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1.
INTRODUCCION

La influenza es una enfermedad respiratoria aguda causada por virus de la influenza
A, B o C, que ocurre en brotes y epidemias en todo el mundo, principalmente durante
la temporada de invierno, en México ha causado epidemias importantes sobre todo
en el afio 2009 generando alta morbilidad y mortalidad. EI cuadro clinico de la
influenza puede variar, observandose desde un cuadro febril hasta una infeccion
pulmonar que puede llevar a complicaciones graves. Los casos de influenza C son
mucho menos frecuentes que los tipos A 0 B, y es por ello que en las vacunas contra

la influenza estacional sélo se incluyen virus de los tipos Ay B (11).

Cada afio, entre el 5% al 10% de los adultos y el 20-30% de los nifilos padecen
influenza sintomatica y de 3 a 5 millones sufren de influenza grave, lo que provoca
250,000 a 500,000 muertes segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS). La
enfermedad de la influenza puede causar hospitalizacion y muerte, principalmente
entre grupos de alto riesgo, pero también en una proporcién sustancial de individuos
previamente sanos. (3)

En Estados Unidos se producen de 140,000 a 710,000 hospitalizaciones relacionadas
con la influenza y de 12,000 a 56,000 muertes cada afio, con la mayor carga de
enfermedad que afecta los extremos de la vida muy jovenes, los muy ancianos y las

personas con enfermedades médicas coexistentes. (4)

En los paises industrializados la mayoria de las muertes asociadas a la influenza
corresponden a mayores de 65 afios. Extrapolando estas cifras a las poblaciones de
América Latina y el Caribe, cabria esperar un total de 4.7 millones a 15 millones de
casos de enfermedad tipo influenza en un solo afio. En algunos paises tropicales los
virus de la influenza circulan durante todo el afio, presentando uno o dos periodos

de maxima actividad durante las estaciones lluviosas. (11)

El virus de la influenza se replica en el epitelio columnar de las vias respiratorias y

se transmite de persona a persona a través de particulas de aerosol que se eliminan
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al estornudar, toser o hablar, asi como también por contacto directo, su periodo de
contagio depende de la edad y del estado inmunitario, puede iniciarse desde un dia
antes hasta cinco a siete dias después de la aparicion de los primeros sintomas. Una
vez que ingresa al organismo, su periodo de incubacion es de uno a cuatro dias y el
cuadro clinico se caracteriza por la aparicion abrupta de sintomas: fiebre, escalofrios,

cefalea, odinofagia, mialgias, anorexia, tos seca y cefalea. (1)

Los virus asociados a la influenza humana son miembros de la familia
Orthomyxoviridae, tienen una morfologia helicoidal y su genoma esta constituido por
una cadena segmentada de ARN, los virus influenza A y B causan infecciones
respiratorias en humanos y animales, el virus A es causa de pandemias. El virus de
influenza C afecta en forma moderada a los nifios y en forma ocasional a los adultos.
Estos virus se distinguen por variaciones antigénicas en dos proteinas estructurales
nucleoproteina y la proteina de la matriz. El ARN esta asociado a la nucleoproteina
y tres proteinas de la polimerasa viral (PBI, PB2 y PA). Los virus de la influenza A se
clasifican en subtipos de acuerdo a dos antigenos de superficie: hemaglutinina (H) y
neuraminidasa (N). La hemaglutinina es considerada el antigeno mayor para la cual
estd dirigida la produccion de anticuerpos neutralizantes y cuya funcion es la
adhesién del virus mediante residuos de &cido sidlico en la superficie del epitelio
respiratorio humano. (2)

Como ya se comentd, los virus de la gripe se fijan mediante hemaglutininas a los
azucares de acido sialico de la membrana celular, haciéndolo en las células
epiteliales, mucosas de las fosas nasales, garganta y pulmones en los mamiferos, y
del intestino, en las aves. De la envoltura se proyectan tres proteinas
transmembranales de superficie, que son codificadas por el virus: proteina matriz M
(M1 y M2), una hemaglutinina (H), y una neuraminidsa (N). Las proteinas Hy N son
glucoproteinas que definen los subtipos virales; se reconocen 16 subtipos de Hy 9
de N. El virus de influenza tipo A puede presentarse hasta en 144 combinaciones,
desde H1N1 hasta H16N9. Los subtipos que mas afectan a los humanos son el H1,
H2 y H3. El sistema inmune responde principalmente contra las proteinas Hy N, ante
dicha respuesta se ejerce una fuerte presion de seleccion sobre el virus, de tal
manera que las variaciones genéticas y de recombinacion del virus alteran las

propiedades antigénicas de ambas glucoproteinas. (12),(13).



La célula importa el virus mediante endocitosis. Los ciclos de replicacion duran entre
4 y 6 horas. En el endosoma formado, parte de las proteinas de hemaglutinina,
fusionan la cubierta viral con la membrana vacuolar, liberando las moléculas de ARN
virico, proteinas accesorias y de ARN polimerasa al citoplasma. Estas proteinas y el
ARN forman un complejo que es transportado al nucleo celular, donde la ARN
polimerasa comienza a transcribir copias complementarias positivas del ARN
inverso. (12), (13), (14), (15).

El ARN virico puede ser devuelto al citoplasma y transcrito, o permanecer en nucleo.
Las proteinas recién creadas son también secretadas mediante el aparato de Golgi
hacia la superficie celular o transportada de vuelta al ndcleo para fijarse al ARNv y
formar nuevas particulas viricas. (12), (13), (14), (15).

La piedra angular de la prevencion de la influenza y el control de epidemias es la
vacunacion especifica de la cepa. Dado que los virus de la influenza estan sujetos a
continuos cambios antigénicos ("desviacion antigénica"), la OMS recomienda las
actualizaciones de vacunas cada febrero para el hemisferio norte y cada mes de
septiembre para el hemisferio sur. Esta guia se basa en datos de vigilancia viral
global de los ultimos 5 a 8 meses y ocurre de 6 a 9 meses antes del despliegue de
la vacuna. Ademas, siempre hay varias cepas estrechamente relacionadas que
circulan; por lo tanto, los expertos deben combinar la caracterizacion y el modelado
antigénico y genético para predecir qué cepas probablemente predominaran en la
proxima temporada. Los desajustes de la vacuna se han producido en los afios en
que las cepas de influenza circulantes, cambian después de que se toma la decision
sobre la composicién de la vacuna, lo que resulta en una reduccién de la eficacia de

la vacuna. (4)

La evaluacion de los riesgos de persistencia y diseminacion de nuevas cepas se
basa en un analisis cuidadoso de los datos epidemiolégicos, identificacion de cepas
antigénicas, potencial patdogeno y transmisibilidad. Por esta razén se deben hacer
este tipo de estudios epidemiologicos para contar con datos actuales y las

caracteristicas clinicas que generan mayor morbilidad y mortalidad.



Las vacunas contra la influenza han sido notablemente persistentes y han
evolucionado para responder a la evolucion natural de los virus de la influenza.
Durante este periodo, la historia de la vacunacion contra la influenza ha sido
influenciada por la evolucion en un sentido mas amplio: la evolucion tecnolégica, en
términos de los procesos de fabricacién de las vacunas; La evolucidon antigénica y
ecologica del virus que resulta en la necesidad de adaptar la composicién de la
vacuna anualmente para garantizar que siga siendo efectiva. Los esfuerzos
constantes de investigacion y desarrollo se siguen necesitando constantemente para
permitirnos desarrollar y adaptar vacunas antigripales capaces de reducir la carga

de la enfermedad causada por la influenza en todos los grupos de edad.

Inicialmente, solo se conocia un virus de influenza. El entendimiento de que
diferentes cepas virales podrian ser creadas por la modificacion espontanea de su
composicién proteica cambi6é las estrategias de prevencién inmunolégica. Una
modificacion repentina y extensa de HA o NA a veces observada (reemplazo con la
proteina de otro virus) se llama SHIFT. Otro cambio mas leve, la modificacién de la
secuencia de una de estas proteinas sin una modificacibn completa de su
especificidad antigénica, se denomina DRIFT. Las consecuencias de estos cambios
son que la composicion de la vacuna debe modificarse para mantener la eficacia de
la proteccién. El retraso en la produccion, después de la eleccion de las cepas

vacunales, a veces hace que sea dificil de lograr.

