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La gripe en el nifio puede cursar de forma subclinica
y, en ocasiones, con extremada gravedad. En neonatos
y lactantes puede presentarse como un sindrome
febril sin foco. Los nifios son el factor fundamental
en la cadena de transmisién de la enfermedad. Las
tasas de hospitalizacién en los nifios sanos menores
de 2 afios son similares o, incluso, superiores a las
de las personas >65 afios. En el momento actual, las
Unicas vacunas disponibles autorizadas para menores
de 18 afios en Espafia son las vacunas trivalentes,
inactivadas, de administracién por via intramuscular.
La vacuna atenuada intranasal no esta disponible en
las farmacias. La eficacia protectora de la vacuna
antigripal en menores de 2 afios es limitada.

El CAV-AEP (Comité Asesor de Vacunas de la
Asociacion Espafiola de Pediatria) recomienda,

para la temporada 2013-2014, la vacunacion

en pediatria en nifios mayores de 6 meses y
adolescentes pertenecientes a los grupos de riesgo,
asi como a los que convivan con pacientes de riesgo.
Es especialmente importante la recomendacion de

la vacunacién antigripal de todos los profesionales
sanitarios en contacto con poblacién pediatrica

y la vacunacién antigripal de las embarazadas

con el fin de proteger mediante los anticuerpos
transplacentarios al nifio en los primeros meses

de vida.
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Abstract

Influenza in children may attend subclinical and
sometimes with extreme seriousness. In neonates and
infants may present as a fever without source. Children
are the key factor in the chain of transmission of the
disease. Hospitalization rates in healthy children

under 2 years are similar, or even greater than, those

of persons >65 years. At present the only licensed
vaccine available for children under 18 years in Spain
are trivalent vaccines, inactivated of intramuscular
administration. The attenuated intranasal vaccine is not
available in pharmacies at the moment. The protective
efficacy of influenza vaccine in children under 2 years
is limited. The CAV-AEP (Vaccine Advisory Committee
of the Spanish Association of Pediatrics) recommended,
for the 2013-2014 season the pediatric vaccination

in children older than 6 months and adolescents
belonging to risk groups, and patients who live with risk
patientes. Especially important is the recommendation
of influenza vaccination of all health professionals in
contact with pediatric and influenza vaccination of
pregnant women in order to protect by transplacental
antibodies to the child in the first months of life.
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Etiologia
Existen dos mecanismos fundamenta-
les que dan lugar a cambios antigénicos de
los virus gripales; los cambios antigénicos
menores (deriva antigénica o “drift”) y los
cambios antigénicos mayores (salto anti-
génico o “shift”).

os virus de la gripe pertenecien-

tes a la familia Orthomyxoviridae

forman los géneros Influenza A,
Influenza B e Influenza C. Sin embar-
go, mientras los virus B y C son pre-
dominantemente patégenos humanos,
los virus A son capaces de infectar de
forma natural a numerosas especies de
animales mamiferos y aves. La variacién
dentro del tipo A permite su clasifica-
cién en subtipos, definidos en funcién
de sus antigenos de membrana: hema-
glutinina (HA) y neuraminidasa (NA).
Se han identificado 9 NA y 16 HA dife-
rentes, que pueden originar numerosas
combinaciones o subtipos.

Existen dos mecanismos fundamen-
tales que dan lugar a cambios antigéni-
cos de los virus gripales: los cambios
antigénicos menores (deriva antigéni-
ca o “drift”) y los cambios antigénicos
mayores (salto antigénico o “shift”).
La deriva antigénica (drift) se debe a
la acumulacién gradual de mutaciones
puntuales que originan virus variantes
que se separan paulatinamente de los
que circulaban hasta ese momento,
dando lugar a los brotes epidémicos
anuales. El salto antigénico (shift) sélo
se produce en los virus influenza del
tipo A de forma ocasional y es respon-
sable de la aparicion de las distintas
pandemias.

Patogenia

El virus de la gripe se fija a los recep-
tores de las células del epitelio respirato-
rio, donde se replica en las 48-72 horas
siguientes y durante un periodo mas largo
en ninos.

El virus llega a la mucosa respirato-
ria por via aérea, donde puede ser neu-
tralizado por los anticuerpos locales de
infecciones anteriores. La infeccion se
inicia por la fijacién del virus a los re-
ceptores mucoproteicos de las células
del epitelio respiratorio, donde se repli-
ca en las 48-72 horas siguientes y du-
rante un periodo mads largo en nifios.
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Desde aqui, el virus es eliminado en
forma infectiva por las gotitas de
Pfliigge emitidas al exterior al hablar,
estornudar o toser. La resistencia del
virus en el medio ambiente es favore-
cida por las condiciones de elevada hu-
medad relativa y baja temperatura, asi
como por la concentracion del virus en
las secreciones respiratorias y el tamafo
de los aerosoles formados.

El virus, desde la mucosa respira-
toria, difunde por contigiiidad, oca-
sionando un proceso inflamatorio con
necrosis del epitelio ciliado del tracto
respiratorio superior; también, puede
afectar al tracto respiratorio inferior
(bronquios, bronquiolos y alvéolos),
produciendo complicaciones bronco-
pulmonares y neumonia gripal.

Epidemiologia
Los nifios son el factor fundamental en
la cadena de transmision de la enfermedad.
Las tasas de hospitalizacion en los nifios
sanos menores de 2 afnos son similares o,
incluso, superiores a las de las personas
>65 afios.

