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Mensaje del Presidente del
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La influenza es una enfermedad que los pediatras durante anos no la hemos valorado
adecuadamente tanto sus riesgos como las secuelas, sin embargo, luego de la pandemia
2009, ha quedado totalmente evidente la carga de enfermedad y su impacto en la
poblacion pediatrica.

Al surgir la pandemia COVID-19 se atribuyeron algunas caracteristicas del virus Influenza
a este virus nuevo, y por ello los ninos fueron considerados hipercontagiadores, hubo
confinamiento y cierre de escuelas. Con el tiempo hemos aprendido que la dinamica de
trasmision SARS-CoV-2 no es igual que influenza, que la presencialidad en las aulas es posible
con el cumplimiento de los protocolos respectivos y que es mayor el riesgo de todo tipo
de permanecer aislados que la concurrencia a los colegios.

Con el transcurrir de este 2020 pandémico y ante la disminucioén de la circulacion de virus
respiratorios, entre ellos Influenza, no debemos minimizar, el riesgo de influenza, puede
haber cocirculacidon o bien ocupar nichos ecoldgicos a medida que la vacunacion contra
COVID-19 vaya avanzando. Por otra parte, también la vacunacion es fundamental para
Mminimizar riesgos de una carga de enfermedad aumentada y potenciada por esta
cocirculacion.

Este documento pretende una actualizacion de la enfermedad por influenza en nuestra
region, de las posibilidades diagndsticas, complicaciones clinicas y tratamiento. Todo
el Comité de Vacunas de SLIPE ha trabajado arduamente, agradecemos el apoyo del
Presidente de nuestra sociedad por las oportunidades y los retos académicos que nos
pide y que han permitido un trabajo silencioso y fructifero.

Esperemos sea de utilidad para infectdlogos, pediatras y decisores en Salud Publica.

Dra. Angela Gentile
Presidente Comité Académico Vacunas SLIPE
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1. Generalidades sobre los virus influenza y SARS-CoV-2

Pio Lopez Lopez, MD
Universidad del Valle, Cali, Colombia. SLIPE.

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), la epidemia anual de influenza resulta en un
estimado de 3 a 5 millones de casos de enfermedad grave y entre 250,000 y 500,000 muertes
en todo el mundo!!

En los Estados Unidos de América (EUA), se ha estimado que durante la temporada 2017-2018,
el virus de influenza estuvo asociado con 79,400 muertes, que superan con creces la estimacion
de muertes por sobredosis de opioides? o por lesiones asociadas al transito® (47,600 y 40,231,
respectivamente).

Aun cuando entre el 30% al 50% de los casos de influenza estacional son asintomaticos, las
personas pueden transmitir el virus a personas susceptibles, ya que el periodo de incubacion es
corto (promedio de 2 dias, rango de 1 a 4 dias) y el periodo de contagiosidad es mas largo
(promedio de 7 dias, rango de 1 a 5 dias). En ninos se ha encontrado diseminacion de la infeccion
desde 2 dias antes del inicio de la sintomatologia hasta por 2 semanas y durante un periodo mas
prolongado en caso de personas inmunocomprometidas.

Existen varios tipos de virus de influenza con interés para el ser humano. La influenza tipo A
puede afectar varias especies, por lo cual tiene el potencial de causar epidemias y pandemias.
Los subtipos de influenza A se clasifican segun la presencia de dos proteinas de superficie. Por
una parte, la hemaglutinina (H, con 16 variantes) se une a los receptores de acido sidlico en el
tracto respiratorio y, por otra parte, la neuraminidasa (N, con 9 variantes) permite la salida de los
viriones recién formados. La produccion de anticuerpos neutralizantes en el humano se basa
mayormente en la hemaglutinina, por su papel en la entrada del virus al tracto respiratorio. El
virus de la influenza tipo B no tiene subtipos, pero tiene dos linajes: Victoria y Yamagata >
Todos los grupos de edades tienen riesgo de contraer la infeccion, con una tasa de ataque
anual del 5% al 10% en adultos y del 20% al 30% en ninos. La tasa de ataque puede alcanzar
hasta un 59% en trabajadores de salud que asisten a pacientes con influenza. La influenza es una
infeccion que genera una elevada frecuencia de consultas médicas ambulatorias, hospitalizaciones
y muertes. Durante las epidemias anuales, de 3 a 5 millones de individuos se ven gravemente
afectados a nivel mundial, y se registran entre 0.25 y 0.5 millones de muertes.5-8

Las personas con enfermedades cronicas que adquieren la influenza tienen una alta posibilidad de
ser hospitalizados. Sin embargo, hemos vistos recientemente que los ninos menores de 5 anos
tienen mayores tasas de hospitalizacion que los ninos de 5 a 17 anos. En el periodo 2016-2017,
el 53.7% de las muertes por influenza se presentaron en ninos sin factores de riesgo conocidos.®
Los ninos son los vectores mas importantes para la transmision comunitaria de influenza
porque excretan activamente el virus en mayor cantidad y durante periodos mas prolongados
gue los adultos.©

El virus de la influenza produce inflamacién grave mediada por neutrdfilos, que pueden danar
el epitelio pulmonar a través de sustancias proteoliticas. A su vez, esta lesion epitelial abre la
puerta para coinfecciones por patdgenos frecuentes, tales como el Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae tipo b o Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA) de
origen comunitario.



El virus de la influenza se transmite por goticulas aéreas, pero también se transmite por
fomites. No fue hasta las pandemias de gripe aviar de 2009-2010 y de SARS-CoV-2 de
2019-2021que la poblacion general cayd en cuenta de la importancia del lavado de
manos para la prevencion de la transmision. Dependiendo del material del fomite, se ha
demostrado que el virus de la influenza puede permanecer viable en superficies hasta por
72 horas."12

El informe anual de la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) a la semana
epidemioldgica 47 de 2020 reportd que la actividad de influenza se mantuvo baja en las
Ameéricas, que contrasta con la actividad importante de influenza reportada en el mundo a
principios del ano, principalmente por tipos Ay B sin subtipificar. Esta falta de actividad de
influenza se puede deber al enfoque que ha tomado el SARS-CoV-2, que ha paralizado el
planeta y ha redirigido los recursos y esfuerzos para mantener la pandemia bajo
control.®14

Los Centros para el Control y Prevencion de las Enfermedades (CDC, por sus siglas en
inglés) recomiendan vacunacion contra la influenza, a pesar de que hay dos corrientes de
pensamiento a favor y en contra de la necesidad de vacunar contra la influenza. Ademas
de las corrientes antivacunas y negacionistas, la presencia de SARS-CoV-2 ha tenido
un impacto importante sobre las coberturas de vacunacion contra las Enfermedades
Prevenibles por Vacunas (EPV) que han caido aproximadamente 20% en 2020—e
influenza no es la excepcion. A diciembre de 2020, la cobertura de vacunacion contra
influenza en Colombia cayo al 76.3%, la segunda cobertura mas baja entre todas las EPV
y que solo es superada por DTaP (72.2%).

De especial preocupaciéon es la muy baja cobertura de vacunacién contra la influenza
entre trabajadores de la salud (57.6%).”®

En los EUA, la cobertura de vacunacion contra influenza la poblacion general de adultos
se reporta alrededor del 40%. Las razones incluyen la percepcion sobre la falta de necesidad
de la vacuna, la administracion tardia fuera de la ventana, la falta de percepcion de la
importancia de la vacuna, o la percepcion de que la vacuna podria enfermarles. Un estudio
con ninos colombianos encontrd que las razones para No vacunacion en paises de medianos
y bajos ingresos dependian del area geografica. Entre la poblacion indigena: la oposicion
de los chamanes o jefes de tribus y el orden publico, mientras que en la poblacion urbana
se manifestaron las falsas creencias, la falta de informacion, el temor a reacciones adversas, las
experiencias previas desfavorables, la escasa importancia dada por los padres a los efectos
de las enfermedades y la desconfianza en las instituciones publicas.'®” Como profesionales
sanitarios, es nuestra responsabilidad diseminar mas informacion sobre la vacuna, sus
ventajas y sus efectos adversos.



Mensajes claves:

La influenza representa el segundo virus de circulacion en Colombia.

La mayoria de las razones para la no aplicacion de vacuna de influenza son mitos:
Es una vacuna segura.

No puede producir gripa.

Su eficacia es variable pero definitivamente es muy util.

En Colombia la adherencia a la vacunacion continda siendo baja, especialmente
para la segunda dosis. Muy bajas niveles en embarazadas y en mayores de 60 anos.
La mayor efectividad de la vacuna es frente a influenza A(HTNT1).

Existen en el PAIl indicaciones de Influenza gue muchas veces se desconocen
(paciente con factores de riesgo, familiares con cancer).

Menores de 9 anos, con esquema inicial requieren 2 dosis de vacuna.



2. Estado de la Vacunacion Estacional en Latinoamérica y el

Caribe y Lecciones Aprendidas de la Pandemia por Influenza

A(H1N1) que podrian aplicar a SARS-CoV-2

Alba Maria Ropero Alvarez, MPH
Pan-American Health Organization, Washington, DC.

2.1. Vacunacion contra la influenza antes de la pandemia por SARS-CoV-2

La vacunacion contra influenza forma parte de la Agenda Global de Inmunizacion de la OMS 'y
esta dentro de las metas para el control de enfermedades prevenibles por vacunacion (EPV)y
se lista entre sus objetivos la reduccion de la carga de enfermedad por influenza. La OPS incluye
influenza como un componente clave en el Plan Regional de Vacunacion, con especial hincapié
en la vacunacion de grupos de riesgo.

En 2004, el Grupo Asesor Técnico (TAG) de la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS)
recomendod por primera vez que todos los paises establecieron una politica de vacunacion
contra la influenza que abarca a los ninos de 6 a 23 meses de edad, mujeres embarazadas,
personas con enfermedades subyacentes, adultos mayores y trabajadores de la salud. En 2012,
el Grupo Asesor Estratégico de Expertos (SAGE) de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)®
identificd a los grupos de alto riesgo de influenza, que incluyd a las mujeres embarazadas como el
grupo de mayor prioridad para la vacunacion, seguidos, en ningun orden particular, por los
ninos, los adultos mayores, las personas con enfermedades subyacentes y los trabajadores
sanitarios. A partir de 2019, 39 de los 51 (76%) Los paises y territorios de la OPS tenian una
politica de vacunacion contra la influenza dirigida al menos a uno de los cinco grupos de alto
riesgo. 39/51 (76%) tener una politica dirigida a la vacunacién de los trabajadores de la salud,
37/51 (73 %) tienen una politica de vacunacién de las personas con enfermedad cronica, 33/51
(65%) tienen una politica de vacunacion de los ancianos, 33/51 (65%) vacunar a las mujeres
embarazadas, y 30/51 (59%) una politica de vacunacién de los nifios. '°. Se observd un
incremento importante en la introducciéon de la vacuna en embarazadas después de la pandemia
por Influenza A HIN1.2°

En las Américas, se observan patrones de circulacion de influenza claros entre los hemisferios
norte y sur, y se observa un patron de circulacion mixto en las regiones tropicales y subtropicales
donde se observan por lo menos dos picos durante el ano, que causan una prolongacion del
periodo de alta transmisibilidad.®. A medida que los paises han fortalecido sus sistemas de
vigilancia con mayores y mejores datos sobre la estacionalidad de la influenza, seis paises han
realizado ajustes en la politica de vacunacién.” , cambiando de formulacion de hemisferio
norte a hemisferio sur, usando asi la vacuna mas actualizada para vacunar antes del inicio de
la circulacion de influenza.®

Antes de la pandemia por SARS-CoV-2, las coberturas de vacunacion contra influenza eran
relativamente altas en algunos paises de la region. Sin embargo, el reporte de cobertura de
vacunacion contra influenza por algunos paises de la region no es tan meticuloso como los
informes de otras EPV.20 De especial interés son los paises que vacunan ninos, ya que la
recomendacion de la OMS es incluir una segunda dosis de la vacuna contra influenza



en los ninos que se vacunan por primera vez. No todos los paises reportan coberturas en las
poblaciones prioritarias y, entre los paises que las reportan, las coberturas son variables en
niNnos (20 de 30 paises), adultos mayores (19 de 33 paises), mujeres embarazadas (22 de 33
paises), y trabajadores de la salud (17 de 39 paises).

La efectividad de la vacuna de influenza depende de la concordancia de las cepas de la vacuna
con las cepas circulantes, de la edad y la inmunocompetencia de los vacunados, la historia de
vacunacion previa y el tipo de vacunas.

Historicamente la efectividad de la vacuna de influenza era reportada por EUA, Canada,
Europay Australia. En el 2013, la OPS establecio la red regional para paises de bajos y medianos
ingresos, con el objetivo de evaluar la efectividad de vacunas de Influenza en grupos especificos
de vacunacion como el adulto mayor y en ninos, denominada REVELAC-I, basada en la
plataforma de la vigilancia centinela de infecciones respiratorias graves (IRAG), denominada
SARInet por su sigla en inglés.

En 2013-2019, los analisis demostraron una efectividad moderada en ninos, estimada en 47%
(IC al 95%: 34%, 58%), y en el adulto mayor, estimada en 39% (IC al 95%: 32%, 45%).22 Estos
hallazgos concuerdan con lo reportado en la literatura internacional.

Esfuerzos adicionales se han realizado en la region para documentar los esfuerzos de
vacunacion contra Influenza, especialmente en embarazadas. En un estudio multicéntrico,
se analizaron los factores facilitadores y las barreras para la inmunizacion de las mujeres
embarazadas en Latinoameérica (Tabla 2.1)22

Tabla 2.1. Facilitadores y barreras identificadas en los programas de inmunizacién materna y neonatal

nacionales para la inmunizacion
Mecanismo de compra de vacunas
agrupadas

Acceso gratuito a las vacunas para los
usuarios

Esfuerzos para abordar las areas de baja
coberlura a través de estrateqgias
complementarias de entrega

Incentivos para las municipalidades con
buena cobertura

Transferencia condicional de dinero por la
vacunacion de nifios y mujeres
embarazadas

Nivel Socioecolégico | Facilitadores Barreras

Individual Alta aceptabilidad de la vacunacion Falta de informacitin adecuada sobre la
durante el embarazo vacunacion para los usuarios y

proveedores

Social y Estructural — Voluntad politica nacional y local, —  Poblaciones dificles de ubicar o
incluyendo un marco legal para la marginalizadas
inmunizacion Retos en el acceso (conexiones con el
Abordaje a lo largo de la vida: vacunacion transporte, bamios violentos cerca de las
para toda la familia clinicas)

Sistemas de Salud Presencia de comités consultivos Coordinacion limitada entre los Ministerios

de Salud y los Programas Nacionales de
Inmunizacion

Cadena de suministro, recursos humanos
e infraestructura inadecuados

Alto recambio de personal

Entrenamiento continuado insuficiente
para los frabajadores sanitarios

Falta de materiales de comunicacion sobre
los programas de inmunizacién

Sistemas de informacion débiles,
incluyendo la falta de integracion con las
instalaciones privadas

Fuente: Modificado de referencias 2272°,




2.2. \acunacion contra influenza en el contexto de la pandemia por SARS-CoV-2

Anualmente, en Latinoamérica, se estima que 772,000 personas se hospitalizan por influenza?®
y 52,000 muertes se asocian con influenza.?” La recomendacion de la OPS en el mes de marzo
de 2020 en el contexto de la pandemia, fue continuar la vacunacion contra influenza para
disminuir la morbimortalidad por influenza, y la reduccion del uso de servicios en los sistemas
de salud por esta causa, los cuales se requieren para la atencion de pacientes COVID-19. Trece
paises utilizaron la formulacion hemisferio sur contra influenza y llevaron a cabo campanas de
vacunacion al inicio de la pandemia por SARS-CoV-2, con la meta de alcanzar 112.1 millones
de personas.?® Los paises utilizaron estrategias innovadoras para disminuir el riesgo de
transmision del SARS-CoV-2, con medidas de proteccion tanto para el personal de salud, como
para la poblacion que incluyeron el abordaje en fases para grupos de alto riesgo, vacunacion
en escuelas y sitios vacios por el confinamiento, uso de equipos moviles, vacunacion de
personas sin bajarse del automavil, vacunacion por citas y vacunacion de personal esencial.
Se logré vacunar a 100.5 millones de personas, 90% de la meta original. Ademas, durante el
2020, la region aumento la demanda de vacunacion en un 10%.

