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PALABRAS CLAVE Resumen Entre junio de 2009 y agosto de 2010 la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) de-
Influenza A (H1N1); clar6 una pandemia por el virus de influenza AH1N1. Para junio 2010 se habian confirmado en
Qubtipo/ Influenza Colombia 3.572 casos de infeccion respiratoria por el virus de influenza AH1N1 con una morta-
Cuidados intensivos lidad de 239 pacientes.

Radiografia Objetivos: Describir las manifestaciones radiolégicas de un grupo de 38 pacientes con diag-
Toracico/ metodos néstico confirmado de infeccidn respiratoria por influenza A(H1N1) que requirieron hospitali-

zacion. Correlacionar las alteraciones radioldgicas con la presentacion clinica de los pacientes
estudiados en la serie.

Metodologia: Analisis retrospectivo de historias clinicas y estudios de imagenes de una cohorte
de 38 pacientes con diagnéstico confirmado de infeccidn por influenza A (H1N1) hospitalizados
en el Hospital Universitario Mayor —Méderi en Bogota entre junio de 2009 y marzo de 2010.
Los pacientes fueron divididos en dos grupos de acuerdo a la necesidad de soporte ventilatorio
durante la hospitalizacion. Los estudios de imagenes fueron revisados en consenso por dos
radidlogos con experiencia en radiologia toracica.

Resultados: De las 38 radiografias de térax analizadas, 23 (60%) fueron normales. En las radiogra-
fias anormales (40% de los casos), las alteraciones mas importantes fueron consolidacion y vidrio
esmerilado. En el grupo que requirio ventilacion mecanica, todas las radiografias fueron anormales.
Conclusiones: En nuestra serie, los hallazgos en los estudios de imagenes se correlacionaron
con la severidad del cuadro clinico. En los pacientes que no requirieron ventilacion mecanica,
la radiografia de torax fue normal en un 60%. Todos los pacientes que necesitaron soporte ven-
tilatorio tenian alteraciones radioldgicas al ingreso. En los pacientes que requirieron ventila-
cion mecanica, la alteracion radiologica predominante fue consolidacion de predominio basal.
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Influenza A H1N1 virus respiratory infection: Clinical and radiological manifestations

Abstract Between June 2009 and August 2010, the World Health Organization (WHO)
declared a pandemic of the influenza H1N1 virus. Until June 2010, there were 3,572 con-
firmed cases of influenza AHIN1 virus respiratory infection in Colombia, with 239 deaths.
Objectives: To describe the radiological studies of a group of 38 patients with a confir-
med influenza A(H1N1) respiratory infection diagnosis who required hospitalization. The
radiology results were correlated with clinical symptoms.

Met hodology: Medical records and image studies retrospective analysis of a 38 patient
cohort with confirmed influenza A HIN1 infection diagnosis, who were hospitalized at
the Universitario Mayor —Méderi Hospital in Bogota, Colombia between June 2009 and
March 2010. Patients were divided into two groups according to the need for ventilatory
support during hospitalization. The image studies were reviewed by two radiologists with
thoracic radiology experience.

Results: Of 38 chest radiographs analyzed, 23 (60%) were normal. Of the 40% abnormal
radiographs, the findings were consolidation and ground glass images. In the group requi-
ring mechanical ventilation, all radiographs were abnormal.

Conclusions: In our series, the image study findings were correlated with the severity of
the clinical symptoms. Among the patients requiring mechanical ventilation, the thoracic
radiography was normal in 79% of the cases. All patients who required mechanical venti-
lation had radiological alterations at admission. The most common radiographic finding
in the group of patients who required mechanical ventilation was basal parenchymal
consolidation.

© 2013 ACIN. Published by Hsevier Espafia, SL. All rights reserved.

Introduccion

B virus de la influenza es un virus ARN de cadena sencilla
y polaridad negativa, perteneciente a la familia de los
orthomyxovirus. S han identificado tres tipos de virus de
influenza (A, By C) que infectan al hombre y a diferentes
especies animales. Las proteinas de superficie hemagluti-
nina (HA) y la neuraminidasa (NA) son de particular impor-
tancia para determinar la virulencia y la epidemiologia del
virus. De los 16 subtipos identificados de hemaglutinina
(H1 a H16) y 9 subtipos de neuraminidasa (N1 a N9), solo
las H1, H2 y H3 en combinacién con N1 y N2 causan enfer-
medad en humanos!.

Las proteinas de superficie pueden presentar variaciones
durante la replicacién viral como resultado de errores en
la ARN polimerasa. Cuando estas mutaciones son de mag-
nitud limitada para cambiar su nomenclatura antigénica se
denominan “DRIFT” antigénico y son las responsables de
las influenzas estacionales?. Cuando ocurre una mutacion
importante SHIFT” antigénico, se presenta una HA o NA
antigénicamente diferente, que puede producir una pan-
demia por ausencia de inmunidad parcial de la poblacién3.

