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El afio que “no tuvimos” gripe

R. Ortiz de Lejarazu Leonardo, I. Sanz Mufioz
Centro Nacional de Gripe de Valladolid (GISRS WHO Network)

Introduccién
egun los datos de la Organizacion

Mundial de la salud (OMS), la

gripe estacional epidémica es una
enfermedad que infecta anualmente, a
nivel mundial, un nimero de personas
equiparable a la poblacién de China,
causa la hospitalizacién de una poblacién
similar a la de la Comunidad Auténoma
de Madrid y, dependiendo de los afios, es
responsable de la muerte del equivalente
de habitantes de ciudades, como Zara-
goza o Sevilla®.

El impacto poblacional de las epi-
demias estacionales de gripe es sobra-
damente conocido, de tal manera que
debe considerarse como una enferme-
dad virica infecciosa de incidencia ele-
vada en nifios, adolescentes y jovenes,
con desproporcionada gravedad y hos-
pitalizacién centrada en los extremos de
la vida. Los casos graves ocurren, sobre
todo, en ancianos por encima de 70 afios
y en poblacién pedidtrica por debajo de
los 5 afios. Su mortalidad, sin embargo,
se circunscribe fundamentalmente a los
ancianos y a las personas vulnerables por
otras patologias. Anualmente, fallecen
nifios por gripe en Espafia y, aunque
la mortalidad por esta enfermedad no
recae de manera principal en la pobla-
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cién pediitrica, cuando ocurre se reporta
principalmente por debajo de los 2 afios.
En la poblacién pediatrica, la gripe grave
que requiere hospitalizacién ocurre tanto
en nifios sanos como aquellos que tienen
patologias crénicas@-).

La enfermedad COVID-19, causada
por el virus SARS-CoV-2, aparecido en
noviembre de 2019 en Wuhan (China),
fue declarada enfermedad pandémica por
la OMS el 11 de marzo de 2020®. Rapi-
damente, se identificaron casos en Italia,
Alemania, Francia, Espafia, el resto de
Europa y EE.UU. a principios de 2020,
que obligaron a la aplicacién de medidas
generalizadas de distanciamiento social
para reducir la propagacién del virus,
incluida la limitacién de movimientos,
prohibicién de reuniones masivas, cance-
lacién de actos y eventos multitudinarios,
cierre de escuelas, colegios y universi-
dades, uso generalizado y obligatorio
de mascarillas, asi como otras medidas
para disminuir interacciones sociales®).
Entre dichas medidas, denominadas
intervenciones no farmacoldgicas (INF),
destacd el estricto y prolongado confi-
namiento que determinaron distintos
paises, incluido Espafia, para contener
la extensién de la COVID-19. Estas

INF afectaron no solo a la transmisién
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de SARS-CoV-2, sino también a la de
otras infecciones respiratorias y, muy
especialmente, a las causadas por virus
respiratorios de marcada estacionali-
dad, como el virus respiratorio sincitial
(VRS), la gripe y otros coronavirus endé-
micos. En este articulo revisaremos las
posibles causas de ese fenémeno en el
caso de la gripe, asi como la descripcién
de las temporadas de gripe durante la
pandemia en Espafia en comparacién
con algunos paises.

Causas que pueden alterar
el perfil de las epidemias
anuales de gripe

Diferentes articulos publicados
recientemente, contemplaron la posibi-
lidad de que la pandemia de COVID-19
y, sobre todo, las medidas de INF para
limitar su extensién, tuvieran un efecto
colateral asociado en la epidemiologia de
otros virus respiratorios®:6). En el caso
especifico de la gripe, asi parece haber
sido a tenor de los datos globales de
vigilancia, que han mostrado dos tem-
poradas atipicas durante la pandemia; la
primera en 2020-2021, sin pricticamente
circulacién a nivel global; y una segunda

en 2021-2022, recuperando valores que

Figura 1. Ndmero

de muestras positivas
semanales para

gripe a nivel mundial
durante la temporada
2021-2022. Perfil
epidémico en forma
de M con una
circulacién dominante
del subtipo A(H3N2)
y escasa circulacion
de gripe B?)

jul2022 (FluNet, OMS).
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ain estdn lejos de la normalidad, mos-
trando un perfil bimodal con un primer
pico en enero de 2022 y otro en abril de
2022 del mismo afio, de mayor entidad
que el primero (Fig. 1).

