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Infeccion por influenza. Riesgos, complicaciones y prevencion
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Si bien en la mayoria de los casos la infeccion por el vi-
rus de la influenza es autolimitada, ciertos grupos de per-
sonas tienen mayor riesgo de complicaciones e incluso
de morir por la infeccion. En estos grupos se encuentran
las personas en los extremos de la vida y las que presen-
tan condiciones médicas asociadas, como enfermedades
pulmonares o cardiacas cronicas, o diabetes. Las muer-
tes por influenza pueden resultar de las complicaciones,
como neumonia o exacerbacién de enfermedad pulmo-
nar crénica, en pacientes con condiciones mérbidas car-
diopulmonares previas. La mayoria de ellas ocurre en
adultos y en mas del 90% como consecuencia de neumo-
nia. Las tasas estimadas para infeccion por influenza
asociada a estas condiciones son de 0,4-0,6 muer-
tes/100.000 personas en el grupo de edad de 0-49 afos,
7,5/100.000 entre personas de 50-64 afios y de
98,3/100.000 en los mayores de 65 afos. Los pacientes
con enfermedad cardiovascular previa tienen indudable-
mente un mayor riesgo de complicaciones ocasionadas
por la gripe. En general, las infecciones respiratorias al-
tas se han asociado con un riesgo incrementado de en-
fermedad cardiaca isquémica y accidentes cardiovascu-
lares, que se incrementan durante las epidemias a razén
de 2,5 veces mas para las muertes de causa cardiovas-
cular. Incluso las muertes por insuficiencia cardiaca pre-
cedida por gripe aumentan 1,8 veces en comparacién
con las ocasionadas en ausencia de la infeccion. Por otro
lado, debido a que las vacunas antiinfluenza inactivadas
han demostrado su eficacia para reducir la incidencia de
neumonia, las tasas de hospitalizaciéon y las muertes re-
lacionadas con influenza en poblaciones mayores de 65
afos, se recomienda su utilizacion incluso en los grupos
que estan en estrecho contacto con los individuos ex-
puestos y susceptibles a la gripe. También esta indicada
en individuos institucionalizados y en los que presentan
enfermedades de base crénicas. Mas aun, recientemen-
te, los organismos internacionales de vigilancia han suge-
rido que se reduzca la edad recomendada con anteriori-
dad para la vacunacién antigripal a personas de 50-64
afos debido a que un tercio de éstas tienen 1 0 mas con-
diciones que predisponen a tener complicaciones seve-
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ras devenidas de la gripe espafola, asi como a las perso-
nas en estrecho contacto con los individuos expuestos y
susceptibles de complicaciones.
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Influenza Infection. Risk, Adverse Consequences,
and Prevention

