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Tratamiento y procedimiento

Pregunta: ¢Cudl 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 evolucién adun no es
conocida, estos deben irse ajustando a los acontecimientos mas recientes.

A dia de hoy (15 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://lwww.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: ¢Como puede afectar el virus de la gripe pandémica
en la poblacion VIH positivo?:

Respuesta:

La gripe pandémica de 2009 es la primera que se produce desde la
aparicion del VIH/sida.

Datos preliminares llevan a pensar que las personas con coinfeccion
H1IN1/VIH no corren un mayor riesgo de presentar complicaciones graves
o0 mortales de la enfermedad, siempre que reciban tratamiento antirretroviral.

En la mayoria de esos pacientes la enfermedad causada por el virus HIN1
es de caracter leve y la recuperacion es total. Segun las estimaciones actuales,
hay en todo el mundo unos 33 millones de personas con VIH/SIDA. De ellos, la
OMS estima que en torno a 4 millones estaban recibiendo tratamiento
antirretroviral a finales de 2008.

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

Respuesta:
: : NUEVO (1/10/09).
Al margen de los grupos de riesgo que se vayan estableciendo En el Gltimo
ante la prioridad en la vacunacion 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 crénicas cardiovasculares -excepto
la hipertension-) o pulmonares (incluyendo EPOC, fibrosis quistica y asma);
enfermedades metabdlicas (incluyendo diabetes mellitas en tratamiento
farmacoldgico); insuficiencia renal cronica; hemoglobinopatias y anemias;
asplenia; enfermedad hepatica cronica; enfermedades neuromusculares graves o
inmunosupresion, incluida la originada por la infecciéon 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 vacunacioén de la
gripe A.
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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%.

* El 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.

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.




GRUPO DEACI'[VIDADES

SOCIEDAD ESPARNOLA
DE MEDICOS DE
ATENCION PRIMARIA

W 2 U <mHZT <R

GRUPO DE ACTIVIDADES PREVENTIVAS DE SEMERGEN

vicr Al siglo NXT

Gnne A/HIN1

Espocial

-

CONSULTAS PLANTEADAS POR LOS PROFESIONALES
15 diciembre 2009

Pregunta: ¢ Es seguro el uso de antiviricos en nifios?

Respuesta:

La reciente publicacién de dos revisiones clinicas ha suscitado algunas
dudas con respecto a la conveniencia de administrar antiviricos a los
nifos. Ambas revisiones fueron consideradas por la OMS al preparar las
directrices actuales del uso de los antiviricos y se reflejan en sus
actuales recomendaciones.

La OMS recomienda la pronta administracion (de preferencia en las
primeras 48 horas) de antiviricos a los nifios aquejados de una gripe
grave o0 que empeora, asi como a los que presentan riesgo de sufrir
una gripe mas grave o complicada.

La recomendacion se refiere en particular a los nifios menores de 5
afos, pues a esta edad existe un riesgo mayor de padecer una gripe
mas grave. Los niflos mayores de 5 afios y que por lo demas estan
sanos no necesitan el tratamiento con antiviricos a menos que la gripe
persista 0 empeore.

En los nifios, los signos de gravedad, segun la OMS consisten en
respiracion acelerada, dificultad para respirar, torpeza, dificultad para
despertarse y pocas ganas o ninguna de jugar.

El oseltamivir, cuando se prescribe correctamente, puede disminuir
considerablemente el riesgo de neumonia (una de las principales
causas de muerte por gripe pandémica o estacional) y la necesidad de
hospitalizacion. Si por cualquier motivo no se puede utilizar el
oseltamivir, se puede administrar zanamivir, pero solo en mayores de
5 anos.



http://www.who.int/csr/disease/swineflu/notes/h1n1_vaccine_20090806/es/index.html
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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
inhibicion 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 ningun caso resistencia al Zanamivir, habiéndose
notificado recientemente en Dinamarca, Hong Kong, Singapur, USA, Japoén 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 mutacién
caracteristica en la posicién 274/275 asociadas con la resistencia

Pregunta: ¢Se podrian propagar los casos de virus A (H1IN1)
resistentes al oseltamivir?

