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Nota informativa

En esta seccidon se da respuesta a las cuestiones que con
mayor frecuencia se plantea el médico de Atencion Primaria en su
consulta con respecto a la gripe A. Las preguntas y demandas se
recogen, tanto desde el Foro Profesional especifico creado en esta
seccion de la pagina web de SEMERGEN, como a traves de la Red
de Consultas de Atencion Primaria, que esta sociedad lidera, con el
siguiente enlace: www.redconsultas.com.

Se trata pues de una seccion activa, que se actualizara de
forma peridédica, no sb6lo en cuanto a los contenidos de las
respuestas, sino a las preguntas mas frecuentes realizadas por los
profesionales.

Ultima revision y actualizacion: 1 de octubre 2009
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Epidemiologia y datos sobre la pandemia

Pregunta: ¢Qué significa estar en fase de alerta 6 de la
pandemia de gripe A?

Respuesta:

La fase 6 de alerta de la pandemia de gripe A se caracteriza por una
transmision elevada y sostenida del virus a nivel mundial.

La situacion implica diseminacion y no mayor gravedad. De hecho, la OMS
califica el estado de la nueva gripe como de pandemia moderada, al referirse a
la situacion global del virus, si bien recalca que el desarrollo de la pandemia y
su gravedad dependera de las caracteristicas sociales y sanitarias de cada
pais.

En esta fase el principal objetivo es: mantener la eficiencia del sistema
sanitario, mantener el control de los casos Yy la informacion a la poblacion, y
definir la estrategia de vacunacién y el uso de antivirales.

La principal diferencia entre las fases 5y 6 se refiere a que el objetivo ahora no
es contener la difusion de la enfermedad, que se asume esta suficientemente
extendida en el mundo como para hacer esto imposible, sino mitigar su
impacto.

Pregunta: ¢Qué significa que la gravedad actual de la
pandemia es moderada?

Respuesta:

La valoracién de la gravedad como moderada se basa en que:

e La mayoria de los afectados se recuperan de la infeccion sin necesidad de
hospitalizacion ni de atencion médica.

e En general, la gravedad de la enfermedad por gripe A (H1N1) en los
distintos paises parece similar a la observada en los periodos de gripe
estacional local, aunque se ha registrado una mayor actividad de la
enfermedad en algunas zonas e instituciones.

e En general, los hospitales y los sistemas de atencion de salud de la mayoria
de los paises han sido capaces de atender a todas las personas que han
buscado atencion, aunque algunos centros y sistemas se han visto bajo
presion en determinadas localidades
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Medidas de prevencion

Pregunta: ¢Cuales son las medidas mas adecuadas a seguir
por el profesional sanitario para la prevencion frente a la gripe
A?

Respuesta:

Por lo general no se recomiendan medidas extraordinarias, sino extremar las
precauciones habituales, fundamentalmente en cuanto al lavado correcto de
manos, en el siguiente enlace encontraras un folleto informativo al respecto:
http://www.semergen.es/semergen/microsites/gripe/lavado_manos.pdf.

Cuando se trabaje en contacto directo con casos confirmados o
sospechosos de gripe A(H1N1), deberan tenerse en cuenta las medidas de
proteccion frente a las goticulas. En estos casos, las medidas mas importantes
son:

. Utilizar una mascarilla médica o quirdrgica ante los casos aislados

. Extremar la higiene de las manos, y disponer de instalaciones y
suministros a tal efecto;

. Conforme a la precaucion estandar, si hubiera riesgo de salpicaduras

en la cara: usar algun tipo de proteccion facial. Para ello, utilizar 1 una
mascarilla médica o quirurgica con visor ocular o gafas de proteccion, o bien2
una careta protectora, y usar una bata y unos guantes limpios.

. ES IMPORTANTE: NO OLVIDAR LA HIGIENE DE LAS MANOS
DESPUES DE QUITARSE EL EQUIPO DE PROTECCION PERSONAL.

. Los procedimientos que generan aerosoles (por ejemplo, aspiracion del
tracto respiratorio, intubacién, reanimacion, broncoscopia, autopsias) conllevan
un mayor riesgo de transmisién de la infeccion, por lo que a efectos
preventivos conviene utilizar: mascarillas filtrantes (por ejemplo, del tipo FFP2
en la UE, o del tipo N95, certificado por el NIOSH, en Estados Unidos);
proteccion ocular (es decir, anteojos); batas de manga larga, limpias y no
estériles; guantes (para algunas de estas actividades los guantes deberan ser
estériles).