En cuanto a la estacion de influenza del hemisferio norte, el 21 de septiembre de 2020, la OMS
hizo las recomendaciones interinas en el contexto de la pandemia, dando prioridad a la vacunacion
de trabajadores de salud, personas con comorbilidades y adulto mayor, sin menoscabo del
resto de los grupos prioritarios (i.e., mujeres embarazadas, individuos con condiciones de salud
y ninos).2°

Se espera un impacto importante en la reduccion de la mortalidad al vacunar adultos mayores
contra influenza en el contexto de la pandemia. Dos estudios, uno en EUA y uno en
Brasil, demostraron la reduccion de las tasas de mortalidad por COVID-19 en los adultos
mayores quienes recibian la vacunacién contra influenza en comparacién de aquellos
quienes no la recibian3°3

La comunicacion social y a travées de las redes sociales ha sido fundamental. Los paises de la
region en conjunto con OPS también han trabajado activamente en comunicaciony
promocion de la vacunacion a través de diferentes plataformas, incluyendo como combatir
algunos mitos sobre influenza y SARS-CoV-2.

2.3. Lecciones aprendidas de la pandemia por influenza A(HINI) que podrian ilustrar la
vacunacion contra SARS-CoV-2

La Region de las Américas fue una de las regiones con mayor vacunacion contra la influenza
pandémica HTINT1 en el 2010. En la region se ha documentado la experiencia de implementacion
rapida de la vacuna contra la influenza A(H1N1)32-34 Se demostrd que la existencia de programas
robustos de vacunacion contra la influenza estacional recortd significativamente el tiempo en
el cual se logré implementar la vacunacion contra la pandemia por influenza A(H1N1).35 En general,
la vacunacion fue alta, logrando un 98% de cobertura al 2010 que representaba 145 millones
de dosis de aproximadamente 147 millones estimadas (90%).32 Un desafio fue la comunicacion
de riesgo. La desinformacion afecto la recepcion de las vacunas, pero se promovio la participacion
de voceros en los paises que ayudaron a promover la vacunacion contra influenza
A(HTN1), demostrando el papel critico de los planes de comunicacion.®



Los paises adquirieron la vacuna a traves de tres mecanismos: el Fondo Rotatorio de la Organizacion
Panamericana de la Salud, compras directas a los fabricantes y donaciones de la OMS. A pesar
de diferentes esfuerzos, el acceso a las vacunas no fue equitativo tanto en cantidad de vacuna
disponible como en oportunidad en la disponibilidad de vacunas para Latino Ameérica y el
Caribe.

Estas lecciones aprendidas tienen aplicacion practica durante la pandemia por SARS-CoV-2,
en donde se requiere la distribucion equitativa entre paises, seguir las recomendaciones para
la introduccion de la vacuna contra SARS-CoV-2, el fortalecimiento de las cadenas de frio,
sistemas de informacion, la seguridad de vacunas, los planes de comunicacion y vigilancia por
eventos adversos para lograr la implementacion de actividades de vacunacion de alta calidad.

Mensajes claves:

La vacunaciéon contra influenza es una prioridad en el contexto de la pandemia por
SARS-CoV-2 para disminuir la morbimortalidad por influenza y prevenir cargas adicionales en
el sistema de salud.

Las estrategias innovadoras para ofrecer la vacuna son claves para alcanzar grupos a
riesgo, particularmente el adulto mayor y las personas con enfermedades cronicas (dado que
también estan a riesgo para COVID-19 grave), son experiencias valiosas para vacunar contra
SARS-CoV-2, asi como para proteger a los trabajadores de la salud.

Hay una necesidad de fortalecer el monitoreo de la vacunacion, seguridad y efectividad
contra influenza para asegurar su sostenibilidad basados en evidencia y apoyo de la toma de
decisiones.

Se debe fortalecer los programas nacionales de inmunizacion, los cuales son la base
para la vacunacion contra el SARS-CoV-2, asi como tener en cuenta las lecciones y experiencias
durante la pandemia de 2009 por influenza A(HTN1), la vacunacion del adulto contra la
influenza estacional y otras campanas de vacunacion.



3. Circulacién y Cocirculacioén del Virus de Influenza en Latinoamérica
Juan Pablo Torres Torretti, MD, PhD

Pediatra Infectdélogo, Departamento de Pediatria y Cirugia Infantil Oriente, Unidad de Infectologia,
Hospital Luis Calvo Mackenna. Facultad de Medicina, Universidad de Chile. Santiago, Chile.

A lo largo de la historia de la humanidad, se han reportado pandemias cada ciertos intervalos
variables de anos (Figura 3.1). La mayoria de estas pandemias son causadas por virus respiratorios
(como el virus influenza), que en su composicion contienen ARN y que tienen la capacidad de
generar diversas mutaciones, pudiendo emerger una cepa o variante con potencial pandéemico.
Asi, la pandemia en su evoluciéon natural tendera a durar varios anos hasta que la gran mayoria
de la poblacién se haya infectado y generado una respuesta inmune frente a dicha infeccion.*®
La posibilidad de contar con una vacuna segura, inmunogénica y eficaz para el agente patdgeno,
podria acortar significativamente esta evolucion natural.

Figura 3.1. Esquema hipotético de la distribucidon de casos e inmunidad en una poblacién expuesta a dos pandemias

Pandemia Pandemia

Periodo Interpandémico

Epidemia Epidemia

Incidencia de la Enfermedad

O 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

—Casos

—Inmunidad Tiempo (aﬁOS)

—Miveles Medios de Anticuerpos en la Poblacién

La pandemia del COVID-19 ha generado nuevos desafios e impactos en los Programas Nacio-
nales de Inmunizaciones. En Chile, datos de la primera mitad del ano 2020 (enero-junio; C.
Gonzalez, comunicacion personal) muestran una disminucion minima en la cobertura vacunal
en los ninos de 2, 4 y 6 meses de edad, mientras que las coberturas vacunales en ninos de 1
ano se han visto afectadas, pudiendo estar por debajo del 80% y en los nifos de 18 meses, por
debajo del 70%. Este fendmeno no solo se observo en Chile, sino que en el resto de la region
de las Américas y en el resto de las regiones OMS en el mundo.*’” Por otra parte, la circulacion
de los otros virus respiratorios no SARS-CoV-2 se han visto afectados y disminuyeron su circulacion
durante la pandemia de manera drastica. Como ejemplo, la circulacion de virus respiratorios distintos



al SARS-CoV-2 no fue mayor al 3% en el 2020, mientras que el lustro anterior (2015-2019),
superaban el 50% durante el pico endémico?® A pesar de que no hay aun una explicacion
definida y detallada de este fendmeno, las medidas de restriccion de movilidad, como las cua-
rentenas y las medidas de prevencion, como el uso de mascarilla, distancia social y la promo-
cion de uso de lugares ventilados podrian ser factores determinantes. Datos de Australia
demuestran que, a medida que las medidas de cuarentena han ido pasando, pueden observar-
se nuevamente casos de VRS en dicho pais*®

La infeccion por virus influenza puede presentar diferentes*® patrones estacionales entre
subregiones de las Ameéricas: Norteameérica, el Caribe, Centroameérica, la region andina y el
Cono Sur. Esta informacion es relevante, ya que presenta evidencia epidemioldgica que puede
apoyar a una mejor toma de decision respecto a cuando se deben administrar las vacunas
contra influenza en los paises de cada subregién en anticipacion al pico epidemioldgico
especifico. Otro estudio?® demostrd la co-circulacion de influenza A y B en Latinoamérica, lo
cual se debe tomar en cuenta al momento de tomar decisiones sobre el tipo de vacuna que
resulta mas adecuada en cada pais de la region.

Debido a la heterogeneidad geografica de los paises latinoamericanos, que abarcan los
hemisferios norte y sur, regiones tropicales y subtropicales, altitudes y montanas, entre otras
diferencias geograficas, el comportamiento epidemioldgico de influenza es variable. Algunos
paises presentan un Unico pico primario en distintos periodos, mientras que otros paises
presentan un pico primario y un pico secundario.*® Por ende, es importante mantener una
adecuada y constante vigilancia epidemioldgica del virus influenza en la region, ya que cada
subregion tiene sus particularidades que la hacen Unica. La mayoria de los paises realizan la
vigilancia en centros centinela y algunos cuentan con laboratorios de referencia para el
diagnostico molecular de influenza. Los agregados de esta informacion se presentan en bases
de datos como FIUNET de la OMS (https;/Mww.who.int/influenza/gisrs_laboratory/flunet/en/)y
permiten olbservar diferencias en el comportamiento epidemioldgico en el tiempo. Por ejemplo,
Chile presenta una circulacion de aproximadamente un 75% de influenza Ay 25% de influenza
B. pero esta proporcion puede ser variable y con diferentes dinamicas. La determinacion de
subtipos (en el caso de influenza A)y linajes (en el caso de influenza B) puede ayudar a la toma
de decision basada en evidencia con respecto a cual vacuna debe ofrecerse a la poblacion,
con el objetivo que la vacunacion sea lo mas efectiva posible en la prevencion de la infeccion
y en especial, de la enfermedad grave y muerte por influenza.

En cuanto a influenza B, en el periodo 2010-2017 en Latinoamérica se observa que la proporcion
de circulacion es habitualmente menor que la circulacion de influenza A, sin embargo, los
picos pueden coincidir con picos de influenza A, determinando una co-circulacion.?® En la
mayoria de los paises, no se logra determinar muchas veces el linaje especifico de influenza B
y los patrones de circulacion de los linajes Yamagata y Victoria pueden ser variables dentro de
cada paisy entre paises, no solo en la region de las Ameéricas, sino en otras regiones del mundo.
A pesar de este evento dindmico con alta variabilidad, se estima que en promedio la circulacién
de influenza B en Latinoamérica es de aproximadamente un 20% del total de los casos,*4?



y estos datos resultan importante para apoyar el uso de vacunas de influenza cuadrivalentes,
gue incluyen ambos linajes de influenza B.43 Debido a la alta variabilidad en la circulacion de
los linajes de influenza B, puede existir una alta proporcion de no concordancia entre casos de
influenza y los linajes del virus incluido ese ano en la vacuna, lo que no solo ocurre en Chile*
sino también en otras regiones de las Américas?® y del mundo.*

Mensajes claves:

La influenza es una infeccion de alto impacto y con una dindmica variable en el tiempo.

Existen vacunas contra influenza que han demostrado ser efectivas para prevenir la
enfermedad: especial impacto en enfermedad moderada-grave, hospitalizacion y muertes.

Influenza B causa entre 1/5y 1/4 de casos de infeccion por virus influenza (20% global,
15% IRAG) cuya circulacion tiende a ser impredecible, e implicar que no exista concordancia
con el linaje de influenza B incluido ese ano en la vacuna, pudiendo alcanzarse hasta en un
50% de los casos una discordancia, El cuadro clinico de la infeccion por Influenza Ay B muchas
veces es similar y la infeccion por virus influenza A no ofrece proteccién cruzada efectiva contra
la influenza B.
. Es deseable optimizar la cobertura vacunal (temporalidad y cantidad) contra virus
influenza en todos los paises latinoamericanos, idealmente considerando una vacuna tetravalente,
Mmientras se avance en una posible nueva vacuna universal para este virus.



4. Similitudes y diferencias entre la enfermedad por influenza y COVID-19
Maria L. Avila-AgUero, MD

Hospital Nacional de Ninos Dr. Carlos Saez Herrera; Universidad de Costa Rica. San José, Costa
Rica.

4.1. Generalidades

Dos paises de la region de las Américas—EUA y Brasil—generan la mayor cantidad de casos
confirmados (31%), muertes (32%) y casos recuperados (28%) por COVID-19 en el mundo.*®
Por otra parte, ante la pandemia de SARS-CoV-2, la circulacion de influenza ha sido minima
con respecto a anos anteriores,” lo cual podria implicar la acumulacion de susceptibles y
un potencial brote de influenza en el 2021 y 2022. A raiz de la pandemia, se generdé mayor
conciencia de la importancia de prevenir infecciones respiratorias, la mayoria de los paises que
vacunan contra influenza alcanzaron coberturas adecuadas, con gran aceptacion ciudadana a
nivel publico y privado.

La poca circulacion del virus de la influenza respondié a las restricciones de movilidad y
cuarentena impuestas por los paises ante el SARS-CoV-2, pero con el relajamiento de las medidas
se podria dar un repunte. Hay que recordar que el virus de la influenza histéricamente ha
producido una gran cantidad de muertes, especialmente durante las pandemias de 1918,
1957 y 2009.4¢ A pesar de la presencia de vacunas, la carga de morbilidad sigue siendo
importante, probablemente por la falta de concordancia entre los agentes circulantes y las
vacunas, pero sobre todo por las bajas coberturas en la poblacion meta.

4.2. Diferencias y similitudes

Ambas enfermedades presentan gravedad variable, con signos y sintomas respiratorios (tos) y
generales (fiebre, cefalea, fatiga y sintomas gastrointestinales). Varian en su presentacion, desde
personas asintomaticas, hasta personas con enfermedad grave. Sin embargo, la COVID-19
tiene algunas caracteristicas, como la anosmia y la disgeusia, que no han sido descritas en los
casos de influenza.

Ambas enfermedades pueden pasar 1 dia 0 mas entre la infeccion y los sintomas. Sin embargo,
COVID-19 puede tardar mas en presentar sintomas (2-5 dias tras la infeccion y hasta por 14
dias) que influenza (1-4 dias tras la infeccion).

Ambos virus causales se pueden propagar al menos 1 dia antes de experimentar alguno de los
sintomas. Sin emlbargo, las personas con COVID-19 pueden ser contagiosas durante un periodo
mas prolongado, especialmente si estan inmunosuprimidos.

Ambos virus pueden propagarse de persona a persona a través de goticulas o a través de
contacto fisico entre personas o al tocar una superficie u objeto con el virus y luego tocarse la
boca, la nariz o posiblemente los 0jos. Sin embargo, el SARS-CoV-2 es mas contagioso entre
ciertas poblaciones y grupos de edad y genera muchos mas casos de superpropagadores y
superdispersores que la influenza.

Ambos virus pueden provocar enfermedades graves y complicaciones. Las personas adultas
con un mayor nivel de riesgo incluyen adultos mayores, personas con ciertas afecciones



subyacentes (hipertension, diabetes, obesidad) y mujeres embarazadas. Sin embargo, el riesgo
de complicaciones en ninos sanos es mayor en el caso de la influenza en comparacion con el
COVID-19. No obstante, los bebés y ninos con afecciones subyacentes tienen un mayor riesgo
de contraer tanto la influenza como el COVID-19. Ademas, SARS-CoV-2 pueden producir
sindrome inflamatorio multisistémico en ninos (MIS-C) y estados de hipercoagulacion, en los
vasos pulmonares, el corazon, las piernas o el cerebro.

Tabla 4.1. Signos y sintomas tipicos entre influenza y COVID-19

Signos o Sintomas Influenza COVID-19

Inicio tras la infeccién, dias 1-4 2-14
Fiebre

Fatiga

Tos

Dolor de garganta
Cefaleas

Congestion nasal

Falta de aliento

Malestar general

Diarrea y/o vomitos
Pérdida de gusto y/u olfato
Ojos rojos e hinchados
Exantemas cutaneos

el a]«

e«

Fuente: Modificado de referencias “7y*®.

4.3, Estudios

Un estudio®” compard las similitudes y diferencias entre los sintomas y la inmunopatologia
tanto de COVID-19 como de influenza. A pesar de que ambos virus actuan sobre receptores
distintos, la fisiopatologia, la respuesta inflamatoria con tormenta citoquinica son mas abruptas
en la COVID-19.

Para influenza se han desarrollado distintos antivirales y el mas prometedor para mayores de
12 anos es el baloxavir. Los datos en menores de 12 anos han quedado pendientes ante la
pandemia por SARS-CoV-2. Ademas, con influenza tenemos vacunas disponibles, con las
limitantes de coberturas inadecuadas y la no concordancia entre los virus circulantes y las
cepas vacunales.

