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Nota de la Secretaria

Este informe expresa la opinion colectiva de un grupo de expertos de los Paises
del Cono Sur sobre un tema considerado de importancia por la OMS y su oficina

Regional, OPS, la potencial emergencia de una pandemia de influenza.

Aproximadamente un mes antes de que este taller se llevard a cabo, en la
provincia de Guangdong, China, comenz¢ la transmision interhumana de un
coronavirus hasta esa fecha desconocido, agente etiolégico de lo que después
seria reconocido como SARS. (Sindrome respiratorio agudo severo) De China, y
en huéspedes infectados movilizados por avion, el virus se diseminé a Hong
Kong, Taiwan, Singapur, Tailandia, Canadé, USA, etc. En Marzo del corriente
ano, y debido a la aparicion de casos en varios paises, el SARS se transformo en
noticia de encabezamiento de los medios de comunicacion locales y mundiales,
ocasionando al mismo tiempo pérdidas millonarias (en EUAS) tanto a los paises
del medio oriente como al resto de los paises por la disrupcion que ocasiona en
los viajes tanto de negocios como de placer, asi como en actividades colaterales.
La falta de respuesta a las medidas rutinarias de control y de tratamiento
especifico, hizo que se instaurara como politica la cuarentena, y por primera vez
en afios, la OMS estableciera restricciones en los viajes a ciertos paises (China y
Canada). Hasta 30 de junio 2003, el total de casos de SARS fue 8447 con 811

defunciones.

La realizacion de este evento se llevo a cabo con el auspicio y
cooperacion del Centro para la Prevencion y Control de
Enfermedades, EUA, Subsidio No. U50/CCU314738-05-02
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1. Resumen ejecutivo

La elevada morbilidad que origina la influenza, y su elevada mortalidad en grupos de riesgo, es
causa de preocupacion en todo el mundo. Esta preocupacién se refleja en la resolucion
EB.111R6 de la Organizacién Mundial de Salud en la que se urge a los Estados Miembros a
intensificar sus esfuerzos para la prevencién y control de influenza. La amenaza siempre
latente de una posible pandemia, con sus repercusiones sociales, econémicas y de orden publico,
obliga a los paises a estar alerta y, para minimizar los peligros potenciales, a desarrollar planes
de contingencia que indiquen como actuar en situaciones de emergencia, como seria la
ocurrencia de una pandemia de influenza.

Con el objeto de definir los lineamientos que deberian tenerse en cuenta para elaborar ese plan
de contingencia, se convocé a un grupo de expertos cuyas recomendaciones se listan a
continuacion.

0 Los paises del Cono Sur deberan desarrollar planes nacionales de preparacion para la
pandemia de influenza de acuerdo a los lineamientos presentados en el presente
documento.

0 Se constituira un Comité multiinstitucional y multisectorial para la preparacion de un
plan de contingencia para pandemia de influenza que se ocupe del tema a nivel
nacional. El mismo tendra una secretaria ejecutiva ubicada en el Ministerio Salud.

0  El plan definird estrategias de intervencion para diferentes escenarios de mortalidad y
de morbilidad a fin de determinar los posibles efectos de una pandemia de influenza y
minimizar su impacto.

0 Estimular la produccién Sub-Regional de vacuna antiinfluenza y la produccién de
antivirales genéricos.

0 Perfeccionar los sistemas de vigilancia epidemioldgica de influenza, intensificando o
estimulando el desarrollo de unidades centinelas vinculadas a vigilancia virolégica.

0 Fortalecer los centros nacionales de influenza y su red para perfeccionar la vigilancia
virolégica en humanos.

0 Estimular la vigilancia epidemioldgica y virologica de influenza animal, en aves,
porcinos y equinos y su coordinacion con la vigilancia humana.

¢ Establecer las medidas preventivas para reducir la repercusién social y econémica
originada en la propagacion de la cepa pandémica.

¢ Elaborar e implementar estrategias de comunicacion para la difusion rpida de
informacién a la poblacion general y al personal de salud.

0 Planificar la provisién de atencién médica oportuna considerando los diferentes niveles
de atencion y el mantenimiento de los servicios comunitarios esenciales.

0 Revisar las regulaciones que podrian estar relacionadas con la aplicaciéon de medidas
para la prevencion y control de una pandemia de influenza.

¢ Definir las necesidades de vacuna y drogas antivirales para los distintos escenarios de
grupos de riesgo.

0 Almacenar una reserva de drogas antivirales y otros insumos (antibiéticos, materiales de
proteccion del personal de salud y otros) creando un mecanismo para su distribucion.
Definir los plazos para disponer de esta reserva. Usar las epidemias en grupos de riesgo
en comunidades cerradas (por ejemplo asilos) para entrenar al personal en control de
epidemias de influenza.

0 Asegurar el financiamiento que permita el desarrollo y sostenibilidad del plan en el
tiempo y su actualizacion.

0 En caso de pandemia adoptar los niveles de alerta propuestos por OMS.



la. Executive summary

Influenza derives its importance from its rapid dissemination, and high morbidity and mortality
in certain risk groups. This is a cause for concern throughout the world, reflected in the World
Health Organization’s Resolution EB.111R6 in which Member States are urged to intensify
efforts to prevent and control influenza. The ever latent threat of a possible pandemic, with its
social and economic impact, makes it mandatory for countries to be alert. Furthermore, the
aforementioned resolution compels the countries to develop contingency plans in preparation for
an influenza pandemic, so as to minimize the potential dangers and impact.

A group of experts from Argentina, Brazil, Chile, and Uruguay was convened to develop
recommendations for the formulation of guidelines applicable to an influenza pandemic. These
recommendations follow.

Recommendations
The Southern Cone countries should:

¢ Develop national preparation plans for an influenza pandemic in accordance with the
guidelines presented in this document.

O Designate a multi-institutional and multi-sectorial committee for the preparation of a
contingency plan in case of an influenza pandemic at the national level. The latter will
have an executive secretary located in the Ministry of Health.

¢ Define intervention strategies according to different mortality and morbidity rates in
order to determine the possible effects of an influenza pandemic.

¢ Promote the Subregional production of an influenza vaccine and the production of
generic antiviral medications.

¢ Enhance the influenza surveillance systems, intensifying or promoting the development
of sentinel units linked to virological surveillance.

¢ Strengthen national influenza centers and network in order to enhance virological
surveillance in humans.

¢ Promote epidemiological and virological surveillance of animal influenza in birds, pigs,
and horses and their coordination with human surveillance.

¢ Establish preventive measures to reduce the social and economic impact stemmed from
the spread of the pandemic strain.

0 Prepare and implement communication strategies for a fast dissemination of
information to the general population and to health care workers.

¢ Plan timely medical care delivery considering different levels of care and maintenance
of essential community services.

¢ Review regulations that could affect the application of prevention and control measures
in case of an influenza pandemic.

0 Define the needs for antiviral vaccine and drugs for the different risk group scenarios.

¢ Store a stock of antiviral drugs and other inputs (antibiotics, materials for protection
of health workers and others) creating a mechanism for its distribution. Define the terms
in order to have these stocks available.

O Use the annual epidemics in risk groups in closed communities (for example, nursing
homes) to train their personnel in the control of an influenza epidemics.

¢ Ensure financing which permits the development and sustainability of the plan through
time and its periodical updating.

0 Adopt the proposed WHO levels of alert.



2. Introduccion

La elevada morbilidad estacional que origina la influenza y su elevada mortalidad en
grupos de riesgo, es causa de preocupacion tanto en los paises desarrollados como en
los paises en vias de desarrollo. Esta preocupacion se refleja en la resolucién EB.111R6
de la Organizacién Mundial de Salud (Anexo 1) en la que se urge a los Estados
Miembros a aumentar la cobertura de vacunacién en los grupos de riesgo, disefiar y
ejecutar planes nacionales que aseguren un suministro de vacunas, drogas antivirales y
otros insumos en el caso de pandemia.

La amenaza siempre latente de una posible pandemia, con sus repercusiones sociales,
econdmicas y de orden publico, obliga a los paises a estar alerta y para minimizar los
peligros potenciales, a desarrollar planes de contingencia que indiquen como actuar en
situaciones de emergencia como seria el desarrollo de una pandemia de influenza.

Con el objeto de definir los lineamientos que deberian tenerse en cuenta para elaborar
ese plan de contingencia, la OPS, realiz6 un taller donde reuni6 a un grupo de expertos.
A continuacion, se presenta los resultados de este taller que expresan la opinién
colectiva sobre el tema.

3. Antecedentes

3.1 Lainfluenza en el mundo

La influenza es una enfermedad viral aguda de las vias respiratorias. Es principalmente
de transmision aérea, por secreciones respiratorias. El periodo de incubacion de la
influenza es de 1-3 dias, y el de transmisibilidad es 3-5 dias desde el comienzo de los
sintomas, con excepcién de nifios menores donde el periodo de incubacion puede ser de
hasta 7 dias. La enfermedad se caracteriza por la aparicion de sintomas respiratorios,
fiebre, coriza, cefalea, tos seca, y mialgias. La mayor parte de los pacientes se
recuperan en 1-2 semanas sin necesidad de tratamiento medico. La excepcion, son los
nifios, ancianos, y los portadores de enfermedades cronicas de las vias respiratorias, el
corazon, diabetes, o cancer, en los que la influenza puede originar una neumonia grave y
en ocasiones la muerte del paciente.

La influenza se presenta anualmente tanto en casos esporadicos, como en brotes, o
epidemias, y mas raramente en pandemias (1889, 1917, 1957, 1968). Las tasas de
ataque clinico en epidemias alcanzan el 5 - 20% en la comunidad general y hasta el 50%
en algunas grandes epidemias o pandemias. Los grupos de riesgo, incluyendo a los
mayores de 64 afios, constituyen el grupo con mayor mortalidad. En las pandemias, la
mortalidad puede ser muy elevada dado que la gran mayoria (o toda) la poblacioén es
susceptible. Estimaciones de impacto de la pandemia de 1918-1919 revelaron una
mortalidad de 20 millones, y sugieren un 2 - 2.5 % de letalidad.

La mortalidad de la influenza es debida a las complicaciones. De éstas la mas frecuente
es la neumonia bacteriana, menos comun la asociacion viral - bacteriana y aiin mas rara
la viral.



En periodos interpandémicos, los virus influenza que circulan estdn relacionados con los
de la epidemia precedente. Los virus se propagan en individuos que poseen niveles
variables de inmunidad a partir de infecciones adquiridas en el transcurso de su vida.
Asi se seleccionan nuevas cepas que han modificado su composicion (variantes
antigénicas) lo suficiente para causar nuevamente una epidemia en la poblacion general.

Las epidemias periddicas de influenza aumentan la incidencia de neumonias y
enfermedades respiratorias bajas. Los mas afectados son los ancianos, los que padecen
de ciertas enfermedades cronicas, y los nifios pequefios. La morbilidad causada por los
virus de influenza en la subregion se describe mas abajo.

