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RESUMEN

En 1998, el Ministerio de Salud de Colombia inicié la vacunacion contra Haemophilus in-
fluenzae b (Hib) en menores de 1 afio. En 1999 se evalud el impacto de esta intervencion en
la incidencia de la meningitis bacteriana aguda (MBA) utilizando los datos del sistema de vi-
gilancia por laboratorio que coordina desde 1994 el Grupo de Microbiologia del Instituto Na-
cional de Salud. En el anélisis se compar6 el nimero anual de casos de meningitis por Hib en
nifios menores de 1 afio que se diagnosticaron en el sistema de vigilancia, antes de introducirse
la vacuna, con el nimero de casos registrados durante el primer afio después de iniciada la va-
cunacién. El nimero de casos esperado, segun el promedio anual de los diagnosticados entre
junio de 1994 y mayo de 1998, se compar6 con el nimero de casos observado después de la va-
cunacion entre junio de 1998 y mayo de 1999. Para controlar la calidad del sistema de vigilan-
cia, se realizo un estudio similar de los casos de meningitis por Streptococcus pneumoniae.
En los analisis se incluyeron solamente los datos de los departamentos que habian participado
con mayor regularidad en la vigilancia.

Entre 1994 y 1998 se confirmaron, respectivamente, 45, 37, 61, 64 y 31 casos de MBA
por Hib, mientras que en el periodo posvacunal se esperaban 52 casos y se observaron 31
(P < 0,001). Durante los mismos periodos anuales se confirmaron también 32, 26, 43, 48 'y 42
casos de MBA por S. pneumoniae en menores de 5 afios, cifras que no representaron una dis-
minucion significativa del nmero de casos esperados. Sin embargo, la reduccion observada en
los casos de meningitis por Hib fue de 40%, porcién no atribuible a cambios en el sistema de
vigilancia. Concluimos, por lo tanto, que esta disminucion se debié en su mayor parte a los
efectos de la vacunacion.

Haemophilus influenzae serotipo b
(Hib) es la causa mas frecuente de me-
ningitis, neumonia, otitis y epiglotitis

en nifios menores de 1 afio. De esas en-
fermedades, la meningitis bacteriana
aguda (MBA) ha sido la mas estudiada

1 Toda la correspondencia debe ser enviada a esta au-
tora, a la siguiente direccién: Instituto Nacional de
Salud, Grupo de Microbiologia, Avenida Eldorado
Carrera 50 Zona 6, Santa Fe de Bogot4, Colombia.

2 Instituto Nacional de Salud, Grupo de Micro-
biologia, Santa Fe de Bogota, Colombia.

3 Instituto Nacional de Salud, Centro Control de
Enfermedades, Santa Fe de Bogota, Colombia.

4 Gloria Patricia Londofio, Laboratorios de Salud
Publica (LSP) de Amazonas; Edilma Jaramillo, LSP

de Antioquia; Carmen Rosa Gallego, LSP de Bo-
goté; Maria Elena Alvarez, LSP de Caldas; Lucy
Galeano, LSP de Cali; Inés Mordn, LSP del César;
Gloria Inés Dusséan, LSP del Huila; Maria Luisa
Ramirez, Hospital Erasmo Meoz de Cucuta; Olga
Raquel del Castillo, LSP de Narifio; Mercedes
Cano, LSP de Risaralda; Vianney Portilla, LSP de
Santander; Constanza Sabogal, LSP del Tolima; Li-
liana Cobo, LSP del Valle; y Carolina Lozada, Hos-
pital de La Misericordia de Bogota.

Rev Panam Salud Publica/Pan Am J Public Health 8(3), 2000

debido a la alta mortalidad y discapa-
cidad que causa en dicha poblaciéon vy,
ademas, porque es facil confirmar los
casos clinicos en el laboratorio. Desde
1990 se cuenta con una vacuna conju-
gada contra Hib, la cual constituye un
buen inmundégeno para menores de 1
afo (1). En los paises donde se ha in-
troducido el uso de la vacuna, la inci-
dencia de las enfermedades causadas
por este agente etiolégico ha dismi-
nuido (2, 3).
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En 1994, el Grupo de Microbiologia
del Instituto Nacional de Salud de
Santa Fe de Bogota, Colombia, inici6 en
los laboratorios de salud publica
un programa de vigilancia en red
de algunos agentes etioldgicos de la
MBA como H. influenzae, Streptococcus
pneumoniae y Neisseria meningitidis. El
objetivo principal del programa es es-
tandarizar los procedimientos de diag-
nostico bacteriolégico en los laborato-
rios para asegurar su calidad. Ademas
de ello, se vigilan la circulacién de los
serotipos y los patrones de susceptibili-
dad antimicrobiana y se proporciona
informacion confiable y oportuna a
las autoridades de nivel decisorio en
salud publica. Actualmente, en este pro-
grama en red participan 14 de los 35 la-
boratorios de salud publica del pais.

