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Enfermedad meningococica (EM)

 Enfermedad endemo-epidémica, con una
epidemiologia muy variable y cambiante

« OMS) estima anualmente 1,2 millones de
casos y 135.000 muertes.

* Los sintomas iniciales son inespecificos lo
que dificulta el diagndstico temprano.

* Puede evolucionar a formas graves (~10%
a 25% mortalidad y 11-19% secuelas) pese
al diagnostico y tratamiento temprano, con
alto impacto psicologico.

« Lainmunizacion se considera la mejor
estrategia de prevencion y aceptacion
socilal, debiendo adecuarse a la
epidemiologia local.




Factores y Grupos de riesgo para la enfermedad
meningococica
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La mayoria de los casos de enfermedad meningocdcica (>90%) ocurren en personas
previamente sanas sin factores de riesgo identificados.

Sickle cell courtesy of CDC/Sickle Cell Foundation of Georgia.
1. Rosenstein NE, et al. N Eng J Med. 2001;344:1378-1388; 2. Figueroa JE, et al. Clin Microbiol Rev. 1991;4:359-395; 3. Bilukha OO, et al. MMWR

Recomm Rep. 2005;54:1-21; 4. Imrey PB, et al. J Clin Microbiol. 1995;33:3133-3137; 5. CDC. MMWR. 2007;56(48):1265-1266.

| Menveo en lactantes




ENFERMEDAD MENINGOCOCICA INVASIVA EN
ARGENTINA

[ 170-300 casos/ano ]

Incidencia global: 0.44-0,75
casos/100.000 hab.

[Incidencia <12 meses: 13,2/100.000 hab.]

[ 20-30 muertes/ano (10%) ]

No se observa aumento de la incidencia
en adolescentes

*Adaptado de Resolucién 10/2015. Boletin Oficial N°33088, Argentina,12 de marzo de 2015.
Website: http://www.infoleg.gob.ar/infoleginternet/verNorma.do;jsessionid=BBEF7067C93FCEAF0229348C578B8291?id=244688



Neisseria meningitidis: clasificacion
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Basado en Rosenstein NE, Perkins BA, Stephens DS, Popovic T, Hughes JM. Meningococcal disease. N Engl J Med. 2001;344:1378-1388.




Vacunas de Polisacaridos Conjugados

VACUNOLOGIA TRADICIONAL VACUNOLOGIA
REVERSA
Hib Spn Nm
1 tipo 25 serotipos 5 serogrupos
patogénico patogénico patogénico
Vacuna Hib Vacuna Spn Vacuna Meningocdcica tetravalente
glicoconjugada glicoconjugada glicoconjugada
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recombinantes «




VACUNAS PARA MENINGOCOCO CONJUGADAS (A,CW,)Y)Y
RECOMBINANTE (B) LICENCIADAS EN ARGENTINA POR ANMAT

VACUNA

COMPOSICION/VIA

APROBACIONES

Polisacarido Nm A, C, W135, Y:

Menactra® 4ug clu 2012 ANMAT a partir de
(MCV4) Conjugado Toxoide diftérico: 48 ug | los 9 meses hasta 55 afos
EANBIAIFASIEER Sin timerosal / IM
: . _ 2013 ANMAT a partir de
Menveo® Oligosacarido A: 10ug los 2 meses de edad

Oligocacarido C, W135, Y: 5 ug c/u

(MCV4) Fosfato de Al. .
(NOVARTIS/GSK) Conjugado CRM197 2016 esquema 2/3 dosis
R en <7/meses.
Sin timerosal. / IM
Proteinas recombinantes de Nm B
Bexsero® NHBA, NadA 'y fHbp: 50 ugr. :
) 2015 ANMAT a partir de
(4CMenB) Vesiculas de la Membrana externa los 2 meses de edad

(GSK)

(OMV), PorA P1.4: 25 ugr / IM




CASO CLINICO N° 1

La mama de Mateo consulto el 18 de enero de
2017 en el Centro de Salud N° 16, donde
habitualmente lleva a su hijo a control. El motivo
fue solicitarle la orden médica para vacunarlo
contra meningococo ya que se entero por
television que se inicio la vacunacion gratuita y
obligatoria para los nifos a partir de los 3 meses
de edad. Mateo habia cumplido los 3 meses el
24 de diciembre de 2016, por lo que esta en
edad de recibirla. Su actitud es:



b)

CASO CLINICO N° 1

Informarle que no requiere orden meédica, que solo se
acerque al Vacunatorio del Centro de Salud para que le
coloquen la vacuna.

