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RESUMEN 

 
Alteraciones tempranas de la función pulmonar y calidad de vida después 

de neumonía grave por influenza A H1N1. 

 

Introducción: En marzo 2009 aparecen casos de neumonía atípica 

moderada a grave, causados por una cepa nueva de virus de influenza 

A H1N1. En el INER se atendieron 1371 casos hasta julio 2010, con 

250 defunciones. Dada la magnitud del daño pulmonar presentado 

nace la inquietud de seguir una cohorte de pacientes confirmados con 

la idea de estudiar el impacto de la neumonía grave por influenza A 

H1N1 sobre función pulmonar y la calidad de vida, lo cual no se ha 

determinado.  

 

 Planteamiento del problema: Seguimiento de pacientes con 

neumonía grave por influenza A H1N1 confirmada para originar 

información acerca de las secuelas a corto plazo. 

 

 Pregunta de investigación: ¿Cuales son las posibles secuelas 

funcionales respiratorias, calidad de vida  y por tomografía en 

pacientes con neumonía grave por influenza A H1N1 posterior a 2 

meses?; ¿Existe asociación entre el patrón por imagen con el daño 

funcional?; y  ¿Cuales son los factores que predicen estas alteraciones 

funcionales y calidad de vida? 

 

 Justificación: Aportar nuevos conocimientos acerca de las 

alteraciones en la función pulmonar que pueda dejar o de la 

observación del proceso de recuperación de los sobrevivientes de 

neumonía grave desde el enfoque clínico, funcional y radiológico. 

 

 Objetivos: Objetivo general: Definir si existen alteraciones en la 

función pulmonar y anatómicas (imagen) después de dos meses de 

hospitalización. Objetivos específicos: 1. Ver la relación entre el daño 

funcional con el anatómico (patrón radiológico), 2. Identificar factores 

predictores de las alteraciones en la función pulmonar; y  3. Observar 

la afectación en la calidad de vida relacionada a la salud. 



 

 

 Diseño: Investigación: Prospectivo y analítico. Tipo de diseño: 

Cohorte.   

 

 Pacientes y metodología: se incluyeron 135 pacientes con neumonía 

moderada a grave confirmados con influenza A H1N1, a quienes se 

registró datos clínicos y de laboratorio de ingreso a urgencias. Se les 

realizó 2 meses después de la hospitalización pruebas de función 

pulmonar (PFR), tomografía axial computada de alta resolución de 

tórax y cuestionarios de calidad de vida (CdV). 

 

 Resultados: La edad fue 40±11 años, 64% era del sexo masculino, 

IMC  30±5 Kg/m
2
, índice de oxigenación (IO) 243±55, APACHE II de 

11.5±5,  DHL de 821 ±385 U/L; 62% requirió de esteroides, 29.6% 

requirió ventilación mecánica (VM). A dos meses el 35% tenían un 

índice FEV1/FVC >0.85, 31% la PaO2 <60 mmHg, 33% la TLCO85 <  

85%, 42% tuvo desaturación de oxigeno después de 6MWT. Cuatro 

de los 8 dominios del SF-36 fue ≤ 70 puntos, afectando al 36% en el 

dominio de limitación física; para el total de SGRQ el 25% tuvo > 30 

puntos y la media fue 18 (12-30) y el 27% con al menos una actividad 

afectada por índice de Katz,. Los que recibieron VM presentaron más 

afectación  funcional y en calidad de vida en comparación con los que 

no estuvieron bajo ventilación mecánica: FVC %p 95.2±15.8 vs 

103.7±16.4, TLC 89.1±11.9 vs 96.8±20.6, FEV1/FVC %p  84.4±6.4 vs 

81.5±7.3, TLCO85  81.1±21.6 vs 95.8±21.2, 6MWT 430.7±127.5 vs 

508.8±96.9 metros, todas con significancia estadística (p<0.05); y 

limitación física del SF-36 de 37.5 (0-81) vs 100 (50-100) (p<0.05); 

respectivamente. El IO correlacionó con TLCO85 (r=0.30) (p=0.003), 

CURB-65 con TLCO85 (r= -0.21) (p<0.04), y el dominio de limitación 

física del SF-36 con TLCO85 (r= 0.30), IO (r= 0.27)  y CURB-65 (r = -

0.32),  todas con significancia estadística (p< 0.02). 

