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Recomendaciones
(en relacion a MenB)

2. No inclusidon de lavacunacion sistematica frente a Men B

Aunque, segun muestra la epidemiologia de la EMI en Espafia, el serogrupo B continGa
siendo el mas aislado, mayoritariamente en menores de 5 afios, contintia el descenso
paulatino de la tasa de incidencia desde el ainio 2000, sobre todo en este grupo de edad.
Por lo tanto, teniendo en cuenta las limitaciones de la vacuna (corta duracion de la
proteccion, no desarrollo de proteccion comunitaria y ausencia de datos de efectividad
tras los 3 afos de utilizacion de la vacuna) y la situacion epldemlologlca no se
considera su inclusion en el calendario de vacunacion en el Ir

Preguntas y
respuestas

sobre la vacunacién
frente ala

3. Vacunacion en grupos de riesgo MENINGITIS
Segun “Vacunacién en grupos de riesgo de todas las edades
y en determinadas situaciones”

4. Vigilancia de la situacion de EMI en la poblacidn
Para valorar el impacto de la vacunacion en la enfermedad,
incluyendo tipificacion genética.
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Epidemiologia EMI en Espaina
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Epidemiologia EMI en Espana
Casos y tasas, temporada 2017-2018

SG
SGB SGC SGW SGY Otros SG | SGno tipable | desconocido Total

Gupos edad|Casos Tasas [Casos Tasas |Casos Tasas |Casos Tasas |Casos Tasas [Casos Tasas |Casos Tasas

<1 afo 23 5,8§> 0,00 1 0,25 1 0,25 0,000 2 051 7 1,78f 34 8,65
1-4 afios 1 1 3 017] 2 012] 2 012] 1 0,06 8 046] 9 0,520 55 3,19
5-9 afos 8 033 1 004 1 0,04 2 0,08 0,000 2 0,08] 2 0,08] 16 0,66
10-14 afios 4 0,17 0,00 Z/Q,Q& 004 1 0,04 0,000 1 0,04] 9 0,37
15-19 afos 5 022 2 0095 022 5 022 0,000 2 0,09 1 0,04Lm_0_8&
20-24 afos 7 031 4 0,18] 2 0,09 0,00 0,000 1 0,04 1 0,04] 15 0,66
25-44 afios 11 0,08 9 007] 3 0,02] 3 0,02 0,000 5 0,04] 3 0,02] 34 0,26
45 a 64anos 22 017] 14 0,11 L 0,09] 4 ﬂ 0,000 3 0,02 4 0,03] 59 0,45
65 + afos 31 035 > 7 00820  022f 19 AQ;J) 3 0,03] 9 0,101 15 0,17| 104 117
Total 142 0,30 40 0,09 48 0,10 37 008 5 0,011 32 0,07] 43 0,09] 346 0,74

RENAVE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCIII.



Epidemiologia EMI en Espana

Tasas serogrupo B por grupos de edad, temporadas 1999-2000 a 2017-2018
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Epidemiologia EMI en Espana

Casos por MenB en menores de 12 meses, temporadas 2013-2014 a 2017-2018

2013- | 2014- | 2015- | 2016- | 2017-
2014 | 2015 | 2016 | 2017 | 2018 | % cambio | %cambio | % cambio | % cambio
2014-15 con | 2015-16 con | 2016-17 con | 2017-18 con
Edad en meses | Casos | Casos | Casos | Casos | Casos | 2013-14 2013-14 2013-14 2013-14
0-5 meses 24 17 17 9 14 -29.2 -29.2 -62,5 41,7
6-11 meses 26 19 17 15 9 -26,9 -34,6 -42.3 -65,4

RENAVE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCIII.