La gripe se transmite de persona a
persona a través de las secreciones res-
piratorias, transmitiéndose los virus
facilmente a través del aire por las go-
titas de Pfligge, especialmente en los
locales cerrados. El periodo de trans-
misibilidad se extiende desde
24-48 horas antes del inicio de sinto-
mas hasta 5-6 dias después. Se carac-
teriza por su alta contagiosidad y apa-
ricién en forma de epidemias anuales
y, ocasionalmente, pandemias. Los
nifios son la principal fuente de pro-
pagacion del virus de la gripe en la
comunidad (familia, escuela, etc.)®,
debido a que presentan una mayor car-
ga viral y excretan virus durante mas
tiempo que los adultos®, lo que les
convierte en los principales vectores
de la enfermedad.

La incidencia de gripe es mas alta en
nifios que en adultos y la tasa de ataque
anual en preescolares y escolares es su-
perior al 30-40%®. Las tasas de hospita-
lizacién asociada a la gripe varian segiin
grupos de edad, siendo mas elevadas en
los primeros meses de la vida. La tasa
media de hospitalizacion en menores de
5 afios es de alrededor de 1 por 1.000
nifnos sanos®. En nifios sanos menores

de 2 afios, las tasas de hospitalizacién
son similares, o incluso, superiores a las
de personas de 65 o mas afios, oscilan-
do entre 150-187/100.000 en menores
de 2 afios, y entre 500-1.000/100.000
en los menores de 12 meses.

Sin embargo, la letalidad, ocasio-
nada fundamentalmente por compli-
caciones respiratorias, es muy supe-
rior en las personas de edad avanzada
(>65 aflos) o con enfermedades de
base que condicionan un alto riesgo
de infeccion.

La gripe en los nifios es motivo
de un elevado consumo de recursos
sanitarios. Las consultas pedidtricas
se incrementan en un 50-100%, cre-
ce considerablemente el consumo de
antibidticos y el numero de consultas
a los servicios de urgencias e ingresos
hospitalarios, especialmente frecuen-
tes en los lactantes y los nifios sanos
menores de 24 meses. La enfermedad
en la edad infantil tiene un notable im-
pacto socioeconémico, porque com-
porta un acusado absentismo escolar
y laboral en el caso de los padres, bien
por enfermar contagiados por los hi-
jos, o bien por cuidarlos mientras estan
enfermos.

La actividad gripal en Espafia en la
temporada 2013-14 ha sido moderada-
alta y ha estado asociada a una circu-
lacién predominante de virus pandé-
mico A(HINI) pdm09 y, en menor
medida, del virus AA (H3N2). La tasa
de incidencia global notificada de gripe
alcanz6 el pico maximo de incidencia
de gripe en la semana 04/2014 con casi
300 casos por 100.000 habitantes®.

Durante la temporada 2013-14, los
grupos de edad mads afectados fueron
los ninos entre 0-4 anos, con una tasa
maxima de incidencia semanal de gripe
de mas de 800 casos por 100.000 ha-
bitantes, seguidos por los nifios entre
5-14 afios, con tasas de 500 casos por
100.000 habitantes® (Fig. 1).

Hasta mediados de febrero de 2014,
se habian notificado, durante la tempo-
rada 2013-14, un total de 1.844 casos
graves hospitalizados confirmados de
gripe, el 88% de los casos se han regis-
trado en adultos mayores de 15 afios, y
el 12% restante de formas graves, entre
ninos de 0 a 14 afios de edad. En el
99,7% de los pacientes, se identifico el
virus de la gripe A [79% virus A(HINTI)
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pdmO09 y 21% virus A (H3N2)] y en el
0,3% el virus B. Entre los casos graves
hospitalizados confirmados de gripe,
se habian registrado 189 defunciones,
60% por virus A(HINI) pdm09, 14%
por virus A (H3N2) y 26% por virus A
no subtipado®.

Clinica

La gripe en el nifio puede cursar de
forma subclinica y, en ocasiones, con ex-
tremada gravedad. En neonatos y lactantes,
puede presentarse como un sindrome febril
sin foco.

La gripe es un proceso respiratorio
con una importante repercusion sisté-
mica. En el niflo, puede cursar de for-
ma subclinica y, en ocasiones, con
extremada gravedad, asi como compli-
carse con sobreinfecciones bacterianas
graves. Al inicio del proceso, las ma-
nifestaciones sistémicas predominan
sobre las respiratorias, que se instauran
progresivamente. El espectro de sinto-
mas de la gripe es muy amplio, aunque
los sintomas basicos en pediatria son:
fiebre elevada, tos, coriza, odinofagia,
dificultad respiratoria, rechazo del ali-
mento, vémitos y diarrea. En ocasio-
nes, es caracteristico, ademads: decai-
miento, somnolencia, cefaleas y mial-
gias, encontrandose con frecuencia
elevacion de las enzimas musculares
(CPK y GOT). En neonatos y lactantes,
la gripe puede presentarse como un
sindrome febril sin foco, con sintomas
poco especificos, apnea y rechazo del
alimento.

Las complicaciones de la gripe se
presentan en todas las edades; sin em-

Figura 1. Evolucion de
la incidencia de la gri-
pe por grupos de edad.
Temporada 2013-14.
Sistemas centinela.
Espafia.

bargo, son mas frecuentes en personas
con patologias crénicas subyacentes,
inmunosupresion o edad avanzada
(>65 afos). Las complicaciones mas
frecuentes en ninos son: otitis media,
traqueobronquitis, laringotraqueitis y
bronquiolitis. En ocasiones, la infec-
cién respiratoria se extiende ocasio-
nando una neumonia primaria viral,
manifestada con: disnea, cianosis e hi-
poxemia, con una radiografia de térax
con infiltrados bilaterales difusos de
localizacién peribronquial sin conso-
lidacion. En otras ocasiones, se pro-
duce una neumonia secundaria por la
sobreinfeccioén bacteriana, sobre todo
de etiologia neumococica, sobre la le-
sién pulmonar producida por el virus
gripal; en estos casos, la sintomatolo-
gia es superponible a las neumonias
bacterianas.

