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ORIGINA

ENFERMEDAD INVASORA POR HAEMOPHILUS INFLUENZAE ANTES Y
DESPUES DE LA CAMPANA DE VACUNACION EN LA POBLACION INFANTIL
DE LA COMUNIDAD VALENCIANA (1996-2000)

Mercedes Goicoechea Saez (1), Ana M.” Fullana Montoro (1), Pilar Momparler Carrasco (1), M."
Jests Redondo Gallego (1), Juan Brines Solanes (2) y Francisco J. Bueno Caiiigral (3).
(1) Servicio de Salud Infantil y de la Mujer. Direccion General de Salud Publica. Conselleria de Sanidad. Comu-

nidad Valenciana.

(2) Servicio de Pediatria. Hospital Clinico Universitario de Valencia.
(3) Concejalia de Sanidad y Consumo. Ayuntamiento de Valencia.

RESUMEN

Fundamento: La introduccion de la vacuna conjugada anti
Haemophilus influenzae tipo b (Hib) en nifios ha provocado un
llamativo descenso de la incidencia de la enfermedad por H. in-
fluenzae. El objetivo de este estudio es analizar las caracteristi-
cas mas relevantes de la enfermedad invasora por H. influenzae
en cuanto a la epidemiologia, clinica, evolucion y estado de va-
cunacion de la poblacion infantil de la Comunidad Valenciana
en el periodo 1996-2000.

Meétodo: Los datos se recogen de las historias clinicas de
los nifios menores de 15 afios que hayan presentado sintomas y
signos clinicos sugestivos de enfermedad invasora con aisla-
miento de Haemophilus influenzae y/o que cumple con los cri-
terios de definicion de caso establecidos, atendidos en todos los
hospitales publicos de la Comunidad Valenciana entre 1996 y
2000. La evolucion de la incidencia se valoro mediante tasas de
incidencia. La clinica y su evolucion (secuelas y letalidad) me-
diante la frecuencia y distribucion por edad.

Resultados: Se registraron un total de 36 casos de enferme-
dad invasora por Haemophilus influenzae. La tasa de incidencia
en nifios menores de 15 afios pasé de 3,56/10° en 1996 a
1,07/10° en 1997 (coincidiendo con la campafia de vacunacion y
la posterior inclusion de la vacuna conjugada anti Hib en el Ca-
lendario de Vacunaciones Sistematicas de la Comunidad Valen-
ciana) y 0,30/ 10° en 1998, situacion que se sigue manteniendo
en los afios posteriores. El 53% de los casos se dan en menores
de 18 meses. Tanto las secuelas como los fallecimientos se pro-
ducen en la época anterior a la aplicacion rutinaria de la vacuna
conjugada. Ningtn nifio vacunado correctamente fallecio. Se re-
gistraron 2 casos de /. influenzae tipo no b en nifos vacunados.

Conclusiones: La incidencia de la infeccion por Haemop-
hilus influenzae tipo b disminuy¢ drasticamente desde el inicio
de la vacunacion sistematica de la poblacion infantil.

Palabras clave: Haemophilus influenzae tipo b. Infancia.
Vacunas. Incidencia. Mortalidad.
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ABSTRACT

Invasive Disease due to Haemophilus
Influenzae before and after the
Immunization Campaign among the
Infantile Population in the Autonomous
Community of Valencia (1996-2000)

Background: The introduction of a conjugate type b Hae-
mophilus influenzae (Hib) vaccine for children has led to a
sharp drop in the incidence of H. influenzae disease. The pur-
pose of this study is that of analyzing the major characteristics
of invasive disease due to H. influenzae as regards epidemio-
logy, clinical aspects, evolution and immunization status
among the infantile population of the Autonomous Community
of Valencia for the 1996-2000 period.

