Meningococia y vacuna antimeningoc()cica

La epidemia de meningitis meningocécica de
Brasil ha creado alarma e interés por la menin-
gococia en toda América.

En este trabajo se sefialan algunas caracte-
risticas de la enfermedad, se estudia la vacuna
antimeningocécica y se hacen consideracio-
nes sobre la profilaxis de dicha enfermedad.

1 — Importancia del tema. En el momento ac-
tual, ha aumentado el interés por el problema
de la meningococia en todo el mundo.

2 — Epidemias. Se han producido en los
ultimos afios epidemias importantes en Africa,
EE.UU. de N. A., Chile y Brasil.

Africa — En este continente existe una am-
plia franja al sur de Sahara (antigua Africa
Occidental francesa y Africa Ecuatorial france-
sa) formada por: Mauritania, Mali, Alto- Volta,
Niger, Nigeria, Sudan y Abisinia, donde la en-
fermedad es endémica con empujes epidémicos
anuales.

En los ultimos 30 afios se produjeron mas de
un millén de casos, con méas de ciento cincuen-
ta mil muertos (1).

En EE.UU. de N. A.
démica. Hubieron
1918, 1943 y 1966 (3).

Las epidemias han comenzado generalmente
en el personal militar (jovenes en promiscui-
dad), y luego se extendian a la poblacién ci-
vil (11).

En 1964 aparecié una epidemia aislada entre
los esquimales de Alaska (7).

Chile — En 1941-2 se produjeron mas de seis
mil casos (8).

Brasil — La epidemia de Brasil comenzé en
1970, contintia hasta ahora. Ha sido de las mas
importantes por su nimero y algunas otras ca-
racteristicas no observadas hasta ahora. Co-
menz6 siendo una epidemia a Meningococo C.
Hace més de un afio aparecié el Meningococo A.
que predomina actualmente (4).

Uruguay. En 1974 se produjeron:

la enfermedad es en-
epidemias importantes en

243 casos de meningitis supuradas

128 casos de meningitis a meningococo.

65 casos de meningitis a gérmen no identifi-
cado.

50 casos de meningitis a otros gérmenes.

De las 128 meningitis meningocécicas, en el
23 % de casos el diagnoéstico fue clinico, en el
30 % por examen bacteriolégico directo, y en
el 47 % por cultivo bacteriologico.

Se identificaron 43 meningococos de tipo C
y 1 de tipc A.
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El numero total de muertes por meningitis
supurada en 1974 no fue muy superior a la de
los afios anteriores.

De 1964 a 1973 hubieron 58 a 91 casos de
muertes por aflo por meningitis supurada, en
1974: 97 muertes.

No hubo un empuje epidémico. No hubo un
foco epidémico.

Los casos estuvieron distribuidos mas o me-
nos uniformemente en todo el pais.

3 — Enfermedad meningocdcica. Se debe ha-
blar de enfermedad meningocécica y no de me-
ningitis. La meningitis es la localizacién grave
més frecuente, pero existe otra forma maéas gra-
ve aun, que es la meningococia fulminante o
purpura fulminante con una mortalidad de 80
por ciento, y que es una septicemia meningoco-
cica.

4 — Germen-Familia: Neisseriaceae Prévot.
Género: Neisseria Trevisan.

Especie: Neisseria meningitidis.

Aislado en 1887 por Weichselbaum, de seis ca-
sos de meningitis epidémica. Es gramnegativo.
Se presenta en pares, tetradas o agregados ma-
yores. Aercbio estricto, cultiva en medios enri-
quecidos. Muy sensible a la luz solar, desecacion
y cambios de temperatura. Debe ser conservado
a 37°.

Los meningococos recién aislados de los gru-
pos A y C son capsulados, los del grupo B sue-
len ser no capsulados.

Los meningococos se clasiifcan en 4 grupos:
A, B, C y D

La especificidad de grupo estd determinada
por un polisacarido capsular especifico, en los
grupos A y C, y por un complejo polisacarido
polipéptido en el Grupo B.

El material capsular es antigénico pero no t6-
xico (12).

5 — Hechos epidemioldgicos importantes.

—La mayor parte de los individuos de una co-
munidad, expuestos a una infeccién con cepas
de meningococos, aun en periodos epidémicos,
desarrollan solo una infeccién nasofaringea be-
nigna que pasa en general inadvertida.

Solamente unos pocos hacen la enfermedad
meningocdcica.

—La susceptibilidad individual constituye el
factor més importante en la ocurrencia del cua-
dro patolégico. Y existen hechos epidemiolégi-
cos que relacionan esta susceptibilidad con la
existencia de anticuerpos contra el meningo-
coco.

—Estudios de laboratorio realizados en los Es-
tados Unidos de N. A, en grupos de poblacién,
han demostrado la relacién inversa existente
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entre el poder bactericida del suero contra los
meningococos A, B, y C y la incidencia de la
afeccion.