 

 Conclusión: 1/3 de los pacientes mostraron alteraciones en la PFR 

y en los CdV posterior a la neumonía por influenza A H1N1. Los 

pacientes afectados en forma más grave presentaron más alteraciones 

en las PFR, y algunas pruebas de función se asociaron a los CdV. 
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Alteraciones tempranas de la función pulmonar y calidad de 

vida después de neumonía grave por influenza A H1N1. 
 

  

 

1.0 Marco Teórico:  

 

 1.1 Síntesis del  proyecto: La neumonía por el virus de influenza A 

H1N1 se ha caracterizado por una respuesta inflamatoria pulmonar 

evaluada clínica y radiológicamente. Debido a la magnitud y gravedad del 

daño pulmonar es relevante conocer la probabilidad de alteraciones a 

corto plazo mediante el seguimiento clínico, funcional y radiológico de 

una cohorte de pacientes con neumonía grave confirmada por el virus de 

influenza A H1N1. 

 

 

1.2 Antecedentes bibliográficos: En abril del 2009, México reportó 

un brote de enfermedad respiratoria aguda caracterizada por disnea 

(86.1%), taquipnea (30%) y/o signos radiológicos de consolidación 

sugestiva de neumonía atípica y/o de focos múltiples, acompañada de 

insuficiencia respiratoria con hipoxemia grave, que se caracterizó por  

una PaO2 promedio de 49 mm Hg y un índice de oxigenación 

(PaO2/FiO2) de 233 mm Hg. El 21.8%  de los pacientes presentó una 

PaO2/FiO2 <200.
1

 Esta gravedad dirigió la atención a observar la 

evolución de la resolución o a posibles complicaciones residuales, respecto 

a este nuevo agente. 

 

Es bien conocido que las neumonías virales durante la infancia en 

general pueden dejar bronquiolitis residual. Existe poca información 

acerca de las alteraciones a corto y mediano plazo después de infecciones 

virales, lo que se ha visto principalmente con adenovirus y coronavirus, es 

una tendencia a la restricción pulmonar y a provocar alteraciones en la 

difusión de monóxido de carbono a 6 meses. En el primer estudio de las 

alteraciones en la función pulmonar secundaria a infección viral, fue una 

serie de casos de cuatro pacientes que desarrollaron acidosis respiratoria, 

evidenciada por una alta presión parcial de dióxido de carbono y una 
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marcada reducción del pH arterial; durante la fase de recuperación 

presentaron un retorno de la saturación de la oxihemoglobina hacia lo 

normal y tres de estos cuatro continuaron con retención de dióxido de 

carbono posterior a este periodo.
2
 Respecto a influenza A H1N1 no se ha 

descrito sus complicaciones desde este  enfoque. 

 

 

 1.3 Planteamiento del problema: Conocer la convalecencia clínica, 

funcional y radiológica respiratoria a corto plazo después de neumonía 

grave por influenza A H1N1 confirmada, para originar información 

acerca de las alteraciones a corto plazo. 

 

 

  1.4 Justificación: Ante un virus nuevo del que hemos aprendido 

más cosas desde varios puntos de vista y no se conoce nada acerca de las 

alteraciones en la función pulmonar que pueda dejar o de la observación 

del proceso de recuperación de los sobrevivientes de neumonía grave 

desde el enfoque clínico, funcional y radiológico; lo que se puede hablar 

en la actualidad es respecto a otros tipos de neumonía viral 
3,4,5,6,7

 y su 

mecanismo fisiopatológico 
8,9 , 10 11

 y en particular del virus H5N1.
12

 En 

todas estas infecciones pulmonares graves se ha observado alteraciones en 

la función pulmonar a mediano y largo plazo en forma permanente 

caracterizadas por alteraciones en gasometría, mecánica respiratoria y 

disminución de la difusión
13

, con daño en la vía aérea pequeña
14

 y 

persistencia de datos de atrapamiento aéreo como con el coronavirus.
15

 

Esto nos impulsó a estudiar de forma prospectiva los posibles resultados 

funcionales respiratorios a corto plazo en los pacientes hospitalizados con 

neumonía grave por el virus de la influenza A H1N1. Dando a conocer 

más sobre la historia natural de las secuelas de la influenza A H1N1.  

