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Evolucion de la actividad gripal en la temporada 2015-16

Actualizacion a semana 05/2016

Contexto

La temporada 2015-16 se estad presentando en Europa y América del Norte de forma algo tardia y
asociada mayoritariamente a virus de la gripe A(AH1N1)pdm09. En una reciente evaluacién de riesgo,
el ECDC senalaba que en algunos paises de la region el virus A(HIN1)pdmOQ9 era responsable de la
hospitalizacidn y admisién en UCI de un considerable nimero de casos graves, especialmente en
adultos jévenes. Seria necesario observar si este patron se repite en otros paises al avanzar la
epidemia gripal.

En este informe se presenta la evolucion de la actividad gripal en Espafia a semana 5/2016
interpretando la informacion obtenida en el SVGE, mediante la comparacion de los indicadores de
transmisibilidad y gravedad observados en temporadas de gripe previas.

Situacion en el Mundo

En los paises de la Unién Europea y Area Econdmica Europea, la temporada de gripe se inici6 en la
semana 52/2015, cuando Holanda notificé una difusidén regional y Suecia epidémica’. Hasta la
semana 4/2016, el 77% de las muestras centinela positivas eran virus de la gripe tipo A,
principalmente A(H1N1)pdmOQ9, cuya representaciéon ha seguido incrementandose entre los virus
subtipados (83%). El virus B, hasta el momento minoritario, podria intensificar su circulacién en una
fase mas avanzada de la temporada. La mayoria de los virus A caracterizados hasta ahora son
genéticamente semejantes a los virus incluidos en la vacuna recomendada por la OMS para la
temporada 2015-16 en el hemisferio norte. En el caso de virus B, el 93% han sido adscritos al linaje
B/Victoria, no incluido en la vacuna trivalente usada en Europa (linaje Yamagata).

Desde el inicio de la temporada, 1.219 casos graves hospitalizados confirmados de gripe han sido
notificados por siete paises. De ellos, el 85% eran tipo A, siendo A(HIN1)pdm09 el 96% de los
subtipados. La mayoria de los pacientes admitidos en UCI (61%) estaban en el grupo de 15-64 afios, y
el 31% eran mayores de 64. Algunos paises de la regién sefialan un alto nimero de casos graves, con
ingreso en UCI, relacionados con el virus A(HIN1)pdmO09, en adultos jovenes. Serd necesario
observar si este patrdn se repite en otros paises de la regidn en las préximas semanas.

En Estados Unidos, la actividad gripal se ha ido incrementando paulatinamente, situdndose en la
semana 04/2016 discretamente por encima del umbral basal establecido para la temporada (2,1%).
En lo que va de temporada, el virus tipo A supone el 64% de las detecciones, siendo el subtipo
A(HIN1)pdmO09 el mas frecuente entre los subtipados (60%). A diferencia de lo que ocurre en
Europa, desde el inicio de la temporada hasta la semana actual, predomina el linaje Yamagata (78%
entre los caracterizados)’.

1European Centre for Disease Prevention and Control. Seasonal influenza 2015-16 in the EU/EEA countries.
Stockholm: ECDC; 2016.

% Informe conjunto de gripe ECDC - Regién Europea de la OMS. Disponible en http://flunewseurope.org/

* FluView (CDC). Disponible en http://www.cdc.gov/flu/weekly/pdf/External_F1604.pdf
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En Canada, y hasta la semana 04/2016 la actividad gripal ha ido incrementandose también
lentamente”. El porcentaje de detecciones en dicha semana (16%), si bien aumenta respecto a la
previa, y se encuentra dentro de los valores esperados para esta época del afio, es menor que en las
5 temporadas previas. Hasta la fecha, el 79% de las detecciones corresponde a virus tipo A. De los
virus subtipados, el porcentaje de A(H1IN1)pdmQ9 asciende al 71%.

Situacion en Espaia
Vigilancia epidemioldgica. Sistemas centinela:

La onda epidémica gripal de la temporada 2015-16 comenzd en la semana 03/2016, cuando la tasa
de incidencia de gripe sobrepasd el umbral basal establecido para esta temporada, lo que se puede
considerar un comienzo tardio de la epidemia. Desde la temporada 1996-97, un 67 % de las ondas
epidémicas comenzaron en el primer afio de la temporada y del 33% restante que comenzaron en el
segundo (seis temporadas) solo dos de ellas iniciaron la epidemia gripal después que la temporada
actual. Aunque la circulacidon de virus gripales estd siendo considerable (por encima de 40% de
positividad desde la semana 01/2016), la fase de ascenso de la onda epidémica se esta desarrollando
con una pendiente menor de lo habitual y en la semana 05/2016, en la que se elabora este informe,
las tasas de incidencia gripal son considerablemente menores que en la temporada previa, tanto a
nivel nacional como en la mayoria del territorio vigilado. Sélo en Navarra son mayores y se sefalan
similares en las redes del Pais Vasco, Canarias y Cantabria’.

