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Varicela

Infeccion primaria del virus varicela-zoster
(Herpesvirus).

Exantema vesicular generalizado.
Polimorfismo local y regional. La mayoria de
los casos en preescolares y escolares

(3/6 anos).

Mayor gravedad en R.N., adultos, embarazadas
e inmunocomprometidos.

Durante mucho tiempo no se percibia como
problema importante en Salud Publica.




Varicela — formas de transmision

Se transmite por contacto directo o por secreciones
respiratorias. El virus penetra por via respiratoria.

Contagia desde 1-2 dias previos y hasta 5-6 dias luego de la
aparicion del rash.

Incubacion: 14 — 16 (rango 10-21) dias del contacto con el
virus (cuadro de varicela o Herpes zoster)

Tasa de ataque secundario en convivientes: 70-90% (HZ cinco
veces menor)



Carga de enfermedad en Argentina

Casos y tasas de varicela
Anos 2008 a 2013. Argentina

200.000 500,0
180.000 450,0
160.000 400,0
140.000 \ / 350,0
120.000 \ / 300,0
100.000 250,0
8 80.000 200,0
60.000 150,0
40.000 100,0
20.000 50,0
0 0,0
2008 2009 2010 2011 2012 2013
I casos 162.793 92.067 182.233 157.880 111.636 165.843
——tasas /100.000 hab 409,6 229,4 446,8 382,6 267,5 393,0

Promedio anual: 145.408 casos/ ano

Tasas por 100.000 hab

Fuente: ProNaCEl- SNVS, Ministerio de Salud de la Nacion
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Carga de enfermedad en Argentina

Casos de varicela segun grupo etario
Anos 2009 a 2013. Argentina

m<1
1
2A4
5A9
H10A 14
m15A24
25A 34
m35A44
45 A 64
> 64 ANOS

Afios Fuente: ProNaCEI- SNVS, Ministerio de Salud de la Nacidn
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Casos y tasas de mortalidad por varicela
Anos 1997 A 2012. ARGENTINA

1997 | 1998 | 1999 | 2000 | 2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012
s Gbitos 7 19 19 18 13 20 14 26 16 16 7 19 19 25 24 10
—{i—tasa mortalidad *1000000hab | 0,20 | 0,53 | 0,52 | 0,49 | 0,35 | 053 | 037 | 0,68 | 0,41 | 0,41 | 0,18 | 048 | 047 | 0,62 | 0,59 | 0,24

0,80

0,70

0,60

0,50

0,40

0,30

0,20

0,10

0,00

Fuente: Direccion de Estadisticas e Informacidn de Salud, Ministerio de Salud de la Nacién

TASA MORTALIDAD X 1000.000 HAB X ANO



Varicela y embarazo

} } |

< 20 semanas > 20 semanas 5 d.antes o 2 d.
2. l l post-parto
Embriopatia Varicela in Utero l
Var. en RN
Atrofia Zoster primeros aio de severa o
extremidades vida f ata |

cicatrices en piel
alter. del SNC ~ 30% de mortalidad

alter. oculares



Prevalencia de Seropositividad en Buenos

7 100
80
60
40

20

Aires y Cordoba

IgG VVZ (%)relacionada con la edad en afos. N=1.519
—

/ 84 880 g43
743 74.6 77—

51,9 / -
/

/

D

0 5(304) 10(308) 15(292) 20(300) 25(138) 30(75) 40(102)
Edad en anos

Gentile Ay col. Prevalencia de varicela en una poblacion de
Buenos Aires y Cordoba. Arch Arg Ped 2000; (98(2)



Validez del interrogatorio en relacion a la serologia

de VVZ
Interrogatorio IgG antiVZ Total VPP: 82.3%
antecedente VZ (+) () VPN: 44.0%
it S: 69.5%
Posmyo 799 156 885 C o1 67
Negativo 319 251 570
Total 1048 407 1455

