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Resumen

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 > de
65 afios. Para la temporada 2015-2016, las vacunas
disponibles autorizadas en Espafia en los menores

de 18 afios son las vacunas inactivadas trivalentes y
tetravalentes, de administracion por via intramuscular y
las vacunas atenuadas tetravalentes de administracién
intranasal. La eficacia protectora de la vacuna antigripal
inactivada en menores de 2 afios es limitada.

El CAV-AEP recomienda para la temporada 2015-2016
la vacunacién antigripal en la infancia y adolescencia
en: a) grupos de riesgo: nifios a partir de los 6 meses de
edad y adolescentes en determinadas situaciones o con
enfermedades de base; y b) nifios a partir de los 6 meses
de edad, adolescentes y adultos sanos, que convivan

con pacientes de riesgo. Es especialmente importante

la recomendacién de la vacunacién antigripal de todos
los profesionales sanitarios en contacto con poblacién
pediatrica y la vacunacién antigripal de las embarazadas.
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Abstract

Influenza in children may attend subclinical and
sometimes with extreme seriousness. In neonates
and infants it 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.
For the 2015-16 season, vaccines available
under 18 in Spain are the inactivated vaccines
trivalents and tetravalents, of intramuscular
administration, and tetravalent attenuated
intranasal vaccine. The protective efficacy of
inactivated influenza vaccine in children under

2 years is limited. The CAV-AEP recommended
for the 2015-16 influenza season the vaccination
in childhood and adolescence: a) risk groups:
children from 6 months of age and teenagers in
certain situations or with underlying diseases,

b) children from 6 months of age, adolescents
and healthy adults who live with risk patients.
Especially important is the recommendation of
influenza vaccination of all health professionals
in contact with pediatric patients and influenza
vaccination of pregnant women.
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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 pertenecientes
L a la familia Orthomyxoviridae
forman los géneros Influenza
A, Influenza B e Influenza C; sin
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embargo, mientras los virus B y C son
predominantemente patégenos huma-
nos, los virus A son capaces de infectar
de forma natural a numerosas especies
de animales pertenecientes a las clases
mamiferos y aves. La variacién dentro
del tipo A permite su clasificacién en
subtipos, definidos en base a sus anti-
genos de membrana, hemaglutinina
(HA) y neuraminidasa (NA). Se han
identificado 9 NA y 16 HA diferentes,
que pueden originar numerosas com-
binaciones o subtipos.

Existen dos mecanismos funda-
mentales que dan lugar a cambios
antigénicos de los virus gripales: los
cambios antigénicos menores (deriva
antigénica o “drift”) y los cambios
antigénicos mayores (salto antigénico
o “shift”). La deriva antigénica (drif?)
se debe a la acumulacién gradual de
mutaciones puntuales, que originan
virus variantes que se separan paula-
tinamente de los que circulaban hasta
ese momento, dando lugar a los brotes
epidémicos anuales. El salto antigé-



nico (shif2) solo se produce en los virus
influenza del tipo A, de forma ocasio-
nal y es responsable de la aparicién 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 nifos.

El virus llega a la mucosa respi-
ratoria por via aérea, donde puede
ser neutralizado por los anticuerpos
locales de infecciones anteriores. La
infeccién se inicia por la fijacién del
virus a los receptores mucoproteicos
de las células del epitelio respiratorio,
donde se replica en las 48-72 horas
siguientes y durante un periodo mds
largo en nifios. Desde aqui, el virus es
eliminado en forma infectiva por las
gotitas de Pfliigge emitidas al exterior
al hablar, estornudar o toser. La resis-
tencia del virus en el medio ambiente
es favorecida por las condiciones de
elevada humedad relativa y baja tem-
peratura, asi como por la concentracién
del virus en las secreciones respiratorias
y el tamafio de los aerosoles formados.

El virus desde la mucosa respira-
toria difunde por contigiidad, 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 afos son similares o
incluso superiores a las de las personas >
de 65 anos.

La gripe se transmite de persona
a persona a través de las secreciones
respiratorias, transmitiéndose los virus
ticilmente a través del aire por las goti-
tas de Pfliigge, especialmente en los

locales cerrados. El periodo de trans-
misibilidad se extiende desde 24-48

horas antes del inicio de sintomas
hasta 5-6 dias después. Se caracteriza
por su alta contagiosidad y aparicién
en forma de epidemias anuales y, oca-
sionalmente, pandemias. Los nifios
son la principal fuente de propagacién
del virus de la gripe en la comunidad
(familia, escuela, etc.)®, debido a
que presentan una mayor carga viral
y excretan virus durante mds tiempo
que los adultos@), lo que les convierten
en los principales vectores de la enfer-
medad.