 

 

1.5 Objetivo (s):  

 

 Generales: 

- Definir si existen alteraciones en la función pulmonar y 

anatómicas (imagen) después de dos meses de hospitalización.  

2 



 

 

 Específicos: 

- Relacionar el daño funcional con imagen (patrón 

radiológico).  

- Identificar factores predictores de las alteraciones en la 

función pulmonar. 

- Determinar la afectación en la calidad de vida relacionada a 

la salud. 

 

 

2.0 Diseño: 

 

2.1 Investigación: 

- Prospectivo y analítico. 

 

2.2 Tipo de diseño: 

- Cohorte. 

 

 

3.0 Grupos de estudio: 

 

 3.1 Lugar y duración del reclutamiento de pacientes: 

        -   Servicio clínico 5 (pabellón de influenza) del Instituto 

Nacional de Enfermedades Respiratorias, con duración de 2 meses. 

 

3.1.1 Universo, unidades de observación, métodos de muestreo y 

tamaño de la muestra: 

        -   El universo de estudio fueron todos los pacientes con 

neumonía grave por influenza A H1N1 que fueron egresados por mejoría 

del Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias (para los fines del 

estudio no se justifica un tamaño de muestra y dado que es un estudio 

observacional no se requirió de intervención ni de asignación aleatoria). 
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 3.2 Variables del estudio: 

  

 Dependientes: 

- CURB-65. 

- Índice de oxigenación. 

- Deshidrogenasa láctica (DHL). 

- Datos de la tomografía axial computada. 

- Pruebas de función pulmonar. 

- Cuestionarios de calidad de vida. 

 

 

 Independientes: 

- Edad. 

- Sexo. 

- Índice de masa corporal. 

- APACHE II (Escala Fisiológica de la Salud Crónica y 

Aguda II). 

- Índice de Oxigenación. 

- Antecedentes de enfermedad previa. 

- Historia de tabaquismo.  

- Tiempo de tabaquismo. 
 

 

 3.3 Criterios de inclusión y exclusión: 

 

 Criterios de inclusión:  

- Hombre y mujer mayor de 18 años.   

- Paciente con influenza A H1N1 confirmada por el 

laboratorio local mediante técnica de RT-PCR.  

- Paciente con neumonía sustentada por presencia de 

opacidades pulmonares en la radiografía simple o en la 

tomografía de tórax, que requirió de hospitalización. 

- Paciente con estudios de función respiratoria y tomografía 

axial computada de tórax. 

- Paciente con consentimiento informado. 
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 Criterios de exclusión: 

-   Paciente que no tengan espirometría.  

 

 

4.0 Recolección de datos: 

       -  El instrumento empleado es el número de datos recolectados 

por medio de una hoja de captura en Excel. 

 

 

5.0 Análisis de datos y métodos matemáticos:  

 

5.1 Es un estudio aprobado por el comité de ética del Instituto 

Nacional de Enfermedades Respiratorias el 1 de enero del 2010 con 

número C01-10. Todos los pacientes dieron su consentimiento informado. 

 

 El Diagnóstico de influenza A H1N1 fue basado en los criterios de 

la Organización Mundial de la Salud (OMS)
 16

,  reportado el 1 de junio 

del 2009, y todos los pacientes tuvieron confirmación subsiguiente por 

RT-PCR. Las muestras se tomaron de fosa nasal dentro de los primeras 

72 h de la admisión.  

