protección: actividad bactericida 
del suero (SBA)  

• Imposible realizar estudio de 
hSBA frente a todas las cepas: 

– Cantidad de suero limitada 
(lactantes) 

– Elevado número de cepas 
(>3.000) 

• Variaciones regionales/nacionales 
importantes 

 

SOLUCION– MATS: Meningococcal  
Antigen Typing System 

 

• ELISA específico frente a cada 
uno de los antígenos vacunales 

• Detecta diferencias cualitativas y 
cuantitativas en la expresión de 
dichos antígenos 

• Mide tanto la reactividad cruzada 
inmunológica como la cantidad de 
antígenos NHBA, NadA y fHbp (+ 
PorA) 

• MATS predice si una cepa 
determinada será eliminada por 
la vacuna 4CMenB 

• Los resultados se correlacionan 
con SBA 

Predicción de la efectividad  

de la vacuna 4CMenB 



Canada (2006–2009): Bettinger JA, et al. Vaccine. 2013;32:124-130; United States (2000–2008, data  downweighted  with Oregon outbreak strains): Kim E, et al. 

Presented at: 18th IPNC. September 9-14, 2012. Würzburg, Germany. Poster P270; Brazil (2010): Lemos AP, et al. Presented at: 18th IPNC. September 9-14, 2012. 

Würzburg, Germany. Poster P272; Norway, United Kingdom, Germany, France and Italy (July 2007–June 2008), Spain (2008–2010): Vogel U, et al. Lancet Infect Dis. 

2013;13:416-425; Greece (2008–2010): Data on file, Novartis Vaccines and Diagnostics; Ireland (2009–2013): Data on file, Novartis Vaccines and Diagnostics; Australia 

(2007–2011): Tozer SJ, et al. Poster presented at: 27th ICP; August 24-29, 2013. Melbourne, Australia. 

85% 

73% 
82% 

85% 
87% 

      

85% 

82% 

87% 

85% 

73% 

69% 
88% 

74% 

76% 

66% 

91% 

81% 

68% 

 
Impacto sobre la enfermedad: 
Cobertura prevista en UE: 78 % de las cepas 



Cobertura en España 
Los sistemas de predicción de cobertura son 

conservadores 

Abad et al. A large portion of MATS negative meningococcal strains from Spain are killed by sera from adolescents 

and infants immunized with 4CMenB. CVI Posted Online 28 January 2015 

 

Frosi G, Biolchi A, Lo Sapio M, Rigat F, Gilchrist S, Lucidarme J, Findlow J,Borrow R, Pizza M, Giuliani MM, Medini 

D. 2013. Bactericidal antibody against a representative epidemiological meningococcal serogroup B panel confirms 

that MATS underestimates 4CMenB vaccine strain coverage. Vaccine. 31(43):4968-4974. 

85% 

73% 82% 

85% 
87% 

      

85% 

82% 

87% 

85% 

73% 

69% 
88% 

74% 

• Cobertura estimada de Bexsero en España por MATS: 69 % (n=300) 

• Conocemos que MATS infraestima la cobertura 

 

• Hemos re-analizado 10 cepas MATS-negativas a través del ensayo 

hSBA (más preciso, más específico) con suero de bebés y 

adolescentes 

• Resultados: 

• En bebés, de las 10 cepas negativas en MATS, 3 son positivas 

en hSBA y 2 más generaron actividad bactericida aunque por 

debajo del nivel standard. 

• En adolescentes, de las 10 cepas negativas en MATS, las 10 

son positivas en hSBA 



Tolerabilidad en lactantes 
Reacciones sistémicas 

 

Rutinarias 2-4-6† 

4CMenB+ Rutinarias 2-4-6† 

MenC+ Rutinarias 2-4-6† 

%
 d

e
 l
a

c
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n
te

s
 

Tras la dosis 1* 

*No se observó un aumento en la incidencia o la gravedad de las reacciones adversas con las dosis 
posteriores de la pauta de vacunación. 
†Vacunas Rutinarias : PCV7 y DTaP-HBV-IPV/Hib; 4CMenB+ Rutinarias : N = 2478; Rutinarias : N = 659; 
MenC+ Rutinarias: N = 490. 