La incidencia de gripe es mds alta
en nifios que en adultos y la tasa de
ataque anual en preescolares y esco-
lares es superior al 30%-40%0). Las
tasas de hospitalizacién asociada a la
gripe varian segun grupos de edad,
siendo mds elevadas en los primeros
meses de la vida. La tasa media de
hospitalizacién en menores de 5 afios
es de alrededor de 1 por 1.000 nifios
sanos®. En nifios sanos menores de 2
afios, las tasas de hospitalizacién son
similares o incluso superiores a las de
personas de 65 o mds afios, oscilando
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 superior
en las personas de edad avanzada (> 65
afios) o con enfermedades de base que
condicionan un alto riesgo de infec-
cién.

La gripe en los nifios es motivo
de un elevado consumo de recursos
sanitarios. Las consultas pedidtricas
se incrementan en un 50-100%, crece
considerablemente el consumo de
antibidticos y el nimero de consultas
a los servicios de urgencias e ingresos
hospitalarios, especialmente frecuentes
en los lactantes y los nifios sanos meno-
res de 24 meses. La enfermedad en la
edad infantil tiene un notable impacto
socioeconémico, porque comporta un
acusado absentismo escolar y laboral en
el caso de los padres, bien por enfermar
contagiados por los hijos, o bien por
cuidarlos mientras estin enfermos.

La actividad gripal en Espafia en la
temporada 2014-2015 fue moderada y
se asoci6 a una circulacién mayoritaria
de virus de la gripe A (H3N2), con

una creciente contribucién de virus B a
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partir del pico de la epidemia. La onda
epidémica gripal tuvo una presentacion
normal en el tiempo, con el pico de
médxima actividad gripal a finales de
enero de 20156).

Durante esta temporada 2014-
2015, los grupos de edad mas afecta-
dos fueron los menores de 15 afios, con
una tasa maxima de incidencia semanal
de gripe de 854,06 y 651,96 casos por
100.000 habitantes para los grupos de
5-14 afios y 0-4 afios, respectivamente.
El pico de la onda epidémica se alcanzé
primero en los nifios de 0-4 afios, en
la semana 04/2015, y el resto de gru-
pos de edad en la semana siguiente,
coincidiendo con el pico de mdxima
actividad gripal global®).

Hasta el 17 de mayo de 2015, se
notificaron 1.724 casos graves hos-
pitalizados confirmados de gripe
(CGHCQG), 656 (38%) fueron admi-
tidos en UCI y 16% fallecieron. La
mediana de edad fue de 69 afios, con-
centrdndose la mayor proporcién de
casos en los mayores de 64 afios (59%),
seguido del grupo de 45-64 afos (21%)
). Entre los CGHCG, la presencia de
factores de riesgo de complicaciones de
gripe varié en funcién de la edad; el
92% (IC 95%: 90-94) de los pacien-
tes mayores de 14 afios present6 algun
factor de riesgo frente al 52% (IC 95%:
42-62) de los menores de 15 afios.

Clinica

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

La gripe es un proceso respirato-
rio con una importante repercusion
sistémica. En el nifio, puede cursar de
forma subclinica y, en ocasiones, con
extremada gravedad, asi como compli-
carse con sobreinfecciones bacterianas
graves. Al inicio del proceso, las mani-
festaciones sistémicas predominan
sobre las respiratorias, que se instau-
ran progresivamente. La variabilidad
de sintomas en la gripe es muy amplia
(Tabla I), aunque los sintomas bsicos
en Pediatria son: fiebre elevada, tos,
coriza, odinofagia, dificultad respira-
toria, rechazo del alimento, vémitos y
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Tabla I. Principales manifestaciones clinicas por aparatos de la gripe en el nifio

General Cardio-circulatorio
- Fiebre - Taquicardia
- Escalofrios - Relleno capilar
- Sudoracién enlentecido