A nivel global el nivel de intensidad de la actividad gripal es bajo y la difusién geografica epidémica,
mientras se sefiala una evolucidn creciente de actividad que continda asociada a virus
A(HIN1)pdmO09. En el momento actual, se observan ciertos signos de estabilizacién en las tasas de
incidencia, tanto a nivel nacional como en ocho de las diecisiete redes centinela. Por grupos de edad,
las mayores tasas de incidencia de gripe se observan en los menores de 15 afios, con mayor
intensidad en los menores de cinco anos.

Vigilancia virologica:

Desde el inicio de la temporada 20015-16 la actividad gripal se asocia a una circulacion predominante
de virus AHIN1pdmO09 con una discreta contribucidn de virus de la gripe B, que ha aumentado en las
ultimas semanas, especialmente en Andalucia, Baleares, Cataluiia y Comunidad Valenciana.

La tasa de deteccion viral ha mantenido una evolucion creciente de forma ininterrumpida desde la
semana 49/2015 (5%), si bien experimentd un incremento considerable en la semana 01/2016 (40%
vs 16% en la semana previa), coincidiendo con el pico de positividad de VRS.

Hasta la semana 05/2016 se han analizado 2.072 muestras centinela, 712 (34%) fueron positivas a
virus gripales: 85% fueron virus A, 14% By 1% virus C. Entre los 582 virus A subtipados el 97% son
A(HIN1)pdmO09. Un patrén de circulacion similar se observa en las muestras de procedencia no
centinela °.

* FluwWatch. Disponible en http://healthycanadians.gc.ca/publications/diseases-conditions-maladies-
affections/fluwatch-2015-2016-04-surveillance-influenza/alt/fluwatch-2015-2016-04-surveillance-influenza-
eng.pdf

> Instituto de Salud Carlos IIl. Informe semanal de Vigilancia de la Gripe en Espafia. Sistema de Vigilancia de la
Gripe en Espafia. Semana 05/2016. N2 458. 11 de febrero de 2016. http://vgripe.isciii.es/gripe/inicio.do
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Basandose en el estudio de la hemaglutinina, el Centro Nacional de Microbiologia informa que ha
caracterizado genéticamente 69 virus de la gripe A(H1IN1), todos ellos semejantes a
A/SouthAfrica/3626/2013, dentro del subgrupo 6B, 7 virus A(H3N2) semejantes a
A/HongKong/4801/2014; y, en ambos casos, sin diferencias antigénicas con los virus vacunales.
Ademas se han caracterizado 17 virus de la gripe B, uno de ellos semejante a B/Phuket/3073/2013
(linaje Yamagata) y los 16 restantes semejantes a B/Brisbane/60/2008 (linaje Victoria), que no
corresponden a los incluidos en la vacuna de esta temporada. El andlisis de inhibicion de la
hemaglutinacidn de 18 virus de la gripe A(H1N1) aislados en cultivo celular ha demostrado en todos
ellos semejanza antigénica con el virus vacunal A/California/07/2009°.

El andlisis de la susceptibilidad a antivirales inhibidores de la neuraminidasa de 19 de los virus
AH1N1, uno de los virus AH3N2, y 14 de los virus B caracterizados no ha evidenciado la identificacidon
de mutaciones de resistencia a oseltamivir o zanamivir.

Vigilancia de casos graves hospitalizados confirmados de gripe:

Desde el inicio de la temporada, y hasta la semana de este informe, se han notificado 534 casos
graves hospitalizados confirmados de gripe (CGHCG) En el 95% de los pacientes se identifico el virus
de la gripe A (99% de A(HIN1)pdmO09 entre los subtipados). El mayor nimero de casos (39%) se
registra en el grupo de 45-64 afios, seguido del de mayores de 64 afos (31%), como corresponde al
patrdn tipico de las epidemias de AHIN1.

El 77% de los pacientes con informacién disponible presentaban factores de riesgo de
complicaciones de gripe, siendo el mas prevalente la enfermedad cardiovascular crénica (22%),
seguido de la enfermedad pulmonar crénica (20%) y diabetes (17%). Estas cifras son similares a las de
otras temporadas, principalmente cuando ha circulado A(H1N1)pdmQ9, como corresponde a la
afectacion de grupos mas jovenes, pero inferiores a la temporada 2014-15 (88% de pacientes con
FR), cuando la circulacién de A(H3N2) predomind, afectando mayoritariamente a personas mayores
de 64 afios con mas patologia de base.