Gentile Ay col. Prevalencia de varicela en una poblacion de Buenos
Aires y Cordoba. Arch Arg Ped 2000; (98(2)



Validez del interrogatorio en relacion a la serologia de

VVZ por grupos de edad
Grupos de | Sensibilidad | Especificidad | VPP | VPN
edad % % % %
1-10 anos 62 80.1 84 55.5
11-15 anos 78.5 37.5 78.9 37
> 16 anos 70 41.4 82 27.2

Gentile Ay col. Prevalencia de varicela en una poblacion de Buenos
Aires y Cordoba. Arch Arg Ped 2000; (98(2)



Prevencion

* Profilaxis pre-exposicion:
Vacuna antivaricela

 Profilaxis post-exposicion:
Vacuna antivaricela
Gammaglobulina IM o EV
Aciclovir



Profilaxis pre exposicion: personas susceptibles
a Varicela: Intervenciones posibles

1- Vacuna antivaricela:

Huéspedes sanos susceptibles.
Dentro de las 3-5 dias post exposicion.

2- Gamaglobulina Hiperinmune VZ:

Huésped con riesgo de varicela grave.
Lo antes posible y hasta 10 dias postexposicion.

3- Aciclovir :
En caso de contraindicacion en el uso de vacuna.

So6lo en inmunocomprometidos.
A partir del 7°-9° dia, durante 7 dias.



NQ

Casos notificados y tasas (x 100.000 hab) de varicela
Costa Rica, 2000 a 2013

Coberturas del 76 al 89%

25,000 “22‘980 Introduccion de T 700
vacuna varicela
(Septiembre 2007) + 600
20,000 +
17,618 l 500
14814 14,255
15,000 + ’
13,048 13,325 12,909 12,429 T 400
10,000 - 1°%
6,047 53887 + 200
5,000 -
[100
0 - - 0

2000 2001 2002 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2043

m N° —e— Tasa x100008—

Fuente: Vigilancia Epidemioldgica, Ministerio de Salud de Costa Rica

Tasa



Casos de varicela distribucion anual de casos
1989- 1998 (pre-vacunacion)
2000- 2012 (post-vacunacion) E

N° de casos varilela

Pre vacunacion Vacuna Post- vacunacion
varicela

89 90 91 92 93 94 95 96 97 98 99 0

www.msp.gub.uy




Varicela - Clinica

VARICELA EN NO VACUNADOS
*Rash generalizado que progresa de
macula a papula y luego a vesicula y
pustula. Progresion cefalocaudal y las
lesiones se concentran mas
frecuentemente en troco.
*Prurito leve a moderado
*En niflos sanos se producen cuadros
leves, puede estar acompanado de
malestar y fiebre durante 2 a 3 dias.
*En los adolescentes y adulto la
enfermedad se presenta de forma mas
severa con alta incidencia de
complicaciones.
*El diagnodstico es clinico

VARICELA EN VACUNADOS
(Breakthrough Varicella)
*Generalmente cuadros leves. Desarrollan

menos de 50 lesiones sin fiebre

*Rash predominantemente maculopapular
gue vesicular.

*Evolucion mas corta

e Ocurre a partir del dia 42 de la vacunacion.
Frecuencia 1 cada 5 niifios con 1 dosis.
*25%-30% de los casos con una dosis de
vacuna presentan el cuadro clasico.

*A veces es necesario estudios de
laboratorio para su confirmacion.