En 2009, el virus A (HLIN1) pdmQ9, probablemente de origen porcino, comenzé a
circular y caus6 epidemias preocupantes en América Central y del Sur. Esta cepa de
influenza pandémica circulé por todo el mundo. Se desarrollaron vacunas
monovalentes contra la pandemia, aunque las recomendaciones de uso y el uso de
estas vacunas variaron entre regiones y paises. Sin embargo, esta cepa, A (H1N1)
pdmO09, se ha convertido desde entonces en responsable de las epidemias
estacionales y ahora ha reemplazado a la cepa A (H1N1) anterior. La variante ahora
estd presente en las vacunas trivalentes mas recientes, que contienen A (H1N1)
pdmO09, A (H3N2) y B. (4)



En México, la epidemia de influenza del 2009 se caracterizd por un patron trifasico
en primavera, verano y otofio, con una heterogeneidad geografica y siendo en
comparacion con otros paises mas severa en términos de virulencia e infectividad,
(5,6) con un total de 73,000 casos, de estas cerca de 1,350 defunciones (1.8% de
letalidad). (7,8) Dichas muertes ocurrian preferentemente en adultos jovenes sanos,
a diferencia del patrén habitual del virus, en el que la sintomatologia mas grave era
en infantes, adultos mayores y pacientes con inmunodeficiencia. Dichas
caracteristicas poco habituales del virus hicieron dificil de contener al mismo, por lo
que las instituciones de salud mexicanas se vieron sobrepasadas en el aspecto

econdémico y de infraestructura.

Una de las explicaciones de la mayor morbimortalidad causadas por el virus de
influenza entre México y otros paises es el retraso que se presenta entre el inicié de
la sintomatologia y la demora en el tratamiento con Oseltamivir, el cual se present6

con mayor frecuencia en estratos socioeconémicos bajos. (7)

La presentacion clinica de la influenza tipo A, HIN1 de 2009 y estacional, son
similares, y abarca desde la ausencia de sintomas hasta la falla respiratoria severa.
Desafortunadamente estas manifestaciones en los pacientes tanto hospitalizados
como ambulatorios han sido escasamente reportadas. (8)

A partir del 2009 en México se ha realizado una ardua labor de investigacion
enfocada a encontrar variantes en la presentacion clinica de las diversas poblaciones
afectadas por los diferentes tipos de virus de influenza; con el fin de identificar
factores de riesgo sugestivos, que ayuden al diagnéstico oportuno y al temprano
inicio en el tratamiento. Este trabajo se base en las principales caracteristicas clinicas
de los pacientes hospitalizados por enfermedad similar a influenza/ influenza con el
fin de caracterizar de mejor manera esta patologia y poder mejorar el sistema de
salud para prevenir el mayor nimero de casos, disminuyendo la morbilidad y

mortalidad que implica esta enfermedad.



2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las pandemias de influenza han presentado un serio problema de salud publica,
debido a que se asocian con altos indices de mortalidad. En los ultimos afios se ha
reconocido un patrén heterogéneo de la poblacion y de los sintomas que pueden
presentar los pacientes ante este tipo de infeccion, lo cual hace importante identificar

los factores de riesgo que puedan ayudar al diagndstico y tratamiento oportuno.
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3. JUSTIFICACION

Con el antecedente de mortalidad que ocurrié en México durante la pandemia de
influenza A HIN1 en el 2009; queda claro que es importante mejorar nuestro
conocimiento y entendimiento acerca de los factores que se relacionan con un
aumento en la severidad de la infeccion en nuestro medio, la aparicion de
complicaciones y la mortalidad consecuentes de la infeccion por el virus de influenza,
ya que esto se traducira en una mejora en nuestras estrategias a emplear en brotes

estacionales futuros.
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4. HIPOTESIS

La aplicacion de la vacuna contra influenza actia como factor protector contra la

mortalidad y disminucién de estancia intrahospitalaria.

El retraso del manejo inicial de los pacientes con diagnéstico de enfermedad similar

a influenza o influenza aumenta la mortalidad y la aparicién de complicaciones.

La obesidad es un factor que aumenta la tasa de complicaciones y la mortalidad en

pacientes con diagnostico de enfermedad similar a influenza o influenza.

12



5. OBJETIVOS

- GENERAL
Revision de las caracteristicas clinicas de los pacientes que requirieron

hospitalizacion durante la temporada de influenza estacional correspondiente

al periodo de noviembre de 2017 a febrero de 2018.

13



d)

e)

f)

. MATERIAL Y METODOS:

Estudio observacional, transversal, retrospectivo

Lugar del estudio. Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias Ismael
Cosio Villegas

Descripcion de la poblacion de estudio. Se incluyeron a todos los pacientes
hospitalizados en el INER que presentaron enfermedad similar a influenza o
influenza demostrada durante el periodo correspondiente al 1 de octubre de 2017
al 19 de mayo de 2018.

Procedimiento del estudio.

Se realiz6 un andlisis del expediente clinico de los pacientes potencialmente
infectados por el virus de influenza durante el periodo establecido, se obtuvo y
registr6 las variables demogréficas, clinicas y de laboratorio; asi como de
desenlace final en una hoja de recoleccion. Fueron capturadas en una hoja de
calculo.

Se establecié una base de datos, se realizé un andlisis de naturaleza descriptiva
de las variables y se determiné variables de impacto en la situacion de gravedad
del paciente, la necesidad de ventilacibn mecéanica y el desenlace final fue la
muerte o el alta por mejoria de los pacientes. Se utilizé paquete estadistico (IBM
SPSS Statistics 20).

NUumero necesario de sujetos de investigacion. Muestra a conveniencia

Criterios de estudio

Criterios de inclusion:

e Todos los pacientes hospitalizados en el INER, en los servicios de Urgencias,
Terapia intensiva, Hospitalizacion durante el periodo 29 de noviembre de 2017
al 24 febrero de 2018 con diagndstico de enfermedad similar a influenza o

influenza.

Criterios de exclusion:

- Pacientes que no contaban con expediente clinico
14



- Pacientes que no recibieron tratamiento en el Instituto Nacional de

Enfermedades Respiratorias.

g) Procesamiento, presentacion y analisis estadistico

Las variables categoricas se describen como frecuencias y porcentajes, y las
numeéricas como medias + DE o bien medianas de acuerdo a su distribucion. En todas
las pruebas se especificaran los valores de p, seran considerados estadisticamente
significativos los inferiores a 0.05. El analisis estadistico se llevo a cabo con el paquete
estadistico (IBM SPSS Statistics 20).
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7. DEFINICION DE VARIABLES

Variables Independientes. Variables demograficas

NOMBRE DE | DEFINICION DEFINICION | TIPO DE | INDICADOR
LA CONCEPTUAL | OPERATIVA VARIABLE
VARIABLE
Edad Tiempo ARos Cuantitativa 1-99
transcurrido en
afios a partir de Discreta
la fecha de
nacimiento.
Sexo Fenotipo del | NA Cualitativa M: masculino
humano con sus nominal
caracteristicas F: femenino
fisicas, Dicotomica '
biolégicas y
sociales que
establecen
diferencias entre
el hombre y la
mujer
Variables de Laboratorio
NOMBRE DE | DEFINICION DEFINICION | TIPO  DE | INDICADOR
LA VARIABLE | CONCEPTUAL OPERATIVA | VARIABLE
Hemoglobina | Pigmento rojo | g/dL Cuantitativa | Hombre:
contenido en los Continua 13.8 a 16
hematies de la g/dL
sangre de los Mujeres
vertebrados, cuya 12.1 a 15.1
funcion consiste en g/dL
captar el oxigeno de
los alveolos
pulmonares y
comunicarlo a los
tejidos, y en tomar el
diéxido de carbono
de estos y
transportarlo de
nuevo a los
pulmones para
expulsarlo.
Leucocitos Conjunto 103/mm?3 Cuantitativa | 4.5- 5.20
heterogéneo de Conti 103/mm3
. . ontinua
células sanguineas
gue son ejecutoras
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de la

inmunitaria,
interviniendo asi en
la defensa del

respuesta

organismo contra
sustancias extrafias
0 agentes
infecciosos

(antigenos).