Method: The data was taken from the clinical records of
those children under age 15, who have shown clinical signs and
symptoms indicative of invasive disease entailing isolation of
Haemophilus influenzae and/or meeting the established case
definition requirements, who were treated at all of the public
hospitals in the Autonomous Community of Valencia throug-
hout the 1996-2000 period. The trend of incidence was asses-
sed by mean of incidence rates. The clinical pattern and the
evolution thereof (sequelae and life-threatening aspects) by fre-
quency and age range.

Results: A total of 36 cases of invasive disease due to Hae-
mophilus influenzae were recorded. The incidence rate among
children under age 15 dropped from 3.56/10° in 1996 to
1.07/10% in 1997 (coinciding with the immunization campaign
and the subsequent including of the conjugate Hib vaccine in
the Routine Vaccination Schedule of the Autonomous Commu-
nity of Valencia) and 0.30/10% in 1998, this being a situation
which has continued over the following years. Fifty-three per-
cent (53%) of the cases occur in children under age 18 months.
Both the sequelae as well as the deaths occurred throughout the
period prior to the routine use of the conjugate vaccine. No
child properly immunized died. Two cases of non-b type H. in-
fluenzae occurred in immunized children.

Conclusions: The incidence of infection due to type b Hae-
mophilus influenzae dropped drastically as of the start of the
routine immunization of the infantile population.

Keywords: Type b Haemophilus influenzae type b. Infant.
Vaccines. Incidence. Mortality.
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INTRODUCCION

Haemophilus influenzae es una bacteria
que coloniza habitualmente la rinofaringe
de los nifios y jovenes de forma asintomati-
ca. La capacidad de invasion y multiplica-
cién esta estrechamente relacionada con el
estado inmunitario del huésped y con el po-
lisacarido capsular del germen que es el res-
ponsable de su virulencia, siendo el serotipo
b el responsable del 90-95% de la enferme-
dad invasoral.

La infeccion ocasiona tipicamente un pro-
ceso infeccioso de caracter agudo. La me-
ningitis aguda purulenta es la presentacion
mas frecuente, siendo el cuadro clinico en
los primeros momentos indistinguible del
provocado por otros microorganismos cau-
sales como N. meningitidis o S. pneumo-
niae. Otros cuadros clinicos de enfermedad
invasora son la sepsis, la neumonia, infec-
cion osteoarticular, peritonitis, epiglotitis y
celulitis®*.

La incidencia de la enfermedad invasora
bacteriana por Haemophilus influenzae va-
ria segun la edad, siendo los mas jovenes los
mas afectados, especialmente los menores
de 2 afnos. También la incidencia es mayor
cuando existen factores predisponentes, es
decir que la infeccion puede tener caracter
oportunista*>.

H. influenzae tipo b (Hib) tiene la capaci-
dad de generar una respuesta inmunologica
en los individuos a partir de sus antigenos
capsulares, lo que ha posibilitado el desarro-
llo de vacunas. Las vacunas de tipo conjuga-
do, en las que los antigenos capsulares se
unen a una proteina transportadora, subsa-
nan las limitaciones de las vacunas polisaca-
ridicas®. Al contrario que éstas ultimas, las
vacunas conjugadas tienen la capacidad de
inducir respuesta inmune a partir de los pri-
meros meses de vida y de generar una me-
moria inmunoldégica en los vacunados.
Igualmente, producen respuesta anamnésica
ante dosis de refuerzo y ofrecen una protec-
cion prolongada’™. Estos factores, junto con
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la observacion de que la inmunogenicidad y
seguridad de la vacuna son similares cuando
se administra sola o con otras vacunas!'®!!,
como se indica en las fichas técnicas de las
vacunas que contienen Haemophilus y que
actualmente estan comercializadas en Espa-
fia, permiten su inclusion en el calendario de
vacunaciones sistematicas infantiles, me-
diante la siguiente pauta vacunal: primova-
cunacion (2, 4, 6 meses) y dosis de refuerzo
(alos 18 meses)'?, siguiendo recomendacio-
nes suficientemente contrastadas en la bi-
bliografia internacional'*!*. Consecuente-
mente, la incidencia de esta enfermedad in-
vasora ha disminuido espectacularmente en
aquellos paises en los que se ha aplicado
masivamente integrandola en el calendario
vacunal'>16,