Even though in most cases infections with influenza vi-
rus are self-limiting, certain groups are under higher risk
of suffering complications or even dying because of the
infection. Within these groups, we include newborns and
elderly people, and those with a medical condition such
as lung or heart disease, diabetes, etc. Deaths caused by
influenza can be the result of complications such as
pneumonia or exacerbation of chronic lung disease in pa-
tients with a previous cardiopulmonary condition. Most of
these deaths correspond to adults, and over 90% of them
are the consequence of pneumonia. The estimated rates
registered for infection with influenza associated with the-
se conditions are: 0.4-0.6 deaths/100000 people in
groups in the range 0-49 years of age; 7.5 amongst peo-
ple in the range 50-64 years of age; and 98.3 in people
over 65. Patients with previous cardiovascular disease
are under higher risk of complications caused by flu. Ad-
ditionally, upper respiratory infections have been globally
associated to an increased risk of ischemic heart disease
and stroke. During epidemics this risk increases 2.5 times
the number of deaths caused by cardiovascular accidents
and 1.8 times those linked to heart condition, either ische-
mic cardiopathy or congestive heart failure. Due to risk of
complications and due to the fact that the existing inactiva-
ted flu vaccine proved to be effective in reducing the inci-
dence of pneumonia, the rates of hospitalization and de-
aths caused by influenza in people over 65 years of age,
those in nursery homes and those with a medical condi-
tion, vaccination is recommended to these groups. Furt-
hermore, vaccination is from now on, recommended to pe-
ople in close contact with them and to people within the
range 50-64 years of age, since one third have one or
more conditions that make them susceptible to severe
complications.
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La enfermedad respiratoria con caracteristicas epidé-
micas o pandémicas como consecuencia de la infeccién
por influenza ha sido descrita desde el siglo xvI, pero
mds recientemente, durante el siglo X1X, se ha estableci-
do e identificado al agente causal como un virus de-
nominado virus de la influenza. A partir de entonces,
durante épocas epidémicas, un amplio niimero de enfer-
medades respiratorias afectan a personas de cualquier
edad y en la mayoria de los individuos la infeccién tiene
un comportamiento autolimitado, aunque hay un riesgo
aumentado de desarrollar serias complicaciones en los
extremos de la vida, como también entre las personas
con afecciones médicas crénicas asociadas. Los 2 tipos
de virus de la influenza que causan epidemias humanas
son el A y el B. El virus A se categoriza sobre la base de
2 antigenos de superficie 1lamados hemaglutininas (H)
y neuroaminidasas (N), mientras que el tipo B no es ca-
tegorizado en subtipos. Aunque desde 1977 la circula-
cién del virus de la influenza A (HIN1 y H3N2) y del
virus B es global, las nuevas formas adoptadas por el vi-
rus son el resultado de los cambios antigénicos produci-
dos durante las mutaciones virales. El impacto epide-
miol6gico es impredecible si ese nuevo virus no ha
circulado previamente y no ha generado contacto huma-
no con anterioridad, en cuyo caso es capaz de generar
pandemias. Por otro lado, debido a que el virus de la in-
fluenza tiene una capacidad de mutar y de transmitirse
desde reservorios animales hacia los seres humanos, és-
tos son capaces de emerger o reemerger como nuevos
virus, con la posibilidad de diseminarse con rapidez y
afectar a las poblaciones mas susceptibles de contraer la
enfermedad y causar epidemias o pandemias, con el
consecuente incremento de la mortalidad. Las tasas de
incidencia de la enfermedad por influenza varian segin
el método de estudio, la estacidn, los tipos de virus cir-
culantes, la localizacién geografica, el ambiente en rela-
cioén con la comunidad o si las personas estan institucio-
nalizadas, como es el caso de las residencias para
ancianos. En la edad escolar, las tasas exceden el 30% y
en los adultos son de hasta el 15%, aproximadamente,
mientras que en las personas adultas institucionalizadas
son varias veces mds elevadas en comparacién con las
de los individuos que residen en comunidades abiertas.
Aunque las tasas mads altas de infeccién ocurren en los
nifios, la mayoria de las muertes se producen en los in-
dividuos mayores de 65 afios y en los pacientes con fac-
tores de riesgo'?. Un ejemplo de esto son las tasas de
hospitalizacién en los nifios de 0-4 afios, cercanas a
100/100.000 en los nifios sin ninguna condicién médica
crénica asociada y de 500/100.000 en los que presentan
una condicién de alto riesgo clinico*’. En una revision
de los brotes epidémicos en residencias de ancianos se
ha estimado que la incidencia llega al 43%. En grupos
de nifios, los mas afectados son los de 0-1 afio, con una
tasa de hospitalizacién comparable a la de los mayores
de 65 afios®. Durante las epidemias de influenza ocurri-
das en 1969-1970 y 1994-1995, el nimero global de
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hospitalizaciones relacionadas con la influenza en Esta-
dos Unidos fue de 114.000-220.000 por cada epidemia’.
Las muertes por influenza pueden ser el resultado de las
complicaciones, como la neumonia o la exacerbacién
de una enfermedad pulmonar crénica en pacientes con
condiciones cardiopulmonares previas o ambas, asma u
otras enfermedades, como diabetes mellitus, enferme-
dad renal crénica de cualquier origen, afeccién del teji-
do conectivo y cualquier estado de inmunodeficiencia.
La mayoria de las muertes en adultos son consecuencia
de neumonia® asociada a Streptococcus pneumoniae,
Staphilococcus aureus o Haemophilus influenzae. La
neumonia primaria, es decir, la provocada especifica-
mente por la invasion directa del virus, ocurre con poca
frecuencia y se relaciona de manera directa con la
muerte por influenza. En las pandemias ocurridas histé-
ricamente en 1918 y 1957 se identific6 una interesante
asociacion de la neumonia viral con ciertas enfermeda-
des cardiacas, particularmente valvulopatias, como con-
secuencia de una agresién reumadtica previa, asi como
con el estado de gestacién en las mujeres. Otras compli-
caciones cardiacas ocurridas de forma desproporciona-
damente elevada en relacién con las tasas de prevalen-
cia previas, como las miocarditis y la inflamacién de las
membranas serosas, también fueron vinculadas a esas
pandemias. Desde estas comunicaciones hasta la actua-
lidad, la incidencia ha decrecido de manera significati-
va. Otros datos relevantes durante las epidemias de in-
fluenza en Estados Unidos de 1990-1999 revelan que
las 36.000 muertes ocurridas estuvieron asociadas con
condiciones crénicas de afecciones pulmonares o circu-
latorias’. De esta forma, las tasas estimadas de infeccién
por virus de la influenza asociada a estas condiciones
fue de 0,4-0,6 muertes/100.000 personas en el grupo de
0-49 afios de edad, de 7,5/100.000 en las personas de
50-64 afios y de 98,3/100.000 en los > 65 afios.