Neutréfilos Leucocito de tipo | 10%/mm3 Cuantitativa | 2.5-7.5
granulocito también Continua 103/mm3
denominados
polimorfonucleares.

Es el tipo de
leucocito mas
abundante de Ia
sangre en el ser
humano,
representando en
torno al 60-70 % de
los mismos.

Linfocitos Leucocito que | 103/mm?3 Cuantitativa | 1.00-4.00
proviene de la Continua 103/mm3
diferenciacion
linfoide de las células
madre
hematopoyéticas
ubicadas en la
médula désea y que
completa su
desarrollo en los
organos linfoides
primarios y
secundarios (médula
Osea, timo, bazo,
ganglios linfaticos y
tejidos linfoides
asociados a las
mucosas).

Plaguetas Fragmentos 103/mm?3 Cuantitativa | 150- 450
citoplasmaticos . 103/mms3

~ Continua
pequefios,
irregulares y

carentes de nucleo,
de 2-3 pum de
didmetro, derivados
de la fragmentacion
de sus células
precursoras, los
megacariocitos; la

17



vida media de una
plaqueta oscila entre
8y 12 dias.

Creatinina

Producto de desecho
del metabolismo
normal de los
musculos que
habitualmente
produce el cuerpo en
una tasa muy
constante
(dependiendo de la
masa de los
muasculos), y que
normalmente filtran
los rifiones
excretandola en la
orina.

mg/dl

Cuantitativa

Continua

0.7- 1.2
mg/dL

CPK

Enzima expresada
por varios tejidos y
tipos celulares.
Cataliza la
produccién de
fosfocreatina a través
de la fosforilacion de
una molécula de
creatina.

Ul/L

Cuantitativa

Continua

38- 234 UI/L

LDH

Es una enzima
catalizadora que se
encuentra en
muchos tejidos del
cuerpo, participa en
el metabolismo
energético

anaerobio.

Ul/L

Cuantitativa

Continua

98- 192 UI/L

Procalcitonina

Péptido de 116
aminoacidos
sintetizado a partir
del gen CALC-I
situado en el
cromosoma 11. Es
sintetizada en
pequefias cantidades
en las células C de la
glandula tiroides y en
células
neuroendocrinas del
pulmén. En sepsis se
sintetiza en bazo,

ng/mL

Cuantitativa

Continua

< 0.5 ng/mL

18



higado,
grasa o cerebro.

testiculos,

Variables Clinicas al diagnéstico

NOMBRE DE | DEFINICION DEFINICION | TIPO DE | INDICADOR
LA VARIABLE | CONCEPTUAL | OPERATIVA | VARIABLE
Fiebre > 38°C. | Aumento de la | centigrados Cuantitativa 36°C a4l -°C
temperatura del
cuerpo por .
encima de la Continua
normal.
Dolor de Cualitativa 1: si
cabeza .
nominal
0: no
Dicotdmica
Estornudos Acto reflejo a Cualitativa 1: si
través del cual nominal
se produce la )
S 0: no
expulsion de
aire a través de Dicotémica
las fosas
nasales y la
boca
Coriza Inflamacion Cualitativa 1: si
aguda de Ila .
nominal
mucosa nasal 0 no
de origen viral '
Dicotdémica
Congestion Cualitativa 1: si
nasal .
nominal
0: no
Artralgias dolor en las Cualitativa 1: si
articulaciones )
nominal
0: no
Rinorrea Presencia de Cualitativa 1:si
hialina secrecion por la .
: nominal
nariz de 0 no
caracteristicas :
transparente
Odinofagia Dolor de Cualitativa 1:si
garganta- que nominal
se experimenta )
0: no
al tragar
alimentos
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Malestar Cualitativa 1:si
general .
nominal
0: no
Dicotdmica
Tos seca Tos no Cualitativa 1:si
productiva .
nominal
0: no
Dicotomica
Sibilancias Emision de un
sonido
semejante a un
silbido
Disnea Sensacion de Cualitativa 1:si
falta de aire. .
nominal
0: no
Dicotdmica
Hemoptisis Expectoracién Hemoptisis Cualitativa 1:si
de sangre | Franca: nominal
mayor a 15 ml | >15ml- 0: no
200ml/dia. '
Hemoptisis Dicotémica
Mayor:
>200ml/dia-
600ml/dia.
Hemoptisis
Masiva:
>600ml/16hrs.
Hemoptisis
Exanguinante:
1000ml/dia o
150ml/h
Variables Comorbilidades
NOMBRE DE | DEFINICION DEFINICION |TIPO DE | INDICADOR
LA VARIABLE | CONCEPTUAL OPERATIVA | VARIABLE
Tabaquismo Consumo tabaco Cualitativa | 1: si
actual hasta la
actualidad Nominal 0: no
dicotdmica
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Tabaquismo Consumo de | Exfumador Cualitativa | 1: si
pasado tabaco
reviament .
previamente dicotomica | O0: no
Enfermedades | Enfermedades Diagnostico Cualitativa | 1: si
reumatologicas | cronicas previo 0
autoinmunes durante su dicotémica | 0: no
estancia ’
hospitalaria.
Alcoholismo Consumo de Cualitativa | 1: si
alcohol
reviamen L
previamente dicotobmica | O0: no
Humo de lefia | Exposicion a Cualitativa | 1: si
humo de lefa
previamente dicotomica | 0: no
Obesidad indice de | Cualitativa 1:si
exceso de tejido .
masa corporal | Nominal 0: No
adiposo en el o
(IMC), que es | dicotomica
organismo .
el cociente
gue resulta de
dividir el peso
corporal (en
kilogramos)
entre el
cuadrado de
la estatura (en
metros
cuadrados)
Diabetes Enfermedad Diagnostico Cualitativa | 1: si
Mellitus cronica que | previamente o .
nominal
aparece cuando | durante su 0 no
el pancreas no | estancia |
produce insulina | hospitalaria, Dicotomica
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suficiente 0 | segun los
cuando el | lineamientos
organismo no | de ADA.
utiliza
eficazmente la
insulina que
produce.
Hipertension Enfermedad Cualitativa | 1: si
arterial cronica .
P . nominal
sistémica caracte_rlzada por 0 no
un incremento ’
continuo de las Dicotdémica
cifras de la
presion
sanguinea  por
arribba de los
limites sobre los
cuales aumenta el
riesgo
cardiovascular
>130/80 mmHg
Asma es una | Diagnosticada | Cualitativa | 1: si
enfermedad del | previamente o :
. nominal
sistema duranu_—:‘ su 0 no
respiratorio estancia '
caracterizada por | hospitalaria, Dicotémica
una inflamacién | segun los
cronica de la via | lineamientos
aerea, cuyas | de GINA
manifestaciones
clinicas son
heterogéneas vy
variables en el
tiempo y
consisten en
sibilancias,
dificultad
respiratoria,
opresion toracica
y tos
Enfermedad Enfermedad Diagnosticada | Cualitativa | 1: si
pulmonar pulmonar previamente o .
) : nominal
obstructiva obstructiva durante su )
L . . 0: no
cronica (EPOC) | cronica, estancia
obstruccion hospitalaria, Dicotomica
irreversible de la | segun los
via aérea. lineamientos
de GOLD
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VIH/ SIDA Enfermedad Diagnéstico Cualitativa | 1: si
infecciosa, previo O | Lominal
causada por el |durante su )
. ) 0: no
virus de | estancia
iInmunodeficiencia | hospitalaria. Dicotomica
humana.
Ventilacion Soporte Cualitativa | 1: si
mecanica ventilatorio . 0: no
) . nominal
invasiva externo.
Remplazar o] Dicotomica
asistir
mecanicamente
la ventilacion
pulmonar
espontanea
cuando ésta es
inexistente o]
ineficaz para la
vida.
Dias de | Tiempo en dias Cuantitativa | 1-x
Ventilacion de asistencia .
L . . Discreta
Mecanica ventilatoria
mecanica.
PaO2/FIO2 Es la relacion | Leve Cuantitativa | PaO2/FiO2
entre la presion
arterial de 02| PaO2/Fi02 < Discreta <300
(PaO2) 'y la|300
fraccidon inspirada <200
de 02 (FiO2), | Moderado
multiplicado  por < 100.
100. PaO2/Fi02 <
200
Grave:
PaO2/Fi02 <
100.
Variables de Mortalidad
NOMBRE DE LA | DEFINICION DEFINICION TIPO DE | INDICADOR
VARIABLE CONCEPTUAL | OPERATIVA VARIABLE
Mortalidad a 30 | Fallecimiento Pérdida de las | Cuantitativa | 1 a 30 dias
dias del paciente | funciones :
: Discreta
dentro de los | vitales que
primero 30 dias | preservan la
de estancia | vida
intrahospitalaria
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Dias de estancia | Tiempo Numero de dias | Cuantitativa | 1-200 dias
intrahospitalaria | transcurrido transcurrido Discreta
totales desde el | desde el
ingreso del | ingreso del
paciente al | paciente al
hospital hasta | hospital hasta
SU egreso O|Su egreso O
defuncion. defuncion.
Dias de estancia | Tiempo Numero de dias | Cuantitativa | 1-200 dias
en UCI transcurrido transcurrido Discreta
desde el | desde el
ingreso del | ingreso del
paciente a la | paciente a la
unidad de | unidad de
terapia terapia
intensiva hasta | intensiva hasta
el egreso o|el egreso o
defuncion  de | defuncién
esta. ocurrida en UClI,
Dias de estancia | Tiempo Numero de dias | Cuantitativa | 1-200 dias
en Servicio | transcurrido transcurrido Discreta
Clinico desde el | desde el
ingreso a | ingreso del
servicio clinico | paciente a
hasta su egreso | servicio clinico
o defuncién. hasta egreso o
defuncion
ocurrida en
pabellones.
Variables de Coinfecciones
NOMBRE DE LA | DEFINICION DEFINICION TIPO DE | INDICADOR
VARIABLE CONCEPTUAL | OPERATIVA VARIABLE
Neumonia Infeccién del Infeccién del Cualitativa | Neumonia
asociada a la parénquima parénquima nominal asociada a
ventilacion pulmonar que pulmonar que la
ocurre 48 horas | ocurre 48 horas ventilacion
después de la | después de la
intubacién intubacién
endotraqueal. endotraqueal.
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8. IMPLICACIONES ETICAS
El estudio no interfirié con el abordaje diagnostico, ni terapéutico de los pacientes.

