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Resumen

Objetivos.Verificar la inmunogenicidad y tolerancia de una
vacuna purificada, inactivada y fraccionada contra influenza,
en adultos mexicanos derechohabientes de Petroleos Mexi-
canos (Pemex). Material y métodos. Se incluyeron 90
adultos mayores de 55 afios de edad, derechohabientes de
los servicios médicos del Hospital Central Sur Pemex, du-
rante los meses de noviembre y diciembre de 2000. Los
criterios evaluados en relacién con la inmunogenicidad in-
cluyeron el porcentaje de sujetos protegidos, cuantificados
por medio de anticuerpos antihemaglutininas superior o igual
a 1:40, asi como por el porcentaje de seroconversion de-
terminado por el titulo inicial de anticuerpos multiplicado
por un factor 4X. Los criterios secundarios fueron la fre-
cuencia de reacciones adversas tanto locales como sistémi-
cas. Se realizaron estudios de afinidad antigeno-anticuerpo
para determinar la respuesta policlonal de anticuerpos y de
anticuerpos de alta afinidad prevacunacion y posvacunacion.
Se calcularon frecuencias y porcentajes. Resultados. Se iden-
tificd una seroproteccion en 95.6% de los sujetos a la cepa
HIN1, de 98.9% a la cepa H3N2 y de 100% a la cepa B/
Yamanashi. En cuanto a los porcentajes de seroconversion,
se identifico un incremento 4X de 74.4 para la cepa HINZ,
de 88.9 para la cepa H3N2,y de 82.2 para la cepa B / Yama-
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Abstract

Obijective. To confirm the immunogenicity and tolerance
of the inactivated, fractionated, and purified influenza vacci-
ne, in a Mexican adult population aged 55 and older, medi-
cally served at a Petroleos Mexicanos Hospital (Pemex,
Mexican Oil Company). Material and Methods. The stu-
dy was conducted between November and December, 2000,
among ninety adult subjects aged 55 years and older who
were seen at the Hospital Central Sur Pemex.The primary
endpoints regarding immunogenicity were the percentage
of individuals with protective antibodies targeting hemagglu-
tinins higher than or equal to 1:40, and the percentage of
subjects who seroconverted as measured by a four-fold in-
crease in protective antibody production. Secondary endpo-
ints included the frequency of local and systemic reactions
to the vaccine. An additional criterion that was evaluated
included antigen-antibody affinity assays to measure the
polyclonal antibody response to the vaccine and the speci-
fic generation of high-affinity antibodies to viral proteins,
before and after vaccination. Results.The antibody protec-
tion rate was 95.6% against the HIN1 strain, 98.9% against
the H3N2 strain, and a 100% against the B/Yamanashi strain.
Seroconversion to the HIN1 strain was elicited in 74.4% of
subjects, to the H3N2 strain in 88.9%, and to the B / Yama-
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nashi. Un total de 18 individuos (20%) presentaron reaccio-
nes locales, mientras que 17 (18.8%) presentaron reacciones
sistémicas a los cinco dias posvacunacion y nueve sujetos
(10%) a los 28 dias. Las reacciones locales a los cinco dias
consistieron en dolor, en 10 individuos (11.1%); enrojeci-
miento, en ocho (8.8%), e induracion, en seis (6.6%). Males-
tar general, cefalea y fiebre se presentaron a los cinco dias
en 10,8.8,y 0% de individuos, respectivamente, y en 4.4,6.6,
y 0%, respectivamente, a los 28 dias. Conclusiones. Esta
vacuna contra influenza demostrd ser altamente inmuno-
génica en adultos mexicanos mayores de 55 afios de edad.
Se demostro también la produccion de anticuerpos de alta
afinidad contra el virus, posterior a la vacunacion. Ademas,
se identifico una frecuencia de reacciones locales y sistémi-
cas similares a las previamente reportadas. Estos resultados
pueden ser extensivos a instituciones de salud que atien-
den principalmente a adultos mayores de 55 afios de edad,
para incrementar las tasas anuales de cobertura de va-
cunacion contra influenza.