Entre finales de marzo e inicios de abril de 2009 se pre-
sent6 en el Distrito Federal de México un incremento en
el nimero de casos y mortalidad por neumonia grave en
personas entre los 20 y los 40 afios de edad, relacionado
con infeccion confirmada por influenza A. De manera simul-
tanea (15 y 17 de abril), el Centro de Control y Prevencion
de Enfermedades de Atlanta (CDC)* identifico dos casos de

infeccion humana por virus de influenza A (HIN1) de origen
porcino, caracterizado por una combinacion Unica de genes
que no se habia identificado previamente entre los virus
humanos o porcinos de influenza A. B virus nuevo correspon-
dia a una recombinacion entre el virus porcino americano de
triple rearreglo y el virus porcino eurasiatico. B 10 de junio
de 2009 la OMS»¢ decretd el estado de pandemia 6 ante la
presencia de 27.737 casos confirmados y 141 muertes en 74
paises. El 4 de junio de 2010 la Organizacion Panamericana
de la Salud informé que la pandemia se habia extendido a
214 paises con una mortalidad de 18.138 personas’. Para el
4 de junio de 2010, en Colombia se habian confirmado 3.572
casos de infeccion por virus de influenza A (HIN1), con una
mortalidad de 239 personast.

Las series que describen las manifestaciones radiol6gi-
cas de infeccion por influenza A (H1N1) son limitadas. Los
hallazgos radiolégicos mas frecuentes en la radiografia
de torax de estos pacientes son: térax normal, patrén en
“vidrio esmerilado” y areas de consolidacion del parén-
quima pulmonar. De acuerdo con la literatura, la distribu-
cion de las alteraciones es predominantemente basal y en
las zonas medias del pulmon.

En este articulo se describen las caracteristicas clinicas
y radiolégicas de 38 pacientes con diagnéstico confirmado
de infeccién respiratoria por influenza A (HIN1) que fue-
ron hospitalizados en nuestra institucion entre junio de
2009 y marzo de 2010.
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Materiales y métodos

Estudio descriptivo de una serie de casos de 38 pacientes
mayores de 18 afos con diagnéstico confirmado de infec-
cion por influenza A (HIN1) mediante reaccion en cadena
de la polimerasa (PCR) de muestra obtenida mediante
hisopado orofaringeo, procesadas en los laboratorios del
Instituto Nacional de Salud (Bogota, Colombia). Se analiza-
ron retrospectivamente las historias clinicas y los estudios
de las imagenes. Los pacientes fueron divididos en dos
grupos de acuerdo a la necesidad de soporte ventilatorio
durante la hospitalizacion. B siguiente estudio fue apro-
bado por el comité de bioética del Hospital Universitario
Mayor —Méderi, autorizandose la toma de datos de las his-
torias clinicas archivadas del periodo comprendido entre
junio de 2009 a marzo de 2010.

Metodologia

Se realizd una revision retrospectiva de las historias cli-
nicas de 38 pacientes con diagnéstico confirmado de
Influenza A (H1N1) por PCR, cuyos datos clinicos fue-
ron registrados en un formulario, incluyéndose variables
demograficas y antecedentes. Estos formularios fueron
almacenados sistematicamente por el departamento de
epidemiologia.

Como criterios de inclusién, se aceptaron las historias
clinicas de todos los pacientes mayores de 18 afios con
sintomatologia respiratoria aguda alta o baja que presen-
taron los criterios clinicos y de laboratorio (fiebre, tos,
odinofagia, cefalea intensa, mialgias, artralgias) con PCR
positiva para influenza A(HIN1) y estudio imagenoldgico
de torax. De los formularios recolectados se excluyeron
todos los pacientes con sintomatologia respiratoria en los
que no fue posible realizar la PCR o en los que se obtuvo
un resultado negativo para la infeccién por el virus AHIN1,
asi como los pacientes con historias clinicas incompletas
0 poco legibles. Del total de 49 casos confirmados, se
excluyeron 11 casos (6 casos no tenian estudio imagenolo-
gico, tres casos que no tenian el resultado definitivo de la
PCR para el momento de la revision, uno en el cual no era
completamente legible la historia clinica y un caso de un
menor de 18 afos).

De los pacientes seleccionados se realiz6 un andlisis deta-
llado de la historia clinica confirmando los datos documen-
tados en el formulario, asi como la evolucion del paciente
durante la estancia hospitalaria, la toma de paraclinicos
adicionales, el tratamiento y el desenlace de la enferme-
dad. H seguimiento de cada paciente se realiz6 hasta el
momento en que fue dado de alta del hospital o falleci6. En
nuestra serie, el criterio de severidad fue definido como la
necesidad de ventilacion mecanica.

Las imagenes fueron interpretadas en consenso por
dos radiologos con experiencia en radiologia toracica. Se
revisaron las radiografias de térax obtenidas dentro de
las 24 horas del ingreso del paciente a la institucion. Los
estudios se categorizaron como normales o anormales.
En los estudios anormales se describieron como variables:
consolidacion, opacidad en vidrio esmerilado, opacidad
reticular, adenomegalias hiliares/ mediastinales y derrame
pleural.