El efecto pandémico sobre la esta-
cionalidad e incidencia gripal se explica
fundamentalmente basindose, entre
otros factores: en las INF, la evanescen-
cia inmune y los fenémenos de interfe-
rencia virica.

Medidas no farmacolégicas

Las medidas de distanciamiento social,
pero especialmente el confinamiento de
la poblacién, el cierre de colegios y la
supresién de eventos multitudinarios,
han demostrado un efecto disruptivo
importante del perfil y la temporalidad
habitual epidémica de los virus respirato-
rios, sobre todo de aquellos en los que su
estacionalidad depende de forma impor-
tante del papel que juega la poblacién
pedidtrica en el desarrollo de las ondas
epidémicas anuales. Este aspecto es espe-
cialmente importante para: VRS, gripe,
metapneumovirus y virus parainfluenza
(sobre todo el tipo 3)®.

Las epidemias de gripe precisan
de manera especial para su comienzo,
extension y desarrollo, del concurso de
los nifios. Ello estd motivado, porque
estos excretan virus de la gripe durante
mis tiempo que los adultos infectados y
con mayores cargas virales en sus secre-
ciones respiratorias, lo que les convierte
en vectores muy importantes de la infec-
cién®9),

El mantenimiento de todas las medi-
das de distanciamiento social, sumadas a
las no farmacoldgicas, impide o dificulta
la exposicién a virus respiratorios. Este
hecho es particularmente importante en
la gripe, en la que los nifios constituyen
cada afio la poblacién con mis altas inci-
dencias de enfermedad a lo largo de la
epidemia anual. Por otra parte, la reduc-
cién del tréfico internacional, que per-
mite “viajar” a los virus de un pais a otro,
junto con el largo confinamiento de los
nifios en 2020, tuvo como consecuencia
una bajisima incidencia de gripe estacio-
nal en todo el mundo con la excepcién de
China, en donde las INF se levantaron
antes, observdndose una epidemia anual
de gripe causada exclusivamente por el
virus tipo B de gripe®.

En los EE.UU., también se observé
una marcada disminucién de la activi-
dad gripal en muchos lugares después

de la institucién de las INF frente a la
COVID-19. Los Centros para el Con-
trol y la Prevencién de Enfermedades
(CDC) de los EE.UU. detectaron, como
la mayoria de paises, una minima acti-
vidad gripal durante la temporada de
2020-2021.

Evanescencia inmune

Otro aspecto a considerar, es la eva-
nescencia de la inmunidad frente a algu-
nos virus con el paso del tiempo y sin
el refuerzo de las infecciones naturales
que tienen lugar periédicamente en la
estacién fria, hasta el desarrollo de una
inmunidad completa o al menos mds
robusta. EI VRS es un excelente ejemplo
de esta circunstancia, ya que la refrac-
tariedad frente a la enfermedad grave
aumenta con la edad, la maduracién del
sistema inmune y las infecciones repe-
tidas por un virus que no cambia, pero
que tiene mecanismos particulares de
evasion inmune.

Las epidemias anuales de gripe infec-
tan cada temporada aproximadamente a
uno de cada diez adultos y a tres de cada
diez nifios. No todos los casos de infec-
cién son sintomdticos, estimdndose que
aproximadamente el 75-77% de los casos
no muestran sintomas o estos son muy
leves(10). Sin embargo, el efecto de estas
infecciones silenciosas contribuye de
forma importante al refuerzo inmune
natural frente a la infeccién, mientras la
deriva genética y antigénica del virus no
aleje demasiado dichas infecciones mds
diferenciadas antigénicamente de otros
virus gripales epidémicos.

En la poblacién pedidtrica, existe
una importante proporcién de indivi-
duos inmunolégicamente naive frente
a muchas infecciones respiratorias y, par-
ticularmente, frente a la gripe. Esto es
especialmente relevante durante los dos
primeros afios de vida, ya que durante
esta etapa, solo el 50% de los nifios,
muestran anticuerpos frente a los virus
de gripe A y, en mucha menos propor-
cién, frente a los BAD. A estas edades,
se producen las primoinfecciones por
los distintos tipos (A y B) y subtipos
(H1, H3), que marcardn la futura res-
puesta inmune del individuo, en lo que
se denomina “huella inmunoldgica” o
“immune imprinting”12:13), Una pobla-
cién pedidtrica sin vacunar de gripe y sin
infecciones gripales durante una o dos
temporadas consecutivas, conforma una
cohorte importante de poblacién para las
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siguientes ondas epidémicas, de conse-
cuencias imprevisibles.