A intervalos impredecibles, emergen nuevos virus de influenza (cambio antigénico
brusco) con un antigeno de superficie (la hemaglutinina) correspondiente a un sub-tipo
totalmente diferente del que circulo en afios precedentes. Si estos virus se transmiten
facilmente de persona a persona, se puede producir una amplia diseminacién del virus y
originar una epidemia severa, que tiene el potencial de pasar a otros paises en un lapso
de meses o hasta un aflo, resultando en una pandemia.

La pandemia es una epidemia que afecta a varios paises y que se origina en una nueva
cepa de virus, produciendo cargas diferentes de morbilidad y mortalidad. En 1918, los
adultos de 20 a 50 afios fueron los mas afectados, estimandose la mortalidad en el
mundo en >20 millones. Las pandemias de 1957 y 1968 afectaron a todas las edades,
pero la mayor tasa de mortalidad se encontré en la poblacion > 65afios y en personas de
otros grupos de edad que padecian de condiciones médicas que los inclufa en los grupos
de riesgo.

La pandemia mas benigna fue la producida por los virus tipo A (HIN1) de 1950 que
afect6 principalmente a lactantes y nifios y que reapareci6 en 1977. En el Cuadro 1 se
describe informacién de distintas pandemias y seudopandemias ocurridas en el siglo
XX.

Las pandemias requieren: i. emergencia de un virus de influenza A con un sub-tipo de
hemaglutinina diferente al de las cepas circulantes en humanos durante los afios
precedentes, ii. alta proporcion de individuos en la comunidad con ausencia o bajos
titulos de anticuerpos para la hemaglutinina del nuevo virus. iii. alta transmisibilidad.

Historicamente, se comprueba que ha habido “falsas alarmas” (Cuadro 1), de
potenciales subtipos de virus pandémicos que afortunadamente no se propagaron. Sin
embargo, el costo social y econémico de una pandemia justifica que los paises estén
preparados para el caso que efectivamente ocurra una.

4. Los virus

El virus de influenza se descubrio en 1933. Este virus se clasifica en dos tipos
principales, A y B, y un tercer tipo, el C, que es menos importante y que se relaciona
con casos esporadicos y brotes pequefios.

Actualmente sélo circulan en humanos dos subtipos de influenza A: HIN1 y H3N2,
pero todos los tipos de hemaglutinina y de neuraminidasa pueden ser aislados de los
reservorios animales. Las especies aviares acudticas son los reservorios de los virus de
influenza capaces de contribuir a las cepas pandémicas humanas. Para los virus



influenza tipos B y C no se han descrito subtipos y solo circulan en humanos. Aunque
tanto los virus de influenza A como B originan epidemias, solamente el virus de
influenza A produce pandemias.

Durante los periodos inter-pandémicos, los 2 tipos de virus (A y B) sufren
modificaciones en las proteinas hemaglutinina (HA) y neuraminidasa (NA) lo que
determina una variacién antigénica que puede reflejarse en una nueva cepa epidémica.
Los virus pandémicos aparecen por un cambio antigénico brusco el cual se caracteriza
por la aparicién de un nuevo tipo de HA con o sin cambio en la NA. La aparicion de
pandemias se origina generalmente por el surgimiento de nuevos virus resultantes de la
recombinacion (reassortment) genética entre virus humanos y animales.

Esta primera teoria, posible recombinacion genética, se sustenta en el ejemplo de los
virus tipo A(H3N2) que surgieron en 1968 por adquisicion de un nuevo gen de
hemaglutinina, de origen aviar, reemplazando al virus de influenza asidtica H2N2. La
recombinacion, el cambio de H2 por H3, podria haber ocurrido por una infeccion mixta
en cerdo, el cual es susceptible a los virus de origen humano y aviar. Se estima que en
las pandemias de 1957, 1968 y en la epidemia de 1977, las cepas responsables
aparecieron por primera vez en China, pais de gran extensién geografica donde la
enfermedad se da en areas diferentes del pais durante todo el afio y donde las practicas
agricolas facilitarian la infeccion de porcinos con virus de influenza humanos, aviares y
porcinos. Estos se recombinarian y posteriormente se amplificarian y seleccionarian a
través de sucesivas infecciones.



1918

Cuadro 1: Hitos en influenza humana en el siglo XX*

“Gripe espariola”
(virus HIN1
similares a
influenzaporcina)

Posible emergencia desde un
huésped porcino o aviar de un
virus HIN1 mutado.

Impacto

Pandémia con mas de 20 millones
de muertes globalmente.

1957

“Gripe Asiatica”
(H2N2)

Posible infeccién mixta de un
animal con una cepa humana
HIN1 y una cepa aviar H2N2 en
Asia.

El virus HIN1 de la anterior
pandemia dejé de circular.

1968

“Gripe de Hong
Kong” (H3N2)

Alta probabilidad de una
infeccién mixta de un animal
con una cepa humana H2N2 y
una cepa aviar H3Nx en Asia.

El virus pandémico H2N2 dejé
de circular.

Fuente desconocida, pero el
virus es casi idéntico a las cepas

Pandemia benigna, involucrando
primariamente a personas nacidas

P -IZETZe~

1977 “Gripe Rusa” epidémicas humanas de 1950. | después de los afios 50. El virus
(HIND) Reaparicion detectada casi al HINI ha
mismo tiempo en China y en co- circulado con el virus
Siberia. H3N2 en humanos desde 1977.
1976 |Influenza Porcina | New Jersey, Estados Unidos. Brote localizado en un campo de

(HIN1)

Virus enzodtico existente en
manadas de cerdos en los
Estados Unidos desde al menos
1930

entrenamiento militar, con un
caso fatal.

Holanda. Virus porcino derivado

1986 |HINI1 . Un adulto con neumonia severa.
de una fuente aviar.
Influenza porcina | Wisconsin, Estados Unidos. Muj er,embarazada muerta
1988 . . después de exponerse a un cerdo
(HIN1) Virus porcino.
enfermo.
Holanda. Recombinante porcino | Dos nifios con una enfermedad
1993 | H3N2 entre una “vieja” cepa humana | leve. El padre infectado por
H3N2 (1973/75) y una cepa cerdos sospechoso de ser el
aviar transmisor.
1995 |H7N7 Reino Unido. Virus de pato Un adulto con conjuntivitis
1997 “Influenza de Hong Kong RAE. 18 casos humanos confirmados, §
pollos” (H5N1) Aves de corral letales.
China, Hong Kong RAE 2 casos humanos con enfermedad|
1999 |HO9N2 Virus de influenza similar al de

codomiz

leve.

*Nota de la Secretaria. En el 2001

aparecio

el virus HIN2, originado

SONVIA(H Nd NOIDVHOVIOId
VAVLIAITNOD SHINIAAIONI SONNOTV

posiblemente en la

recombinacién genética entre las cepas humanas HINT e H3N2. Se encontré en brotes localizados en
menores de 15 anos en Africa, Europa, América del Norte y Asia. En el 2003, se realizé el hallazgo de
virus de influenza HSN1 en una familia oriunda de Hong Kong que visit6 la Provincia de Fujian en el sur
de China afectada por virus aviar; dos casos humanos fallecidos. También en este afio se produjo en
Holanda un brote de influenza aviar por virus de influenza H7N7 que afect6 a 169 trabajadores de
granjas. Los sintomas fueron de conjuntivitis. Se supone que la transmisién fue de persona a persona dado
que 2 contactos de un trabajador enfermo desarrollaron sintomas similares de conjuntivitis y fueron
positivos para A H7N7.




La segunda teoria, serfa la mas probable explicacion para el virus pandémico de 1918.
Esta se apoya en evidencias genéticas de que los 4cidos nucleicos encontrados en los
tejidos preservados de las victimas de la pandemia de 1918 estan relacionados con los
virus porcinos HIN1 (Cuadro 1). A su vez, los virus de influenza porcinos estin
relacionados a los virus de influenza aviares.

La transferencia directa de los virus aviares a humanos, sin recombinacién, fue
confirmada cuando virus A(H5N1) de influenza aviar altamente patogenos causaron un
limitado niimero de infecciones, algunas con severa enfermedad y muerte, en residentes
de Hong Kong RAE en 1997. Otros ejemplos de transmision directa aparente de virus
influenza de aves a humanos son los aislamientos de virus influenza aviar A(H7N7) en
Inglaterra y de influenza A(HIN2) en 2 casos en Hong Kong (1999) (Cuadro 1).

Datos serolégicos sugieren que el virus pandémico de 1889 tenia una hemaglutinina H2
relacionada a la que se encontré en el virus pandémico de 1957 y que el virus
pandémico de principios de 1900 tenia una hemaglutinina H3 relacionada a la
encontrada en el virus pandémico de 1968 (Cuadro 1).

En forma similar, el virus tipo A(HIN1), que reaparecio en 1977, tenia ambos genes
hemaglutinina y neuraminidasa (asi como todos los otros genes) esencialmente iguales a
los que se encontraron en un virus HINI de 1950. Si esta teorfa de la limitacién a
algunos subtipos de la capacidad de infectar y transmitirse a humanos es verdadera, no
se sabe si estos subtipos pueden ser mantenidos por 20-80 afios entre pandemias
solamente bajo la forma de virus influenza no humano. Es ciertamente dificultoso
explicar la estrecha total similitud entre los virus tipo A(HIN1) de 1950 y 1977 sin
invocar “letargo”, el cual de ahora en mas, deberia ser considerado, en teoria, como un
tercer posible mecanismo para la emergencia de virus influenza pandémicos, a pesar de
la falta de conocimientos acerca de como el virus influenza puede permanecer en ese
letargo por afios. Otra posibilidad es, por supuesto, la de una contaminacién laboratorial.

5. Lainfluenza en el Cono Sur - Situacion Epidemiolégica

5.1 Argentina

La vigilancia de influenza en la Argentina se basa en el trabajo conjunto del Ministerio
de Salud con los tres Centros Nacionales de Influenza de la OMS (CNI): Instituto
Nacional de Enfermedades Infecciosas INEI - ANLIS “Dr. C. G. Malbran”, Instituto
Virolégico de Cérdoba “Dr. J Vanella” IVC UNC y el Instituto Nacional de
Epidemiologia “Dr. J. H. Jara” INE — ANLIS “Dr. C. G. Malbran”.