   

 5.2 Sujetos: Es un estudio de cohorte prospectivo de pacientes con 

neumonía grave por influenza A H1N1 quienes fueron dados de alta 

después de haber estado hospitalizados en piso o en terapia intensiva 

(UCI) durante la epidemia desde febrero del 2009 hasta el 30 de abril del 

2010, teniendo 237 casos confirmados con influenza A H1N1 de los cuales 

quedaron 135 sujetos (figura 1). Los datos clínicos fueron obtenidos en la 

primera evaluación y durante el seguimiento del paciente. La información 

incluyo datos demográficos, clínicos (antecedentes, exposición, 

padecimiento actual, somatometría, valoración de gravedad (APACHE 

II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II y CURB-65), 

tratamiento, resultados de laboratorio y estudios de imagen (radiografía 

simple de tórax y tomografía axial computada de tórax). 

 

Aproximadamente de 30 a 60 días después del egreso, los pacientes 

fueron evaluados en el laboratorio de función pulmonar, donde se realizó 
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gasometría arterial, prueba de caminata de 6 minutos, oximetría de pulso 

en reposo y tomografía axial computada de tórax. Adicionalmente, ellos 

completaron los cuestionarios de calidad de vida: SF-36, San George´s y 

Katz.  
 

5.3 Prueba de caminata de 6 minutos (6MWT): Es una prueba 

estandarizada de esfuerzo que consiste en medir la distancia máxima que 

un sujeto es capaz de caminar (al paso más rápido posible) en 6 minutos. 

Refleja las actividades de la vida diaria.
17

 Durante la prueba se mide, 

saturación de oxígeno, frecuencia cardiaca, disnea por escala de Borg y 

fatiga. 

 

5.4 SF-36: Es un cuestionario genérico de calidad de vida 

relacionada a la salud que consta de 36 preguntas organizadas en 8 

dominios: función física (grado en el que la falta de salud limita las 

actividades físicas de la vida diaria), rol físico (grado en el que la falta de 

salud interfiere en el trabajo y otras actividades diarias, produciendo un 

rendimiento menor del deseado), dolor corporal, salud general, vitalidad, 

función social (grado en el que los problemas físicos o emocionales 

derivados de la falta de salud interfieren en la vida social habitual), rol 

emocional, salud mental (considera la depresión, ansiedad, bienestar 

general).
18

 La puntuación para cada dimensión se encuentra entre 0 

(Peor) y 100 (Mejor). 

 

5.5 Saint George (SGEQ): Cuestionario específico respiratorio  de 

calidad de vida relacionada a la salud, formado por 50 ítems que se 

distribuyen en tres dimensiones: síntomas (8 ítems), actividad (16 ítems) e 

impacto (26 ítems) referido a trastornos emocionales y función social.
19

  

La puntuación va de 0 (ausencia de alteración) a 100 (máxima 

alteración).  

 

5.6 Índice de Katz: Evalúa actividades básicas de la vida diaria 

(ABVD).
20

 Estima el grado de independencia que tiene el paciente (a 

mayor puntuación menor expectativa de vida activa). Va desde la letra A 

hasta la G que corresponde al número de funciones independientes: 

alimentación, continencia, movilidad, uso de retrete, bañarse y vestirse.
21
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5.7 Pruebas de función pulmonar (PFR): Pletismografía 

(volúmenes y capacidades pulmonares), usando el método del lavado de 

nitrógeno y espirometría con test de broncodilatador; para obtener FEV1, 

FVC, FEV1/FVC, TLC, IC, RV y FRC que fueron medidos con el equipo 

Jaeger, MS-PFT, analyzer unit y Master Screen Body, Jaeger, Alemán. 

La difusión del monóxido de carbono ajustado para la altura (ciudad de 

México: por 0.85) fue medido con Jaeger, MS-PFT, analyzer unit, 

Alemán. Las mediciones se hicieron de acuerdo a los estándares  y 

procedimientos según los lineamientos ERS/ATS.   

 

Se midieron gases arteriales y el gasómetro utilizado es ABL800, 

Radiometer Flex, copenhagen, Dinamarca.  