. Una vez disponible la vacuna frente a la gripe, el personal sanitario, por
ser grupo de riesgo deberia vacunarse de forma voluntaria y preferente
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Pregunta: ¢Hay que seguir alguna recomendacion especial en
la sala de espera y espacios comunes del Centro de Salud, en
vistas a la prevencion del contagio de la gripe A?

Respuesta:

Aunque en la actualidad ningun protocolo recoge medidas concretas para esta
situacién, atendiendo a la forma de transmision de la enfermedad estas son las
conclusiones del Grupo de Actividades Preventivas de SEMERGEN:

Parece adecuado eliminar todos los posibles fomites de la sala de espera, por
lo que todos los utensilios que puedan intercambiarse se deberian evitar, como
revistas, folletos informativos de mesa...

Es importante la informacion a los ciudadanos, pero ésta debe ponerse en
forma de poster, en la pared, para que no tengan que tocarlo.

Se debe incidir en la informaciéon a los pacientes sobre el lavado correcto y
frecuente de manos y en caso de que éste no sea posible se puede optar por el
uso de toallitas con alcohol.

Igualmente es importante informar sobre las medidas para evitar el contagio:
evitar contacto directo con enfermos o sospechosos, estornudar cubriéndose la
boca, a ser posible con el antebrazo, en vez de con la mano, uso de pafnuelos
desechables....

Asi mismo es fundamental la informacion ciudadana sobre los sintomas y
signos de la gripe, que deben conllevar un cuidado especial, de forma que debe
recomendarse y fomentarse el contacto telefonico ante la sospecha firme de
gripe A, o en el caso de que se encuentren en el centro de salud, que lo
notifiquen a personal del centro sanitario para cuanto antes dispensarle una
mascarilla.

Consideramos necesaria y prioritaria la organizacion especifica del Equipo de
Atencion Primaria en la asistencia de estos pacientes, con sintomas y clinica
compatible con gripe A.
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Tratamiento y procedimiento

Pregunta: ¢Cual es el procedimiento a seguir por el médico de
Atencion Primaria, ante el caso de un paciente que presenta
sintomas de gripe?

Respuesta:

Aunque los protocolos en general deben ser flexibles, en el caso que nos
ocupa, como es la situacion de una pandemia cuya evolucidbn aun no es
conocida, estos deben irse ajustando a los acontecimientos mas recientes.

A dia de hoy (1 de octubre de 2009), el procedimiento a seguir es el
siguiente: Ya no es necesaria la toma de muestras ante los sintomas de gripe,
sino solo en caso de necesidad de derivacién hospitalaria por este motivo, o
complicaciones de la enfermedad respiratoria susceptible del diagnéstico de
gripe A..

Se define caso sospechoso de gripe A si existe clinica compatible de gripe y
pertenencia a grupo de riesgo.

Se considera contacto cuando hay pertenencia a grupo de riesgo, junto al
contacto con cualquier caso sospechoso, no necesariamente confirmado).

Hay que tener en cuenta que la efectividad del tratamiento antiviral es mucho
mayor si se administra en las primeras 48 horas, por lo que se recomienda
iniciar el tratamiento, en caso de que éste esté indicado, tan pronto como sea
posible.

El procedimiento a seguir seria: (consultar el enlace en:
http://www.semergen.es/semergen/microsites/gripe/resumen_protocolo.pdf)

e Tratamiento usual de la gripe con aislamiento domiciliario de tipo
respiratorio e informacion sobre prevencion de la transmision del virus,
ante un paciente con sintomas de gripe.

e Tratamiento con antivirales durante 5 dias, en el caso de un paciente
con sintomas y pertenencia a un grupo de riesgo (caso sospechoso), o
necesidad de ingreso hospitalario por complicacion del cuadro clinico.

e Tratamiento con antivirales durante 10 dias en casos de contacto
con enfermos de gripe Ay pertenencia a grupos de riesgo.
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Pregunta: ¢A qué dosis se deben emplear los antiviricos en el
tratamiento y la prevencion de la gripe A?.