Indicarle la vacuna y en la orden medica le aclara que la
segunda dosis la debe recibir el 18 de marzo cuando
haya cumplido los 5 meses de edad.

Explicarle que si tiene interés de que esté vacunado
contra meningococo debera hacerlo en un vacunatorio
privado por la edad que tiene.

Sugerirle que como tiene 3 meses y 25 dias, espere a
que cumpla los 4 meses y le coloca todas las vacunas
correspondientes a esa edad y asi evita pincharlo 2 dias.



b)

CASO CLINICO N° 1

Informarle que no requiere orden médica, que solo se
acerque al Vacunatorio del Centro de Salud para que le
coloquen la vacuna.

Indicarle la vacuna y en la orden medica le aclara que la
segunda dosis la debe recibir el 18 de marzo cuando
haya cumplido los 5 meses de edad.

Explicarle que si tiene interés de que esté vacunado
contra meningococo debera hacerlo en un vacunatorio
privado por la edad que tiene.

Sugerirle que como tiene 3 meses y 23 dias, espere a
que cumpla los 4 meses y le coloca todas las vacunas
correspondientes a esa edad y asi evita pincharlo 2 dias.




Resolucion 10/2015 Programa Nacional de Control de
Enfermedades Inmunoprevenibles.

« MINISTRO DE SALUD RESUELVE:

Articulo 1° — Incorpérese al PROGRAMA NACIONAL DE CONTROL
DE ENFERMEDADES INMUNOPREVENIBLES, con caracter gratuito y
obligatorio, a partir del aino 2015, la vacunaciéon contra meningococo en
ninos mayores de TRES (3) meses de edad con esquema 2+1,alos 3,5y 15
meses de vida y en adolescentes con esquema de dosis unica a los ONCE
(11) annos de edad.

Art. 2° — Intégrese al CALENDARIO NACIONAL DE VACUNACION
la inmunizacién con la vacuna contra meningococo.
Art. 3° — Para la administracion de la vacuna a los ninos

comprendidos en esta resolucién no se requerira la presentacion de una
orden médica.




Poblacion objetivo:

 Nifias y nifos que cumplan 3 meses de vida a partir del inicio de
la_estrateqgia, residentes en Argentina.

» Adolescentes que cumplan 11 afios de vida a partir del inicio de
la_estrateqgia, residentes en Argentina.

La vacunacion con vacuna de polisacarido conjugado tetravalente
A,C,W,Y (Menveo®) se hizo efectiva en ambos casos, a partir del
inicio de la estrategia (ENERO 2017).

Esquema: 2+1 (3 m, 5 my 15 m. junto con varicela)

Unica dosis: adolescentes de 11 afios




Estrategia de vacunacion para meningococo en

Argentina

Nacimiento| 3 meses 5 meses 12 meses 15 meses
01/10/16 01/01/17 01/03/17 01/10/17 01/01/18

Inicio de
estrategia
01-01-2017

Nacimiento | 3 meses | 5 meses 12 meses 15 meses

24/09/16 24/12/16 | 24/02/17 24/09/17 24/12/17

Nacimiento | 3 meses Smeses | 12 meses | 15 meses
24/10/16 24/01/17 24/03/17 24/10/17 24/01/18




grupos atarlos

Ministeria de Salud de fa Nacién

fo istribucion de casosy tasas de EMI sequn grupo etario. Afios 2012-2015. Argentina.
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Age-Specific Carriage of Neisseria meningitidis:
Meta-analysis of 89 Studies in 28 Countries
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Christensen H et al. Lancet Infect Dis. 2010;10:853.

Objetivos en lactantes:
Disminuir incidencia y mortalidad de EMI
Disminuir secuelas graves y permanentes

Objetivo en adolescentes:

Disminuir portacion (mayor reservorio) y
proteger en forma indirecta a poblacién
vulnerable no vacunada



Nm: Distribucion por serogrupos
Argentina 2000-2013
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Distribucion porcentual de los serogrupos de Nm
total y menor de 9 meses . Ahos 2012-2015
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Lactantes menor a 9 meses el grupo
etario mas afectado (64%)



Menveo®: Esquema recomendado por el
laboratorio

2 a6 meses: 20 3 dosis (intervalo minimo 2 m.) y
refuerzo entre los12-16 m..