En la Comunidad Valenciana no existen
datos fidedignos de la incidencia real de la
enfermedad invasora por H. influenzae tipo
b, al no haber sido una enfermedad de decla-
racion obligatoria (EDO) hasta 1997, afio en
que se adoptan las definiciones de caso de
todas las enfermedades sometidas a vigilan-
cia, aunque anteriormente a esta fecha se ba-
saban en el criterio de sospecha clinica'”. En
la década de los 90, en diversos estudios
realizados en la Comunidad Valenciana'®,
se aprecia una considerable incidencia de
enfermedad invasora por H. influenzae tipo
b, llegando a alcanzar durante el periodo
1994-1995 una tasa de 13,68/100.000 habi-
tantes menores de 5 afios de edad, cifra si-
milar o algo inferior a la encontrada en otras
Comunidades Auténomas en este mismo
periodo® 122,

El andlisis de la situacion clinico-epide-
miolégica y la disponibilidad de una vacuna
conjugada eficaz desde los primeros meses
de vida para el H. influenzae b, hizo que la
Conselleria de Sanitat de la Generalitat Va-
lenciana ofertara (entre el 29 de septiembre
y el 11 de diciembre de 1997) la vacunacion
gratuita frente a H. influenzae b a todos los
nifios/as menores de 5 afios, para lo que se
empleo la vacuna conjugada con el toxoide
tetanico PRP-T, seguida de la inclusion de
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ésta en el Calendario de Vacunaciones Sis-
tematicas de la Comunidad Valenciana a
partir de diciembre de 1997%. En Espafa, la
inclusion de esta vacuna en el calendario de
vacunaciones infantiles fue una decision
adoptada por el pleno del Consejo Interterri-
torial del Sistema Nacional de Salud cele-
brado el 15 de diciembre de 1997. Esta in-
clusion se hizo efectiva a lo largo de 1998.

Los objetivos del presente estudio clinico y
epidemioldgico han sido: 1) Conocer las ca-
racteristicas mas notables en cuanto a la inci-
dencia, distribucion etaria, presencia de fac-
tores predisponentes o antecedentes de pro-
blemas de salud, presentacion clinica y
evolucion de la enfermedad bacteriana inva-
sora por Haemophilus influenzae en la pobla-
cion de 0 a 14 anos de edad de la Comunidad
Valenciana durante el periodo de 1996 a
2000. 2) Valorar la efectividad de las medi-
das de vacunacion adoptadas en la preven-
cion de la enfermedad invasora por H. in-
fluenzae en la Comunidad Valenciana, ini-
ciadas a partir del ultimo trimestre de 1997.

SUJETOS Y METODOS

Se ha disefiado un estudio descriptivo de
todos los casos de enfermedad bacteriana
invasora por Haemophilus influenzae en ni-
flos/as de 1 mes a 14 afos de edad inclusive,
atendidos entre el 1 de enero de 1996 y el 31
de diciembre de 2000 en los Servicios de
Pediatria de los 18 hospitales publicos (con
asistencia pediatrica) de la Comunidad Va-
lenciana.

La informacion se ha obtenido de las histo-
rias clinicas (localizadas a través de los regis-
tros internos de los Servicios de Pediatria) de
los nifios que cumplian uno o mas de los si-
guientes criterios de definicion de caso:

1. Cuadro clinico infeccioso compatible
con enfermedad bacteriana invasora
(meningitis, septicemia, neumonia,
pleuritis, celulitis, artritis, osteomieli-
tis, bacteriemia, epiglotitis y peritoni-
tis) y aislamiento de Haemophilus in-
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fluenzae, en un lugar normalmente esté-
ril (sangre, LCR, liquido pleural, derra-
me articular, aspirado de tejido celular
subcutaneo, etc.).

