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Summary

The initial evaluation of adverse reactions associated to the antimeningococcal BC vaccine in
8,117 vaccinees, showed that most of these reactions were local. The mostimportant was local pain
(60,9%) which was less frequent with the 2nd. dose and had a mean duration of 3,3 days. This
reaction was associated, in 14,4% of the cases, with other local reactions such as tumefaction,
redness ornode. Feverwas presentinan average of 2,2% of the vaccinees. Only 0,4% had between
39,1and40,4°C, and 1/1,0000ver40,5° C. Duration of feverwas 1 day in most cases. Three children
had rash and 5 diarrhea, approximately 6/10,000 vaccinees.

" Regarding other systemic adverse reactions, there was only one case of purpure. There were
no cases ofanaphylaxia, seizures orotherneurologic manifestations. The hypotonic-hyporesponsive
syndrome was not observed either, although 6 children had a vagal hypotensive reaction
immediately after vaccination. ,

According to our observations and international experiences, this vaccine has shown to be safe
and most reactions were local.

Resumen

A través de la evaluacion inicial de las reacciones adversas asociadas con la vacuna
antimeningocdccica BC en 8.117 vacunados, observamos que la mayoria de las reacciones fueron
locales. Entre ellas se destaco el dolor (60,9%) que fue menos frecuente con la 22 dosis y tuvo una
duracidn media de 3,3 dias. Esta manifestacion se acompand, en el 14,4% de los casos, con otras
reacciones locales como tumefaccion, enrojecimiento o nédulo. La fiebre se presenté, como
promedio, en el 2,2 de los vacunados. Tuvo entre 39,1 y 40,4°C solo el 0,4% y uno, de cada 1.000,
supero 40,5°C. La duracion fue de 1 dia enla mayoria de los casos. Hubo 3 ninos conrash y 5 casos
de diarrea, lo que da un porcentaje aproximado de 6/10.000 vacunados.

En relacidn con otros efectos adversos sistémicos, sélo hubo un caso de purpura y no tuvimos
ningun paciente con anafilaxia, convulsiones u otras manifestaciones neuroldgicas. Tampoco se
observo el sindrome de hipotonia-hiporeactividad, aunque hubo 6 nifios que presentaron una
reaccion vagal con hipotension de aparicion inmediata postvaccinal.

De acuerdo con lo observado en nuestro grupo de trabajo y las amplias experiencias
internacionales con esta vacuna, es evidente que ésta es segura y la mayoria de las reacciones
son locales.

Fundacion Centro de Estudios Infectoldgicos (FUNCEI)
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Introduccion

Las infecciones por meningococo, prin-
cipalmente las causadas por el meningococo
del grupo B, han aumentado su incidencia en
los ultimos 2 anos en varias regiones de la
Republica Argentina ('). Para su prevencion,
contamos en nuestro pais desde abril de 1994,
con una vacuna antimeningocéccica BC de
origencubano que, segundiversos estudios, ha
demostrado ser eficaz y segura (3).

El esquema de vacunacién comprende dos
dosis, aplicadas con una diferencia de 6 a 8
semanas, en general en ninos mayores de 4
afnos. ,

Tras la administracion de la vacuna, suelen
aparecer algunas reacciones adversas que,
segunlos estudios de campo, nofueronseveras
y estuvieron, en su mayoria, relacionadas con
el sitio de aplicacion (**). Sin embargo, en
nuestro medio se han referido algunos casos de
efectos mayores.

Esnuestro objetivo, através de este estudio,
evaluar las reacciones adversas producidas
por esta vacuna en nifos inmunizados en el
Centro de Estudios Infectolégicos (CEl) de
Buenos Aires, y presentar en esta publicacion,
los primeros datos obtenidos sobre 8.117 va-
cunados.

Material y métodos

Elestudio fue prospectivoy se realizé sobre una poblacion
de 15.000 nifios (30.000 dosis), inmunizados con la vacuna
antimeningocéccica B-C (VAC-Mengoc B-C) de origen
cubano, que se aplicé por via intramuscular profunda en la
region deltoide. La conservacion de las mismas, desde su

distribucion hasta su aplicacién, se realizd segun normas
internacionales de cadenade frio, auna temperatura entre 2-
8°C.

Elregistrode las reacciones adversas, aparecidas luego
de la aplicacion de la 1a. 6 2a. dosis, se realizé a través de
unaencuesta personalo telefénica (Figura 1). Lainformacién
fue obtenida por personal de la salud entrenado sobre las
caracteristicas delavacuna, técnicas de aplicaciony posibles
reacciones adversas.

Los datos demograficos, asi como las reacciones
adversas locales y/o sistémicas, se volcaron en un protocolo
confeccionado al respecto (Figura 2).

Las reacciones adversas mayores (purpura, anafilaxia,
etc.) fueron evaluadas personalmente por médicos del grupo
de trabajo.

Se definieron las reacciones adversas en:

Locales

1) Dolor: se registré a todo aquel que requirié analgésico,
produjo dificultad para la movilizacion del brazo o fue
descripto como importante.

2) Tumefaccion: edemaconaumentodetemperaturaenel
sitio de aplicacion.

