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Argentina: brote de gripe A(H3N2)
en contexto de COVID-19

e Los casos confirmados de gripe, en es-
pecial A(H3N2), han ido aumentando
desde comienzos de 2022.

e Los distritos mas afectados son las pro-
vincias de Buenos Aires, Salta, Santa Fe
y Tucuman, y la ciudad de Buenos Ai-
res.

e La vacuna antigripal, incluida en el Ca-
lendario Nacional de Vacunacion, pre-
viene las complicaciones, hospitalizacio-
nes y muertes.

e Es fundamental que se vacune el perso-
nal sanitario, las personas con factores
de riesgo y quienes conviven con ellas.

e Ademas, debe aprovecharse la oportuni-
dad para vacunar contra el neumococo,
segun corresponda.

Entre la semana epidemioldgica (SE) 1y la
8 de 2022, fue aumentando la cantidad de
muestras positivas por virus de la gripe,

en especial de A(H3N2), tendencia que
comenzo en la SE 49 de 2021. En cam-
bio, desde que se empezé la pandemia de
COVID-19 hasta esa fecha, habia sido
poco significativa la circulacion de virus
causantes de infecciones respiratorias,
con excepcion del SARS-CoV-2, por el
distanciamiento social, el uso de barbijo y
otras medidas de salud publica implemen-
tadas. Desde comienzos de este afioy a
diferencia de los anteriores, los virus de la
gripe son los virus respiratorios predo-
minantes (Figura 1, grafico principal;
véase la pagina siguiente) .

De 794 casos de gripe registrados en el
Sistema Nacional de Vigilancia de la
Salud (SNVS??) entre la SE 1y la SE 8 de
2022, se subtipificaron 389 virus,

385 A(H3N2) y 4 A(H1N1) (Figura 1, gra-
fico secundario). La mayoria de las perso-
nas afectadas fueron menores de 5 afos
o adultos de 25 ainos a 34 afos, aunque
se detectaron casos en todos los grupos
etarios. Hubo seis muertes por gripe hasta
la SE 8. Las jurisdicciones con mas casos
confirmados son las provincias de Buenos
Aires, Salta, Santa Fe y Tucuman, y la
Ciudad Auténoma de Buenos Aires’.

Asimismo, el Laboratorio Nacional de Re-

ferencia de Enfermedades Respiratorias
Virales, Centro Nacional de Influenza de
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Figura 1. Distribucion de casos de infecciones respiratorias (grafico principal) y solo de gripe (grafico secundario) en la Argentina segin el afio, la se-

mana epidemiolégica y los tipos, subtipos o linajes virales'.

la Organizacién Mundial de la Salud, del INEI-ANLIS,

identifico el subtipo A(H3N2) en 860 de 928 muestras

de secreciones respiratorias recibidas entre la SE 49

de 2021 y la SE 10 de 2022 para estudios de caracte-

rizacion V|ral Los principales hallazgos fueron los si-
gwentes

¢ La mayoria de las muestras correspondian a meno-
res de 5 afos, aunque se recibieron muestras de
pacientes de todas las edades (Figura 2).

e Los virus A(H3N2) identificados se ubicaron en el
clado genético 3C.2a1b.2a.2, similares al compo-
nente de la vacuna antigripal que se aplica en el
hemisferio sur en 2022.

e Los virus estudiados estaban emparentados con
virus detectados de forma reciente en el Cono Sur
(localidades del Brasil y de Chile).

Al cierre del informe, se encontraba pendiente la ca-

racterizacion de 68 virus de tipo A’

Claves sobre la gripe?

Es una infeccion viral que afecta la nariz, los bron-

quios y, a veces, los pulmones. Se describen a conti-

nuacion otras caracteristicas:

e Sintomas: fiebre alta, dolor muscular, malestar ge-
neral, cefalea, tos seca, dolor de garganta y rinitis.

e Transmision: de persona a persona a través de
gotitas de Fliigge (expulsadas al hablar, toser o es-
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tornudar). Suele diseminarse con rapidez y causar
epidemias estacionales.