A

T WAL y .I . A= q h. 3
Fuente:cdc.esov/chickennox/about/photos.html



Manifestaciones Clinicas de Alerta

 Monomorfismo lesional

« Transformacion hemorragica
* Fiebre alta persistente

* Reaparicion de la fiebre
 SDR, trastornos del sensorio

o Celulitis

« RNPT, adolescentes y adultos
e Caso secundario en la familia



Factores de riesgo de falla de Ila

vacuna. 1 dosis
Errores de cadena de frio

Menor edad de vacunacion (12-14 meses vs >15
meses)

Tiempo desde la vacunacion
Condiciones y medicamentos preexistentes

— Esteroides altas dosis al tiempo de la exposicion a
vacuna

Proximidad menor a 28 dias entre Triple viral y

Varicela(si no van simultaneas) Seward JE et al. 1D

2008 Review



Rate per 100,000 population

USA: Programa de vacunacion de 1
dosis: impacto en hospitalizaciones

1 dose

recommendation
+ 1988-1995 to 2000-2006

(one dose coverage >65%-89%)

2.dose * By 2006:declines of

recommendation  99% for 0-4 years

l 949% for 5-9 years
95% for 10-19 years

/
\ /\ N Z_\ 65% for 20+

5 O 5 b o 5 5 & b
@%@@@ﬂ:%"@@@q cs*w.. @%ﬁrﬁmae‘"%@

Year



Impacto de la vacunacidn rutinaria contra Varicela en
nifios de un afio en Uruguay: 1997-2005*

- A fines de 1999 se introdujo la vacunacion rutinaria en
Uruguay a partir al ano de vida, unica dosis

- Vacuna Varilrix ® (GlaxoSmithKline)

- Informacion recolectada del Hospital Pediatrico de referencia
(internados) y a partir de dos sistemas privados de salud en
Montevideo (ambulatorios)

- Se comparo la proporcion de internados por varicela y de
consultas ambulatorias desde 1997-1999 a 2005 en los
siguientes grupos:

<1 ano, 1-4, 5-9 y 10-14 anos

1 J Quiany col. Arch Dis Child 2008;93:845-850. doi:10.1136/adc.2007.126243



Efectividad de Vacuna de Varicela:
2 dosis. Experiencia post aprobacion

Altamente probable que una segunda dosis en ninos mejore

la performance de la vacuna de varicela

Vaccine
Author Country | Vaccine [Effectiveness Stu;ly meth?d
All dicEEE Setting/Design
Gould,PIDJ2009 | USA | Varivax | 88% School oUBREREESS P 0
cohort
Nguyen, PIDJ 2010 USA | Varivax 95% -2 [elro/pros
cohort
Shapiro, JID 2011 USA | Varivax 98% Case-control study
Eenoz, HumEesesys Spain | Unspec. 97% Case-control study

2013




Esqguemas una dosis vs dos dosis

v'Si el objetivo es disminuir mortalidad y morbilidad
por varicela severa........... 1 dosis suficiente (pero
pueden aun producirse brotes)

v'Si el objetivo es ademas eliminar la circulacion
viral, reduciendo los brotes y el numero total de
casos .... 2 dosis (mayor efectividad y duracion de
inmunidad)



Principales bacterias involucradas en meningitis y septicemia

S pneumoniae?

N meningitidis?

La enfermedad por Hib ha sido
virtualmente eliminada en los
paises que introdujeron
vacunacion

La enfermedad neumocécica se ha
reducido drasticamente en los
paises que han implementado su
vacunacion *

N meningitidis
sigue siendo causa principal de
meningitis y septicemia

198723 2000-2009124

Vacuna conjugada Hib
Argentina 1998 (PAl)

Vacuna conjugada Spn* Presente?
Argentina 2012 (PAI)

*PCV=7- and 13-valent pneumococcal glycoconjugate vaccines.
Images courtesy of CDC. Public Health Image Library (PHIL) (Hib and S pneumoniae) and Swiss Tropical Institute (N meningitidis).

1. Bacterial meningitis. World Health Organization website. http://www.who.int/nuvi/meningitis/en/index.html; 2. Stoddard J, et al. Hum Vaccin. 2010;6:219-223; 3. Invasive
Haemophilus influenzae type B (Hib) Disease Prevention. World Health Organization website. http://www.who.int/nuvi/hib/en/; 4. Streptococcus pneumoniae (Pneumococcus). World
Health Organization website. http://www.who.int/nuvi/pneumococcus/en/index.html.