Por otra parte, en personas adultas
o mayores, se ha estimado que, tras la
vacunacién de gripe, se produce una pér-
dida gradual y apreciable de la eficacia
vacunal (EV) observada en el trascurso
del tiempo a partir de la vacunacién
anual. Se ha estimado que el descenso
de EV para evitar una infeccién confir-
mada por el laboratorio, seria de alrede-
dor de un 7% por mes para la gripe A
del subtipo H3 y para la gripe tipo B,
siendo algo mayor para la gripe A del
subtipo Hlpdm (entre un 6-11%)4).
Dicho descenso de EV frente a la infec-
cién, es paralelo con un descenso de la
EV para evitar la hospitalizacién, que
se ha estimado en un 8-9% al mes en
sujetos adultos y algo mayor en personas
mayores, en las que la pérdida de EV
para evitar hospitalizacién puede ser del
10-11% mensual@3),

Interferencia virica

El concepto de interferencia virica
implica una restriccién de la multiplica-
cién y difusién de un determinado virus,
debido a la circulacién e infeccién pre-
via de otro virus de distinta taxonomia.
En algunos casos, la coexistencia de dos
virus de familias diferentes en un tinico
hospedador, puede dar lugar a un fené-
meno de competitividad por el mismo
recurso biolégico, originando que uno de
los dos virus desplace al otro. Este fené-
meno puede suceder por varios motivos;
en el caso de la gripe y el SARS-CoV-2,
estd muy relacionado con la expresién de
interferén durante la infeccién viral(6),
La infeccién por diversos virus respira-
torios produce la liberacién de diversos
tipos de interferon tras la activacion de la
respuesta inmune innata. Esta liberacién
temprana de interferén y otras citoqui-
nas antivirales limitan posteriormente la
infeccién de otros virus, por tanto, evi-
tan en gran medida, las superinfecciones
viricas. Esto es especialmente evidencia-
ble si el segundo virus es muy susceptible
a los mediadores inmunes que se hayan
liberado durante la primera infeccién.

Existen ademds otros mecanismos
implicados, relacionados con la inmu-
nidad celular. Por ejemplo, el bloqueo
o la reduccién de los receptores celula-
res y la competicién por los recursos de
replicacién celulares son también meca-
nismos que limitan la infeccién por dos
virus diferentes. Algunos experimentos
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in vitro han demostrado que la infec-
cién de células MDCK con VRS tras la
infeccién por gripe, origina una compe-
titividad por el mecanismo intracelular
de sintesis proteica que limita, en gran
manera, la replicacion intracelular del
VRS y su extension a otras células@?).
La interferencia viral entre diferen-
tes virus respiratorios se ha postulado y
documentado entre algunos de ellos (p.
¢j., rinovirus y gripe). Distintos articu-
los, durante esta pandemia, han apun-
tado dicha posibilidad entre el SARS-
CoV-2 ylos virus de la gripe. Aunque los
reportes de gripe durante la pandemia
de COVID-19 no han reunido evidencia
conclusiva suficiente a este respecto, la
descripcién observada de las dos dltimas
epidemias de gripe, pero sobre todo la
ultima de 2021-2022, asi parecen suge-

rirlo.

Descripcion de la epidemia
estacional de gripe en Espafia
y otros paises

La incidencia de gripe en la tempo-
rada de 2020-2021 fue la menor durante
el siglo XXI y también en los dltimos
cincuenta afios del siglo XX. En los
registros del Centro Nacional de Gripe
de Valladolid, solo en el afio 2000-2001
hubo una incidencia mds baja de lo habi-
tual, pero aun asi esta fue superior a la
de 2020-21. Sin embargo, ese pano-
rama epidémico de actividad minima se
ha modificado en la ultima temporada

2021-2022.