Definiciones imagenologicas®

Consolidacion: aumento homogéneo en la densidad del
parénquima pulmonar con pérdida del contorno de los
vasos pulmonares y de las paredes bronquiales, pudiendo
presentar broncograma aéreo concomitante.

Vidrio esmerilado: aumento en la densidad (menor que
la consolidacion) del parénquima pulmonar que permite
visualizar el contorno de los vasos pulmonares.

Opacidad reticular: opacidades lineales multiples que en
su conjunto dan el aspecto de una red.

La distribucion de las alteraciones radiol6gicas se describio
como unilateral o bilateral y central, periférica o difusa.
Cada pulmédn se dividi6 en tres zonas: apical, media y basal
(cada una de las cuales comprendia un tercio de la extension
craneocaudal del pulmoén en la radiografia frontal). La opa-
cidad parenquimatosa se describié como focal (una zona),
multifocal (méas de una zona) y difusa (opacidad en las seis
zonas de los pulmones). La extension de las opacidades se
cuantificd de acuerdo a la alteracion visible en las tres zonas
de cada pulmén previamente definidas.

Analisis estadistico

El analisis estadistico incluyo la descripcion de las varia-
bles continuas y se efectué mediante la evaluacion de la
distribucién y las medidas de tendencia central corres-
pondiente. El resumen de las variables categoéricas se
efectué mediante proporciones que se interpretaron con
los respectivos intervalos de confianza. Se seleccion6 el
Chi-cuadrado de Pearson para el analisis estadistico de las
variables nominales (radiografia anormal y necesidad de
intubacion) y se consider6 significativa una p < 0,05. A su
vez, se calcularon los estadisticos descriptivos y pruebas
de normalidad.

Resultados

De los 38 pacientes, 25 eran mujeres y 13 eran hombres,
con edades entre 21 y 90 afos. Los promedios de edad
fueron: 40 afios para la poblacion general, 40 afnos para
hombres y 38 afos para mujeres (tabla 1).

El promedio de dias transcurridos desde el inicio de sin-
tomas a la primera consulta fue de 6,32 + 4,2 dias, sin
diferencia entre hombres y mujeres. El promedio de dias
entre el inicio de sintomas y la hospitalizacion fue de 6,3
5,6 dias. Para hallar la diferencia entre medias se catego-

Tabla 1. Distribucion de la poblacién segin grupos de
edad y sexo

Grupo de edad Casos Hombres  Mujeres

(% en paréntesis) (%) (%)

Total 38 (100) 13 (34) 25 (66)
16-45 afios 22 (58) 5 (13) 17 (45)
46-65 anos 15 (39) 7 (18) 8 (21)
Mas de 65 afios 1(3) 0 1(3)
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Tabla 2 Porcentaje de presentacion de signos y sintomas
(n=238)

Sgnos y sintomas Porcentaje
Fiebre 96
Astenia 73
Adinamia 69
Artromialgias 53
Cefalea 50
Tos 88
Disnea 61
Rinorrea 57
Esputo purulento 26
Coriza 26
Esputo hialino 19
Dolor torécico 15
Hemoptisis 7
Roncus 38
Estertores 34
Uso m. accesorios de la ventilacion 23
Sbilancias 19
Cianosis 11

rizo la variable dias de hospitalizacion en 3 grupos: 0-8 dias
(grupo 1), 9-17 dias (grupo 2) y 18-26 dias (grupo 3). Poste-
riormente, se realizaron los test de normalidad, los cuales
mostraron que los datos tenian una distribucion no para-
métrica. Se encontrd significacion estadistica (p < 0,05) en
los dos contrastes de hipétesis en dos grupos y en el test de
Kolmogorov-Smirnov para el grupo 1, lo que lleva a asumir la

Tabla 3 Porcentaje de comorbilidades o factores de
riesgo (n = 38)

Comorbilidad o factor de riesgo Porcentaje
Embarazo 7,6
Infeccion por VIH 7,6
Asma 3,8
Uso de esteroides 3,8
Desnutricién 3,8
Diabetes mellitus 3,8
Insuficiencia renal 3,8
Alcoholismo 3,8
Historia de ACV 3,8
Trasplante 3,8
EPOC 0
Cancer 0
Falla hepatica 0

ACV: accidente cerebrovascular; EPOC: enfermedad pulmonar
obstructiva crénica; HIV: virus de la inmunodeficiencia humana.

Figura1 Caso 1. Radiografia de torax. Area de consolidacion del
parénquima pulmonar en lébulo inferior izquierdo.

no normalidad en la distribucion de la variable dias de sinto-
mas en la poblacién de la que provienen los individuos de la
muestra, razén por la cual se procedio a realizar pruebas no
paramétricas para K-muestras independientes. La prueba de
contraste usada fue Kruskal-Walli, demostrando que no se
encontraron argumentos que relacionen los sintomas con los
rangos de hospitalizacién analizados en la poblacion de la
que proviene la muestra analizada (p = 0,282).