La obtencion de datos se realiza mediante diferentes sistemas como se describe a
continuacion.

i. Sistema de Notificacion Obligatoria. El Sistema de Salud notifica al Ministerio de
Salud de la Naci6n los casos de influenza provenientes de hospitales publicos. En la
figura 1 se presenta el corredor endémico de la notificacion de casos y la deteccién viral
de las temporadas 1997 a 2002. El sistema trabaja sin definicién ni confirmacién de
casos y la notificacion no es oportuna, de todos modos se pueden comparar los afios
epidémicos y la concordancia con la deteccion viral.



ii. Vigilancia Viroldgica. Esta vigilancia efectuada por los laboratorios (Figura 2)
permite detectar tempranamente la circulacién de influenza y otros virus respiratorios,
conocer su circulaciéon en funcidén de los meses del afio, la region geografica y los
grupos de edad. Ademas permite caracterizar los virus, detectar variantes, identificar
virus nuevos y monitorear la concordancia de los virus circulantes con la férmula
vacunal. Este sistema estd funcionando en gran parte del pais, integrado por 23
laboratorios colaboradores y como laboratorio cabecera el INEI-ANLIS “Dr. C. G.
Malbran” (Figura 3). Los laboratorios estdn capacitados para realizar un diagndstico
rapido de infeccion por influenza, parainfluenza, adenovirus y virus respiratorio
sincicial sobre muestras respiratorias de pacientes con infeccién respiratoria aguda e
informan los resultados al médico dentro de las 24 horas. El sistema procesa més de
20.000 muestras anuales provenientes en su mayoria de pacientes menores de 5 afios
hospitalizados, aunque también se obtienen datos de pacientes ambulatorios y de otros
grupos de edades. Las muestras positivas para influenza son enviadas desde los
laboratorios colaboradores al CNI para el aislamiento viral, la subtipificacién y la
caracterizacién antigénica y molecular de los virus aislados. La forma de las curvas
obtenidas mediante la informacion de la RNL y de las notificaciones se superpone en
todos los afios en que se viene realizando, reflejando la actividad viral en el pais.

iii. Médicos Centinelas. Es un sistema que provee informaciéon en forma rapida. Los
médicos centinela informan el porcentaje de consultas por enfermedad tipo influenza
(ETI) en relacién con las consultas totales y toman muestras de uno cada tres pacientes
ambulatorios para realizar el diagnéstico de los virus respiratorios. Este sistema es:

1. Sensible, por trabajar con una definicién amplia de caso (OMS).

ii. Especifico, por la confirmacion de casos por diagnostico de laboratorio,
diferenciando asi influenza de otros virus respiratorios.

1. Oportuno, ya que la difusioén de la informacion es rapida permitiendo al sistema
de salud realizar intervenciones.

iv. Representativo, ya que los datos se pueden generalizar por las caracteristicas de
difusion de la influenza.

v. Aceptable, por ser un sistema de trabajo voluntario.

Este sistema se comenzé a utilizar en el INE en 1997 probando su efectividad. Existio
una alta correlacién entre la notificacion obligatoria y la de médicos centinela.
Actualmente se estd implementando este sistema en las jurisdicciones del pais como
unidades centinelas (UC) las cuales cuentan con un laboratorio, un grupo de médicos
centinelas y el epidemidlogo. Estas UC estan informatizadas con acceso nacional y
regional a los efectos de obtener la informacion epidemioldgica y virologica en forma
semanal, la informacion es centralizada por un servidor en el Ministerio de Salud de la
Nacién. Los tres CNI actiian como referencia de los laboratorios de las UC realizando
aislamiento viral, la subtipificacion y la caracterizacion antigénica y molecular de los
virus aislados. Se esta operando con este sistema en las Provincias de Buenos Aires,
Cordoba, Rio Negro y Santa Cruz. El resto de las jurisdicciones se incorporaran al
mismo paulatinamente.

Los tres CNI realizan una selecciéon representativa de las cepas aisladas, éstas son
enviadas al Centro Colaborador de OMS para la region, el CDC (Figura 4). La

informacion virolégica semanal es remitida a las autoridades de salud y a la red



informética de la OMS (Flunet). Estos datos permiten detectar tempranamente el
comienzo de la circulacién viral y, mediante una rapida caracterizacion de los virus,
conocer la concordancia con las vacunas administradas.

En el afio 2002, se observé en Argentina una circulacion mayoritaria de virus influenza
tipo B (Figura 5 y 6) que comenzo6 a detectarse a mediados de mayo prolongandose
hasta agosto y que constituyeron el 69% de los virus detectados hasta ese momento. Se
detectaron al mismo tiempo un 31% de virus influenza A inicialmente pertenecientes al
subtipo H3N2 y hacia fines de la temporada, al subtipo HIN1 (datos parciales). Hubo
un reemplazo total de los virus B/Sichuan/379/99, que circulaban anteriormente y que
eran el componente vacunal para la temporada 2002, por los virus B/Hong
Kong/330/2001 lo que produjo un impacto importante en la poblacion de menores de 14
afios, poblacion virgen para este virus en el pais.

Por medio de un analisis retrospectivo de exceso de mortalidad en el departamento
capital de la provincia de Santa Fé durante del periodo 1992-1999 en personas mayores
de 65 afios para los afios epidémicos 1993, 1995, 1997 y 1999, se identific6 un exceso
de mortalidad asociado a la circulacion de cepas tipo A(H3N2). Por otro lado, durante
los inviernos de 1994, 1996 y 1998 que no fueron epidémicos pero con circulacion
también de cepas tipo A(H3N2), no se detectd exceso de mortalidad. Tampoco se
detectd exceso de mortalidad en las estaciones invernales relacionadas con la
circulacién de cepas tipo A(HIN1) (1992) y B (1997) cuyos patrones de mortalidad
fueron bajos. Se cuenta con las tasas de mortalidad por neumonia de la pandemia de
1969 y 1970 para la ciudad de Cordoba que alcanzé entre el 10 al 15 % de la mortalidad
total. La piramide poblacional de Cérdoba es comparable con la de Argentina. Si se
calcula la razén de mortalidad estandarizada para el afio 2000 aplicando estas tasas por
grupo de edad usadas utilizadas como estandar de referencia e invirtiendo dichas
razones a fin de observarlas desde el dngulo del exceso esperado, se obtiene una
estimacion del exceso de riesgo de muerte por neumonia esperado en situacién de
pandemia para Argentina, que va del 669,23 al 900 % de aumento con respecto a la
situacion actual.

La vigilancia de influenza humana y animal se organizd para Argentina con la
formacién de un comité ejecutivo en setiembre de 2002 con la participacion del Servicio
Nacional de Sanidad Animal, las Universidades Nacionales de Buenos Aires y La Plata,
el Instituto Nacional Tecnologia Agropecuaria, el Centro Nacional de Control de
Biologicos y los tres Centros Nacionales de Influenza entre otros.

La Campafia Nacional de Vacunacion contra Influenza en personas mayores de 65 afios
y grupo de riesgo comenzé en 1993. Entre los afios 1993 y 1997 se administraron
3.738.723 dosis de vacunas. La efectividad clinica de la vacuna fue similar a los
informes publicados de otros paises. En 1993 la vacuna previno en un 38% la
internacién por neumonia en personas de mas de 65 afios y en un 45% en el grupo de
alto riesgo. La vacuna fue bien tolerada y no se observaron reacciones adversas severas.
En la actualidad se supera el milléon doscientas mil dosis al afio para los grupos
mencionados. No hay normas nacionales para el uso de antivirales en la prevencion y
control.



Figura 1. Notificacion de casos de influenza
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Figura 4. Flujograma de envio de muestras y de informacion, 2001
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5.2  Brasil

Desde la introduccién de la vacunacion anual contra la influenza en Brasil, en 1999, el
Centro Nacional de Epidemiologia (CENEPI)/Fundacién Nacional de Salud
(FUNASA), a través de la Coordinacion General de Vigilancia Epidemioldgica,
desarrolla un esfuerzo institucional para la implementacion de un sistema de vigilancia
y €l mejoramiento del proceso de integracién de Brasil a la red mundial de vigilancia de
influenza de la Organizacién Mundial de la Salud.

Actualmente, este sistema consta de 3 componentes principales:

i. una red de sitios de centinelas para el monitoreo de la circulacion de los virus
principales asociados con infecciones respiratorias agudas y del
acompafiamiento de la ocurrencia de casos de sindrome gripal;

ii. la realizacién de estudios especiales para la evaluacion de impacto de la
vacunacion y para aclarar otras cuestiones epidemiolégicas relevantes; y

iii. la deteccion y el control de brotes

Basicamente, la operacionalizacion de la vigilancia estd hecha a través de la recoleccién
de datos de sindrome gripal, la recoleccion de muestras de secrecion nasofaringenea, el
analisis de tendencia de las internaciones, y la mortalidad por influenza. El flujo de
informacién del sistema de vigilancia se describe en la Figura 7.

La formacion de la red de sitios centinelas fue iniciada en octubre de 2000, actualmente,
doce estados forman el sistema (Cuadro 2), previéndose tambien su implantacion en
otros estados (Figura 8).

Cuadro 2. Vigilancia de influenza. Localizacion y numeros de sitios centinela

Ciudades

2000 Macei6 y Manaus 2 SCenc/u

2001 Rio de Janeiro, Curitiba, Belém, 2SCenc/u
Vitoria y Salvador 1 SCenc/u

2002 Brasilia 4 SC
Floriandpolis y Sao Paulo 2SCenc/u
Uruguaiana, Porto Alegre, Varginha, Belo | 1 SC en c/u
Horizonte y Salvador

En la incorporacién de estas unidades se tuvieron en cuenta las siguientes
consideraciones:

O ser un gran centro urbano o estar en una localizacién geograficamente
estratégica;

0 facilidad para el envio de muestras al laboratorio estatal;

0 tener un minimo de estructura y organizacion interna; y

0 compromiso de los gestores locales.

Se utiliza un sistema de informacion especifico, el Sistema de Informacién de
Vigilancia Epidemioldgica de la Gripe (SIVEP-GRIPE).
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Las Figuras 9 y 10 muestran el porcentaje de consultas por sindrome gripal en el
periodo de 2000 a 2002. Las curvas reflejan la ampliacién progresiva de la red
centinela, no siendo posible, todavia, establecer un patrén de ocurrencia de sindrome
gripal en la demanda de estas unidades. Se verifica en la figura 10 que, entre las
muestras recolectadas en 2001, el principal virus identificado fue el de Influenza A.
Llama la atencién el hecho de que este virus fue detectado practicamente en todas las
semanas epidemiolégicas de aquel afio. La Figura 11 presenta el nimero de muertes en
personas de 60 afios 0 mds, por causas atribuibles a influenza, en el periodo de 1992 a
2001. Estos datos sugieren que, en el municipio de Sao Paulo, no hay, aparentemente,
modificaciones en la mortalidad durante el periodo observado.

En el 2002, se implement6 el sistema de vigilancia en 5 de los 6 estados en los que esa
implementacion estaba programada. En ese afio se realiz6 en Brasilia un entrenamiento
con todos los integrantes de la red para la implantaciéon del SIVEP-Gripe y donde
ademas se discutieron los problemas detectados en la operacion de las unidades
centinelas. También se llevaron a cabo supervisiones de las actividades de vigilancia en
Belém y Salvador. La vigilancia de influenza fue objeto de discusiones especificas
durante la realizacién de la “I Reunién Nacional de Vigilancia de las Enfermedades de
Transmision Respiratoria” realizada en el mes de julio del 2002.

Otras actividades dignas de mencionar fueron:

0 El estudio de la estacionalidad de influenza en las ciudades de Belém, Porto
Alegre, Sao Paulo y Rio de Janeiro a partir de datos ya existentes sobre la
etiologia de infecciones respiratorias agudas. Esto tiene por objeto profundizar
el conocimiento de la situacién epidemioldgica de la influenza en diferentes
patrones climaticos y se lleva a cabo con la colaboracién de OPS.