Entre las complicaciones no respi-
ratorias, se incluyen manifestaciones:
cardiovasculares, musculares, renales,
endocrinas, gastrointestinales, hema-
ticas y del sistema nervioso central, en
forma de cuadros convulsivos, ence-
falitis y encefalopatia y sindrome de
Guillain-Barré. El sindrome de Reye se
ha asociado a muy diversas infecciones
viricas, sobre todo a varicela, y presen-
ta fundamentalmente como una com-
plicacién de la gripe B. La asociacién
entre este sindrome y el tratamiento
con acido salicilico desaconseja la ad-
ministracién de derivados salicilicos en
los nifios con gripe. Por ultimo, otras
complicaciones descritas en la gripe
son: miositis, fracaso renal, sindrome
de coagulacién intravascular y sindro-
me hemofagocitico.
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Diagnéstico

El diagnéstico rapido de la gripe tiene
un papel primordial en el manejo del pa-
ciente y en la indicacion terapéutica.

El diagnostico de la gripe es funda-
mentalmente clinico y resulta facil cuan-
do existe un ambiente epidémico y
notificacion de aislamiento del virus por
el laboratorio, pero resulta mas dificil
de establecer fuera de periodos epidé-
micos. El diagnéstico rapido virolégico
de la gripe tiene un papel primordial en
el manejo del paciente y en la indica-
cién terapéutica. Un diagnoéstico rapido
de gripe es importante en los nifios sus-
ceptibles de recibir tratamiento antiviral
con oseltamivir, como son los ninos con
sospecha clinica de gripe pertenecientes
a los grupos de riesgo y los nifios con
dificultad respiratoria moderada-grave
y/o progresiva.

Existen diferentes tipos de pruebas
de laboratorio: 1) aislamiento viral en
cultivo celular, es un diagnostico lento
(4-7 dias), pero de gran importancia
en la vigilancia virolégica de los virus
de la gripe; 2) deteccién de antigenos
viricos, permite un diagnéstico rapi-
do en horas y la toma de decisiones
terapéuticas (existen comercializados
métodos de inmunofluorescencia y de
enzimo-inmuno-ensayo que son de ra-
pida ejecucién); 3) deteccion de dcidos
nucleicos mediante reaccion en cadena
de la polimerasa (PCR); y 4) deteccién
de anticuerpos especificos (diagndstico
serolégico) frente a la hemaglutinina del
virus gripal en dos muestras pareadas
de suero de un paciente, separadas 2-3
semanas, cuyo interés reside principal-
mente en la realizacién de estudios epi-
demiolégicos poblacionales.

Tratamiento

En pediatria, el antivirico de eleccién
es el oseltamivir, que debe instaurarse
precozmente durante las primeras 24-48
horas del inicio del cuadro clinico en nifos
con gripe confirmada o sospechada que son
hospitalizados con un proceso respiratorio
grave, complicado o progresivo, sobre todo
si presentan factores de riesgo.

Los inhibidores de la neuraminida-
sa, zanamivir y oseltamivir, son eficaces
frente a los virus Influenza A y B(6-%). El
tratamiento de la infeccion aguda debe

PEDIATRIA INTEGRAL

177



GRIPE

realizarse precozmente durante las pri-
meras 24-48 horas del inicio del cuadro
clinico, pudiendo reducirse la sintoma-
tologia en aproximadamente 1-2 dias,
el riesgo de complicaciones, el riesgo
de fallecimiento y acortarse la duracién
de la hospitalizacién. En Pediatria, el
antivirico de eleccion es el oseltamivir.
Se administra por via oral y la duracion
del tratamiento es de 5 dias, aunque se
pueden considerar tratamientos mas
largos en pacientes que contintian gra-
vemente enfermos tras 5 dias de trata-
miento. Se prepara en forma de solu-
ci6én en Farmacia de Hospital a la con-
centracion de 1 ml = 15 mg de oselta-
mivir.

Las indicaciones del tratamiento
con oseltamivir en pediatria se centran
basicamente en nifios con gripe con-
firmada o sospechada que son hospi-
talizados con un proceso respiratorio
grave, complicado o progresivo, sobre
todo si presentan factores de riesgo. No
es indicacién de tratamiento el nifio sin
factores de riesgo con una gripe sin sig-
nos de gravedad ni complicaciones. La
dosificacion del oseltamivir se muestra
en la tabla I.

Prevencion

En la practica clinica, en el momen-
to actual en Espana, las tnicas vacunas
disponibles y autorizadas para menores
de 18 aiios son los preparados trivalentes
inactivados.

La vacunacién antigripal anual es la
estrategia prioritaria en la prevencién de
la gripe. En el momento actual, las tni-
cas vacunas disponibles, en la practica,
y autorizadas para menores de 18 afos
en Espafia, son los preparados trivalentes
(2 cepas de Influenza A y una cepa de
Influenza B) inactivados, procedentes de
cultivos en huevos de gallina embriona-
dos, para su administracién por via in-
tramuscular. Cada dosis vacunal contie-
ne 15 mcg de cada uno de los 3 antige-
nos. En la composicién de algunas va-
cunas, existen trazas de antibidticos,
como neomicina, gentamicina, polimi-
xina B, etc., que se utilizan en el proce-
so de fabricacién. Fn el momento actual,
ninguna de las vacunas de gripe estacio-
nal disponibles en Espaa lleva tiomersal
como conservante. La vacuna atenuada
de administracién intranasal (LAIV) esta
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Tabla I. Dosificacién de oseltamivir en la edad pediatrica