El estudio fue sometido para su evaluacion y esta en proceso de aprobacion por el

comité de bioética e investigacion clinica del INER.
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9. RESULTADOS
La temporada de influenza en México de 2017-18 (1 de octubre de 2017 al 19 de

mayo de 2018) fue una temporada en la que se observé un nimero de casos y alta

demanda en los servicios de urgencias.

Durante la temporada de influenza en el laboratorio de microbiologia del INER recibi6
un total de 1232 muestras respiratorias para realizar un PCR por sospecha de una
enfermedad similar a influenza, entre el 1 de octubre de 2017 y mayo de 2018, el 15%
(185/1232) fueron positivas para influenza. El 91% (169/185) fueron positivas para
influenza A y el 9% para influenza B. Entre los 169 subtipos de virus de influenza A
estacional, 75% (127/169) fueron influenza A (H3N2), 22% (38/169) fueron Influenza
A (HIN1) y solo el 2% (4/169) fueron positivos para influenza A sin ser posible conocer

el subtipo.

En el INER se observo un incremento de pruebas por PCR positivas para influenza a
partir del mes de diciembre, alcanzando un periodo prolongado de alta actividad
durante enero-febrero, y presentd una disminucion hasta el mes de marzo. Los virus
de la influenza A (H3N2) predominaron hasta febrero y fueron predominantes en
general para la temporada; los virus de la influenza HINApdm predominaron desde

marzo en adelante.
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PANORAMA GENERAL 2014-2018 EN EL INSTITUTO NACIONAL DE
ENFERMEDADES RESPIRATORIAS
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Durante el periodo de tiempo del estudio se reportaron un total de 185 PCR positivos
para influenza. Se realiz6 el andlisis descriptivo solo de los 74 pacientes que contaban

con un expediente fisico y recibieron atencién médica en el INER.
Datos demogréficos

La edad promedio fue de 50 afios. La distribucién por edades fue la siguiente: 10
(13%) en menores de 10 afos, tres (4%) adolescentes, 15 (20%) de casos en adultos

jovenes, 23 (30%) adultos maduros y 25 (33%) en adultos mayores. (figura 1).
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0-10 afios 22% (2/9) 13% (7/56) 0 0
11-20 afios 0 5% (3/56) 0 0
21-30 afios 0 7% (4/56) 25% (1/4) 50% (1/2)
31-40 afios 22% (2/9) 11% (6/56) 25% (1/4)

41-50 afios 11% (1/9) 14% (8/56) 0 0
51-60 afios 0 18% (10/56) 25% (1/4) 50% (1/2)
> 60 afios 44% (4/9) 32% (18/56) 25% (1/4) 0

Figura 1. Edades de los pacientes con infeccion por Influenza

> 60 afios

De los 74 pacientes con diagndstico de una infeccion por Influenza, 38 corresponden

al sexo masculino representando el 51% y 49 % al sexo femenino (fig2). Razén de

1.02 hombres por cada mujer con diagnéstico de una infeccién por Influenza.
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= Hombre = Mujer

Figura 2. Datos demograficos de género

Se detectaron un total de 74 casos de infeccion por influenza, 59 (81%) pacientes
positivos para AH3, 9 (11%) positivos para HLIN1pdm, cuatro (5%) positivos para
influenza B y solo dos pacientes tuvieron un resultado positivo para influenza A que

no se pudo sub-tipificar.

EHIN1PDMO0S9 ®EAH3 mInfluB A pending

Figura 3. No de infecciones por subtipo viral

Se observo un incremento importante en el nimero de casos durante los dltimos dias
del mes de diciembre de 2017. Presentandose un descenso importante en el nUmero
de casos a partir de la Ultima semana de enero de 2018.
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Caracteristicas clinicas y de laboratorio de pacientes con infecciones por los

diferentes subtipos de influenza.

Se observé una mediana de edad menor en las personas que tuvieron una
infeccion por InfluenzaAH3 y en las personas que no se pudieron sub-tipificar, 44,9
125,14 y 41.5 +21,9 afos respectivamente, comparado con los pacientes que
tuvieron una infeccion causada por Influenza HIN1 y B, 48,8 £30,80 y 53,2 +32.9
afos respectivamente, sin encontrar una diferencia estadisticamente significativa
(P=0.68) (Tabla 1.)

El 71% (52/73) de las personas incluidas en el estudio, presentaban alguna
comorbilidad, siendo Asma en un 37% (27/74), Hipertension Arterial Sistémica y
Obesidad las mas comunmente encontradas. (Tabla 1)

Se encontrd una baja cobertura de vacunacion en la poblacion en estudio solo
26% (19/79) recibieron inmunizacion durante esta temporada. De los pacientes
incluidos en el estudio el 68% (54/79) pertenecer a un grupo con riesgo alto de
presentar una infeccién por influenza severa, estando indicada la vacunacion
obligatoria en México, sin embargo solo un 17% (9/53) pacientes tuvieron

antecedente de haber recibido la vacuna (Tabla 1).

De acuerdo al Centro para el Control de las Enfermedades (CDC) la Enfermedad
similar a Influenza (ESI) se define como la presencia de fiebre (Temperatura
>37°C) y la presencia de tos y odinofagia, sin razén aparente; sin embargo, se
observé que una baja proporcién de pacientes con un PCR para influenza
cumplian este criterio, solo 23% (17/74). 73% de los pacientes no cumplian la
definicion operacional de ESI. Todos los casos con este criterio se confirmaron

con un PCR positivo para los diferentes tipos de influenza (Tabla 1).

