
1912018, 67, č. 4       EPIDEMIOLOGIE, MIKROBIOLOGIE, IMUNOLOGIE

Cerebrospinal Fluid Pleocytosis following 
Meningococcal B vaccination in an Infant

Godwin Oligbu

ABSTRACT
We describe a case of cerebrospinal fluid pleocytosis in a previ-
ously well infant after his first immunisation with the multicom-
ponent meningococcal serogroup B and advice clinicians to be 
cautious with the interpretation of CSF findings in children post 
Meningococcal B vaccination until clearer guidelines are available
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INTRODUCTION

Invasive meningococcal disease remains one of the com-
monest causes of mortality globally. On 01 September 
2015, UK infants were offered a reduced two dose primary 
immunisation schedule of a  multicomponent menin-
gococcal serogroup B vaccine (Meningococcal B vaccine 
or 4CMenB) at 2 and 4 months followed by a booster at 
12 months [1]. This vaccine was highly effective in pre-
venting Meningococcal B disease in infants and cases in 
vaccine-eligible infants halved in the first 10 months of 
the programme [2].
This vaccine has been associated with a  high rates of 
fever post-vaccination especially when co-administered 
with the other routine infant immunisations; parents 
were, therefore, advised to give their infants three doses 
of prophylactic paracetamol, with the first dose given 
around the time of vaccination [1].
There has been an increase in number of children at-
tending emergency department (ED) with fever during 
the first few days after MenB vaccination [3, 4]. Raised 
serum white cell count and inflammatory markers such 
as the C-reactive protein have been reported in infants 
after MenB vaccination. However, little is known about 
biochemical changes in Cerebrospinal fluid (CSF) follow-
ing 4CMenB vaccination. Here, we describe a case of CSF 
pleocytosis following 4CMenB vaccination in an infant.

CASE

A 10-week-old baby boy presented to the Accident and 
Emergency Department with a  fever of 40.4 degrees 
Centigrade 18 hours after his first set of routine immu-
nisations. His mother denied using paracetamol prop- 
hylaxis as advised. He was a term baby, born by spon-
taneous vaginal delivery with no risk factors for sepsis, 
no resuscitation or admission to the neonatal intensive 
care unit was required. He was exclusively breastfed and 

thriving, living with his parents and siblings, with no 
significant family history. The only past medical history 
of note was his presentation at six weeks of age with, 
sepsis secondary to group B streptococcus, completing 
a seven day course of intravenous Ceftriaxone. He had 
a full septic work up at the time, with a clear cerebrospi-
nal fluid (CSF) and a positive blood culture for Group B 
streptococcus. The peak CRP at that presentation was 92 
mg/L, which normalised with a negative blood culture 
by the time he was discharged from hospital. His routine 
immunisations were therefore delayed.
On admission, apart from been miserable, there were 
no other significant findings on examination. He had 
a full septic work up which showed a CRP of 112 mg/L, 
white cell count 19 x 109/L, Neutrophil 13 x 109, lympho-
cyte 4.2 x 109 platelets 407 x 109, and a normal clotting 
profile. Examination of the CSF showed 29 polymorphs, 
7 lymphocytes, 82 red cells, and no organisms were seen. 
The CSF culture as well as bacterial and viral PCR, were 
all negative, including the blood culture, urine culture, 
throat swabs and nasopharyngeal aspirate (NPA).
His fever settled after 48 hours and he remained well in 
the hospital. The repeat inflammatory markers norma- 
lized within 72 hours and he was discharged from hos-
pital after completing 2 weeks course of ceftriaxone. His 
follow up was unremarkable.