Un estudio de cohorte de ninos estadounidenses con COVID-19 o estacional influenza encontro
gue la frecuencia de ventilacion mecanica es mayor en los ninos con COVID-19 (10.1 dias) que
para los ninos con influenza (7.0 dias), aunque la influenza estacional presentd muertes (n=2,
0.19%) mientras que la COVID-19 no tuvo defunciones.49 Estas diferencias no fueron
estadisticamente significativas. Comparados con los ninos con COVID-19, los ninos con
influenza presentaron mayor frecuencia de hospitalizaciones (41% vs 33%), mayor proporcion
de varones (52% vs. 46%) y una edad promedio menor (4.2 vs. 9.7 anos).



Mensajes claves:

La influenza estacional y COVID-19 son dos entidades muy diferentes con algunas
similitudes entre si. Ambas entidades son graves e impredecibles, aunque la pandemia por
SARS-CoV2 ha cambiado la faz de la tierra.

La COVID-19 ha centrado su afectacion sobre todo en adultos, lo que no significa
que no debamos preocuparnos por los ninos.

Debemos continuar investigando y aprendiendo de estas dos entidades, para poner

nuestro conocimiento a beneficio de los pacientes.



5. Manifestaciones clinicas de COVID-19 y enfermedad por influenza en pediatria
Sarbelio Moreno Espinosa, MD, MSc

Hospital Infantil de México Federico Gomez. Universidad Autonoma de México. México, D.F,
México.

5.1. Panorama actual

Estamos en un momento critico, porque vivimos una pandemia por SARS-CoV-2, entre las mas
catastroficas en un siglo. Ademas, estamos en la encrucijada en que la pandemia coincide
con enfermedades estacionales, como la influenza. Sabemos que la presentacion estacional
de influenza es distinta en los hemisferios norte y sury que en este ciclo predominan las cepas
de influenza A (especialmente A [H1N1]) y B. Al mismo tiempo, tenemos un aumento de
muertes confirmadas por COVID-19.

5.2. Aspectos clinicos

Cracias a los datos obtenidos en casos de neumonia adquirida en la comunidad en ninos,
sabemos que la presencia de virus como patdgeno unico es lo mas frecuente>° Ademas, existen
las coinfecciones entre virus. Entre los agentes mas frecuentes tenemos el VSR vy el rinovirus,
aunque la frecuencia de SARS-CoV-2 es importante este ano.

A pesar de que todos los virus respiratorios tienen el potencial de causar cualquier sindrome
respiratorio, existe cierto tropismo por receptores especificos que se asocian con signos,
sintomas y sindromes especificos.>'*?> Por ejemplo, el VRS y el metapneumovirus causan con
mayor frecuencia bronquiolitis y neumonia, mientras que los virus de la influenza afectan
mayormente las vias aéreas intermedias y el rinovirus, adenovirus y coronavirus producen
mayor infeccion de vias respiratorias altas.

Con SARS-CoV-2, apenas estamos documentado la estacionalidad del virus y su tropismo
especifico por neumonia mas frecuentemente que el resto de los virus respiratorios. Sabemos
que la mayoria de los casos de neumonia se deben a rinovirus y VSR y que el rinovirus es el
principal agente asociado con sibilancias, mientras que el VSR se asocia con bronquiolitis y
otitis media. Los virus asociados con fiebres altas incluyen influenza Ay B (94% y 89%,
respectivamente), seguido por adenovirus en 81% de los casos.> Aunque al considerar el
SARS-CoV-2 seria la principal causa de neumonia (36.9%) aungue solo se asocie con fiebre alta
en el 47.5% de los casos, comparable solo con rinovirus (44%).52

En cuanto a la carga viral, SARS-CoV-2, VSR, enterovirus, rinovirus e influenza Ay B presentan
las mayores cargas virales, mientras que, como contraste, las formas no SARS de coronavirus no
presentan cargas virales importantes.>* Ademas, contamos con datos para establecer los periodos
de incubacion de los diferentes virus respiratorios, donde influenza Ay B tienen un periodo de
incubacién mas corto.>>>°

5.3. Diferencias entre ambas enfermedades

El estado inmunoldgico es muy importante para predecir como se va a comportar una infeccion.
Para el virus influenza, sabemos que existe la exposicion previa a la infeccidn y/o a vacunas. Sin
emlbargo, puede existir una pandemia por influenza cuando se recombinen cepas animales y
humanas, ya que la poblacion mundial no ha sido expuesta a esta nueva variante. Tal es el
caso de SARS-CoV-2, en donde la poblacion mundial se considera inmunolégicamente
susceptible.



Debido a la concordancia importante de signos y sintomas respiratorios, se prefiere utilizar el
término genérico enfermedad respiratoria viral aguda (ERVA) para todas las edades como la

presentacion en los ultimos 10 dias de uno o mas de los siguientes sintomas: tos, fiebre, disnea
(indicador de gravedad) y/o cefalea (que en pediatria se puede sustituir por irritabilidad).
Ademas, el ERVA debe tener uno o mas de los siguientes sintomas: mialgia, artralgia, odinofagia,
escalofrios, dolor toracico, rinorrea, anosmia, disgeusia y/o conjuntivitis.>” Esta definicion
operacional ha sido implementada en México y tiene similitudes y diferencias con definiciones
utilizadas en otros paises como Argentina, Irlanda o Estados Unidos. Independientemente de
estas diferencias, la tendencia a tener una definicion operativa de ERVA trata de facilitar el
abordaje clinico hasta que te tenga un diagnostico molecular confirmatorio.

La Tabla a continuacion presenta diferencias y similitudes entre influenza y SARS-CoV-2.

Tabla 5.1. Similitudes y diferencias entre influenza y SARS-CoV-2.

Caracteristicas Influenza SARS-CoV-2
Transmision Microgotas Microgotas, fomites, fecal-oral
Infectividad global Menos contagiosa Mas contagioso

Edad >65 anos y <2 anos, inmunosupresion,
embarazo hasta las 2 semanas posparto,
obesidad modrbida, enfermedad pulmonar
cronica, enfermedad cardiaca, enfermedad
hepdtica avanzada, enfermedad renal
cronica, asilos y hogares de cuidados,
poblacién indigena

Riesgo de gravedad

Fiebre, escalofrios, cefalea, mialgias, tos,
Manifestaciones congestion nasal, dolor de garganta y fatiga.
En su mayoria son subclinicas o leves.

Comun, alto riesgo en <2 anos,

En pediatria principal propagador
Razén de mortalidad 0.1%
Pico 3-7 dias
o Multiples aprobadas, virus vivos
Vacunacion
atenuados
. o Amplificacion de acidos nucleicos,
Diagnostico . .
deteccion de antigenos
Inhibidores de la neuraminidasa,
Antivirales utilizados inhibidores de la endonucleasa,

bloqueadores de los canales M2

Edad avanzada, sexo masculino,
obesidad, hipertension, enfermedad
pulmonar crénica, enfermedad
cardiaca, enfermedad hepatica
avanzada, enfermedad renal cronica,
cancer, DM2, cirugia durante el periodo
de incubacion, asilos y hogares de
cuidados, racismo y pobreza

Fiebre, escalofrios, cefalea,

mialgias, tos, disnea, fatiga y

anosmia. En su mayoria son

subclinicas o leves.

Poco comun, tipicamente leve, aunque
raramente puede presentarse como SIMS.
La evidencia de propagadores es limitada

0.25%-3.0%
Semana 2-3
Multiples aprobadas, ARNmM

Amplificacion de acidos nucleicos,
deteccion de antigenos, serologia

Analogos de nucledsidos (remdesivir)

Fuente: Modificado de referencia 8.

5.4. Nifios comparados con adultos

Un estudio en Francia59 reporto los signos y sintomas mas frecuentes (215%) de presentacion
en SARS-CoV-2 que incluyen cefalea frontal, retroorbital o temporal,



disgeusia, anosmia, diarrea y estertores crepitantes. Para la influenza es mas frecuente encontrar
fiebre alta (238°C), produccidon de esputo, estornudos, disnea, odinofagia, hiperemia conjuntival,
lagrimeo, vomitos y ronquidos.
Comparado con SARS-CoV-2, la tasa de ataque de influenza en nifos es mayor (alrededor de
30%-50%), con una excrecion mayor durante periodos mas prolongados. Por otra parte, el
contacto social en nifos tradicionalmente aumenta la intensidad de la transmision de influenza,
pero el distanciamiento social resultante tras la pandemia por SARS-CoV-2 ha reducido la
transmision de ambos virus.'0-60.6'
La carga viral de SARS-CoV-2 entre los ninos de 5-17 anos es comparable a la carga viral del
adulto (218 anos), pero en los <5 anos, la carga viral es significativamente menor (P=0.02).52Estos
hallazgos se confirmaron en otro estudio, donde la mayor carga viral se encontro en los adultos
de 50-59 anos y la menor carga viral se encontré en los ninos de 0 a 9 anos.54 Un analisis de 38
estudios y 1124 casos de COVID-19 demostrd que en pediatria, la mayoria (96.5%) de los casos
reportados son asintomaticos (14.2%) o de gravedad leve (36.3%) o moderada (46.0%).
Sin embargo, es importante resaltar que 2.1% de los casos pediatricos son graves y 1.2% son
criticos.>? Este estudio también demostrd que, en pediatria, los sintomas mas frecuentes (>35%
de los casos) fueron fiebre, tos y neumonia.
Cuatro elementos son claves en la explicacion de la menor gravedad de COVID-19 en el nifo.®®
Primero, la presentacion clinica es menos grave y generalmente asintomatica. Se
considera que todos los nifos (de 1 dia a 18 anos) son susceptibles de enfermar. Segundo, la
enfermedad es mas grave en menores de un ano, con especial interés en neonatos. Se observa
mayor afeccion en los varones y en los ninos con inmunodeficiencias. Tercero, la transmision en
ninos se da por aerosoles, pero también por contacto con superficies contaminadas y por
via fecal-oral. Por lo cual, la mayoria de los casos provienen de grupos familiares y los nifnos
asintomaticos siguen jugando un papel importante en la dispersion de la carga viral. Ademas,
existe la posibilidad de transmision perinatal. Por ultimo, la hipdtesis de inmunidad protectora
plantea que existe una mayor respuesta inmunoldgica comparada con el virus de la hepatitis
B o con el virus del papiloma humano. Ademas, los ninos tienen una expresion distinta de
la enzima conversora de angiotensina 2 (ECA), lo cual reduce el tropismo del SARS-CoV-2
por células que expresan tal enzima. Por ende, los ninos presentan una menor respuesta
inmunoldgica aberrante y una mayor inmunidad cruzada con coronavirus no-SARS.®®

5.5. Influenza y proteccion frente a COVID-19

En los paises en donde COVID-19 e influenza han coincidido, se ha observado que las medidas
de contencidon como respuesta a COVID-19 sesgan las estimaciones de prevalencia de influenza.
Por una parte, se han destinado mas recursos para las pruebas diagnosticas para detectar
SARS-CoV-2.

En Finlandia, por ejemplo, se encontrd una diferencia importante en la deteccion de
enfermedades respiratorias con respecto al mismo periodo durante el 2019, con una disminucion
significativa en los picos endémicos esperados para influenza y para VSR.64 Otro estudio en
Alaska rural tras el distanciamiento social, el cierre de escuelas y la restriccion de viajes, demostro
una reduccioén significativa en el pico endémico esperado de todas las hospitalizaciones



por infecciones respiratorias agudas y de las hospitalizaciones por VSR.65 Estos resultados
también se replicaron en Australia.®®

5.6. Lo que sitenemos

- Tenemos antivirales, resistencia intrinseca contra influenza A.67

- Tenemos sistemas de vigilancia epidemioldgica, que reportan resistencia a oseltamivir.
- Tenemos esquemas Mixtos de vigilancia que, al final de cuentas, apoyan la deteccion
molecular de las infecciones respiratorias agudas y ayudan a priorizar el uso de oseltamivir para
influenza o de dexametasona para SARS-CoV-2.

- Tenemos un farmaco nuevo (baloxavir) que permite utilizar una monodosis a partir de
los 12 anos®® y que ha demostrado no inferioridad frente a oseltamivir en la reduccién de carga
viral a las 48 horas y a los 5 dias.®®

Mensajes claves:

La pandemia de COVID-19 coincide con el pico epidémico invernal de influenza.

Existe un crisol de virus respiratorios con sindromes comunes, pero con distintos estados
de inmunidad previa.

Las caracteristicas clinicas son similares, aunque hay diferencias sutiles y el diagndstico
definitivo se obtiene a través de biologia molecular.

Mayor gravedad de influenza a menor edad y de COVID-19 en el adulto.

Para la influenza ya contamos con una vacuna eficaz y un tratamiento adecuado.
Debemos evitar errores de concepcion, ya que el distanciamiento social no sustituye la
vacunacion contra la influenza o la profilaxis con anticuerpos monoclonales contra el
VSR.



6. Vacunacion contra la influenza estacional en mujeres embarazadas en el contexto de la
pandemia por SARS-CoV-2

Flor M. Munhoz, MD

Texas Children Hospital, Baylor College of Medicine. Houston, Texas, EUA.

6.1. Vacunacion contra la influenza estacional en mujeres embarazadas

En los EUA la vacuna contra la influenza se desarrollé después de haberse identificado este
virus como el causante de la pandemia de 1918. En 1960, en las guias del uso de la vacuna, el
Cirujano General priorizd la administracion de esta vacuna a mujeres embarazadas debido al
alto riesgo de complicaciones por influenza durante el embarazo observado tanto durante
las pandemias, como en epidemias estacionales en periodos interpandemicos.”’ Desde
inicios del siglo XXI, en los EUA se recomienda el la vacunacion universal contra la influenza,
es decir, se vacuna a toda la poblacion, independientemente de la presencia de factores de
riesgo. Dentro de este esquema, contindan habiendo poblaciones prioritarias, las
cuales incluyen los ninos menores de 5 anos, las mujeres embarazadas, los adultos mayores de
65 anos, el personal de salud, los contactos domésticos y cuidadores de personas a riesgo
y también personas con ciertas condiciones médicas (v.g., asma y enfermedades
pulmonares cronicas, enfermedad cardiovascular, inmunosupresion, disfuncion neuromuscular
o riesgo de aspiracion, diabetes y otras enfermedades metabdlicas, hemoglobinopatias,
enfermedades renales cronicas y obesidad). La recomendacioén para la vacunacion universal
de la poblacién a partir de los 6 meses de edad, asi como de los grupos prioritarios estan
apoyadas por los Centros para el Control y Prevencion de Enfermedades (CDC) y su Comité de
Vacunacion (ACIP), la Academia Estadounidense de Pediatria (AAP), la Academia Estadounidense
de Medicina Familiar (AAFP) y el Colegio Estadounidense de Obstetricia y Ginecologia (ACOG).
La recomendacion universal inicid con la pandemia por influenza en el ano 2009. Esta
recomendacion evoluciono gradualmente al notarse que las recomendaciones basadas en la
vacunacion de poblaciones de alto riesgo abarcaban aproximadamente 85% de la poblacion
y solo excluian a los adultos entre 18 y 49 anos quienes no tenian condiciones médicas de
base o embarazo. Sin embargo, algunos jovenes y adultos sin factores de riesgo conocido
pueden presentar enfermedad grave y tienen un papel importante en la transmision de la
infeccion. De tal forma que se pasoé de una recomendacion con base en factores de riesgo a
una recomendacion de vacunacion universal. Esta recomendacion resulta en mejor cobertura
y reduce la probabilidad de no vacunar a personas que no tienen factores de riesgo identificados.”
La vacunacion contra la influenza es un componente esencial en el cuidado prenatal de la
mujer embarazada. Si por cualquier razén la mujer no recibe la vacuna durante el embarazo,
se le debe ofrecer durante el periodo postparto, ya que la proteccion durante este periodo
sigue siendo importante. La lactancia materna no es una contraindicacion para recibir la
vacuna de influenza. A pesar de que las vacunas contra influenza no fueron especificamente
desarrolladas para su administracion durante el embarazo, las utilizamos porque el riesgo de
enfermedad por influenza es mucho mayor que algun riesgo potencial asociado a la vacuna®



Las mujeres embarazadas tienen un riesgo aumentado de enfermedad grave y de muerte por
influenza. Las infecciones por influenza estan asociadas con complicaciones del embarazo,
tales como obitos, parto pretérmino y disminucion del peso al nacer. Durante la pandemia de
influenza del 2009 se encontré que, comparadas con mujeres no embarazadas, las mujeres
embarazadas tenian una probabilidad 7.2 veces mayor de ser hospitalizadas y 4.3 veces mayor
de ser hospitalizadas con enfermedad grave por influenza.”® El riesgo de infeccion grave durante
el embarazo se ve exacerbado por la presencia de comorbilidades como asma, diabetes y
obesidad.”