Temporada de gripe estacional
2021-2022 en Espaia

La epidemia 2021-2022 en Espaiia,
se ha caracterizado por una circulacién
bimodal, centrdndose un primer pico en
los meses de noviembre de 2021 a enero
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de 2022, y un segundo ascenso durante
los meses de marzo a julio de 2022. La
epidemia de esta temporada ha sido cau-
sada fundamentalmente por el subtipo
A(H3N2), y solo se han documentado
un nimero muy bajo de casos causados
por el subtipo A(HIN1)pdm09 y gripe B
del linaje Victoria (Fig. 2).

El patrén en forma de M con gran
espacio temporal del periodo interme-
dio, es totalmente inusual en la gripe.
En ocasiones se ha observado, cuando
el inicio de la epidemia ha sido muy
temprano y se interrumpe bruscamente
por el cierre de colegios y universidades
durante las vacaciones navidefias. Como
se ha comentado antes, los nifios y los
jévenes son los principales transmisores
de la gripe; la suspensién de su activi-
dad académica reduce la incidencia y,
su reanudacion tras las vacaciones, hace
que se reinicie la epidemia. Sin embargo,
el patrén bimodal con un espacio tan
amplio intermedio, observado durante
la temporada 2021-2022, puede estar
causado por factores diferentes que se
expondrin a continuacién.

En primer lugar, la aparicién de la
variante Omicron justo antes de las
navidades y la ripida difusién mostrada,
podria haber disminuido la capacidad de
identificacién de casos de gripe durante
el periodo vacacional invernal. Los
médicos y pediatras de Atencién Pri-
maria sufrieron, de nuevo, un aluvién
de casos de COVID-19 durante ese
periodo y es probable que se resintieran
los mecanismos y recursos de vigilancia
epidemioldgica, basada en redes para
vigilar gripe y otras viriasis respiratorias.
De hecho, esto fue especialmente visible,
en los informes semanales de vigilancia
epidemiolégica, ya que el nimero de
muestras recibidas durante el periodo de
la onda Omicron fue significativamente

ene 2022 mar 2022
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mds bajo que en semanas anteriores. Por
tanto, un menor nimero de muestras
equivale a menor probabilidad de diag-
nostico etiolégico y menor capacidad de
vigilancia.

En segundo lugar, la interferencia
viral podria haber estado detrds tam-
bién de esta caida del nimero de casos
de gripe tras la subida de la onda pan-
démica de la variante Omicron. Los
datos publicados de vida real muestran
que la deteccién de coinfecciones entre
SARS-CoV-2 y gripe estd en torno al 3%
de los casos de COVID-19, asociados a
cuadros de mayor gravedad o a necesi-
dad de ventilacién mecinica(®. Otros
estudios realizados en modelos anima-
les, han observado que la coinfeccién de
ambos virus respiratorios (SARS-CoV-2
y gripe) produce titulos menores del virus
de la gripe que los controles infectados
solo con gripe®), lo cual podria indicar
una limitada capacidad de difusién de los
virus gripales por aumento de individuos
previamente infectados con la variante
Omicron.

Temporada de gripe estacional
2021-2022 en otros paises

La temporada de gripe 2021-2022
en Europa ha seguido comportamien-
tos distintos entre diferentes paises,
mostrando diferentes perfiles de la onda
estacional de gripe.

Tanto en Portugal como en Italia, la
circulacién de la gripe se ha reportado
entre los meses de marzo y julio, con
un pico epidémico durante el mes de
abril y sin el perfil bimodal mostrado
en Espafia. En Francia, la epidemia de
gripe ha mostrado su pico epidémico en
el mes de abril, pero la circulacién ha
sido m4s extendida, observindose dos
picos epidémicos, aunque el primero
mucho menos evidente que el obser-

B (linaje no determinado)
B (linaje Victoria)
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A (no subtipado)
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Figura 2. Ndmero de
muestras positivas
semanales para gripe
en Espafia durante
la temporada 2021-
2022. Circulacién
bimodal, perfil
epidémico en forma
de M (FluNet, OMS).
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Figura 3. Nimero de muestras positivas semanales para gripe en Francia, Inglaterra, Portugal e Italia en la temporada 2021-2022 (FluNet, OMS).

vado en Espafia. En estos tres paises, al
igual que en Espania, la prictica totalidad
de los casos identificados han sido de
gripe A, del subtipo H3N2, con algun
caso esporadico y anecddtico del subtipo
A(HIN1)pdm09 y de gripe B. Por con-
tra, se han observado diferencias entre
estos tres paises en el nimero absoluto de
muestras semanales, identificadas y con-
firmadas para gripe, siendo mucho mds
elevadas las cifras, tanto en Francia como
en Portugal y Espafia con respecto a Ita-
lia, que reporta cifras menores (Fig. 3).