¢ Periodo de incubacién: dos dias (varia de uno a
cuatro dias).

e Tratamiento: la mayoria de las personas afecta-
das se recuperan en una o dos semanas sin necesi-
dad de tratamiento. Sin embargo, algunas personas
tienen mas riesgo de neumonia, complicaciones de
enfermedades preexistentes, hospitalizaciones y, en
consecuencia, muerte.
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Figura 2. Distribucion segiin la edad de los casos de gripe A(H3N2)
caracterizados por el Laboratorlo Nacional de Referencia (de la SE 49
de 2021 a la SE 10 de 2022)".
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e Grupos de riesgo: embarazadas, menores de
59 meses, adultos de 65 0 mas afios, y personas
con enfermedades crénicas o que afectan o dis-
minuyen la inmunidad.

¢ Morbimortalidad: las epidemias anuales cau-
san de tres a cinco millones de casos graves y de
290.000 a 650.000 muertes. En los paises indus-
trializados, la mayoria de las muertes relaciona-
das con la gripe son de mayores de 65 anos.

Vacunacién antigripal®

En la Argentina, la vacuna antigripal esta incorpora-

da en el Calendario Nacional de Vacunacién pa-

ra disminuir las complicaciones, hospitalizaciones,

muertes y secuelas ocasionadas por la enfermedad

en la poblacién en riesgo. En el sector publico, se

administra la vacuna trivalente inactivada, con

adyuvante o sin él, formulada a base de antigenos

de superficie de virus de la gripe (hemaglutinina y

neuraminidasa) cultivados en huevos fecundados

de gallinas sanas e inactivados con formaldehido.

Su composicion en 2022 es la siguiente:

e A/Victoria/2570/2019 (H1N1) (cepa analoga: A/
Victoria/2570/2019, IVR-215).

e A/Darwin/9/2021 (H3N2) (cepa analoga: A/
Darwin/6/2021, IVR-227).

e B/Austria/1359417/2021 (linaje B/Victoria) (cepa
analoga: B/Austria/1359417/2021, BVR-26).

En el sector privado, esta disponible la vacuna cua-

drivalente.

Segun indica el Ministerio de Salud, la vacunacion
antigripal debe efectuarse en forma oportuna, ideal-
mente antes del comienzo del invierno (etapa de
mayor circulacion del virus). Si la situacion epide-
miolégica nacional y local lo amerita, podra conti-
nuarse mientras haya circulacion viral. En el recua-
dro, se enumeran los grupos que conforman la po-
blacién objetivo.

Se considera que presentan mas riesgo de compli-

caciones, hospitalizacion y muerte las personas que

tienen las siguientes enfermedades, cuadros o ante-
cedentes médicos:

e Respiratorias: EPOC, enfisema congénito, dis-
plasia broncopulmonar, traqueostomizados croéni-
cos, bronquiectasias, fibrosis quistica, asma mo-
derada y grave.

e Cardiacas: insuficiencia cardiaca, enfermedad
coronaria, reemplazo valvular, valvulopatias y car-
diopatias congénitas.

¢ Inmunodeficiencias congénitas o adquiridas
(no oncohematolégicas), p. €j., VIH/sida, por trata-
miento inmunosupresor o con corticoides en altas
dosis (mas de 2 mg/kg/d de metilprednisona o
mas de 20 mg/d, o su equivalente durante mas de

Poblacion objetivo de la vacunacién antigripal®

e Personal sanitario.

o Personas gestantes: en cada embarazo y durante
cualquier trimestre de la gestacion.

o Puerperas: hasta egresar de la maternidad (a lo
sumo 10 dias) si no se vacunaron en el embarazo.

¢ Nifios y nifias de 6 meses a 24 meses: deben re-
cibir dos dosis si se vacunan por primera vez o si no
las recibieron con anterioridad.

e Personas de 2 ainos a 64 anos con factores de
riesgo.

e Personas de 65 o mas afos: se aprovechara la
oportunidad para aplicar también la vacuna contra
neumococo, segun corresponda.

o Personal estratégico: segun la disponibilidad de
dosis y la dinamica habitual de la vacunacion antigri-
pal, podran incorporarse los mismos grupos alcanza-
dos en anos previos.

14 d), asplenia funcional o anatémica, desnutricion
grave.

¢ Neoplasias malignas: tumor de érgano sélido en
tratamiento, enfermedad oncohematoldgica, hasta
seis meses posteriores a la remision completa.

e Trasplante de 6rganos sélidos o precursores he-
matopoyéticos.

e Diabetes.