Después de la pandemia, la OMS recomienda iniciar o expandir programas de vacunacion
contra la influenza estacional a nivel mundial, dando la mayor prioridad a las mujeres embara-
zadas? Entre los 117 paises del mundo que han introducido la vacuna de influenza en sus
esquemas, se priorizaron los ninos (56%), los adultos mayores (87%) y los grupos de riesgo
(99%).8 Al 2017, la mayoria de los paises del continente americano ha introducido la vacuna
contra la influenza estacional, incluyendo a mujeres embarazadas, siguiendo las recomenda-
ciones de la OMS, de la OPS y Comités Técnicos de Referencia (TAG).75, 76 Esta implementa-
cion ha resultado en coberturas altas, que llegan hasta el 90% en algunas localidades.

Los objetivos Healthy People 2030 establecen que una cobertura del 70% de la poblacion con
la vacuna contra la influenza debe de lograrse para el ano 2030. A pesar de la recomendacion
universal, los datos demuestran que la cobertura de vacunacion contra la influencia continua
siendo baja y que existen inequidades en la administracion de la vacuna. Sin embargo, ano
tras ano la cobertura vacunal de las mujeres embarazadas sigue en franco aumento en
varios paises y ha logrado coberturas superiores

al 60% por primera vez durante el 2019-2020 en los EUA.77 A pesar de estas tasas de
cobertura

relativamente altas, 40% de las mujeres embarazadas no se vacunan y permanecen suscepti-
bles a los efectos de la infeccion por influenza. Algunos estudios demuestran que las inequida-
des han mejorado en algun grado, pero aun persisten en ciertos grupos étnicos y socioeconod-
micos, y que la cobertura vacunal es mejor cuando un profesional sanitario ofrece la vacuna.
Esta recomendacién por parte del personal médico es particularmente importante para la
mujer embarazada, quien se beneficia también por tener un mayor nimero de visitas prenata-
les que brindan la oportunidad para vacunarse.”®

Desde el punto de vista de la paciente, las principales razones por las cuales las mujeres optan
por recibir la vacuna durante el embarazo incluyen reconocer la importancia de la proteccion
contra la influenza del bebé (38.7%) o de la madre (26.2%) y seguir la recomendacion del
proveedor de salud (14.4%).79 Por otra parte, las principales razones por las cuales las mujeres
rechazan la vacuna contra la influenza incluyen la preocupacion por riesgos de la vacunacion
y la seguridad del bebé (20.4%), la percepcion de que la vacuna no es efectiva para prevenir la
enfermedad (17.7%) y el antecedente de desarrollar malestar tras recibir la vacunacion (16.9%).
La efectividad de la vacuna en las mujeres embarazadas es muy buena. Un estudio reciente en
EUA, Australia, Israel y Canada® demostré que, de 1030 mujeres embarazadas evaluadas con
pruebas de laboratorio para la identificacion del virus de influenza al presentar un cuadro de
infeccion respiratoria aguda o enfermedad febril, mas de la mitad, 598 (58%), tenian infeccion
por virus de influenza A o B.



En las madres que recibieron la vacuna de la influenza durante el embarazo, |la efectividad de
la vacuna de influenza fue del 409 en cuanto a la reduccion de la hospitalizacion asociada con
influenza durante el embarazo. Hospitalizacion es un indicador de severidad, por lo tanto, la
vacuna puede prevenir influenza grave durante el embarazo. De forma similar, otros estudios®' &
han demostrado la reduccion del 25% en la incidencia de neumonia grave en los recién nacidos
durante el primer ano de vida, cuando la madre se vacuna contra la influenza durante el
embarazo.

6.2. Consideraciones para la vacunacion de mujeres embarazadas durante la pandemia
por SARS-CoV-2

Uno de los objetivos mas importantes en el manejo de la pandemia por SARS-CoV-2 es la
administracion de la vacuna estacional contra la influenza, ya que es probable que ambos virus
cocirculen durante el invierno causando enfermedad en el mismo grupo de personas
susceptibles a sufrir complicaciones. Ademas, al prevenir o reducir la enfermedad grave por
influenza, la vacunacién ayudaria a reducir el nimero de casos de enfermedad en
ambito ambulatorio, hospitalizaciones y la necesidad de tratamiento en salas de cuidados
intensivos, lo cual puede aliviar la carga impuesta por la pandemia de COVID-19.

En cuanto a mortalidad, el impacto de COVID-19 no se puede comparar con el de la
influenza.®* La mortalidad por COVID-19 hasta la fecha ha sobrepasado la de las epidemias
anuales de influenza e incluso la mortalidad durante las pandemias de influenza anteriores.
Hay estudios que demuestran que las mujeres embarazadas estan a mayor riesgo de desarrollar
enfermedad grave tanto por COVID-19 como por influenza, especialmente durante el tercer
trimestre del embarazo, aumentando el riesgo de hospitalizacion, neumonia severa y muerte.
El propdsito de vacunar a las mujeres embarazadas contra la influenza es prevenir enfermedad
en la madre y prevenir complicaciones obstétricas como trabajo de parto prematuro,
prematuridad, bajo peso al nacer, y otras complicaciones en el neonato. Por lo tanto, aun
durante la pandemia, la recomendacion sigue siendo la vacunacion de la poblacion general
que incluye a las embarazadas como grupo prioritario.

En cuanto a SARS-CoV-2, no hay aun estudios de vacunacion en embarazadas. Los estudios
actuales evaluan la seguridad, inmunogenicidad y eficacia de las vacunas en adultos pero
excluyen a mujeres embarazadas. Sin embargo, en el contexto de la pandemia, al haber una
vacuna segura y eficaz que no causa riesgo a la madre o su bebe si se administra durante el
embarazo, sera necesario incluir a las mujeres embarazadas dentro de los grupos prioritarios
de vacunacion contras SARS-CoV-2. Ademas, a medida que se empiece a administrar la
vacuna a la poblacion en general, encontraremos casos de mujeres que, sin saber que estaban
embarazadas, recibieron la vacuna.



Estas situaciones nos permitiran adquirir mas informacion sobre la seguridad y eficacia de las
vacunas contra SARS-CoC-2 en el embarazo, asi como sus posibles beneficios tanto para la
madre como para el recién nacido.

La experiencia reciente con otras enfermedades emergentes, nos indican la importancia de
incluir a las mujeres embarazadas en los ensayos clinicos cuando se evallan las vacunas para
combatir estas epidemias. Esto es particularmente importante cuando las enfermedades
causan un mayor riesgo para la madre o para el feto o recién nacido, como lo es en el caso de
Zika y ébola, y ahora SARS-CoV-2. Para ello, es necesario expandir los sistemas de vigilancia
epidemioldgica para evaluar ademas del impacto de la vacunacion, la seguridad de las vacunas,
especialmente en mujeres embarazadas.

Mensajes claves:

La vacunacion contra la influenza es un componente esencial en el cuidado prenatal de
la mujer embarazada.

El propdsito de vacunar a las mujeres embarazadas contra la influenza es prevenir
enfermedad en la madre y prevenir complicaciones obstétricas como trabajo de parto prematuro,
prematuridad, bajo peso al nacer, y otras complicaciones en el neonato.

La vacuna de la influenza esta recomendada para mujeres embarazadas desde los anos
1960 (6 décadas) en los EUA.

Después de la pandemia de influenza de 2009, la OMS recomienda la vacunacion
contra la influenza estacional a nivel mundial, dando la mayor prioridad a las mujeres
embarazadas.

La vacunacion durante el embarazo protege tanto a la madre, como al recién nacido
contra infeccion, enfermedad severa, y hospitalizacion causada por influenza estacional.

El SARS-CoV-2 es similar a influenza en cuanto a los riesgos asociados con infeccion
durante el embarazo para la madre embarazada y complicaciones obstétricas, por lo cual es
importante incluir a madres embarazadas en los ensayos clinicos que evaluan las vacunas
contra COVID-19, asi como en los sistemas de vigilancia epidemioldgica para evaluar la
seguridad de las vacunas.



7. Vacunacién contra Influenza en los Trabajadores de la Salud
Ana Cristina Marifno, MD
Hospital Militar Central. Bogota, Colombia.

La OMS estima que diariamente 59 millones de trabajadores de salud se exponen a riesgos
bioldgicos ocupacionales. El personal de salud tiene incremento de riesgo tanto de adquirir
como de diseminar a influenza tanto a sus colegas como a pacientes vulnerables. La
influenza puede causar brotes de enfermedad respiratoria severa entre personas hospitalizadas
y hogares para ancianos y pacientes cronicos con importante carga de enfermedad para el
sistema de salud desde el punto de vista socioecondmico y de seguridad del paciente debido
en parte a vacunacion suboptima en las poblacion objetivo.

La prevencion de riesgos ocupacionales se basa en la adopcion apropiada de precauciones
standard, vacunas y profilaxis post-exposicion.

Varios estudios® 88 confirman la necesidad de vacunar al personal de salud contra influenza
Por ende, la OMS ha priorizado la vacunacion contra influenza para el personal de salud segun
tres categorias de riesgo®?:

Riesgo muy alto: Trabajadores de salud en alto riesgo quienes trabajan en areas clinicas
gue admiten pacientes con alto riesgo de enfermedad grave, complicaciones o muerte asociadas
a la infeccion por el virus de la influenza. Estas areas incluyen las unidades de cuidados intensivos,
de trasplante, areas de cuidado antenatal, perinatal o posnatal y areas con adultos mayores,
especialmente aquellos quienes tienen enfermedades cronicas.

Riesgo alto: Trabajadores de la salud en contacto fisico directo con pacientes o
con materiales infecciosos, tales como superficies o equipo contaminado por materiales
infecciosos. Ademas, los trabajadores de la salud quienes no tienen contacto fisico, pero si un
contacto que puede permitir la transmision de enfermedades en un corto rango (1-2 m) por
via respiratoria (v.g., trabajadores sociales quienes proveen contacto cara a cara).

Riesgo bajo: Trabajadores de la salud quienes no tienen contacto directo con pacientes
y cuyo trabajo regular no es en un area clinica.

Se espera que la vacunacion del personal de salud provea seis beneficios claves®:

Protege de manera individual al personal de salud ante la exposicion ocupacional al
virus de la influenza.

Mantiene el funcionamiento optimo de los servicios de salud durante la pandemia por
SARS-CoV-2 al reducir el ausentismo laboral y evitar la alteracion en el funcionamiento de los
servicios de salud.

Reduce la diseminacion de influenza a grupos de pacientes vulnerables, mejorando los
desenlaces y reduciendo el impacto econdmico de la enfermedad

Predica con el ejemplo para el resto de las personas.

Induce la inmunidad de rebano para proteger al personal de salud vacunado y a los
pacientes quienes no pueden recibir la vacunacidén o quienes aun no han generado una
respuesta de anticuerpos.

Contribuye con la respuesta a la pandemia por SARS-CoV-2.



Para lograr estas ventajas, los CDC recomiendan tres acciones®:

1. Educar a los trabajadores de la salud sobre los beneficios de la vacunacion y las
potenciales consecuencias de la enfermedad para ellos y sus pacientes.

2. Ofrecer la vacuna anualmente a todo el personal de salud para proteger al personal, a
los pacientes y a los familiares y disminuir el ausentismo laboral.

3. Vacunar en el sitio de trabajo y sin costo como componente de los programas de salud
y bienestar, con estrategias para mejorar la cobertura, tales como horarios flexibles que cubran
todos los turnos de los trabajadores.

Los CDC también senalan las acciones a tomar ante los trabajadores quienes rechacen la
vacunacion contra la influenza. Primero, obtener un documento firmado en donde se indica el
motivo para no vacunarse. Segundo, monitorear las coberturas y el rechazo de las vacunas a
intervalos regulares, con retroalimentacion. Tercero, utilizar las coberturas de vacunacion como
un indicador de calidad de los programas de seguridad del paciente.

En este sentido, la Sociedad Estadounidense de Epidemiologia en los Cuidados de la Salud
(SHEA)91 coincide con los CDC90 y ademas indica que la vacunacion es una responsabilidad
profesional y ética esencial, y que no se deben tolerar los rechazos no justificados para la
vacunacion del personal de salud. Ademas, esta recomendacion se extiende al personal de
salud existente, asi como a trabajadores nuevos, estudiantes y voluntarios.

Antes de |la pandemia por SARS-CoV-2, la adherencia a las recomendaciones de vacunacion ya
era preocupante en Estados Unidos (13% a 53%),°? Italia (13.4% en enfermeras y 12.5% en
otros trabajadores)® y el resto de Europa (15%-29%).°* Tras la pandemia, contamos con datos
locales de Colombia, en donde la cobertura de trabajadores de la salud se estima en 58.0%.%°

Una revision de 2017 encontrd que al cambiar la politica de vacunacion para el personal de
salud y hacer la vacuna obligatoria, los niveles de cobertura aumentaban significativamente y
se lograban coberturas superiores al 94%.96 Un efecto secundario de esta politica es que,
durante los anos subsiguientes, un mayor nimero de trabajadores voluntariamente solicito la
vacuna antes de implementar la politica de obligatoriedad.

Las razones para el rechazo de la vacuna entre los trabajadores de la salud incluyen una
baja percepcion del riesgo de enfermar, preocupaciones sobre la seguridad de la vacuna,
desconocimiento de los beneficios sociales, poca presion social, actitud negativa hacia las
vacunas en general, no haber recibido la vacuna previamente ni haber padecido la enfermedad,
desconocimiento de la enfermedad por influenza, dificultad para acceder a las vacunas.

La vacuna es efectiva en reducir en un 88% la incidencia de influenza Ay en un 89% la incidencia
de influenza B, reduciendo los dias acumulados de enfermedad respiratoria febril y los dias de
ausentismo laboral en el personal vacunado con la vacuna trivalente.86 Un meta-analisis
reciente de 29 estudios con un total de 58,245 trabajadores de la salud encontré que la
vacunacion contra influenza es efectiva en la proteccion de los trabajadores de la salud al reducir



las infecciones tanto sintomaticas como asintomaticas.®* Ademas, las revisiones sobre evaluacion
econdmica encontraron consistentemente que la vacunacion es costo-efectiva con base solo
en los datos crudos de ausentismo, morbilidad y carga sobre los pacientes 889798

Mensajes claves

Con base en la evidencia acumulada durante varios anos, la vacunacion de los
trabajadores de la salud contra la influenza sigue siendo una prioridad y se debe recomendar
a todos.

La evidencia muestra proteccion tanto para el trabajador de la salud, como para los
pacientes, ya que garantiza una disminucion del ausentismo laboral.

Las coberturas vacunales siguen siendo bajas y deben aumentarse con varios tipos de
intervenciones, que incluyen la educacion de los trabajadores sanitarios.

Podria considerarse la inmunizacion obligatoria.



8. Desafios diagnésticos en influenza: nuevas técnicas moleculares y su aplicaciéon en
practica clinica

Carlos N. Torres Martinez, MD, MRCPCH(Lon)

Director Médico, Cafettor Médica, SAS.

Profesor, Universidad El Bosque, Bogota, Colombia.

Habiendo conversado sobre la importancia de la enfermedad por influenza y su diagndstico
oportuno, y su tratamiento, es importante revisar los conceptos basicos que constituyen una
buena prueba. Una buena prueba es aquella que da un resultado relevante, con una buena
sensibilidad y especificidad en el tiempo.°°® Ademas, para realizar una gestion diagnostica
adecuada (stewardship), se debe administrar la prueba correcta al paciente correcto en el
momento correcto.'®

El diagndstico preciso y oportuno de influenza es hecesario en el paciente hospitalizado y/o en
el paciente de alto riesgo para enfermedad respiratoria grave o sus complicaciones. Igualmente,
es fundamental en el estudio de brotes de enfermedad respiratoria en ambientes comunales
o cerrados, tales como en hospitales, asilos, cruceros, campos de verano y otros. En estas
circunstancias el diagndstico basado solo en sintomas es desafiante particularmente por el
hecho que otros virus respiratorios pueden causar una enfermedad similar a influenza (ESI). Un
diagnostico oportuno de influenza permitira una disminucion en la necesidad de pruebas de
laboratorio y en el uso de antimicrobianos innecesarios, una mejoria en la efectividad de las
medidas de prevencion y control infecciones y un incremento en el uso apropiado y temprano
de terapia antiviral especifica mejorando el prondstico de los pacientes.!® Las indicaciones para
las pruebas de influenza de la Sociedad Estadounidense de Enfermedades Infecciosas (IDSA,
por sus siglas en inglés) se resumen en la Figura 8.1 a continuacion.'??



