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Introduccién: En 2009 se incrementaron las infecciones respiratorias en México por una epidemia de
influenza.
Meétodos: Para comparar sintomatologia y contagiosidad de influenza A(H1N1) e influenza estacional
recogimos, entre abril y noviembre de 2009, datos clinico-epidemiolégicos y muestras microbiol6gicas
de Trabajadores sanitarios (TS) y pacientes con probable influenza.
Resultados: De 83 TS, 29 tuvieron influenza A(H1N1) y 8 estacional; de 71 pacientes 26 y 11 respectiva-
mente. Observamos cuadro clinico similar en ambos subtipos de influenza.
Conclusiones: Quince pacientes con inmunosupresion y con enfermedades crénicas desarrollaron neu-
monia fatal; la contagiosidad fue mayor para influenza A(HIN1).
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ABSTRACT

Keywords: Introduction: Respiratory infections increased in Mexico in 2009 due to an epidemic of influenza.
Influenza A(HINT) Methods: To compare symptoms and infectivity of influenza A(H1N1) and seasonal influenza we eva-
Mexico City

luated epidemiological data and microbiological sampling of health workers (HW) and patients who
probably had influenza.

Results: From April to November 2009 we studied 83 HW (29 with influenza A(H1N1) and 8 with seasonal
influenza) and 71 patients (26 and 11, respectively). The subtypes of influenza had similar clinical data.
Conclusions: Fifteen patients with immunosuppression or chronic diseases developed fatal pneumonia;
the infectivity was greater for influenza A(H1N1).

Health workers

© 2010 Elsevier Espaiia, S.L. All rights reserved.

Introduccién En el Hospital de Especialidades Centro Médico «La Raza»

(HECMR) del Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS) de la Ciu-

Durante marzo de 2009 en la ciudad de México se incrementa-
ron las infecciones respiratorias (fig. 1); y los hospitales de esta
ciudad atendieron un inusual nimero de neumonias graves en
pacientes con gripe complicada, y mortalidad de hasta 40%!-2. Poco
después, el Centro de Control de Enfermedades de Atlanta Estados
Unidos reporté la circulacién de un nuevo virus de influenza A (Sub-
tipo HIN1), confirmé 381 casos que habian viajado a México dias
antes3#, y por su parte, la Secretaria de Salud en México notificé
brotes de influenza en diferentes distritos del pais>.

* Autor para correspondencia.
Correo electrénico: ulises.angeles@imss.gob.mx (U. Angeles-Garay).

dad de México, enfrentamos la epidemia con dificultad debido a
que los trabajadores sanitarios (TS) rehusaban atender pacientes
por temor al contagio, por lo que la Unidad de Vigilancia Epidemio-
légica y Autoridades del Hospital establecieron una estrategia de
atenciéon de la epidemia. El objetivo en este reporte es comparar
las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de la gripe estacional
y la causada por la cepa pandémica en trabajadores sanitarios y
pacientes que atendimos.

Métodos

Disefio. Estudio descriptivo de abril a noviembre de 2009 en
el HECMR del IMSS. Todos los TS, pacientes hospitalizados y
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Figura 1. Obsérvese la diferencia de casos de infeccion respiratoria aguda en la Ciudad de México en el afio 2008 y 2009 reportados por el Boletin de Epidemiologia la
Secretaria de Salud (JO0-J06, 20, J21 excepto J02.0 y J03.0 de la Clasificacién Internacional de Enfermedades 10.? Revision CIE-10). Abajo se muestra la curva epidémica de

los casos de influenza AH1N1 diagnosticados en el HECMR durante las epidemias.

ambulatorios que presentaron sintomas de Enfermedad tipo
influenza (ETI) de reciente inicio, o neumonia probablemente cau-
sada por influenza fueron incluidos.

La estrategia de atencién de la epidemia consisti6 en:

1. Informar sobre la sintomatologia de ETI; acudir al consultorio
designado para atencién de influenza en caso de sintomas o
reportar a pacientes con sospecha de infeccién.

2. A cada caso sospechoso se le examind, se realiz6 estudio epi-
demiolégico y toma de muestra nasofaringea para estudio
microbiolégico.