Respuesta:

Hasta la fecha solo se han detectado en todo el mundo unos cuantos casos
de resistencia del virus pandémico al oseltamivir, pese a los muchos millones
de tratamientos antiviricos administrados.

Todos esos casos han sido ampliamente investigados, y por el momento
no se ha descubierto ninguno de retransmisién del virus
farmacorresistente. Se sigue aplicando una intensa vigilancia, también a
través de la red de laboratorios de la OMS.

http://www.ecdc.europa.eu/en/health _content/Articles/article 20090425.aspx



http://www.ecdc.europa.eu/en/health_content/Articles/article_20090425.aspx
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Pregunta: ¢Se han detectado casos de resistencias al
oseltamivir en pacientes inmunocomprometidos?. ¢Qué
significado puede tener este hecho?

Nueva
15/12/09
Respuesta:

e Recientemente, el 2 de Diciembre de 2009, la OMS ha informado de dos grupos de
pacientes afectos de gripe A (detectados en Reino Unido, Gales, y en USA,
Carolina del Norte), que presentaron resistencia al tratamiento con oseltamivir. En
ambos casos, se trataba de personas con grave inmunosupresion y se sospecha
que el virus resistente se ha transmitido de persona a persona. Todos los virus,
portaban la misma mutacién: H275Y que indica resistencia al oseltamivir,
persistiendo la susceptibilidad al tratamiento con zanamivir. La existencia de casos
de resistencia a farmacos antivirales en pacientes con deficiencias inmunolégicas
severas, no es una rareza en las epidemias gripales y estaba prevista en los
ensayos clinicos iniciales.

e La OMS alerta del riesgo de aparicion de resistencias al oseltamivir en dos casos:
pacientes con grave inmunosupresion que padecen una gripe prolongada, o que
han sido tratados con oseltamivir (especialmente por un periodo dilatado) y no
obstante presentan signos de que el virus se sigue multiplicando. Y personas que
habiendo recibido el oseltamivir como «profilaxis posterior a la exposicion»,
contraen la gripe a pesar de todo. La replicacion viral en estos pacientes, persiste
por tiempo prolongado a pesar del tratamiento antiviral, creandose un ambiente
favorecedor para la aparicién de mutaciones y virus resistentes. La OMS advierte
a los médicos para que estén muy atentos en la evolucion de estos casos. En
estos pacientes el tratamiento con zanamivir seria de eleccion; al igual que en
todos los casos en los que se detecten virus con mutaciones de resistencia al
oseltamivir y en los contactos de estos casos que desarrollen gripe A. Se estan
llevando a cabo estudios para determinar si estos virus mutados resistentes a
oseltamivir podrian producir una diseminacion de la enfermedad entre contactos no
inmunocomprometidos, pero, al menos de momento, esta posibilidad no ha
sucedido y no parece facil.

e El primer caso de resistencia al oseltamivir en la actual pandemia fue notificado por
la OMS en Julio y hasta ahora, habian sido casos esporadicos, geograficamente
dispersos y no ligados unos con otros. El incremento en la notificacion de virus
resistentes al oseltamivir ha ido aumentando de forma constante, también ligado al
aumento del numero de casos de gripe A y por tanto al incremento en la utilizacion
de antivirales. Pero en las dos semanas anteriores al 2 de Diciembre el niumero de
casos documentados de resistencia al oseltamivir se elevd de 57 a 96, ocurriendo
1/3 de los casos en pacientes gravemente inmunodeficientes (neoplasias
hematoldgicas, pacientes en tratamiento con agresivos agentes quimioterapicos o
tratamientos post-transplante). Aunque los casos de resistencia viral al oseltamivir
necesitan estudio y vigilancia, no hay evidencia de que actualmente, supongan una
amenaza para la salud publica.
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