1. Esposito S, et al. Presented at: 17th International Pathogenic Neisseria Conference (IPNC); 11-16 September 2010; 

Banff, Canada; Poster #182; 2. Data on file, Novartis Vaccines and Diagnostics; 3. BEXSERO [summary of product 

characteristics]. 2012. 

Fase III en lactantes        

Estudio V72P13 en países de la UE 



Post 2-month dose 

N=2433−2478 

Post 4-month dose 

N=2381−2431 

Post 6-month dose 

N=2380−2411 

4CMenB y vacunas rutinarias administradas a los 2, 4 y 6 meses 

%
 o

f 
In

fa
n

ts
 

Esposito S, et al. Presented at the 17th International Pathogenic Neisseria Conference (IPNC); 11-16 September  

2010; Banff, Canada; Poster #182.. 

Routine vaccines: PCV7 and DTaP-HBV-IPV/Hib. 
Phase III in Infants 

Study V72P13 in EU Countries 

38.5°C–<39°C 

39°C–<40°C 

≥40°C 

Perfil de fiebre por dosis 
 4CMenB + vacunas rutinarias 

Tiene un patrón predecible y la mayoría se 

resuelve el día siguiente a la vacunación 



Administración conjunta de 4CMenB y vacunas 
rutinarias con o sin paracetamol 
La profilaxis con paracetamol no influyó en la inmunogenicidad 

4CMenB+rutinarias en los valores 

iniciales* 

L
a

c
ta

n
te

s
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o
n

 

h
S

B
A

 ≥
1

:5
 (

%
) 

4CMenB+rutinarias+paracetamol en los valores 

iniciales† 

4CMenB+rutinarias1 mes después de la dosis final* 4CMenB+rutinarias+paracetamol 1 mes después de la dosis 

final† 

fHbp NadA PorA P1.4 

Fase II en lactantes 

Estudio V72P16 en países 

de la UE y de Latinoamérica 

*N = 165–171; †N = 160–169. 

Cada grupo vacunado siguió una pauta de vacunación acelerada a los 2, 3 y 4 

meses. 

Vacunas rutinarias: PCV7 y DTaP-HBV-IPV/Hib 

Paracetamol: 0, 4-6 y 8-12 horas 

1. Prymula R, et al. Presented at: 29th Annual Meeting of the European Society for Paediatric Infectious Disease  

(ESPID); 7-10 June 2011; The Hague, The Netherlands; Poster #631; 2. BEXSERO [summary of product characteristics]. 2012. 



Fase II en lactantes 

Estudio V72P16 en países 

de la UE y de Latinoamérica 

Cada grupo vacunado siguió una pauta de vacunación acelerada a los 2, 3 y 4 

meses. 

Extracción de sangre a los 5 meses. 

Vacunas rutinarias: PCV7 y DTaP-HBV-IPV/Hib 

Paracetamol: 0, 4-6 y 8-12 horas 

1. Prymula R, et al. Presented at: 29th Annual Meeting of the European Society for Paediatric Infectious  

Disease (ESPID); 7-10 June 2011; The Hague, The Netherlands; Poster #631; 2. BEXSERO [summary of product characteristics]. 2012. 
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Antígenos % ≥0,15  

mcg/ml 

% ≥10  

mIU/ml 

% ≥1:8 % ≥0,1  

IU/ml 

N = 135-140 

% ≥0,1  

IU/ml 

N = 135-140 

4CMenB más vacunas rutinarias 4CMenB más vacunas rutinarias y paracetamol 

N = 119-125 N = 119-124 N = 119-125 N = 120-123 N = 120-123 N = 120-123 N = 65-66 N = 135-140 

–3% 

(–8, 1) 

0% 

(-6, 6) 

0% 

(-3, 3) 

–6% 

(–13, 0) 

–2% 

(–7, 3) 

1% 

(–4, 6) 

0% 

(-3, 3) 

0% 

(-3, 3) 

0% 

(-8, 8) 

1% 

(–2, 5) 

toxina 

Administración conjunta de 4CMenB y vacunas 
rutinarias con o sin paracetamol 
La profilaxis con paracetamol no influyó en la inmunogenicidad 



Fase II en lactantes 

Estudio V72P16 en países 

de la UE y de Latinoamérica 

*N = 135–140. 