- Inestabilidad

hemodinamica

diarrea. En ocasiones, es caracteristico
ademds: decaimiento, somnolencia,
cefaleas y mialgias, encontrindose
con frecuencia elevacién de las enzimas
musculares (CPK y GOT). En neona-
tos y lactantes, la gripe puede presen-
tarse 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
embargo son més frecuentes en per-
sonas con patologias crénicas subya-
centes, inmunosupresién o edad avan-
zada (>65 afios). Las complicaciones
mis frecuentes en nifios son: otitis
media, traqueobronquitis, laringotra-
queitis, bronquiolitis. En ocasiones,
la infeccién respiratoria se extiende,
ocasionando una neumonia primaria
viral manifestada con disnea, cianosis
e hipoxemia, con una radiografia de
térax con infiltrados bilaterales difusos
de localizacién peribronquial sin con-
solidacién. En otras ocasiones, se pro-
duce una neumonia secundaria bacte-
riana por la sobreinfeccién bacteriana,
sobre todo de etiologia neumocécica,
sobre la lesién pulmonar producida
por el virus gripal; en estos casos, la
sintomatologia es superponible a las
neumonias bacterianas.

Entre las complicaciones no respi-
ratorias, se incluyen manifestaciones:
cardiovasculares, musculares, renales,
endocrinas, gastrointestinales, hema-
ticas y a nivel del sistema nervioso cen-
tral, en forma de cuadros convulsivos,
encefalitis y encefalopatia y sindrome
de Guillain-Barré. El sindrome de
Reye se ha asociado a muy diversas
infecciones viricas, sobre todo a vari-
cela, se presenta fundamentalmente
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Respiratorio Digestivo

- Taquipnea - Vémitos
- Roncus - Diarrea
- Estertores

- Crepitantes

- Sibilancias

- Hipoxia

- Dolor pleural

como una complicacién de la gripe B.
La asociacién entre este sindrome y el
tratamiento con 4cido salicilico des-
aconseja la administracién 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 sindrome hemofagocitico.

Diagnostico

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

El diagnéstico de la gripe es fun-
damentalmente clinico y resulta facil
cuando existe un ambiente epidémico
y notificacién de aislamiento de virus
por el laboratorio, pero resulta mas
dificil de establecer fuera de periodos
epidémicos. El diagnéstico rapido viro-
16gico de la gripe tiene un papel pri-
mordial en el manejo del paciente y en
la indicacién terapéutica. Un diagnds-
tico rapido de gripe es importante en
los nifios susceptibles de recibir trata-
miento antiviral con oseltamivir, como
son los nifios con sospecha clinica de
gripe pertenecientes a los grupos de
riesgo y los nifios con dificultad respi-
ratoria moderada-grave y/o progresiva.

Existen diferentes tipos de prue-
bas de laboratorio (Tabla II): 1) aisla-
miento viral en cultivo celular, es un
diagndstico lento (3-10 dias), pero de
gran importancia en la vigilancia viro-
l6gica de los virus de la gripe (puede
acelerarse el tiempo de procesamiento
mediante el Shell vial); 2) deteccion
de antigenos viricos, permite un diag-
noéstico rapido en minutos-horas y la

Ocular-ORL Neurologico
Fotofobia - Debilidad
Conjuntivitis - Cansancio
Otitis media - Confusién
Rinorrea - Cefaleas
Odinofagia - Somnolencia
Faringitis - Convulsiones
Tos - Ataxia
Adenopatias - Coma
cervicales - Mialgias

toma rapida de decisiones terapéuti-
cas [existen comercializados métodos
de inmunofluorescencia y de enzimo-
inmuno-ensayo (EIA) que son de
mds rdpida ejecucionl; 3) deteccion de
dcidos nucleicos mediante reaccién en
cadena de la polimerasa (tRT-PCR);
y 4) deteccion de anticuerpos especi-
ficos (diagndstico seroldgico) frente a
la hemaglutinina del virus gripal en
dos muestras pareadas de suero de un
paciente, separadas 2-3 semanas, cuyo
interés reside principalmente en la rea-
lizacién de estudios poblacionales de
cobertura vacunal.

Tratamiento antiviral

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

Los inhibidores de la neuramini-
dasa, zanamivir y oseltamivir, son efi-
caces frente a virus Influenza A y B
8. El tratamiento de la infeccién aguda
debe realizarse precozmente, durante
las primeras 24-48 horas del inicio del
cuadro clinico, pudiendo reducirse la
sintomatologia 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 eleccién es
el oseltamivir. Se administra por via
oral y la duracién del tratamiento es
de 5 dias, aunque se pueden considerar
tratamientos mds largos en pacientes
que contintan gravemente enfermos
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Tabla Il. Principales caracteristicas de los test diagnésticos de gripe