Respecto a las complicaciones, el 82% de los pacientes desarrollé neumonia, porcentaje ligeramente
mayor que en temporadas previas, cosa que no ocurre con otras complicaciones como sindrome de
distrés respiratorio agudo o fallo multiorganico. No obstante, hay que tener en cuenta que se
compara con datos consolidados de temporadas previas y esa mayor prevalencia de neumonias
habra de ser seguida en el tiempo.

En la tabla 1 se muestra la comparacién de los indicadores de gravedad de la temporada actual y la
semana equivalente de temporadas previas (tercera semana por encima del umbral epidémico).

Hasta el momento de la temporada 2015-16, la tasa de hospitalizacidn estd en el rango de la
observada en la temporada 2010-11, con predominio de A(HIN1)pdmQ9 y algo inferior a la de la
temporada 2013-14 (A(HIN1)pdmO09/A(H3N2)) en la que se notificd un elevado nimero de CGHCG
por una alerta difundida a final de diciembre. Asi mismo la tasa de admision en UCI (46%) estd en el
rango de lo observado en temporadas de circulacion de A(H1N1)pdmmO09. La letalidad es de
momento inferior, probablemente debido a que la comparacidn se realiza entre periodos
equivalentes de epidemia, pero con datos ya consolidados de temporadas anteriores.
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Tabla 1. Indicadores de gravedad de la temporada actual y previas en la tercera semana de onda
epidémica.

Temporada Tasa de hospitalizacién Admision en UCI Letalidad
4 N2 CGHCG P
(n2 CGHCG/ 100.000 hab.)
% (IC 95%) % (IC 95%)
2010-2011
010-20 48,63 (44,68 -52,58) 13,75 (11,19-16,31)
(semana 01/2011)
2011-2012
144 0,32 39 27,27 (19,88 - 34,66) 14 10,22 (5,08 - 15,36)
(semana 04/2012)
2012-2013
106 0,53 34 37,36 (27,23 - 47,49) 12 11,43 (5,24-17,62)
(semana 5/2013)
2013-201
L o 796 3,79 337 43,09 (39,62 - 46,57) 116 14,85 (12,35-17,35)
(semana 03/2014)
2014-201
b 536 2,77 193 38,76 (34,46 - 43,05) 102 19,17 (15,82-22,53)
semana 04/2015)
2015-201
L O 534 2,49 233 45,60 (41,26 - 49,92) 30 6,05 (3,94 - 8,15)
(semana 05/2016)

Por grupo de edad se observan tasas de hospitalizacién tipicas de epidemias A(H1N1)pdmQ9 (Figura
1) con maximas tasas en menores de 5 afios, seguidas del grupo de 45-64 afios o el de mayores de 64
afios, segun si el predominio fue de A(HIN1)pdmQ09 (2010-11) o co-circuldé con A(H3N2)(2013-14)
(Figura 1).

Figura 1. Tasas de hospitalizacidn por grupos de edad en temporadas con circulacion A(HIN1)pdmO9.
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Entre los casos con infeccion confirmada de A(HIN1)pdmQ9, el mayor porcentaje de admisiéon en UCI
se da en el grupo de 15-64 afios (50%) de forma similar a lo observado en las anteriores temporadas
con circulacién de A(H1N1)pdmO09 en la semana equivalente de la epidemia gripal.
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Desde el inicio de la temporada 2015-16 se han notificado 30 defunciones por virus de la gripe
confirmadas por laboratorio, 97% por virus A [13 A(HIN1)pdmOQ9, uno A(H3N2) y 15 A no subtipado]
y 3% (1 caso) por virus B. El nUmero de defunciones aumenta con la edad del paciente: el 90% eran
mayores de 44 aiios (el 60% mayores de 64 afos). De los 30 casos, 18 ingresaron en UCI. Entre los 19
casos susceptibles de vacunacion antigripal, con informacién disponible, el 63% no habia sido
vacunados.

Brotes

Desde el inicio de la temporada 2015-16 se han notificado dos brotes de gripe confirmada por
laboratorio. Uno de ellos ha ocurrido en una institucién de cuidados de larga estancia, en la que se ha
confirmado como agente causal el virus de la gripe A(HIN1)pdmO09. El otro, en una institucion
sanitaria, causado por virus A no subtipado.

Impacto

Hasta la semana 05/2016, el Sistema de Monitorizacién de la Mortalidad diaria (MoMo) no ha
identificado excesos de mortalidad por todas las causas por encima de lo esperado. La evolucidn de
la mortalidad se sigue también en el marco de la red EuroMOMO® que utiliza otro algoritmo para
determinar el exceso de mortalidad global por encima de lo esperado y tampoco ha sefalado un
exceso en la mortalidad posiblemente asociada a un incremento de la actividad gripal.

