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RESUMEN

En Uruguay se dispone de la Vacuna Ant-neumococcica de Polisacaridos (VPP), que contiene 23 serotipos de mas de 90 reconocidos
de la bacteria, responsables de mas del 92% de las infecciones invasivas que provocan en nuestro pais. La VPP se recomienda a
personas >65 afos y entre 2 y 64 anos con factores de riesgo. Realizamos un Ensayo Clinico para evaluar el conteo de anticuerpos
antes y 30 dias después de la vacunacion contra 6 serotipos en dos poblaciones, >65 ano y entre 50 y 64 anos. Los Titulos Medio
Geométricos se estimaron mediante aproximacion para una distribucion lognormal y método exacto de Land. Se analizo el patron
combinado de seroconversion y seroproteccion mediante CART y técnicas de particion binaria

ANTECEDENTES

e E| S.penumonia es una bacteria responsable de infecciones invasivas (graves) en personas en los extremos de la vida, grupos de
riesgo y ocasionalmente sin una razon aparente, pero los grupos de mayores de 50 anos son los mas vulnerables.

* Un nimero limitado de serotipos son los responsables y mas del 90% de ellos estan contenidos en la Vacuna neumocaccica de polisacari-

C

os (VPP). La respuesta de anticuerpos (Ac) especificos se puede estimar por pruebas ELISA en el suero. Los Ensayos Clinicos son el mejor

METODOLOGIA
* Diseno: ECA fase IV, simple ciego (observador).

* Poblacion y Centro: usuarios de la policlinica de atencion Pri-
maria, Arbolito. La técnica ELISA se realizd en el Laboratorio
del Departamento de vacunas de la Facultad de Medicina.

e Participaron los que cumplieron los criterios de inclusion-ex-
clusion.

ANALISIS DE LOS DATOS:

TMG: para cada uno de los 6 serotipos se midio la cantidad de Ac
en la toma basal (TB) y a los 30 dias (T30d) para en cada toma
realizar el conteo de los TMG. La estimacion de TMG es un mejor
estimador para el promedio cuando el parametro (conteo de ele-
mentos en suero) tiene fuerte asimetria. Esa caracteristica hace

Seroproteccion: se considera seroproteccion todo conteo de Ac
que supera un punto de corte (PC) en este caso, el valor fue
1,3ug/| para cada serotipo. Se contabiliza que porcentaje de
pacientes superaron el PC y se constituyo un indicador global
definiendo como seroprotegidos a aquellos que superaban el PC
en 4 0 mas de los 6 serotipos analizados.

Seroconversion: Se definio como el aumento en 4 veces los ti-
tulos a los 30 dias respecto a los basales como forma de medir
la respuesta inmunogénica. Se utiliza el siguiente algoritmo:

Para un serotipo tenemos

* Sd0’ y Sd30% donde eli=1,2,3,4,5,6 y j=1,2 al tener 6 se-
rotipos y 2 grupos.

* Hacemos el ratio RS’ = Sd30’; y establecemos el criterio de

necesaria una transformacion de los datos en busca de un com-
portamiento gaussiano mediante el logaritmo neperiano. De esta
manera se facilita el calculo de sus intervalos de confianza (IC) y
las pruebas de hipotesis. Ademas permite establecer la magnitud
de crecimiento del conteo entre la TB y la T30d, mediante las
tasas de crecimiento en términos de ratios, que aplicado su trans-
formacion logaritmica (logaritmos de ratios), logra tener distribu-
ciones mas simétricas y aproximacion gaussiana. (Figura 1).

diseno para evaluar el conteo de Ac a traves de los Titulos Medio Geometricos (TMG) antes y 30 dias después de la vacunacion. seroconversion. el PC = 4 Sd0’

Si tenemos en cuenta que interesa discriminar si el ratio de se-
roconversion es diferente entre grupos de pacientes (que se con-
trola con el supra-indice j) es equivalente a considerar un punto
de corte del logaritmo del ratio de aumento de 1,38.

Luego de conocer los pacientes que se seroconvierten por se-
rotipo y por Grupo, interesa ver como es que se produce el
cambio en relacion a los 6 serotipos utilizando la construccion
de arboles de clasificacion (CART).

e Se plantea que la respuesta en los >65 afios puede ser menor que en los menores de esa edad, a la vez que las enfermedades croni-
cas en las que la vacuna esta recomendada tienen mayor incidencia a partir de los 50 anos de edad.

e En Uruguay no existian datos sobre la respuesta inmunogénica a la VPP, justifico el estudio, cuyo objetivo fue evaluar la respuesta in-
munoldgica a la vacuna en personas >50 aios contra 6 serotipos y la inmunogenicidad a través de la seroconversion para cada uno
de los 6 serotipos y compararla entre los 2 grupos: 50-64 y >65 anos de edad.

RESULTADOS

Cuadro 1. Seroproteccion: Respecto al algoritmo se puede ver si la variacion de Titulos
de Ac (VTA) a los 30 dias es diferencial en la muestra. Para el Serotipo 1 (S1)
en la vacuna el 91% de los pacientes alcanzan el PC a los 30 dias

Figura 2. La respuesta individual permite ver la dinamica en la variacion a los 30 dias
entre TB y T30d. Esa variacion individual se analiza como seroconversion.
Vemos también, como queda la variacion de Titulos de S1, en logaritmos.

Figura 1. Conteo de Anticuerpos de Serotipo 1 (S1) segiin grupo
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