Cada grupo vacunado siguió una pauta de vacunación acelerada a los 2, 3 y 4 meses. 

Extracción de sangre a los 5 meses. 

Vacunas rutinarias: PCV7 y DTaP-HBV-IPV/Hib 

Paracetamol: 0, 4-6 y 8-12 horas 

1. Prymula R, et al. Presented at: 29th Annual Meeting of the European Society for Paediatric Infectious  

Disease (ESPID); 7-10 June 2011; The Hague, The Netherlands; Poster #631; 2. BEXSERO [summary of product characteristics]. 2012. 
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Serotipo neumocócico 

4% 

(–11, 2) 

–2% 

(–13, 8) 

–1% 

(–4, 2) 
–5% 

(–10, 0) 

–2% 

(–6, 2) 
–1% 

(–5, 3) 
–2% 

(–9, 4) 

4CMenB más vacunas rutinarias* 4CMenB más vacunas rutinarias* y paracetamol 

Administración conjunta de 4CMenB y vacunas 
rutinarias con o sin paracetamol 
La profilaxis con paracetamol no influyó en la inmunogenicidad 



4CMenB: Posología 



4CMenB ¿vacuna universal? 

Serogroup 
Number of strains 

(percent of total) 

Estimated Coverage 

(95% CI) 

C 91  (53%) 78% (60 - 86) 

Y 42   (25%) 21% (14 - 38) 

W-135 27   (16%) 82% (41 - 96) 

• The antigens contained in 4CMenB are also found on bacteria 

from other meningococcal serogroups, therefore the vaccine may 

generate bactericidal responses against strains of Neisseria 

meningitidis serogroups A, C, W-135, and Y. 

Estimated Strain Coverage by Serogroup for Total Collection (England + Wales and Germany)* 

* Novartis Data on File 



Cobertura potencial de 4CMenB sobre cepas no-B 

N=4 

3/17/2015 

N=9 

3/17/2015 
3/17/2015 

N=7 

3/17/2015 

N=4 

0% 

N=9 

3/17/2015 

N=7 

3/17/2015 

Brazilian strains 

hSBA titers ranging from 1:8 to >1:128  

European (UK, Germany, France) strains 

N=76 

3/17/2015 

N=23 

3/17/2015 
3/17/2015 

N=28 

3/17/2015 

3/17/2015 

N=76 N=23 

3/17/2015 

N=28 

3/17/2015 

Covered (hSBA >8 and at least 4-fold rise) 

Not Covered 
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hSBA analysis on non-B strains with pooled adolescent and infant  sera on a subpanel of 147 

strains,  

including 20 strains from Brazil, 44 from UK, 52 from Germany and 31 from France  

C C W Y Y W 

Datos no publicados 



 

 

“Cuando se puede evitar un mal, 

es necedad aceptarlo”  

 

 

Publio Terencio Africano 

194?-159 a.C. 



Distribución de Bexsero® en el mundo 

Recommendaciones nacionales 

Aprobada 

Recommendaciones regionales  

Uso en brotes (Regional) 

CAN 

AUS 

IRL 

USA 

CHL 

UK 

FRA 

POR 

GER POL 

CZE 

AUT 

SVK 

ITA 

ROM 

HUN 

BUL 

GRE 

SVN 
CRO 

LTU 

LVA 

EST 

DNK 

FIN 

SWE 

NOR 

BEL 

NED 

CYP 

ISL 

URU 

Recommendaciones médicas  

Solo uso hospitalario 

Financiación regional 

Disponible en farmacias en todos los países, 

 

 menos en España 



Vacunación con Bexsero® 

Dosis  distribuidas 
aprox. 1 000 000 en 11 países 

 
Individuos vacunados (estimado) 

aprox. 400 000 individuos vacunados 

 