Palabras clave: influenza; inmunogenicidad; tolerancia; México

nashi strain in 82.2%. Eighteen (20%) subjects developed
local reactions; 17 (18.8%) developed a systemic reaction
post vaccination at day 5 and nine subjects (10%) at day 28.
Local reactions consisted of pain in 10 (11.1%) subjects, re-
dness in 8 (8.8%), and induration in 6 (6.6%). General malai-
se, headache, and fever were identified in 10, 8.8, and 0% of
subjects, respectively, at day 5, and in 4.4, 6.6, and 0%, res-
pectively, at day 28. Conclusions. Influenza vaccine was
highly immunogenic in a healthy Mexican adult population
aged 55 years and older.The generation of high-affinity anti-
bodies to the virus after vaccination was also demonstra-
ted. Local and systemic adverse reactions to the vaccine
identified in our study were similar to those in previous
reports. The results of this study can be extrapolated to
other health institutions serving this adult population to
increase influenza vaccine coverage rates.

Key words: influenza; immunogenicity; tolerance; Mexico

L as infecciones respiratorias agudas son responsa-
bles de aproximadamente 13% de muertes por to-
das las causas en personas mayores de 55 afios de
edad.3 Entre las etiologias mds frecuentemente aso-
ciadas los virus de la influenza son de las mas impor-
tantes.*® En México, gracias al Sistema de Vigilancia
Epidemioldgica para Influenza se ha comenzado a
determinar su impacto en este grupo etdreo.” Existe
una relacion clara entre la influenza y un exceso de
mortalidad atribuible directamente a esta infeccion.®’
Ademas, existe una bien documentada relacién entre
la infeccién por influenza y un incremento en la
morbilidad en adultos mayores con condiciones mé-
dicas de alto riesgo.!” En presencia de estas situa-
ciones médicas existe un incremento de hasta cinco
veces en las tasas de hospitalizacion asociadas a in-
fluenza 112

Las personas mayores de 55 afos de edad, y par-
ticularmente los mayores de 65 afios, se consideran en-
tre los principales grupos de riesgo para sufrir las
complicaciones graves de la infeccién por influenza.!>14
Estas incluyen la neumonia bacteriana secundaria o las
exacerbaciones de enfermedades crénicas, que resul-
tan tanto en la necesidad de hospitalizacion como en
un riesgo elevado de muerte.'*!> Estudios observacio-
nales realizados en varios paises han identificado la
efectividad de la vacunacién contra la influenza para
disminuir las tasas de hospitalizacion por neumonias
y para disminuir el riesgo de mortalidad por todas las
causas.®2 Ademds, la vacunacién contra la influenza
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en el &mbito comunitario ha revelado una disminucién
de la tasa de hospitalizacion por enfermedades pul-
monares y de las exacerbaciones de insuficiencia car-
diaca congestiva.?’ Diversos brotes de influenza en
asilos de ancianos e instituciones que atienden gene-
ralmente a poblaciones mayores de 55 afos de edad
han demostrado provocar una tasa de ataque de 60%
y tasas de letalidad de entre 30 y 40%.'217 La vacuna-
cion contra influenza en este escenario es altamente
efectiva para reducir enfermedad aguda respiratoria
en 56% (IC 95% 39-68), neumonias en 53% (IC 95%
35-66%), hospitalizaciones en 48% (IC 95% 28-65) y
muerte en 68% (IC 95% 56-76).% Por todos los aspectos
anteriores el grupo de sujetos mayores de 55 afios de
edad es considerado como un grupo prioritario de va-
cunacion contra la influenza.

En relacién con la inmunogenicidad de la vacuna
contra la influenza se piensa que los adultos mayores
generalmente no responden eficientemente al estimu-
lo antigénico provocado por la administracién de la
vacuna, debido probablemente a una respuesta humo-
ral insuficiente.” La vacuna contra la influenza esta
registrada en muchos paises, en los cuales se emplea
rutinariamente en grupos de alto riesgo y en los cuales
se realizan ensayos para determinar su tolerancia e
inmunogenicidad.!®®* Ademas, cada actualizacién de
la composicién de la vacuna es objeto de ensayos para
evaluar la seguridad e inmunogenicidad de las nue-
vas cepas incluidas.'’ Sin embargo, no ha habido hasta
el momento estudios para evaluar la inmunogenicidad
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y tolerancia de la vacuna inactivada contra la influen-
za en poblaciones mexicanas. Asimismo, pocos estu-
dios han evaluado estos pardmetros en instituciones
que atienden a poblaciones de adultos mayores, quie-
nes se beneficiarian principalmente de politicas pre-
ventivas, como la vacunacion contra la influenza.

El objetivo del presente estudio fue verificar la
inmunogenicidad y la tolerancia de una vacuna con-
tra la influenza, féormula 2000-2001, comercializada en
Meéxico desde 1997, en adultos mexicanos mayores de
55 afios de edad, derechohabientes de los servicios
médicos de Petréleos Mexicanos (Pemex).