Figura 8.1. Algoritmo clinico para el diagndstico de influenza estacional segun la clinica, gravedad y manejo.
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Fuente: Modificado de referencia '°2,

Existen diferentes tipos de pruebas disponibles para el diagnostico de influenza que incluyen
las pruebas rapidas que detectan antigeno, las pruelbas moleculares y los cultivos celulares. La
Tabla 8.1 resume las caracteristicas principales de las pruebas. Con esta variedad de pruebas y
métodos, existen diversos factores que pueden influir sobre la sensibilidad y especificidad de
las pruebas. Tales factores incluyen el método y el tipo especifico de la prueba utilizada, el
tiempo entre el inicio de la enfermedad y la toma de la prueba, la calidad del espécimen
recolectado, la fuente respiratoria del espécimen, la manipulacidén y el procesamiento de la
muestra, el tiempo entre la recoleccion y la realizacion de la prueba y el contexto de la informacion
clinica y epidemioldgica disponible.'®' Es importante anotar que la probabilidad post-prueba
(i.e., el valor predictivo negativo y el valor predictivo positivo) depende de la prevalencia del virus
estacional circulante en la poblacion y de las caracteristicas especificas de sensibilidad y
especificidad de la prueba.’® A pesar de que los tiempos listados son tedricos de principio a fin
de la prueba, sabemos que en ambiente clinico conllevan mayor tiempo.



Tabla 8.1. Pruebas diagndsticas de influenza en especimenes respiratorios.

Categoria de Método Tipos virales Subtipos de Tiempo Sens. Esp.
la prueba detectados influenza A
Pruebas diagndsticas Deteccién de Antigenos de No 10-15 min Baja- Alta
rapidas contra la antigenos influenza Ay B Moderada
influenza (RIDT) (50%-75%)
Prueba molecular Amplificacion de ARN viral No 15-30 min Alta Alta
rapida acidos nucleicos influenza
AoB
Inmunofluorescencia Deteccion Antigenos de No 1-4 horas Moderada Alta
directa e Indirecta de antigeno influenza Ay B
Pruebas moleculares ~ Amplificacion de ARN viral Con 1-8 horas Alta Alta
RT-PCR acidos nucleicos influenza cebadores Alta
AoB
Pruebas moleculares ~ Amplificacion de  ARN viral influenza A Con 1-2 horas Alta Alta
multiplex acidos nucleicos o B Otros blancos cebadores Alta
virales o bacterianos
(ARN/ADN)
Cultivo celular rapido  Aislamiento viral Influenza Ao B Si 1-3 dias Alta Alta

(shell vial, mezcla cel)

Cultivo células de Aislamiento viral Influenza Ao B Si 3-10 dias Alta Alta
tejido (convencional)

Fuente: Modificado de referencia '°2.

El nivel de evidencia clinica para las indicaciones de prueba diagnostica y el tipo de prueba a
realizar, ha sido actualizado recientemente dentro de los contextos ambulatorio y hospitalizado
y se resumen en la Tabla 8.2.

Tabla 8.2. Indicaciones de la prueba para la influenza, el tipo de muestra respiratoria y la prueba preferida se
indican segun el manejo del paciente (ambulatorio u hospitalizado).

Pacientes ambulatorios Pacientes Hospitalizados

Indicaciones durante Pacientes de alto riesgo: inmunocomprometidos | Todo paciente admitido con enfermedad

la temporada alta de | con ESI, neumonia o enfermedad respiratoria respiratoria aguda incluyendo neumonia,

influenza y nivel de inespecifica si la prueba influenciara el manejo | con o sin fiebre (A-ll)

evidencia clinico (A-111) Todo paciente con empeoramiento
Pacientes con sintomas respiratorios de inicio aguda de enfermedad cardiopulmonar
agudo con o sin fiebre y exacerbacion de crénica (@asma, EPOC, falla cardiaca,
condicién médica crénica (asma, EPOC, falla enfermedad coronaria) por riesgo de
cardiaca) o complicaciones conocidas de exacerbacion (A-1l)
influenza (heumonia) si la prueba influenciara Todo paciente inmunocomprometido o
el manejo clinico (A-Il) en alto riesgo de complicaciones con

Pacientes en alto riesgo de complicaciones con | comienzo agudo de sintomas respiratorios
ESI o enfermedad respiratoria inespecificay en | con o sin fiebre (A-1ll)

quienes se planee manejo domiciliario si el Todo paciente que estando hospitalizado
resultado influenciarad decisiones terapéuticas, presente un inicio agudo de sintomas
pruebas diagndsticas o permanencia en respiratorios con o sin fiebre o dificultad
emergencias o el tratamiento antiviral para respiratoria sin un claro diagndstico

contactos caseros de alto riesgo (C-lll) alternativo (A-I1l)




Indicaciones durante
la temporada baja de
influenza y nivel de
evidencia

Pacientes con sintomas respiratorios de inicia
agudo con o sin fiebre, especialmente pacientes
inmunocomprometidos y de alto riesgo (B-Ill)

Todo paciente que requiera admision
con sintomas respiratorios de inicio
agudo con o sin fiebre con nexo epide-
mioldgico con persona diagnosticada,
con brote de enfermedad respiratoria
febril aguda de causa incierta o que haya
viajado recientemente a area con
actividad conocida de influenza (A-Il)
Pacientes con enfermedad respiratoria
aguda febril especialmente nifos y
adultos inmunocomprometidos o en
riesgo alto de complicaciones o si el
resultado influenciara el tratamiento
antiviral para contactos caseros de alto
riesgo (B-IIl)

Tipo de muestra
respiratoria

Muestras tomadas idealmente <3-4 dias
post-inicio de sintomas

La preferida es hisopado nasofaringeo (HNF)
(A1)

Si HNF no es posible, realizar hisopado nasal
(HS) y faringeo (HF) combinado. Mejor que HN o
HF (A1)

Hisopado de cornete medio mejor que HF (A-Il)
Hisopados de poliéster/dacron fibroso (flocked)
preferible sobre no-fibroso (A-Il)

Lactantes y preescolares y los inmunosuprimi-
dos la replicacion viral puede ser mas prolonga-
da

Pruebas moleculares tienen mayor ventana de
deteccién

Muestras por hisopado nasofaringeo mayor
rendimiento que el hisopado nasal o de faringe
(combinacion)

Lavado aspirado nasal o nasofaringeo también
es util

En pacientes hospitalizados sin enferme-
dad grave del TRI, deben tomarse HNF,
HCM o HN+HF combinados prontamen-
te (A1)

Se deben realizar aspirado traqueal o
lavado broncoalveolar de pacientes con
falla respiratoria en ventilacion mecanica
incluyendo aquellos con pruebas
negativos del TRS (A-Il)

No se deben tomar rutinariamente
pruebas de fuentes no respiratorias como
sangre, plasma, suero, LCR y materia fecal
(A-1lT)

No se deben tomar muestras para
pruebas seroldgicas para el manejo
clinico de pacientes (A-ll)

Tipo de muestra
respiratoria

Pruebas molecular rapidas preferibles a RIDT
(A-11)

RT-PCR u otra prueba molecular
preferible a pruebas rapidas (A-Il)
Pruebas RT-PCR multiplex en pacientes
inmunocomprometidos (A-I11)
Considerar pruebas RT-PCR multiplex en
no inmunocomprometidos si influencia
su manejo clinico (B-ll)

No se debe utilizar (@ menos que las
pruebas mas sensibles no estén
disponibles):

Pruebas de inmunofluorescencia para
deteccién de antigeno (A-lll)

Cultivo viral (A-lll)

Pruebas seroldgicas (A-1l)

Es importante anotar que los CDC recomiendan la interpretacion de los resultados de las prue-
bas con base en la circulacidn comunitaria de influenza. [https://www.cdc.gov/flu/professional-
s/diagnosis/algorithm-results-circulating.htm] Durante las temporadas de circulacidén alta, una
prueba positiva es altamente probable, aungque una prueba negativa no descarta la enferme-
dad, especialmente en pruebas con sensibilidad baja o cuando el espécimen se recolecta mas
alld de los 4 dias del inicio de sintomas. Ante una prueba positiva, se recomienda iniciar el trata-
miento antiviral si esta indicado clinicamente y considerar pruebas adicionales para confirmar
o subtipificar el virus. En caso de una prueba negativa, la decisidon de tratamiento antiviral se
basa en la historia clinica, el examen fisico y la epidemiologia local, con especial consideracion
con las personas a mayor riesgo. Independientemente del resultado de la prueba de influenza,



ante la sospecha clinica de coinfeccidn, siempre se deben ordenar pruebas adicionales para
verificar otros patdgenos.'®® Para las pruebas realizadas durante la temporada baja de circulacion
viral, una prueba positiva se interpreta como posible en presencia de un nexo epidemioldgico
(e.g. un brote local o un viaje), aunque siempre se debe considerar el potencial de un falso positivo.
Una prueba negativa se debe interpretar como una infeccion improbable, especialmente en
ausencia de contacto epidemioldgico o si la muestra se recolectd después de los 4 dias del
inicio de sintomas. Sin embargo, también existe el potencial de falsos negativos, especialmente
con pruebas de baja sensibilidad. Ante una prueba positiva, se recomienda la correlacion con
la historia clinica, el examen fisico y los posibles contactos para decidir el inicio de tratamiento
antiviral e implementar medidas de prevencion y control. En casos de pruebas negativas, las
acciones son similares a la temporada de alta circulacion.!®

Las directrices de la Sociedad de Enfermedades Infecciosas de los EUA (IDSA; Tabla 8.2)
recomiendan pruebas moleculares rapidas sobre las pruebas rapidas contra influenza (RIDT,
por sus siglas en inglés) en pacientes ambulatorios, mientras que en pacientes hospitalizados
se prefiere una prueba molecular como RT-PCR, incluidas las multiplex, en pacientes
inmunocomprometidos o si influyera sobre su manejo clinico.'°? A menos que las pruebas mas
sensibles no estén disponibles, se debe evitar utilizar RIDTs, inmunofluorescencia para
deteccion de antigenos, cultivos virales o pruebas seroldgicas.

En Latinoamérica, la disyuntiva entre utilizar pruebas de mas facil disponibilidad y mejor precio
en entornos con limitaciones econdmicas o técnicas aparece con frecuencia en nuestra practica
clinica diaria. En la Tabla 8.2 también se puede apreciar el como interpretar las RIDT y las
pruebas moleculares para tomar un mejor partido de cada una de ellas. Evidentemente, las
pruebas moleculares progresivamente van reemplazando a las antigénicas particularmente
en el paciente hospitalizado, con enfermedad moderada a severa o ante duda diagnostica.

El desarrollo de pruebas rapidas moleculares con buena sensibilidad y un indice de error bajo
y que se puedan realizar en el punto de atencion del paciente (waived tests) constituye un
progreso importante en el diagnodstico oportuno de las infecciones respiratorias y en particular
de la influenza. La primera prueba certificada para influenza se aprobd en el 20151047106

Hasta agosto de 2020, 44 pruebas moleculares rapidas de diferentes productores habian sido
certificadas por CLIA y aprobadas por la FDA, de las cuales 8 se catalogan de baja complejidad
incluyendo algunas que tienen la capacidad de determinar subtipos y linajes del virus de
influenza y detectan otros virus particularmente VSR. La gran mayoria requiere medio de trans-
porte para la muestra y 5 permiten muestras de hisopado nasofaringeo o nasal con tiempos
de deteccién que varian entre 15 minutos y 2 horas.'°7"108

En resumen, las ventajas de las pruebas moleculares rapidas incluyen un resultado rapido y
razonable para empleo en decisiones de manejo clinico, mejor sensibilidad y especificidad
gue las RIDT, inmunofluorescencia o cultivo, bajas probabilidades de un resultado falso positivo
o falso negativo, y sus resultados son menos afectados por el nivel de actividad de influenza en
la comunidad. Varios estudios recientemente publicados demuestran que el rendimiento de
estas pruebas en ninos, adultos y mujeres embarazadas es mucho mejor que el de las RIDT y
muy cercano al de las pruebas moleculares convencionales. Ademas, algunas pruebas



pueden distinguir entre subtipos especificos del virus de la influenza A. Sin embargo, estas
pruebas también tienen desventajas, que incluyen la falta de disponibilidad durante un periodo
clinicamente relevante o en situaciones de emergencia o entornos ambulatorios u hospitalarios.
Ademas, la mayoria no estan aprobadas para muestras de las vias respiratorias inferiores,
pueden ser costosas, no identifican de manera especifica los subtipos de influenza Ay pueden
tener una sensibilidad ligeramente menor que la RT-PCR y demas pruebas moleculares.
Finalmente, no estan aun ampliamente disponibles en nuestro medio pero sin duda y dada la
actual eventualidad, su utilizacidn cada vez sera mas necesaria y definidora de diagndstico en
pacientes seleccionados.

Mensajes claves:

Pacientes sanos sin comorbilidades con sintomas de corta duracion no requieren pruebas
en general y el diagndstico se puede basar en la presentacion clinica.

Pacientes inmunocomprometidos o criticamente enfermos requieren evaluacion de
laboratorio extensa que ayude a guiar su manejo.

La utilizacion adecuada de cada prueba es importante, enfatizando que el diagndstico
molecular en el paciente hospitalizado es preferible.

Puede impactar las decisiones de aislamiento hospitalario y de utilizacion de
antimicrobianos.

Las pruebas moleculares en el punto de atencion (POC) se utilizardn cada vez mas.
. El trabajo en equipo entre el personal del laboratorio y el personal clinico es esencial
para asegurar pruebas e interpretacion de resultados apropiados.

El costo es un factor limitante en nuestro medio. Sin embargo, la actual coyuntura
implicara el desarrollo de algoritmos y guias que basadas en la evidencia nos permita sacar
ventaja de estos importantes avances.



9. Uso Racional de Antivirales
Xavier Saez-Llorens, MD
Hospital del Nifio “Dr. José Rendn Esquivel.” Ciudad de Panama, Panama

Para el tratamiento de la influenza en ninos, la Academia Americana de Pediatria (AAP) considera
gue, durante la temporada de circulacion del virus de la gripe, no se requiere confirmacion
etioldgica para ofrecer terapia antiviral (independientemente de la duracién de sintomas) a
ninos hospitalizados por influenza sospechada o confirmada, hospitalizados por influenza
grave, complicada o progresiva y a los grupos de ninos en alto riesgo de complicaciones por
influenza sospechada o confirmada de cualquier severidad. La AAP, ademas, recomienda
considerar terapia antiviral en ninos saludables con influenza sospechada o confirmada
cuando el tratamiento puede ser administrado durante las primeras 48 horas de sintomasy en
ninos saludables con influenza sospechada o confirmada que viven con adultos de alto riesgo
en casa.'®® Los CDC definen los grupos de nifios en alto riesgo asi: menores de 5 anos
(particularmente menores de 2 anos) y menores de 18 anos en terapia cronica con salicilatos;
mujeres embarazadas y en posparto; ninos con obesidad (indice de masa corporal [IMC] >40
kg/m2); indigenas americanos y nativos de Alaska; personas con comorbilidades crénicas (pul-
monares, cardiacas, neuroldgicas, hematologicas, endocrinoldgicas, metabdlicas o inmunologicas).
La terapia antiviral se enfoca en distintas dianas moleculares en el virus de la influenza."® Existen
seis agentes antivirales activos contra la influenza (Tabla 9.1), a pesar de que solo 4 han sido
aprobados por la FDA. Todos los agentes tienen actividad contra los tipos A y B de influenza. Es
importante enfatizar que la amantadina y la rimantadina han caido en desuso, tanto para la
profilaxis como para el tratamiento de la influenza, debido a la gran tasa de resistencia identificada.
El oseltamivir es el agente mas utilizado actualmente en el tratamiento de la influenza. El uso
indiscriminado del baloxavir se asocia al desarrollo de resistencia en hasta 10% de los sujetos
tratados ambulatoriamente.