« 7 a23 meses: una dosis y la 2° dosis entre 12y
24 m. (al menos 2 m. después de la primera
dosis).

« >2 anos, adolescentes y adultos: una dosis.




CASO CLINICO N° 2

Julieta tiene actualmente 15 meses de vida y
recibio, al ano de edad, una dosis de vacuna
tetravalente antimeningococica (ACWY)
conjugada con TD (Menactra®). No presenta
factores de riesgo para enfermedad invasiva
por germenes capsulados. La madre le
pregunta si a esta edad debe aplicarle la
vacuna de calendario (Menveo®)
correspondiente a los 15 meses y completar
esquema del ano ya que solo recibio a esa
edad HA y SRP. Cual es su recomendacion?



d)

CASO CLINICO N° 2

Le explica que debe aplicarle una segunda dosis de
Menactra® y simultaneamente PCV13 y Varicela.

Recomienda colocarle Menveo® junto con varicela y luego
de 1 mes PCV13 de refuerzo para evitar cualquier
interferencia.

No indica mas dosis de vacuna antimeningococica ante la
evidencia de proteccion adecuada con una dosis de
Menactra® y menor riesgo de SGB. Aplica Varicela y PCV13.

Recomienda una segunda dosis de Menactra® para
mantener esquema con la misma vacuna y deja un intervalo
de 1 mes para indicar PCV13 a fin de evitar interferencia.
Puede recibir varicela.



CASO CLINICO N° 2

Le explica que debe aplicarle una segunda dosis de
Menactra® y simultaneamente PCV13 y Varicela.

d)

Recomienda colocarle Menveo® junto con varicela y luego
de 1 mes PCV13 de refuerzo para evitar cualquier
interferencia.

No indica mas dosis de vacuna antimeningococica ante la
evidencia de proteccion adecuada con una dosis de
Menactra® y menor riesgo de SGB. Aplica Varicela y PCV13.

Recomienda una segunda dosis de Menactra® para
mantener esquema con la misma vacuna y deja un intervalo
de 1 mes para indicar PCV13 a fin de evitar interferencia.
Puede recibir varicela.




Menactra®: Esquema recomendado por el
laboratorio

 Entre 9y 23 meses: 2 dosis, con un intervalo
minimo de 3 m.

« 22 anos hasta 55 anos: una dosis.

» Alto riesgo: 2 dosis (intervalo 2 meses)
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Las tasas de serorrespuesta fueron no inferior para los
serotipos de neumococo cuando las vacunas de rutina en
la infancia se administran con MCV4-CRM197

MenACWY-CRM vy las vacunas de rutina o las vacunas de rutinas solas administradas a las 2,4y 6 meses de edad
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Proporcion titulos seroprotectores (OPA) para PCV7, comparables (no
inferior) después de la vacunacion concomitante con MCV4-DT
(subconjunto de 196 sujetos) Resultados similares conseguido con ELISA

(Criterios de no inferioridad
no alcanzados por GMC de
IgG para serotipos
4, 6B, 18C)

o Menactra + PCV
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B MMRY + PCV (N=389")
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Administracion simultanea de varias
vacunas (pag 35)

S No hay contraindicaciones, solo dos excepciones:

« En personas con asplenia funcional o
anatémica, no se debe administrar MCV4-D
(Menactra [Sanofi Pasteur, Swiftwater, PA])
hasta al menos 4 semanas después de haber
administrado todas las dosis de PCV13 debido
a la interferencia con la respuesta inmunitaria
de la serie de PCV13, ya que ambas vacunas
estan conjugadas con la proteina portadora de
foxina de difteria.

« PCV13y PPSV23. Debera haber un intervalo
de al menos 8 semanas entre si.



Menactra y Sindrome de Guillain Barré (SGB)

* Febrero 2008: notificacion de 26 casos de SGB en mas de 15
millones de dosis de Menactra, distribuidas.
Temporalmente relacionados y concentrados en el tiempo.