Epidemiologia EMI en Espana

Casos y tasas, temporadas 18-19 y 17-18 (sem 41/2018 a 31/2019)
e

Casos y tasas provisionales (BES, 19 de septiembre de 2019)

Temporada Temporada

18/19 17/18

Casos Tasas Casos Tasas

. <dafo || 24 637 18 4,58
| 1a4afes || 34 2,00 29 ts;J

~ 59afies || 17 071 7

(10-14afies | 3 0,12 4 0,17
15-19afies | 6 0,26 4 0,18
"2024afes | 3 0,13 7 031
2534afies | 5 0,09 6 0,11
| 35-44afios | 4 0,05 6 0,08
45-54afios | 6 0,08 7 0,10
' 5564afics | 6 0,10 15 0,26
65-74afies | 6 0,13 14 0,31
[ 75-84afiocs | 9 0,30 9 0,30
134 029 |

RENAVE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCIII.



Mortalidad y letalidad por EMI en Espana
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Defunciones por EMI, Espana 2017-

2018
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Epidemiologia mundial de EMI-B, ene2000-
‘mar2015 __,. T

- -2 . . .
B 1020 Tasa de incidencia anual (100.000 hab)
2 o01-099
[ Countries where incidence is not reported but serogroup B forms » 20% of IMD isolates

3 At least one NmB isolated during study period but no incidence data or proportion of IMD solates due to serogroup B <20%
3 No Nm isolated during the study period or no NmE data identified

Villena R et al. Hum Vaccin Immunother. 2018; 14(5): 1042-1057.



Tasa notificacion de EMI por 100.000 hab. UE/EEE,

2017
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Tasa notificacion de EMI por 100.000 hab.

Evolucion Tl por serogrupo. Paises UE/EEE, 2013-2017
I S,

1.00
< Sg B -- 51% de los casos
9
[1+] —
>
o N
o
o
o w
8
o wv
S o
« £ 0.10
U C \
o =
@ :-E —
[y
c =
S
E —
t I
4
o —
=
0.01

2013 2014 2015 2016 2017

——B e—C c—\)]  —  —Qther e—Jnknown

Fuente: ECDC. Annual Epidemiological Report for 2017
https://ecdc.europa.eu/sites/portal/files/documents/AER_for_2017-invasive-meningococcal-disease.pdf
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Vacunas MenB

I =,

Vacunas frente a meningococo

Prevencion de
Mombre de la . Edades de . ax . . . x
EMI por v Laboratono tritular imini . x Composicion (por dosis) Dispensacion
SErogrupo Y usos
A partir de 7 meses Proteinas recombinantes NHEA Sujeto a
BEXSERD g (50ug), NagA (50ug), THbp (S0ug) y | prescripeion
B G5K VACCINES 5.R.L. dot ! vesicula de membrana externa médica
8 : ltE“E""EEJ (OMV) de |a cepa NZ9E/254
Aduites (25pE]). Con receta
) . Sujeto a
gep;dm;de 10anos Proteina recombinante fHbp de la prescripcion
B TRUMENBA PFIZER, 5.L ag, subfamilia A (60pe) ysubfamilia B médica
adolescentes,
adultos (60ug)
Con receta




4CMenB, vacuna de 4 componentes

fHbp: factor H binding protein

Se une al factor H, que permite la supervivencia de la bacteria en
sangrel?

NadA: neisserial adhesin A

Promueve la adherencia e invasion de las células epiteliales humanas3>
y puede favorecer la colonizacion*

NHBA: neisseria heparin-binding antigen

Se une a la heparina, puede contribuir a la supervivencia bacteriana en
sangre’. Presente en todas las cepas®’

VME - Porina A, NZ PorA P1.4

Principal proteina de la vesicula de membrana externa—induce una
respuesta bactericida especifica de cepa®

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.



BEXSERO

TRUMENBA

Proteinas recombinantes NHBA (50pg), NadA (50ug), fHbp (50ug) v
vesicula de membrana externa (OMV) de la cepa NZ98/254 (25ug).

Proteina recombinante fHbp de |a
subfamilia A (60ug) y subfamilia B (60ug)

Vacunacioén primaria

3 dosis: Lactantes de 2 a 5 meses, 12 dosis a partir de los 2
meses de edad, con intervalo de al menos 1 mes entre las
dosis.

2 dosis: Lactantes a partir de 3 a 5 meses, de 6 a 11 meses
y ninos de 12 a 23 meses, dos dosis administradas con un
intervalo de no menos de 2 meses.