En Inglaterra, el nimero de detec-
ciones gripales durante la temporada
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2021-2022 ha sido bastante mds bajo
que lo habitual para este pais y, ademds,
ha mostrado un perfil epidémico bimo-
dal diferente a otros paises europeos.
Por un lado, tanto la gripe A como la
gripe B fueron coprotagonistas durante
esta temporada con una prevalencia del
70-30%, respectivamente. Por otra parte,
el nimero de detecciones mostré un
primer pico en noviembre de 2021, para
descender abruptamente cuatro semanas
después. Tras una fase de ascenso, tipica-
mente epidémica, se observa un segundo
pico de menor magnitud en febrero, y
casos positivos de gripe hasta marzo de

mar 2022 may 2022 jul 2022
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2022, en que se detienen las notifica-
ciones. Pasado ese momento, no se han
comunicado a FluNet (OMS) mas mues-
tras positivas de dicho pais (Fig. 3); en
general, las detecciones positivas sema-
nales de gripe en UK estdn en un rango
inferior al de Espafia y Francia.

Otros paises fuera de la Unién Euro-
pea con sistemas de vigilancia consolida-
dos han observado un comportamiento
de la gripe en 2021-2022 similar al regis-
trado en Espafia. En EE.UU,, se observé
que la deteccion de casos siguié un perfil
bimodal en M, con la aparicién de dos
picos epidémicos: el primero en enero de
2022 y tras un descenso importante de
la incidencia, un segundo mds amplio
en abril y mayo@0). En otras partes del
mundo, este comportamiento ha tenido
importantes diferencias.

En China, la circulacién gripal
comenzé muy pronto y, desde septiem-
bre de 2021, se comenzaron a detec-
tar casos de gripe B del linaje Victoria
(Fig. 4), que hicieron un acmé de casos
en enero de 2022. Esta epidemia tuvo
un perfil bimodal en M, pero sorprende
que, tras la finalizacién del primer pico

B (linaje no determinado)
B (linaje Victoria)

B (linaje Yamagata)

A (no subtipado)
2 (H3)

(HIN1) pdm09

Figura 4. Namero de
muestras positivas
semanales para gripe en
EE.UU. y Chinaen la
temporada 2021-2022.
Se observa una circulacién bimodal

en EE UU. y en China con distintos
subtipos y tipos dominantes de gripe(?).
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Figura 5. A. NUmero de muestras positivas semanales para gripe en Australia durante la

temporada 2022 (FluNet, OMS).
etarios en Australia(?2),

epidémico exclusivo de B en el mes de
mayo de 2022, comenzara una segunda
onda epidémica de gripe A, causada por
virus del subtipo H3N2. La circulacién
exclusiva de gripe B en China, cuando en
el resto de paises habia circulado mayori-
tariamente A(H3N2), demuestra que el
extraordinario cierre de fronteras, estable-
cido por este pais durante el primer afio
de la pandemia, ha sido eficaz para evitar
la entrada de otros virus gripales que no
estuvieran circulando previamente entre
su poblacién. La apertura de fronteras en
2022, permiti6 que la entrada de nuevos
subtipos gripales generase una nueva cir-
culacién epidémica excepcional en el mes
de julio, sin solucién de continuidad con
la anterior onda de B.

Merece especial atencién en este afio
en “gue no tuvimos gripe”, detenerse a
observar la evolucién epidémica de la
estacion gripal en Australia; ya que, al
ser un pais del hemisferio sur, el com-
portamiento durante su invierno austral
en 2022 puede anticipar algo de lo que
pueda ocurrir en el invierno de los paises
del hemisferio norte durante la estaciéon
gripal 2022-2023.