El sintoma respiratorio mas frecuente fue tos (88%)
seguido por disnea (61%). Los sintomas sistémicos mas
comunes fueron fiebre (96%), astenia (73%) y adinamia
(69%). El 15% de los pacientes presentaron diarrea y un
porcentaje igual dolor abdominal (tabla 2).

El 69% de los pacientes no present6 ningln antecedente
patologico o condiciones especificas como embarazo. Del
total de mujeres incluidas en el estudio, 12,5% eran gestan-
tes (tabla 3). La enfermedad asociada mas frecuente fue
infeccion por virus de inmunodeficiencia humana (7,6%).

De los 9 pacientes que requirieron ventilacion mecanica
(24%), 5 fallecieron (3 hombres y 2 mujeres, representando
el 13,1% del total de pacientes en nuestra serie y el 55,5%
de los pacientes con soporte ventilatorio). Los pacientes que
fallecieron consultaron en promedio cuatro dias mas tarde
que los que no fallecieron después del inicio de los sintomas
(7 dias vs. 3 dias). El promedio de dias de hospitalizacion fue
de 4 (1-10). Los pacientes que fallecieron tuvieron hospita-
lizacion mas prolongada (5 dias vs. 3 dias). En los pacientes
que fallecieron transcurrieron 13 dias en promedio desde el
inicio de sintomas hasta la muerte.

De las 38 radiografias de torax analizadas, 23 (60%) fueron
normales y 15 (40%) anormales. Las alteraciones radiologicas
encontradas fueron: consolidacién (fig. 1) en 13 de 15 radio-
grafias (86%) y vidrio esmerilado (fig. 2) en 2 de 15 (14%). La
distribucion de las areas de consolidacion fue: focal en 6 de 13
radiografias, multifocal (fig. 3) en 5 de 13 y difusa en 2 de 13.
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Figura2 Caso 2. Radiografia de torax. Areas de aumento en la
densidad del parénquima pulmonar con patron de vidrio esmerilado
basal derecho y consolidacion subpleural izquierda.

Figura 3 Caso 3. Radiografia de torax. Consolidacion multilobar
bilateral extensa.

En el grupo de pacientes que requiri6 ventilacion meca-
nica (24%), todas las radiografias realizadas al ingreso fue-
ron anormales. Las alteraciones radiolégicas encontradas
fueron: consolidacion (89%) y vidrio esmerilado (11%). Las
areas de consolidacion fueron focales en un 50% de los
casos, multifocales en 25% y difusas en 25%. En el paciente
con patrén en vidrio esmerilado la alteracion fue multifo-
cal. Las areas de aumento en la densidad del parénquima
pulmonar (consolidacién y vidrio esmerilado) fueron pre-

Tabla 4 Hallazgos radioldgicos en pacientes que
requirieron ventilacién mecanica (n = 9)

Hallazgo Casos (%en Distribucion
paréntesis) (%9
Focal Multifocal Difuso
Consolidacion  8(89) 4 (50) 2 (25) 2 (25)
Vidrio 1 (11) - 1 (100) -
esmerilado

Tabla 5 Hallazgos radioldgicos en pacientes fallecidos
(n=5)

Hallazgo Casos (%en Distribucion
paréntesis) (%
Focal Multifocal Difuso
Consolidacion 5 (100) 2 (40) 1 (20) 2 (40)

Tabla 6 Hallazgos radiolégicos en pacientes que no
requirieron ventilacién mecanica (n = 29)

Hallazgo Casos (% en paréntesis)
Rx normal 23 (79)
Rx anormal 6 (21)

Rx: radiografia.

Tabla7 Casificacion de los hallazgos en pacientes que no
requirieron ventilacion mecanica con Rx anormal (n = 6)

Hallazgo Casos (%en Distribucion
paréntesis) (%
Focal  Multifocal Difuso
Consolidacion 5 (83) 2 (40) 3 (60) 0
Vidrio 1(17) - 1 (100) -
esmerilado

dominantemente basales en el 55% de los casos y de distri-
bucion periférica en el 33% (tabla 4).

En los 5 pacientes que fallecieron se encontré consolida-
cion en la radiografia inicial (fig. 4), de distribucion focal en
2 de 5 radiografias (40%), multifocal en 1 de 5 (20%) y difusa
en 2 de 5 radiografias (40%). Un paciente presentd consoli-
dacion periférica y dos consolidaciones de predominio basal
(tabla 5). Uno de los pacientes que fallecio present6 cuadro
clinico y signos radioldgicos compatibles con insuficiencia
cardiaca, que fueron interpretados como miocarditis aso-
ciada al virus. En los pacientes que no requirieron ventilacion
mecanica, la radiografia inicial fue normal en 79% de los
casos (23) y anormal en el 21% de los pacientes (tabla 6).