—Por otra parte, parece evidente que el pro-
ceso de inmunizacién de los individuos se desa-
rroila en algin momento de la vida, cuando se
convierten en portadores nasofaringeos del me-
ningococo.

Este estado de portador, que puede durar se-
manas 0 meses, depende en buena medida de
la circulacion de las diversas cepas de la bac-
teria en la comunidad, y tiene méas probabili-
dades de haber ocurrido, cuanto mayor es la
edad del individuo.

Por eso la enfermedad meningocécica es, pre-
dominantemente, una enfermedad de la infan-
cia.

—Los anticuerpos contra el meningococo, de-
moran dos semanas en aparecer, son especifi-
cos contra la cepa que provocé el estimulo anti-
génico, y cepas patégenas del mismo serogrupo.
Estan constituidos por fracciones especificas
IgG, IgM e IgA.

Del mismo modo la resistencia a la infeccién
meningococica durante los primeros meses de la
vida estd asociada a la trasmision pasiva de an-
ticuerpos IgG, de la madre al nifio (5).

6 — Vacuna antimeningocécica (V. A.).

Desde 1915 (Chalmers y O’Farrel-Davis) se
realizaron en Africa varios intentos de vacuna-
cion con preparados de meingococos muertos
por el caler y el fenol.

—Blanchard comunicé en 1941, buenos resul-
tados con una vacuna a gérmenes muertos, uti-
lizada en Tchad.

—Durante 20 afios el problema de la vacuna-
cién antimeningocdcia fue abandonado. La sul-
famido-prevencién daba excelentes resultados.

La aparicion de sulfamido-resistencia llevo a
diversos especialistas a replantear la cuestion de
la vacuna (8).

—Tres equipos Se interesaron en la obtencién
de vacunas antimeningocécicas modernas.

I — Equipo canadiense de L. Greenberg
(Ottawa).

Utilizé cepas de meningococos A, una ameri-
cana y dos africanas.

Prepararon forma L de meningococo, lisados
con merthiolato.

El producto es liofilizado. Las experiencias de
laboratoric mostraron excelente poder protec-
tor.

II — Equipo francés (Instituto Merieux).

Trabajé desde 1963 en el problema de la V. A.
a pedido de la O.M.S.

Utilizaron 24 cepas de meningoccco tipo A.
Son gérmenes cultivados, luego muertos por el
calor y licfilizados. Las vacunas canadiense y
francesa han sido utilizadas y controladas en la

Caracteristicas
Dosis
Via

(1) Conservacién - liofilizada
Demora en desarrollar anticuerpos
Probable duracién de la proteccion
Reacciones que produce
Contraindicacicnes
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practica. En Alto Volta se vacunaron 20.000 per-
sonas. La V. A. Marieux se utiliz6 en Bamako
y Marruecos.

Ha sido utilizada en gran escala en Egipto y
Sudan, Mali y Alto Volta.

En Egipto se vacunaron 62.000 estudiantes en
un estudio controlado.

El equipo francés asociado al Dr. Gotschlich
ha preparade una vacuna 2 polisacaridos tipo
A,

Esta vacuna se administré en Nigeria a 40.000
personas (2).

III — Equipo americano (Gotschlich del
Rockefeller Institute y Artenstein del Walter-
Reed Army Institute of Researh. 3

Este equipo trabajo en el Instituto Walter
Reed dezde 1963. Al comenzo en secreto, la me-
ningitis meningocécica era considerada un pro-
blema militar. En 1969 Gotschlich fue contrata-
do en el Instituto Rockefeller, y comenz6 a tra-
bajar en colaboracién con la OMS. y el Institu-
to Merieux.

En EE.UU. de N. A. hay alrededor de 3.000
casos de meningitis meningocécica por afio en la
poblacién civil, 200 a 500 casos en la poblaciéon
militar.

En EE.UU. predomina actualmente el menin-
gococo tipo C.

Gotschlich abandoné los preparados vacuna-
les a gérmenes enteros, e ided extraer el mate-
rial antigénico con un detergente, el Getavlon.
Se separan asi los polisacaridos de alto peso mo-
lecular, inocuos y capaces de producir anticuer-
pos en el hombre.

Su eficacia es muy satisfactoria como lo de-
mostré Artenstein.

Fue inoculada a 13.763 voluntarios de las
FF.AA. en un total de 68.072 hombres. Se pro-
dujeron 38 casos de meningococias tipo C, de-
mostrados bacteriolégicamente en los no vacu-
nados. 1 solo caso entre los vacunados. La re-
duccién de meningococias fue de 87 %. Se pro-
dujeron 4 casos de meningitis tipo B entre los
vacunados y 3 casos entre los no vacunados, 10
que demuestra la especificidad de la vacuna an-
ti C.

El numero de portadores se redujo a la mitad
entre los vacunados.

