NOTICIAS MEDICAS Y PERSPECTIVAS

Influenza epidémica A (H1N1).
Algunas respuestas para los no expertos

Héctor Baptista Gonzalez*

ESTIMADOS AMIGOS:

Una frase anénima dice que la informacion es poder,
aungque genera muchos dolores de cabeza. El impacto
mediatico de la gripe pandémica (AH1N1) durante el pre-
sente afio, ha sido de proporciones nunca sospechadas y
en més de una ocasion ha contribuido a elevar innecesa-
riamente el nivel de alarma de la poblacion.

La informacién disponible en los medios, provenien-
te de organizaciones o personas expertas, asi como de
aquellas personas que no saben nada del tema, pero fre-
cuentemente generan recomendaciones cada vez mas
alejadas de la verdad.

Para el no experto, bien sea el médico promedio o la
poblacién en general, el alud de informacién que pro-
veen los medios, es abrumadora y confusa. Billy Gates

dice que el Internet facilita la informacién adecuada en el
momento adecuado, para el propésito adecuado. Las
herramientas de la medicina basada en la mejor eviden-
cia cientifica, como es el caso de la lectura critica, nos
ayuda a entender dos hechos fundamentales: el primero
es la velocidad con que se agrega nueva informacion con
diferente nivel de evidencia, generalmente proveniente
de estudios no experimentales y unos cuantos de estudios
clinicos controlados. La siguiente circunstancia son las di-
ferencias epidemioldgicas que para el contexto nacional
o local se presentan.

Para los no expertos salen cada vez més preguntas y difi-
cilmente se pueden encontrar respuestas compresibles. En
esta ocasion les presento algunas respuestas para los no ex-
pertos, elaboradas por un no experto, pero empleando los
recursos electronicos de la medicina basada en evidencias.
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Figura 1. Nimero de casos de influenza epidémica en México durante el 2009, total de casos

confirmados: 61,633.
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¢(CUAL ES LA MAGNITUD
REAL DE LA ENFERMEDAD?

En los paises del hemisferio sur, donde recién estan sa-
liendo del invierno, los casos declarados en Argentinay Chi-
le, respectivamente, es 2.6 y 2.1% del total de habitantes de
cada pais. Estas cifras resultaron afortunadamente menores
a las esperadas. En Australia el sistema de salud se prepar6
estimando una tasa de ataque al 20% de la poblacion, cifras
gue resultaron exageradas para lo observado.

Es interesante que el nimero de casos de influenza epi-
démica de mexicanos residentes en USA, excede en mag-
nitud de 2 a 3 6rdenes el nimero de casos confirmados.?

En México, hasta el reporte del 11 de noviembre, la
mayor cantidad de casos reportados ocurrieron entre la
Gltima semana de septiembre y la primera de octubre,
disminuyendo sensiblemente hacia fines del mes anterior
(Figura 1).

¢QUE HAY SOBRE LOS GRUPOS DE RIESGO?

La gripe pandémica afecta principalmente a nifios y
adolescentes, tal como sucede con la gripe estacional.
Las defunciones asociadas a esta causa ocurren en 70%
de los casos en sujetos de 20 a 54 afios de edad y 18.3%
de las muertes son nifios y el restante 12% ocurre en adul-
tos mayores de 55 afos.

Los pacientes fallecidos no se distribuyen de manera
uniforme. Las aproximaciones sobre la estimacién de ries-
go sefialan que cerca de 50% de las defunciones tenian
antecedente de enfermedad metabdlica o cardiovascu-
lar. Es importante recordar que estas mismas dos condi-
ciones constituyen las dos principales causas de muerte
en la poblacion general (Figura 2).

En Estados Unidos cerca de las 2/3 partes de las muer-
tes en nifios tenian alguna enfermedad agregada, espe-
cialmente en la esfera neurol6gica (por ejemplo: paralisis
cerebral).

¢(CUAL ES LA EFECTIVIDAD DE
LAS MEDIDAS FiSICAS DE PREVENCION?

El peso de la evidencia cientifica sobre la efectividad
de las medidas de proteccion fisica contra la transmision
de la influenza epidémica, proviene de estudios que fue-
ron realizados para la influenza estacional y el SARS. Las
medidas de bajo costo y mayor efectividad son Utiles para
reducir la transmisién de los virus respiratorios epidémi-
cos. Asi los resultados pudieran ser traspolados a la in-
fluenza epidémica, como lo demuestra una revision siste-
matica? (Cuadro 1).
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Figura 2. Principales antecedentes patolégicos asociados a muerte
por influenza en México.