Con base en las definiciones operacionales descritas en los lineamientos para la
vigilancia Epidemiolégica en México, 8% (6/74) de los pacientes cumplian criterios
utilizados para definir una Enfermedad Tipo Influenza (ETI). Definicion operacional

gue toma como criterios personas que han tenido un inicio subito de los sintomas
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con fiebre > de 38 °C, tos y cefalea acompafiada de uno o mas de los siguientes

sintomas: rinorrea, coriza, artralgias (Tabla 1).

Total Inf A H3 H1IN1 A no Influ B P
subtificable
(n=73) (n=59) (n=9) (n=2) (n=4)

Datos demograficos

Edad 44,9 afios 43,8 afios 48,8 afios 41,5 afios 53,2 afios 0.68
+25,14 +24,30 +30,80 +21,9 +32.9

Hombres 57% 56% 33% 0% 25%
(42/74) (33/59) (3/9) (1/4)

VACUNA 2017 23% 28% 33% 0% 33%
(19/79) (16/68) (3/9) (0/2) (0/4)

Comorbilidades

No. 71% 74% 56% 50% 75% 0.73
COMORBILIDADES (52/73) (43/58) (5/9) (1/2) (3/4)
HAS 26% 5% 0% 0% 50% 0.71
(19/73) (14/58) (3/9) (0/2) (2/4)
DM2 5% (4/73) 5% 0% 0% 25% 0.31
(3/58) (0/9) (0/2) (1/4)
EPOC 11% 9% 11% 0% 50% 0.44
(8/73) (5/53) (1/9) (0/2) (2/4)
ASMA 37% 40% 33% 50% 0% 0.77
(27/73) (23/58) (3/9) (1/2) (0/4)
TABAQUISMO 11% (8/73) 9% (5/58)  33% (3/9) 0% (0/2) 0% (0/4)  0.04
HUMO LENA 23% 21% 44% 0% 25% 0.55
(17/73) (12/58) (4/9) (0/2) (1/4)
VIH 1% 2% 0% 0% 0% 0.97
(1/73) (1/58) (0/9) (0/2) (0/4)
OBESIDAD 25% 21% 33% 100% 25% 0.25
(18/73) (12/58) (3/9) (2/2) (1/4)
CANCER 1% 2% 0% 0% 0% 0.98
(1/73) (1/58) (0/9) (0/2) (0/4)

DEFINICION OPERACIONAL OMS (SINDROME SIMILAR INFLUENZA)

CRITERIO CDC 23% 24% 22% (2/9) 0% (0/2) 25% (1/4)  0.69
(17/74) (14/59)

ETI 8% 10% 0% 0% 0%
(6/74) (6/59) (0/9) (0/2) (0/4)

Figura 1. Caracteristicas y comorbilidades en los pacientes con diagnéstico de influenza
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Los sintomas que mas comunmente se presentaron en los pacientes con un
infeccion por virus de la influenza durante la temporada 2017—-2018 fueron tos en
93% (69/74), disnea en un 68% (50/74) y rinorrea hialina en un 59% (44/74). Solo
se observd que los pacientes que presentaban una infeccion por influenza HIN1
presentaron una mayor proporcion de sintomas digestivos, 44% (4/9), siendo
inferior comparada con el total de los pacientes incluidos en el estudio, 19%
(24/74), y con los pacientes con una infeccion por influenza AH3, 17% (10/59),

diferencia que fue estadisticamente significativa (p=0.03)

31% (24/70) pacientes se presentaron con una saturacion de O2 menor del 90%.
La mediana de SO% en los pacientes fue de 85.4% (DS + 7,77%) al momento del
ingreso al servicio de urgencias. La mediana de saturacion al momento de ingreso
fue menor en los dos pacientes que presentaron una infeccion por influenza A que
no fue posible subtipificar sin tener significancia estadistica (P=0.21) las
diferencias entre las medias comparada con los diferente tipos subtipos de

influenza.
Total (n =74) Inf A H3 Hi1N1 A no Influ B P
(n=59) (n=9) s“b(;if:i‘z“‘)"'e (n=4)
SINTOMAS
CEFALEA 50% (37/74) 53% (31/59) 56% (5/9) 0% (0/2) 25%(1/4)  0.92
ESTORNIDOS 49% (36/74) 51% (29/59) 56% (5/9) 0% (0/2) 25%(1/4) | 0.12
CORIZA 28% (21/74) 29% (17/59) 33% (3/9) 50% (1/2) 0% (0/4) 0.73
CONGESTION 41% (30/74) 37% (22/59) 67% (6/9) 0% (0/2) 50% (2/4) | 0.12
NASAL
ARTRALGIAS 45% (33/74) 46% (27/59) 50% (3/9) 50%(1/2) | 50%(13/18)  0.52
RINIRREA 59% (44/74) 56% (33/59) 75% (3/4) 50% (1/2) 35%(3/4)  0.53
HIALINA
ODINOFAGIA 39% (29/74) 59% (23/59) 44% (4/9) 0% (0/2) 50% (2/4) | 0.47
MALESTAR 35% (26/48) 32% (19/59) 56% (5/9) 0% (0/2) 50% (2/4) | 0.22
GENERAL
TOS 93% (69/74) 93% (55/59) 89% (8/9) 100% (2/2) | 100% (4/4)  0.42
DISNEA 68% (50/74) 69% (41/59) 56% (5/9) 100% (2/2) 50% (2/4)  0.43
HEMOPTISIS 7% (5/74) 7% (4/59) 11% (1/9) 0% (0/2) 0% (0/4) 0.42
DOLOR TORAX 15% (11/74) 14% (8/59) 22% (2/9) 0% (0/2) 25%(1/4)  0.60
SINTOMAS 19% (14/74) 17% (10/59) 44% (4/9( 0% (0/2) 0% (0/4) 0.03
DIGESTIVOS

SIGNOS CLiNICOS
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SIBILANCIAS 33% (24/74) 33% (19/59) 44% (4/9) 0% (0/2) 25% (1/4) 0.28
CIANOSIS 4% (3/74) 3% (2/59) 11% (1/9) 0% (0/2) 0% (0/4) 0.29
FIEBRE 55% (41/74) 56% (33/59) 44% (5/9) 50% (1/2) 75% (3/4) 0.49
ESTERTORES 34% (25/74) 29% (17/59) 15% (5/9) 50% (1/2) 50% (2/4) 0.76
SATURACION < 31% (22/70) 27% (15/55) 44% (4/9) 50% (1/2) 50% (2/4) 0.88
90%

SATURACION 85.43% +7,77 84,67% + 7,97 89,65% +4,0  81%+1555 @ 88,75+573 | 0,21
INGRESO

Tabla 2. Principales signos y sintomas de los pacientes con infeccion por influenza

La mediana de leucocitos de todos los pacientes incluidos en el andlisis fue de
10,51 + 5,59. No se obtuvo diferencia significativa en el andlisis de medias de
otros estudios de laboratorio. Se observé en los pacientes con una infeccion por
H1N1 una mediana de 950 £ 519, menor si se compara con pacientes que tuvieron
una infeccion por otros subtipos de influenza. La mediana de creatinina al ingreso
fue mayor en personas con una infeccién por HIN1, de 1.11 + 0.60, comparada
con la mediana de las personas con una infeccién por influenza H3, sin embargo,

esta diferencia no fue estadisticamente significativa.