En nifos de 2 a 10 anos, dos dosis administradas con un
intervalo de no menos de 2 meses.

Adolescentes y adultos, dos dosis administradas con un
intervalo de no menos de 1 mes.

Dosis de recuerdo, 1 dosis

En lactantes de 2 a 5 meses, independientemente de si la
serie primaria ha sido de 3 o 2 dosis, la dosis de recuerdo se
debe administrar entre los 12 y 15 meses de edad.

En lactantes de 6 a 11 meses, la dosis de recuerdo se debe
administrar en el 2° afo de vida con un intervalo minimo de
2 meses después de la ultima dosis.

En menores de 12 a 23 meses de edad, |la dosis de recuerdo
es con un intervalo de 12 a 23 meses después de la 22
dosis.

En ninos de 2 a 10 anos de edad, adolescentes y adultos no
se ha establecido la necesidad de administrar dosis de
recuerdo.

Vacunacion primaria

2 dosis

Dos dosis (a partir de 10 afnos de
edad) administradas a intervalos de
6 meses.

3 dosis

2 dosis (a partir de 10 anos de
edad) administradas con al menos
1 mes de intervalo, seguidas de
una 3% dosis al menos 4 meses
después de la 22 dosis.

Dosis de recuerdo, 1 dosis

Se debe valorar administrar una
dosis de recuerdo siguiendo
cualquiera de las dos pautas
posolégicas en individuos con
riesgo continuado de EMI




Vacunas MenB

Demuestran inmunogenicidad adecuada tras la
pauta recomendada. No estudios comparativos de
eficacia ni de inmunogenicidad (antigenos y técnicas
de medida diferentes)

Los titulos de anticuerpos tras la vacunacion caen
con el tiempo

Potencial de proteccion cruzada
Impacto limitado sobre el transporte nasofaringeo

Mayor reactogenicidad que las vacunas incluidas en
calendario



Utilizacion de vacunas MenB

Bexsero

Utilizacion sistematica en algunos paises (Reino Unido, Irlanda, Italia, Lituania,

Andorra, South Australia)
Inglaterra: 3 afios de utilizacion (pauta 2, 4, 12-13m):

Impacto positivo en cohortes vacunadas — todavia no publicados datos de efectividad

169 casos confirmados y 277 casos prevenidos*

EFV 1d= 24.1% (IC95%: -37.6 a 58.2%); 2d=52.7% (IC95%: -33.5 a 58.2%); 2+1d= 58.9%

Enfermedad menos grave en vacunados
No se observa proteccion en cohortes no vacunadas

(IC95%: -31.5 a 87.1%)*

*comunicacion oral Ladhani S, marzo 2019

Se desconoce la duracion de la proteccion (vida media de acs corta) — al menos 2 afos

Mayor reactogenicidad que otras vacunas sistematicas

Trumenba
Uso en brotes
Vacunacion adolescentes (EEUU)

Vida media de acs postvacunales corta, no parece que reduzca estado de portador
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| [Cameglar o
— - Annual total
Age groups B C W Y Other*
I n I ate rr a Total % | Total % | Total % |Total % ||Total % Total %
<1year 58 14 15 23 24 12 4 5 1 17 102 14
1-4years 88 22 4 6 11 6 3 3 0 - 106 14
] ] ] ] ] 5-9years 4 10 & 9 1 1 4 5 2 33 54 7
Figure 2. Incidence of invasive meningoc|ip14years 16 4 3 5 5 1 3 3 0 ) n 3
e 2017/2018 15-19 years 75 19 1 5 3 4 5 0 - 85 11
20-24 years 23 6 0 - 5 4 5 2 33 38 5
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PHE. Invasive meningococcal disease in England: annual laboratory confirmed reports for epidemiological year 2017 to 2018. Disponible en:
https://www.gov.uk/government/publications/notifiable-diseases-historic-annual-totals