¢ Investigacion de brotes de influenza incluyendo uno propagado desde
Argentina.

¢ Se iniciaron las coordinaciones técnico-gerenciales con el Ministerio de
Agricultura, a fin de integrar las vigilancias humana y animal de Influenza.

13



Figura 7. Flujo de informacién de el sistema de vigilancia de la Influenza, 2002
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5.3 Chile

La Influenza es una enfermedad de notificacion obligatoria en Chile, desde 1983. La
vigilancia se basa en el reporte semanal de casos agregados de influenza, se caracteriza
por usar una definicién amplia, poco exhaustiva, tiene la limitacion de no tener una
poblacion de referencia clara y no esta asociada a etiologia. En el 2000, se actualizé el
Decreto de Enfermedades de Notificacién Obligatoria, cambiando la modalidad de
vigilancia de influenza a vigilancia centinela.

El Instituto de Salud Publica de Chile (ISP), es el Centro Nacional de Referencia de
influenza desde 1968. Este participa en la Red de Laboratorios de la OMS para
vigilancia de influenza, suministra informacion en el tema y envia cepas del virus para
la seleccion de cepas vacunales. Desde 1992 se realiza vigilancia de las Infecciones
Respiratorias Agudas (IRA) en nifios en la Region Metropolitana, extendiéndose en
1997 a otras regiones del pais. A partir de 1998 se constituye la Comision Nacional de
Vigilancia de IRA y se integra la vigilancia de influenza y de laboratorio a esta
vigilancia.

Actualmente el Sistema de Vigilancia Influenza tiene por objetivo:

1. identificar oportunamente la actividad de influenza en el pais y detectar
brotes;

il identificar el tipo de virus circulante; y

1ii. detectar tempranamente nuevas variantes o subtipos del virus influenza.

Los componentes del sistema son:

I morbilidad, a través de la notificacion de casos totales y recientemente por
centros centinelas;

. mortalidad. a través de la vigilancia de las defunciones por influenza y
neumonia;

1ii. vigilancia del virus influenza a través de la red de laboratorios de los

hospitales pertenecientes al ISP y en un futuro inmediato a través de la
identificacion de virus en casos ambulatorios proveniente de los centros
centinela. Por otra parte, la vigilancia del reservorio animal (influenza aviar,
porcina y equina), es responsabilidad del Servicio Agricola Ganadero,
dependiente del Ministerio de Agricultura.

La vigilancia de casos totales de influenza ha permitido la identificacién de los brotes y
la determinacién de su duracidn. En Chile, la influenza tiene una presentacién estacional
en invierno, con brotes epidémicos cada 2 o 3 afios. Para analizar la situacion
epidemioldgica, se construye un canal endémico con la mediana del quinquenio anterior
y el 2° valor maximo (Figura 12).
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En 1999, afio epidémico, el incremento de notificaciones se inicié en mayo, alcanzando
el maximo en la primera quincena de junio, con una tasa de notificacién nacional de
134,6 por 100.000 habitantes. Este aumento coincidio con la deteccion y aumento de
casos de virus influenza en la red de hospitales, con predominio de influenza A (H3N2).
El 2001 se considerd igualmente epidémico, ya que se triplico el valor observado en el
afio anterior y la mediana. El brote fue de inicio mas tardio, con un pico en la tltima
semana de junio, alcanzando una tasa de 125 por 100.000 habitantes. Este aumento
también coincidié con la deteccion y aumento de virus influenza en diferentes ciudades,
con predominio el virus Influenza A (H3N2) homologable a Moscu (Figura 13).

A partir del 2002 se inici6 la implementacion de la notificacion basada en
establecimientos centinela. Veintidés centros centinela representativos del pais
participan en esta vigilancia; desde Iquique, en el norte del pais, hasta la Region de
Aysén en el sur, con una poblacién bajo vigilancia de 780.000 habitantes.

Los criterios para la seleccion de estos centros fueron:

0 Que concentraran un importante numero de la poblacion del Servicio de Salud;
0 Que exista un delegado de Epidemiologia;

¢ Que en lo posible sea un centro de vigilancia de IRA; y

0 Que tenga acceso a laboratorio de influenza acreditado por e ISP.

La vigilancia centinela se inicié a partir de la semana 21, el incremento estacional se
presenta en forma mas tardia en relacion a afios anteriores, alcanzando un maximo en la
semana 35, con una tasa de 40 casos por 100.000 habitantes. Alin no se ha iniciado la
vigilancia etioldgica en estos lugares. Sin embargo, en tres centros centinelas se han
confirmado casos de Influenza A (HIN1) y B (Figura 14).

Los criterios de laboratorio para la confirmacion de casos de influenza son:

¢ el aislamiento viral,

¢ serologia mediante técnica de técnica de Inhibiciéon de la Hemaglutinacién
(THA)

0 deteccion de antigeno por técnica de Inmunofluorescencia en muestras
respiratorias (IF)

La fuente de datos para esta vigilancia proviene de la rutina de los hospitales y de la
vigilancia de casos hospitalizados por IRA baja, que han sido confirmados por los
hospitales centinela mediante IF como influenza A o influenza B. Estos hospitales
pertenecen a diferentes regiones del pais y han sido adiestrados por el ISP en la técnica
de IFI. El ISP consolida los resultados a nivel nacional en forma semanal y los informa
al Ministerio de Salud. Ademas, se colocan en el sitio WEB del ISP y se envia
informacion oportuna a FLUNET.

En el 2000, la cepa predominantemente fue influenza A (HIN1) correspondiendo al
97% de los casos de influenza informados (355 total). Se tipificaron 152 cepas como
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Influenza A(HINI1) y hubo escasa circulacién (5 casos) de influenza A (H3N2).
Durante el afio 2001, se detectaron 1.200 casos de Influenza A (84% del total) y 218 de
influenza B, lo que representé un aumento de un 340% con respecto al 2000. Se
tipificaron 245 aislamientos por IHA como influenza A (H3N2) antigénicamente similar
a A/Mosct/10/99 (H3N2) y 4 aislamientos de influenza A (HIN1) antigénicamente
similar a A/Nueva Caledonia/20/99 (HIN1). Ambas cepas estaban presentes en la
composicion de la vacuna del 2000. También circul6 influenza B, con una presentacion
de tipo esporadica, tipificada (60 casos) como similar a B/Johanesburgo/5/99, cepa
presente en la composicion de la vacuna de la temporada 2001. Durante el 2002 se ha
presentado una escasa circulacion de influenza, con 201 casos de influenza A y 49 casos
de influenza B. Predominé la cepa influenza A (H1), con 105 casos tipificados y 24
casos de influenza B fueron tipificados como influenza B antigénicamente similar a
B/Hong Kong/22/2001 (Figura 15).

La informaciéon de las muertes por influenza proviene de las bases de datos de los
certificados de defuncién. Se observa un aumento ciclico de la mortalidad por influenza
cada tres afios, lo que coincide con los afios epidémicos. El tiltimo fue en 1999, donde
ocurrieron 135 defunciones (tasa de 0,90 por 100.000), un aumento del 62% respecto
afio al anterior. En el afio 2001, se informaron 54 defunciones por influenza (tasa de
0,35/100.000), casi un tercio de la alcanzada en 1999, afio igualmente epidémico.
(Figuras 16).

En relacién a la mortalidad por grupo de edad, también se observa un aumento de las
tasas en los afios epidémicos. Durante el afio 1999, 117 defunciones (89%) ocurrieron
en personas mayores de 65 afios, (incremento de 69% con respecto a 1998). En el afio
2001, 44 defunciones en el grupo de 65 y mas, correspondiendo a un 81% de las
muertes por influenza. En comparacién con el afio 2000, se observé una duplicacion en
las defunciones por esta causa en este grupo de edad. Sin embargo, la morbilidad fue
tres veces mayor pudiendo haberse esperado para el 2001 un mayor numero de
defunciones, como ocurrié en 1999. Esta situacion puede atribuirse al aumento de
coberturas de la vacuna en los grupos de mayor riesgo.

La Campafia Nacional de Vacunacién contra influenza en grupos de riesgo se realiza
desde 1996 en personas mayores de 65 afios, €l personal de salud y los enfermos
cronicos de riesgo usuarios del sistema publico de salud.

A partir del afio 2000, se registra un aumento de las coberturas de vacunacién en las
personas 65 afios y mas, alcanzando en el 2002 una cobertura de 95% en este grupo y
de un 97% en el personal de salud. En los enfermos crénicos de riesgo se vacuné a una
poblacion de 406.469 personas. En el afio 2002, se vacunaron 1.592.685 personas, a un
costo de US$ 900.000. El 70% de este costo corresponde a la vacuna que no es
producida en el pais. En relacion a los antivirales, no existe recomendacion de uso,
excepto en grupos de alto riesgo, sin embargo esto no es financiado por el Estado.
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5.4 Uruguay

En Uruguay la influenza se encuentra bajo vigilancia epidemioldgica y laboratorial. La
primera se realiza desde 1983, mientras que la segunda se ejecuta desde 1999. Desde el
punto de vista epidemioldgico la influenza integra el grupo B de la lista de enfermedades
de denuncia obligatoria, figurando como gripe en el mencionado listado. Las
enfermedades del Grupo B son aquellas cuya denuncia es realizada semanalmente, por
teléfono, fax o correo.

La vigilancia epidemiolédgica es universal y rutinaria basada en la notificacion de caso.
En el pais existe una red de vigilancia que funciona en base a referentes locales, que
constituyen equipos departamentales conformados por médico, licenciada o auxiliar de
enfermeria y oficiales de higiene. Estos equipos trabaja bajo la supervision de un Director
Regional. El pais se encuentra regionalizado desde el punto de vista sanitario,
reconociéndose 7 regiones que agrupan a los 19 departamentos: regién noroeste, suroeste,
centro, Canelones, Montevideo, este, noreste (Figura 18).

A partir de la notificacién, se analizan los datos de las distintas variables: edad, sexo
procedencia geografica, ocupaciéon. No se analizan, en el caso de influenza, ni las
complicaciones que llevan a la hospitalizacion ni la mortalidad. Se elaboran tasas
(fundamentalmente de incidencia), utilizandose como denominador la poblacién general.
Se elaboran tablas y graficos (Figuras 19 y 20).

Debido a las importantes limitaciones que presenta este tipo de vigilancia epidemiologica
universal, es importante instaurar la vigilancia centinela. Se ha cumplido una experiencia
piloto en este sentido durante los afios 1999 y 2000. Asi se seleccionaron unidades
centinelas cuyo objetivo fundamental es colaborar con el desarrollo de la vigilancia
laboratorial, disponiendo de muestras obtenidas en base a una definicion de caso
sospechoso y no de muestras exclusivamente clinicas, de pacientes internados. Los
resultados se exponen en las Figuras 21, 23 y 24. La subtipifacion de los virus de
influenza demostré concordancia con los hallazgos realizados en otros paises de la
Region (Figuras 25, 27 y 28).