2. Presencia de bacilos gram negativos
polimoérficos en liquido cefalorraquideo
(LCR) y/o deteccion de antigeno H. in-
fluenzae tipo b en LCR, sangre, orina en
un paciente con signos clinico-analiti-
cos caracteristicos de enfermedad inva-
sora y cultivos negativos para cualquier
otro germen.

La informacion se recogio a través de la
cumplimentacion de un cuestionario en for-
mato impreso y en formato informatico
(ACCES), disenado para este estudio. Se re-
cogieron en cada uno de los casos datos de fi-
liacion, edad, sexo, duracion de la estancia en
UCl y estancia total en el hospital, manifesta-
ciones clinicas y datos analiticos al ingreso,
otras manifestaciones de enfermedad invaso-
ra a lo largo de la evolucion, tratamiento,
aparicion de complicaciones y secuelas, fa-
llecimiento, antecedentes de problemas de
salud, vacunacion frente a Haemophilus in-
fluenzae (dato que se recoge de la historia cli-
nica y/o de la cartilla de salud infantil del
nifio) y antibioterapia previa al ingreso.

Una vez cumplimentado el formulario,
los datos se introdujeron en la base de datos
(ACCES), procediéndose previamente a la
codificacion de algunas variables. Periodi-
camente se realizd un analisis de inconsis-
tencias internas de los datos realizando, en
su caso, las correcciones oportunas. Los da-
tos se procesaron en una hoja de célculo in-
formatizada (EXCEL), para su posterior
analisis estadistico y representacion grafica.

Se determinaron: 1) Las tasas de inciden-
cia de la enfermedad por afio, las cuales se
calcularon a partir de los resultados obteni-
dos en la poblacion menor de 15 afios segiin
el Padron de 1996 (652.269 personas). 2) La
frecuencia y distribucion de la infeccion por
edad, sexo, antecedentes de problemas de
salud, presentacion clinica (nimero de ca-
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sos y porcentaje) y la evolucion (secuelas y
letalidad). 3) La estancia hospitalaria y en
Unidad de Cuidados Intensivos (media y
desviacion tipica). 4) La efectividad vacunal
de los anos 1998, 1999 y 2000 mediante la
férmula de Orestein 24:

EV = [(Tasa en NO vacunados — Tasa en
vacunados)/Tasa en NO vacunados] x 100.

RESULTADOS

Durante los 5 afios del estudio se registro
un total de 36 casos de enfermedad invasora
por H. influenzae, 1o que representa una tasa
anual promedio de 1,10 por 100.000 habi-
tantes menores de 15 afios de edad para el
conjunto del periodo estudiado (3,56; 1,07;
0,30; 0,15 y 0,30 para 1996, 1997, 1998,

1999 y 2000 respectivamente). Se refleja un
drastico descenso de la incidencia a partir de
1997 coincidiendo con la amplia vacuna-
cion de la poblacion. La infeccion presenta
un patron estacional con maxima incidencia
en invierno y primavera (figura 1).

La distribucion por sexo fue de 20 casos
en nifios (55 %) y 16 en nifias (45 %), siendo
la razén por sexos de 1,3. La distribucion
por edad queda reflejada en la tabla 1. Como
se aprecia en ella el mayor nimero de casos
se da antes de los 5 afios de edad (94 % del
total de casos) y especialmente antes de los
18 meses (53 % del total de casos). El nime-
ro de casos disminuye a medida que aumen-
ta la edad.