ESTUDIOS DE LABORATORIO

LEUCOCITOS 10,51 + 5,59 11,78 + 6,00 9,86+ 3,12 7,50 +£5,59 14,40+1,35 0.25
LINFOCITOS 1,329+1,929 1,377 £1,434 950 +519 1,250 £ 636 1300 + 547 0.94
HEMOGLOBINA 14,90+ 2,13 14,79 + 2,07 15,07 + 2,65 13,5+0,70 16,75+ 1,5 0.13
PLAQUETAS 218,40 + 82,07 216.90 + 85,63 244,56 + 65,47 134,50 +44,54 223,25 +58,44 0.64
CREATININA 0.91+0.49 0.90+0,48 1.11+0.60 0.50+0.70 0.92 +£0,15 0.73
DHL 265+121 250+ 115 333 +152 296 + 205 304 +48 0.17
CPK 271+ 498 271 +517 416 + 552 97 +34 85+ 66 0.94
PROCALCITONINA 1.37+7,56 1,59 +8.46 0,88+2,66 0 0,25+0.5 0.90

El 9% (9/74) requirieron ventilacion mecéanica. El 22% (2/9) de los pacientes con
una infeccion por influenza H1N1 requirieron ventilacion mecéanica, proporcion
mayor a la observada en pacientes con infeccion por influenza H3, solo 5% (3/59)
tuvieron criterios para iniciar VMI, diferencia que fue significativa, p = 0,03. La
mediana de dias con ventilacion mecanica fue de 3,63 (DS + 5.06) dias. Los
pacientes con infeccion por una influenza H1N1 requirieron un mayor nimero de
dias con VMI, sin embargo, la diferencia no tuvo significancia estadistica (p = 0.99)
(Tabla 4).
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El 33% (3/9) y 25% (1/4) de los pacientes con una infeccion por influenza HIN1 y
una infeccion por influenza B, requirieron ingreso a la UCI, proporcion mayor si se
compara con el 7% (4/59) de los pacientes que tuvieron una infeccién por HIN1
(Tabla 4).

Todos recibieron oseltamivir como parte del tratamiento, se observo que los
pacientes que tuvieron una infeccion por HIN1 recibieron mas dias de tratamiento,
la mediana de dias con oseltamivir en estos pacientes fue de 7,75 (DS * 4.16)
(Tabla 4).

Total (n = 74) Inf AH3 H1N1 A no subtificable InfluB  (n=4) P
(n=59) (n=9) (n=2)

DiAS CON 4.65 +3.02 4.24 +2,65 7,75+4.16 4+1,4 4,5+3,31 0.02
OSELTAMIVIR

VENTILACION 9% (9/74) 6% (3/59) 33% (3/9) 0 0 0.03
INVASIVA

DIAS CON 3.63 +5,06 1.04 +13.95 3,63+5,06 0 0 0.33
VENTILACION

DiAS DE 21,13 £13,91 21,34 14,81 20.44 + 11,99 18 20.05 +7,18 0.99
ESTANCIA

INGRESO UCI 11% (8/74) 7% (4/59) 33% (3/9) 25% (1/4) 0% 0.18
MORTALIDAD 7% (3/74) 5% (3/59) 22% (2/9) 0% 0% 0.10

Tabla 4.
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10. DISCUSION

Las temporadas de influenza 2017, paises del polo sur reportaron niveles altos
comparados con afios previos, sin superar el comportamiento que se tuvo en el
2009 con H1N1pdm?. La temporada de influenza 2017-18 (1 de octubre de 2017
al 19 de mayo de 2018) en Estados Unidos fue una temporada de alta gravedad
con altos niveles de consultas ambulatorias y de urgencias por enfermedades
similares a la influenza (ILI), altas tasas de hospitalizacion relacionadas con la
influenza, y una actividad de influenza elevada y geogréficamente extendida en
todo el pais durante un periodo prolongado®. En nuestros datos se observo
también un namero importante de casos, superando el total de casos positivos

para influenza en las temporadas del 2014, 2015 y 2016.

Durante el periodo comprendido de octubre 2017 a mayo de 2018, se observo un
predominio de Influenza A, siendo la influenza A (H3N2) la reportada en 75% de
los pacientes que fueron atendidos en el INER, subtipo que predominé en el
hemisferio sur, Australia, report6 un predominio de influenza A (H3N2)!. En
Estados Unidos en el mismo periodo de tiempo de reportaron un total de 53,790
casos, el 71% (38,303) fueron positivos para influenza A (H3N2)*2. En los reportes
de Estados Unidos y Australia Influenza B se identific6 como causa de enfermedad
similar a influenza en 28% y 37% de los casos durante la temporada 2017-2018,
en nuestro estudio solo causé un 5% de infecciones durante la temporada de

influenza.

Se ha reportado una diferencia con respecto a grupo de edad, histéricamente las
infecciones por H1N1pdm pandémica se presenta con mayor frecuencia en
personas entre 35y 65 afios de edad, sin embargo, el 44% de las infecciones por
influenza A (H1N1) se presentaron en mayores de 60 afios. Se describidé que en
Estados Unidos las personas mayores de 65 afios, fue el grupo en el que se
presento el mayor numero de casos, seguido de menores de 4 afios, sin embargo,
en México y con base a los hallazgos en el estudio solo el 12% de todas las
infecciones diagnosticadas en el INER tuvieron una infeccién por influenza A
(H3N2). No se encontro una diferencia sustancial en la distribucion por edad de
los pacientes con Influenza A H3N2 e Influenza A H1NL1.

Los datos de este estudio presentan caracteristicas clinicas similares pero una

gravedad de la enfermedad levemente mas alta en pacientes con una infeccion
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por influenza A (H1N1) pdmOQ9 durante el periodo pospandémico, cuando se
comparan simultdneamente con personas con una infeccion por influenza
estacional (H3N2).

Durante el periodo pandémico, los datos de Lee et al indicaron que los pacientes
con influenza A (H1IN1) pdmO09 tienen tasas mas altas de complicaciones
extrapulmonares y de ingreso y / o muerte en la UCI que la influenza
estacional. Riquelme et al realizaron una comparacién entre neumonia por
influenza A (HLIN1) pdm09 y neumonia por influenza estacional (H3N2), la tasa de
ingreso a la UCl y la ventilacion mecanica resultaron ser mas altas, y la mortalidad
fue dos veces mayor en el grupo de influenza A (HLIN1) pdm09. Datos similares
fueron encontrados en nuestro estudio, el 33% de los pacientes requirieron de
manejo avanzado de la via aérea, comparado con el 6% de los pacientes con una
infeccion por influenza A (H1N1), diferencia que estadisticamente significativa. (P
= 0.03). Una mayor proporcién de pacientes incluidos en el estudio y con una
infeccion por Influenza A (H1N1) requirieron ingreso a la UCI, sin ser una
diferencia sustanciosa. La mortalidad de la temporada fue menor del 10%, se
observd una proporcidbn mayor en paciente con una infeccion por Influenza A

(H1N1) y por influenza B, no siendo una diferencia con significancia estadistica.

Todos los pacientes que recibieron atencién en el INER fueron tratados con
oseltamivir, en la actualidad recomienda la administracion por 5 dias, sin embargo,
las personas con una infeccion por H1IN1 tiene una mediana de dias de
tratamiento mayor, se encontré una mediana de dias con oseltamivir de 7,75 (
4.16), se observé una diferencia significativa comparada con el tiempo que han
recibido los pacientes con otros tipos de terapia, en los pacientes criticamente
enfermos, con ingreso en la UCI, el tratamiento con oseltamivir se prolonga hasta

contar con un PCR de control negativo.

Se observo como en otros estudios, una alta frecuencia de comorbilidades en los
pacientes hospitalizados con Influenza Ay B, el 71% de todos los pacientes tenian

alguna patologia cronica, dato que se ha reportado en otros estudios.

Se tiene una baja cobertura de vacunacion para influenza en los pacientes con
factores de riesgo, menores de 4 afios y mayores de 60 afios con comorbilidades,
la vacunacion anual en México es prioritaria para personas con comorbilidades

subyacentes para prevenir complicaciones. Los pacientes hospitalizados con
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H1N1pdm o H3N2 no difirieron en la frecuencia de las patologias médicas

subyacentes o el tipo de afecciones médicas informadas entre los dos grupos
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11. CONCLUSIONES

Durante el periodo de estudio se observé un nimero mayor de casos por
influenza H3, que fue similar a lo reportado en otros paises como Estados

Unidos de América.