3) Enrojecimiento: rubor en relacion al sitio de aplicacion.

4) Noddulo: inflamacién dura e indolora.

Sistémicas

1) Fiebre: se tom6 en cuenta la temperatura cuando fue
mayor de 38° C.

2) Somnolencia: tendencia no habitual al suefoy dificultad
para despertarse. .

3) lIrritabilidad/llanto persistente: cambios de conductao
cambios en la calidad del llanto inconsolable por 3 horas
0 mas.

4) Rash: erupcion generalizada con o sin prurito, edema o
calor

5) Purpura: enfermedad representada por la aparicién de
pequefios puntos rojizos que dan a la piel coloracion
purpurica (petequias, equimosis, etc.).

6) Anafilaxia: reaccion inmediata con shock y edema
angioneurdtico, dificultad respiratoria que requiere
tratamiento especifico.

OBTENCION DE DATOS
Reacciones adversas

12 dosis

Telefdnica Personalmente
antes de la || al aplicar 22 dosis

\

22 dosis (15.000 registros)

22 dosis
Telefénica no 15.000
concurrentes registros
a la 22 dosis telefdonicos

Figura 1
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PROTOCOLO FUNCEI 039
REACCIONES ADVERSAS LUEGO DE LA VACUNA ANTIMENINGOCOCCICA BC

Dosls [ 2]

Fecha de vacunaclén: / /

Nombre y apellido:

Fecha de nacimlento: / / Teléfono:
[Reacciones Locales | Aparicién (dias) Duracién (dias)

1(2|3(4|6|+(1]|2(3|4 (8|67

Dolor [

Tumefaccién

Enrojecimiento 1

Nédulo

Otras:

[Reacc_lones Sistémicas I 38-389°C | 39-404°C | >40.5°C

Fiebre No[ ] si[]

Aparicién Duracién

<1212 (3 [1(2|3 (4]~
hs. Dias Dias

Aparicién (dias) Duracién (dias)

1(2(3|4(5(1]2|3 (4|5

Somnolencia

Irritabilidad / Llanto persistentd

Cefalea

Vémitos —

Diarrea —

Escalofrios -
Exantema méculo papular
(urticaria - Rash) I

Pdrpura —

Anafilaxia —

S. hipoténico hiporeactivo b

Convulsiones —

Encefalopatia I
Otras:

Observaciones:

Figura 2
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7) Sindrome hipoténico/hiporeactivo: disminucion del
tono muscular, con trastornos de la conciencia de
aparicion posterior a la hora de la vacunacién.

8) Convulsiones: contracciones muscularesinvoluntarias
con cambios en el estado de conciencia.

9) Encefalopatia: trastomno neuroldgico focal o difuso con
signos de hipertension endocraneana, acompanados o
no de convulsiones.

Parala evaluacion estadistica de los resultados se aplicé
unatécnica de estadistica descriptivadonde se determinaron
la incidencia de las reacciones adversas en relacién a la
primera/segunda dosis, globales, locales y sistémicas,
duracion de las mismas y edad. Se evaluaron los riesgos
relativos con intervalo de confianza del 95% (IC 95%) de los
efectos adversos segun subgrupos etareos de la poblacién
vacunada.

Resultados

Para este informe preliminar se evaluaron
8.117 registros de los cuales 5.913 (72,85%)
correspondieronala 1a. dosisy 2.204 (27,15%)
a la segunda dosis.

Efectos adversos locales: (Figura 3) el mas
frecuente fue el dolor: 60,9% de los vacunados.

El sintoma fue menos frecuente con la segunda
dosis (1a.dosis 62,2%vs.57,3%enla2a.dosis).

En promedio, el dolor aparecié durante el
primer dia posterior a la vacunacién y duré 3,3
dias. En 5 de cada 1.000 vacunados, el dolor
persistié por mas de 7 dias.

Esta manifestacion se acompand, en el
14,4% de los casos, con otras reacciones lo-
cales como tumefaccién, enrojecimiento o
nédulo. La tumefaccién acompanéaldolorenel
5% de los vacunados.

Efectos adversos sistémicos (Figura 4).

Fiebre: se presentd en el 2,2% de los
vacunados. La fiebre entre 38 y 39°C ocurrié en
el 1,7% vy entre 39,1y 40,4°C en el 0,4%. En 8
casos (1 por cada 1.000 vacunados) la fiebre
superd los 40,5°C.En este grupo, la duracién
fue superior a 3 dias en 6 de los 8 ninos.

Lafiebre duré sélo 1 dia enla mayoria de los
casos (62,7%) y persistié por mas de 3 dias en
el 18,1%.

EFECTOS LOCALES %
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Figura 3 - Vacuna antimeningocdccica B-C. Efectos adversos (N° 8.117 dosis)
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Purpura: s6lo hubo 1 caso en relacién con
la 1ra. dosis, en un vacunado de 20 afnos.

Rash: se observé en 3 niflos. En2 nifioscon
edades entre 7y 11 afos en relacién conla 1a.
dosis, y 1 caso, con la 2a.