La presencia de condicion médica predis-
ponente y/o antecedentes de problemas de

Figura 1

Casos de enfermedad invasora por H. influenzae durante los afios 1996-2000 en la Comunidad Valenciana.
Distribucién por meses

N° CASOS
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Tabla 1

Distribucién de la enfermedad invasora por H. influenzae por edad y aiio de presentacién (niimero de casos y porcentaje)
Edad 1996 1997 1998 1999 2000 Total

1 m-18 meses 15 (62,5%) 2 (28,6%) 1 (50,0%) 1(50,0%) 19 (52,8%)
19 m-4 afios 8 (33,3%) 5(71,4%) 1 (50,0%) 1 (50,0%) 15 (41,6%)

5 2-9 afios 1 (4.2%) 1(2,8%)

10 a-14 afios 1 (100%) 1(2,8%)
Total 24 (100%) 7 (100%) 2 (100%) 1 (100%) 2 (100%) 36 (100%)

salud queda recogida en la tabla 2. Se docu-
mentd un total de 4 casos con enfermedad

Tabla 2

Antecedentes de problema de salud en los nifios/as con
enfermedad invasora por H. influenzae

1996 1997 Total

Inmunodeficiencia

primaria 1 1
Malnutricion 1 1
Cardiopatia congénita 1 1
Otras * 2 1 3
Total 4 2 6

(en 3 nifos) (en 1 niiio)

* Corresponden a diabetes mellitus (1), Sdr. de Dandy-Walker (1), val-
vula de derivacion ventriculo peritoneal por meningitis neonatal (1).

de base en el total del periodo de estudio,
correspondientes todos ellos a los afos 1996
y 1997, lo que representa un 11,1% de los
nifios con enfermedad invasora por Hib.
Tres de ellos tenian menos de 2 afios de
edad y el otro 3 afios y 4 meses.

La presentacion clinica de la enfermedad
invasora por H. influenzae en la infancia se

refleja en la tabla 3. La meningitis fue la
presentacion clinica mas frecuente en el to-
tal de los 5 aflos del estudio (67%), seguida
de la sepsis/bacteriemia (25%) y de la neu-
monia (8%). En el 28 % de los casos se pre-
sentd s6lo con cuadro clinico de meningitis
y en el 39 % de los casos con un cuadro con-
junto de meningitis y sepsis/bacteriemia.

Los dias de hospitalizacion y estancia en
UCI se documentaron en 30 casos del total
de 36 registrados durante los afios del estu-
dio. La media de dias de hospitalizacion fue
de 11,8 (DS 3,0). Precisaron ingreso en UCI
un 50% de todos los hospitalizados por este
microorganismo, con una estancia media de
3,6 (DS 0,8) de todos los casos en los que se
conocia este dato (figura 2). No hubo dife-
rencias estadisticamente significativas se-
gun el sexo en el nimero de dias de hospita-
lizacion. No se incluye en esta valoracion
los nifios/as fallecidos. La duracion de la
hospitalizacion segin las manifestaciones
clinicas queda reflejada en la tabla 4.

Evolucionaron a la curaciéon 33 niflos
(92% de los casos), un caso presentd secue-

Tabla 3
Manifestaciones clinicas de enfermedad invasora por H. influenzae (nimero de casos y porcentaje)
Manifestaciones clinicas 1996 1997 1998 1999 2000 Total
Meningitis 17 3 2 2 24 (67%)
Sepsis/Bacteriemia 4 4 1 9 (25%)
Neumonia 3 3 (8%)
Total 24 7 2 1 2 36 (100%)

Rev Esp Salud Publica 2002, Vol. 76, N.° 3
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Figura 2

Dias de hospitalizacion y estancia en UCI (media) durante los afios 1996-2000

DiAS

) /N

\//

1996 1997

== DIAS DE HOSPITALIZACION

Tabla 4

Dias de hospitalizacion segiin las manifestaciones clinicas
que presentaron (media y desviacién tipica)