>1 afo

— <15 kg: 30 mg/12 horas (2 ml/12 h)
—15-23 kg: 45 mg/12 horas (3 ml/12 h)
—23-40 kg: 60 mg/12 horas (4 ml/12 h)
—>40 kg: 75 mg/12 horas (5 ml/12 h)

<1 afo

— 0-1 meses: 2 mg/kg/dosis, cada 12 horas
— 1-3 meses: 2,5 mg/kg/dosis, cada 12 horas
— 3-12 meses: 3 mg/kg/dosis, cada 12 horas

<1 afo, pretérminos

— <38 semanas: 1 mg/kg/dosis, cada 12 horas
— 38-40 semanas: 1,5 mg/kg/dosis, cada 12 horas

Tabla Il. Cepas de la vacuna antigripal trivalente para la temporada 2013-2014

(recomendaciones de la OMS)®

— Cepa viral similar a A/California/7/2009 (HIN1)pmd09*

— Cepa viral similar a A/Victoria/361/2011 (H3N2)

— Cepa viral similar a B/Massachussets/2/2012 (linaje Yamagata)**

La cepa vacunal de virus de la gripe A (H1IN1) esta derivada del virus de la gripe A

pandémica 2009.

aprobada en Espaila para su uso en pa-
cientes sanos entre 2 y 18 anos de edad
pero, en la practica, no esta disponible
en las farmacias comunitarias.

La composicion de cepas de la
vacuna antigripal trivalente recomen-
dada por la OMS para la temporada
epidémica 2013-2014 se muestra en
la tabla 1I®).

Recomendaciones de
vacunacién antigripal en
pediatria (Comité Asesor de
Vacunas de la AEP) (19

Con relacién a la infancia y a la ado-
lescencia, el CAV-AEP recomienda la
vacunacion antigripal con preparados
trivalentes inactivados en:

1. Grupos de riesgo: nifos a partir de
los 6 meses y adolescentes en las si-
guientes situaciones o enfermedades
de base:

— Enfermedad respiratoria cronica
(p. €j., fibrosis quistica, displasia
broncopulmonar, bronquiecta-
sias, asma e hiperreactividad
bronquial, etc.).

— Enfermedad cardiovascular grave
(congénita o adquirida).

— Enfermedad metabdlica cronica
(p- ¢j., diabetes, errores congé-
nitos del metabolismo, etc.).

Enfermedad renal crénica o he-
patica.

Enfermedad inflamatoria intes-
tinal crénica.
Inmunodeficiencia congénita
(se excluye el déficit aislado de
IgA) o adquirida (incluidos cor-
ticoides sistémicos a dosis altas
y mantenidas).

Asplenia funcional o anatémica.
Enfermedad oncolégica y enfer-
medad hematoldgica moderada
o grave.

Enfermedad neuromuscular cré-
nica y encefalopatia moderada o
grave.

Malnutricién moderada o grave.
Obesidad moérbida (IMC mayor
o igual a 3 desviaciones estan-
dar).

Sindrome de Down u otros tras-
tornos genéticos con factores de
riesgo.

Tratamiento continuado con aci-
do acetilsalicilico.

Embarazo en adolescentes.

Nifios sanos a partir de los 6 meses
y adolescentes sanos que convivan
con pacientes de riesgo.

Adultos en contacto con nifnos y
adolescentes pertenecientes a gru-
pos de riesgo.



Es especialmente importante la va-
cunacioén del entorno familiar cuando
existan lactantes menores de 6 meses de
edad con factores de riesgo; ya que, es-
tos no pueden recibir la vacuna antigri-
pal. Igualmente, es importante la reco-
mendacion de la vacunacion antigripal
de todos los profesionales sanitarios en
contacto con ninos y la vacunacion de
las embarazadas, por ser ellas mismas un
grupo de riesgo y con el fin de proteger
al niflo en los primeros meses de vida
mediante los anticuerpos transplacen-
tarios especificos.

Consideraciones especiales
del Comité Asesor de Vacunas
de la AEP sobre la vacunacion
antigripal universal

El CAV-AEP considera que los nifos
mayores de 6 meses sanos y no inclui-
dos en los grupos de riesgo anterior-
mente mencionados, pueden vacunarse
frente a la gripe estacional si sus padres
lo solicitan o su pediatra lo considera
conveniente. Esta actitud preventiva
constituye, sin duda, una oferta de salud
que proporciona al nifio o adolescen-
te vacunado una proteccion individual
directa, ademas de favorecer una protec-
cién familiar y comunitaria indirectas.

La vacunacion antigripal universal
de todos los nifios, en el momento ac-
tual en nuestro medio y con las vacunas
disponibles, plantea diversas dudas y
algunos inconvenientes: 1) necesidad
de afiadir anualmente una inyeccién
al calendario de vacunaciones, con los
problemas inherentes de implementa-
cién y aceptabilidad; 2) la efectividad
de las vacunas antigripales trivalentes
inactivadas en nifios menores de 2 afios
es limitada; 3) el coste seria elevado y
no existen suficientes datos en nuestro
medio de eficiencia en la edad pedia-
trica de una politica de vacunacién uni-
versal; 4) sin disponibilidad practica en
el momento actual en nuestro medio
de vacunas antigripales atenuadas de
administraciéon intranasal (LAIV), que
proporcionan una mayor eficacia pro-
tectora en comparacion con las inacti-
vadas trivalentes disponibles en Espaia;
y 5) ausencia de vacunas antigripales
tetravalentes inactivadas o atenuadas,
que puedan presentar un incremento
de la efectividad comparadas con las
vacunas trivalentes.
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Tabla Ill. Esquema de la vacunacién antigripal en pediatria®©

Rango de edad Dosis N° de dosis
6 a 35 meses 0,25 ml 1-2*
3 a 8 afios 0,50 ml 1-2*
. 0,50 ml 1
>9 afios

*Dos dosis en nifios <9 afios, no vacunados previamente, con al menos 4 semanas

de intervalo entre dosis.