Diarrea: hubo 5casos que danun porcentaje
aproximado de 6 cada 10.000 vacunados.

Anafilaxia, convulsiones, encefalopatia:
no se registraron en este grupo.

Sindrome hipotoénico/hiporeactivo: nose
registré en ninguno de los 8.117 vacunados. Sin
embargo, hubo 6 nifios que presentaron un
cuadro descripto como reacciéon vagal con
hipotensién de aparicién inmediata postvacci-
nal. Es importante destacar que el sindrome
hipotdnico/hiporeactivo corresponde cuando
este tipo de reacciones aparece luego de la
hora de vacunados e inclusive puede aparecer
dentro de la semana (°).

Finalmente, los efectos adversos sistémicos
no registraron diferencias significativas en la
frecuenciaentrela 1a.yla2a.dosis. Enrelacion

con la edad, las reacciones fueron menos
frecuentes en los menores de 2 ahos. Sin
embargo, el escaso numero de vacunados en
este grupo relativiza esta observacion.

Comentario

Cuando se analizan los efectos adversos de
ésta u otras vacunas, es importante catego-
rizarlos en locales y sistémicos.

Entre los primeros se destacan el dolor, la
tumefaccién, el enrojecimiento y entre los
sistémicos, la fiebre, las manifestaciones
neuroldgicas, la purpura, el sindrome de hi-
potonia-hiporespuesta y la anafilaxia.

En nuestro trabajo, de las reacciones ad-
versas asociadas a la vacuna antimeningo-
cdccica BC, la mas frecuente fue el dolor en el
sitio de la aplicacion (60,9%). Fue algo menor
con la segunda dosis y la duracién fue, en
general, de 3 dias. En algunos casos se acom-
pand de tumefaccién o enrojecimiento y fueron
bien toleradas y autolimitadas.
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Figura 4 - Vacuna antimeningocdccica B-C. Efectos adversos (N2 8.117 dosis)



VA-MENGOC-BC®. Seleccion de Publicaciones

Rev Hosp Nifos BAires
Vol. XXXVI - N2 158/159 - Agosto/Octubre de 1994

Las reacciones locales posteriores a la
vacuna antimeningocdccica fueron ligeramen-
te mayores que las descriptas con la vacuna
triple DPT (50,9%) (®).

La fiebre se presenté en el 2,2% de los
vacunados; en el0,4% oscilé entre 39,1-40,4°C.
En 1 de cada 1.000 vacunados superé los
40,5°C. En la mayoria (62,7%) duré solamente
1 dia.

Hubo algunos exantemas (4/1.000) y
cuadros leves de diarreas/vémitos (6/10.000
vacunados). No se registraron reacciones
mayores como anafilaxia, convulsiones y sélo
tuvimos un paciente con purpura que co-
rrespondié a un vacunado de 20 anos. En
Brasil, esta manifestacion se present6 en 1 de
cada 67.000 vacunados, aproximadamente (*).

En relaciéon al sindrome de hipotonia-
hiporeactividad descripto, en nifos vacunados
con la DPT (57), no lo observamos en los 8.117
casos registrados. Este sindrome se caracte-
riza por presentarse con shock o colapso, hi-
potonia, e hiporespuesta a estimulos externos.
Generalmente, evolucionan sin secuelas.

Algunas veces se confunde este sindrome
con las reacciones vagales observadas
inmediatamente después de la vacunacion y
caracterizada por pérdida transitoria del
conocimiento, bradicardia y algunas digestivas.
Nosotros lo observamos en 6 ninosdelos8.117
vacunados, que se recuperaron rapidamente.

Debemos recordar que el sindrome de
hipotonia-hiporespuesta, a diferencia de este
cuadro, se presenta entre horas a dias de la
aplicacion de la vacuna.

Si comparamos las reacciones de esta va-
cuna con las otras antimeningocéccicas como
las A, C o cuédruple, vemos que los efectos
adversos locales, como el dolor, son mayores
(60,9vs.26%), mientras que lafiebre se presenta
en cifras similares (2,2 vs. 1,8%) (8). Las reac-
ciones sistémicas significativas paratodas estas
vacunas, son extremadamente excepcionales.
Hubo por ejemplo, 1 caso de anafilaxia en
500.000 vacunados con la antimeningococcica
A-C (®9).

Es interesante destacar que en Nueva Ze-
landia, porejemplo, en un brote de meningitis A,
sevacund a 130.000 ninosy hubo 40 denuncias
de cuadros neuroldgicos asociados a la misma.
En la mitad, se encontré que estas manifes-
taciones neurolégicas se debieron a otras cau-
sas 'y, el resto, correspondieron a parestesias,
mialgias o hipotonias que se autolimitaron ().

En resumen, por lo observado en nuestro
grupo de trabajo y las amplias experiencias
internacionales con la vacuna antimeningo-
céccica B-C, como asi también con las otras
antimeningocdccicas, es evidente que estas
vacunas son seguras y la mayoria de las
reacciones son locales. Un pequeio porcenta-
je de los vacunados puede tener fiebre, mien-
tras que las otras manifestaciones sistémicas
mayores son excepcionales.
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