¢ Obesidad mérbida (indice de masa corporal >40).

¢ Insuficiencia renal crénica en dialisis o expectati-
va de iniciar dialisis en los siguientes seis meses.

¢ Retraso madurativo grave en menores de 18 me-
ses.

e Sindromes genéticos, enfermedades neuromus-
culares con afectacién respiratoria y malforma-
ciones congénitas graves.

e Tratamiento crénico con acido acetilsalicilico
(menores de 18 afios).

Ademas, es prioritario que se vacunen quienes convi-
ven con personas con enfermedad oncohematolé-
gica o con recién nacidos prematuros cuyo peso es
menor de 1500 g.

Coberturas de vacunacién antigripal durante la
pandemia

El objetivo de la vacunacion antigripal es lograr una
cobertura 295 % en cada grupo®. Sin embargo, estu-
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Figura 4. Avance de metas de la vacunacion antigripal por grupos en la
Argentina durante 2021°. m: meses; a: afios.

vieron por debajo de la esperada en grupos prioritarios
hasta septiembre de 2021, como se muestraen la
Figura 4*. También fueron mfenores a las alcanzadas
en 2020: 125 % (personal sanitario), 77 %
(embarazadas) 85 % (nifios de 6 meses a 24 meses,
primera dosis) y 69 % (nifios de 6 meses a 24 meses,
segunda dosis)”.

A la vez, con respecto a 2020, disminuyd en 2021 la
cantidad de dosis aplicadas a mayores de 65 afios y a
personas de 2 afios a 64 afos con factores de riesgo
como se muestra en la Tabla 1. Si se tiene en cuenta
que la poblacion de 65 o mas afos estimada al 1 de
julio de 2019 era de 5.103.9686, las dosis aplicadas en
2021 apenas llegarian a cubrir al 20 % de ese grupo
etario.

Como comparacion, las coberturas de vacunamon en

los EE. UU. en 2021 fueron las siguientes’:

¢ Nifios y adolescentes (de 6 meses a 17 afios; una o
mas dosis): 58,6 % (menor que en 2020).

Tabla 1. Dosis aplicadas hasta la semana 21 de vacunacién antigripal
en 2020 y 2021 en la Argentina®.

Dosis

2020°

Personas 265 anos 2.445.526 1.045.679
Personas 2-64 anos 2.627.685 1.289.719
con factores de riesgo

“ Agrupado numérico. * Nominal.

e Jovenes y adultos (218 afos): 50,2 % (mayor que
en 2020).

Durante la ultima temporada de gripe en ese pais
(2021 2022) se registraron estos datos de morbi-
mortalidad®:

e Enfermos: 3.500.000-5.800.000.

e Consultas médicas: 1.600.000-2.700.000.
¢ Hospitalizaciones: 34.000-69.000.

e Muertes: 2000-5800.
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JORNADA SOBRE INFECCIONES RESPITARORIAS AGUDAS
EN CONTEXTO DE PANDEMIA

) STAMBOULIAN
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Acceda directamente al video haciendo clic sobre la imagen.
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Vacuna Sputnik V: evaluacion de la
respuesta de anticuerpos en el personal
sanitario

La vacuna Sputnik V contra la COVID-19 fue la pri-
mera en administrarse en la Argentina y la mas utili-
zada en el personal sanitario. La mayoria completé
en los primeros meses de 2021 el esquema reco-
mendado: dos dosis separadas por un intervalo de
21 dias, por lo menos’.

En el ensayo de fase lll, la eficacia global para pre-
venir la infeccion fue del 91,6 %, y la tasa de sero-
conversion superé el 95 %'. En condiciones reales,
la efectividad para evitar la muerte en personas ma-
yores de 60 afios fue del 93 %, de acuerdo con un
estudio en terreno realizado en la Argentina® La tasa
de seroconversion y la magnitud de la respuesta hu-
moral observada en otros estudios nacionales fueron
elevadas, en especial en personas que habian tenido
COVID-19**. Sin embargo, los factores asociados
con una mayor respuesta humoral no han sido
bien caracterizados. Se realiz6, entonces, el estu-
dio que se resume a continuacion®.