Cuadro 1. Efectividad de las intervenciones en la transmisién de las infecciones por virus respiratorios.

Intervencion

OR (IC 95 %)

Desinfeccién de las habitaciones

Lavado de manos frecuente (con o sin antiséptico)
Cubre bocas

Mascarilla N95

Guantes

Batas

Todas las intervenciones

0.30 (0.23-0.39)
0.45 (0.36-0.57)
0.32 (0.25-0.40)
0.09 (0.03-0.30)
0.43 (0.29-0.65)
0.23 (0.14-0.37)
0.09 (0.02-0.35)
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De esos resultados se concluyen dos hechos: Las dos
primeras medidas de intervencioén, aseo de habituacionesy
lavado frecuente de manos reducen el riesgo de contagio
del 61 al 77% de los casos, que es muy superior al 8% de
reduccion cuando se emplean antivirales “profilacticos”. El
empleo de todas las intervenciones reduce entre 65-98%
de las posibilidades de transmisién intrahospitalaria.

El aislamiento social es una medida efectiva. En el caso
de adultos en edad productiva el impacto de dias labora-
bles perdidos en los casos de influenza confirmada por
laboratorio es en promedio de 1.5-4.9 dias por evento.
Cuando se limita al diagnéstico médico es en promedio
3.7-5.9 dias por evento, pero cuando el trabajador es el
que se reporta enfermo es en promedio < 1 a 4.3 dias
por evento.® Esto plantea otro problema, la tasa de trans-
mision en casos demostrados de la gripe epidémica es de
26% (7-33%). No hay evidencia que la quimioprofilaxis
sea efectiva en estos casos.

Otra consideracion critica son los periodos de incubacién,
gue son muy cortos para los virus que provocan infecciones
respiratorias; la mediana es de 5.6 dias (4.8-6.3) para ade-
novirus, 3.2 dias (2.8-3.7) para cornavirus humanos, 4.0 dias
(3.6-4.4) para cornavirus del SARS, 1.4 dias (1.3-1.4) parala
influenza tipo A, de 0.6 dias (0.5-0.6) para lainfluenza B, 2.6
dias (2.1-3.1) con la parainfluenza y de 4.4 dias (3.9-4.9
dias) para el virus sincisial respiratorio.* Estos datos pudieran
servir para incorporar los periodos de incubacion en las poli-
ticas de salud entre otras medidas mas. La gripe epidémica
A (H1N1) del 2009 se estd comportando como una enfer-
medad leve en la mayoria de los casos, que cursa hacia la
curacién en un plazo corto de 7-10 dias.

Un dato adicional, el empleo de los termémetros infra-
rrojos en los aeropuertos e inclusive en algunos centros de
trabajo, han sido un gasto poco eficiente. Estos dispositi-
vos muestran sensibilidad y especificidad que varia del
4.0 al 89.6%, y 75.4 al 99.6%, respectivamente, con VPP
y VPN que varia del 3.5-65.4% y del 86.1-99.7%. Es decir,
el bajo valor predictivo positivo (VPP) limita la utilidad de
los dispositivos para detectar pasajeros enfermos.®

¢ CUAL ES LA EFICACIA DE LA VACUNA DE LA
INFLUENZA ESTACIONAL EN LA PROTECCION
CONTRA LA VACUNA DE LA INFLUENZA EPIDEMICA?

Es conveniente considerar algunas reflexiones que
muestran variaciones en cada ambito sanitario y social,
que resultan de interés:

< No se espera que la vacuna estacional, proveniente
de la cepa A/Brisbane/59/2007 (H1N1) proteja contra

la gripe epidémica, dado que no ofrece proteccion cru-
zada contra la cepa A/California/4/2009 (H1N1), que
es el modelo de la actual epidemia. El peso de la evi-
dencia cientifica es aun débil, pues proveniente de un
estudio de casos (n 60) y controles (n 180), hecho en
México,® donde la vacuna contra la influenza estacio-
nal 2008-2009, reduce el riesgo en las formas severas
de la enfermedad en contra de la influenza epidémica
A (H1N1). Adicionalmente, existe una tasa baja de
seroconversién hacia anticuerpos especificos HIN1
luego de la vacunacion estacional en adulto. Sin em-
bargo, el peso de esta evidencia no permite traspolar
sus conclusiones para el caso de las politicas de vacu-
nacion contra la influenza epidémica, por el momento
se considera lo siguiente:

° Se podra realizar la vacunacién simultanea, en si-
tios anatomicos diferentes, con virus inactivados
contra la gripe estacional y la gripe epidémica. Esta
situacion no aplica cuando se emplean vacunas de
virus vivos atenuados.