A partir del afio 2001 se discontinu6 la vigilancia centinela, pero no asi la vigilancia

laboratorial, que continua realizindose a partir de muestras de origen clinico, proveniente
de hospitales y otros lugares de atencion.
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Figura 17 Influenza: Tasa de
incidencia/100.000 habitantes,
Uruguay 1983-2001
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Figura 19: Distribucién de casos
notificados segiin mes Uruguay 2000-
2002*
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Figura 21: Resultados de la vigilancia
centinela de influenza, Uruguay 1999
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Figura 18: Distribucién de casos
notificados segin mes Uruguay 1993-
1999
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Figura 22: Frecuencia de influenza,
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Figura 23. Resultado de la vigilancia
centinela de influenza, Uruguay 2000
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Figura 25. Vigilancia laboratorial de
influenza, Uruguay 1999-2001
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Figura 27. Vigilancia laboratorial de
influenza, Uruguay 2002
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Figura 24. Resultado de la vigilancia
centinela de influenza. Frecuencia
Tipos, Uruguay 2000
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Figura 26. Regiones sanitarias de
Uruguay
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Figura 28. Vigilancia laboratorial de
influenza, Uruguay 2002
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6.  Preparacion del plan de contingencia para el caso de pandemia
de influenza.

A raiz del conocimiento que se tiene de la situacién epidemioldgica subregional en
relacion a la influenza, los recursos humanos y financieros disponibles y el contexto
socioecondmico en el que se desarrollan las actividades de prevencioén y control en los
paises, los participantes definieron los lineamientos para desarrollar un plan de
contingencia para el caso de pandemia. El objetivo del plan es reducir la mortalidad, la
morbilidad, el desorden social y las pérdidas econdémicas asociadas con una pandemia de
influenza.

Hubo consenso acerca de la urgencia de los paises para desarrollar este plan considerando
los lineamientos que se mencionan a continuacién, pero teniendo en cuenta que los
mismos deberan ser adaptados a la realidad de cada pais.

6.1  Constitucion de un Comité Nacional de Pandemias de Influenza

Este Comité sera el que se ocupe del tema para el caso de que se presente una pandemia
de influenza que afecte los paises de la Sub-Region. Este Comité tendra una Secretaria
Ejecutiva con autoridad, que impulsara el desarrollo de las actividades definidas por el
plan asi como su actualizacion periddica. Se debera definir la linea de mando.

Composicion del Comité (Multidisciplinario e intersectorial)

0 Ministro de Salud o su representante

¢ Integrantes del:

0 Programa Nacional de Vacunaciones

0 Laboratorio Nacional de Referencia

¢ Departamento de Epidemiologia,

0 Personal de Salud incluyendo expertos en enfermedades respiratorias,
Autoridad Regulatoria de medicamentos, Calidad de Atencidon, y Relaciones
Publicas de nivel nacional.

0  Autoridades regionales de salud (principales nucleos urbanos del pais y otros

estratégicos)

Representantes de asociaciones de médicos, enfermeras y otros profesionales de

importancia en salud.

Instituciones cientificas y universitarias que trabajan en influenza

Autoridades veterinarias y expertos en virus de influenza animal

Seguros Médicos Privados

Organizacién Nacional de respuesta la emergencia y desastres

Ministerio del Trabajo

Asociaciones profesionales veterinarias

Ministerio de Educacién

Organizaciones no Gubernamentales de importancia en salud

<
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0 Productores, Distribuidores y Expendedores de Productos Farmacéuticos

0  Fuerzas armadas y de seguridad
¢ Otros

Atribuciones

Elaborar un plan de contingencia en preparacion para una pandemia de influenza y
realizar recomendaciones sobre el desarrollo de infraestructuras necesarias para la
ejecucion de la estrategia seleccionada.

El plan incluird modelos para determinar los efectos sobre la mortalidad, la morbilidad y
los potenciales efectos sobre las mismas de las diferentes estrategias de intervencion
destinadas a la prevencion y control: i. vacunacién; ii. profilaxis y tratamiento; y iii.
control de infecciones

El plan incluira actividades en periodos interpandemicos para:

0 detectar cepas nuevas del virus de la influenza en humanos y de influenza
aviaria, porcina y equina mediante actividades de vigilancia;

0 evaluar la repercusion de una cepa pandémica en la poblacién, incluida la
farmacorresistencia antivirica en caso de una pandemia;

0 establecer las medidas preventivas para reducir la repercusion de la propagacion
de la cepa pandémica; y

0 definir la estrategia de comunicacion para la difusion rapida de la informacion; y
la planificacién para la provision de la atencién médica y el mantenimiento de
los servicios comunitarios esenciales.

6.2  Actividades en periodos interpandemicos

Estara en funcionamiento un sistema coordinado de vigilancia con definicién(nes) de
caso (sindrome gripal) establecido(s) en cada uno de los paises, con estrategias y
métodos de vigilancia definidos, consistentes y sostenibles a través de una coordinacioén
nacional que ejecute la recoleccion de datos, analisis y difusién de la informacién. El
sistema serd con base comunitaria y preferentemente sustentado en informacién
recogida por unidades centinelas que enviaran las muestras clinicas a los laboratorios de
referencia para su confirmacion.

Se promovera:

i El fortalecimiento de los Centros Nacionales de influenza para la deteccién de
nuevos subtipos (por ejemplo, mayor disponibilidad de antisueros especificos,
uso de técnicas de virologia molecular, disponibilidad de un banco de células
regional y el abastecimiento regular de huevos embrionados para aislamiento de
virus).
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ii. El fortalecimiento de los Centros Nacionales de influenza mediante la
disponibilidad de los recursos necesarios para la adquisicién de insumos basicos
para el diagnostico laboratorial.

i, La posibilidad de disponer en forma oportuna de los recursos para el envio
rapido de aislamientos al Centro Colaborador de OMS en las Américas.
iv. El mantenimiento y/ o extension de la intervencion con vacuna antigripal vigente

en el pais, estimandose otras posibles intervenciones (por. ejemplo, vacuna
antineumococcica en aquellas poblaciones de alto riesgo).

V. La obtencion del consenso técnico para la utilizacion de antivirales y tipo y
dosis de los mismos, definiendo posibles poblaciones receptoras. Este consenso
técnico debe realizarse con conocimiento tanto de los costos, como de la
disponibilidad de los mismos en el pais, de acuerdo a las habilitaciones y
regulaciones vigentes.

vi. La implementaciéon y ejecucién de una estrategia de comunicacién a la
poblacion, simple, periddica, basada en estrategias globales de educacién para la
salud, con el objetivo, no solo de mantener un nivel de informacién basal a la
comunidad, sino de disponer de una estrategia, ya experimentada y con
entrenamiento suficiente para utilizarla en forma rdpida, de emergencia, o
cuando se requiera.

6.3  Prevencion y control

6.3.1 Vacunacidén

Las principales vacunas disponibles en el mundo para influenza son la vacuna
inactivada de administracion intramuscular y la vacuna a virus vivo atenuada adaptada
al frio, de administracion intranasal.

Actualmente, la Unica vacuna autorizada para su uso en los paises de Latinoamérica es
la inactivada. La vacuna a virus vivo atenuado se utiliza en los paises del Este de Europa
desde los afios sesenta. La comparacion entre ambas vacunas, muestra que la vacuna a
virus vivo atenuado al frio tiene caracteristicas que podrian tedricamente proporcionarle
ventajas para el control ante una eventual pandemia (Cuadro 3). Hasta el presente, no
existen evidencias de que esta vacuna se asocie al sindrome de Guillain Barré u otros
efectos indeseables severos. Sin embargo, existen problemas que incluyen la posibilidad
de exacerbar el asma en nifios pequefios que atin no han sido resueltos. Su utilizacién
eventual en Latinoamérica depende de las normas regulatorias, de la transferencia
tecnologica y del costo.
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Caracteristica
Costo en Latinoamérica

>$2.40

Cuadro 3: Comparacién entre la vacuna inactivadayla de virus vivo atenuado

us vivo atenuado
No disponible alin

Duracién de la proteccion

Una temporada

Mayor duracién?

Eficacia en poblacion general

70-90% en adultos y nifios
$anos

93% en un estudio en
nifios

Eficacia contra variantes*

Pobre

Adecuada (en un estudio)

Inmunidad

Sistémica

Secretoria y sistémica

N° de dosis necesarias en caso
de pandemia

Dos dosis a intervalo de un
mes

Una dosis podria,
teéricamente, ser

vacunal a contactos

suficiente
Produccion en lineas celulares | Posible Posible
Riesgo de transmision del virus | No Tedricamente posible

Tecnologia en Latinoamérica

Transferencia tecnologica
en curso (Butantan)

No disponible atin

Uso de virus-semilla
recombinantes de alta
capacidad de reproduccion

Algunos productores

Standard

Via de administracion

Intramuscular

Via natural (aerosol
nasal)

Uso autorizado

Todas las edades

En tramite (uso por largo
tiempo en paises de la ex
Unién Soviética)

* Cuando la concordancia vacuna-virus circulante no es adecuada

Debido al hecho de que algunos paises latinoamericanos no posean recursos suficientes
para realizar una vacunacion masiva, se considerdé pertinente tener en cuenta los
siguientes grupos de poblacién como prioritarios para la vacunacion:

a) Responsables de servicios esenciales, para evitar que éstos sean interrumpidos

durante una pandemia:

¢ Trabajadores de salud en areas de atencion clinica
¢ Personal esencial para la produccién de vacunas y medicamentos
¢ Personal de casas de retiro y para cuidado de enfermos crénicos

¢ Policia y bomberos
¢ Fuerzas armadas

¢ Personal a cargo de otros servicios esenciales incluyendo agua y luz

b) Personas a alto riesgo de mortalidad por influenza:
¢ Residentes en instituciones de ancianos o enfermos crénicos
¢ Personas > 65 afios con: enfermedades cronicas pulmonares (incluyendo asma),

o cardiacas
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0 Personas > 65 afios con otras enfermedades crénicas (metaboélicas, renales,
inmunocomprometidos, hemoglobinopatias)

0 Otros individuos con enfermedades crénicas pulmonares (incluyendo asma),
cardiacas y otras enfermedades cronicas ya mencionadas

0 Otros individuos considerados de la tercera edad por la seguridad social y/o el
MSP (por ejemplo: > 60 anos):

9 Mujeres embarazadas que durante la pandemia estarian en el segundo o tercer
trimestre de embarazo.

¥ Nifios de 6 a 23 meses

0 Personas de 6 meses a 18 afios en tratamiento crénico con aspirina (riesgo de
sindrome de Reyer)

2 Otros grupos definidos como a riesgo en base a datos nacionales, incluyendo
indigenas que viven aislados, etc.

¢) Personas en contacto cercano con personas a alto riesgo:
0 Trabajadores de salud y de casas de retiro en contacto con personas a riesgo
2 Familiares en contacto diario con personas a riesgo
? Familiares (madres) en contacto diario cercano con nifios de 0 a 5 meses

d) Preescolares y escolares no incluidos en los grupos previos (frecuentes
diseminadores de la enfermedad en la comunidad)

e) Otros mayores de 18 arios

6.4  Profilaxis y tratamiento

La Rimantadina y Amantadina, son los antivirales clasicos usados contra el virus de la
influenza. Ambos interfieren con la replicacion del virus de influenza A, que es el tnico
que puede causar pandemias. Usados para profilaxis son 70-90% efectivos para prevenir
la enfermedad sintomdtica. Utilizados para tratamiento dentro de las 48 horas de
comienzo de los sintomas, son eficaces para disminuir la duracién de los sintomas en la
influenza no complicada.