Las alteraciones radioldgicas encontradas en los pacien-
tes que no requirieron ventilacién mecanica fueron: con-
solidacion en 5 de 6 radiografias (83,4%) y patron en vidrio
esmerilado en 1 de 6 (16,6%). Las areas de consolidacion
fueron focales en 2 de 5 radiografias (40%) y multifocales
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Figura4 Caso 4. A. Radiografia de térax inicial. Consolidacion basal izquierda. B. Radiografia de térax a los 3 dias. Areas de consolida-
cion en lobulos inferiores con progresion evidente de las alteraciones parenquimatosas.C. Radiografia de térax a los 6 dias. Consolidacion
difusa del parénquima pulmonar que puede relacionarse con neumonia y SDRA asociado.

en 3 de 5 (60%) (tabla 7). En el paciente con patron en
vidrio esmerilado la alteracion fue multifocal. Las areas de
aumento en la densidad del parénquima pulmonar (conso-
lidacién y vidrio esmerilado) fueron predominantemente
basales en todos los pacientes y de distribucion periférica
en 2 (40%). La severidad del cuadro clinico, definida como
necesidad de ventilacion mecanica, fue analizada estadis-
ticamente tal como se muestra en la tabla 8.

Tabla 8 Hallazgos positivos en pacientes con/ sin venti-
lacién mecanica —tabulacién cruzada

Radiografia
Anormal Normal Total
Necesidad Recuento
de soporte 9 0 9
ventilatorio
% dentro 100% 0%  100%
de soporte
%dentrodeRx | 60% | 0% |23,7%
Sn necesidad Recuento
de soporte 6 23 29
ventilatorio
% dentro 20,7% | 79,3% | 100%
de soporte Py pe¥O °
% dentrode Rx g 100%  76,3%
Total | Recuento | 15 | 23 | 38
% dentro 39,5%  60,5%  100%
de soporte p=Ea p=Ea °

%dentrodeRX| 100% | 100% | 100%

Rx: radiografia.
Diferencias estadisticamente significativas, p = 0,000 (Chi-
cuadrado de Pearson).

Discusion

La enfermedad respiratoria similar a la influenza se define
como “infeccion del sistema respiratorio de naturaleza
viral, altamente contagiosa, que puede presentarse de
forma leve y de corta duracion o en forma clinicamente
grave o complicada”. La infeccion por el virus de influenza
A (H1N1) es una de las causas'®. La Organizacién Paname-
ricana de la Salud define los criterios diagnésticos que se
muestran en la tabla 9'1.

« Caso sospechoso. Definido por criterios clinicos mas un
criterio epidemiolégico.

Tabla9 OPSDiagnéstico Infeccion AH1N112

1. Criterios clinicos

Fiebre mayor o igual a 38 °C
Rinorrea

Tos

Qdinofagia.

También se puede presentar: cefalea intensa, mialgias,
disnea, artralgias, nauseas, vémito, diarrea

2. Criterios epidemiolégicos

Toda persona que resida, proceda o haya viajado en los
Ultimos siete (7) dias a una zona o pais donde existan
casos confirmados de Influenza A HINA1

Toda persona que haya estado en contacto cercano con
un caso probable o confirmado (o fallecido) por Influenza
tipo A HIN1

3. Criterios de laboratorio

PCR en tiempo real

Cultivo viral

PCR: reaccién en cadena de la polimerasa.
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Tabla 10 Factores de riesgo enfermedad severa

Factores de riesgo para enfermedad severa por infeccién del
virus A HIN1/ 09)

Infantes y nifos menores de 2 afios
Muj eres embarazadas

Personas de cualquier edad con enfermedad pulmonar crénica
como asma, EPOC, etc.

Personas de cualquier edad con enfermedad cardiaca cronica
como insuficiencia cardiaca congestiva

Personas con desordenes metabdlicos como diabetes mellitus

Personas con enfermedad renal crénica, enfermedad hepatica
cronica, ciertas condiciones neuroldgicas, hemoglobinopatias o
inmunosupresion (ya sea primaria como en la infeccién por VIH o
secundarias como por medicamentos)

Niflos que terapia crénica con aspirina
Personas > 65 anos

Personas con obesidad

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; VIH: virus de la
inmunodeficiencia humana.

» Caso probable. Definido por la suma de los criterios
clinicos, mas un criterio epidemioldgico, mas una prueba
positiva para influenza A no sub-tipificable por PCR en
tiempo real.

« Caso confirmado. Definido por la confirmacion del
laboratorio.

De acuerdo con la OMS, hay dos tipos de presentacion cli-
nica'? la Influenza no complicada y la Influenza complicada
0 severa cuya presentacion clinica incluye disnea, taquipnea,

hipoxemia y/ o signos radiol6gicos de enfermedad del tracto
respiratorio inferior (neumonia), alteracion del sistema
nervioso central (encefalopatia o encefalitis), deshidrata-
cion severa o complicaciones secundarias: falla renal, falla
multiorganica, shock séptico, rabdomidlisis y miocarditis.
Por otro lado, también se consideran en esta categoria las
exacerbaciones de enfermedades crénicas como asma, EPOC,
falla hepética o renal crénica, diabetes u otras condiciones
cardiovasculares. Un paciente que presente cualquier signo
de progresion de la enfermedad se incluye en esta categoria.
Las condiciones clinicas que aumentan el riesgo de mayores
complicaciones se encuentran en la tabla 10.