Objetivos

o Evaluar la respuesta de anticuerpos contra el
SARS-CoV-2 en el personal sanitario con esquema
completo de la vacuna Sputnik V.

e Evaluar la relacion de la respuesta de anticuerpos
con la edad, el sexo, las enfermedades preexisten-
tes, el antecedente de COVID-19, el intervalo entre
dosis y los eventos adversos supuestamente atri-
buibles a la vacunacién e inmunizacion.

Métodos

Este estudio observacional prospectivo en personal
sanitario que habia recibido el esquema completo de
la vacuna Sputnik V se realizé en un hospital de la
ciudad de Buenos Aires entre abril y julio de 2021
(coincidié con la segunda ola de COVID-19). Se eva-
lué por enzimoinmunoanalisis (COVIDAR® IgG) la
presencia en muestras de plasma de anticuerpos
contra la proteina spike (S) del SARS-CoV-2. Estos
se identifican con un sustrato cromogénico, y la in-
tensidad del color (densidad 6ptica) es proporcional
a la concentracién de anticuerpos.

Los resultados se expresaron como la relacién de la
sefal obtenida (absorbancia) con el punto de corte
(S/Co). Cuando la S/Co fue mayor de 1, se considerd
positiva la prueba. La relaciéon S/Co >2 se correlacio-
na con titulos superiores a 1:800. Como parte del
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Figura 5. Cambio en la mediana de la relacion S/Co (proporcional a
la concentracion de anticuerpos en la muestra) segun el antecedente
de COVID-19 en trabajadores de la salud. Elaborada con los datos
publicados por Cordova E et al®.

analisis estadistico, se utilizé un modelo de regresion
logistica multivariable para investigar el efecto de los
diferentes factores independientes de resultado posi-
tivo de la prueba seroldgica y la respuesta elevada
de anticuerpos.

Resultados

Se incluyeron en el estudio 630 integrantes del per-
sonal sanitario. El 73 % eran de sexo femenino.
El 25% tenian antecedente de COVID-19y el 28 %
presentaban, al menos, una enfermedad preexisten-
te. La mediana de edad fue de 47 afios (35-56).

La mediana de tiempo entre las dosis de la vacuna
fue de 3 semanas (3-4). La mediana de tiempo des-
de la vacunacion hasta la determinacion de anticuer-
pos fue de 14 semanas (11-17). En total, 607 partici-
pantes (96,35 %) tuvieron resultados positivos en
la prueba serolégica. En el andlisis multivariado,
el unico factor que se asocié de forma indepen-
diente con la presencia de anticuerpos fue el an-
tecedente de reactogenicidad sistémica (fiebre,
escalofrios, mialgias, cefalea, diarrea, astenia poste-
rior a la aplicacion), que presentaron el 59 % de los
participantes (48% con reactogenicidad sistémica a
la primera dosis y 35% a la segunda). En cambio, no
hubo diferencias significativas entre quienes habian
tenido COVID-19 antes de vacunarse y los no ex-
puestos. La tasa tampoco varié de forma significativa
con el sexo, la edad, el intervalo entre las dosis y el
tiempo hasta la determinacion de anticuerpos.

La mediana de la S/Co fue de 7,81 y varié de for-
ma significativa con el antecedente de COVID-19
(Figura 5). Los factores asociados de forma indepen-
diente con una respuesta elevada (S/Co >8) fueron
los siguientes: antecedente de reactogenicidad sisté-
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mica, antecedente de COVID-19, intervalo entre
dosis 24 semanas y periodo <14 semanas entre la
segunda dosis y la determinacion de anticuerpos.

Conclusiones

¢ La tasa de seropositividad con el esquema comple-
to fue mayor del 95 %.

e Se observé una importante respuesta humoral.

e Se detectaron casi tres veces mas anticuerpos en
quienes habian tenido COVID-19 sintomatica antes
de vacunarse que en el personal no expuesto.

e La reactogenicidad sistémica se asocié con una
mayor produccion de anticuerpos.

¢ La concentracion de anticuerpos fue mayor en los
participantes que recibieron la segunda dosis luego
de cuatro o mas semanas.

e Aunque no se hizo el seguimiento longitudinal de la
concentracion de anticuerpos, se encontrd que era
menor en las personas que habian sido vacunadas
14 o mas semanas antes de la determinacion, so-
bre todo, si no habian tenido COVID-19.
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Alerta por caso importado de saram-
pion en la ciudad de Buenos Aires

e Se confirmé la sospecha de sarampién en una
embarazada de 25 anos que regreso de un viaje.