Tabla 9.1. Agentes antivirales disponibles contra la influenza.

Antiviral Viade a Mecanismo Edad de aprobacion Profilaxis Eventos adversos
dministracion de accion (afos)
Oseltamivir Oral Inhibidor de la Desde el nacimiento >3 meses Nausea, vomitos,
neuraminidasa trastornos
neuropsiquiatricos
Zanamivir Inhalatoria Inhibidor de la >7 > 5 afios Broncoespasmo

neuraminidasa

Peramivir Endovenosa, Inhibidor de la >2 N/A Diarrea, exantema,
dosis Unica neuraminidasa trastornos
neurosiquiatricos
Baloxavir Oral, Inhibidor de la >12 N/A Resistencia
dosis Unica endonucleasa
dependiente
de la capa
Laninamivira Inhalatoria, Inhibidor de la >10 N/A Sintomas
dosis Unica neuraminidasa gastrointestinales
Favipiravira Oral Inhibidor de la >18 N/A

RNA polimerasa

?No aprobado por la FDA, solo disponibles en Asia.



La ventaja de tratar la influenza en ninos ha sido demostrada en multiples estudios clinicos. Al
comparar con placebo, el uso de oseltamivir en ninos de 1 a 3 anos mejoro significativamente
el tiempo de resolucion de la enfermedad (en 1.4 dias), la fiebre (en 1.2 dias), todos los sintomas
asociados (en 2.8 dias), la ausencia laboral de los padres (en 2.0 dias) y la ausencia escolar o a
la guarderia (en 2.0 dias).™" Otra investigacion con varios inhibidores de la neuraminidasa en
784 ninos criticamente enfermos con influenza demostrd que el tratamiento significativamente
redujo la probabilidad de ventilacion mecanica y que la administracion temprana (<48 horas)
disminuyd significativamente la mortalidad.? Otros ensayos han demostrado que los nifos
tratados con oseltamivir en las primeras 24 horas tras el diagndstico tuvieron un menor riesgo
de neumonia (52%)"™ o de otitis media aguda (44%)."* Estos datos se deben poner en contexto,
ya gue se realizaron antes de la vacunacion universal con vacuna antineumococicas de espectro
extendido. De hecho, el estudio COMPAS" que evalud la vacuna PCV10, demostrd que el
efecto de la vacuna neumocdcica fue de menos impacto en los ninos que habian recibido
previamente la vacuna contra la influenza, tanto en la reduccién de neumonia como de otitis
media aguda.

En un estudio comparativo entre oseltamivir y baloxavir en ninos, se evidencio una resolucion
clinica similar en los sintomas y en la duracion de la enfermedad, aunque el baloxavir se asocio
a una superior reduccion, estadisticamente significativa, en el aclaramiento del virus de la
nasofaringe (shedding)."®

Desde el punto de vista clinico, es muy dificil distinguir la enfermedad provocada por el virus
de influenza de la causada por el SARS-CoV-2. El diagnéstico etioldgico en ninos, por tanto,
debe realizarse mediante el empleo de pruebas moleculares.*® Por esta razdn, las guias de la
IDSA y del NIH establecen que, debido a la co-circulacion de virus de influenza y de coronavi-
rus en otono e invierno (hemisferios norte y sur) y durante los meses lluviosos (regiones tropica-
les), es muy posible tener coinfeccion en un mismo paciente. Para pacientes de alto riesgo, por
ende, se recomienda iniciar tratamiento antiviral empirico temprano con algun inhibidor de
neuraminidasa contra influenza y considerar el uso concomitante de remdesivir y quizas de un
anticuerpo monoclonal (bamlanivimab o casirivimab/imdevimab) para sujetos con elevado
riesgo de morbilidad respiratoria y hospitalizacion por COVID-19.

Mensajes claves:

La terapia antiviral en ninos con influenza esta indicada en todo nino menor de 5 anos
o con comorbilidad crénica, con infeccidon sospechada o confirmada, que requiera admision
hospitalaria, independientemente de la duracion de los sintomas.

La terapia antiviral debe ser iniciada antes de 48 horas (mejor aun antes de 24 horas)
del inicio de sintomas para maximo beneficio terapéutico.

Los inhibidores de la neuraminidasa (oseltamivir, zanamivir, peramivir) son los farmacos
de eleccion en ninos. El baloxavir ofrece la ventaja de dosis Unica oral, pero su uso ambulatorio
indiscriminado puede favorecer el desarrollo de resistencia.

Debido a la dificultad de distinguir por métodos clinicos la infeccion respiratoria por
virus de influenza y SARS-CoV-2, se justifica la terapia antiviral empirica para ambas etiologias
en ninos de riesgo.




10. Vacunas COVID-19: un desafio futuro
Angela Gentile, MD
Hospital de Ninos R. Gutiérrez, Universidad de Buenos Aires. Buenos Aires, Argentina.

10.1. Caracteristicas epidemioldgicas del virus SARS-CoV-2, inmunidad y bases para la
generacion de una vacuna

El SARS-CoV-2 es un virus ARN perteneciente a la familia de los betacoronavirus, entran a la
célula blanco por medio del contacto entre la proteina S y un receptor ubicado en la membrana
celular: la proteina ACE-2, por sus siglas en inglés angiotensin-converting enzyme 2.

La glicoproteina S tiene dos subunidades, S1 y S2. La subunidad S1 contiene el receptor de
dominio de la union o RBD e interactua con el receptor ACE2. La subunidad S2 media la fusion
de la membrana celular y el envoltorio viral. Para impedir el ingreso del virus a la célula, se
deberia obtener una respuesta de anticuerpos neutralizantes contra alguna de estas dos
subunidades."” El nUmero basico reproductivo (RO) en SARS-CoV-2 es de 2-3, lo cual se traduce
en que por cada persona enferma puede haber de 2 a 3 contagiados y que en condiciones de
hipercontagiosidad puede ser tan alto como *™®. Con base en RO, se estima que la inmunidad
del rebano podria surgir cuando al menos el 60% al 70% de la poblacion tenga inmunidad. La
exposicion natural al virus no seria capaz de conferir inmunidad de rebano, ya que, en una
comunidad fundamentalmente urbana, luego de un brote epidémico la prevalencia de
anticuerpos IgG especificos es del tan solo 10-15%. Por ende, la vacunacion a gran escala sera
fundamental para logar la inmunidad colectiva o de rebano.®

El SARS-CoV-2 es capaz de mutar y recombinarse rapidamente, por lo cual la reinfeccion es
posible, pero ser confirmada mediante secuenciacién genémica. Actualmente existen datos
gue documentan reinfecciones con B-coronavirus 90 dias después de la infeccion inicial, en
paralelo con la desaparicion de los anticuerpos neutralizantes. En seis casos documentados de
reinfeccion no se evidencio trasmision secundaria. El papel protector de los anticuerpos y
células T en SARS-CoV-2 no se conoce bien aun. Las infecciones leves se caracterizan por una
menor respuesta inmune en general con baja carga viral. La positividad de la prueba de PCR
en el diagnodstico de esta infeccion puede durar hasta 100 dias o mas e incluso ser intermitente
es por ello que se ha normalizado que no es necesaria este test diagnostico para el alta de
un paciente. Es importante resaltar que desde el punto de vista de salud publica no deben
considerarse como inmunes a quienes tuvieron un episodio de COVID-19.48, 1197121

La aparicion de estas nuevas variantes de interés resalta la importancia de la vigilancia con
vigilancia genémica para la identificacion temprana de variantes futuras. El potencial de las
variantes para escapar de la inmunidad inducida naturalmente y por vacunas hace que el
desarrollo de vacunas de préoxima generacion que provogquen una amplia actividad neutralizante
contra las variantes actuales y potenciales futuras sea una prioridad. La supresion de la replicacion
viral con medidas de salud publica y la distribucion equitativa de vacunas es fundamental para
reducir el riesgo de generacion de nuevas variantes.'*?



10.2. Vacunas candidatas: plataformas, fases de investigacion, seguridad

En cuanto a las fases de un estudio clinico, es importante notar que las autorizaciones por
situacion de emergencia no implican que la fase 3 esté concluida, sin embargo, bajo situaciones
especiales como una pandemia y sin sacrificar los estdandares de medicidon de seguridad vy
eficacia, las autoridades regulatorias permiten su uso.

Existen varias plataformas para el desarrollo de la vacuna contra el SARS-CoV-2. Actualmente
16 vacunas estan en Fase 3, aunque hay 70 en evaluacion clinica hasta el 22 de febrero de
2021.%2% Existe un cambio de paradigma en el desarrollo de vacunas, en una pandemia, incluye
intensificacion de procesos para la produccion a gran escala, multiples plataformas y superpo-
sicion de las fases de investigacion y produccion.'24712°

Las vacunas candidatas con plataforma de acidos nucleicos (ARNmM) introducen ARNmM
autoamplificante capaz de codificar una fraccion especifica de un patdégeno (proteina S). Este
ARNmM es reconocido por nuestro sistema inmunoldgico, desencadenando una respuesta
basada en anticuerpos neutralizantes, que buscaran la proteina Sy la marcaran como centinelas
para su eliminacion. Comparadas con las plataformas de ADN, las vacunas con plataforma de
ARNmM tienen mayor seguridad al evitar la posibilidad de integracion con el ADN del genoma
humano en forma de trasposon y su mayor actividad citoplasmatica.

Las vacunas con plataforma de adenovirus vector introducen la secuencia genética de la
proteina S del SARS-CoV-2 en el genoma de un adenovirus previamente inactivado. La vacuna
gue contiene adenovirus humanos o de chimpancé como vectores son fagocitados por las
células presentadoras de antigenos. En el interior de la célula el adenovirus vector desprende
la secuencia genética, que le dara instrucciones a las células para que produzcan copias de la
proteina S que seran trasladadas a la superficie celular. El sistema inmune detecta los antigenos
virales, generando inmunidad a través de la sintesis de anticuerpos especificos. Las vacunas
que utilizan subunidades proteicas como su plataforma incluyen sélo los componentes
0 antigenos que estimulan mejor el sistema inmunoldgico. Esto puede minimizar los efectos
secundarios, como fiebre e hinchazon en el sitio de inyeccion. Estas vacunas a menudo requieren
la incorporacion de adyuvantes para potenciar una respuesta. En el caso de los coronavirus, las
vacunas de subunidades que se centran en la proteina espiga (S o S1 recombinante, es decir,
producida artificialmente) del SARS-CoV y MERS-CoV, han demostrado ser eficaces en varios
estudios. Las vacunas de virus completos, ya sean atenuadas o inactivadas, constituyen la estrategia
de vacunacion tradicional, y consisten en patdgenos completos que han sido inactivados o
debilitados para que no puedan causar enfermedades. Estas vacunas pueden provocar fuertes
respuestas inmunologicas protectoras y podrian conferir inmunidad a largo plazo después de
solo una o dos dosis.

10.3. Aspectos programadticos, priorizacion, monitoreo de ES| y como construir confianza en
las nuevas vacunas

Todas las vacunas candidatas autorizadas para su uso exhiben un perfil de seqguridad aceptable,
las reacciones fueron leves a moderadas y autolimitadas. Las reacciones mas frecuentes fueron
locales (dolor en el sitio de aplicacion) y dentro de las reacciones generales se reporto fiebre
(mayor con vacunas a ARNm y de vector de adenovirus), cefalea, mialgia y fatiga.



Con las vacunas nuevas quedan interrogantes que despejaremos tras su implementacion
como por ejemplo, la duracion de la inmunidad, los resultados especificos para cada platafor-
mMa en cuanto a proteccion, hospitalizacion y muerte.

En cuanto a la disponibilidad para la adquisicion de las vacunas contra COVID-19, es importan-
te definir los criterios para que los paises logren el acceso a las vacunas con equidad con priori-
zacion de los grupos objetivo en un escenario de dosis limitadas. Hasta que la disponibilidad
se incremente es importante realizar una planificacion logistica para campanas masivas de
vacunacion.

Los seis principios y objetivos planteados por la OMS se presentan en la Tabla 10.1, a continuacion:

Tabla 10.1. Principios planteados por la Organizacién Mundial de la Salud.

Principio Objetivos

Bienestar humano Reducir las muertes y la carga de morbilidad por COVID-19;

Reducir el impacto social y econdmico de la pandemia, conteniendo la transmision,
reduciendo las enfermedades graves y la muerte, o combinacién de estas estrategias;
Proteger el funcionamiento continuo de los servicios esenciales, incluidos los servicios de
salud.

Respeto igualitario Tratar los intereses de todos los individuos y grupos con igual consideracion como asignacion
y establecimiento de prioridades.

Ofrecer oportunidad para vacunarse a todas las personas y grupos que califiquen bajo los
criterios de priorizacion.

Equidad global Ga.rar’\tizlar que la asignacic’m de vacunas tenga en cuenta los !'iesgos y Ias necesio!ades
epidémicas especiales de todos los paises; particularmente paises de bajos y medianos
ingresos;

Asegurar que todos los paises se comprometan a satisfacer las necesidades de las personas
gue viven en paises que no pueden obtener vacunas para sus poblaciones por su cuenta,
en particular los paises de ingresos bajos y medios.

Equidad nacional Garantizar que la priorizacién de las vacunas dentro de los paises tenga en cuenta las
vulnerabilidades, los riesgos y las necesidades de los grupos que, debido a factores socia-
les, geograficos o biomédicos subyacentes, corren el riesgo de sufrir mayores cargas de la
pandemia de COVID-19;

Desarrollar la infraestructura y los sistemas de administracion de inmunizacion necesarios
para garantizar el acceso de las vacunas COVID-19 a poblaciones prioritarias y tomar
medidas proactivas para garantizar la igualdad de acceso a todos los que califiquen en los
grupos prioritarios, particularmente las poblaciones socialmente desfavorecidas.

Reciprocidad Proteger a quienes soportan riesgos y cargas adicionales importantes del COVID-19 para
salvaguardar el bienestar de los demas, incluidos los trabajadores de la salud y otros
trabajadores esenciales.

Legitimidad Involucrar a todos los paises en un proceso de consulta transparente para determinar
sobre qué aspectos cientificos, de salud publica y valores se deben tomar decisiones
sobre la asignaciéon de vacunas entre paises;

Emplear la mejor evidencia cientifica disponible, experiencia y un compromiso significativo
con las partes interesadas relevantes para la priorizacidn de vacunas entre varios grupos
dentro de cada pais, utilizando métodos transparentes, responsables e procesos
imparciales, para generar confianza merecida en las decisiones de priorizacion.

Fuente: Organizacion Mundial de la Salud. https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/334299/\WHO-2019-
nCoV-SAGE_Framework-Allocation_and_prioritization-2020.1-eng.pdf?ua=1



Idealmente, un programa de vacunacion COVID-19 deberia asegurar el cumplimiento de
todos estos objetivos simultaneamente sin necesidad de equilibrar los objetivos en competencia.
Sin embargo, en el mundo real, las posibles limitaciones en el suministro oportuno y las
caracteristicas especificas de las vacunas que estén disponibles reduciran las opciones de
asignacion y priorizacion de grupos para vacunas especificas dentro de los paises.

La priorizacion para la vacunacion debe ser basada en el riesgo de letalidad (v.g., edad y otros
factores de riesgo) o con exposicidon aumentada (v.g., trabajadores de la salud, personal prioritario
con exposicion aumentada, como los docentes y policias). El grupo SAGE de la OMS recomendo
escalonar la administracion de vacunas en tres etapas, que presentan similitudes y diferencias
con las recomendaciones de los CDC (Figura 10.1).

Figura 10.1. Abordaje para la administraciéon de la vacuna contra COVID-19 en fases.

