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La dimensién sanitaria de la gripe estacional no
necesita ser enfatizada. Baste sefalar que cada tem-
porada su morbilidad se sitéa en torno a los 100
millones de casos anuales en paises desarrollados.
Los costes sanitarios directos e indirectos que esta
enfermedad ocasiona le otorgan un innegable pro-
tagonismo, al que el médico de Atencién Primaria y
general no debe ser ajeno.

De cara a adoptar una sistemética, comentaremos
tres aspectos de potencial interés. En primer término
aludiremos a conceptos breves, los relativos a la
etiologia y a su situacién epidemiolégica actual; en
segundo lugar expondremos la necesidad, amplia-
mente sentida por el médico general y de familia, de
homogeneizar los sistemas de valoracién clinica de
pacientes; en tercera instancia reflexionaremos sobre
al dmbito de la vacunacién antigripal.

ASPECTOS ETIOLOGICOS
Y EPIDEMIOLOGICOS

CARACTERISTICAS DE LOS VIRUS GRIPALES

En cuanto a su etiologia, los virus de la gripe per-
tenecen a la familia Orthomyxoviridae, constituida
por un amplio grupo de virus con ARN segmentado
de polaridad negativa y simetria helicoidal, cubiertos
por una membrana fosfolipidica en la que se dispo-
nen proyecciones o espiculas de naturaleza glicopro-
teica. Sus huéspedes son humanos, aves y animales
vertebrados; hasta donde conocemos, su tropismo
nos iguala en cuanto a que la existencia de recepto-
res celulares para los mismos parece cada vez mds
extendida entre las diferentes especies!. La familia

Orthomyxoviridae incluye cinco géneros; de ellos, los
géneros Influenzavirus A e Influenzavirus B son los més
importantes en virologia humana por sus aspectos
epidemiolégicos y clinicos. El género Influenzavirus C
incluye los virus gripales C, con caracteristicas estruc-
turales y biolégicas diferentes y de importancia mucho
menor que los anteriores en clinica, si bien su presen-
cia no debe ignorarse?.

En el género Influenzavirus A se incluyen todos los
subtipos humanos y animales de los virus de la gripe
Ay las multiples variantes menores derivadas de ellos.
En este género existen subtipos antigénicos en razén a
las posibles combinaciones de dos de sus antigenos
principales: la Hemaglutinina (H) y la Neuraminidasa
(N). Sélo tres subtipos han establecido linajes estables
en humanos (H3N2, H2N2 y HINT), de los cuales
Unicamente circulan actualmente variantes menores
de los subtipos H3N2 y HINT1, entre los que cabe des-
tacar por su innegable actualidad la nueva variante
H1N1, denominada nv HIN1 swO, para distinguirla
de las cepas HIN1 habitualmente circulantes en
humanos. Las siglas swO, hacen referencia al origen
porcino, en inglés “swine origin”, si bien, desde el
punto de vista virolégico, se trata de un ftriple resor-
tante, al contener segmentos de ARN de origen huma-
no, aviar y porcino3. La importancia de los virus gri-
pales A reside en los fenémenos pandémicos que han
ocasionado, la variacién antigénica que experimentan
y los recientes episodios de gripe “aviar” (H5N1) y
“porcina” en humanos3:4. Los virus de la gripe B son
responsables de epidemias estacionales de gripe
aproximadamente cada dos afios en el Gltimo dece-
nio, pero no de pandemias y su deriva antigénica es
menor; no existen subtipos ni reservorio animal. Los
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virus gripales C no poseen riesgo pandémico ni epi-
démico estacional, su deriva antigénica es minima y
su importancia clinica notablemente inferior a la de
los otros.

CONCEPTOS EN RELACION CON LAS PANDEMIAS
DE GRIPE Y LAS EPIDEMIAS DE GRIPE ESTACIONAL
O INTERPANDEMICAS

La Organizacién Mundial de la Salud establecié
hace més de nueve afos una serie de fases para la
vigilancia de las infecciones por virus gripales, modi-
ficadas posteriormente, desde la fase 1, que sugiere
la ausencia de virus con potencial pandémico, hasta
la fase 6, en la que se declara el estado de pande-
mia y que estd vigente desde el pasado mes de
Junio. En cada una de ellas las medidas a adoptar
son distintas y persiguen diferentes fines.