Aproximadamente un 10-30% de los pacientes con infec-
cién confirmada por Influenza A (H1N1) hospitalizados
en diferentes paises requirieron manejo en unidades de
cuidado intensivo por enfermedad del tracto respiratorio
bajo rapidamente progresiva, falla respiratoria y sindrome
de dificultad respiratorio agudo (SDRA) con hipoxemia
refractaria’®.

Todo paciente con cuadro clinico inicial de influenza no
complicada puede progresar en un tiempo corto (24 horas)
a un estado mas severo de la enfermedad. La OMS des-
cribe los indicadores de severidad de la enfermedad que
deben considerarse en el manejo del paciente infectado:

« Signos y sintomas que sugieran falta de oxigeno o insu-
ficiencia cardiopulmonar, como disnea, cianosis, esputo
sanguinolento, dolor toracico e hipotensién arteria. En
nifos, taquipnea, dificultad respiratoria o hipoxemia.

« Sintomas y signos sugestivos de complicaciones del SNC,
como alteracién del estado de conciencia, convulsiones
persistentes, confusién, debilidad severa o paralisis.

« Evidencia de replicacion viral sostenida o infeccion bacte-
riana secundaria basada en pruebas de laboratorio o signos
clinicos (fiebre alta persistente y otros por minimo 3 dias).

Tabla 11 Sintomas referidos al ingreso en estudios de caso de pacientes con infeccién confirmada por Influenza A(H1N1)

de manejo intrahospitalario

Sintoma (%)

Astenia/

Tos Mialgia . X Cefalea Fiebre Rinorrea Disnea
adinamia
Lugar
Autor afio Tamafo de la muestra
Angeles-Garay U et 55 pacientes con diagnéstico de
al. 201113 Influenza A(H1N1) confirmado 87,3 70,9 8.5 63,6 40
Echevarria-Zuno S et 475 pacientes con diagndstico de
al 20094 Influenza A(H1N1) confirmado o 2 8 92 ” 4
Dominguez-Cherit G | 58 pacientes con diagndstico de
et al. 20095 Influenza A(H1N1) confirmado %8 60 7 57 100 i %
Grijalva-Ctero | et 38 pacientes con diagndstico de
al. 2009'® Influenza A(H1N1) confirmado %2 100 87 39,5 86,8 36,8 100
. 38 pacientes con diagnéstico de
Carrillo et al. 2014 e T 88 53 71 50 96 57 61
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« Deshidratacion severa (disminucion de la actividad,
mareo, disminucion del gasto urinario y letargia).

Algunos estudios han analizado los hallazgos clinicos de
los pacientes con infeccion confirmada por Influenza A
(HIN1) (tabla 11). B estudio realizado por Angeles-Garay
et al.’8 analizé6 una cohorte de 55 pacientes de ~31 afos
(14 de los cuales fueron hospitalizados) con una mortalidad
del 42,9%. La alta mortalidad se asocid6 a comorbilidades
cronicas e inmunosupresion. Las manifestaciones clinicas
incluyeron: tos (87,3%), cefalea (85,5%), odinofagia (70,9%),
mialgias (70,9%) y fiebre (63,6%).

Echevarria-Zuno et al.' analizaron los registros de 6.892
pacientes de ~16 afos con diagndstico confirmado de
influenza A (H1N1). En este grupo, 475 pacientes fueron
admitidos al hospital con una mortalidad de 0,9% para el
total de la poblacion y 11,7% para los pacientes hospita-
lizados, asociada a la presencia de enfermedad croénica e
inmunosupresion. Los hallazgos clinicos mas comunes fue-
ron: fiebre (92%), tos (91%), cefalea (88%), rinorrea (77%)
y mialgias (72%).

El estudio de Dominguez-Cherit et al.'® incluyé 58
pacientes (~44 afos) en estado critico por infeccion con
Influenza A (H1N1), demostrando una mortalidad de 43,3%
que no se asocié a comorbilidades. Entre los criterios de
gravedad se encontraba el ingreso a unidad de cuidado
intensivo, necesidad de ventilaciéon mecanica, requeri-
miento de fraccion inspirada de oxigeno de 60% o necesi-
dad de uso de inotropicos/ vasopresores durante la hospi-
talizacion. Los sintomas y signos principales de esta serie
fueron: fiebre (100%), sintomatologia respiratoria: tos/
disnea/sibilancia (98%), astenia (71%) y mialgias (60%).

En el trabajo de Grijalva-Otero et al.'® se analizaron
38 casos de personas con infeccion por influenza A(HIN1),
que murieron por cuadro atribuido a neumonia severa.