* CDC: potencial riesgo incrementado? Analisis de datos

* Junio 2010: CDC/ACIP concluyen que el analisis de datos no
detectd un riesgo incrementado para SGB con vacuna
Menactra.

Hllp://www.cdc.gov/vaccines/recs/acip/downloads/min-jun10.pdf



MCVA4-D: Menactra

Contraindicaciones:

* Reaccion alérgica grave (ej. anafilaxia) luego de una dosis
previa

e Antecedente de sindrome de Guillain-Barré
 Enfermedad aguda o febril, no leve
e Embarazo

Precauciones:

* Trombocitopenia o trastornos hemorragicos (no evaluado)
riesgo beneficio

* Alteracion de la inmunocompetencia (pueden tener una
menor respuesta inmunologica)



CASO CLINICO N° 3

En el hospital pediatrico donde Ud.
trabaja, atiende a la hermanita de Santiago que
Ingreso con diagndstico de meningitis
meningococica, posteriormente identificado el
serogrupo B.

Los padres le preguntan si Santiago, de 2 anos
de edad, esta protegido para la meningitis ya que
en su momento recibid, en forma
privada, esquema completo de vacuna conjugada
tetravalente.

Qué explicacion da a los padres?



CASO CLINICO N° 3

Que no esta protegido para NmB y recomienda urgente una
dosis de vacuna Bexsero® porque los estudios demostraron
seguridad y eficacia en ese grupo etario.

Indica solo quimioprofilaxis con rifampicina, que si bien no
protege para futuras exposiciones es la conducta correcta
teniendo en cuenta la epidemiologia y el calendario nacional
de vacunacion actual.

Indica quimioprofilaxis con rifampicina y sugiere para
protegerlo contra alguna cepas de Nm B iniciar esquema de
dos dosis con vacuna Bexsero®.

Que tiene proteccion parcial contra Nm e indica la mejor
estrategia de prevencion que es aplicar una dosis de refuerzo
de vacuna Menveo® e iniciar esquema de 2 dosis con vacuna
Bexsero®, ademas de quimioprofilaxis con rifampicina.



CASO CLINICO N° 3

Que no esta protegido para NmB y recomienda urgente una
dosis de vacuna Bexsero® porque los estudios demostraron
seguridad y eficacia en ese grupo etario.

Indica solo quimioprofilaxis con rifampicina, que si bien no
protege para futuras exposiciones es la conducta correcta
teniendo en cuenta la epidemiologia y el calendario nacional
de vacunacion actual.

Indica quimioprofilaxis con rifampicina y sugiere para
protegerlo contra alguna cepas de Nm B iniciar esquema de
dos dosis con vacuna Bexsero®.

Que tiene proteccion parcial contra Nm e indica la mejor
estrategia de prevencion que es aplicar una dosis de refuerzo
de vacuna Menveo® e iniciar esquema de 2 dosis con vacuna
Bexsero®, ademas de quimioprofilaxis con rifampicina.




ENFERMEDAD MENIN,G-OCC')CICA
PREVENCION

QUIMIOPROFILAXIS

“Estrategia indiscutible ante
un contacto” independiente
de la decisidén que se
adopte frente a la indicacion
de vacuna

VACUNAS

-Polisacarida conjugada

-Nm B recombinante, multicomponentes



Distribucion porcentual de serogrupos
Argentina 2016
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Diversidad fenotipica y genética de cepas de NmB que causan
enfermedad. Fundacion de Investigacion de la Meningitis de la
Biblioteca del Genoma del Meningococo de Inglaterra y Gales
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Vacuna de Nm B recombinante (4CMenB)

BEXSERO®, Glaxo

Cuatro componentes para maximizar la cobertura de las diversas y
cambiantes variedades genéticas de Nm B. Producidos en células E.
coli mediante tecnologia de ADN recombinante.