En Australia, comenzaron a detec-
tarse virus gripales del subtipo A(H3N2)

a finales de marzo de 2022, adelantin-
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B. Incidencia de patologia compatible con gripe por grupos

dose hasta ocho semanas el inicio de la
onda estacional de gripe con respecto a lo
habitual. De hecho, el nimero de notifi-
caciones de virus de gripe confirmados
en laboratorio mostré un pico durante
el comienzo de junio, siendo este mds
elevado de lo habitual@Y. Otro de los
aspectos mds destacables de la epidemia
actual de gripe en Australia, ademds de
su elevada intensidad y precocidad, es
la gran incidencia que estd teniendo en
nifios menores de 5 afios, lo que puede
observase ficilmente cuando se manejan
los datos referentes al nimero de casos
de patologia compatible con sindrome

gripal por grupo de edad (Fig. 5)@2).

Reflexiones generales sobre
la evolucién epidémica
de la gripe

Tras dos afios de pandemia de
COVID-19, en los que se ha modifi-
cado sustancialmente la circulacién de
casi todos los virus respiratorios, los virus
gripales han regresado a la circulacién
durante la temporada 2021-2022, aunque
con una intensidad menor a las epide-
mias previas al 2020. Los datos repor-
tados muestran variaciones importantes

en los afios 2020 y 2022, en casi todos los

paises con sistemas de vigilancia sélidos.
Las cifras de deteccién de virus gripa-
les y de incidencia de sindrome gripal
contrastan mucho entre las dos tempo-
radas ocurridas durante la pandemia,
habiendo sido pricticamente nulas las
infecciones de gripe durante 2020-2021,
y recuperdndose cierta normalidad, pero
lejos de la habitual, durante la estacién
2021-2022.

La epidemia de gripe durante 2021-
2022, aunque haya sido de baja intensi-
dad, ha sido de una duracién extraordi-
naria, que ha supuesto agravar la presién
asistencial y hospitalaria tras la onda
Omicron de COVID-19. En Espaiia
parece no haber habido gripe para los
medios de comunicacién, que acufiaron
la cantinela que da titulo a este articulo.
Sin embargo, se ha reflejado una activi-
dad constante, aunque menor que en pre-
pandemia, en los medios especializados
a través de las comunicaciones a la OMS
(FluNet), desde los Centros Nacionales
de Gripe y por parte de otros sistemas de
vigilancia especializados o generalistas.
Estos hechos enfatizan la necesidad de
extremar la vigilancia de gripe, incluso
en tiempos de tribulacién pandémica,
como ha sido apuntado mediante todos
los medios académicos o cientificos posi-
bles23),

Los principales problemas de la vigi-
lancia gripal, durante estos dos afios pan-
démicos, han sido la disrupcién sanitaria,
debido a la situacién COVID-19 y la
carga asistencial de las redes centinela y
hospitalarias que han incidido de forma
negativa, alterando y reduciendo los
protocolos de vigilancia epidémica de
la gripe. En segundo lugar, el cambio
de protocolos y la ampliacién de la vigi-
lancia a otras Infecciones Respiratorias
Agudas (IRAs), incluida la gripe y la
COVID-19, de algunos sistemas euro-
peos sin las modificaciones pertinentes
de personal y medios materiales, han
hecho el resto.

En este sentido, paises como Espafia o
Alemania, dentro de la Regién Europea,
han optado por cambiar la vigilancia de
gripe a la de IRAs, intentando readap-
tar sus sistemas de vigilancia gripal a la
nueva situacién pandémica. Otros pai-
ses como Inglaterra, Francia u Holanda,
siguen centrando su vigilancia en el
sindrome gripal, aunque incluyan tam-
bién, en mayor o menor medida, casos
de IRAs2%. En el caso de Espaiia, este

nuevo paradigma de vigilancia, si bien es



una aproximacién interesante que podra
producir datos relevantes sobre algu-
nos virus respiratorios en el futuro, no
debe arrinconar a un lado los elementos
establecidos durante muchos afios para
la vigilancia de gripe y, sobre todo, debe
hacerse paulatinamente con consenso
cientifico y epidemioldgico previo entre
los actores que participan en la vigilancia.
Sin estas premisas, se tienen datos menos
precisos de la circulacién gripal, pudiendo
redundar negativamente en algunos
aspectos cruciales como: la seleccién de
cepas para las vacunas estacionales?3) o
datos finos poblacionales de gravedad,
ingresos hospitalarios, mortalidad por
grupos etarios, etc. Sirva de ejemplo, que
el nuevo sistema de vigilancia de IRAs,
tras dos afios de funcionamiento, no ha
conseguido todavia ofrecer cifras comple-
tas y homogéneas de todas las CC.AA.
espafiolas. La declaracién de Zaragoza
contempla la mejora de alguno de estos
puntos en su documento de exposi-
cién®3),