En 1971, todos los reclutas de las FF.AA. de
EE.UU. fueron vacuvnados, con un significativo
descenso en la incidencia de la meningococia ti-
po C. Mas de 350.000 militares, fueron vacuna-
dos con la V.A. a polisacaridos C, sin efectos
sistémicos adversos. En esta poblaciéon de reclu-
tas el descenso de postadores de meningococo G/C
fue del 50 %. (6).

7 — Caracteristica de la V.A.(5).

Vacuna a polisacaridos capsulares de menin-

gococo tipo A. y tipo C.

V.AA. V.A.C.
50 mgrs. 50 mgrs.
id. o s.c. id. o s.c.

a —20° a 4°
(a menos 20°)

2 semanas 2 semanas
1 afo 6 meses a 1 afio
eritema local eritema local
embarazo embarazo
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8 — Eficacia.

Los investigadores de EE.UU. de N. A. tienen
opinién favorable a la V.A.C.

Es eficaz en adultos y jovenes, da pobre pro-
tecciéon en niflos y lactantes.

Provoca la aparicion de anticuerpos, pero el
periodo de observaciéon de los vacunados ha si-
do breve.

En EE.UU. estd autorizada solo para adultos,
mayores de 15 aios.

Los informes sobre
rios (16).

En Egipto los resultados han sido favorables.
En Nigeria el informe es que fue inefectiva y no
da proteccion (10) (11).

Esto podria explicarse porque se utiliza una
vacuna liofilizada, que debe mantenerse a 15%-20°
bajo cero. Por el calor se despolimeriza y pier-
de su valor.

En Brasil, de acuerdo a los informes no ofi-
ciales, la vacunacion ha fracasado.

En San Pablo, a pesar del altisimo porcentaje
de nifios vacunados (con V.A. y C y A) no se
observé modificacion de la morbilidad.

9 — Profilaxis.

—La meningococia es una enfermedad de epi-
demiologia caprichosa e imprevisible.

—Se debe a los meningococos A, B o C.

—Los medios para su control son muy limi-
tados en el momento actual: los cordones sanita-
rios, cierre de escuelas y epectaculos publicos,
estudios de portadores, son ineficaces.

—No se justifica el tratamiento de portadores,
salvo cuando el meningococo sea sensible a las
sulfamidas.

—No se justifica vacunar a los contactos por-
que el periodo de incubacién de la enfermedad
es mas breve, que el de aparicion de la inmu-
nidad.

—En los contactos familiares puede justificar-
se el empleo de antibiéticos, cuando este haya
demostrado su eficacia.

—Se deben formar Comisiones de Control, in-
tegradas por representantes de los Organismos
responsables de la salud de la colectividad.

Mantener una buena informacion estadistica.
Centralizar los enfermos en Hospitales prepa-
rados para realizar diagnéstico y tratamientos
standardizados. Con laboratorios capacitados
para identificacion del gérmen y estudio de la
sensibilidad a los antibidticos.

V.AA. son contradicto-

10 — Conclusiones.

A — La V. A. esta en etapa experimental.

B — En adultos parece aumentar la inmu-
nidad ya existente por periodos breves (meses).
En nifios y lactantes la respuesta inmunitaria
es baja o nula.

C — Es costosa y de dificil conservacion.

D — No se puede predecir en que momen-
to se producira un brote epidémico, ni si se pro-
ducira.

E — La vacunaciéon masiva no estd indicada.

F — Se debe realizar educacion médica y de
la comunidad, para evitar la alarma y obtener
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el diagnostico precoz. Esto ultimo de gran im-
portancia para el pronéstico vital y evitar se-
cuelas.

SUMARIO

1) La meningococia causa precoupacion en to-
do el mundo.

2) Importantes epidemias se mantienen en
Africa y Brasil.

3) Se destacan los hechos epidemioclogicos mas
importantes.

4) Se resumen las caracteristicas de las V.A.
modernas, su eficacia e indicaciones.

5) Se hacen consideraciones sobre profilaxis de
la meningococia.

RESUME

1) La menincococcie devient sujet de préocupa-
tion dans le monde entier.

2) Elle cause encore dans nos jours, des épide-
mies trés étendues, au Brésil et 4 I’Afrique.

3) On en détache les traits épidemiologiques
plus frappants.

4) On fait un résumé en principaux aspects
des vaccines antimenincococciques actuelles,
de son efficacité et de ses indications.

5) On ajoute quelques remarques concernant la
prophilaxie des infections a4 meningocoque.

SUMMARY

1) Menincococey causes preoccupation all over
the world.

2) Importantt epidemies persevere in Africa
and Brazil.

3) The most
pointed out.

4) The charecteristics of the modern. A. V. as
well as their efficiencies and indications are
analysed.

5) Considerations = about
prophylaxis are made.

important epidemical facts are

the meningococcy
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