 

 

 

(estimación dic-2013 a ene-2015) 



B 85 % 



Situación en Australia 



Situación en Austria 

 
 

 

 

 

 

 

 http://bmg.gv.at/cms/home/attachments/8/9/4/CH1100/CMS1389365860013/impfplan2014.pdf 



Situación en la República Checa 

http://www.vakcinace.eu/data/files/downloads/dp_meningovakcinaci_2014final.pdf 



Situación en Polonia  
Recomendaciones y Financiación  

 
 

 

 

 

 

 

http://www.gis.gov.pl/ckfinder/userfiles/files/EP/informacje%20dla%20podr%C3%B3%C5%BCuj%C4%85cych/PSO%202014.pdf 



Situación en Reino Unido 

Recomendaciones y Financiación  

Tras la evaluación de los nuevos datos requeridos, en el dictamen del JCVI emitido el 21 de 

Marzo, se recomienda la inclusión en el Calendario vacunal oficial de Bexsero® en un 

esquema de dosis 2+1  

  

Recomendaciones JCVI 21 Marzo 2014 
 

https://www.gov.uk/government/publications/meningococcal-b-vaccine-jcvi-position-statement 



Situación en Francia 
Recomendaciones y Financiación  

Alto riesgo, brotes epidémicos y 

 zonas hiperendémicas 



Situación en otros países 

Recomendación por Sociedades: 

  Irlanda 

  Portugal 

  Hungría 



http://www.gesunde.sachsen.de/12228.html 

Recomendaciones de la Comisión de Vacunas de Sajonia sobre vacunaciones 

en el Estado Libre de Sajonia Impfempfehlung E 1 

Empfehlungen der Sächsischen Impfkommission zur Durchführung 

von Schutzimpfungen im Freistaat Sachsen 
Vom 02.09.1993; Stand: 01.01.2014 

 
Änderungen gegenüber dem Stand vom 01.01.2013 sind kursiv gedruckt. 

Jahre 

Synopsis-Impfkalender für Kinder, Jugendliche und Erwachsene im Freistaat Sachsen 
 

Stand: 1. Januar 2014 
 

Impfstoff  Geburt     7. Woche
1     

3. Mon.
1       

4. Mon.
1       

5. Mon.
1       

6. Mon.
1       

13. Mon.
1       

24. Mon.
1       

6. Lbj.
1     

11. Lbj.
1    13. Lbj.1     

18. Lbj.
1    

26. Lbj.
1      alle 10

 
über 50 

Jahre 

über 60 

Jahre 

Hepatitis B  
3, 6 

und 

Hepatitis A 6 

(HBV/HAV) 

 
HBV 1  /  HBV 2 3 

 
HBV 3/4 3 od. HAV/HBV 6  HAV/HBV6 

 
Diphtherie, Tetanus, 

Pertussis 
2, 3, 4

 

 
1. 

DTPa 

 
2. 

DTPa 

 
3.  

4.  DTPa 
DTPa 

 
5. DTPa 

oder 
Tdpa 4 

 
Tdpa 

 
Tdpa 

 

Haemophilus 

influenzae Typ b 
2, 3

 

 

Polio (IPV) 
2, 3

 

(trivalent) 

 
Masern, Mumps, 

Röteln (MMR) 

 
Varizellen (VZV) 

5
 

 
Meningokokken B 12

 

 

 
Meningokokken C 

7
 

 
Influenza 8 

 
Pneumokokken 

 
Rotaviren 

10
 

 

Humane Papilloma- 

viren (HPV) 
11

 

 
Herpes zoster 

 
1. Hib  3  2. Hib  3. Hib 

 
 
1. IPV  3  2. IPV  3. IPV 

 
 

1. MMR 
 
 

1. VZV 
 

 
Meningokokken (Gruppe B) 

 
 

Meningokokken (Gruppe C) 
 

 
 
 

Pneumokokken 9 

 
Rotaviren 

 

 
 