¢ Hasta la ultima actualizacion, no se habian identi-
ficado casos secundarios, pero continuaba el se-
guimiento epidemioldgico.

e Es prioritario iniciar o completar los esquemas de
vacunacion de nifos, adolescentes y adultos, en
especial de quienes viajen, ya que el virus circula
fuera del pais y han caido mucho las coberturas
nacionales en todos lo grupos etarios.

e Los equipos de salud también deben intensificar
la vigilancia epidemioldgica vy, si se detectan ca-
sos sospechosos, notificarlos de inmediato e im-
plementar de acciones de control.

El 29 de marzo de 2022, el Ministerio de Salud de la
Nacion confirmé un caso |mportado de sarampién en
la ciudad de Buenos Aires'. La mu1er de 25 afios
y embarazada, habia regresado al pais el 4 de mar-
zo luego de un viaje a Maldivas con escalas en Jor-
dania, Qatar, Dubai y San Pablo?®. Presento fiebre,
catarro nasal, tos y conjuntlwtls el 15 de marzo, y
exantema dos dias después®. De la |nvest|ga0|on
surgio que tenia antecedente de vacunacion al aiio
de vida'. Luego de haber analizado las muestras de
suero y orina derivadas al Laboratorio Nacional de
Referencia en ANLIS Malbran, se constaté la infec-
cion aguda. Se encuentra pendlente el estudio de
genotipificacion del virus'.

Segun la ultima actualizacion publicada, la paciente
ya no presentaba smtomas y habia concluido el pe-
riodo de transmisién'. Hasta ese momento, no se
habian identificado casos secundarios, pero con-
tinuaba el seguimiento epidemiolégico de contactos
laborales y en las instituciones de salud donde reci-
bié atencién. Por ese motivo, sumado a que han dis-
minuido las coberturas de vacunacion y a que el vi-
rus del sarampién aun circula en otros paises, el
Ministerio de Salud de la Nacién recomendo a toda
la poblacion verificar y completar los esquemas de
vacunacion, y consultar en caso de fiebre y exan-
tema. Ademas, insté alos equipos de salud a
intensificar la vigilancia epidemiolégica de la en-
fermedad febril exantematica (EFE), notificarla de
inmediato e implementar acciones de control si
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se detectan casos sospechosos para evitar que se
reintroduzca el virus'.

En la Argentina, el ultimo caso de sarampién endé-
mico se registré en 2000. Desde ese afio hasta
2018, se informaron 43 casos importados o relacio-
nados con estos. Durante 2019 y 2020, se confirma-
ron 199 casos: fue el brote mas |mportante luego
de la eliminacién y duré 31 semanas?

Coberturas de vacunacion

Para sostener los logros alcanzados, es imprescindi-
ble mantener coberturas de vacunacion superiores al
95 %. Sin embargo, entre 2009 y 2019, han ido dis-
minuyendo de forma continua y gradual, en espe-
cial en ninos y nifias. Esta situacion empeoré aun
mas en 2020 por la pandemia de COVID-19: ningu-
na vacuna del calendario nacional en ningun gru-
po etarlo supero el 80% de cobertura a nivel na-
cional®.

En el caso de la vacuna triple viral (contra el saram-
pion, la rubéola y las paperas), la cobertura cayé al
77,3 % en el caso de la primera dosis (nifios de
12 meses) Yy al 71,4 % para la segunda dosis (nifios
de 5 afios)". Asi, Ios chicos con esquemas incomple-
tos son susceptibles a la infeccidon. Se recuerdan,
entonces, Ios esquemas de vacunacion vigentes se-
gun la edad":

¢ Nifos de 12 meses a 4 afos: deben recibir una
dosis de la vacuna triple viral.

e Mayores de 5 afnos, adolescentes y personas
adultas nacidas después de 1965: deben tener
dos dosis de alguna vacuna, aplicadas después del
afio de vida, o anticuerpos IgG contra el virus del
sarampion (prueba seroldgica positiva) para confir-
mar el antecedente de enfermedad.