Dado que son productos que pueden producirse como genéricos, su costo es bajo. Segun
datos preliminares de uno de los productores, comprados por kilogramo como producto
base, podrian tener un costo de 12 (ancianos y nifios menores de 5 afios) a 24 centavos
de dolar (personas de 5 a 64 afios) por tratamiento.

Como su uso puede provocar resistencia, se recomienda usarlos asociados a la
vacunacion. Sus efectos colaterales mayores estan relacionados con el sistema nervioso
central (nerviosismo, ansiedad, insomnio, dificultad de concentracién, etc) en
aproximadamente el 13% de las personas que usaron Amantadina y 6% de las que
usaron Rimantadina, y gastrointestinales (nausea, anorexia, etc), en el 1-3% de los
usuarios. Debido a que provoca efectos indeseables menores, se prefiere el uso de
Rimantadina a la Amantadina.
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Aunque la Rimantadina no tiene licencia para ser utilizada en el tratamiento de personas
de 1 a 12 afios de edad, no hay evidencia de que su uso esté contraindicado en ese grupo
de edad. Por tanto, entre los preparativos para pandemia se deberia incluir el discutir
el tema con la autoridad regulatoria del pais para obtener previamente autorizacién
especial para el uso de la droga en caso de pandemia.

Existen otros 2 antivirales de aparicién mas reciente, el Zanamivir (administrado por
inhalacién), y Oseltamivir (de uso oral), que actian como inhibidores de la
neuraminidasa. Ambos tienen baja toxicidad y son ttiles para la prevencidén y
tratamiento de influenza A y B. Su eficacia es entre 82% (oseltamivir) y 84%
(zanamivir) en estudios clinicos controlados, siempre que sean administrados en las
primeras 36 horas de enfermedad. La informacion existente sugiere que causan menor
resistencia que los antivirales clasicos, aunque la inhalacién de Zanamivir podria
deteriorar la funcién respiratoria. Por otra parte, son mas costosos que la Rimantadina o
Amantadina.

La seleccion de los antivirales a ser utilizados depende de cada pais. Cuando el costo es
un factor limitante, las drogas de eleccion para ser utilizadas en poblacion responsable
de servicios esenciales y personas de alto riesgo a partir de un afio de edad, son la
Rimantadina y si ello no es posible, la Amantadina.

Indicacion

Amantadina y Rimantadina (comprimidos y solucion bebible) durante 5 dias para evitar
la generacion de cepas resistentes, o hasta 24 a 48 horas tras la desapariciéon de los
sintomas. La duracién recomendada del tratamiento con Zanamivir u Oseltamivir es de
5 dias. No se ha demostrado resistencia en cepas circulantes.

Dosis:

La dosis de Amantadina en nifios de 1 a 9 afios es de 5 mg/kg. peso en una dosis diaria,
por 5 dias (no exceder los 150 mg./dia). En nifios de 10 y mas afios, como en adultos,
100 mg/Kg peso, ¢/12h por 5 dias. En ancianos de mas de 64 afios la dosis se reduce a la
mitad, en personas con enfermedad renal la dosis se reduce de acuerdo al clearance de
creatinina, en personas con enfermedad hepatica la dosis debe también reducirse.

En cuanto a la Rimantadina la dosis en nifios es de Smg/kg peso en 1 dosis diaria
(méaximo 150 mg) por 5 dias. Adultos, 200 mg/Kg en una dosis diaria o 100 mg/Kg,
¢/12h por 5 dias. En ancianos de mas de 64 afios la dosis se reduce a la mitad, en
personas con enfermedad renal la dosis se reduce de acuerdo al clearance de creatinina,
en personas con enfermedad hepatica la dosis debe también reducirse.

La dosis de Oseltamivir depende del peso:

¢ 30 mg dos veces al en nifios de menos de 15 Kg.
¢ 45 mg dos veces al dia en nifios de 15 a 23 Kg.
¢ 60 mg dos veces al dia en nifios de 23 a 40 Kg.

¢ 75 mg dos veces al dia en nifios de més de 40 Kg.

28



¢ En los mayores de 13 afios, 75 mg/vo, ¢/12h por 5 d.
¢ Zanamivir en adultos, 10 mg/inhalacion, ¢/12h por 5 dias.

Para quimioprofilaxis se utilizan las mismas drogas a igual dosis que las indicadas para
tratamiento. Para obtener la maxima eficacia profilactica se deben tomar los farmacos
mientras circule influenza en la comunidad; para obtener un mayor costo eficacia, se
puede utilizar solo en el periodo de méaxima actividad de influenza.

En personas pertenecientes a grupos de riesgo que no hayan sido vacunadas
preventivamente, se administrara antivirales como profilactico durante 15 dias post
vacunacion, para protegerlos hasta que la vacuna induzca la proteccién adecuada. En los
nifios menores de 9 afios que reciben por primera vez la vacuna, pueden ser necesarias 6
semanas de quimioprofilaxis, dado que deben pasar 4 semanas entre las dos dosis de
vacuna inactivada necesarias para inducir una proteccion suficiente.

En caso de pandemia, debido a que la poblacién no tiene experiencia antigénica previa
contra el virus pandémico, se necesitarian en principio dos dosis de vacuna inactivada y
por lo tanto pueden ser necesarias 6 semanas de quimioprofilaxis, dado que deben pasar
4 semanas entre las dos dosis de vacuna inactivada necesarias para inducir proteccion
suficiente.

Si existe un stock suficiente de antivirales puede hacerse la quimioprofilaxis, en
personas que no pueden recibir la vacuna por distintas razones, durante el periodo de
pico epidémico.

Antibidticos y otros insumos

La causa mas comun de mortalidad por influenza es la neumonia bacteriana. En
consecuencia, se debe considerar el aumento del suministro de antibidticos a los
hospitales, de acuerdo a los perfiles de resistencia de los gérmenes mas cominmente
responsables de neumonia en el drea geografica correspondiente. El aumento en el
suministro se deberia calcular en base a la tasa de ataque de la pandemia comparada con
la de una epidemia invernal. Por ejemplo, si la tasa de ataque es dos veces mayor a la de
la ultima epidemia, se recomendara multiplicar por dos el stock de estos antibi6ticos
para el periodo pandémico. La necesidad de cantidades adicionales de otras drogas,
camas hospitalarias y otros deberia planificarse de manera similar. En relacién a las
camas hospitalarias, la disponibilidad critica es la de los servicios de emergencia que
deben estar dotados de los insumos correspondientes; desde oxigeno hasta ventiladores.

6.5 Control de infecciones

La influenza se propaga sobre todo por secreciones respiratorias y por inoculacion
intranasal o conjuntival, aunque podria transmitirse también a través de objetos
contaminados. La supervivencia del virus es 24 a 48 horas en superficies no porosas; 8 a
12 horas en tela, tejidos y papel; y 5 minutos en las manos. La supervivencia del virus
aumenta cuando la humedad es baja.
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En la infeccidn natural no tratada, los pacientes excretan virus hasta el quinto dia post-
infeccidn, excepto los nifios en los que la excrecion de virus puede llegar hasta el dia 7.

En las instituciones identificadas para proveer atencién medica se deberian ejecutar
las siguientes medidas adaptadas a su nivel de complejidad, tamafio y localizacién
geografica.

¢

¢

O

O

¢

¢

¢

¢
O
¢

Tamizaje de pacientes para su clasificacion de acuerdo a las siguientes
posibilidades

1. Infectado—confirmado

2. Infectado—sospechoso

3. Expuesto (potencialmente infectado)

4. No infectado

5. No infectado con riesgo alto de complicaciones (por ¢j. trasplante de médula
Osea)

Al llegar a la sala de emergencia, los pacientes con “enfermedad tipo influenza”
van al consultorio designado de evaluacion/admision de influenza.

Los pacientes con influenza presunta o confirmada se ubican en: 1. Habitacion
de presion negativa (si existe); 2. Habitacion tnica (sin presion positiva); 3.
Habitacién con suministro independientes de aire y sistema de salida; separacion
de los pacientes infectados entre si y de los visitantes por lo menos por una
distancia de un metro. Si fuera posible, separar los individuos con influenza
confirmada de aquellos que no lo estan.

Usar guantes para toda manipulaciéon con pacientes y para todos los contactos
con elementos con posibilidad de estar contaminados con secreciones
respiratorias (por ejemplo, mascaras, tuberia de oxigeno, canula nasal, tejidos); y
cambiar los guantes entre pacientes;

Lavarse las manos inmediatamente después de la remocion de los guantes. Si el
lavado de manos no es posible, usar un sucedaneo alcohdlico.

Usar batas (delantales a prueba de agua) cuando se ejecuten procedimientos con
pacientes que puedan generar contacto con salpicaduras o secreciones
respiratorias.

Todo visitante, el personal, los estudiantes y voluntarios deben utilizar méscara
N-95 al entrar en la habitacion de un paciente con influenza (confirmado o
presunto). Se usaran mascaras quirurgicas solo en aquellos casos en que no
existan mascaras N-95 o comparables.

Limitar en lo posible el movimiento de pacientes.

Limitar los visitantes.

Para reducir la transmision nosocomial, eliminar o reducir tanto la cirugia
optativa como los ingresos quirirgicos y restringir solo a emergencias la cirugia
cardiovascular y pulmonar.

30



6.6  Escenarios posibles

Se plantearon diferentes escenarios pandémicos, con tasas de ataque del 10 hasta el 50%
de la poblacién general. Utilizando estimados preliminares de tasas de hospitalizacion y
muerte, se llegé a la conclusién preliminar de que la vacunacion en pandemias y el
tratamiento oportuno a grupos de riesgo y grupos de personas a cargo de servicios
esenciales hasta tanto haya vacuna disponible, es costo-efectivo.

También se concluyé que, en las condiciones actuales del mercado, no seria posible
contar con suficientes antivirales para realizar profilaxis a la totalidad de la poblacion por
el tiempo necesario y que, por tanto, la intervencidn mas importante seria la vacunacion
oportuna priorizando a los grupos de riesgo y a las personas a cargo de servicios
esenciales.

En el anexo se describe el costo directo atribuible a una pandemia con tasas de ataque de
10 2 50% en un pais imaginario con una poblaciéon de 14 millones de habitantes.

7. Niveles de alerta (de acuerdo a OMS)

Se clescribieron y discutieron los distintos niveles de la vigilancia y preparativos para
una pandemia de influenza, sugeridos por la OMS. Estos son:

Fase 0. El periodo interpandémico

El periodo interpandémico es aquel que ocurre entre una pandemia y la préxima.
Durante este periodo existen brotes ocasionales que podrian plantear la posibilidad de
una pandemia lo que activaria la ejecucion de los diferentes niveles de preparacion.