Efectividad de la vacuna antigripal

La red europea I-MOVE ha presentado las estimaciones preliminares de EV antigripal 2015-16 en
Europa con datos procedentes de 10 paises, entre ellos Espafia con el estudio cycEVA (Casos y
controles para la evaluacién de la efectividad de la vacuna antigripal)’. Se han obtenido valores de EV
antigripal frente a A(HIN1)pdm09 de alrededor del 45%, algo menores que las obtenidas en
temporadas previas (55.5% en 2010-11, 50.4% en 2012-13; 47.5% en 2013—14, 54.2% en 2014-15).
El tamafio de muestra es pequeio hasta este momento de la temporada 2015-16 por lo que las
estimaciones son poco precisas. En Europa todos los virus A(HIN1)pdmO09 caracterizados
corresponden a la cepa A/SouthAfrica/3626/2013, subgrupo 6B, y no se han evidenciado diferencias
antigénicas con la cepa vacunal hasta el momento®.

6 European monitoring of excess mortality for public health action. En: http://www.euromomo.eu/

’ Early influenza vaccine effectiveness results 2015-16: I-MOVE multicentre case-control study. Disponible en:
http://www.eurosurveillance.org/ViewArticle.aspx?Articleld=21378

® Influenza virus characterisation, Summary Europe, December 2015. Disponible en:
http://ecdc.europa.eu/en/publications/Publications/Influenza-Virus-Characterisation-December-2015.pdf
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Conclusiones y recomendaciones

Hasta la semana 05/2016 se esta desarrollando en Espafia una epidemia gripal tardia en relacion
a la media de temporadas previas, que tendra un mdximo de actividad gripal en febrero y cuya
intensidad podria ser mds baja que en temporadas previas, posteriores a la pandemia de 2009.

La intensidad de circulacién de virus gripales es considerable, con mds de 40% de positividad
desde la semana 01/2016. La actividad gripal se asocia a una circulacion predominante de virus
AH1N1pdmO09 con una discreta contribucién de virus de la gripe B, que ha aumentado en las
ultimas semanas en algunas zonas del este y sur de Espana.

Los indicadores de gravedad sitlan a la temporada 2015-16 en el rango de temporadas previas
en la misma semana de epidemia, con mayores tasas de hospitalizacién, en general, que en
temporadas con circulacidon de gripe B. Por otra parte se observa, al igual que en el resto de
temporadas A(H1N1)pdmQ9, un mayor porcentaje de admisién en UCl en comparacidon con
temporadas de circulacion de A(H3N2) y B.

Las tasas de hospitalizacién estan en el rango de las observadas en temporadas previas con
circulacion de A(HIN1)pdmO09 vy con una distribucion similar por grupos de edad: mayores en
menores de cinco afios y en los grupos de 45-64 y mayores de 65 afos. La principal diferencia
con la temporada 2014-15, en la que predominé el virus A(H3N2), es que en esa temporada las
tasas de hospitalizacién en mayores de 64 afos fueron relativamente mayores que en el grupo
de 45-64 afios y mads acusadas que en la actual temporada.

Estimaciones preliminares de la efectividad de la vacuna antigripal 2015-16 sefialan una
efectividad moderada frente a virus A(HIN1)pdmO09, discretamente menor que la obtenida en
temporadas previas frente a este virus. Los valores de efectividad vacunal al final de temporada
confirmaran la proteccién de la vacuna frente a los virus que sigan circulando en Europa y en
Espaia.

La estrategia de vacunacion antigripal se basa en la prevencidn de complicaciones graves y la
disminucién de defunciones atribuibles a gripe, en especial en las personas mayores y aquellas
con enfermedades subyacentes o factores de riesgo de enfermedad gripal grave. Una cobertura
vacunal baja en grupos de riesgo puede incrementar las complicaciones derivadas de una
infeccidn gripal. Dado el elevado porcentaje de CGHCG, con y sin evolucidn fatal, que no habian
recibido la vacuna antigripal de esta temporada, se recomienda seguir las recomendaciones
oficiales de vacunacién antigripal.

Los virus circulantes son susceptibles a los antivirales oseltamivir y zanamivir. Se recomienda la
administracién temprana del tratamiento de antivirales en pacientes que hayan sido
hospitalizados por sospecha de gripe o gripe confirmada y/o presenten una enfermedad grave o
que progresa de forma complicada.

Hasta el momento no se han observado excesos de mortalidad por todas las causas que
coincidan en el tiempo con un incremento en la actividad gripal, por lo que no se ha identificado
un posible impacto de la gripe en la mortalidad de la poblacidn.
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