En mayo de 1998, siguiendo las reco-
mendaciones de la Organizacién Pan-
americana de la Salud (OPS), el Minis-
terio de Salud de Colombia inicié la
vacunacion contra Hib de menores de
1 afio. Se emplearon dos tipos de va-
cuna conjugada, una con proteina dif-
térica y la otra con toxoide tetanico
(Charion y Pasteur Meérieux). El es-
quema consistia en 3 dosis de vacuna:
la primera dosis a los 2 meses de edad,
la segunda a los 4 meses y la tercera a
los 6 meses. Para diciembre de 1998 se
habia alcanzado una cobertura de va-
cunacion de 50%, aproximadamente.
Con el fin de evaluar el impacto de esa
intervencion, se investigo la tendencia
de la meningitis bacteriana causada
por Hib en nifios menores de 1 afio.

MATERIALES Y METODOS

Empleando los datos obtenidos por
el programa de vigilancia de la red de
laboratorios, se analizé el nimero de
casos de MBA por Hib confirmados
por laboratorio que ocurrieron de
junio de 1994 a mayo de 1999 en nifios
menores de 1 afio. En el analisis se in-
cluyeron solamente los datos de los
siete departamentos que habian man-
tenido mas regularidad en la vigilan-
cia, es decir, Amazonas, Antioquia,
Caldas, Norte de Santander, Risaralda,
Santander y Santa Fe de Bogota. Estos

representaban aproximadamente 55%
de la poblacion del pais y habian noti-
ficado 83% de los aislamientos de Hib
en menores de 1 afio.

Durante el periodo de estudio, se
evaluaron también la calidad del sis-
tema de vigilancia y la fluctuacion
temporal de los casos de MBA ocasio-
nados por S. pneumoniae en nifios me-
nores de 5 afios. Dado que los sistemas
de vigilancia de Hib y S. pneumoniae
en el ambito local estan a cargo del
mismo grupo de profesionales, cual-
quier diferencia debida a la calidad de
la notificacion o de la busqueda de ca-
sos deberia reflejarse de forma maés o
menos similar en los datos sobre
ambos microorganismos.

Para el andlisis estadistico, se agru-
paron por mes los casos registrados
durante el periodo de estudio y se cal-
culd el total de casos por afio. Luego se
estimd el ndmero esperado de casos
de meningitis por Hib para el afio pos-
terior al inicio de la vacunacién sobre
la base del promedio anual de casos
producidos en el periodo anterior a la
vacunacion, de junio de 1994 a mayo
de 1998. Ese promedio se comparé con
el nimero observado entre junio de
1998 y mayo de 1999 (después de ini-
ciada la vacunacién). La significacion
estadistica de la diferencia entre los
dos valores se calculé por medio de
la aproximacion de la distribucion de
Poisson a la distribucién normal, con
la cual se mide la probabilidad de que
el azar explique la manifestacién de
sucesos inusuales, como es el caso
de las meningitis (4). La meningitis
causada por S. pneumoniae en menores
de 1y 5 afos se analiz6 mediante el
mismo procedimiento.

RESULTADOS Y DISCUSION

El Grupo de Microbiologia confirmé
que entre junio de 1994 y mayo de
1999 se realizaron 1 166 aislamientos;
505 (43,3%) de H. influenzae, 361 (31%)
de S. pneumoniae y 300 (25,7%) de N.
meningitidis. De los 464 aislamientos
de H. influenzae en los que se especificd
la edad del paciente, 286 (62%) corres-
pondieron a nifios menores de 1 afio y
99% fueron Hib. La distribucion anual
de aislamientos fue 45, 37, 61, 64 y 31,
respectivamente. De acuerdo con la
tendencia observada, el nimero de
casos en menores de 1 afio esperado
para el Gltimo periodo era 52 y se re-
gistraron 31 (P < 0,001) (cuadro 1).

Durante los mismos periodos, se ob-
servaron 25, 18, 33, 37 y 25 casos de
MBA por S. pneumoniae en nifios me-
nores de 1 afio, y 32, 26, 43, 48 y 42
casos en menores de 5 afos. De
acuerdo con la tendencia, en el dltimo
periodo se esperaban 28 casos en me-
nores de 1 afio y se presentaron 25 (P =
0,74). En menores de 5 afios se espera-
ban 37 y se observaron 42 (P = 0,22)
(cuadro 1).

De acuerdo con nuestro analisis, en
el periodo posvacunal hubo una re-
duccién de 40% en el nimero de casos
de MBA causados por Hib en menores
de 1 afio. Esa reduccion no puede atri-
buirse a cambios en el funcionamiento
del sistema de vigilancia, como lo
demuestra el comportamiento de los
aislamientos de S. pneumoniae, en los
que el nimero observado sobrepaso el
esperado.