Manifestaciones clinicas Dias de hospitalizacion

Meningitis 12,7+24
Sepsis/Bacteriemia 57+3,1
Neumonia 85+42

las (nifo de 1 afio y 2 meses no vacunado,
ingresado en 1996 con clinica de meningitis
y que presento alteraciones en TAC) y 2 ca-
sos evolucionaron hacia la muerte por shock
séptico, ocurridos ambos en el afio 1996, lo
que representa una letalidad del 5,6 % para
los 5 afios del estudio. Estos casos corres-
ponden a una nifa de 1 aflo y 5 meses de
edad con manifestacion clinica de sep-
sis/bacteriemia, con antecedentes de diabe-
tes mellitus y malnutricion y en la que no
consta que estuviera vacunada frente a este
microorganismo; y un niflo de 9 meses de

202

T % T

1998 1999 2000

—o— DIAS DE ESTANCIA UCI

edad no vacunado que presentaba clinica de
meningitis y sepsis.

El ntimero de casos de enfermedad invaso-
ra por Hib que habian recibido vacuna conju-
gada frente a este microorganismo puede
verse en la tabla 5. Ninguno de los niflos va-
cunados frente al Hib y que desarrollaron en-
fermedad invasora por este germen fallecio.

En dos de los casos (nifio de 3 afios/5 me-
ses y niflo de 22 meses) se identifico, en
analisis posteriores, que el H. influenzae
causante del cuadro era «no tipable» y por
tanto no prevenible por vacunacion actual-
mente (tabla 5* y 5*%*). Hasta la fecha des-
conocemos las razones del comportamiento
del tercer caso (tabla 5***).

La efectividad vacunal sobre la morbi-
mortalidad del H. influenzae en la poblacion
menor de 15 afios se calculo segun la formu-
la de Orestein (1985). En el primer afio tras

Rev Esp Salud Publica 2002, Vol. 76, N.° 3
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Tabla 5

Nimero de casos y de fallecidos de enfermedad invasora por H. influenzae en funcion del estado de vacunacion frente a
este microorganismo

Vacunados No vacunados No consta
Afio
N.? casos Fallecidos N.? casos Fallecidos No consta Fallecidos

1996 2% 0 16 1 6 1
1997 2 ** 0 3 0 2 0
1998 1 0 1 0 0 0
1999 0 0 0 0 1 0
2000 ] ok 0 0 0 1 0

Los asteriscos (*) corresponden a casos identificados en anlisis posteriores como H. influenzae no tipable.

* Corresponde a un nifio de 3 afios y 5 meses de edad con manifestacion clinica de meningitis que habia recibido una tinica dosis 12 meses antes del ingreso.
** Corresponde a un nifio de 22 meses de edad con clinica de sepsis que habia recibido 4 dosis a los 2, 4, 6, y 18 meses de edad.

**#% Corresponde a un nifio de 2 afios y 11 meses de edad con clinica de meningitis que habia recibido 4 dosis a los 2, 4, 6 y 18 meses de edad.

la inclusion de la vacuna conjugada en el ca-
lendario de vacunaciones (1998) se registra-
ron 2 casos (1 en vacunado y 1 en no vacu-
nado); la efectividad de la vacuna para el
conjunto de la poblacion en este grupo de
edad fue del 75%. En el afio 1999 no se re-
gistré ningln caso entre los vacunados, la
efectividad de la vacuna en este aflo fue del
100%. En el ailo 2000, no nos es posible cal-
cular la efectividad al no haberse presentado
ningun caso en no vacunados.

DISCUSION

Este estudio nos ha permitido obtener, si-
multaneamente con la valoracion de la inci-
dencia, las caracteristicas clinicas mas nota-
bles y la evolucion epidemiologica de la
enfermedad bacteriana invasora por H. in-
fluenzae en la poblacion infantil de la Comu-
nidad Valenciana entre los afios 1996 y 2000.
Ademas, hemos podido identificar dentro de
los distintos grupos de edad, a aquellos ni-
fios/as que estaban en mayor riesgo de adqui-
rir la infeccion y asi acentuar y adecuar a
ellos/as las intervenciones preventivas.