Neilsseria meningitidis
Diplococo Gram-negativo encapsulado?
Patdgeno estrictamente humanot
La portacion asintomaticas es muy comun
e Prevalencia de portacion: ~1-35%?
 <1% de los portadores desarrollan
sintomas
Transmision®
e Secreciones respiratorias
« Contacto directo

: : ., ) Gram de LCR con N meningitidis
* Periodo de incubacion: 2-10 dias Las flechas sefialan las bacterias?

1. van Deuren M, et al. Clin Microbiol Rev. 2000;13:144-166; 2. Brigham KS, et a;. Curr Opin Pediatr. 2009;21:437-443; 3. Dull PM, et al.
J Infect Dis. 2005;191:33-39; 4. WHO. Fact sheet: meningococcal meningitis. 2003; 5. Rosenstein NE, et al. N Eng/ J Med. 2001;344:1378-1388.


http://content.nejm.org/content/vol344/issue18/images/large/07f1.jpeg�

Neisseria meningitidis — Trasmision y

colonizacion

-Colonizacion: 8-25% de |la poblacion

-1 a 2% en lactantes

- 15 a 25% en adolescentes y adultos jovenes

-Duracion de la colonizacion: dias a meses (3 a 9 meses)???

Arch Dis Child 1999; 80:290-296
Epidemiol Infect 1987; 99:591-601
Lancet 2002; 359:1829-1831

J Infect Dis 2005; 191:1263-1271
Lancet 2007; 369: 2196-210



Estudios de portacion en America Latina

San Pablo, Brasil
1231 sujetos
11 a 19 afos de edad

Bogota, Colombia Tasa: 9,9%
1450 sujetos
15 a 21 afos de edad
Tasa: 8,5 %
Paraguay

3500 sujetos
3 a 21 afnos de edad

RM-Valparaiso- En progreso

Biobio, Chile
4217 sujetos

10 a 19 afos de edad
Tasa: 6,5 % T~

Buenos Aires, Argentina
700 sujetos
18 a 21 afos de edad

Tasa: 16 %

£ Pan American

= LN “‘% Health
Presentacion ISP, Chile - Julio 2013 - Fuente: Proyecto PAHEF e Instituto Adolfo Lutz, San Pablo, Brasil ¥ Organization
“ @ ::-'*J'ﬁn _1 _1'| Organization



Fuentes de Diversidad Genética de Neisseria
meningitidis

Fuentes de variacion
genética, mutacion,
y dafio de DNA

Infidelidad de la

replica}cfién Poblacion microbiana
Mutacion 5 seleccionada:
Recombinacion Apto para sobrevivir
Arreglo§ _ Y * Virulencia
cromosomicos , 4 » Resistencia a antibiotico
Transferencia ' i o - Variacion de la cepa

horizontal de genes N e N « Biodiversidad
Transformacion -~

Presiones selectivas:

. .. e Nichos ambientales
Fase de Variacion : , .
e Respuestas inmunolégicas

e Antibioticos

Davidsen T, et al. Nat Rev Microbiol. 2006;4:11-22.



Neisseria meningitidis y cambio capsular : Emergencia del serogrupo
W-135

RECOMDINAGN
EMErgENCIa ae un
NUEVO SErogrupo.

 Ejemplo: VW=
135, X, e Y

Harrison LH. Clin Microbiol Rev. 2006;19:142-164.