La pandemia que precedié a la actual tuvo
lugar entre 1967 y 1968 y se debié a un subtipo
H3N2. Desde entonces la mayoria de las epide-
mias invernales de gripe han sido producidas por
variantes menores de los virus de la gripe, que se
originan como consecuencia de la difusién del
virus entre poblacién humana que posee diferentes
niveles de respuesta inmune frente al virus. Esa
presiéon selectiva positiva hace que solamente
vayan quedando los “mejores”, es decir los virus
que son capaces de infectar a més personas por
falta de una adecuada y especifica respuesta inmu-
nitaria frente a dichos virus. Este proceso se cono-
ce con el nombre de “deriva antigénica” y ocurre
después de las primeras ondas pandémicas. Hasta
ahora conseguia dos efectos: una mayor adaptabi-
lidad del virus a los humanos y que las epidemias
ocurriesen de manera regular cada inviernoS. Por
eso en la fase 6 de alerta la presentaciéon ha sido
en primavera, igual que ha ocurrido en las ante-
riores pandemias. Serd a partir de la segunda o
tercera onda pandémicas cuando el virus se vuelva
claramente estacional y origine casos en el
otofo/invierno.
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En este sentido parece oportuno mantener sistemas
de vigilancia epidemiolégica. En nuestro pais muchas
Comunidades Auténomas han impulsado el funciona-
miento de redes de médicos centinelas, conectados a los
servicios de epidemiologia y con el apoyo de centros de

diagnéstico virolégico al que obedece nuestro perfilé.

SISTEMAS DE VALORACION CLINICA

Muy unido a lo expuesto en el apartado preceden-
te, cabe apuntar que las redes de médicos centinelas
conjugan actividades que integran la valoracién clini-
ca con la epidemiolégica y etiolégica y proporcionan
una informacién accesible en la red que a su vez se
incluye en sistemas de notificacién supranacionales.
Sin embargo, las dos principales fuentes de informa-
cién (clinica y virolégica) que se utilizan en vigilancia
presentan diferentes limitaciones para caracterizar y
distinguir los casos de gripe de otros procesos respira-
torios’. La mayor parte de los sistemas de vigilancia se
apoyan en una serie de criterios clinicos que definen
la gripe, entre los que cabe destacar la fiebre, la apa-
ricién subita, la tos, los sintomas respiratorios, las
mialgias, la astenia, la cefalea y los escalofrios; la
documentacién virica constituye una herramienta til
para determinar el inicio de las epidemias. Existen
diferencias sustanciales entre los sistemas de vigilancia
de los distintos paises tanto en el procedimiento como
en la definicién, cuando la hay, para la nofificacion de
casos de gripe8. Este hecho limita la comparacién de
los datos, el intercambio de informacién, el andlisis
para la toma de decisiones y el establecimiento de
medidas de control.

En este contexto parece justificada la bisqueda de
criterios comunes de gripe que sirvan para la vigilancia
epidemiolégica. Una de las definiciones mds extendidas
es la de la Clasificacién Internacional de Problemas de
Salud en Atencién Primaria, que es utilizada por los
médicos de atencién primaria para el diagnéstico y la
notificacién. No obstante, desde distintos estamentos,
como el “European Influenza Surveillance Scheme"
o el “European Center for Disease Prevention and



Control”, se estd persiguiendo en los Gltimos afos una
nueva definicién que permita mejorar y homogeneizar
los sistemas de vigilancia?. Los grupos con actividad
asistencial han centrado sus aportaciones de modo pio-
nero en identificar ademdés factores predictores de hos-
pitalizacién. Un reto alcanzable es tratar de adoptar un
sistema de valoracién sinftomatolégico y semioldgico
gue minimice la variabilidad en la anamnesis y explo-
racién clinica. Las sociedades cientificas que aglutinan
profesionales con responsabilidades y competencias en
la aproximacién a pacientes afectados de gripe pueden
desarrollar una inestimable labor.

AMBITO DE LA VACUNACION ANTIGRIPAL

Uno de los pilares sobre los que descansa la
atencién sanitaria en enfermedades infecciosas es la
vacunacién. La actual configuracién de la sociedad
posee mayores recursos sanitarios que antafo; por
su complejidad es mds sensible a las graves epide-
mias de gripe que pueden paralizar o trastornar de
forma importante su funcionamiento. Ante ello
puede ser eficiente la vigilancia conjunta de la gripe
humana y animal y el desarrollo e implementacién
de las lineas disefiadas en los planes de actuaciéon
frente a una pandemia de gripel0. Parece oportuno
disponer de una informacién contrastada, fiable, y
asequible en tiempo real asi como preparar con anti-
cipacién los medios adecuados necesarios. Entre
ellos se enmarca claramente alcanzar de un hori-
zonte vacunal eficiente y equitativo, motivo por el
cual expondremos algunos aspectos de la realidad
referida a la gripe.