° No se esperan cambios en la estrategia vacunal
contra la influenza estacional, aunque hay dudas
razonables de su efectividad, pues la mayoria de
los virus aislados corresponden a la cepa epidémi-
ca A (H1IN1)y se recomienda su empleo inmedia-
to en sujetos de los grupos de riesgo.

° Ladeterminacién de los anticuerpos séricos anti-
HA (proteina de hemoaglutinacion), se correla-
cionan con la efectividad de la proteccion. Asi se
tiene establecido que la proteccién de las recien-
tes vacunas contra la influenza A (H1N1), son
aproximadamente de 50%, lo cual es un avance
promisorio, pero aun insuficiente. Comparativa-
mente, aun y cuando las medidas de resultado
son distintas,” la tasa de proteccién de la vacuna
de la influenza estacional, reduce la tasa de hos-
pitalizacion sélo en adultos mayores de 65 afios
(0.74,1C 95% 0.68-0.81), en otro reporte la pro-
teccion fue de 66% (51-76%) para nifios y ado-
lescentes, para disminuir al 47 (25-63%) en adul-
tos. El empleo de vacunas con adyuvantes pue-
den mejorar su inmunogenicidad y generar mayor
proteccion.

° No hay evidencia cientifica que demuestre que el
empleo de la vacuna contra la influenza epidémi-
ca, especialmente en menores de dos afios de edad,
pueda disminuir la mortalidad, hospitalizacién, com-
plicaciones graves o el contagio de la enfermedad
ala poblacién.
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Los criterios para el empleo de la vacuna contra la in-
fluenza A (H1N1) muestran algunas variaciones en dife-
rentes sistemas de salud.

Los miembros de la Unién Europea han tomado la
decision de iniciar la vacunacion bajo las siguientes prio-
ridades: personal de salud, embarazadas y a todas las
personas de mas de seis meses de edad que padezcan
enfermedades crénicas o algun tipo de inmunodeficien-
cia. Una vez concluida esta fase, y dependiendo de la
disponibilidad del biolégico, se empleara aplicara en otros
grupos poblacionales dependiendo de los objetivos y la
politica sanitaria de cada pais.

¢CUAL ES LA UTILIDAD DE LOS
INHIBIDORES DE LA NEURAMIDASA EN
EL TRATAMIENTO DE LA GRIPE EPIDEMICA?

Este tipo de medicamentos ha sido evaluado en estu-
dios clinicos de pacientes con influenza estacional, de-
mostrado su efecto benéfico.

Sin embargo, no hay estudios clinicos controlados que
demuestren su utilidad en la influenza A (HLN1), de tal
suerte que su empleo se basa en las experiencias obteni-
das en la influenza estacional.

De los resultados disponibles se sabe que su adminis-
tracién oportuna disminuye discretamente el nimero de
dias con sintomas, entre 0.5-1.5 dias.

Su empleo como profilactico, es decir, administrarse
cuando se ha tenido contacto con enfermos diagnostica-
dos, muestra una reduccién modesta del riesgo, limitada
al 8%, que se traduce en NNT de 13; esto significa que
para prevenir un solo caso de contagio mediante el em-
pleo de estos farmacos se deben tratar 13 sujetos.

Aunque el zanamivir es mejor tolerado, el oseltamivir
se asocia a mas eventos adversos gastrointestinales (v6-
mito, NNH 20) y neuropsiquiatricos, especialmente en
pacientes pediatricos,® esto lleva a recomendar su em-
pleo terapéutico solamente en pacientes con presenta-
cion grave de la enfermedad o pacientes en grupos de
riesgo.

Por cierto, la medicina china tradicional se ha sefiala-
do como una alternativa apropiada para este tipo de pa-
cientes. Sin embargo, una revision sistematica concluye
que la evidencia cientifica no soporta tal afirmacién debi-
do al pobre disefio metodoldgico de sus estudios.®

Como ustedes veran, este tema da para mas, pero es-
pero en otra entrega podamos tener mas informacién.
Como siempre espero sus comentarios bien a la seccion
de correspondencia de la Revista de Investigacion de
Médica Sur o a los correos hbaptista@medicasur.org.mx
o0 baptista@infosel.net.mx.

Saludos.
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