Las manifestaciones clinicas fueron similares entre los diferentes subtipos de
influenza, no hubo diferencia significativa, aunque se observdé mayor
prevalencia de sintomas digestivos en los pacientes del grupo de influenza

pandémica HINL1.

Aun y a pesar de que en México la vacuna esté indicada principalmente para
las personas con comorbilidades y extremos de la vida, existe una baja
proporcion de vacunacion que se observé en nuestro estudio. No hubo
diferencia en mortalidad entre los diferentes grupos ni en relacion a la

vacunacion.
Se observd que los pacientes estudiados presentaban comorbilidades

asociadas, entre ellos la obesidad y asma con mayor prevalencia, sin

encontrar diferencia en mortalidad en relacién a cada grupo.
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13. ANEXOS

Datos generales

HOJA RECOLECCION DE DATOS
Mitzy Karina Sanchez Ponce/ Eduardo Becerril Vargas

Fecha (dia/mes/afio)

Nombres

Apellido Paterno

Apellido Materno

Edad

Sexo

No. de expediente

Fecha de ingreso

Nivel socioeconémico

Residencia actual (estado)

SINTOMAS TIPO INFLUENZA

Inicio subito [ TSI [ 10)No Disnea [ 10)No
Fiebre >38°c ultimas 48 hrs [ 11 Si [ 10)No Cianosis [ 10)No
Dolor de cabeza [ TSI [ 10)No Hemoptsis [ 10)No
Estornudos [ TSI [ 10)No Dolor abdominal i [ ]10)No
Coriza [ 11)Si [ 10)No Dolor toracico [ 10)No
Congestion nasal [ T1)Si [ ]0)No Dolor muscular i [ ]10)No
Artralgias [ TSI [ 10)No Diarrea [ 10)No
Rinorrea hialina [ T)Si [ 10)No Rechazo al alimento i [ ]10)No
Odinofagia [ 11)Si [ 10)No Nauseas 0 vomito i [ 10)No
Malestar general [ T Si [ 10)No Confusién/ dificultad para pensar [ 10)No
Tos seca [ TSI [ 10)No Irritabilidad [ 10)No
Sibilancias [ 12)Si [ 10)No
Fatiga [ T Si [ 10)No

Antecedentes
Tabaquismo actual [ 11)Si [ 10)No SIDA/NVIH i [ 10)No
Tabaquismo pasado (exfumador) [ TSI [ 10)No Tuberculosis i [ 10)No
Enfermedades reumatolégicas [ TSI [ 10)No Neumopatia intersticial i [ 10)No
Alcoholismo [ 1D Si 10) No Cardiopatia isquémica i [ 10)No
Humo de lefia [ 11)Si 10) No Otras enfermedades cardiacas i [ 10)No
Obesidad [ 11)Si 10) No Trastorno hepatico i [ 10)No
Diabetes Mellitus [ 1D Si 10) No Trastorno renal i [ 10)No
Hipertension arterial sistémica [ T1)Si 10) No Inmunodeficiencias primarias i [ 10)No
Asma [ T1)Si 10) No Dislipidemia i [ 10)No
EPOC [ TV Si 10) No Uso crénico de esteroides i [ 10)No
Otras enfermedades pulmonares [ 11)Si 10) No Embarazo i [ 10)No
Dislipidemia [ 11)Si 10) No
Céncer/tumor [ 11)Si 10) No
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EXAMEN FISICO

Rash cutaneo

[ 11)Si [ 10)No
Sibilancias

[ 11)Si [ 10)No
Estertores/crepitantes
[ 12)Si [ ]10)No

[ 11)Si [ 10)No
Cianosis (generalizada o acrocianosis)
[ 11)Si [ 10)No

Disociacion toraco abdominal (respiracion paraddjica)

Faringe hiperémica
[ 11)Si [ 10)No

INFECCION INFLUENZA

Negativo

[ 11)Si [ 10)No
HN1pdm09

[ 11)Si [ 10)No
H3

[ 11)Si [ 10)No
B

[ 11)Si [ 10)No
H1 estacional
[ TSI [ 10)No

H5

[ 11)Si
Pendiente
[ 11)Si

[ 10)No

[ 10)No

DATOS EPIDEMIOLOGICOS

[ 11)Si
2014
[ 11)si
2015
[ 11)Si
2016
[ 11)Si
2017
[ 11)si
Mes

[ 10)No
[ 10)No
[ 10)No
[ 10)No

[ 10)No

Vacuna contra la influenza en los ultimos 3 afios

[ 11)Si [ 10)No

Pais a donde viajé:

¢ Realizo algun viaje previo a los sintomas?

SIGNOS VITALES AL INGRESO

Peso

Estatura

Temperatura

Pulso

Frecuencia respiratoria
Presion arterial (mmHg)
Saturacion de oxigeno

IMC
VM
Requerimiento de VMNI Requerimiento de Duracion de VMNI Duracién de VMI
[ 11)Si [ 10)No VM dias dias
[ 11)Si [ ]10)No
Leve PaO2/FiO2 >200 [ TSI [ 10)No
INDICE DE OXIGENACION Moderada PaO2/FiO2 >100 <200 [ 1S [ ]0)No
AL INGRESO Grave PaO2/FiO2 <100 [ TSI [ ]10)No
Leve PaO2/FiO2 >200 [ 11)Si [ 12)No
INDICE DE OXIGENACION Moderada PaO2/FiO2 >100 <200 [ 1S [ ]12)No
AL MOMENTO COINFECCION Grave PaO2/FiO2 <100 [ 1S [ 12)No

PRUEBAS RADIOLOGICAS

Normal

[ TSI [ 10)No
Cavidad Unica

[ TSI [ 10)No
Multiples cavidades

[ TSI [ 10)No
Lesion nodular Unica

[ TSI [ 10)No
Multiples lesiones nodulares
[ TSI [ 10)No
Patron micronodular “miliar”

[ 12)Si [ 10)No
Panal de abeja

[ TSI [ 10)No
Enfisema

[ 12)Si [ 10)No
Infiltrado intersticial LS
[ 12)Si [ 10)No
Infiltrado intersticial LI
[ TSI [ 10)No
Patron Vascular

Incremento arterial pulmonar

43




[ TSI [ 10)No
Consolidacién con broncograma
[ TDSi [ 10)No

Infiltrado alveolar difuso

[ TSI [ 10)No

Infiltrado intersticial difuso

[ TSI [ 10)No

Atelectasia

[ TSI [ 10)No

Infiltrado alveolar localizado en LS
[ TSI [ 10)No

Infiltrado alveolar localizado en LI
[ TSI [ 10)No

Derrame pleural

[ TSI [ 10)No

Calcificaciéon

[ 11)Si [ ]10)No
Engrosamiento pleural
[ 11)Si [ ]10)No

[ TSI [ 10)No
Vidrio deslustrado
[ T)Si [ 10)No

PRUEBAS HEMATOLOGICAS

INGRESO
Hemoglobina [

i 1.0 I

] g/dL Hemoglobina

AL MOMENTO DEL DIAGONISTO NOSOCOMIAL

L0 10 1.0 I Jgdt

Hematocrito [ ][ ].[ 1% Hematocrito [ ][ ].[ 1%

Recuento de leucocitos [ ][ ].[ ]10%L (células/mm?3) Recuento de leucocitos [ ][ ].[ ]10%L (células/mm?)