Material y métodos

Disefio del estudio

El estudio consiste en un ensayo prospectivo, mono-
céntrico, no aleatorizado. Se incluyeron 90 adultos
mayores de 55 afos de edad derechohabientes de los
servicios médicos del Hospital Central Sur Pemex,
quienes acudieron al Departamento de Medicina Pre-
ventiva durante los meses de noviembre y diciembre
de 2000. Todos cumplieron con los criterios de inclu-
sion para el estudio, sujetos mayores de 55 afios de
edad, sin antecedentes de alergia a las proteinas de
huevo y al timerosal; sin fiebre el dia de la vacunacion;
sin estar recibiendo tratamientos que pudieran alterar
la respuesta inmunitaria (corticoides, agentes antican-
cerosos, agentes inmunomoduladores). Se obtuvo el
consentimiento informado de los sujetos participantes
en el estudio, de acuerdo con lo que establecen las di-
rectrices de la International Conference on Harmoni-
sation, por un lado, y las Buenas Practicas Clinicas, de
la Declaracién de Helsinki, por el otro. Tanto el proto-
colo como el formato de consentimiento informado fue-
ron aprobados por el Comité de Investigacién y Etica
del Hospital Central Sur Pemex. Posterior a firmar esta
carta de consentimiento informado se procedié a apli-
car la vacuna a los 90 sujetos del estudio.

Se utiliz6 la vacuna antigripal inactivada trivalente
tipos Ay B, Subvirion, Férmula 2000-2001. La dosis de
la vacuna (0.5 ml) suplida en una jeringa prellenada
contiene 15 g de hemaglutinina de cada una de las
siguientes cepas virales: A/New Caledonia/20/99
(HIN1), A/Panama/2007/99 (H3N2) y B/ Yamanashi/
166/98; gelatina a 0.05% como estabilizador y tiomer-
sal a 1:10 000 como agente de conservacion.

Los criterios evaluados en relacién con la inmu-
nogenicidad incluyeron el porcentaje de sujetos prote-
gidos por la generacion de titulos de anticuerpos
anti-hemaglutininas superiores o iguales a 1:40. Asi-
mismo, el porcentaje de seroconversion evaluado por
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el titulo inicial de anticuerpos, multiplicado por un fac-
tor igual de por lo menos 4 (4X). Las reacciones de in-
hibicién de la hemaglutinacion fueron desarrolladas
por medio de métodos estdndar de microtitulacion
después de la remocién de los inhibidores no especifi-
cos con enzimas destructoras de receptores. Muestras
de suero pareado, pre y posvacunacion del mismo su-
jeto fueron simultdneamente analizadas en duplicado
para cada una de las tres cepas representadas en la
vacuna. Los titulos de anticuerpos fueron expresados
como el reciproco de la dilucién mas alta exhibiendo
presencia de anticuerpo antihemaglutininas. Para el
calculo, un titulo de mas de 5 fue arbitrariamente
asignado al suero con un titulo < 10. Un titulo 240 fue
considerado protector, de acuerdo con las practicas
recomendadas.

La determinacién de anticuerpos anti-influenza en
suero se realiza mediante la técnica de inhibicion de la
hemaglutinina en la cual se considera a los virus de
referencia inactivados correspondientes a los de la
formulacién de la vacuna de la temporada, se estan-
darizan mediante la técnica de hemaglutinacion y re-
trotitulacion. Los sueros son previamente tratados y
hemadsorbidos. La inhibicién se lleva a cabo en placas
de 96 pozos con fondo en V en donde se diluyen los
sueros y se agrega el virus estandarizado. Después de
incubarlas y agregarles una suspension de eritrocitos
de pavo, se reporta en titulos de inhibicion de la he-
maglutinacion.®?!

Los criterios secundarios incluyeron la frecuen-
cia de aparicién de reacciones adversas. Estas fueron
determinadas por la proporcion de sujetos con reac-
ciones inmediatas, consideradas como aquellas que
se presentaron durante los siguientes 30 minutos des-
pués de la vacunacién; y por la proporcién de sujetos
con una reaccién local o sistémica dentro de los pri-
meros 28 dias posteriores a la administracion de la
vacuna. Las reacciones locales comprendieron dolor,
enrojecimiento e induracién. El dolor fue clasificado
en leve (ligero y bien tolerado), moderado (molesta
al movimiento pero hay actividad conservada) y se-
vero (impide actividad normal). El enrojecimiento, en
leve (<20mm), moderado (entre 20mm y 30mm) y se-
vero (>30mm); el mismo criterio fue aplicado a la in-
duracion.