Tipos de virus  Subtipos de
Tipo de test Meétodo Disponibilidad  Sensibilidad Influenza virus Influenza
detectados A detectados
Diagnéstico antigénico rapido Deteccion de < 15-30 10%-80% AyB No
antigenos virales minutos
Inmunofluorescencia D/I Deteccion de 1- 4 horas 70%-100% AyB No
antigenos virales
Cultivo celular viral Aislamiento de virus  3- 10 dias 100% AyB Si
Cultivo celular viral rapido Aislamiento de virus 1- 3 dias 100% AyB Si
(Shell vial)
Amplificacién Ac. nucleico Deteccion de RNA 1- 8 horas 86%-100% AyB Si
(rTC-PCR)
Analisis molecular rapido Deteccion de RNA < 15 minutos 86%-100% AyB No
de virus Influenza
Serologia IgG pareada Deteccion de
(Fijacion del complemento-FC) anticuerpos 2-3 semanas Variable segin Ay B Si

(Inhibicién hemaglutinacion- IHA)
EIA-ELISA

tras 5 dias de tratamiento. Se prepara
en forma de solucién en Farmacia de
Hospital a la concentracién de ImL =
15 mg de oseltamivir.

Las indicaciones del tratamiento
con oseltamivir en Pediatria se cen-
tran bdsicamente en nifios con gripe
confirmada o sospechada, que son hos-
pitalizados 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
signos de gravedad ni complicaciones.
La dosificacién del oseltamivir se
muestra en la tabla III.

Prevencion activa

Para la temporada 2015-2016, las
vacunas disponibles autorizadas en Espaiia
en <18 afos son las vacunas inactivadas
trivalentes y tetravalentes, de administra-
cion por via intramuscular, y las vacunas
atenuadas tetravalentes de administracion
intranasal.

La vacunacién antigripal anual es
la estrategia prioritaria en la prevencién
de la gripe. Cada dosis de vacuna inac-
tivada (0,5 ml) contiene 15 pg de HA

(hemaglutinina) de cada uno de los 3

1gG de Influenza

o 4 antigenos que contiene. Cada dosis
de vacuna atenuada tetravalente (0,2
ml) contiene 1070+ 0,5 UFF (unidades
de focos fluorescentes) de uno de los 4
antigenos que contiene. En la composi-
cién de algunas vacunas existen trazas
de antibiéticos, como: neomicina, gen-
tamicina, polimixina B, etcétera, que
se utilizan en el proceso de fabricacién.

Tabla Ill. Dosificacién para el

tratamiento (5 dias) con oseltamivir
en la edad pediatrica

Nifios > 1 aho

< 15 kg: 30 mg/12 horas
(2 mL/12 horas)

15-23 kg: 45 mg/12 horas
(3 mL/12 horas)

23-40 kg: 60 mg/12 horas
(4 mL/12 horas)

> 40 kg: 75 mg/12 horas
(5 mL/12 horas)

Nifios a término < 1 aho

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

Nifios pretérminos < 1 ano

< 38 semanas: 1 mg/kg/dosis,
cada 12 horas

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

la prueba

En el momento actual, ninguna de las
vacunas de gripe estacional disponi-
bles en Espafa lleva tiomersal como
conservante. Las vacunas inactivadas
trivalentes estin aprobadas para su
uso a partir de los 6 meses de edad y
las vacunas inactivadas tetravalentes a
partir de los 3 afios de edad. La vacuna
atenuada tetravalente de administra-
cién intranasal (LAIV) estd aprobada
en Europa para su uso entre los 2y 18
afios de edad y, actualmente, presenta
limitaciones en su disponibilidad al
comercializarse solo en envases mul-
tidosis de 10 unidades.

La OMS recomienda que las
vacunas de la gripe para la temporada
2015-2016 (invierno del hemisferio
norte) incluyan los siguientes com-
ponentes mostrados en la tabla IVO).

Recomendaciones de la
vacunacion antigripal en
Pediatria (Comité Asesor de
Vacunas de la AEP) para la
temporada 2015-2016(10)

Con relacién a la infancia y a la
adolescencia, el CAV-AEP recomienda
la vacunacién antigripal con prepara-
dos trivalentes inactivados en:
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Tabla IV. Composicién de cepas de las vacunas antigripales para la temporada

gripal 2015-2016 (recomendaciones de la OMS)©)

Vacuna antigripal trivalente(®)

- Cepa viral similar a A/California/7/2009 (H1N1)pmdQ9
- Cepa viral similar a A/Switzerland/9715293/2013 (H3N2)
- Cepa viral similar a B/Phuket/3073/2013 (linaje Yamagata)

Vacuna antigripal tetravalente(®)