3. Se dio tratamiento con oseltamivir 75 mg oral o zanamivir 10 mg
inhalados; cada 12 horas cinco dias.

4. Ademas se educé y fueron enviados a casa los TS y pacientes
ambulatorios con ETI para prevenir trasmisién hospitalaria y se
aisl6 a los pacientes hospitalizados.

Definiciones: ETI fue definida como la presencia stbita de fie-
bre (temperatura corporal > 38° centigrados), dolor de cabeza, dolor
faringeo y tos. Neumonia probablemente causada por influenza se
consider6 a la enfermedad respiratoria aguda con criterios de ETI
hasta 10 dias previos y radiografia con reciente infiltrado pulmonar.
Contacto familiar fue la persona que convivié con el sujeto de estu-
dio un dia antes del inicio de los sintomas y hasta 7 dias mientras
el enfermo tuvo ETI. Inmunosupresién se resumié como padeci-
miento oncolégico, tumor cerebral u oncohematolégico, leucemia
0 anemia aplasica; que estuviera usando tratamientos inmunosu-
presores por enfermedades como lupus, esclerosis, por trasplante
de rifién o con cuenta de neutroéfilos totales en sangre menor a 500
por milimetro ctibico. Enfermedad crénica severa fue para nuestro
estudio falla renal crénica o cirrosis del higado. Previamente sanos
se consideraron a los sujetos sin enfermedad ni obesidad antes del
inicio de la ETL

Estudio microbiolégico: Se tomaron dos muestras de exudado
nasofaringeo utilizando las precauciones estindar como uso de
mascarilla N95, Bata, Googles y Guantes. Se utiliz6 el kit de prueba
rapida (Quick Vue Influenza A+B test Quidel San Diego, EE. UU.)
para la primera muestra; y la segunda se tomé con un hisopo
de material ray6n para cultivo faringeo, depositandose inmediata-
mente en medio de trasporte viral (BBL Culture Swab y BD Universal
Viral de Becton, Dickinson and Company, Francia) para llevarla el
mismo dia al Laboratorio Nacional de Referencia Epidemiolégica

(mayoajulio)oalaUnidad de Investigacion de Enfermedades Infec-
ciosas del Centro Médico Nacional La Raza (agosto a noviembre).
Estos laboratorios utilizaron Reaccién en Cadena de la Polimerasa
en Tiempo Real para la deteccion de antigenos de influenza (PCR).

Los contactos familiares de los TS y de los pacientes se interro-
garon por teléfono para determinar su estado de salud y fueron
considerados sospechosos de infeccién por influenza si tenian sin-
tomatologia de ETI.

Analisis estadistico: Se utiliz6 prueba de x2 para comparar la
proporcion de datos clinicos presentes entre los grupos con PCR
positiva para influenza A(H1N1), PCR positiva para influenza esta-
cional y PCR negativa. Se realizé un andlisis multivariado para
precisar signos y sintomas presentes en influenza A(HIN1) y para
definir los factores de riesgo en el desarrollo de neumonia. Final-
mente se realiz6 un analisis de varianza con el objetivo de comparar
el nimero de contactos promedio que tuvieron ETI, entre los gru-
pos con influenza A(HIN1); con influenza estacional y con PCR
negativa.

Resultados

Atendimos a 224 personas con ETl y se obtuvo informacién com-
pleta solo de 154 (68,8%) que incluimos como sujetos de estudio. El
promedio de edad para influenza A(H1N1) fue 30,18+ 12,97 y para
influenza estacional 41,32 4 15,56 respectivamente (p=0,003).

De 83 TS, 29 (34,9%) tuvieron influenza A(H1N1) y 8 (9,6%) esta-
cional; de 71 pacientes 26 (36,6%) influenza A(H1IN1) y 11(15,5%)
influenza estacional (p=0,47).

El porcentaje de signos y sintomas presentes en sujetos con PCR
positiva para influenza A(H1N1) comparados con sujetos con PCR
positiva para influenza estacional fueron: tos (87,3 vs. 73,7), cefalea
(85,5vs.89,5), dolor faringeo (70,9 vs. 57,9), mialgias (70,9 vs. 68,4),
fiebre (63,6 vs. 68,4); su comparacion se muestra en la tabla 1. La
enfermedad crénica severa y la inmunosupresion estuvieron aso-
ciadas a neumonia fatal (p <0,05).