Vacunacion y seguimiento

La vacuna antigripal fue inyectada por una enfermera
sanitarista, via intramuscular en la region deltoidea del
brazo derecho. Se le solicit6 al Departamento de Me-
dicina Preventiva reportar cualquier evento de tipo
inmediato relacionado con la vacunacién que fuese
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grave o que provocara un riesgo para la vida del suje-
to vacunado. A todos los sujetos se les entreg6 una hoja
diaria de monitoreo con la cual acudieron a los cinco
dias de haber recibido la vacuna para una exploracién
médica. Las reacciones locales en el sitio de la inyec-
cion fueron reportadas en el autodiario de monitoreo
de acuerdo con la percepcién del vacunado y revisadas
a los cinco dias de la aplicacién por los médicos inves-
tigadores. A los vacunados también se les solicité me-
dir la temperatura axilar y reportarla en el autodiario
de monitoreo diariamente después de la vacunacién si
se percibian con elevacién de la temperatura; esta in-
formacion se revis6 nuevamente a los 28 dias después
de la aplicacion, en la tltima visita del vacunado.

Estudios de afinidad antigeno-anticuerpo

Se realizaron también estudios de afinidad antigeno-
anticuerpo con los sueros de los 90 sujetos del estudio.
Se obtuvieron muestras prevacunacion y posvacuna-
cion. El anlisis se realizé utilizando una incubacién
de 18 horas en un ensayo en el cual se fijé el antigeno
viral a la placa utilizando buffer de carbonatos, con la
intencién de obtener un valor elevado de anticuerpo,
ya que se asumi6 que los pacientes incluidos en este
estudio habian sido seleccionados con un pardmetro
que consideraba un historial clinico de no haber sufri-
do gripe o influenza en un periodo de cuando menos
seis meses previos a la aplicacion de la vacuna. Tam-
bién se determing la presencia de anticuerpos de alta
afinidad dirigidos contra hemaglutininas y neurami-
nidasa utilizando un ensayo similar con un periodo
de incubacién de una hora tinicamente.

Analisis de los datos

Para el analisis estadistico se calcularon las frecuencias
y los porcentajes de los sujetos con reacciones locales y
sistémicas, asi como los porcentajes de la respuesta in-
munogénica a la administracién de la vacuna.

Resultados

Un total de 90 sujetos participaron en el estudio. De
los participantes, 57 (63%) pertenecieron al sexo feme-
nino y 33 (36%) al sexo masculino. La edad promedio
fue de 69.7 afios, con un intervalo de 55 a 95 afos. En
relacion con los pardmetros de inmunogenicidad se
identific6 una seroproteccién con titulos de anticuer-
pos mayores a 1:40 posterior a la administracién de la
vacuna en 95.6% de los sujetos a la cepa HIN1, de 98.9%
ala cepa H3N2 y de 100% a la cepa B/ Yamanashi, com-
pardndose con 16.7, 8.9, y 15.5% de porcentajes basales
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prevacunacién (figura 1). En cuanto a los porcentajes
de seroconversion, cuantificados por un incremento 4X,
éstos fueron de 74.4% para la cepa HIN1, de 88.9% para
la cepa H3N2, y de 82.2% para la cepa B/Yamanashi
(figura 2).

Un total de 18 individuos (20%) presentaron por
lo menos un tipo de reaccién local, mientras que 17
(18.8%) presentaron reacciones sistémicas a los cinco
dias posvacunacién y nueve sujetos (10%) a los 28 dias
(figura 3). Las reacciones locales consistieron en dolor
en el sitio de la aplicacion a los cinco dias posvacuna-
cién en 10 individuos (11.1%), siendo leve en cinco
(5.6%) y moderado en otros cinco sujetos (5.6%). Enro-
jecimiento en el sitio de administracién se present6 en
ocho sujetos (8.8%), siendo leve en seis (6.6%) y mode-
rado en dos (2.2%). La induracion en el sitio de admi-
nistracién se encontré en seis sujetos (6.6%), siendo leve
en tres (3.3%) y moderada en tres (3.3%) (cuadro I). No
se identificaron reacciones locales en ninguno de los
individuos a los 28 dfas. No se presentaron reacciones
inmediatas en ninguno de los sujetos vacunados.