- Cepa viral similar a A/California/7/2009 (H1N1)pmdQ9

- Cepa viral similar a A/Switzerland/9715293/2013 (H3N2)
- Cepa viral similar a B/Phuket/3073/2013 (linaje Yamagata)
- Cepa viral similar a B/Brisbane/60/2008 (linaje Victoria)

1. Grupos de riesgo: niflos a partir de
los 6 meses de edad y adolescen-
tes en las siguientes situaciones o
enfermedades de base:

- Enfermedad respiratoria cré-
nica (p. ej.: fibrosis quistica,
displasia broncopulmonar,
bronquiectasias, asma e hipe-
rreactividad bronquial, etc.).

- Enfermedad cardiovascular
grave (congénita o adquirida).

- Enfermedad metabélica crénica
(p. €j.: diabetes mellitus, erro-
res congénitos del metabolismo,
etc.).

- Enfermedad crénica renal
(p- ¢j.: insuficiencia renal, sin-
drome nefrético, etc.) o hepi-
tica.

- Enfermedad inflamatoria intes-
tinal crénica.

- Inmunodeficiencia congénita
(se excluye el déficit aislado
asintomatico de IgA) o adqui-
rida (incluye la administracién
de corticoides sistémicos a dosis
altas y mantenidas).

- Asplenia funcional o anaté-
mica.

- Enfermedad oncoldgica.

- Enfermedad hematol6gica mo-
derada o grave (p. ¢j.: hemoglo-
binopatia con repercusién clini-
ca, leucemia, etc.).

- Enfermedad neuromuscular
crénica y encefalopatia mode-
rada o grave.

- Malnutricién moderada o
grave.

- Obesidad mérbida (IMC = 3
desviaciones estdndar por en-
cima de la media).

- Prematuridad.
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- Sindrome de Down u otros
trastornos genéticos con facto-
res de riesgo.

- Tratamiento continuado con
dcido acetilsalicilico (por riesgo
de sindrome de Reye en el caso
de infeccién por virus gripal).

- Embarazo en las adolescentes.

2. Nirios sanos a partir de los 6 meses,
adolescentes y adultos sanos que
convivan (convivientes y cui-
dadores) con pacientes de riesgo.
Es especialmente importante la
vacunacién del entorno familiar
cuando existan lactantes menores
de 6 meses de edad con factores
de riesgo, ya que estos no pueden
recibir la vacuna antigripal. Igual-
mente, es importante la recomen-
dacién de la vacunacién antigripal
de todos los profesionales sanitarios
en contacto con nifios y la vacu-
nacién de las embarazadas por ser
ellas mismas un grupo de riesgo y
con el fin de proteger al nifio en los
primeros meses de vida mediante
los anticuerpos transplacentarios
especificos.

El CAV-AEP considera que los
nifios mayores de 6 meses sanos y
no incluidos en los grupos de riesgo
anteriormente 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 adolescente vacunado una proteccién
individual directa, ademds de favorecer
una proteccién familiar y comunitaria
indirectas.

Actualmente, algunos paises rea-
lizan vacunacién universal en nifios
sanos, aunque en diferentes periodos
etarios, como son: Estados Unidos,
Canads, Israel, Reino Unido, Finlan-
dia, Austria, Eslovenia y Malta®b).

Eficacia y efectividad

La eficacia y la efectividad en la edad
pediatrica son mayores para la vacuna
atenuada (LAIV) que para la vacuna inac-
tivada, 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 diagndsticos que se
utilizan para el diagnéstico de gripe por
el laboratorio.

La efectividad de las vacunas
antigripales trivalentes inactivadas
(TIV) en nifios menores de 2 afios es
baja. En todas las revisiones sistemad-
ticas(6,11-16) 1a eficacia de la vacuna
antigripal oscila entre 58-65% y la
efectividad entre 28-61%. La eficacia
y efectividad aumentan con la edad
y hay escasos estudios para permitir
una adecuada evidencia en menores
de 2 afios. En la revision sistemdatica
de la The Cochrane Library del afo
2008 de Jefferson y cols.12), se concluye
que: “en nifios <2 afios la eficacia de la
TIV era similar al placebo”.

La eficacia es mayor para LAIV
que TIV, y la eficacia es mayor (alre-
dedor de un 20% mads) con dos dosis
de vacuna que con una dosis. Ademds,
se confirma que hay heterogeneidad
significativa con la edad, la eficacia
aumenta con la edad (mayor en 2
6 afios que < 2 afios). Sin duda, la
eficacia es dependiente de los virus
gripales predominantes y de la tasa
de ataque.