La vacuna antigripal no forma parte actualmente
de las vacunas consideradas sistemdticas dentro de
los programas de vacunacién. Sin embargo, se
observa cada vez con mayor intensidad cémo en los
diversos foros cientificos se emiten indicaciones y
recomendaciones sobre la vacunacién antigripal en
la direccién de extender su utilizacién a un mayor
colectivo de personas con independencia de su edad
y de sus factores de riesgo. Esto hace suponer que en
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un futuro, no muy lejano, debido a la trascendencia
médica y social de la gripe, la vacuna podrd, si no for-
mar parte de las denominadas sistematicas, si ampliar
extraordinariamente su espectro de utilizacién!!.

Por ser una vacuna que puede prescribirse a cual-
quier persona de seis meses de edad o mayor en la
gue se pretenda reducir, paliar o evitar los efectos y
consecuencias del padecimiento del sindrome gripal,
la vacunacién gripal puede ser objeto de recomenda-
cién cuando la medicina demuestre la bondad de
su empleo en muchos supuestos clinicos. Numerosos
trabajos han constatado el beneficio clinico que pro-
duce la vacunacién gripal en distintos colectivos. Esto
ha hecho que su recomendacién se amplie desde los
clésicos grupos etarios (tradicionalmente situados en
los mayores de sesenta y cinco afos) y los de riesgo
(cardiépatas, enfermos crénicos respiratorios, endo-
crinopatias descompensadas, pacientes neopldsi-
cos...) a otros como las mujeres embarazadas cuyo
parto vaya a coincidir con la estacién gripal.

Las vacunas actualmente disponibles en Espafia
son inyectables, de aplicacién anual, y tienen que
ser disefiadas cada temporada con ocho o nueve
meses de antelacién. Al llegar a este punto se debe
aludir a que el éxito de dicha vacuna depende de la
adecuada predicciéon de las cepas que van a circu-
lar ocho meses después para que contengan los
virus mds parecidos o iguales a los que originardn
la epidemia. Esta peculiaridad ayuda a entender el
interés y la importancia concedida a la vigilancia
epidemiolégica realizada por més de ciento diez
laboratorios y centros repartidos por los cinco conti-
nentes, cuya misidn, entre otras, es trazar con niti-
dez la circulacién y la prevalencia de determinados
virus gripales. Por otra parte, una vacuna cuya fabri-
cacién es anual precisa que se den las condiciones
técnicas de produccion y fabricacién inherentes a
dicha vicisitud!2. Para que se alcance un horizonte
de vacunacién gripal mucho més amplio, se facilite
el establecimiento de nuevas indicaciones vacunales
y se amplie el espectro de utilizacién, como sucede
con las vacunas sistemdticas, deberdn producirse
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avances tecnolégicos en la linea estratégica de
mejora de la fabricacién y disponibilidad de mayores
cantidades de vacuna en menor tiempo para suplir las
necesidades de mercado que légicamente se produci-
ran. Este aspecto quedé ilustrado de forma patente
cuando en Estados Unidos, a comienzos de la pre-
sente década, el Comité Asesor sobre Vacunaciones
(“Advisory Commitee on Immunization Practices”) deci-
dié incluir entre sus recomendaciones al segmento de
poblacién comprendido entre cincuenta a sesenta y
cinco anos. La medida ajustada al hecho de que las
personas de dicha edad a menudo no son conscientes
de padecer alguna de las circunstancias clinicas deno-
minadas de riesgo para la gripe, hizo necesario que
se implementara un escalonamiento y priorizacién
para evitar desabastecimientos de vacuna en los gru-
pos cldsicos al aumentar de forma notable el ndmero
de candidatos a vacuna con la adopcién de la nueva
recomendacion.

A pesar de lograr los objetivos de rapidez y dis-
ponibilidad apuntados en el pdrrafo anterior, se
deberd conseguir ademds un producto que incre-
mente y mejore la respuesta seroldgica, evitar en lo
posible fracasos en la respuesta vacunal en sectores
criticos de poblacién (ancianos, nifios, inmunodepri-
midos...) y tratar asi de obtener una respuesta mds
amplia y sostenida en el tiempo. Las nuevas formu-
laciones y presentaciones de vacunas (adyuvadas
con MF59, liposémica, virosémicas y de administra-
cién intradérmica) constituyen una aproximacién
valiosa al respecto.

