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Introduccion

Enfermedad respiratoria aguda causada por el virus Influenza A o B que suele darse en
brotes, habitualmente en invierno.

El Influenza se divide en subtipos segin dos proteinas de su superficie: hemaglutinina (H) y
neuraminidasa (N). Existen 18 subtipos de H y 11 subtipos de N, por lo que se han
identificado mas de 120 subtipos de Influenza A.

En humanos, los subtipos que mas circulan son el HIN1 y H3N2.

El virus Influenza A es el Unico que ha generado pandemias, y éstas se dan cuando un
nuevo subtipo se desarrolla con la capacidad de rapida circulacion y baja inmunidad en la
poblacion.
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Epidemiologia

La mortalidad anual por Influenza es de 0.1-6.4 por 100.000 en <65 anos, 2.9-44 por
100.000 en 65-75 anos, y 17.9-223.5 por 100.000 en >75 anos.

Se estima un total de 650.000 muertes por ano.

3000 |0 B influenza B Gréfico 5. Distribucién de notificaciones de virus influenza segun tipos, subtipos y linajes y % de
-g/;», sin linaje positividad para influenza por Semana epidemiolégica. Afios 2016 a 2022. SE21 de 2023. Argentina.
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Transmision

Persona a persona a través de gotas que son inhaladas o entran en contacto con mucosas.

Se transmite a través de la tos, estornudos o habla, cuando las personas mantienen un
contacto estrecho.

Aislamiento de pacientes en el hospital:

Aislamiento respiratorio por gotas.
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Manifestaciones clinicas

Enfermedad no complicada

Incubacion: 2 dias

Fiebre

Tos

Mialgias

Odinofagia

Congestion nasal

Sintomas gastrointestinales (MF en nifos)
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Manifestaciones clinicas

Enfermedad complicada

Neumonia +/- sobreinfeccion bacteriana

Tos

Disnea
Taquipnea
Fiebre

Sospechar si los sintomas persisten mas de 5 dias.

Sospechar sobreinfeccion si los sintomas comienzan a mejorar y luego presenta recaida.
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Diagnostico

/A qué pacientes deberiamos testear para Influenza?

Solo si condiciona decisiones en el manejo clinico (ej: antibioticoterapia, aislamiento de
inmunocomprometidos, etc) o para estudio epidemioldgico.

El testeo no deberia condicionar ni retrasar el aislamiento e inicio del tratamiento
indicado para el paciente.

Métodos:

e RT-PCR
e Deteccidn de antigeno
e Cultivo viral (no para manejo clinico)
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Tratamiento

Pacientes ambulatorios:

Tratamiento sintomatico + hidratacion

Pacientes internados:

Inhibidores de la neuraminidasa: Oseltamivir, Zanamivir, Peramivir, Baloxavir
No retrasar el inicio del tratamiento, y no discriminar segin los dias de sintomas.

Oseltamivir: via oral

i '4. - ®
il Tamiflu
OSELTAMIVIR

75 mg cada 12 horas por 5 dias e

cm 10 capsuld
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Prevencion

Vacunacion anual contra la gripe

Trivalente (dos subtipos de virus Ay uno del tipo B)

Cuadrivalente (dos subtipos del virus Ay dos del tipo B)
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en centros de salud y hospitales publicos de todo el pais
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Prevencion

¢Por que de forma anual?
Influenza A
Drift - cambios pequenos

Se generan cambios de nucledtidos individuales en los genes que codifican a los sitios
antigénicos de laHy la N.

Shift - cambios grandes

Dos subtipos infectan una misma célula, y al replicarse el genoma pueden combinarse y
pueden aparecer cepas con caracteristicas nuevas.
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Prevencion

¢Por qué de forma anual?

PREVALANCE
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Pregunta PICO

N
[Pacientes adultos con Influenza
J
~
Oseltamivir
J

[Tratamiento estandar

efectos adversos

Tiempo de resolucion de sintomas, hospitalizacion, complicaciones, mortalidad, ]
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x/o? Library

Cochrane Database of Systematic Reviews

Neuraminidase inhibitors for preventing and treating influenza in

adults and children (Review)

Tipo de estudio: revision sistematica con meta-analisis

Objetivo: evaluar los beneficios de la utilizacion de inhibidores de la neuraminidasa para Influenza.

Método: para el estudio del efecto del Oseltamivir, se incluyeron 20 ensayos clinicos randomizados que
compararon el uso de Oseltamivir con placebo. Se realizd una busqueda exhaustiva y detallada de estudios
publicados y no publicados hasta el 2013. Se incluyeron 4454 pacientes de todas las edades, y solo se
excluyeron pacientes inmunocomprometidos.