Los efectos de la vacunacién con
Hib en Colombia pueden compararse
con los observados en Uruguay (2, 3),

CUADRO 1. Meningitis por Haemophilus influenzae serotipo b y Streptococcus pneumo-
niae: casos esperados y observados, Colombia, junio de 1998 a mayo de 1999

No. de casos
Agente etioldgico Grupo de edad Esperados Observados P
H. influenzae <1 afio 52 31 <0,001
S. pneumoniae <1 afio 28 25 0,74
S. pneumoniae < 5 afios 37 42 0,22
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Chile (3) y Finlandia (5). En Uruguay y
Chile, con coberturas de vacunacion
por encima de 70%, la disminucion de
casos de MBA causados por Hib fue de
40% en el primer afio, cifra similar a la
alcanzada en Colombia, pese a que el
Ministerio de Salud de este pais noti-
fic6 una cobertura de 50% aproxima-
damente (2, 3). En Finlandia, el primer
afio después de vacunar a todos los
nifios, los casos de meningitis por Hib
se redujeron en 22% y en el segundo
afo, en 66% (6).

Estos resultados muestran la impor-
tancia de contar con una red de labora-
torios de salud publica, no solamente
para diagnosticar e identificar los ca-
sos de interés, sino también para eva-
luar rapidamente el impacto de las in-
tervenciones sanitarias. En el control
de las enfermedades transmisibles, es-
pecialmente, el estudio microbioldgico
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les confiere alta especificidad a los
hallazgos (6).

Los sistemas de vigilancia basados
en el laboratorio se utilizan desde hace
mucho tiempo con el fin de evaluar in-
tervenciones semejantes en los paises
desarrollados, que disponen de recur-
sos para cubrir toda la poblacion. A
pesar de su importancia, la puesta en
marcha de esos sistemas en los paises
de América Latina y el Caribe se ve
restringida por la falta de recursos.
Esto impide que los laboratorios de
salud publica alcancen el mismo nivel
de complejidad en todos los departa-
mentos del pais. Sin embargo, como
muestra el caso descrito, aun un sis-
tema en red sin cobertura total de la
poblacion puede ayudar a establecer el
impacto de las intervenciones y a
tomar decisiones para la salud publica
(7-9). No obstante, los resultados aqui
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presentados no pueden extrapolarse
a todo el pais sin tomar precauciones
adecuadas, ya que el sistema de vigi-
lancia no cubre a todos los municipios.
Sin embargo, el no tener toda la infor-
macion no resta validez interna a los
hallazgos. Después de la vacunacion
se registr6 una disminucién en los
casos por Hib que no se observé en los
€asos por S. pneumoniae.

Concluimos que la intervencion,
junto con la introduccién de la vacuna
conjugada, demostré su impacto al
disminuir el nimero de casos de MBA
causados por Hib. Sera necesario con-
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afios para determinar si esa disminu-
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8. Murphy TV, White KE, Pastor P, Gabriel L,
Mecie F, Granoff DM, et al. Declining inci-
dence of Haemophilus influenzae type b disease
since introduction of vaccination. JAMA
1993;269(2):246-248.

9. Adams WG, Deaver KA, Cochi SL, Plikaytis
BD, Zella ER, Broome CV, et al. Decline of
chilhood Haemophilus influenzae type b disease
in the Hib vaccine era. JAMA 1993; 269(2):
221-226.

Manuscrito recibido el 27 de diciembre de 1999 y acep-
tado para publicacion, tras revision, el 10 de julio de 2000.

183



ABSTRACT

Impact assessment
of vaccine against
Haemophilus influenzae
serotype b in Colombia

In May 1998 the Ministry of Health of Colombia started a universal vaccination cam-
paign against Haemophilus influenzae type b (Hib) for children under one year of age.
The impact of this intervention on the incidence of acute bacterial meningitis was as-
sessed in 1999, using data from the laboratory-based surveillance system coordinated
since 1994 by the Microbiology Group of the Colombian National Institute of Health.
The analysis compared the annual number of cases of Hib meningitis in children
under one year of age diagnosed through the surveillance system before the vaccine
was introduced with the number of cases reported during the first year after the vac-
cine’s introduction. The expected number of cases, given the average annual number
of cases diagnosed between June 1994 and June 1998, was compared with the number
of cases observed after the vaccination program was introduced, from June 1998
through May 1999. To control for the quality of the surveillance system, a similar
analysis was done for cases of meningitis due to Streptococcus pneumoniae. The analy-
sis was restricted to those departments of Colombia that had consistently participated
in the surveillance system.

For the years 1994 through 1998 the numbers of confirmed cases of Hib meningitis
were, respectively, 45, 37, 61, 64, and 31. In the period after the vaccine’s introduction
31 cases were observed, as compared to the 52 expected (P < 0.001). During the same
annual periods there were 32, 26, 43, 48, and 42 confirmed cases of meningitis from
S. pneumoniae in children less than 5 years old, showing no significant reduction in the
expected number of those cases. The 40% decrease noted in Hib meningitis cases was
not attributable to changes in the surveillance system and was due mainly to the
effects of the vaccination program.
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