DISCUSSION

In clinical trials, 51–61% of infants developed a fever over 
38 °C after administration of 4CMenB with other routine 
infant vaccines [5]. This was attributed to the inclusion 
to the outer membrane vesicle (OMV) of the New Zealand 
MenB outbreak strain to the 4CMenB, making the vac-
cine very reactogenic, because of additional major and 
minor surface antigens [6]. Previous studies have shown 
some inflammatory response to vaccines [7], although 
the extent of this is unclear and post licensure, the rate 
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of fever, including local and systemic reactions following 
menB vaccination were found to be reduced in infants 
receiving paracetamol without significantly affecting 
the immune response to any of the vaccine antigen [7].
As a  result, parents were advised to administer three 
doses of prophylactic paracetamol after primary im-
munisation, with the first dose given at the time of 
vaccination, followed by two additional doses at 4–6 h 
intervals [8]. Despite this recommendation, a number 
of studies have demonstrated increased accident and 
emergency attendance, increase hospital admissions 
and more invasive procedures such as venepuncture, 
lumber punctures and antibiotic use in the first 3 days 
after 4CMenB vaccination [3, 4, 9]. A number of studies 
have reported CSF pleocytosis following other condition 
in children, for example after generalised convulsion 
and benign migraine-like syndrome in children [10, 11], 
and following varicella and Influenza vaccination, but 
to our knowledge, there has never been a case published 
of CSF pleocytosis following meningococcal B vaccina-
tion [12, 13].
Although a  causal relationship cannot be drawn, our 
case indicates a  possible CSF inflammatory response 
to 4CMenB vaccination. Th is is particularly relevant as 
the  National Institute for Health and Care Excellence 
on management guidance on fever in under 5s recom-
mends lumbar puncture for all infants aged 1–3 months 
with fever who appear unwell [14]. Caution is therefore 
required in the interpretation of CSF findings in chil-
dren post 4CMenB vaccination and antibiotics can be 
rationalised once blood and CSF findings are negative 
for bacterial infection. 
MenB vaccination has been shown to be very effective in 
protecting children from meningococcal diseases, the 
aim of this publication is therefore not to discourage 
from 4CMenB vaccination in infants, but recommend 
that until a  more and clearer guidance is available, 
parents, caregivers and health professionals should 
encourage the use of prophylactic paracetamol to reduce 
the rate of adverse events after 4CMenB vaccination, 
including fever. 
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Prokázaná účinnost u osob nad 65 let věku, 
a to jak proti invazivním pneumokokovým 
onemocněním, tak proti pneumoniím 
způsobeným pneumokoky1

Účinnost potvrzena rozsáhlou klinickou  
studií CAPiTA (84 496 pacientů nad 65 let)1,2

Bezpečnostní profil vakcíny ověřen  
jak u dětí, tak u dospělých1

U dospělých osob podáván v 1 dávce  
bez nutnosti přeočkování 1

PRV-2018.02.026  

pro osoby starší 65 let 3

PLNÁ ÚHRADA

Prevence pneumokokových onemocnění 
nejen u dětí, ale i u dospělých osob

Zkrácená informace o přípravku. Prevenar 13 injekční suspenze. Pneumokoková polysacharidová konjugovaná vakcína (13-valentní, adsorbovaná). Složení - léčivá látka: Jedna dávka (0,5 ml) obsahuje: Pneumococcale polysaccharidum sérotypus 1*(2,2μg),  3*(2,2μg), 4*(2,2μg), 
5*(2,2μg), 6A*(2,2μg) , 6B*(4,4μg), 7F*(2,2μg), 9V*(2,2μg), 14*(2,2μg), 18C*(2,2μg), 19A*(2,2μg), 19F*(2,2μg), 23F*(2,2μg). *Konjugován s nosným proteinem CRM

197
 (32μg) a adsorbován na fosforečnan hlinitý (0,125 mg hliníku); a další pomocné látky. Indikace: 