Origen de la Propagacion de Neisseria meningitidis Serogrupo W-135

Meningitis Belt, 2006

COMENZO en Arabla Saudita
d(fronts P daliHajide

<= o, , Y afeefe) ]
" @ \ETEYTINOS

2 .”3!11; 2

STU10 . CONOo UNEesausa comun,
enfermedad, R ek cinturon
ingitico de Afmeaiit Jndela
s pagacionepidemiCelse desio.
FNEIpaimente como CaRRE €]/
)erogrupo A=

Recientemente’se na convertiags
enepldemicaen sudafrica=

Casos propagados desde Afric;
Europa, Asia, y.Norte America =

1. CDC. Travelers’ Health: Yellow Book; 2. Lingappa JR, et al. Emerg Infect Dis. 2003;9:665-671; 3. von Gottberg A, et al. Clin Infect Dis. 2008;46:377-386. 4.
Report of a WHO Consultation (WHO/CDS/CSR/GAR/2002.1); 5. Samuelsson S, et al. Eurosurveillance Weekly. 2000;4.




Tasa de incidencia x 100.000

Incidencia/letalidad 1990-2012

3.0

30

15

10

00T X pepijeja) ap 2lejuadiod



90
80 -+
70
60 -
50
40 -
30 1
20 1—
10
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=

Edad N° casos | Porcentaje

< 9 meses 20 48,0%
10 - 12 meses 2 5,0%

12 - 24 meses 8 20,0%
24 - 36 meses 7 17,0%
36 - 48 meses 3 7,5%

48 - 60 meses 1 2,5,0%
Total 41 100%

T Tl RN N
3 = 9 ¥ R/ 3 @& § ¢ ¥ g 3
3 g 9 -] v 2 - g 0 & w 2

{*) Informacion preliminar hasta la SE 41.
Fuente: Formularios ENO, Departamento de Epidemiologia — DIPLAS/MINSAL.




Plan Nacional de Inmunizaciones

Mayor N° de casos, < de 1 aiio

Recién Nacido Tuberculosis

Hepatitis B

Lo fundamental obtener adecuadas coberturas de
vacunacion

Antimeningocdcica Enfermedad Meningococica
12 meses Tres virica Sarampién, Rubéola, Paperas
Neumocdcica conjugada Enfermedades por Neumococo
Hepatitis B
Pentavalente Difteria, Tétanos, Tos Convulsiva
18 Meses H. Influenza B
Polio oral Poliomielitis
Hepatitis A* Hepatitis A
1° Basico Tres virica Sarampidn, Rubéola, Paperas
dTp (acelular) Difteria, Tétanos, Tos Convulsiva
Mifias de 42 Basico VPH Infeccion por Virus Papiloma Humano
B2 Basico dTp tacelular) Difteria, Tétanos, Tos Convulsiva
Adultos de 65 anos Neumocdcica Polisacarida Enfermedades por Neumococo
*50lo para la Region de Arica y Parinacota v Tarapaca
Miriisterio de
S REURRESPONDE ] ﬁ —
600-360-7777 ‘3m
wwnwminsalcl . ds In Batud

Biscancsen K10 & - B st s bt
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CARGA DE ENFERMEDAD MENINGOCOCICA A TRAVES DE UNIDADES

CENTINELAS EN ARGENTINA

Autores: A. Gentilel, J. Bakirt, M.R. Agosti?, G. Ensinck?, H.
Abate?, A. Gajo Gane®, A. Santillan®, A. Efron’, R. Rittimann8 y
Grupo de Trabajo®.

1. Hosp. de Nifos R. Gutierrez, Bs As, 2. Hosp. de Nifios Sor Ludovica Htal, La Plata, 3.
Hosp. de Ninos Vilela, Rosario, 4. Hosp. Pediatrico Notti, Mendoza, 5. Hosp. Pediatrico J.
Pablo II, Corrientes, 6. Hosp. de Nifios E. Peron, Catamarca, 7. Instituto Nacional de
Microbiologia Malbran, Bs As, 8. Funcei, Bs As.

9. Grupo de trabajo: JCD Morales, C Vescina, Oderiz S, N Miguez, A Badano, MF
Lucion, M Turco, C Aguirre, N Duci, P Carrizo Herrera, P Valdez, M Regueira. C
Sorhouet, L Gaita y M Moscoloni.