Los pacientes con enfermedad cardiovascular previa
tienen, sin duda, un mayor riesgo de presentar compli-
caciones ocasionadas por la gripe en comparacién con
aquellas sin enfermedad previa y, en general, las infec-
ciones respiratorias altas globalmente se han asocia-
do con un incremento del riesgo de enfermedad car-
diaca isquémica y cerebrovascular. Entre los posibles
mecanismos del incremento del riesgo de eventos sub-
secuentes a las infecciones respiratorias, como la in-
fluenza, se incluyen las alteraciones en los mecanismos
de la hemostasia, la lisis y la agregacién plaquetarias,
asi como el incremento de las concentraciones de prote-
inas de respuesta inflamatoria aguda, como de citocinas
proinflamatorias y antiinflamatorias. Todos estos cam-
bios pueden inducir tanto fenémenos trombdticos como
alteraciones de la funcién endotelial.

Contrariamente a esto surgen datos de la propia va-
cunacién antiinfluenza. Su aplicacién preventiva redu-
ce el riesgo de hospitalizacién por enfermedad cardia-
ca, accidentes cerebrovascular y neumonia, y las
muertes relacionadas con este virus’. En este punto,



surge la pregunta de si hay ciertamente una asociacién
entre la infeccién y la aterosclerosis, ya que un tercio
de los pacientes con complicaciones habituales de la
influenza, como bronquitis aguda y neumonia, tiene
una enfermedad cardiaca. Este interrogante es ain ma-
yor ante la asociacién de la infeccién por este virus con
una tasa nada despreciable de apariciéon de un infarto
de miocardio, y mds adn entre los individuos con claros
antecedentes previos de alguna enfermedad cardiovas-
cular crénica.

Durante las epidemias de influenza, las muertes por
accidentes cardiovasculares aumentan 2,5 veces y las se-
cundarias a insuficiencia cardiaca congestiva, 1,8 veces.
Otra condicién de base asociada con complicaciones es
la diabetes. El riesgo de hospitalizacidn para los diabéti-
cos es 6 veces mayor que el de los pacientes no diabéti-
cos y la tasa de muertes es 1,7 veces mayor por neumo-
nia e influenza que en la poblacién general. Asf, la tasa
de mortalidad oscila entre un 5 y un 15% y aumenta ante
la coexistencia de situaciones adicionales, como enfer-
medades cardiovasculares y renales crénicas.