Eficacia y efectividad

La eficacia y la efectividad son mayo-
res para la AIV que para la trivalente in-
activada, mayor con dos dosis de vacuna
que con una dosis y ademas aumenta con
la edad. La eficacia/efectividad es depen-
diente de la concordancia entre los virus
gripales circulantes y los contenidos en la
vacuna, de la tasa de ataque y de la sen-
sibilidad de los test diagnésticos que se
utilizan para el diagnéstico de gripe por
el laboratorio.

La efectividad de las vacunas anti-
gripales trivalentes inactivadas (TIV) en
nifios menores de 2 afios es limitada.
En todas las revisiones sistemati-
cas(®11-16) 13 eficacia de la vacuna anti-
gripal oscila entre 58-65% y la efecti-
vidad, entre 28-61%. La eficacia y efec-
tividad aumentan con la edad y hay
escasos estudios para permitir una
adecuada evidencia en menores de
2 afios. En la revision sistematica de la
The Cochrane Library del afio 2008 de
Jefferson y cols.('?), se concluye que:
“en ninos <2 afos, la eficacia de laTIV
era similar al placebo”.

La eficacia es mayor para LAIV que
TIV, y la eficacia es mayor (alrededor de
un 20% mas) con dos dosis de vacuna
que con una dosis. Ademds, se confir-
ma que hay heterogeneidad significativa
con la edad; de forma que, la eficacia
aumenta con la edad (mayor en 26 afios
que <2 afios). Sin duda, la eficacia es
dependiente de los virus gripales pre-
dominantes y de la tasa de ataque.

Como ya se ha comentado, la efica-
cia de la vacuna atenuada de adminis-
tracion intranasal (LAIV) es aproxima-
damente del 70-80% (IC95% 53-91) y
en todas las revisiones es superior a la
eficacia de la vacuna inactivada (TIV)
(6.15-18) Las vacunas que contienen ad-
yuvantes pueden mejorar la eficacia
vacunal en los vacunados a través del

incremento de la respuesta humoral y
de las células T-helper que producen.

La eficacia de la vacuna antigripal
depende en gran manera del grado de
similitud entre las cepas de los virus in-
cluidos en las vacunas y los virus que
estén en circulacién (concordancia).
Igualmente, la eficacia depende de la
sensibilidad de los test diagnosticos que
se utilizan para el diagnostico de gripe
por el laboratorio.

Posologia

En los ninos menores de 9 afos, para
la obtencion de una proteccién 6ptima
frente a la gripe, son necesarias 2 dosis
de la vacuna, separadas por, al menos, 4
semanas.

El esquema de vacunacion antrigri-
pal se muestra en la tabla III.

La via de administracién es intra-
muscular profunda, nunca intravascular.
La vacuna debe conservarse entre +2°C
y +8°C, y aplicarse a temperatura am-
biente. El periodo de validez es de un
afio.

Precauciones y
contraindicaciones

En la tabla IV, se muestran las con-
traindicaciones de la vacunacion contra
la gripe en pediatria.

Se consideran precauciones, la en-
fermedad aguda moderada o grave, con
o sin fiebre, y el sindrome de Guillain-
Barré dentro de las 6 semanas siguientes
a la aplicaciéon de una dosis previa de la
vacuna antigripal®.

Recomendaciones sobre
vacunacion antigripal en nifios
alérgicos al huevo

Las vacunas antigripales actualmen-
te disponibles en Espafia contienen mi-
nimas cantidades de huevo, ya que son
vacunas procedentes de cultivos en hue-
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Tabla IV. Contraindicaciones de la

vacunacién antigripal

— Reaccion alérgica grave a los
componentes de la vacuna

— Antecedentes de reaccion grave a
una dosis previa de la vacuna

— Reaccion alérgica grave
(anafilaxia) al huevo

— Nifios menores de 6 meses

vos de gallina. Con relacién a la vacu-
nacién antigripal en la edad pediatrica
y la alergia al huevo, el CAV-AEP, en
consonancia con la Sociedad Espaiiola
de Inmunologia Clinica, Alergia y Asma
Pediatrica (SEICAP), hace las siguien-
tes consideraciones y recomendacio-
nes(®!9):

Una reaccion anafilactica grave tras
la administracion de una dosis pre-
via de la vacuna antigripal, inde-
pendientemente del componente
sospechoso de ser responsable de
la reaccion, es una contraindicacion
absoluta para la recepcién de esta
vacuna.

El antecedente de reaccién anafi-
lactica grave inmediatamente o de
minutos a horas después de una
exposicion al huevo, o el empleo
de adrenalina u otras medidas
médicas urgentes tras esto, haran
que no se recomiende la adminis-
tracién de la vacuna antigripal. Si
se considera que la vacunacién es
totalmente necesaria, ésta debera
administrarse, previa valoracién
por un alergélogo pediatrico, en un
recinto hospitalario con los medios
adecuados para el tratamiento de la
anafilaxia.

El antecedente solamente de urtica-
ria u otras manifestaciones clinicas
no graves tras la exposicion al huevo
no contraindica la administracién de
la vacuna antigripal.

Algunas personas que se consideran
alérgicas al huevo podrian realmen-
te no serlo y la alergia estar condi-
cionada por otros componentes de
estas vacunas, como la gelatina, por
ejemplo.

Algunas medidas, tales como ad-
ministrar la vacuna dividida en dos
subdosis y en dos etapas, asi como
las pruebas cutdneas (prick tests),
no son recomendables.