Suspensiéon de 0,5 ml, en jeringa precargada:

1) Proteina recombinante de fusion NHBA (antigeno de Neisseria de unién
a heparina) de Nm B: 50 ugr

2) Proteina recombinante NadA (adhesina A de Neisseria) de Nm B: 50 ugr
3) Proteina recombinante de fusion fHbp (proteina de unién al factor H) de
Nm B: 50 ugr

4) Vesiculas de la Membrana externa (OMV) de Nm B (cepa NZ98/254
medidas como la cantidad total de proteina que contiene el PorA P1.4): 25 ugr

Adyuvante: hidréxido de Al (0,5 mg)



4CMenB: Cobertura predictiva

(sistema de tipificacion del Ag meningocdécico) MATS
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MATS: Global coverage estimates for 4CMenB, a novel
multicomponent meningococcal B vaccine

Review

Duccio Medini?®*, Maria Stella?, James Wassil®

* GEK Vaccines, Stena, ftaly
b GSK Vaccines, Cambridge, MA, LISA

Key:
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Fig. 4. Global MATS coverage estimates for 4CMenB.



Effectiveness and impact of a reduced infant schedule of
4CMenB vaccine against group B meningococcal disease in

England: a national observational cohort study (01/09/15-30/06/16)

Sydel R Parikh, Nick J Andrews, Kazim Beebeejaun, Helen Campbell, Sonia Ribeiro, Charlotte
Ward, Joanne M White, Ray Borrow, Mary E Ramsay, Shamez N Ladhani

Septiembre 2015: UK es el primer pais en introducir

4CMenB, Bexsero®, en un Programa Nacional de Inmunizacién
financiado con fondos publicos.

Esquema reducido: 2 m.,4 m,y 12 m.

Covertura: 95,5% para 1° dosis y 88,6% para 2° dosis
Efectividad con 2 dosis: 82,9% (1C95% 24,1-95,2)

Reduccidon del 50% en la tasa de incidencia. (IRR 0-50 [95% CI 0-36—
0-71]; p=0-0001), primeros 10 meses del programa.

Lancet 2016; 388: 2775-82



20th International Pathogenic Neisseria Conference (IPNC) -
University of Manchester

Predicted coverage of the 4CMenB vaccine on circulating serogroup B
invasive strains in Argentina

Efron, A(1);, Sorhouet Pereira, C(1); Biolchi, A(2); Brunelli, B(2), Tomei, S(2); Magneres, C(3); Vidal, G(4); Gaita, L(1);
Regueira, M(1),; Vizzotti, C(5);Budroni, S(2); Dari, A(2);, De Paola, R(2); Giuliani, MM(2); Moschioni, M(6); Pizza, M(2);
Rappuoli, R(2)

1) Clinical Bacteriology Laboratory, Infection Disease National InstituteANLIS 'Dr. Carlos G. Malbran', Buenos
Aires, Argentina; 2) Vaccines, Glaxo Smith Kline, Siena, Italy; 3) Influenza Vaccines, Novartis, Buenos Aires, Argentina;
4) GSK Vaccines, Glaxo Smith Kline Buenos Aires, Argentina; 5) National Direction of Immunopreventable Diseases's
Control, National Health Ministry, Buenos Aires, Argentina; 6) Medicines Sans Frontieres, Nukus, Uzbekistan

Resultados:

e 114 cepas testeadas por MATS y 34 por hSBA, post 4° dosis
en lactantes y post 2° dosis en adolescentes

Tasa: 37% por MATS

(Probablemente por complejo clonal CC865 y CC35 que son
raros en otros paises)

Tasa: 70,6% y 79,4% por hSBA




Vacuna de Nm B recombinante (4CMenB) BEXSERO®
Esquema recomendado por el laboratorio productor:

Grupo de edad Inmunizacion | Intervalos entre Dosis de refuerzo
Il =l P
3 dosis? =1 mes 1 dosis entre los 12y 23
“ meses de edad

6 a 11 meses 2 dosis > 2 meses 1 dosis en el segundo afio de
vida. Intervalo = 2 meses
después de la serie primaria

m 2 dosis > 2 meses Necesidad no establecida
2 dosis > 2 meses Necesidad no establecida

211 anos y 2 dosis =1 mes Necesidad no establecida
adultos*

a La primera dosis se deberia administrar a los 2 meses de edad. La seguridad y eficacia de
BEXSERO® en lactantes menores de 8 semanas de edad no ha sido establecida todavia. No existen
datos disponibles.