La mortalidad se asoci6 a la presencia de comorbilidades
cronicas: hipertension arterial/diabetes mellitus (18,4%) y
obesidad (23,7%). Estos pacientes presentaron al ingreso
tos (92%), fiebre (86,8%) y astenia (73,7%).

Los sintomas constitucionales de los pacientes de nues-
tra serie se correlacionan con los descritos previamente
en la literatura'#'6. La presencia de fiebre y astenia/
adinamia son sintomas que se presentaron en frecuencia
similar en los estudios y nuestra serie de casos, mientras
la presencia de artromialgias y cefalea es un hallazgo
menos frecuente en nuestra muestra. En cuanto respecta
a la sintomatologia respiratoria, la frecuencia en la pre-
sentacion de tosy rinorrea es similar a la reportada en los
estudios antes mencionados y en los hallazgos de Angeles-
Garay et al., presentandose en menor proporcion disnea al
ingreso's,

Dicho estudio realizado por Angeles-Garay et al. '3 encon-
tré una alta correlacion entre la presencia de condiciones
como enfermedades cronicas-inmunosupresion y mortalidad
(42,9% de los pacientes que murieron presentaban comor-
bilidad crénica o inmunosupresién). Esta misma correla-
cion entre mortalidad y comorbilidades fue observada en
el estudio de Grijalva-Ctero et al., donde la presencia
de comorbilidades cronicas disminuyd la supervivencia
de los pacientes con infeccion confirmada para Influenza
A(HIN1)'®. En nuestra serie, la mortalidad se asocié con
inmunosupresion por VIH (2 pacientes), 1 sin terapia anti-

rretroviral y otro con coinfeccion por P. jirovecii; enferme-
dad coronaria (1 caso) o inicio tardio de los medicamentos
inhibidores de neuraminidasa (2 casos). La mortalidad
global de nuestros pacientes fue similar a la reportada
previamente en pacientes con esta entidad que requirieron
manejo intrahospitalario.

Los criterios clinicos que se asociaron a peor pronostico
en nuestra serie fueron necesidad de ventilacion meca-
nica, inmunosupresion y patologia cardiovascular. La
mayor proporcion de pacientes no tuvieron hallazgos a la
auscultacion, mientras los mas prevalentes fueron roncus
(38%) y estertores (34%).

Las manifestaciones radiol6gicas de |la infeccién respi-
ratoria por Influenza A (H1N1) han sido revisadas en la
literatura, tal como se comparan en la tabla 12. Aviram
et al. encontraron que 97 pacientes adultos con diagnos-
tico de influenza AH1N1 tenian radiografias normales en
el 60% de los casos. El 40% tenian radiografias anormales
con patron de vidrio esmerilado (69%), consolidacion (59%)
y opacidades nodulares (28%).

Estos hallazgos fueron similares a los resultados de nues-
tra serie, donde las radiografias se presentaron sin hallaz-
gos en el 60% de los casos.

Por su parte, Coppola et al. publicaron en el 2011 un
estudio de 167 pacientes con diagnostico de infeccion por
A H1N1, en el que encontraron radiografias anormales
en el 53,8% de los pacientes. En el grupo de casos con
radiografia anormal se evidencio: infiltrados reticulares
(58,8%), infiltrados nodulares (27,7%), opacidades en
vidrio esmerilado (14%) y consolidacion (55%). 8,98% de los
pacientes presentaron cuadros severos con consolidacion
difusa y posterior muerte!”.

Asu vez, Yun et al. publicaron en junio de 2010 un estudio
de 18 pacientes con infeccién por virus AHIN1. Dieciséis de
las 18 radiografias fueron normales. En los dos pacientes
restantes se encontraron opacidades bibasales como hallazgo
principal, y en uno de ellos una opacidad nodular en el 16bulo
superior derecho. La tomografia computarizada (TC) de térax
realizada en 12 de los pacientes demostr6 patrén de vidrio
esmerilado en 5 casos'®.

En un estudio retrospectivo publicado en junio del afio 2010
por Abbo et al. se estudiaron 123 pacientes de tres hospitales
urbanos de Miami con diagnostico de H1N1 y radiografia de
torax. De estos pacientes, 40 (33%) tenian hallazgos radiolo-
gicos anormales. La alteracién radiologica mas frecuente fue
consolidacién de predominio basal. La TC de térax realizada
a 21 pacientes demostroé en el 90% de los casos consolidacion,
opacidades en patrén de vidrio esmerilado, nédulos y patrones
mixtos. Cuatro de 21 pacientes presentaron una radiografia
normal con alteraciones evidentes en la TC'®.

Jartii et al. publicaron en 2011 un estudio de tipo retros-
pectivo con 156 pacientes. Las 113 radiografias de torax
realizadas demostraron alteraciones en el 62% de pacientes.