Namero Limitado de Dosis Disponibles
Pariodo corto proyectado cuando
las dosis esbén limiladas
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do dodis
dispaonitles
o ma)
= Disminucidn on la aferta, distribucidn
F contral
E.mm“' = Cadena da frio y manejo podria requerds squipo
especinirado y Ao MOCERAMIBN
+  Fase 1a: Personal sanitario
= Fase 1b pueds incluir; Trabajadores
Admin, Etneciales, Condiciones Médicas a Riesgo,
Probsbles Adultos 265 afos

Fuente: Traducido de CDC https,/Avww.cdc.goviaccines/acip/meetings/downloads/slides-2020-09/COVID-07-Dooling.pdf

Los CDC ha realizado la propuesta de priorizacion de los grupos a vacunar teniendo en cuenta
diferentes criterios como la disponibilidad de dosis, factores inherentes a las caracteristicas de
las vacunas (cadena de frio, etc.) y poblaciones priorizadas tanto por su exposicion aumentada
y capacidad de transmision (v.g. personal de salud, personal en primera linea de atencion)
ComMo por su mayor riesgo de mortalidad (v.g., adultos mayores, personas con comorbilidades).
Poco después del inicio de la pandemia se ha puesto en marcha el “Acelerador ACT", una
iniciativa de colaboracion mundial que tiene tres pilares: acelerar el desarrollo de pruebas
diagnosticas, tratamientos y vacunas contra la COVID-19; acelerar la produccion y garantizar el
acceso equitativo a ellos. Calculos preliminares demuestran que las poblaciones priorizadas
para la vacunacion contra COVID-19 representarian aproximadamente el 20% de las poblaciones
de cada pais. COVAX, uno de los tres pilares del ACT antes mencionado, esta codirigido por la
Alianza Gavi para las Vacunas (Gavi), la Coalicion para la Promocion de Innovaciones en pro de
la Preparacion ante Epidemias (CEPI) y la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) y su objetivo
es acelerar el desarrollo y la fabricacion de vacunas contra la COVID-19 y garantizar un acceso
justo y equitativo a ellas para todos los paises del mundo, independientemente de las
capacidades econdmicas de los paises.



Tabla 10.2. Poblaciones Prioritarias para la Vacunacién contra el SARS-CoV-2.

Poblaciones Prioritarias para la Vacunacion contra el SARS-CoV-2 segun el SAGE de la OMS

Etapa 1 (1%-10%)

Etapa 2 (11%-20%)

Etapa 3 (>20%)

Etapa TA

- Trabajadores de la salud (TS)
con riesgo alto o muy alto de
contraer y transmitir infecciones

-Adultos mayores (no incluidos en
Etapa l)

-Personas con comorbilidades o
estados de salud que se determina que
tienen un riesgo significativamente
mayor de enfermedad grave o muerte
-Grupos sociodemograficos con riesgo
significativamente mayor de enferme-
dad grave o muerte

-Los TS que participan en la tarea de
inmunizaciones (programas de rutina
especificos y COVID-19)

-Maestros y personal escolar de alta
prioridad

-Maestros restantes y personal escolar
-Otros trabajadores esenciales fuera
de los sectores de la salud y la
educacion

-Mujeres embarazadas (consulte el
texto adjunto sobre mujeres embara-
zadas)

-TS con riesgo bajo a moderado de
contraer y transmitir infecciones
-Personal necesario para la produc-
cién de vacunas y otro personal de
laboratorio de alto riesgo

-Grupos sociales / laborales con alto
riesgo de contraer y transmitir
infecciones porque no pueden
distanciarse fisicamente de manera
efectiva

Poblaciones Prioritarias para la Vacunacion contra el SARS-CoV-2 segun los CDC de Estados Unidos

. I.Et.a pa 1 Etapa 2 Etapa 2
Dosis insuficientes para toda Gran cantidad de dosis disponibles Gran cantidad de dosis disponibles
la poblacion
Etapa 1A Fuerza laboral de infraestructura critica:

- PS y voluntarios con exposi-
cion directa o indirecta a ptes o
materiales infecciosos

Etapa 1B
- Personal esencial que no
cumple con distancia social
en el lugar de trabajo
(personal de emergencia,
escuelas, cuidadores infantiles,
no incluidos en la Fase 1A)
- Adultos con FR
- Mayores de 65 anos

- PS (incluyen vacunadores, personal de
farmacia, personal auxiliar, enfermeras
escolares)

- Otros trabajadores esenciales
Personas con mayor riesgo de enferme-
dad grave por COVID-19:

- Personas con afecciones médicas
subyacentes

- Mayores de 65 anos o mas

Personas con mayor riesgo de adquirir o
transmitir COVID-19:

- Personas de grupos minoritarios
raciales y étnicos

- Personas privadas de libertad

- Personas sin hogar / viviendo en
refugios

- Personas que asisten a colegios /
universidades

- Las personas que trabajan en entornos
educativos (escuelas, colegios, universi-
dades)

- Personas que viven y trabajan en otros
entornos congregados

Personas con acceso limitado a los
servicios de vacunacion de rutina

La vacuna estara ampliamente
disponible e integrada en los
programas de vacunacion de rutina,
administrados por socios tanto
publicos como privados.

Mejorar las estrategias para alcanzar
poblaciones con bajas coberturas.

Se continla con la poblacién critica 'y
general de fase 2.




Cada pais establecera su estrategia para priorizar poblaciones y SLIPE, como sociedad cientifi-
ca, puede proveer colaboraciones valiosas en la toma de decisiones.

Mensajes claves:

Hasta el momento la falta de tratamientos y vacunas eficaces ha impuesto la necesidad de
medidas generales de proteccion individual y colectiva como el aislamiento, el distanciamiento
fisico, el uso de barbijo y el refuerzo de las medidas higiénicas. La respuesta inmune humoral
inducida por vacuna, especialmente con produccion de anticuerpos neutralizantes, y la
inmunidad celular son cruciales para limitar la infeccion y prevenir la reinfeccion. En este
contexto, el desarrollo de una vacuna eficaz resulta una prioridad de salud publica mundial,
contribuyendo a la proteccion equitativa y la promocion del bienestar humano.



11. Estrategias de Comunicaciéon en Vacunacién contra Influenza - COVID-19
Roberto Debbag, MD
Digital Communication and Health Observatory.

Durante la pandemia COVID-19, el DC&HO ha estudiado lo que se habla y lo que se dice en
cuanto a salud y presenta retos para una buena comunicacion. El estudio traté de vacunas, su
aceptacion y su rechazo en redes (VARR) con el objetivo de estudiar la percepcion y argumentos
sociales sobre las vacunas y los movimientos antivacunas en América latina. El estudio se llevo
a cabo del©®® de febrero de 2020 (didlogo prepandemia) en Latinoamérica (en espanol y
portugués) y cubrié unas 110,000 publicaciones en redes sociales, que se analizaron utilizando
principios de analisis de redes sociales.

Se encontro que el 82.7% de las comunicaciones estaban a cargo de grupos a favor de la
vacunacion, mientras que el 17.3% de las comunicaciones prepandemia estaban a cargo de
grupos antivacunas. La comunicacion utilizada por ambos grupos se clasifico a su vez en expresiva
y argumental.

Para el movimiento antivacunas, las publicaciones expresivas se enfocan en la ficcion de la utilidad
de las vacunas, en las vacunas como castigo y en la ridiculizacion de las vacunas. Por otra parte,
las publicaciones argumentales se enfocan en la conveniencia del gobierno o de los laboratorios,
en la inescrupulosidad de los laboratorios, en la violacion de las libertades personales o en la
toxicidad de las vacunas.

Para el movimiento a favor de las vacunas, las publicaciones expresivas negaban los argumentos
antivacunas, presentaban indignacion ante sus argumentos y proponian la vacunacion como
sindbnimo de solucion. La expresion argumental propone que la vacuna funciona, que las vacunas
pueden fallar, que las vacunas son necesarias ante enfermedades que, a pesar de ser necesarias,
los politicos no gestionan adecuadamente su uso y que las vacunas son indicadores de bienestar
social.

Esta polarizacion entre pro y antivacunas es mucho mas evidente en redes sociales, ya que
ambos grupos no se comunican tan frecuentemente en persona como lo hacen en redes
sociales. El estudio reveld que:

En términos de identidad, la comunidad antivacunas tiene autopercepcion (i.e., sabe
muy bien quién es) y el antivacunas se siente parte de este colectivo. Este fendbmeno no se
observo con la comunidad provacunas.

En el didlogo, los colectivos médicos estaban ausentes.

Existe mucho margen de mejor reputacion en los sectores de la industria farmacéutica
y del estado.

Se da el modelo general de la “cdmara de eco” pero con algunos puentes entre comunidades,
generalmente detractoras.

Los “enemigos” percibidos por la comunidad antivacunas son el sector farmacéutico y el
estado. El “enemigo” percibido por la comunidad provacunas es la comunidad antivacunas.

La comunidad antivacunas abunda mas en tecnicismos que los provacunas.



Un estudio de seguimiento preguntd a pediatras latinoamericanos si se encontraban con
padres antivacunas durante el mes previo y 35.3% reportd que si. En mas de la mitad de los
casos, la principal fuente de informacion para cuestionar las vacunas era las redes sociales.

Un analisis de las posturas sociales estructurales encontrd un grupo intermedio de personas
(semivacunas) que, dentro del grupo de pacientes, aceptan las vacunas para si mismos y para
su familia, pero presentan dudas u objeciones a recibir vacunas nuevas, tal como la vacuna
contra el SARS-CoV-2. Este nuevo grupo aparentemente es un derrame de las personas quienes
creen en la ciencia, pero que sucumben ante la infodemia, las crisis de liderazgo, el handicap
en la reputacion de la industria farmacéutica, la falta de pensamiento critico y la falta de puntos
cercanos de confianza con informacion en cambio constante.

Un seguimiento al cuarto mes de la pandemia encontrd que el 62% de las Comunicaciones en
Latinoameérica no tenia credibilidad sobre las recomendaciones adecuadas de la OMS. A
medida que el conocimiento sobre las posibles vacunas contra SARS-CoV-2 aumento, surgieron
los grupos antivacunas—que ya existian, pero tomaron mayor fuerza con el video de “plandemia”
de Judy Milkovits.'?6

La formula COVIDfake propone la construccion de las falsedades en las redes sociales que
ponen a la poblacion en riesgo:

"COVIDfake=" ( ["(DE)" ) A"CE" "+IR+MRC" )/"APC"

donde una declaracion escandalosa (DE) acerca de la alteracion del genoma con vacunas de
ARNmM, potenciada por la CE, la cita de un experto, sumada con la identificacion responsable
(IR), como por ejemplo a industria farmacéutica y se suman las motivaciones reales de conspiracion
(MRC) todo sobre la arquitectura de la pseudociencia (APC), que se denomina distribuciéon o
viralizacion. Este fendmeno, la distribucion del COVIDfake, es aceptado por la poblacion
porgue se identifican con el fendmeno.

La comunicacion de las nuevas vacunas de Oxford con Astra-Zeneca presento tres picos en las
redes. El primer pico ocurrio en julio y presento el “aplauso” como tema principal ante el anuncio
de lavacunay la expectativa de que funcione, que requerira 2 dosis y que se espera aprobacion
en el futuro cercano. El segundo pico ocurrid en agosto y se caracterizé porque se involucraron
Mas participantes en la conversacion y presentaron temas polémicos como la vacuna desarrollada
en Rusia, la presencia de politicos y la posibilidad de produccion local en Argentina. El tercer
pico surgio en septiembre y se caracterizé por la duda ante la pausa del estudio en Inglaterra
y los antivacunas utilizaron tal coyuntura para sembrar dudas sobre el ensayo clinico en general
y la presencia de la industria farmaceéutica.

Mensajes claves:

Existen nuevas vias de comunicacion digital.

Las redes sociales deben ser observadas para conocer el dialogo social sobre las vacunas.
Tienen que ser consideradas como vias de comunicacidon comunitaria y a poblaciones
especificas.

Las estrategias de comunicacion en vacunas deben contemplar nuevas vias de comunicacion.



12. Mesa Redonda: PAI Nacionales e Influenza

12.1. México
Dr. José Luis Diaz Ortega
Centro Nacional para la Salud de la Infancia y la Adolescencia, México.

Con la excepcion del periodo invernal 2017-2018, el virus A(HTN1) ha dominado los picos
endémicos de influenza en México. Sin embargo, se observé que los subtipos incluidos en la
vacuna ese ano no eran los subtipos incluidos en las vacunas. La mayoria de las defunciones
ocurre en hombres (58%), en personas mayores de 40 anos (85%), en personas con 21
comorbilidad (82%) y en personas sin antecedente de haberse vacunado (94%).

La justificacion de una campana de vacunacion contra influenza en medio de la pandemia de
COVID-19 es disminuir la confluencia de casos graves de influenza. Con esto, se espera disminuir
el riesgo de saturacion y desbordamiento de los servicios de salud, la insuficiencia de recursos
humanos y materiales y el aumento de la mortalidad y letalidad por COVID-19, influenza e
insuficiencia respiratoria aguda grave. Ademas, con una mayor amplitud de la intervencién y
mayor cobertura de vacunacion se espera disminuir de costos de atencion de casos graves de
influenza, COVID-19 y de IRAG y aumentar la razén costo-efectividad de esta intervencion.

Del 01 de octubre al 31 de marzo de 2021 se espera un avance en la cobertura cercano al
100% al 31 de diciembre de 2020. La vacunacion contra influenza en México es universal,
aunque existen grupos de mayor prioridad: ninos de 6 a 35 meses de edad (2 dosis de 0.25 mL,
con intervalo de 4 semanas), ninos de 36 a 59 meses de edad (1 dosis de 0.5 mL aplicada en el
periodo invernal si tiene antecedente de esquema de 2 dosis en algun periodo previo) y
poblacion 260 anos de edad (1 dosis anual de 0.5 mL), mujeres embarazadas, personal de
salud y poblacion de 5 a 59 anos de edad con comorbilidades y los residentes de centros de
asistencia social para adultos mayores, residencias para enfermos cronicos psiquiatricos y
reclusorios.

Las estrategias generales incluyen la capacitacion al personal de salud con lineamientos, vacu-
nacion bajo condiciones de transmision pandémica de SARS-CoV-2 y el principio de vacuna-
cion segura; la coordinacion gubernamental e interinstitucional del sector publico y privado;
garantizar la vacunacion de grupos objetivo y de riesgo y la promocion de la salud e informacion
a la poblacion. Las estrategias especiales para el personal de salud, unidad de salud y
usuarios del programa incluyen componentes universales, como la higiene de manos, el
distanciamiento social, el uso de equipo de proteccion y la conservacion y limpieza de las areas.
Ademas, las estrategias especiales incluyen componentes diferenciados acorde al semaforo
epidemioldgico. Tales estrategias incluyen la vacunacion en puestos semifijos y moviles, la
vacunacion casa a casa y las actividades de bloqueo.

En las personas que han sufrido de COVID-19 y sin secuelas se esperara 10 dias posteriores a la
recuperacion en casos de enfermedad leve y moderada que no requirieron ventilacion mecanica
ni hospitalizacion prolongada antes de vacunar contra la influenza.



El semaforo epidemioldgico en México tiene cuatro colores y, a partir de distintos indicadores,
define las estrategias a seguir. Para la vacunacion, estas son las definiciones:
Rojo (maximo), naranja (alto) y amarillo (medio)
Vacunacion en establecimientos de salud
. Cita telefonica o por internet.
Triaje: evitar contacto de personas a vacunar con pacientes con signos y sintomas
respiratorios.
Reducir estancia en el establecimiento de salud.
Medidas de higiene personal y sana distancia en demandantes de vacunacion.
Vacunacion en asilos, reclusorios y en su caso espacios en donde estén grupos cautivos
Agendar visitas de equipos de vacunacion a estos lugares.
Mismas medidas de higiene y distancia que en las unidades de salud.
Verde (bajo)
Ademas de lo anterior, vacunacion en la comunidad

12.2. Perd y Subregion Andina
Carlos Castillo Solérzano, MD
Asesor en Vacunas e Inmunizaciones, Peru.

Con la pandemia COVID-19 hemos visto una caida en la vigilancia epidemioldgica. A pesar del
silencio epidemioldgico, se anticipa la co-circulacion de SARS-CoV-2 e influenza. En el caso de
la subregion andina y el Peru, se anticipa que la vacuna contra SARS-CoV-2 estara disponible
para su administracion al mismo tiempo que se debe administrar la vacuna contra influenza.
En Peru se estima que 1 de cada 10 personas tienen influenza al ano. Sin embargo, en 2020 se
explica que las medidas preventivas para COVID-19 y la falta de vigilancia pueden explicar la
disminucion en el pico epidemioldgico de influenza.