El periodo estudiado que comprende el
aflo 1997 de la campafia de vacunacion
(anti-Haemophilus influenzae tipo b en me-
nores de 5 aflos) asi como el afio anterior y
los tres afios posteriores a esta actuacion nos
ofrece una referencia objetiva de la evolu-

Rev Esp Salud Publica 2002, Vol. 76, N.° 3

cion epidemioldgica de la enfermedad bac-
teriana por este microorganismo, permi-
tiéndonos, por ultimo, disponer de datos de
la efectividad de la intervencion sobre la
morbilidad y mortalidad por este germen
durante los afios 1998, 1999 y 2000.

Se han recogido todos los casos registra-
dos en los Servicios de Pediatria de los hos-
pitales ptblicos de la Comunidad Valencia-
na. Podemos suponer que los casos de pa-
cientes con enfermedad invasora por este
microorganismo no incluidos en el estudio
por haber recibido asistencia extrahospitala-
ria o por ingreso en hospitales privados de-
ben de ser muy pocos, basandonos en que el
Sistema Nacional de Salud ofrece una asis-
tencia de calidad, universal, publica y sin
coste para el paciente; en la gravedad de es-
tos procesos; en la obligatoriedad de la de-
claracion de enfermedad de los casos por
Haemophilus influenzae tipo b y en el esca-
so niumero de camas pediatricas privadas,
especialmente de cuidados intensivos.

La epidemiologia de la enfermedad inva-
sora bacteriana en la infancia se ve fuerte-
mente influida por la administracion de vacu-
nas eficaces en la poblacion. La evolucion de
la incidencia ha variado a lo largo de los 5
aflos del estudio. La maxima incidencia (tasa
de 3,56) se observa en el afio 1996. Tras la
campafia de vacunacion masiva frente a Hae-
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mophilus influenzae tipo b en 1997 y la pos-
terior incorporacion de la vacuna conjugada
anti-Hib al Calendario de Vacunacion Siste-
matica de la Comunidad Valenciana, se pro-
dujo una disminucion drastica de casos (tasa
de 0,30) en el ano 1998, situacion que se
mantiene en estos ultimos afios y que coinci-
de con lo observado en otras Comunidades
Auténomas®? y en otros paises!>16 v 27-30,

La enfermedad invasora bacteriana por H.
influenzae puede darse a cualquier edad, sin
embargo las mayores tasas de ataque se dan
en menores de 5 afios, especialmente en los
primeros 18 meses de vida, como se com-
prueba en nuestro estudio y en otros*26y31-33,

Al igual que en otros estudios, también se
ha relacionado el desarrollo de enfermedad
invasora por H. influenzae con otros antece-
dentes médicos de problemas de salud, fun-
damentalmente los déficits inmunitarios y
las enfermedades cronicas de base, como
sucedio en el 11,1% de los pacientes con en-
fermedad invasora por este microorganis-
mo. Todos estos casos se dieron en menores
de 5 afios, lo que concuerda con otros traba-
jos donde el 95% de las infecciones sistémi-
cas por Hib, se producen en nifios menores
de 5 afos?633:34,

La presentacion clinica mas frecuente fue
la meningitis (67%), seguida de la sepsis
(25%) y la neumonia (8%). El estudio de la
incidencia de enfermedad invasora por Hae-
mophilus influenzae en Espana® también
constatd la meningitis como la presentacion
clinica mas frecuente (64% de los casos) y
en lo mismo concuerdan otros autores'>2334,

La estancia media hospitalaria de 11,8
dias es similar a la descrita en otros estw
dios!'*?. Un 50% de los hospitalizados pre-
cisaron ingreso en UCI, con una estancia
media de 3,6 dias.