Como ya se ha comentado, la
eficacia de la vacuna atenuada de
administracién intranasal (LAIV) es
aproximadamente del 70-80% (IC95%
53-91) y en todas las revisiones es
superior a la eficacia de la vacuna inac-
tivada (TIV)©:15-18), Las vacunas que
contienen adyuvantes pueden mejorar
la eficacia vacunal en los vacunados a
través del incremento de la respuesta



Tabla V. Esquema de vacunacion antigripal en Pediatria con vacunas inactivadas(®)

Rango de edad Dosis (via) N° de dosis
6 a 35 meses 0,25 ml (IM) 1*-2%*

3 a 8 afios 0,50 ml (IM) 1*-2%*

> 9 afios 0,50 ml (IM) 1

*1 dosis: seria suficiente una sola dosis si hubiera recibido, al menos, 2 dosis de
vacuna con anterioridad. No siendo necesario que las 2 dosis previas hayan sido

administradas en temporadas consecutivas.

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

de intervalo entre dosis.

Tabla VI. Esquema de vacunacion antigripal en Pediatria con vacunas atenuadas(®)

Rango de edad Dosis (via)

2 a 18 afios

0,2 ml [0,1 ml en cada fosa nasall

N° de dosis
1-2*

(aerosolizada intranasalmente)

*Para nifios que no han sido vacunados previamente contra la gripe estacional, debe
administrarse una segunda dosis tras un intervalo minimo de 4 semanas.

humoral y de células T-helper que
producen.

La eficacia de la vacuna antigripal
depende de manera muy importante
con el grado de similitud entre las
cepas de los virus incluidos en las vacu-
nas y los virus que estén en circulacién
(concordancia). Igualmente, la eficacia
depende de la sensibilidad de los test
diagndsticos que se utilizan para el
diagnéstico de gripe por el laboratorio.

Posologia

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

En los nifios menores de 9 afios,
para la obtencién de una proteccién
6ptima frente a la gripe, son necesarias
2 dosis de la vacuna, separadas por, al
menos, 4 semanas(®. La primera dosis
debe administrarse tan pronto como la
vacuna esté disponible, para asegurar
asi que ambas dosis puedan ser reci-
bidas antes del inicio o al comienzo
de la actividad gripal, ya que la pro-
teccion es mayor cuando ambas dosis
se administran durante la misma tem-
porada de gripe. Seria suficiente una

sola dosis si el paciente ha recibido, al
menos, 2 dosis de vacuna en tempora-
das previas (no es necesario que estas
hayan sido administradas en la misma
temporada)(©).

El esquema de vacunacién antigri-
pal se muestra en las tablas V'y VL.

Para las vacunas inactivadas, la via
de administracién es intramuscular
profunda, nunca intravascular. Parala
vacuna atenuada, la via de administra-
cién es intranasal. La vacuna debe con-
servarse entre +2°C y +8°C, y aplicarse
a temperatura ambiente. El periodo de
validez es de un afio.

Precauciones y contraindicaciones

En la tabla VII, se muestran las
contraindicaciones de la vacunacién
contra la gripe en Pediatria.

Se consideran precauciones, la
enfermedad aguda moderada o grave,
con o sin fiebre, y el sindrome de
Guillain-Barré dentro de las 6 sema-
nas siguientes a la aplicacién de una
dosis previa de la vacuna antigripal®).

Recomendaciones sobre la
vacunacion antigripal en ninos
alérgicos al huevo

Las vacunas antigripales actual-
mente disponibles contienen minimas
cantidades de huevo, ya que son vacu-
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nas procedentes de cultivos en huevos
de gallina. Adn no estin disponibles en
nuestro pais, aunque s autorizadas, las
vacunas cultivadas en medios celulares,
asi como las obtenidas por tecnologia
recombinante y, por tanto, exentas
totalmente de proteinas de huevo. Con
relacién a la vacunacién antigripal en
la edad pedidtrica y la alergia al huevo,
el CAV-AEP, junto con la Sociedad

Espafiola de Inmunologia Clinica,

Alergia y Asma Pedidtrica (SEICAP),

hace las siguientes consideraciones y

recomendaciones®:19);

1. Las reacciones alérgicas debidas a
la administracién de vacunas anti-
gripales son muy infrecuentes. Una
reaccién anafildctica grave tras la
administracién de una dosis pre-
via de la vacuna antigripal, inde-
pendientemente del componente
sospechoso de ser responsable de
la reaccidn, es una contraindicacién
absoluta para la administracién de
esta vacuna.