* La seguridad y eficacia de BEXSERO® en individuos mayores de 50 afios de edad no ha sido
establecida




Reacciones adversas de la vacuna recombinante 4CMenB

Ninos

Locales: dolor, eritema, edema, induracién:z 1/10
Trastornos de la alimentacion, diarrea, vomitos, fiebre (=38
°C): 21/10

Tendencia al suefo, llanto inusual, irritabilidad: = 1/10
Exantemas: =2 1/10

Convulsiones (incluye febriles): 21/1.000 a <1/100

Palidez, eczema, urticaria: 21/1.000 a <1/100

Sindrome de Kawasaki: 21/10.000 a <1/1.000

Adolescentes y adultos

Sintomas locales: = 1/10
Cefalea, nauseas, mialgias, artralgias: = 1/10



CASO CLINICO N° 4

Lautaro, actualmente tiene 18 meses de
vida y como consecuencia de haber
padecido repetidos procesos infecciosos
usted habia solicitado una interconsulta a
un inmunologo para descartar algun tipo
de inmunodeficiencia. Este le informd que
presentaba un déficit de complemento.
Lautaro tiene su carnet de vacunas al
dia, incluida la antigripal. Qué conducta
asume?



CASO CLINICO N° 4

a) Leindica 2 dosis de MCV4-CRM187 con un intervalo de 8 semanas
entre si.

b) Le da orden medica para que le apliquen una dosis extra de VCN13
por haber recibido solo 3 dosis antes de los 2 afios y 2 dosis de
MCV4-CRM197 con intervalo de 8 semanas.

c) Leindica vacuna MCV4-CRM187 con esquma 3+1 segun norma para
huéspedes especiales y una dosis extra de VCN13.

d) Le da una orden para el vacunatorio privado para iniciar esquema con

2 dosis de MCV4-CRM197 o MCV4-DT ya que por la edad no entra en las
indicaciones de la vacuna en calendario. A los 24 meses le indica 1 dosis
de VPN 23
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CALENDARTO NACTONAL DE VACUNACION sttt st

EXCLUSIVO ZONAS DE RIESGO
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2 meses 19dosis | 1°dosis | 1°dasis 1° dosis (D)
3 meses 1° dosis
4 meses 2dosis | 2dosis | 2 dosis 2° dosis (€)
5 meses 2° dosis
6 meses 3 dosis 3° dosis
12 meses refuerzo dnica dosis| 1° dosis
15 meses refuerzo | dosis Gnica dosis
o
15-18 meses 1° refuerzo {F’ 1° refuerzo
18 meses 1° dosis
24 meses
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(1) B06: Tubssculosis (formas invsivas) Heemaphilus influenzas b. (4] Antes de egresar de la maternidad. (1) Aplicor dTpa en en coda embarazo independientemants del ampo desds la dosis peevin. Aplicar
{2) HB: Heporirs B (14) DTP- {Triphs Bacteriomn Celubar) Bifresio, Tétanos, Tos Convulso. (8) En los primatos 12 horas de vida, o parfir da b semana 20 de gestocion,
(3) Preient la Meningitis, Noumonia y Sapsis por Neumacoco. (15) dTpa: (Triple Bacteriana Acelulor) Differio, Tétanas, Tos Comvulsa. {€) Vocunacidn Universol. Si no hubieen recihio el esquema completo, deberd completurlo. (K) Persanal de salud que osist menores de 17 meses. Revocunor coda 5 afios. 4
(4) OTP-HB-Hib: {Pentevalente) Diftern, Tétanos, Tos Comulsa, Hep B, (16} YPH: Vinss Pagilomo Humana. En caso de tener qua iniciar: aplicos 1° dosts, 2° dosis ol mes de lo primen y 3° dosis o s sels (L} Residentes en ronas de riesgo. ﬁCOBERTURA
Hoemaphilus Influenzae b, (17) T {Dobde Bocterinana) Diltera, Tétonos, mieses da lo primera, [M) Residentes en 20na de riesgo Gnico rehuerzo o los diez afkos de ko primern dosis. UNIVERSAL
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19) Antigiipal (6) En toda embatozo debeetn recikit lo vacuna ontigripal en cualquisr trimestse de ko gestacian.
{10 HA: Hapatitis A (H) Pudeperns debarén recibic votuna antigripal si no lo hubiesen recibido durante el embaram, Ministerio de Salud
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Indicaciones en huéspedes especiales