Aktivní imunizace k prevenci invazivních onemocnění, pneumonie a akutní otitis media, vyvolaných Streptococcus pneumoniae u kojenců, dětí a dospívajících ve věku od 6 týdnů do 17 let. Aktivní imunizace k prevenci invazivních onemocnění a pneumonie způsobených Streptococcus 
pneumoniae u dospělých ≥18 let a starších pacientů. Dávkování: Kojenci a děti ve věku 6 týdnů - 5 let: Doporučuje se, aby kojenci, kteří dostali první dávku přípravku Prevenar 13, dokončili očkování přípravkem Prevenar 13. Kojenci ve věku 6 týdnů - 6 měsíců a předčasně narozené 
děti: Tři dávky po 0,5 ml s intervalem nejméně 1 měsíc mezi dávkami. První dávka se podává ve věku 2 měsíců, nejdříve může být podána ve věku 6 týdnů. Čtvrtou dávku se doporučuje podat ve věku 11 až 15 měsíců. U kojenců ve věku 6 týdnů - 6 měsíců může být alternativně 
podána série tvořená 3 dávkami po 0,5 ml. První dávka může být podána od věku 2 měsíců, druhá dávka o 2 měsíce později. Třetí dávku se doporučuje podat ve věku 11 až 15 měsíců. Dříve neočkovaní kojenci a děti ve věku ≥ 7 měsíců: Kojenci ve věku 7–11 měsíců: Dvě dávky po  
0,5 ml s intervalem nejméně 1 měsíc. Třetí dávku se doporučuje podat ve druhém roce života. Děti ve věku 12-23 měsíců: Dvě dávky po 0,5 ml s intervalem nejméně 2 měsíce. Děti a dospívající ve věku 2 – 17 let: Jedna samostatná dávka 0,5 ml. Kojenci a děti dříve očkované 
přípravkem Prevenar: Kojenci a děti, u nichž bylo očkování zahájeno přípravkem Prevenar, mohou být převedeni na přípravek Prevenar 13 v kterémkoli stadiu očkování. Malé děti (12-59 měsíců) kompletně imunizované přípravkem Prevenar by měly dostat jednu dávku 0,5 ml přípravku 
Prevenar 13, nejméně 8 týdnů po poslední dávce přípravku Prevenar. Děti a dospívající ve věku 5-17 let: 1 dávka přípravku Prevenar 13, pokud byly očkovány jednou nebo více dávkami přípravku Prevenar, nejméně 8 týdnů po poslední dávce přípravku Prevenar. Dospělí ≥18 let a starší 
pacienti: Jedna samostatná dávka. Potřeba revakcinace následnou dávkou přípravku Prevenar 13 nebyla stanovena. Bez ohledu na stav předchozí pneumokokové vakcinace, pokud je použití 23valentní pneumokokové polysacharidové vakcíny považováno za vhodné, Prevenar 13 by měl 
být podán jako první. Speciální populace: Jedincům s chorobami predisponujícími k invazivnímu pneumokokovému onemocnění (například se srpkovitou anémií nebo HIV infekcí) včetně jedinců dříve očkovaných jednou nebo více dávkami 23valentní pneumokokové polysacharidové 
vakcíny může být podána nejméně jedna dávka přípravku Prevenar 13. U jedinců po transplantaci hematopoetických kmenových buněk (HSCT) se doporučené imunizační schéma skládá ze čtyř dávek přípravku Prevenar 13 po 0,5 ml. Způsob podání: Vakcína se má podávat formou 
intramuskulární injekce. Přednostním místem podání je anterolaterální část stehna u kojenců nebo deltový sval horní části paže dětí a dospělých. Kontraindikace: Přecitlivělost na léčivou látku nebo na kteroukoli pomocnou látku nebo na difterický toxoid. Podobně jako u jiných vakcín  
i aplikace přípravku Prevenar 13 má být odložena u jedinců trpících akutním závažným horečnatým onemocněním. Přítomnost mírné infekce jako je nachlazení, by neměla být příčinou oddálení očkování. Zvláštní upozornění: Prevenar 13 nesmí být aplikován intravaskulárně. Nesmí být podán 
intramuskulárně jedincům s trombocytopenií nebo s jinými poruchami koagulace, může být podán subkutánně v případě, že potenciální přínos převáží nad rizikem podání. Prevenar 13 chrání pouze proti sérotypům Streptococcus pneumoniae, které vakcína obsahuje a nechrání proti jiným 