Respuesta:

. Si se trata de un caso sin criterios de gravedad para derivar al
hospital, pero pertenece a un grupo de riesgo, se indicaran antivirales tan
pronto como se intuya el diagnéstico, antes de las primeras 48 horas:
Oseltamivir 75 mg via oral cada doce horas, durante cinco dias y Zanamivir via
inhalatoria, dos inhalaciones de 5mg, dos veces al dias durante 5 dias.

. Si se trata de un contacto que pertenece a un grupo de riesgo,
igualmente se indicara el antiviral lo antes posible, en las primeras 48 horas ,
a dosis de Oseltamivir 75 mg al dia durante 10 dias

Pregunta: ¢Cuales son los grupos de riesgo para recibir
tratamiento con antivirales?

Respuesta:
_ _ NUEVO (1/10/09).
Al margen d_e los grupos de riesgo que se vayan estableciendo En el Gltimo
ante la prioridad en la vacunacién de la gripe A, en el momento protocolo  publicado
en que se disponga de la vacuna especifica, estos son los principales por la CCAA
grupos de riesgo que deben considerarse a la hora de indicar el Andaluza, se han
tratamiento con antivirales: excluido a  los
mayores de 65 afios
- Adultos de 65 afios 0 mas (Algunas CCAA, como Madrid y como grupo de riego

para tratamiento

Andalucia estan considerando riesgo/beneficio para incluirlos
como grupo de riesgo para el tratamiento con antivirales)

- Mujeres embarazadas

-Personas de cualquier edad con una condicion clinica especial que le
predisponga a tener una gripe complicada:

» Enfermedad cronica (enfermedades cronicas cardiovasculares -excepto
la hipertensién-) o pulmonares (incluyendo EPOC, fibrosis quistica y asma);
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enfermedades metabdlicas (incluyendo diabetes mellitas en tratamiento
farmacoldgico); insuficiencia renal crénica; hemoglobinopatias y anemias;
asplenia; enfermedad hepatica cronica; enfermedades neuromusculares graves o
inmunosupresioén, incluida la originada por la infeccion de VIH o por farmacos o
en los receptores de trasplantes, obesidad morbida.

» Nifos/as y adolescentes, menores de 18 afos, que reciben tratamiento
prolongado con &cido acetilsalicilico, por la posibilidad de desarrollar un sindrome
de Reye tras la gripe., al margen de que esté indicado o no la vacunaciéon de la
gripe A.

Pregunta: ¢ Qué principales diferencias hay entre el uso de
uno u otro antiviral?.

Respuesta:

* La via de administracion en el caso del Oseltamivir es la oral (presentacion
en forma de capsulas o de suspensién oral), y en el caso del Zanamivir es la
inhalatoria (presentacion en polvo para inhalacion con dispositivo especifico)

* La biodisponibilidad del Oseltamivir (Tamifli®) es superior a la del Zanamivir
(Relenza®) que solo es del 2%.

* EI Oseltamivir se puede utilizar incluso en nifilos menores de 3 meses, por el
contrario el Zanamivir solo esta contemplado su uso para mayores de cinco
afnos.

* Los efectos secundarios del Oseltamivir son mas comunes (5-10%) y suelen
ser: nauseas, vomitos y cefaleas. Sin embargo, son muy raros con el
Zanamivir y suele ser broncoespasmo en pacientes asmaticos.
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Pregunta: ¢Hay que tener alguna consideracién especial con
el uso de los antivirales en pacientes con Insuficiencia Renal?.

Respuesta:

Si, en el caso del Oseltamivir, seria necesario un ajuste de las dosis, con las
siguientes indicaciones:

. Pacientes con aclaramiento de creatinina > de 30 ml/m: dosis de 75
mg/12 horas.

. Pacientes con aclaramiento de creatinina >10 e inferior a 30 ml/m:
75 mg/24 horas, o 30mg de suspension dos veces al dia .

. Pacientes con aclaramiento de creatinina inferior a 10 mg/m vy
pacientes en dialisis : no se recomienda el tratamiento.

Pregunta: ¢Es cierto que se han descrito casos de resistencias
al tratamiento antiviral?.