En la regidn hay una cocirculacion de otros virus respiratorios, como el VSR. A pesar de que en
Peru circula principalmente la influenza A (H3N2), influenza B (Yamagata) en 54% de los casos
e influenza A (H1N1). Este comportamiento hizo que Peru replanteara el cambio de una
vacuna trivalente a una vacuna tetravalente, que también requeria estudios de costo-efectividad.
También se debe anotar que el norte de Peru presento brotes de influenza durante el verano.
En la campana de 2019 en Peru se demostrd que el 51.8% de los casos de influenza tipo B
fueron causados por la influenza B, linaje Yamagata, que no estaba incluida en

la vacuna. En resumen, la variabilidad genética es una caracteristica del virus que lo hace
impredecible y que justifica la implementacién de la vacuna tetravalente.

Los diferentes servicios de salud se han afectado dramaticamente en el contexto de la
pandemia y la cobertura de vacunacion contra influenza no escapa de esta realidad.

En Peru se observa una dramatica disminucion de la cobertura en los grupos prioritarios pedia-
tricos (i.e., menores de 1 ano ninos de 1 ano), y se observd un ligero aumento en la cobertura
vacunal en adultos mayores de 60 anos.'?’



Entre enero y febrero, Peru inicid el diseno de un estudio de costo-efectividad de la vacuna
contra influenza, en donde se analizaron cuatro criterios. Primero, se analizo la carga de la
enfermedad, que se estima entre 3 y 5 millones de casos graves y entre 290,000 y 650,000
muertes en el mundo.7 Segundo, la influenza genera un alto consumo de servicios de salud y
ausentismo laboral, muchas veces subestimada en los paises de ingresos medios y bajos.128
Tercero, la cocirculacion de linajes de influenza B es impredecible y representa, en promedio,
20% a 30% de las cepas circulantes en el mundo durante las mismas temporadas en las
mismas regiones.41 Por ultimo, la eficacia vacunal contra influenza B se reduce entre 20% y
25% cuando hay una discordancia antigénica con los linajes de influenza B circulantes.'?°7%¢
A pesar de que existen estudios de costo-efectividad sobre la vacunacion contra influenza en
México,® EUA®? y Brasil, Colombia y Panama."*® Siguiendo este ejemplo, Perl desea establecer
su propio perfil epidemioldgico y levantar sus datos de costo-efectividad con la epidemiologia
local.

Por otra parte, la pandemia por SARS-CoV-2 resulto en un promedio de disponibilidad de
camas en uci menor al 15% en Peru. Se estima que la vacuna contra influenza implementada
en Peru durante la pandemia tuvo una efectividad de 31.6% en la reduccién de las hospitaliza-
ciones.® Por ende, la vacunacion contra influenza resultd ser estratégica en la reduccion del
impacto de la pandemia, ya que redujo el numero de muertes por influenza, redujo los ingresos
y el tiempo de estancia hospitalaria en las ucis y redujo la probabilidad de ingresos hospitalarios
en la poblacion pediatrica. Es en las condiciones de mayor gravedad en donde se observa los
mayores indicadores de efectividad de la vacuna.

Mensajes claves:

En general, la actividad de deteccion de influenza es muy baja en la subregion andina

y en el Peru durante la pandemia por SARS-CoV-2.

Siempre que sea posible, se debe continuar la vigilancia de la influenza a través de
muestras de laboratorio para la gripe y para el SARS-CoV-2.

Existe una actividad elevada de SARS-CoV-2, con tendencia al aumento en algunos
paises y subregiones.

Se debe prevenir lo prevenible, reduciendo asi la carga sobre los sistemas de salud y el

riesgo de contraer la influenza.

En cuanto la vacunacion contra SARS-CoV-2 esté disponible, se debe implementar un

sistema de vacunacion simultanea contra influenza y SARS-CoV-2.

12.3. Brasil

Dra. Francieli Fontana Sutile Tardetti Fantinato

Coordenacao Geral do Programa Nacional de Imunizacdes. Departamento de Imunizacao e
Doencas Transmissiveis. Secretaria de Vigilancia em Saude, Ministério da Saude, Brasil.



La campana de influenza ha identificado grupos prioritarios. En el contexto de la pandemia por
SARS-CoV-2, fue necesario priorizar las poblaciones en fases. La Fase 1 inicio en marzo de 2020
con los adultos mayores y trabajadores de la salud y logré una cobertura de 120.03% de
vacunacion. La Fase 2 inicio en abril y logré un 87.36% de vacunacion al incluir pacientes con
enfermedades cronicas, poblacién indigena, miembros de las fuerzas de salvamento y seguridad,
camioneros y conductores y recolectores de transporte publico, trabajadores portuarios y el
sistema penitenciario. La Fase 3 se implementé en mayo y logré un 54.58% de cobertura en dos
etapas: primero con los ninos de 6 meses a 5 anos, las mujeres embarazadas y puérperas y las
personas con discapacidad y, una semana después, en la segunda etapa se incluyo a las personas
entre 55y 59 anos y los docentes.

En Brasil, la estrategia de vacunacion contra influenza durante la pandemia de SARS-CoV-2 se
enfocd en cinco areas prioritarias:

1. Planeamiento de la vacunacion, con la convocatoria de grupos prioritarios definidos en
diferentes periodos y nunca con aglomeraciones. La campana se prepard en 30 dias con un
cronograma de entrega negociado con el laboratorio productor. Se incluyeron nuevos grupos
prioritarios que requirieron adquisicion de un mayor numero de dosis de vacuna. Hubo una
intensa integracion de Vigilancia con Atencion Primaria y otras areas técnicas relacionadas con
el publico objetivo de la campana. Ademas, hubo mayor articulacion interministerial con los
Ministerios de Justicia, Educacion e Infraestructura, ademas de asociaciones con sociedades
cientificas, de clases y sindicatos de la clase trabajadora.

2. Comunicacion con la poblacién. Con el objetivo de sensibilizar y movilizar a la sociedad sobre
la importancia de la vacunacion y los beneficios para la salud individual y colectiva, se involucraron
medios de comunicacion, espacios publicitarios en television, anuncios de radio, anuncios en
revistas, carteles y piezas para el entorno en linea. Estos medios ayudaron a la difusion de
informacion general, veraz y objetiva sobre prevencion de riesgos para la salud, seguridad de las
vacunas, la importancia de respetar los plazos de convocatoria de cada grupo prioritario y se
dio respuesta a las inquietudes y dudas mas frecuentes de la poblacion y de los medios de
comunicacion.

3. Estrategias de vacunacion. La vacunacion de rutina fue suspendida por un breve periodo,
dada la necesidad de distanciamiento social y la capacidad de servicio limitada. Cada gerente
definié, de la mejor manera posible, las estrategias para mantener las actividades de inmunizacion,
considerando el escenario de transmision actual de COVID-19y la capacidad instalada disponible.
4. Gestion de resultados. Hubo un seguimiento diario de los resultados del Sistema de Informacion,
con difusion de informacion y solicitud de apoyo a diferentes actores estratégicos.

5. Seguridad de los profesionales involucrados en la vacunacion, para su proteccion y la proteccion
de todos. Esto requirid organizar los servicios (tales como salas de espera con distanciamiento
social, areas de cribado por sintomas respiratorio) y la emision de senales en los entornos de
vacunacion.



Entre las barreras observadas para la vacunacion contra influenza durante la pandemia por
SARS-CoV-2, encontramos las recomendaciones para el distanciamiento social impuestas por
la pandemia, el miedo de la poblacién a estar expuesta al virus y la necesidad de cumplir con
las medidas para prevenir la propagacion del SARS-CoV-2. Muchos servicios de salud se vieron
obligados a adecuar sus rutinas, lo que dificultd el acceso de la poblacidon a la vacunacion.
Algunos factores estructurales (e.g.. horario de apertura de las salas de vacunas y disminucion
de los recursos humanos en las salas de vacunas) llevaron a una importante reduccion en la
demanda de vacunacion en 2020, lo que puede haber intensificado la caida en la cobertura
de vacunas observada en Brasil desde 2016. Las prioridades de vacunacion dieron como resultado
un gran contingente de ninos no vacunados y mujeres embarazadas durante el periodo de la
campana.

12.4. Paraguay
Soraya Araya, MD
Directora del PAI, Paraguay.

Paraguay es un pais sudamericano con una poblacion superiror a los 7,000,000 habitantes,
dividido en 18 regiones sanitarias. Cuenta con 4000 vacunatorios y la vacunacion contra la
influenza se implementé desde el afno 2005. En el 2020, se adquirieron 1.2 millones de dosis
para vacunar a 600,000 ninos y 600,000 adultos. Las vacunas estuvieron disponibles desde el
13 de abril y la vacunacion se llevo a cabo por etapas para evitar la aglomeracion. Se incor-
pord el agendamiento telefénico en los vacunatorios.

Durante la Etapa 1 (3 al 27 de abiril), se vacuno a los trabajadores de la salud y a los adultos de
60 anos o mas. La Etapa 2 (20 de abril al 20 de mayo) se adelanté para poder llegar oportunamente
a los ninos de 6 a 36 meses, a las embarazadas, a los enfermos cronicos de 3 a 59 anos con
enfermedades que predisponen a formas graves de influenza (i.e., asma, diabetes, cardiopatia
congénita, tumor de 6rgano solido, oncohematologicos en etapa de remision completa,
trasplantados de érganos soélidos), y a la poblacién indigena.

La Etapa 3 arranco hasta agotar el inventario, cubriendo a las personas privadas de libertad y
los trabajadores esenciales (i.e., policias, bomberos, militares, trabajadores de supermercados,
docentes de nivel inicial y primaria). Ademas, se instald un vacundmetro en la pagina web del
PAl con el fin de estimular la vacunacion y la estrategia fue comunicada por medios radiales y
televisivos y a través de la pagina web del PAI. También se llevaron a cabo talleres para padres
y trabajadores de la salud para hablar de los beneficios de la vacunacion contra la influenza y
este modo elevar la cobertura en ninos.

La vacunacion se realizé de manera institucional, puestos fijos en escuelas, clubes, iglesias,
cooperativas, vacunacion del mavil, visitas a hogares geriatricos, agendamiento telefénico para
vacunacion domiciliaria a personas con discapacidad o en situacion de abandono. Durante el
lanzamiento participaron el presidente y el ministro de salud y, como resultado, la cantidad de
vacunados fue llamativamente mayor en el anio 2020 en relacidn con los anos anteriores. Para
el mes de junio, la cantidad de dosis se habian agotado, razén por la cual se solicitaron dosis
adicionales a la OPS para completar la vacunacion de la poblacion estimada, superando con
creces la cantidad de dosis aplicadas durante los afos anteriores.



Al igual que Brasil, Paraguay cuenta con denominadores débiles para la poblacion, sobre todo
para la poblacion cronica. Por esta razon, la comparacion se establecid con base en las dosis
utilizadas. Esta comparacion reveld un aumento de 58% de los adultos de 60 anos son Mas,
11% en los enfermos créonicos y 100% en la cantidad de trabajadores de la salud que fueron
captados.

En cuanto a logros, se utilizé la vacunaciéon como politica de gobierno, la estrategia de comunicacion
fue enfocada a los beneficios de la vacunacion, se redacté el consenso vacunacion en el
contexto de la pandemia por SARS-CoV-2 con la colaboracion del Comité Técnico asesor de
inmunizaciones, la vacunacion movil tuvo muy buena aceptacion al igual que la vacunacion
domiciliaria a personas con discapacidad motora, se implementaron vacunatorios provisorios
fuera de los hospitales con acceso aparte para distanciar a las personas que requerian
vacunaciones de los pacientes con sintomas respiratorios. Como resultado, se logré una
vacunacion oportuna del 13 de abril al 15 de julio, al aplicar la totalidad de las dosis y requiriendo
dosis adicionales.

Entre las barreras estuvieron el temor al contagio por SARS-CoV-2 y la restriccion de la circulacion,
gue afectd la afluencia de ninos y embarazadas a los vacunatorios. Hubo poco apego al
agendamiento telefonico, pero llama la atencion la falsa contraindicacion de la vacunacion
contra la influenza para la embarazada. Esto conllevd que la cantidad de embarazadas fuera
igual a la del ano anterior y fuera mas baja en relacion con los demas grupos de riesgo. Por
ende, es preciso que dar mas informacion a los ginecologos y trabajar en equipo entre el PAl y
la Sociedad Paraguaya de Ginecologia. Ademas, se deben mejorar los denominadores de
enfermos cronicos.

Es notable que durante el en el ano 2019 hubo 682 casos de influenza, mientras que durante
el 2020, con una mayor afluencia de personas a los vacunatorios, se logré una vacunacion
oportuna y solo se reportaron 38 casos, que representan un descenso del 95%.

12.5. El Salvador
Mario Gamero, MD
Ministerio de Salud, El Salvador.

Al inicio de la pandemia por COVID-19, el personal médico y paramédico de El Salvador estuvo
aprehensivo en la forma de examinar pacientes con procesos respiratorios. De enero a marzo
de 2020 no hubo mayores problemas con la trazabilidad y toma de muestras de las enfermedades
respiratorias, aunque hubo dificultades para catalogar algunos virus influenza. Luego de la
vacunacion, fue un gran reto hacer el diagnéstico diferencial entre enfermedad por influenza
y COVID-19. Se han propuesto varias razones por las cuales disminuyo la vigilancia de enfermedad
parecida a influenza en El Salvador. Primero, la gente permanecio en casa y sin salir, lo cual
redujo las consultas a nivel nacional, tanto en hospitales como en unidades primarias de salud.
Segundo, los centros hospitalarios manejaron los casos respiratorios como sospecha de
COVID-19Yy, por lo tanto, los pacientes no eran examinados de una manera completa en busca
de influenza.



Tercero, ante las limitantes de equipo de proteccion personal, el miedo del personal de salud
a contagiarse y la falta de medios de transporte, la toma de muestras respiratorias se vio
comprometida, especialmente en lugares lejanos a la ciudad capital de San Salvador.

Por las razones listadas, la vigilancia epidemioldgica por influenza se ha visto comprometida y
las tasas que se han captado no son del todo confiables debido a multiples factores externos.
La cobertura de la primera dosis de vacuna contra influenza en ninos menores de un ano se
estima en 83%, aunque la cobertura de la segunda dosis disminuyo significativamente a 449%.
La cobertura en embarazadas fue del 30% y 78% en el personal de salud. Se colocaron 212,395
dosis colocadas personal esencial y 485,234 a otros grupos prioritarios, para un total vacunado
de 1,000,200. En comparacion con los anos anteriores y tomando en cuesta un estimado
de poblacion de 6 millones de salvadorenos, las coberturas de vacunacion contra influenza
disminuyeron.

Las estrategias utilizadas este ano incluyeron la vacunacion intramural, la vacunacion casa a
casa, en donde el personal médico y paramédico se desplazaba en cantones en ciudades
pequenas, logrando un 100% de vacunacion en los hogares de adultos mayores. Ademas se
implementd vacunacion en sitios frecuentemente visitados por la poblacion, tales como
bancos, supermercados, casas comunales, entradas a colonias populosas. Ademas, también se
llegd a los sitios de trabajo del personal esencial para coordinar con los hospitales privados, que
usualmente no intervenian con vacunaciones. Asi mismo, se aprovecho para vacunar durante
la entrega de paquetes agricolas durante la pandemia.

Las fortalezas del programa incluyen la coadministracion oportuna de la vacuna contra influen-
za con otras vacunas con apoyo de la Direccidon Nacional de Medicamentos en la liberaciéon
inmediata y rapida la vacunay de laboratorio de control de calidad en la inspeccion de los lotes.
A través del Ministerio de Salud, se implementd una orden de entregar en forma expedita la
vacuna, unas 24 horas luego de su llegada, lo cual es tiempo récord. Esta accidon permitidé que
se iniciara lo mas pronto posible. También recibimos aceptacion de las estrategias innovadoras,
como la vacunacion en bancos privados o durante la entrega de paquetes agricolas.

Las limitantes incluyeron retraso en el embarque de jeringuillas desechables para la vacunacion
masiva, ademas de las medidas de confinamiento y la falta de transporte publico, que
preocupalban a los padres y limitaban las visitas a los centros de vacunacion con sus hijos.
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