mikroorganismům, které způsobují invazivní onemocnění, pneumonii nebo zánět středního ucha. Podobně jako jiné vakcíny nemůže ani Prevenar 13 ochránit všechny očkované jedince před pneumokokovým onemocněním. Jedinci se sníženou imunitní odpověd mohou mít sníženou protilátkovou 
odpověď na aktivní imunizaci. Interakce: Kojenci a děti ve věku 6 týdnů až 5 let: Prevenar 13 může být podáván současně s některou z následujících vakcín: vakcínou proti difterii, proti tetanu, acelulární nebo celobuněčnou vakcínou proti pertusi, vakcínou proti Haemophilus influenzae typu 
b, inaktivovanou vakcínou proti poliomyelitidě, proti hepatitidě B, proti meningokokům skupiny C, proti spalničkám, příušnicím, zarděnkám, proti planým neštovicím a vakcínou proti rotavirům. Mezi 12 – 23 měsíci může být také podán současně s konjugovanou polysacharidovou vakcínou 
proti meningokokům skupin A, C, W a Y, a to dětem, které byly adekvátně primárně očkovány přípravkem Prevenar 13. Děti a dospívající ve věku 6–17 let a dospělí ve věku 18-49 let: V současné době nejsou k dispozici žádné údaje týkající se současného podávání s jinými vakcínami. Dospělí 
ve věku 50 let a starší: Přípravek Prevenar 13 může být podán současně se sezónní trivalentní (TIV) i se sezónní kvadrivalentní (QIV) inaktivovanou chřipkovou vakcínou. Různé injekční vakcíny musí být vždy podány každá do jiného místa očkování. Těhotenství a kojení: Neexistují údaje  
o použití pneumokokové 13valentní konjugované vakcíny u těhotných žen. Přípravek by proto neměl být podáván během těhotenství. Není známo, zda je pneumokoková 13valentní konjugovaná vakcína vylučována do mateřského mléka. Nežádoucí účinky: Mezi nejčastěji hlášené nežádoucí 
účinky u dětí 6 týdnů až 5 let patřily reakce v místě očkování, horečka, podrážděnost, nechutenství, zvýšená spavost a/nebo nespavost, u dětí a dospívajících ve věku 6-17 let nechutenství, podrážděnost, reakce v místě očkování, somnolence, neklidný spánek. V případě současného podání 
přípravku Prevenar 13 a přípravku Infanrix hexa byla pozorována zvýšená četnost hlášení křečí (s horečkou nebo bez ní) a hypotonicko-hyporesponzivních epizod (HHE). U dospělých osob byly velmi časté: snížení chuti k jídlu, bolesti hlavy, vyrážka, artralgie, myalgie, zimnice, únav, zarudnutí, 
reakce v místě očkování, omezená pohyblivost paže. U osob ve věku 18-49 let nebo s HIV infekcí nebo po HSCT průjem a zvracení, u osob 18-29 let nebo s HIV infekcí nebo po HSCT pyrexie. Předávkování: Předávkování přípravkem Prevenar 13 není pravděpodobné vzhledem ke způsobu balení 
v předplněné injekční stříkačce. Uchovávání: Uchovávejte v chladničce (2 °C –8 °C). Chraňte před mrazem. Přípravek Prevenar 13 je stabilní při teplotách do 25 °C po dobu 4 dnů. Na konci této doby má být přípravek použit nebo zlikvidován. Balení: 0,5 ml injekční suspenze v předplněné 
injekční stříkačce s pístovou zátkou a ochranným krytem hrotu, s injekční jehlou nebo bez ní. Jméno a adresa držitele rozhodnutí o registraci: Pfizer Europe MA EEIG, Boulevard de la Plaine 17, 1050 Bruxelles, Belgie. Registrační čísla: EU/1/09/590/001-16. Datum poslední revize textu: 
27.9.2018. Výdej léčivého přípravku je vázán na lékařský předpis. Přípravek Prevenar 13 je hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění pro osoby splňující podmínky dané zákonem č.48/1997 Sb v aktuálním znění. Před předepsáním se, prosím, seznamte s úplnou informací o přípravku.
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