PEDIATRIA INTEGRAL

Bibliografia
Los asteriscos reflejan el interés del articulo a
juicio del autor.

1.

6.%%

g sk

10.%*

11.

12.%%

Fraaij PL, HeikkinenT. Seasonal influenza:
the burden of disease in children. Vacci-
ne. 2011;29:7524-8.

Esposito S, Daleno C, Baldanti F, Sca-
la A, Campanini G, Taroni F, et al. Viral
shedding in children infected by pande-
micA/HIN1/2009 influenza virus. Virol
J.2011; 8: 349.

Silvennoinen H, Peltola V, Vainionpaa R,
Ruuskunen O, Heikkinen T. Incidence of
influenza-related hospitalizations in di-
fferent age groups of children in Finland:
a 16-year study. Pediatr Infect Dis J. 2011;
30:e 24-28.

Poehling KA, Edwards KM, Weinberg GA,
Szilagyi P, Staat MA, Iwane MK, et al. The
underrecognized burden of influenza
in young children. N Engl J Med. 2006;
355:31-40.

Red Nacional de Vigilancia Epide-
miolégica. Informe semanal de Vi-
gilancia de la Gripe en Espaia. Se-
mana 06/2014. N° 380. 13 febre-
ro de 2014. Disponible en: http://
vgripe.isciii.es/gripe/documentos/
20132014 /boletines/grn062014.pdf.

Centers for Disease Control and Preven-
tion (CDC). Summary Recommenda-
tions: Prevention and control of influenza
with vaccines: recommendations of the
Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP)- United States, 2013-14.
MMWR. 2013; 62(7): 1-43.

Public Health England. Guidance on
use of antiviral agents for the treatment
and prophylaxis of Influenza. De-
cember 2013. Disponible en: http://
www.hpa.org.uk/webc/HPAwebFile/
HPAweb_C/1317140512146.

CDC. Antiviral Agents for the Treatment
and Chemoprophylaxis of Influenza.
MMWR. 2011; 60(1).

World Health Organization (WHO). Re-
commended composition of influenza vi-
rus vaccines for use in the 2013-2014 nor-
thern hemisphere influenza season. Dispo-
nible en: http://www.who.int/influenza/
vaccines/virus/recommendations/
201302 _recommendation.pdf.

Vacunacioén frente a la gripe estacional en
la infancia y la adolescencia. Recomenda-
ciones del Comité Asesor de Vacunas de
la Asociacién Espaiiola de Pediatria (CAV-
AEP) para la campafia 2013-2014. Dis-
ponible en: http://vacunasaep.org/sites/
vacunasaep.org/files/Recomendaciones_
vac_gripe_ CAV-AEP_2013_14.pdf.

Gonzilez de Dios ], Rodrigo C, Piedra JA,
Corretger JM, Moreno-Pérez D, Vacunacion
antigripal universal en pediatria: ;si o no?
An Pediatr (Barc).2013;79:261.el-el1.
Jefferson T, Rivetti A, Harnden A, Di
Pietrantonj C, Demicheli V. Vaccines for

preventing influenza in healthy children.
Cochrane Database Syst Rev. 2008; (2):
CD004879.

13. Rhorer J, Ambrose CS, Dickinson S, Ha-
milton H, Oleka NA, Malinoski FJ, et al.
Efficacy of live attenuated influenza vac-
cine in children: a meta-analysis on nine
randomized clinical trials. Vaccine. 2009;
27:1001-10.

14. Michiels B, Govaerts F, Remmen R, Ver-
meire E, Coenen S. A systematic review
of the evidence of the effectiveness and
risk of inactivated influenza vaccines in
different target groups. Vaccine. 2011;
29:9159-70.

15. Heikkinen T, Heinonen S. Effectiveness
and safety of influenza vaccination in
children: European perspective. Vaccine.
2011;29:7529-34.

16. Osterholm MT, Kelley NS, Sommer A,
Belongia EA. Efficacy and effectiveness
of influenza vaccines: a systematic re-
view and meta-analysis. Lancet Infect
Dis. 2012; 12: 36-44.

17. Neuzil KM, Dupont WD, Wright PF, Ed-
wards KM. Efficacy of inactivated and
cold-adapted vaccines against influenza
A infection, 1985 to 1990: the pediatric
experience. Pediatr Infect Dis J. 2001;
20(8): 733-40.

Ashkenazi S, Vertruyen A, Aristegui J. Su-
perior relative efficacy of live attenuated
influenza vaccine compared with inacti-
vated influenza vaccine in young children
with recurrent respiratory tract infections.
Pediatr Infect Dis J. 2006; 25: 870.

19. Sociedad Espaiiola de Inmunologia Cli-
nica y Alergologia Pediatrica (SEICAP),
Grupo de Trabajo de Alergia Alimenta-
ria. Protocolo de vacunacién antigripal
en nifios alérgicos a proteinas de hue-
vo. Disponible en: http://www.seicap.
es/documentos/archivos/2013%20
SEICAP%20VAG%20y%?20ALERGIA%20
HUEVO%202.pdf

18.%*

Enlaces y bibliografia de interés

- American Academy of Pediatrics. Immu-
nization. Influenza (seasonal). [http://
Www?2.aap.org/immunization/illnesses/
flu/influenza.html].

- Centers for Disease Control and Preven-
tion. Epidemiology and Prevention of
Vaccine Preventable Diseases (The Pink
Book), 12th edition: Chapter 11. In-
fluenza. [http://www.cdc.gov/vaccines/
pubs/pinkbook/downloads/flu.pdf].

- Centers for Disease Control and Preven-
tion. Seasonal influenza (flu). [http://
www.cde.gov/flu/].