PREVENCION MEDIANTE LA VACUNA
INACTIVADA

Algunos factores afectan a la eficacia y efectividad
de las vacunas de la influenza y estdn relacionados con
la coincidencia de la circulacién viral en la comunidad
con las cepas utilizadas en la elaboracion de las vacu-
nas, la edad de los pacientes y el tipo de huésped (in-
munocompetente o inmucomprometido). A pesar de
las dificultades de andlisis de los diferentes estudios de
eficacia y efectividad, es practico y util relacionar el
impacto del tratamiento preventivo mediante vacuna-
cién con las condiciones médicas asociadas (segtin la
edad y el tipo de condicién cardiovascular, pulmonar,
diabetes, inmunodeficiencia) y analizar estos resulta-
dos segtin las diferentes poblaciones estudiadas, como
los mayores de 65 afios y los individuos institucionali-
zados (p. €j., residencias de ancianos).

Personas mayores de 65 afnos

En estudios no aleatorizados realizados en esta pobla-
cion con o sin enfermedades crénicas asociadas se mues-
tra una reduccion de la tasa de neumonias y de hospitali-
zacion del 18-52% y una disminucién de las causas
totales de muerte del 27-70%. En un metaandlisis se esti-
mo que, en pacientes mayores de 65 afios, la vacunacién
reducia la aparicion de la enfermedad en un 33%), la hos-
pitalizacién por neumonia en un 50% y la mortalidad en
un 50%”°.

Personas institucionalizadas

La efectividad ha sido ampliamente estudiada en po-
blaciones de residencias de ancianos y la reduccién de
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TABLA 1. Recomendaciones internacionales
para la vacunacion antigripal

Personas con alto riesgo para complicaciones de la gripe
Personas mayores de 65 afnos
Personas de 50-64 afios?
Nifios de 6-23 meses
Residentes en instituciones de cuidados prolongados
(geridtricos, residencias)
Adultos con enfermedades pulmonares o cardiacas
Adultos con enfermedades metabdlicas (incluida la diabetes
mellitus), renales, hemoglobinopatias e inmunodepresién
(incluidos los pacientes con VIH)
Adolescentes que reciben aspirina de forma crénica
Mujeres que cursardn su segundo o tercer trimestre de embarazo
durante la temporada de gripe
Personas que pueden transmitir la gripe a otras de alto riesgo
Trabajadores de la salud
Convivientes con personas de alto riesgo
Empleados de instituciones de cuidados prolongados
Otros grupos
Cualquier persona que desee reducir el riesgo de padecer la
enfermedad
Personas que trabajan en servicios publicos
Viajeros (segun el &reay la época del afio)

2Segln las recomendaciones del Comité Asesor de Inmunizaciones de Esta-
dos Unidos como otro grupo prioritario por la incidencia de condiciones mé-
dicas de base en este grupo de edad.

la enfermedad durante los brotes epidémicos fue de
aproximadamente el 40%. A pesar de que la respuesta
inmunogénica puede disminuir con la edad, la vacuna-
cion previene las hospitalizaciones y las muertes en un
47-90%. La vacunacién reduce la enfermedad por un
efecto de inmunidad comunitaria, es decir, un mayor
nimero de individuos protegidos y una menor proba-
bilidad de contagio.

Grupos de riesgo que presentan una
condicion médica comodrbida asociada

En estos grupos se ha realizado un limitado nime-
ro de estudios. En pacientes diabéticos se aprecid
una reduccion de la enfermedad cercana al 79%. Es-
pecificamente, en este grupo la tasa de mortalidad se
incrementa durante las estaciones de influenza (5-
15%), en especial en los pacientes con riesgos adi-
cionales, como enfermedades cardiovasculares o re-
nales!'%-12,

Por dltimo, segin el riesgo de complicaciones se-
veras, incluida la muerte en ciertos grupos, y la efec-
tividad de las vacunas disponibles, se recomienda
desde hace décadas la vacunacién en un amplio gru-
po de individuos con el fin de atenuar las complica-
ciones de una de las cuatro grandes «armas bioldgi-
cas» letales que afectan a la humanidad, la gripe
espafola (tablal).
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