Estos problemas no han sido exclu-
sivos de Espafia, ya que los grificos de
identificaciones virolégicas comentados
en este articulo han mostrado que el
comportamiento de la gripe y, por tanto,
la forma en la que se ha podido vigilar,
ha podido experimentar dificultades
parecidas en otros territorios.

El perfil epidémico de la temporada
2021-2022 de la gripe en Espafa y en
el mundo es unico, desde que se tiene
vigilancia sistematizada con protocolos
internaciones regulados, consensuados
y aceptados. Nunca, en los ultimos 50
afios, habia existido una temporada gri-
pal tan larga (mds de cuatro meses de
duracién), en la que se hayan registrado
ingresos hospitalarios y defunciones
por gripe confirmada por laboratorio
en las semanas posteriores al periodo de
vigilancia establecido por la OMS que
finaliza en mayo (semana 40 de un afio
a la 20 del siguiente). Por otro lado, el
predominio de cepas A(H3N2) sin ape-
nas circulacién de gripe B ni A(H1N1)
pdm09 explica la repercusién y la carga
hospitalaria, ya que es de sobra conocido
que el subtipo H3 de la gripe A es espe-
cialmente grave en las personas nacidas
antes de 1957(26). Este grupo poblacio-
nal responde peor a las infecciones por
el subtipo H3, debido a que sufrié su
primo-infeccion gripal por el subtipo H1
de la gripe A y al fenémeno de huella

inmune descrito al inicio(2).

El perfil de la epidemia 2021-2022
también ha sido peculiar. Ademds de su
larga duracién en el tiempo, se ha obser-
vado un perfil bimodal con dos picos,
separados por mds de 5-8 semanas entre
el acmé de uno y otro, causados por el
mismo subtipo A(H3N2) de virus. Esta
segunda circunstancia también representa
una caracteristica epidémica excepcional.
En general, cada cierto nimero de afios
se observa un perfil epidémico estacio-
nal con forma de M (bimodal), debido
generalmente a la brusca interrupcién de
la asistencia a colegios y universidades,
cuando el inicio de la gripe es anterior
a las vacaciones de navidad. En otras
ocasiones, su aparicién obedece a la cir-
culacién y dominancia de dos tipos o
subtipos diferentes de virus de la gripe,
en momentos distintos de la misma
estacion gripal, que puede acompafiarse
de dos picos diferenciados de gripe. Sin
embargo, dicho perfil en M, cuando se ha
observado en temporadas precedentes, ha
estado separado por un periodo no mayor
de tres semanas entre ambos picos.

En el hemisferio norte, el inicio de
la circulacién de virus gripal 2021-2022
ha coincidido en el tiempo con la difu-
sién mundial de la variante Omicron del
SARS-CoV-2, tras su aparicién inicial en
Sudéfrica@?). Este hecho plantea la hips-
tesis de una posible interferencia entre
los dos virus. Llama la atencién que, tras
una subida muy precoz que se observa,
tanto en EE.UU. como en Inglaterra,
Espafia y algunos otros paises en menor
grado, la curva de detecciones desciende
bruscamente coincidiendo con el periodo
posterior a la onda producida fundamen-
talmente por las variantes Delta y Omi-
cron. Cinco o seis semanas mds tarde, la
gripe reaparece y dibuja un perfil tipico
de ascenso brusco de casos y descenso
mucho mds lento en el tiempo, caracteris-
tica de la mayoria de estaciones gripales,
producidas fundamentalmente por un
solo tipo de virus.