Argentina



Poblacion

Estudio de base Hospitalaria: 6 centros

Corrientes:

N vigilados: 8495

Casos EM: 1
Catamarca: Rosario:
N vigilados: 4115 N vigilados: 7624
Casos EM: O Casos EM: 6

CABA:
V. (I\I: V|gllaéllc\)/|s.:20007
N vigilados: 16458 505 =N
Casos EM: 4
La Plata:

N vigilados: 14435
Casos EM: 16




CARGA DE ENFERMEDAD MENINGOCOCICAA TRAVES DE UNIDADES CENTINELAS EN ARGENTINA

Manifestaciones clinicas

Bacteriemia oculta
Artritis
Meningococcemia con neumonia

Meningococcemia sin meningitis

Meningitis sin meningococcemia

66%

Meningitis con meningococcemia

Complicaciones Letalidad Secuelas a los 3 meses
:30 .
n:24 n n:29
. o 93.7% N2 96,7%
Convulsion: 3 6.3%

Coleccion SD: 2
Necrosis piel: 2
Ependimitis: 1 n:8
25%

" No
] Si 7 . L4 . . . . L 4
No se encontrd asociacion significativa entre edad y evolucion

Gentile Ay col. XV Congreso Latino-americano de Infectologia Pediatrica 2013. Sao Paulo. Brasil. ICAAC 2013 Denver, CO



Defunciones por enfermedad invasiva
meningococica. Argentina 2005 a 2012

casos 293
Letalidad 7,5%

26 26
23

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012

Fuente: Direccion Estadisticas e informacién en Salud. Ministerio de salud



Enfermedad meningocdcica segun
edad, Argentina 2013.

EIM en < 12 meses . Argentina 2013 I

n:94
10
B
5
| |
|
B =] 10 11

PRONACEI'Ministerio de Salud



Composicion de las vacunas tetravalentes

conjugadas A/C/W/Y

Fabricante Vacuna Componentes Adjuvante
Sanofi Pasteur Menactra® 4 ug each of serogroups A, C, Y and W-135 none
polysaccharides conjugated to diphtheria
toxoid
Novartis Vaccines Menveo™ 10 ug of serogroup A & 5 ug each of none
serogroups C, W-135and Y
polysaccharides conjugated to CRM -,
GSK Nimenrix® 5 ug polysaccharide from each of none

serogroups A, C, Y and W-135
conjugatedto ~44 ug of TT




Vacuna MenB (ADNr, componentes, adsorbida)

fHbp: factor de union a la NHBA: neisseria heparin-
proteina H " binding antigen

= Se une ala heparina, quien
podria promover la
supervivencia de la bacteria
en sangre’

= Presente virtualmente en
todas las cepas®’

NZ PorA P1.4: porina A

= Proteina de vesicula de
membrana externa, induce
respuesta bactericida
especifica de la cepa.?

= Permite la supervivencia de
bacterias en la sangre!=?

NadA: Neisserial Adhesin A

= Promueve la adherenciay la
invasion de las células
epiteliales humanas3-®

= Participa en la colonizacion* Clase

Clase borB
5 or

fHbp proteina de
fusion

NHBA proteina de
fusion

NadA proteina

0.5ml 50 mcg 50 mcg 50 mcg 25 mcg 0.5 mcg

*De la cepa NZ 98/254 Neisseria meningitidis serogrupo B medida como cantidad de proteina total conteniendo PorA P1.4.

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.



Vacuna Men ACYW-D: Esquema de
vacunhacion

e Se administra por via intramuscular, preferiblemente en la
seccion anterolateral del muslo o en la region del
deltoides, dependiendo de |la edad del vacunado y su masa
muscular. No administrar este producto por via
Intravenosa.

e -En ninos de 9 a 23 meses de edad, se administra en una
serie de 2 dosis con un intervalo al menos de tres meses.