Coberturas de vacunacion. Espana,
2018

MEN B
I <24 meses 2-10 aihos 11-14 aihos
(% nifios y nifias <2 afios vacunados con al menos 2 (% nifios y nifias de 2-10 afios vacunados con 2 dosis a | (% nifios y nifias de 11-14 afios vacunados con 2 dosis a
dosis) partir del 22 afio de vida) partir de los 11 afios)
COHORTE 2016
CCAA N2vacunados |Poblacién diana |Cobertura (%) |N2vacunados |Poblacion diana |Cobertura (%) [N2vacunados |Poblacion diana |Cobertura (%)
Andalucia 28.162 76.820 36,7 131.713 771.897 17,1 17.863 393.050 4,5
Aragon
Asturias 3.238 6.350 51,0 23.738 66.310 35,8 5.582 31.948 17,5
Baleares
Canarias 7.063 16.006 44,1 26.533 162.401 16,3 5.236 87.009 6,0
Cantabria 2.662 4.328 61, 21.236 45.622 46,5 5.925 20.473 28,9
Castillay Ledn 10.812 17.217 62,8 79.432 177.025 44,9 20.451 83982 24,4
Castilla-La Mancha 5.189 16.539 31,4 33.426 172.176 19,4 6.954 79.978 8,7
Cataluia 30.850 71.578 43,1 128.845 712.246 18,1 15.857 324.278 4,9
C.Valenciana 19.394 43.259 44,8 104.659 444,123 23,6 16.383 217.410 7,5
Extremadura 4,751 8.751 54,3 22.369 85.915 26,0 2.993 41.844 7,2
Galicia 13.447 19.062 @ 67.857 188.288 36,0 10.700 84.862 12,6
Madrid 30.486 63.616 47,8 166.478 619.983 26,9 28.869 271.801 10,6
Murcia 5.640 16.041 35,2 23.782 163.550 14,5 2.800 78.379 3,6
Navarra 3.249 5.963 54,5 19.760 59.953 33,0 3.045 27.243 11,2
Pais Vasco 7.224 18.656 38,7 42.781 185.851 23,0 6.855 82.853 83
La Rioja 1.504 2.752 54,7 11.551 27.794 1.864 12.837 14,5
Ceuta 369 1.060 34,8 87 10.383 0,3 9 4.303 0,2
Melilla 1.381 ]

387.998 904.247 3.893.517 151.386 1.842.250




ell conomista...

El Bexsero no se financiara: el Gobierno
rechaza pagar la vacuna de la meningitis que
cuesta 400 euros

Espana, el segundo pais con mas ventas de la vacuna

Ventas mundiales de 'Bexsero’ en 2017

27 marzo 2019

o millones en €l

R | TS
. EEUU = 147 millones
174 millones i 33% Europa | Poblacion Espafia= 9,14% de la UE
- 26% mundial ' 22% mundial
Ventas de ‘Bexsero’ en Espaiia (en millones)
. 556 Porcentaje de las Margen
Resto 5 ventas para GSK para farmacia
252 65% y distribucion
millones ; 35%
Ventas en :
Europa '
393
millones
VACUNAS
PRECIO DE LA VENDIDAS
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o 2006 2om 208 tom 10615 € MILLONES



Conclusiones

1. La mayoria de los casos de EMI en Espafia estan causados por
serogrupo B, sobre todo en <5 anos. Descenso de incidencia por este
serogrupo en todos los grupos de edad (en menores de una afo, tanto
en 0-5m como en 6-12m), excepto en =65 anos

2. Lavacunacion en Inglaterra desde 2015 , en menores de 1 afio con
4CMenB con pauta 2+1, muestra un impacto directo de la vacunacion
sobre la EMI-B, corta duracion de la proteccion, ausencia de proteccion
en la poblacion no vacunada. Los datos de efectividad tras 3 afios de
uso estan pendientes de publicacion. Mayor reactogenicidad que las
vacunas actualmente incluidas en el calendario

3. En Espafia se recomienda la vacunacion en grupos de riesgo

4. Apesar de la no introduccion de la vacunacion sistematica frente a
MenB, se observa amplia utilizacion de la vacuna 4CMenB por
prescripcion privada
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