Las reacciones sistémicas asociadas a la vacuna
fueron determinadas a los 5 y 28 dias posvacunacion.
Malestar general, cefalea y fiebre se presentaron a los
cinco dias posvacunacién en 10, 8.8, y 0% de indivi-
duos, respectivamente. Estos mismos efectos fueron
reportados a los 28 dias posvacunacion en 4.4, 6.6, y
0% de los sujetos, respectivamente.

En relacion con los estudios de afinidad antigeno-
anticuerpo realizados en los sueros de estos pacientes,
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FIGURA 3. PORCENTAJE DE REACCIONES ADVERSAS SISTE-
MICAS POSTERIOR A LA ADMINISTRACION DE LA VACUNA EN
ESTUDIO CONTRA INFLUENZA, EN SUJETOS DEL HosPITAL
DE PETROLEOS MEXICANOS. MEXICO, NOVIEMBRE-DICIEM-
BRe 2000

se determind el incremento promedio de alta y baja
afinidad, el cual se refiere al diferencial obtenido entre
la muestra basal y la final. Los resultados mostraron
que existia una gran cantidad de anticuerpos en la
muestra final. Se identificé que estos anticuerpos reac-
cionaron contra los componentes del virus, especial-
mente a las proteinas de la cipside. En la determinacién
de anticuerpos de alta afinidad que estan dirigidos
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Cuadro |
PORCENTAIE DE REACCIONES LOCALES EN SUJETOS
MAYORES DE 55 ANOS DE EDAD, POSTERIOR A LA
ADMINISTRACION DE LA VACUNA EN ESTUDIO CONTRA
INFLUENZA. HosPITAL DE PETROLEOS MEXICANOS.
MEgxico, NoviEMBRE-DICIEMBRE 2000

Reacciones locales Vacuna en estudio (n=90)

Frecuencia (%)

Dolor 10 (11.1)
Leve 5 (5.6)
Moderado 5(5.6)
Severo 0

Enrojecimiento 8(8.8)
Leve (< 20mm) 6 (6.6)
Moderado (20-30mm) 2(2.2)
Severo (> 30mm) 0

Induracién 6 (6.6)
Leve (< 20mm) 3(3.3)
Moderada (20-30mm) 3(3.3)
Severa (> 30mm) 0

Total de reacciones locales 24 (26)

Total de sujetos con reacciones locales 18 (20)

contra los antigenos inmunodominantes (hemagluti-
ninas y neuraminidasas), se observé una importante
generacion de éstos posterior a la vacunacion. La con-
centracion de anticuerpos de alta afinidad fue menor
a la concentracion total de anticuerpos.

Discusion

La respuesta inmunogénica de la vacunacién contra la
influenza rara vez excede un afio de proteccién.'!2 Los
factores determinantes para obtener una mayor res-
puesta inmunogénica son la infeccién previa por una
cepa cercanamente relacionada con la cepa infectante
circulante o la historia de vacunacién previa.! No obs-
tante, se ha observado que la inmunogenicidad aso-
ciada a la vacunacién contra la influenza con vacunas
inactivadas varia de acuerdo con la edad y estado de
salud de los sujetos vacunados. La vacuna es efectiva
en producir proteccién en mas de 90% de adultos jo-
venes sanos, sin embargo, en s6lo 30 a 40% de indivi-
duos mayores de 65 ailos de edad con enfermedades
crénicas debilitantes.*

Los resultados demuestran que la vacuna estudia-
da contra la influenza es altamente inmunogénica en

159



ARTICULO ORIGINAL

Ayala-Montiel O y col.

adultos mexicanos mayores de 55 aios de edad. En este
grupo las complicaciones y mortalidad asociadas a in-
fluenza son mayores y, por lo tanto, la vacunacion re-
sulta una estrategia preventiva fundamental.®>*%* Un
meta-analisis publicado recientemente ha demostrado
que la vacunacion contra la influenza en pacientes
mayores de 55 afios de edad a escala poblacional redu-
ce la tasa de hospitalizacion por neumonta e influenza
en promedio 33% (IC 95% 27-38) y reduce también la
mortalidad por todas las causas en 50% (IC 95% 45-56).%
Existe en México una alta tasa de hospitalizacion en
adultos mayores ocasionada por infecciones de vias
aéreas en hospitales de Pemex. La alta proporcién de
hospitalizaciones en adultos mayores en estos servi-
cios médicos justifica la evaluacion por parte de la ins-
titucion de politicas preventivas de vacunacién contra
influenza.