- Las personas de 2 a 55 afnos de edad reciben una unica
dosis.

http://sap.org.ar/docs/enfermedadMeningococcical7-4-14.pdf



Vacuna Men ACYW-CRM197: Esquema de
vacunhacion

 En ninos de 2-6 meses se administran 3 dosis (2-4-
6meses) con intervalo minimo de 2 meses y un
refuerzo entre los 12 y 16 meses, (total 4 dosis)

e En ninos no vacunados de 6 a 23 meses de edad, se
debe administrar dos dosis La segunda dosis en
entre los 12 y 24 meses y al menos dos meses
después de la primera dosis

e Las personas de 2 a 55 anos de edad reciben una
unica dosis

http://sap.org.ar/docs/enfermedadMeningococcical7-4-14.pdf



Vaccinologia reversa

Basado en la secuencia genémica de N Proteinas expresadas en Escherichia coli
meningitidis, se identifican son purificadas y usadas para immunizar
ORFs que potencialmente codifican proteinas ratones

antigenicas e

7, ‘; o

) 0 /£ = <My » ) S

s Expresion e
\ o \ ML g, 4 TS _
AWM 7 - y D f/‘;‘

: purificacion en un —

vector Proteinas

purificadas

4

el

Confirmacion: presencia de
proteinas expresadas y de

acs producidos =
Immunizacion

Identificacion
proteinas antigénicas
con actividad
bactericida

ORF = open reading frame (marco de lectura abierto)
Based on Rappuoli R. Vaccine. 2001;19:2688-2691; Modified from Rosenstein NE, et al. &/
Engl J Med. 2001;344:1378-1388.




Vacunologia reversa para NmB

La técnica de vacunacion reversa fue usada para identificar 350 genes del
genoma de la NM que codifican potenciales antigenos proteicos expuestos
en la superficie (NadA y Factor H) los cuales fueron evaluados por su
capacidad para producir anticuerpos bactericidas.

NadA se encuentra en el 50% de las cepas aisladas de pacientes con
infeccion meningococica y 5% de las cepas aisladas de portadores y esta
involucrada en la colonizacion mucosa y en la invasion celular. La proteina
ligadora de Factor H aumenta la resistencia al complemento.

El uso de estos antigenos en las vacunas puede ser ventajoso dado que
no solo inducen anticuerpos bactericidas sino también inducen anticuerpos
gue bloquean la union de los reguladores del complemento a la superficie
bacteriana, aumentando la actividad bactericida mediada por complemento.
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RECOMMENDATIONS

(1) There 1s a clear need for better surveillance systems
across the region. The establishment of sentinel-based active sur-
veillance systems, along with passive systems, incorporating pop-
ulation-based data., will be crucial to ensure accurate estimates of
disease burden. Standardized passive and active surveillance sys-
tems, with quality information, should be developed to acknowl-
edge the burden of the disease, including incidence, case-fatality
rates and prevalent serogroups 1in Latin America. Carriage studies
are mandatory. (2) Countries should make greater use of the PCR
assays to improve the sensitivity of diagnosis and surveillance of
IMD. (3) All efforts should be made to provide adequate infrastruc-
ture conditions for early diagnosis and treatment and to reduce
case-fatality rates and morbidity associated to meningococcal dis-
ecase. (4) Development of vaccines with broader coverage and more

1mmun0‘gemvm—yvtmg—mﬁntnmeeded—65j—Pr€ventron—strategles

should include immunization of young infants and catch-up in chil-
dren and adolescternts; butthiese poticies rmecds to be tartored accord-
ing to individual country, cost-effectiveness studies and knowledge
of disease burden, before initiating widespread national immuniza-
tion programs. (6) Due to the crowded infant immunization sched-
ule, the development of combined meningococcal vaccines and the
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