Respuesta:

Los analisis de susceptibilidad a los antivirales son realizados rutinariamente
por los CDC de EEUU, como centro colaborador de la OMS. La susceptibilidad
para los inhibidores de la neuroaminidasa, se realiza a través de un ensayo de
inhibicién y los virus resistentes son posteriormente secuenciados, para
determinar la presencia del marcador de resistencia molecular presente.
También se determina la susceptibilidad a Adamantamos.

Hasta ahora, todos los estudios realizados demuestran resitencia de los virus
H1N1 a Adamantamos, y en ningln caso resistencia al Zanamivir, habiéndose
notificado recientemente en Dinamarca, Hong Kong, Singapur, USA, Japon y
Canada escaso numero de casos de resistencia al Oseltamivir.

Estos casos aislados de resistencia al Oseltamivir, tienen una mutacion en la
neuraminidasa (denominado H275Y), aunque los virus siguen siendo sensibles
a Zanamivir . Asi mismo, todos los virus resistentes tenian la mutacion
caracteristica en la posicién 274/275 asociadas con la resistencia
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Vacunacion

Pregunta: ¢Cuando se procederda a la vacunacion de la gripe
este ano?

Respuesta:

Se prevé que la vacunaciéon de la gripe A, pueda empezar a realizarse en el
proximo mes de Noviembre. Segun reunidn mantenida por el Consejo
Interterritorial con fecha 31 de Agosto de 2009, en todo el territorio nacional, se
procedera a la vacunacion de la gripe estacional entre la 22 quincena de
septiembre y primera de octubre de este afio.

Pregunta: ¢Se ha aprobado la comercializacion de alguna
vacuna contrala gripe A (H1N1)?

Nueva

1/10/09

Respuesta:

Si, con fecha 15 de septiembre de 2009 la FDA aprob¢ la comercializacion de
cuatro vacunas diferentes para la gripe pandémica, comercializadas por los
siguientes laboratorios: Sanofi Pasteur, Novartris Bacines, CSL Limited y
Medimmune LLC.

Mas recientemente, el 25 de septiembre de 2009, la EMEA (Agencia Europea
de Medicamentos), ha manifestado su recomendacién para que los distintos
paises europeos autoricen la comercializacién de dos vacunas frente a la gripe
A: Focetria (de Novartis) y Pandemrix (de GlaxoSmithkline). A partir de ahora la
Comision Europea debe emitir su autorizacion para la comercializacion de
dichas vacunas, que se espera que suceda en breve.

Una vez la CE de la autorizacion definitiva, cada pais podra comercializar
ambos medicamentos e incluir las recomendaciones que estime oportunas para
Su uso. La opinion positiva emitida por la EMEA da luz verde a los gobiernos
para definir los calendarios de vacunacion en cada pais.

www.hhs.gov http://www.emea.europa.eu
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Pregunta: ¢Son iguales todas las vacunas o se diferencian
unas de otras?

Nueva

Respuesta: 1/10/09
Todas las vacunas autorizadas hasta el momento tanto por la FDA como por &/
EMEA son vacunas monovalentes para la gripe A (H1,N1) y llevan la cepa
A/California/7/09-likevirus.
De las vacunas aprobadas por la FDA:
. Una de ellas, la de Medimmune LLC, es para administracion intranasal y
lleva virus vivos atenuados “cold adapted”.
. Las tres restantes (Sanofi, Novartirs y CSL Limited) son para
administracion intramuscular y contienen virus inactivados.
. Cada una esta indicada para distintas franjas de edad:

o] Novartris: a partir de los 4 afios de edad (inclusive 4 anos).

o] Sanofi Pasterur: a partir de los 6 meses de edad (inclusive 6

meses).

o] CSL Limited : a partir de los 18 afios de edad , inclusive.