2. El antecedente de reaccién anafi-
lactica grave inmediatamente o de
minutos a horas después de una
exposicién al huevo, que precisé
el empleo de adrenalina u otras
actuaciones médicas urgentes tras
ella, hardn que no se recomiende
la administracién de la vacuna
antigripal. Si se considera que la
vacunacién es muy necesaria, esta
deberd administrarse, previa valo-
racién por un alergélogo pedid-
trico, en un recinto hospitalario

Tabla VII. Contraindicaciones de la

vacunacién antigripal

Contraindicaciones de la vacunacion
antigripal en Pediatria

Reaccién alérgica grave a los
componentes de la vacuna

Antecedentes de reaccién grave a
una dosis previa de la vacuna

Reaccién alérgica grave (anafilaxia)
al huevo

Nifios < de 6 meses para las
vacunas trivalentes inactivadas

Nifios < de 3 afios para las vacunas
tetravalentes inactivadas

Nifios < de 2 afios para las vacunas
tetravalentes atenuadas
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con los medios adecuados para el
tratamiento de la anafilaxia. Los
CDC recomiendan, en estos casos,
un periodo de observacién mayor
del habitual tras la administracién
de la vacuna®). Asimismo, en el
caso de lactantes con patologia de
base alérgica, en quienes, sin haber
tomado antes huevo, se ha com-
probado sensibilizacién al huevo
(mediante prick-test o determina-
cién de IgE especifica al huevo),
se recomienda la misma actitud de
prudencia.

3. El antecedente solamente de urti-
caria u otras manifestaciones cli-
nicas no graves, tras la exposicién
al huevo, no contraindica la admi-
nistracién de la vacuna antigripal.
Tras la emisién de esta recomenda-
cién por los CDC para la campafia
2012-2013, no se ha observado un
incremento de las reacciones en el
informe del VAERS sobre esa cam-
pafia(0),

4. Algunas personas que se consi-
deran alérgicas al huevo podrian
realmente no setlo y la alergia estar
condicionada por otros componen-
tes de estas vacunas, como la gela-
tina, por ejemplo.

5. Algunas medidas, tales como
administrar la vacuna dividida en
dos subdosis y en dos etapas, asi
como las pruebas cutineas (prick

test) previas, no son recomenda-
bles(19-20),

Dentro de las recomendaciones
generales de inmunizacién, es necesa-
rio tener siempre presente que, como
tras cualquier acto vacunal, se debe
observar al nifio durante, al menos,
30 minutos tras la administracién de
la vacunacién antigripal. Ademas, las
vacunas deben administrarse por per-
sonal entrenado en el reconocimiento
rapido de reacciones alérgicas y con
equipo disponible para el tratamiento
de la anafilaxia.

Existen pocos datos sobre el uso
de la vacuna intranasal en alérgicos
al huevo. Dos estudios prospectivos,
recientemente publicados, realizados
en Canadd y en Reino Unido, mues-
tran una excelente seguridad en nifios
mayores de 2 afios con antecedentes de
alergia al huevo(21-22),
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Caso clinico

Nifia de 7 afios de edad, vista en Urgencias en el mes de
enero, por haber presentado una crisis de dificultad respira-
toria de la que no se ha recuperado. La madre refiere haber
presentado la nifia dolor de garganta, tos y rinorrea en las
Gltimas 48 horas. Entre los antecedentes médicos destaca:
asma intermitente, tratada actualmente con salbutamol a
demanda y corticoides inhalados, con un mal control en el
Gltimo afio. Antecedentes epidemiolégicos con casos de gripe
confirmados en la comunidad y algln caso de tosferina en
la escuela. Nunca ha sido vacunada de gripe.

A la exploracién, presenta TEP anormal con signos de
dificultad respiratoria. Rinorrea mucosa y accesos de tos no
productiva, con signos de dificultad respiratoria: taquipnea,
aleteo nasal y tiraje. En el examen fisico, peso: 28 kg, tem-
peratura: 38°C, frecuencia cardiaca: 150 I/m, frecuencia
respiratoria: 45 r/my la presién arterial: 100/70 mm Hg. Oro-
faringe eritematosa. A-P: ruda con estertores y subcrepitantes
aislados. PO2: 94% de saturacion. Relleno capilar inferior a
1 segundo. Exploracién neurolégica normal. EI abdomen y
las extremidades son normales.
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) Cuestionario de Acreditacion

A continuacidn, 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:
Para conseguir la acreditacion de formacion continuada del sistema de acreditacion 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 numeros de la revista durante el periodo sefialado en el cuestionario “on-line”.