 

El deterioro de la función pulmonar se evaluó de acuerdo a las 

directrices de la Sociedad Americana de Tórax.
22

  

 

El resultado de pruebas de función pulmonar se interpretó como 

dentro de los límites normales, si la TLC, FVC, FEV1 y TLCO85 era 

superior al 80% del valor predicho y la relación FEV1/FVC se mantenía 

en el rango de 0,70 a 0.80. Los valores normales de referencias fueron 

tomados de publicación hecha en México.
23

 

 

5.8 Puntuación por Tomografía Axial Computada de Alta 

Resolución (TACAR): Todas las imágenes de TACAR se realizaron en un 

tomógrafo multicorte Volumen Zoom, Siemens, Alemán, y fueron 

observadas usando un sistema PACS-RIS, Siemens, modelo SyngoXs, 

aplicación SyngoimagingXs.    

 

 Se obtuvieron cortes  de alta resolución de 1.0 a 1.5 mm de grosor 

tomándose a intervalos de 1-cm desde los opérculos torácicos. En 

promedio se realizaron de 20 a 25 imágenes en cada paciente. Los estudios 

de imagen incluyeron una basal (ingreso hospitalario) y otra a los 30 a 60 

días posteriores (al egreso del hospital). Todas las tomografías tuvieron 

imágenes inspiratorias y espiratorias de 1.0 a 1.5 mm de alta resolución.  

La tomografía fue evaluada por un experto cegado a cualquier dato 
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clínico y paraclínico. Se empleo un método de puntuación similar a lo 

descrito anteriormente. La puntuación de la tomografía en la parte alta (a 

nivel del callado aórtico), media (a nivel de la carina principal) y las zonas 

más bajas del pulmón (arriba de la cúpula diafragmática); se determinó 

mediante estimación visual de la extensión de la enfermedad en cada 

zona. El grado de afectación (alteraciones), se evaluó en cada una de las 

tres zonas del pulmón que corresponde aproximadamente al 90% del 

total del parénquima pulmonar. La tomografía fue evaluada para vidrio 

deslustrado, consolidación y fibrosis mediante una puntuación 

semicuantitativa de extensión; en general el porcentaje total de extensión 

se obtiene sumando las seis zonas pulmonares por el observador de 

acuerdo a la escala descrita para enfermedad intersticial por Kazeronni y 

colaboradores.
24

 Se determino como patrón de mosaico (opacidad en 

parches) como no difusa cuando menos de la mitad de la zona estaba 

involucrada y difuso si más de la mitad de la zona estaba involucrada. De 

manera dicotómica se evaluó: atrapamiento aéreo, dilatación bronquial, 

engrosamiento bronquial, opacidades reticulares, pavimentación, nódulos 

y derrame pleural. Los criterios de estas anormalidades se definieron en 

los términos de Fleischner Society´s Glossary.
25

  

 

5.9 Se utilizaron medias y desviación estándar para variables 

continúas. Para la comparación de grupos (ventilado contra no ventilado) 

se utilizó t student. La asociación entre las variables de gravedad de 

neumonía y pruebas de función respiratoria y calidad de vida se evaluó 

con la r de Pearson. Un análisis de regresión lineal se realizo para 

determinar que variables predecían las alteraciones funcionales y calidad 

de vida, siendo la variable dependiente seleccionada la TLCO85.  Se uso el 

paquete estadístico SPSS 10.   

 

 

6.0 Recursos: 

 

 6.1 Humanos: 

- Pacientes. 

- Tutor. 

- Médico residente. 
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 6.2 Físicos: 

  

- Equipo de cómputo. 

- Tinta para impresoras. 

- Hojas blancas. 

- Hojas de recolección de datos. 

- Plumas y lápices. 

- Borradores y sacapuntas. 

 

 

7.0 Financiamiento: 

 Interno, a cargo del instituto.  