El Ministerio de Salud de la Nacién provee la vacuna
antimeningococica, segun las siguientes indicaciones:

e Asplenia anatdmica o funcional (incluye linfoma)
» Déficit de factores terminales del complemento (C5-C9)
* Nifos con infeccién por VIH

* Personal de salud o trabajadores de laboratorio de
microbiologia que manipulan o procesan cultivos
bacterioldgicos con potencial exposicion a Nm



Esquema para huésped especial con Menveo®:

« 2-5 meses: 4 dosis (2,4,6 meses y 12-16 meses)

* 6-23 meses: 2 dosis. La segunda dosis debe ser
administrada durante el segundo afo de vida (12-24 meses)
y con un intervalo de al menos 2 meses respecto a la
primera dosis.

 Mayores de 24 meses: una dosis.

* Ninos asplénicos: entre 2 y 5 afnos de edad, que presentan
un riesgo elevado y continuo de EM se debe administrar
una segunda dosis 2 meses después de la primera.



Recomendaciones para la revacunacion
con vacuna para meningococo

Se recomienda en caso de mantenerse la situacion
gue genera el riesgo de EM:

* ninos de 2 a 6 anos de edad: cada 3 anos
* mayores de 7 anos de edad: cada 5 anos.

Quienes recibieron vacuna Polisacarida no conjugada
entre los 2 y 6 anos de edad, aplicar una dosis de
vacuna conjugada a los 3 afos de la primeray alos 5
anos si la recibio luego de los 7 anos de edad.
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Estrategia de vacunacion en Argentina:

Pablacion Acciones

Administrar 3 dosis de vacuna
Via de administracion: inframuscular
Esquema: 2 + 1
Lactantes de 3 meses de edad | Esquema basico: 3y 5 meses,
- Intervalo minimo entre dosis: 8 semanas.
- Edad min de administracion: 6 semanas
Refuerzo: 15 meses de edad.

Administrar una unica dosis.
Adolescentes (11 anos) Via de administracion: inframuscular
Esquema: dosis unica a los 17 anos




INDICACIONES DE VACUNAS ANTIMENINGOCOCICAS

**  GRUPOS DE RIESGO
Déficit de properdina y fracciones terminales del complemento (C3,C5-9)
Enfermedad de Hodgkin y otras neoplasias hematoldgicas
Inmunodeficiencias primarias humoral o combinadas
Asplenia anatomica o funcional
Personas con VIH/SIDA
Personal de fuerzas de seguridad
Nifos, adolescentes y adultos alojados en instituciones semicerradas
Tripulacion de aviones y navios

<* VIAJEROS A REGIONES EPIDEMICAS/HIPERENDEMICAS

X MICROBIOLOGOS Y PERSONAL QUE MANIPULE Nm

** CONTROL DE BROTE EPIDEMICO (serogrupo prevalente y grupo etario mas afectado).

Consultar Autoridades Sanitarias locales



Indicacion de quimioprofilaxis

Contacto domiciliario, especialmente ninos

Personas que con frecuencia conviven o duermen con
el enfermo (7 dias previos)

Contacto en Jardines maternales (7 dias previos)

Exposicion directa a secreciones del paciente
(besos, cepillos de dientes, etc.) 7 dias previos

Respiracion boca a boca sin proteccion
Intubacion endotraqueal sin proteccion

Pasajero de avion sentado al lado del caso indice
(vuelo de mas de 8 hs.)



Profilaxis de la infeccion

meningococica
Rifampicina: <1 mes 5 mg/kg 2 dosis 2 dias
Nifos 10 mg/kg 2 dosis 2 dias
Adultos 600 mg. 2 dosis 2 dias
Ceftriaxona : Ninos 125 mg IM, unica dosis
Adultos 250 mg IM, unica dosis.

Embarazadas 250 mg IM, uUnica dosis

Ciprofloxacina (= 18 afos) : 500 mg VO, unica dosis



Distribucion de serogrupos de Nm en América Latina
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Menveo administrada con esquema de dos dosis en Lactantes
mayores (7-9 y 12 meses)

B Dosis post 6 meses'
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Titulos protectores de MENVEO cuando se administra como serie

primaria de 2-dosis (7-9, 12meses)

MENVEO administrado a los 7-9 meses de edad y MENVEO + MMRYV administrada a los 12

meses de edad
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*Criteria encontrados: LL of 2-sided 95% CI 265% (A) or 285% (C, W-135 and Y)

Muestra de sangre a los 8-10 meses,12 meses y 13.5 meses

Klein NP, et al. Vaccine. 2012;30:3929-3936.