0 Medimmune LLC ( vacuna intranasal): entre los 2 y los 49 afios de

edad, ambos inclusive. No se ha podido demostrar su eficacia en

mayores de 49 afios.
. Las dosis de vacuna son diferentes en funcién de la edad. Estudios
clinicos preliminares en adultos sefialan que las vacunas inducen una potente
respuesta inmunitaria en la mayoria de los adultos vacunados con una dosis
Unica, entre 8 y 10 dias después de la vacunacion. Pero los nifios, hasta los 9
afios tienen una menor produccion de anticuerpos frente a la vacuna y
necesitarian de dos dosis con un mes de intervalo entre ambas. Las pautas
recomendadas, segun el laboratorio que las comercializa serian:

0 Novartris: de 4 a 9 afios dos dosis de 0,5 ml intramusculares,
separadas un mes. En mayores de 10 afios, dosis Unica im de 0,5 ml.
0 Sanofi Pasteur: De 6 a 35 meses: dos dosis de 0,25 ml

intramusculares separadas por un mes; entre los 36 meses y los 9 afos:
dos dosis de 0,5 ml. Intramuscular separadas por un mese. Para
mayores de 10 afios una dosis Unica de 0,5 ml im.

0 CSL Limited: dosis unica de 0,5 ml via im.

o] Medimmune LLC: De 2 a 9 afios, dos dosis intranasales de 0,2 ml
separadas por un mese. Para mayores de 10 afios y hasta los 49 afios
gue esta autorizada, una Unica dosis de 0,2 ml. Intranasal.

P d
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Pregunta: ¢Como esta la situacién de la vacuna actualmente,
tanto en Europa como en nuestro pais?

Nueva
Respuesta: 1/10/09
. La Agencia Europea del Medicamento (EMEA), reunida en Londre
con fecha 25 de Septiembre, ha autorizado que dos vacunas contra la gripe A
(HIN1) puedan comercializarse en todos los estados miembros europeos.
Estas dos vacunas son: Focetria (Novartis) y Pandemrix (GlaxoSmithKline).
Las estrategias vacunales seran decididas por cada estado miembro, tomando
en consideracion las recomendaciones que la EMEA hace para cada vacuna.

. El Comité ha recomendado que se administren dos dosis de vacuna,
separadas por tres semanas, pudiendo incluir a mujeres embarazadas y a nifios
mayores de 6 meses de edad. El Comité reconoce que estudios preliminares,
parecen demostrar que una sola dosis puede ser suficiente para la
inmunizacién en adultos y en mayores de 9 afios. Pero la Agencia espera
nuevos datos, que se cree que estaran disponibles entre finales de Octubre y
Noviembre de 2009 , que surjan de los estudios que estan siendo llevados a
cabo actualmente, para adoptar estas recomendaciones sobre las dosis
vacunales. Son vacunas monovalentes y llevan la cepa A/California/7/09-
likevirus.

. Se recomienda no intercambiar ambas vacunas en las segundas dosis.
La vacuna debe administrarse por via intramuscular, preferentemente en
region deltoidea.

. En el caso de la vacuna desarrollada por Novartis, Focetria, que es la
gue ha adquirido el gobierno espafiol, esta contraindicada su administracion
en antecedentes de alergia severa, anafilaxia, al huevo, a las proteinas de
pollo, a la neomicina, kanamicina, formaldehido CTAB. No hay datos sobre el
uso concomitante de esta y otras vacunas, aunque parecen no resultar
interferidas. No hay datos sobre su uso en el embarazo, aunque no figura como
contraindicacién expresa en ficha técnica y puede ser utilizada en la lactancia.

El porcentaje de seroconversién (tras 21 dias después de la segunda
dosis de vacuna) para adultos esta entorno al 85%, para adultos mayores de 60
afos es del 71-81% para nifios de 6 a 35 meses es del 98%, para nifios de 3 a
8 afios del 100%, y en el grupo de 9 a 17 afios es del 99-100% .

. La vacuna elaborada por GSK Pandemrix, se ha desarrollado en el grupo
de edad de entre 18 y 60 afios y su experiencia para otras edades es limitada.
Esta contraindicada su administracion en, alérgicos severos al huevo, a las
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proteinas de pollo, a la gentamicina y deoxicholate. Los porcentajes de
seroconversion son similares a los de Focetria.

. Focetria y Pandemrix han sido autorizadas mediante el llamado método
‘mock-up’, en el que la tecnologia de las vacunas de la gripe estacional son
utiizadas como “maquetas” (mock-up para el desarrollo de las vacunas
pandémicas). Décadas de experiencia en la vacuna de la gripe estacional,
indican que la inclusion de un nuevo tipo viral en la vacuna no modifica
sustancialmente la seguridad ni el nivel de proteccion ofrecido por la vacuna.