De 14 pacientes hospitalizados con influenza A(HIN1) solo 6
sobrevivieron (42,9%)y de 7 pacientes hospitalizados con influenza
estacional no sobrevivié ninguno. Dos pacientes con leucemia
adquirieron la infeccién al ser atendidos por una enfermera infec-
tada; uno mas con tumor cerebral por un residente neurocirujano
infectado; en dos pacientes con falla renal crénica y otro con
tumor cerebral no se pudo demostrar el origen de la trasmisién
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Tabla 1
Comparacién de las caracteristicas clinicas de la gripe estacional y la causada por la cepa pandémica en los sujetos de estudio y contra quienes tuvieron un resultado de PCR
negativa
Signos y sintomas Influenza estacional (19) Influenza AH1NT1 (55) p? PCR Negativa (80) p° OR Closy pc
Tos 14 (73,7) 48(87,3) 0,153 44 (55) <0,001 9,91 2,06-47,58 0,004
Cefalea 17 (89,5) 47 (85,5) 0,499 43 (53,8) <0,001 5,4 1,54-18,93 0,008
Inicio subito 13 (68,4) 44 (80) 0,232 40 (50) <0,001 5,08 1,4417,96 0,012
Dolor faringeo 11(57,9) 39(70,9) 0,222 39 (48,3) 0,01 2,94 0,9-9,57 0,073
Mialgias 13 (68,4) 39 (70,9) 0,838 36 (45) 0,003 3,83 1,08-13,58 0,037
Fiebre 13 (68,4) 35 (63,6) 0,706 29 (46,3) 0,003 3,03 1,06-8,65 0,039
Congestion nasal 12 (63,2) 22 (40) 0,081 18 (22,5) 0,029 521 1,47-18,52 0,011
Disfonia 5(26,3) 15(27,3) 0,935 27(33,8) 0,424 484 1,16-20,16 0,03
Polipnea 3(5,5) 0,405 8(10) 0,343 0,02 0-0,27 0,003

Malestar general, calosfrios, artralgias, dolor toricico, rinorrea, conjuntivitis, postracién, dolor abdominal, diarrea, disfonia y lumbalgia no estuvieron mds presentes en

pacientes con influenza AHIN1 que en sujetos con prueba PCR negativa.
2 x? Comparacion entre influenza estacional vs. influenza AH1NT1.

b %2 Comparacién entre influenza estacional vs. sintomatologia de sujetos con ETI y PCR negativa.
¢ Analisis multivariado de los signos y sintomas mds frecuentes en los pacientes con influenza AHIN1.

nosocomial. De los TS dos residentes se contagiaron al intubar a un
paciente con leucemia infectado; ninguno tuvo complicacién.

El promedio de contactos familiares reportados por sujetos con
PCR negativa fue de 2,75 +£1,69; de influenza A(HIN1) 6,06 +4,34
y de influenza estacional 5,2 +5,07 (p=0,003). El porcentaje de
contactos familiares que desarrollaron ETI tras el seguimiento de
10 dias fue 18% para sujetos con PCR negativa, 24,7% para suje-
tos con influenza estacional y 38,5% para sujetos con influenza
A(H1NT1); y el promedio de contactos familiares que desarrollaron
ETI1,33+0,72,1,3+0,67y 2,37 + 1,68 respectivamente (p=0,019).

Discusion

Nuestro trabajo aporta una evidencia aceptable sobre la sime-
tria de los sintomas entre la gripe estacional y la causada por la
cepa pandémica; pero también evidencia una mayor contagiosi-
dad de la influenza A(H1N1) 38,5% sobre la influenza estacional
15,5%, cuando comparamos el porcentaje de contactos familiares
que tuvieron signos o sintomas de ETI entre ambos subtipos de
virus.