98

[l Dosis post—7-9 meses
(n=198-349)

[ Dosis pre-12 meses
(n=201-340)

[ Dosis post—12 meses
(n=195-379)

Fase lll en lactantes
Estudio V59P21 US



Comtents lists available at ScienceDirect

International Journal of Infectious Diseases
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Immunogenicity and safety of a quadrivalent meningococcal
polysaccharide CRM conjugate vaccine in infants and toddlers™

o1Miguel Tregnaghi ®, Pio Lopez ", Daniel Stamboulian ©, Gabriela Graia“, Tatjana Odrljin “,
Lisa Bedell®, Peter M. Dull =*
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e e
Frecuencia de sensibilidad al dolor, en lactantes y nifnos

similar con la administracion concomitante de MCV4-DT

12 Months
B Grade 1 Grade 2 B Grade 3

Men MMRV MMRV Men PCV PCV Men Men HepA HepA

Menactra Menactra Menactra +
+ MMRYV + PCV MMRY + PCV
+ HepA

T-4353nofi Pasteur data an file




Frecuencia de reacciones sistémicas, en lactantes y
ninos, similar con la administracion concomitante de

Percent

Percent

Fever

= i N

M Grade 1 Grade2 ™ Grade3

Vomiting Abnormal Crying

mwae BEN

Men Men + HepA
HepA

Drowsiness

| Men Men+ HepA | Men Men+ HepA
HepA HepA

Appetite Loss Irritability

Men Men + HepA
HepA

| Men Men + HepA Men Men + HepA
HepA HepA




MCV4-DT induce titulos seroprotectores (>1:8)

en lactantes y ninos, con y sin la administracion concomitante
de MMRV y PCV7

Menactra Only
(N=27T7%)

® Menactra + PCV
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MCV4-CRM197 co-administrada con vacunas de rutina
tiene un perfil de seguridad demostrado en lactantes

Reactogenicidad local y sistémica dentro de los 7 dias después de la vacunacidn a los 6 meses de edad*

[l MENVEO y vacunas de rutinal

60 - n=898-910
50 [C] Vacunas de rutina solas?
50 -+ 46 n=438-454
»n [ severa
(@]
g 40 -
§ 30 30
i 28 29
g 30
X 2122
| 21 g8
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10 - e 78 8
"ol D= D
0 o | .
Sensibilidad  Eritema Induracidn Cambiosen Somnolencia Llanto Irritabilitdad Vdémitos Diarrea Rash Fiebre
habitos de persistente >38°C
\ | alimentacién
Local Sistémicas

*Un perfil de reactogenicidad similar se obtuvo con otros esquemas en el lactante para este grupo de

edad?
1. Klein NP, et al. Pediatr Infect Dis J. 2012;31:64-71; 2. Snape MD. JAMA. 2008;299:173-184.



Los datos disponibles sugieren que las vacunas MenB podrian ser un paso
importante para controlar la enfermedad meningocdcica del serogrupo B.
Aunque los datos actuales sugieren que protegeran contra la mayoria de las cepas
actualmente circulantes, no se espera que estas vacunas proporcionen proteccion
contra la enfermedad causada por todas las cepas del serogrupo B que circulan en
una region.

Ademas, el potencial impacto de las vacunas MenB sobre el transporte
nasofaringeo y la proteccion de rebaio no es concluyente, asi como el impacto
potencial que la introduccién de la vacuna podria tener en la poblacién de
Neisseria meningitidis.

Las reacciones adversas mas comunes observadas en los 7 dias posteriores a la recepcién
de MenB-4C en los ensayos clinicos fueron dolor en el lugar de la inyeccidn

(>83%), mialgia (>48%), eritema (>45%), fatiga 35%), cefalea (>33%), induracién

(228%), nauseas (218%) y artralgia (213%) (19). No se dispone de datos de
inmunogenicidad y seguridad en relacion con MenB-4C cuando se coadministra con
vacunas administradas rutinariamente a adolescentes de los Estados Unidos