Como se postula en un articulo publi-
cado en 20216, la ausencia consecutiva de
circulacién de gripe, en dos afios seguidos,
es un evento que pocas veces se ha podido
estudiar. En dicho trabajo se advertia que
asistir a més de una temporada con baja
actividad de gripe, podria conllevar la
aparicién de futuras epidemias de mayor
intensidad, de aparicién mds temprana
o de mayor duracién. Si bien, estos tres
preceptos no han sucedido a la vez en

Espafa durante la temporada 2021-2022,
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si ha tenido lugar una epidemia de mayor
duracién (la més larga conocida) y, aunque
no haya empezado mucho antes, ni haya
sido especialmente intensa, los datos del
verano de 2022 en Australia muestran
que otros paises si han registrado esas
tres caracteristicas. La gripe ha demos-
trado en estas dos temporadas, que puede
perder la estacionalidad durante un afio,
pero no durante dos. Este afio se ha regis-
trado una epidemia de gripe estacional
de un perfil y forma distinta a la habi-
tual, pero ficilmente identificable como
tal. La pandemia de COVID-19 supone
una oportunidad también para explorar
sus consecuencias sobre otras infecciones
respiratorias viricas o bacterianas menos
conocidas que la gripe.

Todos esos hechos refuerzan la impor-
tancia de estudiar la evanescencia inmune
frente a virus respiratorios en cualquier
tipo de poblacién. Este es un problema
pendiente de solucionar al que el ejemplo
de las vacunas de COVID-19 ha puesto
otra vez sobre la mesa de la actualidad
cientifica. La unica forma que tiene la
poblacién de mantener la inmunidad
frente a la gripe en niveles que protejan
frente a los pardmetros que deben usarse
para medir la eficacia de las medidas
profilicticas (prevencién de enfermedad
grave, hospitalizacién, ingreso en UCI y
defuncién), es mediante la vacunacién
estacional de gripe, una medida que no
debe olvidarse, aunque el virus no esté
presente. A este respecto, se debe hacer
especial hincapié en las recientes reco-
mendaciones de la CAV-AEP sobre la
recomendacién de vacunar a todos los
nifios menores de 5 afios8), en conso-
nancia con las formuladas por la OMS
hace mas de 13 afios en su Position
Paper, reformuladas en mayo de 2022,
enfatizando de nuevo la vacunacién de
este grupo de edad@).

Aungque las epidemias estacionales de
gripe son importantes para los médicos
de adultos, lo son mucho mds para los
médicos pediatras y, especialmente,
los involucrados en el 4rea de Atencién
Primaria, ya que sobre ellos recae la prin-
cipal carga asistencial de las epidemias
de gripe y el reto del diagnéstico clinico
y manejo de los casos. Los nifios meno-
res de 2 afios podrian tener una mayor
incidencia tras una temporada sin gripe
estacional, y otra con un perfil atipico;
ya que, al aumentar la probabilidad de
no haber sido expuestos a una infeccién
natural, pueden constituir una poblacién
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en la que se produzca una difusién mds
intensa del virus, y ello se traduzca en
mayores ingresos hospitalarios de nifios
e incluso mas defunciones pedidtricas.

Conclusiones

Las medidas adoptadas durante la
pandemia de COVID-19 han tenido
un efecto mundial sobre las epidemias
anuales de gripe, tanto del hemisferio
norte como del sur, con una incidencia de
gripe minima durante el primer invierno
2020-21 y, mucho mayor, pero sin llegar
alas cifras habituales, durante la tempo-
rada 2021-22.

El perfil de la epidemia de gripe en
2021-22 es tnico entre los tltimos cin-
cuenta afios de vigilancia de esta enfer-
medad. Se ha caracterizado por: una
menor incidencia semanal que en afios
prepandémicos, dos picos epidémicos
producidos por el mismo subtipo H3,
un valle de baja incidencia durante la
onda de la variante Omicron de SARS-
CoV-2 y la duracién mds larga descrita
nunca para una epidemia anual de gripe
(>20 semanas).

La ausencia de la actividad epidé-
mica estacional de la gripe de forma
consecutiva, es un hecho pocas veces
estudiado. La pandemia de COVID-19
supone una oportunidad para explorar
sus consecuencias sobre otras infecciones
respiratorias pediétricas.

Los nifios menores de 2 afios pueden
correr un mayor riesgo tras dos tem-
poradas con incidencia baja o nula de
gripe, porque se reduce la posibilidad de
exposicién a una infeccién natural y, por
lo tanto, solo pueden tener inmunidad a
través de la vacunacién gripal. La vacu-
nacién de este grupo poblacional debe
implementarse siguiendo recomendacio-

nes de la OMS.
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