Neutréfilos [ ][ 1.[ 1% Neutrédfilos [ ][ 1.1 1%

Linfocitos[ 1[ 1.[ 1% Linfocitos[ 1 1.[ 1%

Bandas [ ][ ][ ]% Bandas [ ][ 1.[ 1%

Plaquetas[ ][ 1.[ ]10%L (células/mm®) Plaquetas[ ][ ].[ ]10%L (células/mm?3)

Creatinina [ ][ 1.[ 1mg/del Creatinina [ ][ ].[ 1mog/dL

CPK[ II 1.1 ]JulL Creatinina [ ][ 1.[ 1 mg/dL

PCR[ I 1.0 JuL CPKL I 1. JuL

LDH U/L PCR[ I 1.[ JuwL

Proteina C-reactiva| ][ ].[ ]mag/dl LDH UI/L

Procalcitonina[ ][ 1.[ ]1mag/dl Proteina C-reactiva[ ][ 1.[ ]mg/dl
Procalcitonina[ ][ 1.[ ]mg/dl

TRATAMIENTO PREVIO

Recibio oseltamivir antes de llegar al
INER

[ 11)Si [ 10)No

Cuantos dias

Recibi6 corticoesteroide antes de
llegar al INER

[ TSI [ ]10)No

Cuantos dias

Recibio6 oseltamivir antes de llegar al INER
[ 11)si [ 10)No
Cuantos dias

MORTALIDAD

Fallecio durante su EIH

Mortalidad a 30 dias

Causa de muerte

[ TSI [ ]0)No [ TSI [ ]0)No No fallecié
Dia de estancia en que fallecio [ 11)Si [ 10)No
Fecha de muerte Choque séptico
[ TSI [ ]0)No
Lesion renal
[ TSI [ ]10)No
Infeccién nosocomial
[ TSI [ ]10)No
Complicaciones extrapulmonares
[ TSI [ ]0)No
Influenza
[ TSI [ ]10)No
Falla organica multiple
[ TSI [ ]10)No
Otra causa
TRATATAMIENTO EN EL INER
ANTIVIRAL No recibié Recibi6 esteroide
[ TSI [ ]0)No [ TDSi [ ]0)No [ TSI [ ]0)No
Oseltamivir
[ TSI [ ]0)No Cuantos dias
Amantadina/Rimantadina
[ TSI [ ]10)No
Ribavirina
[ TSI [ ]0)No
Triple terapia
[ TSI [ ]0)No

Cuantos dias
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ANTIBIOTICO

No recibié

[ 11)Si [ 10)No
Betalactamico-penicilinas

[ 12)Si [ 10)No
Betalactamico-Cefalosporina

[ 11)Si [ ]10)No
Betalactamico-Carbapenémicos
[ 11)Si [ 10)No
Betalactamico- Aminopenicilinas
[ 12)Si [ 10)No
Betalactamico-Penicilinas Semisintéticas
[ 11)Si [ ]10)No

Macrélido

[ 12)Si [ 10)No
Quinolona

[ 11)Si [ 10)No
Aminoglucosido

[ 11)Si [ ]10)No
Tetraciclina

[ 11)Si [ 10)No

Sulfonamida- Trimetoprim

[ 10)No

Lincosamida

[ 10)No

Oxazolidinona

[ 10)No

[ 10)No

S-Nitro-imidazoles

[ 10)No

Polimixina

[ 10)No

Esteroles (Anfotericina)

[ 10)No

Otro, especifique

COINFECCIONES

Sitio de obtencién de muestra:
Pulmén

[ TSI [ ]10)No

Sangre

[ TSI [ ]0)No

Liguido pleural

[ TSI [ ]0)No

Orina

[ TSI [ ]10)No
Tejido

[ 11)Si [ 10)No
Tracto Gl

[ 11)Si [ 10)No
Punta de catéter
[ TSI [ ]10)No

Tipo de muestra obtenida de pulmén
Expectoracion

[ 11)Si [ 10)No

Aspirado traqueal

[ 11)Si [ ]0)No

Lavado broncoalveolar

[ 11)Si [ ]0)No

Exudado Nasofaringeo

[ 11)Si [ 10)No

COINFECCION NOSOCOMIAL

¢ Cultivos positivos al ingreso?

[ 11)Si [ 10)No

¢ Coinfeccioén posterior a las 48 horas?

[ 11)Si [ 10)No

Dias de presentacion de coinfeccion nosocomial
Dias

Sitio de obtencién de muestra:
Pulmén

[ TSI [ ]10)No

Sangre

[ TSI [ ]10)No

Liquido pleural

[ TSI [ ]0)No

Orina

[ 12)Si [ 10)No
Tejido

[ 12)Si [ 10)No
Tracto Gl

[ 11)Si [ 10)No
Punta de catéter
[ TSI [ ]10)No

Tipo de muestra obtenida de pulmén
Expectoracion

[ 11)Si [ JO)No

Aspirado traqueal

[ 11)Si [ JO)No

Lavado broncoalveolar

[ 11)Si [ ]10)No

Exudado Nasofaringeo

[ 11)Si [ JO)No

BACTERIAS GRAM POSITIVAS

Sin desarrollo
[ TSI [ ]0)No

S.coagualasa neg
[ 11)Si [ 10)No

S. pneumoniae S. aureus
[ 11)Si [ 10)No [ 11)Si [ 10)No
Enterococcus faecium S. epidermidis
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[ 11)Si [ ]10)No [ 11)Si [ 10)No
Enterococcus fecalis Kocuria Kristinae
[ 11)Si [ 10)No [ 11)Si [ 10)No
S.hominis Otra
[ 11)Si [ ]10)No
BACTERIAS GRAM NEGATIVAS
Sin desarrollo A.ursingii
[ 11)Si [ 10)No [ 11)Si [ 10)No
S. maltophila Aeromona sobria
[ 12)Si [ 10)No [ 11)Si [ 10)No
Pseudomonas aeruginosa Morganella
[ 11)Si [ ]10)No [ 11)Si [ 10)No
E.coli Moraxella catarrhalis
[ 12)Si [ 10)No [ 11)Si [ 10)No
A.baumanii Achromobacter xylosoxidans
[ 12)Si [ 10)No [ 11)Si [ 10)No
Enterobacter cloacae Sphingomonas paucimobilis
[ 11)Si [ 10)No [ 11)Si [ 10)No
H. influenzae Enterobacter asburiae
[ 11)Si [ 10)No [ T1)Si [ ]0)No
B. cepacia Klebsiella pneumoniae
[ 11)Si [ 10)No [ T1)Si [ ]0)No
S. marscences Delftia acidovorans
[ 11)Si [ 10)No [ 11)Si [ 10)No
Otra Acinetobacter junii
[ 11)Si [ 10)No [ T1)Si [ ]0)No
Proteus vulgaris
[ 11)Si [ 10)No
HEMOCULTIVOS
Bacteremia primaria
[ 11)Si [ 10)No
Bacteremia secundaria
[ 11)Si [ 10)No
DIARREA NOSOCOMIAL
¢ Toxina AB clostridium difficile positiva posterior a las 48 horas de ingreso?
[ 11)Si [ 10)No
HONGOS
¢ Coinfeccion posterior a las 48 horas de ingreso? Candida spp
[ 11)Si [ 10)No [ 11)Si [ ]0)No
Otro
Sin desarrollo [ TSI [ ]0)No
[ 11)Si [ 10)No
Aspergillus spp
[ 11)Si [ 10)No
NEUMONIA

Neumonia nosocomial (48 horas posterior al ingreso)
[ 11)Si [ 10)No

Neumonia temprana

[ 11)Si [ 10)No

Neumonia tardia

[ 11)Si [ 10)No

Neumonia asociada a la ventilador (48 horas posterior al
inicio de VMI)
[ 11)Si [ 10)No
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VIRUS

¢ Coinfeccion al ingreso?

[ 11)Si [ 10)No

¢ Coinfeccion posterior a las 48 horas?
[ 11)Si [ 10)No

Reactivacién de CMV

[ 11)Si [ 10)No

DESARROLLO DE VIRUS
Sin desarrollo

[ TSI [ ]0)No
Rinovirus

[ TSI [ ]0)No
Metapneumovirus
[ TSI [ ]10)No
Coronavirus 229E

[ TSI [ ]0)No
Coronavirus HKU1

[ TSI [ ]0)No
Bocavirus

[ TSI [ ]10)No

Parainfluenza 1,2,3,4
[ T)Si [ ]0)No
Enterovirus

[ TSI [ ]0)No
Adenovirus

[ TSI [ ]0)No
Coronavirus N63

[ TSI [ ]0)No
Virus sincitial respiratorio
[ TSI [ ]0)No
Coronavirus SARS

[ TSI [ ]0)No

¢ Se encontrd desarrollo de bacterias multidrogoresistentes?
[ 11)Si [ 10)No
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