- Centers for Disease Control and Preven-
tion. Seasonal influenza (flu) vaccina-
tion. [http://www.cdc.gov/vaccines/
vpd-vac/flu/default.htm].

- Comité Asesor de Vacunas de la AEP. En-
fermedades inmunoprevenibles: Gripe.



[http://vacunasaep.org/profesionales/
enfermedades/gripe].

Comité Asesor de Vacunas de la AEP. Fi-
chas técnicas de vacunas antigripales.
[http://vacunasaep.org/profesionales/
fichas-tecnicas-vacunas/resultados?
diseases=148].

Comité Asesor de Vacunas de la AEP. Pre-
guntas frecuentes sobre la vacunacién
frente a la gripe. [http://vacunasaep.
org/profesionales/pregunta-al-cav/
gripe].

European Centre for Disease Control and
Prevention. Influenza. [http://ecdc.euro-
pa.eu/en/healthtopics/influenza/Pages/
index.aspx].

Organizacion Mundial de la Salud. Gripe.
[http:/ /www.who.int/topics/influenza/
es/].

The Australian Immunisation Handbook.
10th Edition 2013. Influenza. [http://
www.health.gov.au/internet/immunise/
publishing.nsf/Content/handbook
10-4-7].

Centers for Disease Control and Preven-
tion (CDC). Summary Recommenda-
tions: Prevention and control of influenza
with vaccines: recommendations of the
Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP)- United States, 2013-14.
MMWR. 2013; 62(7): 1-43.

CDC. Antiviral Agents for the Treatment

and Chemoprophylaxis of Influenza.
MMWR. 2011; 60 (1).

Vacunacion frente a la gripe estacional en
la infancia y la adolescencia. Recomenda-
ciones del Comité Asesor de Vacunas de
la Asociacion Espaiiola de Pediatria (CAV-
AEP) para la campana 2013-2014. Dis-
ponible en: http://vacunasaep.org/sites/
vacunasaep.org/files/Recomendaciones_
vac_gripe_CAV-AEP_2013_14.pdf

Jefferson T, Rivetti A, Harnden A, Di
Pietrantonj C, Demicheli V. Vaccines for
preventing influenza in healthy children.
Cochrane Database Syst Rev. 2008; (2):
CD004879.

Ashkenazi S, Vertruyen A, Aristegui J, et
al. Superior relative efficacy of live atte-
nuated influenza vaccine compared with
inactivated influenza vaccine in young
children with recurrent respiratory tract
infections. Pediatr Infect Dis J. 2006;
25(10): 870.

Bibliografia recomendada

Centers for Disease Control and Preven-
tion (CDC). Summary Recommenda-
tions: Prevention and control of influenza
with vaccines: recommendations of the
Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP)- United States, 2013-14.
MMWR. 2013; 62: 1-43.

Recomendaciones del ACIP de vacunacion contra
la gripe para la temporada actual 2013-2014.

Vacunacion frente a la gripe estacional en
la infancia y la adolescencia. Recomenda-
ciones del Comité Asesor de Vacunas de

GRIPE

la Asociacion Espafiola de Pediatria (CAV-
AEP) para la campaiia 2013-2014. Dis-
ponible en: http://vacunasaep.org/sites/
vacunasaep.org/files/Recomendaciones_
vac_gripe_CAV-AEP_2013_14.pdf.
Recomendaciones del Comité Asesor de Vacunas
de la AEP de vacunacién contra la gripe en la edad
pediatrica para la temporada actual 2013-2014.

- Jefferson T, Rivetti A, Harnden A, Di
Pietrantonj C, Demicheli V. Vaccines for
preventing influenza in healthy children.
Cochrane Database Syst Rev. 2008; (2):
CD004879.

Revision de la Cochrane sobre la efectividad de las

vacunas antigripales en pediatria, con resultados

muy dispares en los estudios analizados.

- Rhorer J, Ambrose CS, Dickinson S, Ha-
milton H, Oleka NA, Malinoski FJ, et al.
Efficacy of live attenuated influenza vac-
cine in children: a meta-analysis on nine
randomized clinical trials. Vaccine. 2009;
27:1001-10.

Metanalisis que muestra un alto grado de eficacia

de las vacunas atenuadas de la gripe en la edad

pediatrica.

- Osterholm MT, Kelley NS, Sommer A,
Belongia EA. Efficacy and effectiveness
of influenza vaccines: a systematic re-
view and meta-analysis. Lancet Infect
Dis. 2012; 12: 36-44.

Metaanalisis sobre la eficacia de las vacunas an-

tigripales, en la que se concluye que las vacunas

atenuadas de gripe son, en la edad pediatrica,
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Caso clinico

Nifia de 4 afios de edad, enviada a urgencias desde la es-
cuela por haber presentado una crisis convulsiva de 2 minutos
de duracién de la que se ha recuperado espontdneamente.
La madre refiere que la nifia ha tenido tos y rinorrea en las
Gltimas 24 horas, y un comportamiento normal antes de en-
viarla a la escuela. Entre los antecedentes médicos, destaca
asma intermitente, tratada actualmente con salbutamol a
demanda y corticoides inhalados a dosis bajas, con buen
control en el Gltimo afio. No se recogen antecedentes de uso
de medicaciones ni de comportamientos sociales anémalos.
Antecedentes epidemiolégicos con casos de gripe confirmados
en la comunidad. Nunca ha sido vacunada de gripe.

A la exploracion, presenta somnolencia y estado con-
fusional. Rinorrea mucosa y accesos de tos, sin signos de
dificultad respiratoria.