Fase 0: Nivel de preparativos

Nivel 1. Se desarrolla como consecuencia del primer informe de existencia de un nuevo
tipo o subtipo de un tnico caso humano, sin evidencia de que haya otros casos ni que un
nuevo virus se haya diseminado.

Nivel 2. Se ha confirmado que un nuevo subtipo de virus A originé dos o mas
infecciones en humanos, pero se duda de la capacidad del virus de transmitirse de
persona a persona, o de originar brotes multiples que constituirian una epidemia, la
auteridad sanitaria nacional debe comenzar a ejecutar el plan de contingencia en
preparacion a una potencial pandemia de influenza.

Nivel 3. Se ha confirmado que hay transmision humana del nuevo subtipo viral por
medio de: i. propagacion de persona a persona en la poblacion en general; ii. presencia
de casos secundarios con posterioridad al contacto con un caso indice o al menos un
brote en un pais que dure un periodo minimo de dos semanas; iii. identificacién del
subtipo en varios paises con identificacion del nuevo subtipo virico en varios paises, sin
otra explicacion que el contacto entre las personas infectadas. Esto también puede
usarse como prueba de la existencia de una significativa transmisién humana.
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La OMS, antes de anunciar la implementacién de Preparativos Nivel 3, habra realizado
consultas internacionales para asegurar que ninguna otra explicacion esté siendo pasada
por alto en la evaluacién del potencial de la pandemia producida por el nuevo virus y
que es evidente el potencial del virus para causar enfermedad de las vias respiratorias
inferiores u otras complicaciones.

Durante el Nivel 3, se mejorara la vigilancia y se activaran los planes para la produccién
de vacunas y el suministro de antivirales a los grupos de riesgo, al mismo tiempo que se
desarrolla una efectiva estrategia de comunicacién.

Fase 1: Confirmacion de la aparicion de la pandemia

La pandemia se declara cuando el nuevo subtipo viral se comprueba como responsable
de varios brotes en al menos un pais y se ha difundido a otros paises, con formas de la
enfermedad consistentes con una elevada morbilidad y mortalidad en al menos un sector
de la poblacion.

Se definira la aparicion de la pandemia como el punto en el tiempo en el que la OMS ha
confirmado que un virus con un subtipo con una nueva hemaglutinina comparado con el
virus de epidemias recientes ha comenzado a diseminarse de uno o varios de los focos
originales.

Segun el numero de signos anticipados del peligro, esta fase puede o no ser precedida
por =l aumento en la intensidad de los preparativos descritos previamente.

Fase 2: Epidemias Regionales y multirregionales

Brotes y epidemias estdn ocurriendo en mdltiples paises y se propagaron a varias
regiones del mundo.

Fase 3: Final de la primera onda pandémica

El aumento de brotes en los paises o regiones afectadas inicialmente se ha detenido o
revertido, pero los brotes y epidemias con el nuevo virus siguen ocurriendo en otros
lugares.

Fase 4: Segunda oleada pandémica o posteriores

Basado en la experiencia anterior, al menos una segunda onda grave de los brotes
causados por el nuevo virus se esperaria en varios de los paises dentro de los 3-9 meses
del brote inicial.

Se espera que la vigilancia centinela de los paises de la Sub-Regién identificara el
comienzo de una segunda oleada de brotes. Los ejecutores de las actividades nacionales
de control continuaran:
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1. coordinando las actividades de vigilancia y comunicando la propagacién del
virus a las jurisdicciones respectivas.

ii. estimando las necesidades de vacunas y la disponibilidad de drogas antivirales.

il. determinando si hubo o no alteraciéon en la composiciéon de los grupos
prioritarios de riesgo

Fase 5: Final de la pandemia

La pandemia se declarara finalizada cuando los indices de la actividad de influenza
hayan regresado a los niveles interpandemia considerados esencialmente normales y la
inmranidad contra el nuevo subtipo de virus se haya generalizado en la poblacién. No se
esperarian de esa forma epidemias graves hasta tanto empiecen a surgir nuevas variantes
antigénicas de la cepa prototipo original de la pandemia. Las actividades de vigilancia y
en especial las medidas de control retornarian al nivel inter pandémico a menos que, con
base a la experiencia adquirida durante la pandemia, se considere conveniente y
ventajoso retener alguna de las medidas mencionadas mas arriba.

Fase pospandemia

Después que la pandemia se declar finalizada, los paises de la Sub-Region en conjunto
estableceran la repercusion general de la misma. Esta informacién se retransmitira a
cualquier evaluacion internacional llevada a cabo por la OMS.

8. Recomendaciones

0 Los paises del Cono Sur deberan desarrollar planes nacionales de preparacion
para la pandemia de influenza de acuerdo a los lineamientos presentados en el
presente documento.

¢ Se constituird un comité¢ multiinstitucional y multisectorial para la preparacion
de un plan de contingencia para pandemia de influenza que se ocupe del tema a
nivel nacional. El mismo tendra una secretaria ejecutiva ubicada en el Ministerio

Salud.

¢ El plan definira estrategias de intervencion para diferentes escenarios de
mortalidad y de morbilidad a fin de determinar los posibles efectos de una
pandemia de influenza y minimizar su impacto.

¢ Estimular la produccion Sub-Regional de vacuna anti-influenza y la produccion
de antivirales genéricos.

O Perfeccionar los sistemas de vigilancia epidemioldgica de influenza,
intensificando o estimulando el desarrollo de unidades centinelas vinculadas a
vigilancia virologica.
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Fortalecer los centros nacionales de influenza y su red para perfeccionar la
vigilancia virolégica en humanos.

Estimular la vigilancia epidemioldgica y virologica de influenza animal, en aves,
porcinos y equinos y su coordinacion con la vigilancia humana.

Establecer las medidas preventivas para reducir las repercusiones sociales y
econdmicas originadas en la propagacion de la cepa pandémica.

Elaborar e implementar estrategias de comunicacion para la difusion rapida de
informacién a la poblacién general y al personal de salud.

Planificar la provisién de atenciéon médica oportuna considerando los diferentes
niveles de atencion y el mantenimiento de los servicios comunitarios esenciales.

Revisar las regulaciones que podrian estar relacionadas con la aplicacion de
medidas para la prevencién y control de una pandemia de influenza.

Definir las necesidades de vacuna y drogas antivirales para los distintos
escenarios de grupos de riesgo.

Almacenar un stock de drogas antivirales y otros insumos (antibiéticos,
materiales de proteccion del personal de salud y otros) creando un mecanismo
para su distribucion. Definir los plazos para disponer de estos stocks. Utilizar las
epidemias en grupos de riesgo en comunidades cerradas (por ejemplo asilos)
para entrenar al personal en control de epidemias de influenza.

Asegurar el financiamiento que permita el desarrollo y sustentabilidad del plan
en el tiempo y su actualizacion.

En caso de pandemia adoptar los niveles de alerta propuestos por OMS.
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Anexo 1. Resolucion Consejo Ejecutivo, OMS.EB11.R6

111* reunidn EBI11L.R6

Punto 5.8 del orden del dis 23 de enero de 2003

Prevencion y control de las pandemias
y las epidemias anuales de gripe

El Conscio Ejcculivo,

Visto ¢l informe sobre Is gripe,'

RECOMIENDA g lp 36* Asamblca Mundial de Ia Salud que adopte ba siguicnte resolucion:
La 56" Asamblea Mundial de la Safud,
Recordando las resoluciones WHA22 47 v WHA4R.13;

Reconociendo gue fos vicus do la gripe son responsables de epidemias estacionales que
cnfcrman a millones de personas en ¢l mundo eatero y cansan complicacioncs mortales en hastaun
millén de personas por aflo;

Reconociende asintismo que muchas de csas defunciones se podrian prevenir modianic yna
mayor ulilizacitn, en particaler en las personas de alto riesgo, de las vacunes existenies, gue son
scguras y muy cficaces;

Felicitindose de la comribucion de 1a vigilancin mundial de la gripe, coordinada por la OMS,
8 la determinacion aneal de la composicion antigénica de las vacunas sotigripales v al
reconocimisnio precoz de Ias condiciones propicias pars una pandemia, asi como de In asistencia
facilitada por Ia OMS para ta fabricacidn oportuna de vacunas antigripales;

Expresando proocupacion porquc 1z carga.de morbilidad y los cfecios ccondmicos do Is gripe
cn los paiscs cn desarrolio cstin insuficientemenic documentados ¥ porgue los datos reientes
sugicren un gumcats de las tasas do complicaciones mortales asociadas 8 un cstado autricionsl y
sanitano deficicntc v 3 un scocsp limitado a los servicios de salud;

Igualments proocupada por la fakta general de proparscion nacional y mundial para una fistgra
pandemia de gripe, on particular debido a la recurrencia de las pandemsing de osa naturaleza y ala
morialidad ckevada, bos teastomos sociales v Ios costos ccondmicos que capsan invariablementc y

! Bacnmenta EB11 1410,
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que s¢ podrian ver exacorbados por los frocucnics vigjes interacionales, ¢l recicnie aumento
mundial del tamaiio de Jas poblacioncs cn ricsgo v o desarollo de msistencia a los farmaces
antivirales de primers linca;

Reconocicndo que sc necositan mojores formulacioncs vacunales, un aumente do la
capacidad de fabricacicn do vacunas, un acceso miés cquitativo alos medicamentos antivirales v una
vigilanzia még intensg de I morbilidad como parte de ta preparscitn nacional v mundial parg una
pandemia;

Observando gque una mgjor wtilizacion de las vecunas on las epidemisg estacionsles
coniribuir 3 conscguir que la capacidad de fabricacion satisfaga la demanda en una pandemia
futura, y que los plancs de proparacion para una pandemis aywdanin a que las respucstas a los
cpidemias catocionales scan maés racionales y costocficacss y s prevengan numerosas defunciones;

Tomando nota con satisfaccion del conscnso alcanzado on la rounidn consultiva de la OMS
sobre 1as prioridades mundiales de Ia vigilancia y ¢l control de la gripe (Ginchra, mavo de 2002} cn
lo concernicnic al primer programa mundial de vigilancia y control de I gripe, que presenia on plan
para cstablecer actividades coordinadas cocaminadas g mejorar Ia proparacion pera las epidemias
cslacionales y para yuna futura pendemisa;

Tomando ssimismo nota con satisfaccion de 1as actividades de In OMS relacionadas con la
planificacion dc fa preparacidn para una pandemia de gripe v de su inteocidn de elaborar un plsn
maodclo,

I. INSTA alos Estados Micmbros:

1) aque, donde existan politicas nacionales do vacunacion antigripal, establoacan v
apliquen cstrategias pars aumentar la cobertura de vacunacion de todos bos cxpucstos a los
mayores ricsgos, como fas personas de cdad v los enformos, con of fin de consegpir una
cobertura de vacunacion de Jas personas decded del 30% come minimo pars 2000 y del 73%
para 2080,