La administracién de la vacuna contra la influen-
za se estima que genera una respuesta protectora en
70 a 90% de los sujetos vacunados.® Estas figuras ge-
neralmente se refieren en la literatura a sujetos sanos y
en temporadas en las que la cepa circulante se encuen-
tra cubierta por las cepas de la vacuna. Los resultados
de nuestro estudio demuestran un elevado porcentaje
de seroproteccion y seroconversion generada por la va-
cuna. Ademas, en los ensayos de afinidad antigeno-
anticuerpo se demostrd no tinicamente la produccion
policlonal favorable de anticuerpos posvacunacion
especificos para el virus, sino también de anticuerpos
de alta afinidad contra la hemaglutinina y la neurami-
nidasa virales. El hallazgo de una menor concentra-
cion de anticuerpos de alta afinidad, comparada con
la concentracién total de anticuerpos es un resultado
esperado.® Sin embargo, la identificacion de los anti-
cuerpos de alta afinidad es un hallazgo critico en nues-
tro estudio, ya que éstos son los que entran en contacto
con el virus en las fases primarias de la infeccion.

Aunque este estudio fue realizado en adultos ma-
yores de 55 afios de edad quienes acudieron al depar-
tamento de medicina preventiva y no por necesidad
de servicios de atencion clinica aguda, sus resultados
son extrapoblables a adultos mayores mexicanos con
enfermedades crénicas consideradas como de alto ries-
go para desarrollar complicaciones por la influenza. A
pesar de la variabilidad de la respuesta inmunogénica
de la vacuna en pacientes con enfermedades cronicas
como insuficiencia renal crénica,”° artritis reuma-
toide,** diabetes mellitus,*? enfermedad pulmonar
obstructiva crénica,*#? etcétera, existe un consenso
mundial sobre la prioridad de la vacunacién de estos
grupos de pacientes.
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Un hallazgo relevante de nuestro estudio es la
presencia de una frecuencia de reacciones locales y sis-
témicas severas, similares a las notificadas en diversos
estudios.®** Asimismo, identificamos una baja inciden-
cia de reacciones locales y sistémicas leves o modera-
das asociadas a la administracién de la vacuna, las
cuales son comparables a las reportadas en la literatu-
ra mundial."1%!? Estos hallazgos demuestran la ade-
cuada seguridad y tolerancia de la vacunacion contra
la influenza en adultos mayores de 55 afios de edad,
en quienes en muchas ocasiones el temor a las reaccio-
nes de la vacunacién son altamente prevalentes.

Diversos estudios realizados en los tltimos 30
afos que analizan los pardmetros de costo-efectividad
y costo-beneficio de la vacunacion anual contra la in-
fluenza han demostrado importantes beneficios en
salud poblacional y en aspectos econémicos y de pro-
ductividad. Estos beneficios incluyen una reduccién
de 72% en ausentismo laboral asociado a influenza, 15
a 43% relacionado con infecciones del tracto respirato-
rio superior y una disminucion de ausentismo laboral
por todas las causas. Asimismo, los resultados de es-
tudios publicados recientemente han demostrado una
dramética reduccion de los costos directos e indirectos
con la vacunacién anual contra la influenza. Dentro de
los costos directos se incluyen los costos de vacuna-
cion y los costos del tratamiento médico asociado al
tratamiento de la infeccién y sus complicaciones. 04546
Las personas vacunadas presentan un menor niimero
de cuadros infecciosos de vias respiratorias, menos dias
de ausentismo laboral y tienen un significativo menor
numero de visitas al médico. Por esta razon, la vacu-
nacion anual contra la influenza representa una estra-
tegia preventiva de prioridad nacional por sus efectos
en salud y por tener efectos demostrados en estudios
de anélisis costo-beneficio y costo-efectividad.?54

En conclusidn, los resultados de este estudio de-
muestran la baja incidencia de reacciones adversas a
la administracién de la vacuna estudiada contra la in-
fluenza y la generacién de una respuesta inmunogénica
protectora en adultos mayores de 55 afios de edad. La
realizacion de este estudio en un hospital con una alta
incidencia de hospitalizacién en este grupo sugiere que
los resultados pueden hacerse extensivos a otras ins-
tituciones de salud con elevada morbilidad y morta-
lidad asociada a infecciones de vias aéreas. Resulta
evidente la importancia de fortalecer en el &mbito na-
cional un incremento en la cobertura de la vacunacién
contra la influenza, dirigiéndose principalmente a las
poblaciones de alto riesgo, como la de adultos mayo-
res de 55 afios de edad.
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