 
 
 
 
2. MMR 
 
 
2. VZV 

 

 
 
 
4. IPV 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
jährlich 8 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
HPV 

 

 
 
 
IPV 

Calendario resumen de vacunación para niños, adolescentes y adultos  
en el Estado Libre de Sajonia. A partir de: 1 de enero de 2014 



Situación en Italia  

 
 

 

 

 

 

 

http://sip.it/wp-content/uploads/2014/09/Calendario-per-la-vita-2014-1.pdf 

8 regiones italianas 

Basilicata, Bolzano, Friuli, Liguria, Puglia, 

Sicilia,Toscana y Veneto 



B 35 % 

C 31 % 

Y 25 % 

B 60 % < 5 años 

C, Y y W >70 % en >11 años 



Situación en Estados Unidos 

  Brote MenB en Universidad de Princeton 

http://www.cdc.gov/meningococcal/outbreaks/princeton.html 
 



Situación en Estados Unidos 

  Brote MenB en Universidad de Santa Barbara (UCSB) 
 

 
o Se han vacunado 15 346 

personas (28 229 dosis)  

 

o Datos de seguridad: 

 

o El informe de los CDC 

concluye que no se han 

descrito acontecimientos 

inesperados y que los 

datos apoyan el uso de la 

vacuna 

 

o Los CDC han 

comunicado que no ha 

habido casos de MenB 

en personas vacunadas 

http://www.cdc.gov/meningococcal/outbreaks/ucsb.html 





B 54 % 

C 20 % 

Y 13 % 





Vacunación en Saguenay-Lac-St-Jean 

 Población: 268 714 (3,31 % 

de Quebec) 

 Vacunados: 45 638 entre 2 

meses y 20 años de edad 

 Estimación cobertura cepas 

canadiense: 66 % 

Regiones con mayor 

incidencia 

N casos 

(1997-2011) 

Casos/100,000 

(95% CI) 

Saguenay – Lac St. Jean 95 1.60 (1.27-1.92) 

Capitale Nationale 140 1.01 (0.84-1.18) 

Chaudière-Appalaches 71 0.86 (0.66-1.06) 

Province de Québec 639 0.50 (0.46-0.54) 

http://santesaglac.com/medias/documents/vaccination/communique_fin_campagne_printemps_140618.pdf  



Incidencia de fiebre 
10,9 % de los vacunados comunicaron fiebre  

• La mayoria de las personas que presentaron fiebre (95 %) tuvieron un único episodio.  
• Un 0,1% (n=14) tuvo fiebre ≥40,5oC 

Rapport intérimaire de surveillance de la sécurité de la première dose du vaccin contre le méningocoque de sérogroupe B au Saguenay-Lac-Saint-Jean. 

http://www.inspq.qc.ca/pdf/publications/1885_Vaccin_Menincogoque_SerogroupeB.pdf 



Uso profiláctico de antipiréticos 

Vacunados, proporción de uso y dosis de antipirético profiláctico  

Un 70 % comunicó uso de paracetamol profiláctico 

 

• 93 % de los menores de 2 años 

• 43 %  de los mayores de 17 años  

Ibuprofen 

Acetaminophen 

 

 

100% 

90% 

80% 

70% 

60% 

50% 

40% 

30% 

20% 

10% 

0% 

3 
 

 

 
2 

 

 

 
1 

 

 

 
0 

0-11 months 12-23 months 2-4 years 5-11 years 12-16 years ≥17 years 



El 96 % tenía intención de continuar 

con la pauta vacunal  

2-11 months 
N = 746 

12-23 months 
N = 811 

2-4 years 
N = 2,459  

5-11 years 
N = 5,067 

12-16 years 
N = 2,163 

17-20 years 
N = 1,086 

Total 
N = 12,332 

Definitely 630 (84%) 683 (84%) 2,060 (84%) 3,927 (78%) 1,540 (71%) 672 (62%) 9,512 (77%) 

Likely 96 (13%) 107 (13%) 324 (13%) 974 (19%) 486 (22%) 337 (31%) 2,324 (19%) 