Las manifestaciones mas frecuentes fueron: consolida-
cion (93%) y vidrio esmerilado (77%). EL 57% de los pacien-
tes evidenci6é engrosamiento del intersticio peribroncovas-
cular. No se encontrd ninguna diferencia sustancial entre
los hallazgos de los pacientes con comorbilidades tal como
sobreinfeccion bacteriana (4%) y los pacientes que cursa-
ban Gnicamente con la infeccion por el virus AHIN120,

Las manifestaciones radioldgicas encontradas en nues-
tros pacientes son similares a las descritas previamente
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Tabla 12 Hallazgos radiol6gicos mas frecuentes de 5 estudios de caso de infeccion AH1NT1

Hallazgos radioldgicos anormales

. Patrén en Sintoma
Autor, . Infiltrados Comentarios
- Muestra Rx térax idacio idri [T
Iugar, afo Consolidacion intersticlales V|dr-|o p-r|nc|pa|_
esmerilado disnea (+)
AT G S [ZERIEHICS 60% normal; me::/::itc”aécéo; Rx
al. lsrael adultos con 40; S 59% 28% 64% N 13; Ry (+)
201021 AHINT 0 > P
anormales
15 pacientes
mostraron
. complicaciones
|
Coppolaet 167 pacientes g5 oo o rmal; Reticular 58,8%; respiratorias con
al. ltalia con infeccion o 55% 14% L (+)
17 46,2% anormal nodular 27,7% consolidaciones
2011 por AH1NA1 . .
bilaterales difusas
de los cuales 6
murieron.
18 pacientes 6 de 12 TAC de
Yun et al. con infeccion . ,
16 normal; . 1 paciente térax anormales,
Corea por AH1N1 en el 1 paciente , - X =
18 - 2 anormal patrén nodular 83% patron en
2010 mes de julio de vidrio esmerilado
2009
Abbo L et 123 pacientes 67% normal: Hallazgo mas
al. EE UU. de tres hospita- ’ ’ 28% 4% 9% frecuente: 2(+)
19 33% anormal L
2010 les urbanos consolidacion
Embolia pulmonar
Jartti et al. . en 2 de 9 TAG;
Finlandia 113 pacientes 3836 normal; 91% 57% 77%. sintomas mas (+)
20 adultos 62% anormal e
2011 comunes: fiebre,
tosy disnea
Sintomas mas
comunes: fiebre
Carrillo et . . y tos; 100% de
al. Colom- > pecieniess60%nomal; 73,3% 12,7% 14% los pacientes Segundo
) adultos 40% anormal S
bia 2014 con ventilacion

mecanica tuvieron
Rx anormal

Rx: radiografia; TAC: tomografia computarizada.

en la literatura. La consolidacion de predominio basal es
la alteracién radiologica mas frecuente en nuestra serie y
en la literatura. La presencia de consolidacion multilobar
y bilateral se correlaciona en este trabajo con complica-
ciones y necesidad de ventilacién mecanica. En un nimero
limitado de nuestros casos se encontré distribucion peri-
férica (subpleural) de las areas de consolidacion, distri-
bucién que no ha sido descrita de manera particular en la
literatura. Al igual que en tres series publicadas'”:19:21 gl
porcentaje de radiografias normales fue mayor del 50%.

Todos los pacientes de nuestro trabajo que requirieron
ventilacion mecanica presentaron radiografias de toérax
anormales al ingreso. Los hallazgos radiol6gicos anormales
tuvieron una correlacion estadisticamente significativa con
la necesidad de ventilacion mecanica (p =0,000).

En conclusion, este estudio encontrd que las manifesta-
ciones clinicas de los pacientes con infeccion por virus de
Influenza AHIN1 fueron similares a las reportadas previa-
mente en la literatura con fiebre, tos, disnea y astenia/
adinamia como alteraciones relevantes. El indice de mor-
talidad en nuestra serie también es similar a los reportados
por la literatura, dada la presencia de comorbilidades. En el
60% de nuestros casos se evidencié una radiografia de térax
normal al momento de la hospitalizacion. La presencia de
radiografia de térax normal al ingreso se correlacioné con
una buena evolucion clinica. Por el contrario, una radiogra-
fia inicial anormal se asoci6 con mayor morbimortalidad,
tal como se ha descrito en otros estudios. Se encontré
asociacion entre la presencia de hallazgos anormales en
la radiografia con la necesidad de ventilacién mecanica.
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La alteracién radioldgica mas frecuente fue consolidacién
parenquimatosa de predominio basal. La distribucion perifé-
rica de las areas de aumento en la densidad del parénquima
pulmonar (vidrio esmerilado y consolidacién) se presento
en algunos pacientes de nuestra serie y no ha sido descrita
en las series publicadas previamente. Se demostro en otros
estudios casos de radiografias normales con TC anormal, lo
cual no pudo ser evaluado en nuestra serie de casos debido
a que no se tenia institucionalizado como examen de rutina
a todo paciente con sintomatologia respiratoria. Se necesi-
tan estudios adicionales en otra cohorte de pacientes para
correlacionar estos hallazgos.
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