¢ Personas nacidas antes de 1965: se consideran
inmunes y no necesitan vacunarse.

Importante:

Las vacunas doble o triple viral estan contraindica-
das para menores de seis meses y personas gestan-
tes o con inmunodepresién/supresion’.

En el sector privado, también esta disponible la
vacuna cuadruple viral, contra sarampion, rubéo-
la, paperas y varicela.

Asimismo, el Ministerio de Salud recomienda a los
residentes argentinos que viajen al exterior que
se aseguren de tener completo el esquema de vacu-

Recomendaciones de vacunacion para viajeros1

e Bebés menores de 6 meses: son el grupo mas
vulnerable al sarampién, pero no pueden vacunar-
se. Por lo tanto, se aconseja aplazar o reprogramar
el vigje.

e Bebés de 6 a 11 meses: deben recibir una dosis
de la vacuna doble viral o triple viral. Esta dosis no
reemplaza a la primera dosis incluida en el calen-
dario nacional, que recibiran al cumplir 12 meses.

o Ninos de 12 meses: deben recibir una dosis de
la vacuna triple viral, que es la primera dosis inclui-
da en el calendario nacional.

¢ Nifnos de 13 meses a 4 ainos inclusive: deben
acreditar, al menos, dos dosis de la vacuna triple
viral.

¢ Nifios mayores de 5 anos, adolescentes y adul-
tos: deben acreditar, al menos, dos dosis de
alguna vacuna contra el sarampion (monovalente,
doble o triple viral) aplicadas después del afio de
vida o deben tener anticuerpos IgG contra el virus
del sarampion (prueba serolégica positiva). Las
personas nacidas antes de 1965 se consideran
inmunes y no deben vacunarse.

e Personas gestantes: deben acreditar, al menos,
dos dosis (doble o triple viral) aplicadas des-
pués del afo de vida o deben tener anticuerpos
IgG (prueba seroldgica positiva). De lo contrario,
se les aconseja aplazar o reprogramar el viaje.

nacién contra el saramﬁnon y la rubéola, segun
se detalla en el recuadro'. Si necesitan vacunarse,
deberan hacerlo, por lo menos, 15 dias antes de
viajar’.
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Notificacion breve

Qatar: caso confirmado de MERS

El 22 de marzo de 2022, el Ministerio de Salud Publi-
ca de Qatar confirmd un caso de sindrome respirato-
rio de Oriente Medio (MERS). EI hombre, de 50 afios,
habia tenido contacto directo con camellos y fue hos-
pitalizado para recibir la atencién médica necesaria.
Hasta el momento del informe, ninguno de sus con-
tactos habia presentado smtomas y continuaban
en seguimiento durante 14 dias’.

Esta infeccidn es la primera detectada en Qatar des-
de 2020, aunque entre septiembre de ese ano y
febrero de 2022 hubo 17 casos en el mundo?. Desde
las notificaciones iniciales en 2012, se han confirma-
do 2585 casos y 890 muertes*®. Los paises de la
Peninsula Arabiga han sido los mas afectados:
Arabia Saudita, Emiratos Arabes Unidos, Iran Jorda-
nia, Kuwait, Libano, Oman, Qatar y Yemen®. En otros
paises, se notificaron casos relacionados con V|ajes

El MERS es un cuadro respiratorio grave provocado
por el coronavirus MERS-CoV, que tiene caracteristi-
cas que lo distinguen del SARS-CoV-2 (véase el re-
cuadro). Las manifestaciones clinicas son fiebre, tos,
disnea, neumonia. La mayoria de los contagios
de persona a persona son intrahospitalarios. La
infeccion primaria (sin vinculo epidemiolégico directo
con una persona infectada por el MERS-CoV vy ad-
quirida fuera del @mbito hospitalario) es més frecuen-
te en personas de 50 afios a 59 afos. Puede ocurrir
por contacto directo o indirecto con dromedarios,
aunque no todos los casos ocurridos en la comuni-
dad tienen antecedente de contacto con esos ani-
males. Esta posible via de transmision ha impedi-
do la erradicacion completa.

Diferencias entre MERS-CoV y SARS-CoV-2%*

o Mayor letalidad (34,4 %).
e Menor transmisibilidad.
e Tasa de reproduccion mas lenta.
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