Outcomes primarios: alivio sintomatico, hospitalizacion, complicaciones (neumonia, sinusitis, bronquitis, OM).
Outcomes secundarios: resistencia a la droga, virulencia, mortalidad.
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Riesgo de sesgo

4 N
;La pregunta clinica es relevante?

& J

( )
;La busqueda fue exhaustiva y detallada?

. J

4 )

;Se evaluo la calidad de los trabajos primarios?

\. J/
( )

;La evaluacion es reproducible?

\ J
4 N\

;Los resultados estan mostrados de manera aplicable?

\, J/
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Resultados

Resumen de los resultados :

Oseltamivir comparado con tratamiento estandar para infeccion por Influenza

Paciente o poblacion : infeccién por Influenza
Configuracion: Revision sistematica con meta-analisis
Intervencion: Oseltamivir

Comparacion: tratamiento estandar

Efectos absolutos anticipados

* (95% CI)
Riesgo con N de Certeza de
tratamiento Riesgo con Efecto relativo participantes la evidencia
Desenlaces estandar Oseltamivir (95% CI) (estudios) (GRADE) Comentarios
La media MD 16.76 3954
resg—llsznig: g; ica tiempo de horas menos (8 Experimentos Es probable que el Oseltamivir
evaluado con : resolucién (25.1 menos a - controlados s resulte en una leve reduccién en el
Ll‘woras : clinica era 0 8.42 menos ) aleatorios Moderado tiempo de resolucién clinica.
horas [ECAs])
12 por 1000 4452
(7 a 20) RR 0.55 (8 Experimentos Es probable que el Oseltamivir
Neumonia 22 por 1000 (0.33 a'o 90) controlados Mod. & resulte en una reduccion en la
¢ : aleatorios oderado incidencia de neumonia.
[ECAs])
17( lplog ;'g?o 7 Exp"e:iigr:entos El Oseltamivir podria dar como
Sl D RR 0.92 resultado una diferencia pequena a
Hospitalizacion 18 ppor 1000 (0.57 a 1.50) c;lr;tar?;?%zs Baja3-P ninguna diferencia en la
[ECAsI]) hospitalizacion.

Explicaciones

a. Riesgo de sesgo (ciego y randomizacion)

b. Imprecision
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Mortalidad:

Se reportd solo 1 muerte en la rama control, por lo que no se pudo meta-analizar.

No se encontraron ensayos clinicos randomizados que evallen mortalidad, probablemente debido
a que el riesgo basal de las poblaciones incluidas es bajo (se excluyen pacientes criticos o
. Inmunocomprometidos).

o T e - ——
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Resultados

Resumen de los resultados :

Oseltamivir comparado con tratamiento estandar para infeccion por Influenza

Paciente o poblacion : infeccion por Influenza
Configuracion: Revision sistematica con meta-analisis

Intervencion: Oseltamivir
Comparacion: tratamiento estandar

Efectos absolutos anticipad
* (95% CI)
Riesgo con Ne de Certeza de
tratamiento Riesgo con Efecto relativo participantes la evidencia
Desenlaces estandar Oseltamivir (95% Cl) (estudios) (GRADE) Comentarios
101 por 1000 4452
(73 a 138) (8 Experimentos Es probable que el Oseltamivir
Efec(tos adve;SOS 64 por 1000 (1'}5 :';715) controlados %@q resulte en un incremento de las
nasea : : aleatorios Moderado nauseas.
[ECAs])
77 por 1000 4452
(56 a 108) (8 Experimentos Es probable que el Oseltamivir
Efec(t\(,);n:;iovse)rsos 32 por 1000 a ';J; 2'2:38) controlados Modeiadon resulte en un incremento de los
: ’ aleatorios ooRmacy vémitos.
[ECAs])
47 por 1000 4452
(32 a 69) (8 Experimentos Es probable que el Oseltamivir
Efec:gisa?ri\gz)rsos 71 por 1000 (032 2'3798) controlados M dod resulte en una reduccién de la
: : aleatorios oderado diarrea.
[ECAs])

Explicaciones

a. Riesgo de sesgo (ciego y randomizacion)
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Recomendacion

RESUMEN DE JUICIOS

JUICIO
PROBLEM Yes
DESIRABLE EFFECTS Trivial
UNDESIRABLE EFFECTS Small
CERTAINTY OF EVIDENCE Moderate
Possibly important
VALUES uncertainty or
variability
Favors the
BALANCE OF EFFECTS comparison
RESOURCES REQUIRED Moderate costs
CERTAINTY OF EVIDENCE OF No included studies
REQUIRED RESOURCES
COST EFFECTIVENESS No included studies
EQUITY Probably no impact
ACCEPTABILITY Probably no
FEASIBILITY Probably no
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