Unlikely 9 (1%) 6 (1%) 18 (1%) 39 (1%) 31 (1%) 25 (2%) 128 (1%) 

Definitely not 0 2 (˂1%) 3 (˂1%) 5 (˂1%) 8 (˂1%) 8 (1%) 26 (˂1%) 

Rapport intérimaire de surveillance de la sécurité de la première dose du vaccin contre le méningocoque de sérogroupe B au Saguenay-Lac-Saint-Jean. 

http://www.inspq.qc.ca/pdf/publications/1885_Vaccin_Menincogoque_SerogroupeB.pdf 



2-11 months 
N = 33 

12-23 months 
N = 77 

2-4 years 
N = 2,212  

5-11 years 
N = 291 

12-16 years 
N = 117 

17-20 years 
N = 34 

Total 
N = 764 

Definitely 16 (48%) 49 (64%) 143 (67%) 174 (60%) 66 (56%) 9 (26%) 457 (60%) 

Likely 14 (42%) 20 (26%) 53 (25%) 102 (35%) 37 (32%) 15 (44%) 241 (32%) 

Unlikely 3 (9%) 6 (8%) 13 (6%) 10 (3%) 6 (5%) 6 (18%) 44 (6%) 

Definitely not 0 2 (3%) 2 (1%) 2 (1%) 3 (3%) 4 (12%) 13 (2%) 

El 92 % de los que comunicaron absentismo o consulta 

médica tenían intención de continuar con la pauta vacunal  

Rapport intérimaire de surveillance de la sécurité de la première dose du vaccin contre le méningocoque de sérogroupe B au Saguenay-Lac-Saint-Jean. 

http://www.inspq.qc.ca/pdf/publications/1885_Vaccin_Menincogoque_SerogroupeB.pdf 



Monitorización de seguridad 

 2 convulsiones febriles 

 Ningún caso de Enfermedad de Kawasaki 

 113 casos de artralgia (<1 % de vacunados). Tras validación médica, 
 sólo 5 corresponden a un diagnóstico correcto de artralgia. 
 Ninguna artritis 

 No se han identificado acontecimientos graves o inesperados 

 El absentismo atribuible a la vacunación fué del 3 % al 4,4 %, entre 
 los 2 y los 16 años 

El seguimiento confirma que la vacunación provoca dolor en el lugar 
 de inyección y que la fiebre y el malestar general provocaron 
 absentismo en algunos de los vacunados 

 La vacuna es bien aceptada 

 Rapport intérimaire de surveillance de la sécurité de la première dose du vaccin contre le méningocoque de sérogroupe B au Saguenay-Lac-Saint-Jean. 

http://www.inspq.qc.ca/pdf/publications/1885_Vaccin_Menincogoque_SerogroupeB.pdf 



¿Cómo está la situación en España? 





Situación en España 

Recomendaciones y Financiación  

Vacuna restringida a Uso Hospitalario 

 

Otorgado el Código Nacional y fijado el precio 

 

Disponible en farmacia hospitalaria en agosto de 2014 



http://www.sergas.es/gal/DocumentacionTecnica/docs/SaudePublica/meningococica/2_Recom_uso_4CMenB.pdf 
http://www.msssi.gob.es/profesionales/saludPublica/prevPromocion/vacunaciones/docs/MenB_situacEspeciales.pdf 



http://www.sergas.es/gal/DocumentacionTecnica/docs/SaudePublica/meningococica/2_Recom_uso_4CMenB.pdf 
http://www.msssi.gob.es/profesionales/saludPublica/prevPromocion/vacunaciones/docs/MenB_situacEspeciales.pdf 



http://www.sergas.es/gal/DocumentacionTecnica/docs/SaudePublica/meningococica/2_Recom_uso_4CMenB.pdf 
http://www.msssi.gob.es/profesionales/saludPublica/prevPromocion/vacunaciones/docs/MenB_situacEspeciales.pdf 



http://www.msssi.gob.es/profesionales/saludPublica/prevPromocion/vacunaciones/docs/Adenda_MenB_situacEspeciales.pdf 



http://www.msssi.gob.es/profesionales/saludPublica/prevPromocion/vacunaciones/docs/Adenda_MenB_situacEspeciales.pdf 