2)  aguc,donde no existan politicas nacionales de vacunacidn antigripal evalicn la carga
de morbilidad v ¢l impacto coondmico de las epidemias anuales do gripe como base para
formular v gplicar politicas de prevencién de la gripe on ¢l contexio de otres priecidades
nacionalkes de salud;

3 aqueclaboren y apliquen plaacs nacionales de proparacion parn pandensias de gripe,
prestande especial aiencidn a lanceesidad de garantizar suministros suficientes de vacunas,
agenics antivirales v olros medicamenios vidales, de conformidad con Io descrito on ¢l
programa mundial de vigilancia v control di: la gripe;

4)  aqueconinbyyan g mejorar ks proparacion para epidemias y pandomias mediants ¢l
fortalecimicnio de 1a capacidad nacional de vigilancia y do laboratoriny, segin corresponda,
prosten mas apoyo a los centros nacionsles de lucha antigripal;

5) o que respalden la investigacion v ¢l desarrollo de mejores vacanas antivirakes, asi
camo de proparaciones antiviralos eficaces, cn particular on Jo concomientc a su idoncidad
para scr utilizadas cn paiscs. cn desarrollp, a fin do obiones una formulacién de vacuna
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antigripal que conficra una proteccidn duradera v amplia contra todas las copas de vimus
gripales;

PIDE a la Direstora General:

1} que sige combationdo la gripe medianic la promocion do nuevas slianzas con
veganizaciones del sistenrg de las Naciones Unidas, organismos bilatorales de desamollo,
grganizaciones no gubomamentales y ¢l seoior privado:;

2} que continiic liderando ls coordinacion de las actividades pricdizadss con miras a la
prepacacion para cpidcmias ¥ pandemias, descritas en cl programa myundial de vigilancia y
controd de 1a gripe;

3} queprestc apoyo a los paiscs en desarrollo on la cvaluacion de la carga de morhilidad
¥ del impacto cocondmico de Ia gripe, asi como on la formulacion y aplicacién de politicas
nacionales apropiadas para la prevencitn de la gripe;

4} quesiga fortalecicndo la vigilancia mundial de 11 gripe como componeste decisivo de
Ia preparacion pars cpidcmias cstacionalcs v pandemias de gripe;

5} guc preste apoyo enico a los Estados Micmbros e la proparasién de plancs
nacipnales de proparacion pars uns pasdomia, cubre otras cosas mediante oricntaciones sobre
Ia cstimacién de la domanda de vacunas y de medicamentos antivirsles;

6)  quc,conjuntamenic con otros asociados infcrmacionales ¥ nacionsles, inchside el scotor
privado, busque soluciones para reducir la presente escasez mundial de vacunss antigripales
v medicamentos gntivirales y la falta de acceso cquitalivo & los mismos, tonto on situsciones
de cpidemia comp de pandcmia mundial;

7} que mantenga al Consgjo Ejecutivo v a la Asambles de la Salud informados de los
PIOgresos.

Séptima sesion, 23 de enero de 2003
EBI11/8R/7
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Anexo 2. Impacto econémico tedrico en un pais hipotético con una
pandemia de influenza*

Poblacién total 17.400.000
Poblacion enferma si tasa de

ataque=10% 1.740.000
Poblacion enferma si tasa de

ataque=50% 8.700.000

I. Poblacion que es imprescindible que
sea vacunada

Dado que se prevee insuficiencia de vacuna
para proteger a otros grupos, sélo se
vacunara a los responsables de servicios
esenciales y a personas de alto riesgo

1. Responsable de servicios esenciales

Trabaj. salud en atencion clinica 23.500
Trabaj. casas de retiro 3.000
Trabaj. centros de internacion cronica 1.280
Policia, bomberos 20.000
Fuerzas armadas 20,000
Subtotal 67.780

2. Poblacion con alto riesgo de mortalidad
Por pertenecer a un grupo etario

determinado
Poblacién > 65 1.460.000
60-64 460.000
55-59 560.000
50-54 700.000
6-23 meses 480.000

Poblacién con enfermedades
crénicas (pulmonares, metabolicas,
cardiacas, renales, inmunocompremitidas,

hemoglobinopatias) 100.000
Embarazadas 2do y 3er trimestre 315.000
Indigenas en poblaciones aisladas 70.000

Subtotal de poblacién para calculo de

costo de vacunacién y antivirales 4.280.560

% de poblacién total para vacunaciony

antivirales 24,6%

il. Poblacién en contacto cercano con
personas de alto riesgo (en esta
poblacion no se realizara ninguna
intervencién)
Personal de centros educativos,
trabajadores de guarderia, otros trabajadores
de instituciones cerradas (carceles,
psiquiatricos, orfanatos) No estimado
Madres de nifios de 0-5 meses de edad 160.000

lll. Preescolares y escolares (sin



intervencién)
24 meses - 4 afios
5-9
10-14
15-19

IV. Poblacién que necesita vacuna

antineumocéccica (costos no incluido en

los calculos)
> 65 afios
Asplenia, inmunocomprometidos y/o con

enfermedades crénicas incluyendo diabetes,
alcohilismo, enfermedades cardiacas, renal o

pulmonar crénica. Otros segun
epidemiologia.

Tasa de hospitalizacion
Poblacion hospitalizada si la tasa ataque
=10%

> 65 afios

<65

Poblacién hospitalizada si la tasa ataque
=50%
> 65 aflos

<65

Tasa de letalidad
Si tasa ataque =10%
> 65 afios
<65
Si tasa ataque =50%
> 65 afios
<65

Costos estimados
Costo / caso atendido

1.477.300
1.654.300
1.734.900
1.802.500

1.460.000

100.000

1.460

7.970

7.300

39.850

146
80

730
399

$15

Para efectos de este analisis se
asume:

Tasa de hospitalizacion del 1% de los
casos. Cambie a las cifras que Ud.
considere adaptadas a su realidad. Se
calculd el 10% de las personas > 65
afios como infectadas, y el 1% de
ellas se hospitalizaba

Tasa de hospitalizacién del 0,5% de
los casos. Cambie a las cifras que Ud.
considere adaptadas a su realidad. Se
calculé el 10% de las personas de
menos 65 afios como infectadas, y el
0,5% de ellas se hospitalizaba

Tasa de hospitalizacion del 1% de los
casos. Cambie a las cifras que usted
considere adaptadas a su realidad. Se
calculd el 50% de las personas de 65
afios y mayores como infectadas, y
que el 1% de ellas se hospitalizaba
Tasa de hospitalizacion del 0,5% de
los casos, cambie a las cifras que
usted considere adaptadas a su
realidad, se calculd el 50% de Is
personas de < 65 afios como
infectadas, y que el 0,5% de ellas se
hospitalizaba

Fallecen el 10% de los hospitalizados
Fallece el 1% de los hospitalizados
Fallecen el 10% de los hospitalizados
Fallece el 1% de los hospitalizados

Datos estimados de costo de una



Costo / caso hosp.

Costo / muerte

Costo estimado de una dosis de vacuna
provista por €l Instituto Butantan, Sao Paulo,
Brasil

Costo de la pandemia sin intervencién

impacto de pandemia con tasa ataque
10%

Costo en consultas externas -10% de
poblacion

Costo en hospitalizaciones

Costos por mortalidad
Costo total de la pandemia con tasa
ataque del 10% sin realizar intervenciones

Impacto de la pandemia con tasa ataque
50%

Costo en consultas externas - 50% pob

Costo en hospitalizaciones

Costos por mortalidad no calculados
Costo total de la pandemia con tasa
ataque del 50% sin realizar intervenciones

$500
No estimado

$1.75

$26.100.000
$4.715.000
No estimado

$30.815.000

$130.500.000
$23.575.000
No estimado

$154.075.000

consulta externa

Datos estimados de costo de 5 dias
de hospitalizacién ($100 por dia
cama)

Costo de la intervencion+

Costos de la intervencion con tasa de
ataque del 10%

Costo de vacunacion de la poblacion
responsable de servicios esenciales y de alto
riesgo

Costo de tratamiento antiviral del 10% de la
poblacién > 65 afios

Costo de tratamiento antiviral del 10% de la
poblacion de servicios esenciales o de alto
riesgo

Costo por 10 dias de profilaxis de la
poblacion > 65 afios

Costo 10 dias de profilaxis de la poblacién
responable de servicios esenciales o de alto
riesgo < 65 aflos

$7.490.980

$116.800

$451.290

$2.336.000

$9.025.792

Se vacuna a toda la poblacion
responsable de servicios esenciales y
de alto riesgo independientemente de
la tasa de ataque

Costo Amantadina* > 65 afios,
precios estimados de mercado
mayorista, $ 0,80 por tratamiento
Costo Amantadina* pers. < 65 - dosis
doble, precios estimados de mercado
mayorista, $ 1,60 por tratamiento

Se dara profilaxis a toda la poblacién
de > 65 afios independientemente de
la tasa de ataque. Costo profilaxis *
pers. > 65 arios, precios estimados de
mercado mayorista, $1,60 por
tratamiento

Se dara profilaxis a toda la poblacién
responsable de servicios esenciales o
de alto riesgo < 65 aflos
independientemente de la tasa de
ataque. Costo Amantadina*pers. < 65



Otros costos
Costo total minimo de la intervencion

Costos de intervencion con tasa de
ataque del 50%

Costo de vacunacién de la poblacién
responsable de servicios esenciales y de alto
riesgo

Costo de tratamiento antiviral del 50% de la
poblacién > 65 afos

Costo de tratamiento antiviral del 50% de la
poblacién de servicios esenciales o de alto
riesgo

Costo por 10 dias de profilaxis de la
poblacion > 65 afios

Costo 10 dias de profilaxis de la poblacion
responable de servicios esenciales o de alto
riesgo < 65 afios

Otros costos
Costo total minimo de la intervencion

No estimado
$19.420.862

$7.490.980

$584.000

$2.256.448

$2.336.000

$9.025.792

No estimado
$21.693.220

- dosis doble, precios estimados de
mercado mayorista, $3,20 por
profilaxis de 10 dias

Se vacuna a toda la poblacioén
responsible de servicios esenciales y
de alto riesgo independientemente de
la tasa de ataque

Costo Amantadina* > 65 afos,
precios estimados de mercado
mayorista, $ 0,80 por tratamiento
Costo Amantadina* pers. <65 - dosis
doble, precios estimados de mercado
mayorista, $ 1,60 por tratamiento

Se dara profilaxis a toda la poblacion
de > 65 afos independientemente de
la tasa de ataque. Costo profilaxis *
pers. > 65 aflos, precios estimados de
mercado mayorista, $1,60 por
tratamiento

Se dara profilaxis a toda la poblacion
esencial y a riesgo < 65 afios
independientemente de la tasa de
ataque. Costo Amantadina*pers. < 65
- dosis doble, precios estimados de
mercado mayorista, $3,20 por
profilaxis de 10 dias

* Todos costos en EUA$
+ Ajustar los costos de profilaxis si se obtiene
Rimantadina en vez de Amantadina