. Las vacunas autorizadas, Focetria y Pandemrix, contienen adyuvantes
(sustancias que incrementan e el poder inmundgeno de la vacuna y permiten
utilizar menor cantidad de antigeno viral en cada dosis vacunal). El adyuvante
en Focetria (el MF59C.1) se ha venido utilizando en todas las vacunas de la
gripe epidémica desde 1997 y el adyuvante en Pandemrix (AS03) ha sido
probado en varios ensayos clinicos sobre miles de personas.

. Como con cualquier otra medicacién o vacuna, los efectos adversos
raros o infrecuentes solo pueden establecerse con su uso en amplia escala de
poblacién, y esto solo puede ser llevado a cabo con estudios de post-
comercializacion.

Pregunta: ¢Qué reacciones adversas pueden presentarse
con lavacuna A(HIN1)?: 1/10/09

Nueva

Respuesta:
Son similares a las de la gripe estacional, las mas frecuentes son reacciones
locales, eritema, induracion y dolor en el punto de inoculacion vacunal ( en mas
de un 10%) y reacciones generales inespecificas: febriculas, cefalea, malestar
general, mialgias ( en mas de un 10%) . En el caso de la vacuna intranasal,
los efectos secundarios mas comunes son: rinorrea, obstruccion nasal y fiebre
en los nifios de 2 a 6 afos.
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Pregunta: ¢Qué contraindicaciones tienen estas vacunas?

Nueva
Respuesta: 1/10/09

En las vacunas autorizadas por la FDA, las contraindicaciones que fig#p®

en ficha técnica son:

e Contraindicacion absoluta en alérgicos al huevo.

e En alergia a antibi6ticos:

0 Las vacunas de Novartris y de CSL Limites, contienen trazas de
neomicina, polimixina y gentamicina, luego habrd que administrarla
con mucha precaucion en estos casos.

0 Las vacunas de Novartris y CSL Limited contienen como preservante
el thimerosal. En el caso de la vacuna producida por Sanofi Pasterur
solo la presentacion de multidosis contiene thimerosal, y no asi los
envases unidosis.

o No se deben administrar en embarazadas, porque La FDA no lo

autoriza expresamente, lactantes porque no hay estudios sobre su seguridad

(tampoco en el caso de las vacunas de la gripe estacional). Se deben

administrar con precaucion en nifios menores de 2 afos (y solo la de Sanofi

Pasteur).

0 No se debe administrar a pacientes que hayan tenido una reaccion grave

con la vacuna de la gripe estacional. La vacuna intranasal de Medimmune LLC

contiene gelatina y arginina, por lo que no se podra administrar en alérgicos a

estas sustancias.

0 La vacuna intranasal esta contraindicada en nifios y adolescentes en

tratamiento concomitante con AAS.

e No son contraindicacion absoluta, pero no se aconseja su uso, 0 con
precaucion en: casos en los que hubiesen presentado un Sd. de Guillén
Barré en las 6 semanas posteriores a la administracion de una vacuna. Y en
asmaticos y nifios bronquiticos.

e Las contraindicaciones de las vacunas aprobadas por la EMEA estan
expuestas en la pregunta anterior.

P d
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Pregunta: ¢Qué interacciones puede presentar la vacuna
con otras vacunas y/o farmacos?

Nueva
Respuesta: 1/10/09

e No existen datos suficientes sobre la administracion concomitante co
otras vacunas, incluidas las de la gripe estacional, pero todo parece indicar
gue se podrian administrar a la vez.

¢ No se debe mezclar mas de un antigeno en la misma jeringa de la vacuna
de la gripe pandémica, y en general en ningun acto vacunal, salvo que el
producto venga preparado de origen desde el laboratorio farmacéutico.

e La administracion de antivirales influye, como es légico, en la respuesta
iInmunitaria vacunal, porque la interfiere e invalida. Si se hubiesen
administrado antiviricos, habria que esperar 48 horas tras su suspension
para poder administrar la vacuna. Ademas, una vez administrada la vacuna
no se deben dar antiviricos hasta 2 semanas después de la vacunacion.