Al alta presentaban secuelas un 2,8% del
total de los nifios/as a expensas de un cuadro
clinico de meningitis, las secuelas documen-
tadas se dan en menores de 2 afios, lo que
coincide con otros estudios. El nimero de se-
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cuelas que hemos encontrado fue inferior al
esperado segun otras publicaciones’'*2, he-
cho atribuible a la disminucion de la inciden-
cia de esta infeccion en los ultimos anos.

Se ha observado una letalidad del 5,6%,
destacandose que los casos de fallecimiento
se producen en nifilos menores de 2 afios y
son anteriores a la aplicacion rutinaria de la
vacuna conjugada anti Hib en la poblacion
infantil. Esta cifra es menor a la encontrada
por Otero®! que documentd una mortalidad
global del 6,2%, mayor a la del estudio de
Pachon et al de 19982, que hall6 una tasa de
letalidad del 4,7% y concuerda con otros es-
tudios mas recientes?.

Es dificil poder valorar a partir de nuestros
datos la efectividad clinica de la vacuna fren-
te a H. influenzae tipo b durante los dos pri-
meros afios del estudio, ya que en muchas
ocasiones no se recoge en la historia clinica
el nimero y fecha exacta de la administra-
cion de las distintas dosis y por otra parte
desconocemos con exactitud la cobertura va-
cunal de los anos 1996 y 1997. Debido a que
los pediatras en ocasiones venian recomen-
déandola a los nifios desde su comercializa-
cion en Espafia, en 1995, un nimero desco-
nocido de niflos/as ya estaban inmunizados
frente a este microorganismo al comienzo de
la campafia de vacunacion de 1997'8%. Las
coberturas vacunales de 3.% dosis en el 1¢" aflo
de vida frente al Hib alcanzadas en 1998,
1999 y 2000 fueron 80%, 92% y 93% respec-
tivamente. La relacion de la tasa de ataque de
enfermedad invasora por H. influenzae en ni-
flos vacunados y no vacunados, nos ha per-
mitido calcular la efectividad clinica de la va-
cuna conjugada durante los tltimos afios. La
efectividad encontrada fue del 75% en 1998
y del 100% en 1999. En el afio 2000 (donde
aparece un caso sin confirmacion de tipo) la
efectividad vacunal no es valorable, al no re-
gistrarse ningn caso de enfermedad invaso-
ra por Hib en niflos no vacunados. La drasti-
ca reduccion de casos de enfermedad invaso-
ra por H. Influenzae, llegando casi a su
eliminacion, es atribuible a la alta eficacia de
la vacuna, lo que observan también otros au-
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tores'>!%35, La enfermedad no sélo disminuye
drasticamente en el grupo de vacunados sino
también en los nifios que no han recibido nin-
guna dosis de vacuna, al eliminar el estado de
portador sano de Hib en nasofaringe, provo-
cando una inmunidad de grupo*.

Sin embargo, es indicacion de fallo vacu-
nal la deteccion de 1 caso en 1996 y 1 caso
en 1997 de enfermedad invasora por H. in-
fluenzae en ninos que habian recibido un
nimero adecuado de dosis para su edad y
que permitié considerarles correctamente
inmunizados; los estudios microbiologicos
posteriores revelaron que correspondian a
H. influenzae tipo no b. Desconocemos has-
ta el momento las razones del comporta-
miento del tercer caso detectado en el afo
2000. La aparicion de casos de H. influen-
zae tipo no b, observado también por otros
autores'®% justifica la necesidad de conti-
nuar vigilando la enfermedad invasora cau-
sada por este microorganismo.

Dado los excelentes resultados obtenidos
con la incorporacion al Calendario de Vacu-
naciones Sistematicas de la Comunidad Va-
lenciana de la vacuna conjugada contra H.
influenzae en cuanto a morbimortalidad, so-
bre todo, en niflos menores de 2 afios y en
nifios con alguna enfermedad predisponente
y/o antecedente de problema de salud, cree-
mos conveniente seguir asegurando unas al-
tas coberturas de esta vacuna en la pobla-
cién infantil.
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