 Contactos de casos (a partir de 1 caso): Alemania, 

 Austria, Irlanda, Canadá 

 Pacientes trasplantados: Rep. Checa, Francia, Irlanda, 

        Italia 

 Pacientes VIH positivos: Italia, Canadá 

 ACIP los mismos que la ponencia 

      del Ministerio 

Grupos de riesgo descritos en otros países 







Moreno-Pérez D, Álvarez García FJ, Arístegui Fernández J, Cilleruelo Ortega MJ, Corretger Rauet JM, García Sánchez N, et al. 

Vaccination against meningococcal B disease. Public statement of the Advisory Committee on Vaccines of the Spanish 

Association of Paediatrics (CAV-AEP). An Pediatr (Barc). 2015 Mar;82(3):198.e1-9. 



La vacuna, por tanto, está aprobada para la 

administración a personas mayores de 2 meses 

de edad, tanto sanos como con factores de 

riesgo 

Moreno-Pérez D, Álvarez García FJ, Arístegui Fernández J, Cilleruelo Ortega MJ, Corretger Rauet JM, García Sánchez N, et al. 

Vaccination against meningococcal B disease. Public statement of the Advisory Committee on Vaccines of the Spanish 

Association of Paediatrics (CAV-AEP). An Pediatr (Barc). 2015 Mar;82(3):198.e1-9. 









Impacto sobre la enfermedad 



http://www.google.es/url?sa=i&rct=j&q=jeringuilla%2Bvacuna&source=images&cd=&cad=rja&docid=_swDe-qefABqKM&tbnid=dbnWlo0vQlFtUM:&ved=0CAUQjRw&url=http%3A%2F%2Fwww.8300.com.ar%2F2010%2F04%2F02%2F%25C2%25BFes-peligrosa-la-vacuna-de-la-gripe-a%2F&ei=cbHGUdOkMuGz0QWcooDAAw&psig=AFQjCNEnoXjFEGxhmDNZxlBby8Ow-F48ew&ust=1372062413304310
http://www.google.es/url?sa=i&rct=j&q=pfizer&source=images&cd=&cad=rja&docid=G9EoF1AtIPRCHM&tbnid=2b7mUzLCyW_FQM:&ved=0CAUQjRw&url=http%3A%2F%2Fcolfartdf.wordpress.com%2Fjornadas-farmaceuticas-fueguinas%2Fcolaboradores%2F&ei=9LHGUcXjDpGZ0QXf2IAQ&v6u=http%3A%2F%2Fs-v6exp1-ds.metric.gstatic.com%2Fgen_204%3Fip%3D88.6.127.52%26ts%3D1371976174726478%26auth%3Dzcwqvbcn6xgqghojrte4pdvbz4zuy7eb%26rndm%3D0.7944473950505021&v6s=2&v6t=6110&bvm=bv.48293060,d.ZGU&psig=AFQjCNFA4TQgm5boYK3QzISLegln27sxGA&ust=1372062574750188






http://www.fda.gov/downloads/BiologicsBloodVaccines/Vaccines/ApprovedProducts/UCM421139.pdf 





http://www.fda.gov/downloads/BiologicsBloodVaccines/Vaccines/ApprovedProducts/UCM431447.pdf 



Mensajes para recordar 



  

    El serogrupo B es el más frecuente, sobre todo en los 

 niños 

 

    Enfermedad con letalidad y secuelas inalteradas en el 

 tiempo 

 

    La principal medida preventiva es la vacunación 

 universal 



    La fiebre con la administración conjunta es 

 autolimitada y fácilmente controlable 

 

    En España uso hospitalario. El CAV-AEP propone que 

 se incluya en calendario, pero si no es así que se 

 libere en las farmacias 

 

    Serán importantes los datos de efectividad y seguridad 

 que se vayan publicando 



Muchas 

gracias 