En el examen fisico, peso: 16 kg, temperatura: 40°C,
frecuencia cardiaca: 150 I/m, frecuencia respiratoria: 29 r/m

y presion arterial: 100/70 mmHg. Orofaringe posterior erite-
matosa. A-P: ruda con estertores y sibilancias aisladas. PO:
95% de saturacion. Relleno capilar inferior a 1 segundo.
Cuello flexible sin rigidez de nuca y Brudzinski y signos de
Kernig negativos. EI abdomen y las extremidades son nor-
males. Presenta leve estado confusional, parece aturdida y
responde lentamente a las preguntas.

Los resultados de las pruebas solicitadas aportan: test
rapido de Influenza B: positivo. Glucemia normal. Sodio: 142
mEqg/L, potasio: 4,2 mEq/L y cloro: 108 mEg/L. Hematimetria
y férmula leucocitaria: normales. Bioquimica y citologia de
LCR: normales. PCR positiva en LCR para virus Influenza.
Hemocultivo: negativo.

Con el diagnéstico de gripe y encefalopatia asociada a
infeccion gripal, la nifia recibe oseltamivir a dosis de 45 mg
cada 12 horas, durante 5 dias, con evolucion favorablemente
en el curso de los dias posteriores.
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g Cuestionario de Acreditacion

A continuacion, se expone el cuestionario de acreditacion con las preguntas de este tema de Pediatria Integral, que debera
contestar “on line” a través de la web: www.sepeap.org.
Para conseguir la acreditacion de formacién continuada del sistema de acreditacién de los profesionales sanitarios de caracter
Unico para todo el sistema nacional de salud, debera contestar correctamente al 85% de las preguntas. Se podran realizar los
cuestionarios de acreditacion de los diferentes nimeros de la revista durante el periodo sefialado en el cuestionario “on-line”.

Gripe

25. Sefialar la respuesta incorrecta res-
pecto al virus de la gripe:

a.

b.

Las mutaciones mayores se
denominan “drift”.

Las mutaciones mayores estan
asociadas a epidemias estacio-
nales.

Las mutaciones menores se
denominan “shift”.

Las mutaciones menores se aso-
cian a brotes pandémicos.
Todas las respuestas son inco-
rrectas.

26. Senalar el comentario erréneo res-

pecto a la gripe:

a. lLaincidencia de gripe es mas
alta en nifos que en adultos.

b. Ialetalidad es mas alta en adul-
tos que en ninos.

c. Las mayores tasas de hospitali-
zacién por gripe son en los pri-
meros meses de la vida.

d. En las embarazadas, hay mayor
incidencia de complicaciones en
el curso de la gripe.

e. Alguna de las vacunas disponi-

bles en Espaiia lleva timerosal.

27.Sefalar el comentario erréneo
respecto a los tipos de vacunas de
gripe existentes en Espafia:

a.

Existen vacunas gripales trivalen-
tes inactivadas de virus fraccio-
nados.

Existen vacunas gripales trivalen-
tes inactivadas de subunidades.
Existen vacunas gripales trivalen-
tes inactivadas que son adyuva-
das.
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d.

€.

Existen vacunas gripales tetrava-
lentes de virus vivos atenuados.
No existen disponibles vacunas

gripales tetravalentes inactiva-
das.

28.En la primovacunacion antigripal
de un nifio de 8 afos esta indicado:

a.

b.
C.
d

Una dosis de vacuna de 0,25 ml.
Una dosis de vacuna de 0,5 ml.
Una dosis de vacuna de 1 ml.
Dos dosis de vacuna de 0,5 ml.
con 4 semanas de intervalo entre
dosis.

Dos dosis de vacuna de 0,25 ml
con 4 semanas de intervalo entre
dosis.

29.En un paciente de alto riesgo de
infeccién gripal, ;en cudl de las si-
guientes enfermedades no estd en
Espafia contraindicada la vacuna-
cién antigripal?

o0 o

Infeccion VIH.

Enfermedad celiaca.

Alergia al timerosal.
Antecedentes de Guillén Barré.
En ninguna de las anteriores
existe contraindicacion.

Caso clinico

30. ;Qué diagnosticos clinicos de pre-
sunciéon pueden establecerse ini-
cialmente en esta paciente?

a.
b.

Asma.

Proceso viral respiratorio
(;gripe?) intercurrente.
Intoxicacién medicamentosa.
Meningitis/meningoencefalitis
viral.

Todos los anteriores.

31.;Qué pruebas serian adecuadas en
la evaluacién de esta paciente?

32.

a.

€

Glucemia, electrolitos, hemati-
metria y formula leucocitaria.
Hemocultivo.

Puncién lumbar, bioquimica,
citologia, cultivo bacteriano y
virologia con PCR.

Aislamiento viral y pruebas anti-
génicas rapidas en secreciones
respiratorias.

Todas las anteriores.

;Cual es la afirmacién correcta con
respecto a la gripe en el caso co-
mentado?

a.

En esta paciente, la indicacién
correcta de oseltamivir es a dosis
de 30 mg/12 horas.

Deberia haber recibido en pri-
movacunacion 1 dosis de vacuna
antigripal por presentar factores
asociados a riesgo de infeccién
gripal.

Por ser una paciente pertene-
ciente a grupo de alto riesgo,
deberia haber recibido en pri-
movacunacién 2 dosis de vacuna
antigripal de 0,50 ml cada una
de ellas, con 1 mes de separa-
ci6n entre dosis.

Por ser una paciente pertene-
ciente a grupo de alto riesgo,
deberia haber recibido en pri-
movacunacion 2 dosis de vacuna
antigripal de 0,25 ml cada una
de ellas, con 1 mes de separa-
ci6n entre dosis.

Carece de factores de riesgo y no
precisa vacunacién antigripal.