Gripe en Pediatria

35.Sefalar la respuesta INCO-
RRECTA respecto al virus de la

gripe.

a.

b.

d.

€.

Las mutaciones mayores se
denominan “drif?”.

Las mutaciones mayores estdn
asociadas a epidemias estacio-
nales.

Las mutaciones menores se
denominan “shif?”.

Las mutaciones menores se aso-
cian a pandemias.

Todas las respuestas son inco-
rrectas.

36.Seiialar el comentario ERRO-
NEO respecto ala gripe.

a.

b.

La incidencia de gripe es mds
alta en nifios que en adultos.
La letalidad es m4s alta en adul-
tos que en nifios.

Las mayores tasas de hospita-
lizacién por gripe son en los
primeros meses de la vida.

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

Alguna de las vacunas antigri-
pales disponibles en Espana
lleva timerosal.

37.Sefialar el comentario erréneo
respecto a los tipos de vacunas de
gripe existentes en Espaﬁa.

a.

b.

Existen vacunas de gripe tetrava-
lentes de virus vivos atenuados.
Existen vacunas de gripe triva-
lentes inactivadas de subunida-
des.

Existen vacunas de gripe tri-
valentes inactivadas de virus
fragmentados.

No existen vacunas de gripe
tetravalentes inactivadas.
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Existen vacunas de gripe tri-
valentes inactivadas adyuvadas
con virosomas.

38. Sealarla respuesta CORRECTA
en la primovacunacién antigripal
con vacuna atenuada de gripe en
un nifio de 8 afios de edad con aler-
gia no anafildctica al huevo.

a.

En nifios con alergia no ana-
filactica al huevo, la vacuna
atenuada de gripe estd contra-
indicada.

Una dosis de vacuna de 0,1 ml
en cada fosa nasal.

Dos dosis de vacuna de 0,1 ml
en cada fosa nasal (con 4 sema-
nas de intervalo).

Una dosis de vacuna de 0,2 ml
en cada fosa nasal.

Dos dosis de vacuna de 0,2 ml
en cada fosa nasal (con 4 sema-
nas de intervalo).

39. ¢En cuil de las siguientes situa-
ciones NO estd contraindicada la
vacunacion antigripal con vacuna

inactivada?

a. Infeccién VIH.

b. Enfermedad celiaca.

c. Antecedentes de reaccién alér-
gica no anafildctica al huevo.
Antecedente de Guillén Barré.

e. En ninguna de las anteriores
existe contraindicacién.

Caso Clinico

40.;QUE diagnésticos clinicos de
presuncion pueden establecerse
inicialmente en esta paciente?

a.

b.

Asma.

Proceso viral respiratorio inter-
currente.

Proceso bacteriano respiratorio
intercurrente.

d. Tosferina.

€.

Todos los anteriores.

41. ;QUE pruebas serian adecuadas
en la evaluacién de esta paciente?

a.

Glucemia, electrolitos, hema-
timetria, férmula leucocitaria y
proteina C reactiva.
Hemocultivo y Rx de térax.
Cultivo y PCR de Bordetella en
secreciones respiratorias.
Aislamiento viral y pruebas
antigénicas rapidas de gripe en
secreciones respiratorias.
Todas las anteriores.

42. ;Cudl esla afirmacion CORREC-
TA con respecto a la gripe en el
caso comentado?

a.

Esta paciente deberia haber
recibido la indicacién terapéu-
tica de oseltamivir a dosis de 60
mg/12 horas durante 5 dias.
Deberia haber recibido al inicio
de la temporada gripal, 1 dosis
de vacuna antigripal inactivada
por presentar factores asociados
a riesgo de infeccién gripal.
Por ser una paciente pertene-
ciente a grupo de riesgo, debe-
ria haber recibido al inicio de
la temporada gripal 2 dosis de
vacuna antigripal inactivada de
0,5 ml cada una de ellas, con
4 semanas de intervalo entre
dosis.

Por ser una paciente pertene-
ciente a grupo de riesgo, debe-
ria haber recibido al inicio de
la temporada gripal 2 dosis de
vacuna antigripal atenuada de
0,2 ml cada dosis, con 4 sema-
nas de intervalo entre dosis.
Carece de factores de riesgo y
no precisa vacunacion antigri-

pal.
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