Existe polémica sobre la magnitud de las manifestaciones cli-
nicas entre ambos tipos de estos virus influenza; por ejemplo,
mientras Belshe sugiere caracteristicas clinicas de influenza pan-
démica semejantes a las de influenza estacional (fiebre 94%, tos
92% dolor faringeo 62% y ocasionalmente vémito y diarreas)?, Raba-
gliati et al., en una carta reciente, comentan que las caracteristicas
clinicas de 54 casos infectados con influenza pandémica de 2009
comparadas con 95 sujetos con influenza estacional captados entre
1999y 2004 atendidos en un Hospital Universitario de Chile, fueron
mas severas en el grupo de influenza estacional®. Ellos encon-
traron diferencia en la presentacién de fiebre 59% para influenza
pandémica vs. 77% para influenza estacional; tos 77,7 vs. 93,7% y
22,2 vs. 38,9% respectivamente. En la tabla 1 nosotros mostramos
la comparacién de los sintomas causados por ambos subtipos de
influenza en nuestro grupo de estudio, siendo ligeramente mayor
la proporcién general de sintomas para la influenza A(H1N1), pero
no significativa.Y aunque en nuestro grupo ninguno de los suje-
tos previamente sanos tuvo complicacién fatal, al confrontar las
defunciones; de siete pacientes hospitalizados con neumonia por
influenza estacional, todos murieron; mientras que de 10 sujetos
con neumonia por influenza A(H1N1), murieron ocho. Por lo tanto,
no podemos concluir una severidad mayor para las infecciones por
influenza A(HIN1). Sobre estas muertes que ocurrieron en nues-
tro hospital, es necesario aclarar que solo murieron los pacientes
con enfermedades crénicas y/o con inmunosupresién como: leuce-
mia, insuficiencia o trasplante renal, cirrosis, tumor cerebral, con
tratamientos inmunosupresores, diabéticos u obesos; muchos de

ellos a pesar de un tratamiento oportuno, como ocurre en estos
pacientes por las implicaciones inmunolégicas’. Y este riesgo de
muerte por complicaciones de infeccién viral en los pacientes con
padecimientos crénicos que afectan la integridad inmunolégica lo
describen Irwin et al. desde hace 10 afios en un estudio donde
demostraron que los pacientes con enfermedades pulmonares o
cardiacas crénicas tenian mayor riesgo tras adquirir la infeccién por
influenza estacional; y recientemente Echeverria et al. describen
que pacientes hospitalizados con diabetes, enfermedad cardiaca,
enfermedad pulmonar, desordenes neurolégicos con infeccién por
influenza pandémica, murieron por neumonia u otras complicacio-
nes graves®?,

En relacién a la contagiosidad, Liu et al. estudiaron en Shang-
hai, China, 53 casos con ETI de los cuales confirmaron influenza
A(H1N1) a 22 usando prueba de PCR; pero los 67 contactos fami-
liares estudiados, sorprendentemente tuvieron PCR negativa. Cabe
aclarar que en este estudio, cinco casos estaban relacionados como
contactos familiares con el resto de los pacientes con infeccién!9.
Nosotros no podemos afirmar la gran contagiosidad del virus de
influenza A(H1N1), debido a que no realizamos PCR a los contactos
familiares, incluso solo hicimos una llamada telefénica para pre-
guntar si alguno de ellos tuvo sintomatologia de ETI; sin embargo,
lo sugerimos.

Otra desventaja de nuestro estudio fue el pequefio nimero
de sujetos estudiados y la automedicacién con analgésicos-
antipiréticos incluso antibiéticos de algunos de ellos. No tuvimos
la consideracién de controlar el uso de estos medicamentos que
pudieron modificar los sintomas y alterar la comparacién de la
sintomatologia entre los subtipos de virus de la influenza. Otra
desventaja es la proporcién alta de pacientes con enfermedades
crénicas y/o inmunosupresion por estar en un hospital de tercer
nivel de atencién; que manifestaron la sintomatologia mas grave y
terminaron en defuncién.

Conclusion

No hubo diferencia entre las caracteristicas clinicas de la gripe
estacional y la causada por la cepa pandémica, solo los pacientes
con Inmunosupresién y con enfermedades crénicas desarrollaron
neumonia fatal. Y suponemos que la contagiosidad fue mayor para
influenza A(H1N1).
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