No debe obviarse el protagonismo que mantienen
las vacunas fraccionadas, por integrar en su composi-
cién antigenos tanto de la nucleocdpside como de la
membrana de envoltura virica, lo que les confiere una
extraordinaria similitud con las cepas circulantes.

Un paso decisivo hacia una vacunacion mucho més
amplia que la actual precisard también de una forma
cémoda y aceptable de aplicacién, a través de nuevas
vias de administracién y dispositivos féciles de utilizar,
tales como la vacuna de administracién intradérmica o
la vacuna administrada por via intranasal, que estd
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siendo utilizada para inmunizar a nifios con cepas
atenuadas en Estados Unidos!3. En este sentido, aun-
gue un pais como ése, pionero de los andlisis de
coste-beneficio, haya recomendado e incluido en sus
programas de vacunacién infantil la vacunacién gri-
pal, aun con ciertas restricciones, es impensable que
esta medida pueda aplicarse de forma similar en
otros con muy distintos sistemas sanitarios. Sin
embargo, cuando la poblacién infantil y adolescente
sea objeto de indicacién vacunal, estaremos muy pré-
ximos a una vacunacién sistemdtica de la gripe.
Aunque asi fuera, la batalla contra la gripe no habria
concluido, puesto que muchas personas, sobre todo
las residentes en el Mundo Subdesarrollado, no ten-
drian probablemente acceso a ella, lo que repercuti-
ria en el control de una enfermedad tan dindmica
como la gripe. Por otra parte, es dificil que la vacu-
nacién sistemdtica de una infeccién virica, cuyo prin-
cipal reservorio es al tiempo humano y animal, pueda
evitar la emergencia de un nuevo virus gripal desde
su amplio reservorio animal. Todo ello debe hacernos
pensar que la gripe es una enfermedad probable-
mente imposible de erradicar, aunque dispusiéramos
de una vacuna cémoda de elaborar, sencilla de apli-
car, barata y con una amplia y segura respuesta, que
son elementos clave para posibilitar una vacunacién
sistemdtica de la gripe.

La comunidad cientifica debe aceptar la necesidad
de mantener e implementar programas de vacunacién
mds amplios que los actuales y mejorar los sistemas
de vigilancia y alerta epidemiolégica tanto en su ver-
tiente humana como animall4. Los esfuerzos para
ampliar la cobertura de vacunacién antigripal estacio-
nal en Espafa sin duda supondrén un considerable
ahorro sanitario tanto en costes directos como indirec-
tos y mejorardn la calidad de vida de la poblacién.

REFLEXIONES ACERCA
D€ LA PANDEMIA ACTUAL

Una pandemia de gripe no significa que el virus
sea mdés patégeno o virulento; bdsicamente supone



que habrd mds personas infectadas y con ello més
enfermos, algunos graves, y entre éstos se producirdn
los fallecimientos. Por eso es importante que al lado de
las medidas profildcticas y terapéuticas especificas la
sociedad se prepare y confie en el sistema sanitario,
gue deberd adaptarse para atender mayor nUmero de
urgencias y de ingresos, sin descuidar la asistencia a
pacientes con ofras enfermedades y con particular
atencién a las edades extremas de la vidal5. El interés
que suscita el desarrollo y la disponibilidad de una
vacuna contra la cepa pandémica de virus de la gripe A
nv HIN1 swO ha sido apuntado de manera reiterada
en los Ultimos meses. Cabe sefalar al respecto dos
aspectos que el médico general y de familia debe
conocer y que se refieren a la capacidad de produccién

REVISION

de vacunas y a los escenarios surgidos de su disponi-
bilidad. Hasta donde conocemos, el nGmero de paises
europeos que albergan empresas productoras de
vacunas es limitado. Resulta relevante describir que el
acuerdo de suministro en la produccién, salvo poste-
rior modificacién en el seno de los érganos politicos,
que se reunirén en el préximo otofo, establece un
limite en el nomero de dosis de vacuna disponibles
frente a la pandemia. Esta situaciéon hace necesario
que las pautas de actuacién y las recomendaciones se
optimicen en todo momento a partir de criterios cien-
tificos actualizados, con el fin, por un lado, de reducir
en la mayor medida posible el nGmero de casos, y, por
otro lado, de minimizar las consecuencias en los gru-
pos de mayor riesgo.
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