 

 

8.0 Resultados:  

 

8.1 La edad media fue 40 ± 11 años, 64% era del sexo masculino, el 

IMC medio fue de 30 ± 5 Kg/m
2
, índice de oxigenación (IO) 243 ± 55, 

APACHE II de 11.5 ± 5, deshidrogenasa láctica (DHL) de 821 ±385 U/L, 

el 62% requirió de esteroides, 29.6% requirió ventilación mecánica (VM). 

Los síntomas con mayor frecuencia reportados al ingreso son la disnea 

(85.9%), fiebre (94.8%), tos (91.1%), mialgias (76.3%) y cefalea (53.3%). 

La tomografía axial computada se presento con patrón de consolidación 

en el 92% y vidrio deslustrado en el 98% al ingreso de los pacientes, así 

como importantes alteraciones en la gasometría de ingreso (Tabla 1). 

 

8.2 Pruebas de función pulmonar y estudios de imagen de 

seguimiento: la frecuencia de alteraciones clínicas a los 2 meses de 

seguimiento fueron las siguientes: el 35% tenía FEV1/FVC > 0.85, 31% 

tenían PaO2 < 60 mm Hg, 33% tenían TLCO85 <  80% y 42% presento 

desaturación de oxigeno después de 6MWT con un recorrido en metros de 

479.58 ± 115.3, con saturación inicial de 93.71 ± 2.1 % y saturación final 

de 90.10 ± 3.8 %. Y en los estudios de imagen 30% continúa con 

consolidación y el 94% con vidrio deslustrado (Figura 2). 
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8.3 En los cuestionarios a los dos meses: cuatro de los ocho 

dominios del SF-36 fue de ≤ 70 puntos, afectando al 36% en la limitación 

física; para el total del SGRQ el 25% tenía > 30 puntos y la media fue 18 

(12-30), y el 27% con al menos una actividad afectada por índice de Katz.   

 

8.4 Comparación de las alteraciones clínicas entre ventilados y no 

ventilados: las alteraciones clínicas en el subgrupo de pacientes con VM 

(n=40) demostró valores mas bajos con el subgrupo de pacientes sin VM 

(n=95), excepto en el índice FEV1/FVC  (Tabla 2).  

 

8.5 Correlación entre la gravedad de la neumonía y  las pruebas de 

función pulmonar y  cuestionarios de calidad de vida (Tabla 3): El índice 

de PaO2/FiO2 correlaciono bien con la FVC, TLC y dominio de 

limitación física del cuestionario SF-36. La DHL correlaciono bien con 

FVC, RV, FRC y TLCO85. El CURB-65 tuvo correlación con FVC, IC, 

TLCO85 y en el dominio de limitación física del cuestionario SF-36.  

 

8.6 En la puntación de la TACAR la consolidación tiene 

correlación con FVC, índice FEV1/FVC, RV, TLC, FRC, IC, impacto del 

cuestionario de Saint George y limitación física del cuestionario SF-36 

(Tabla 3 y 4). Hubo correlación entre los diferentes valores de la 

gasometría a los dos meses con el impacto y síntomas del cuestionario del  

Saint George y con salud general del cuestionario SF-36. La caminata de 

6 minutos correlaciono bien con cada concepto del cuestionario de Saint 

George y con el dominio de limitación física del SF-36.  

 

8.7 Cuando se evaluó las variables predictoras de la alteración de 

la TLCO85 se encontró que el índice de oxigenación tuvo coeficiente de 

correlación positiva (β = 0.266), y la DHL como el CURB-65 se 

correlacionaron negativamente (β = - 0.305 y – 0.103, respectivamente), 

Tabla 5. 
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9.0 Discusión:  

 

9.1 Este  estudio hasta donde tenemos conocimiento, es el primero 

y único que evalúa el impacto de la neumonía por influenza A H1N1, a 

corto plazo, con una buena muestra de casos confirmados en pacientes sin 

historia de síntomas respiratorios crónicos; solo 5% con antecedente de 

asma y 5%  de SAOS (síndrome de apnea obstructiva del sueño) de la 

cohorte. Hasta la fecha solo se han publicado informes desde el enfoque 

clínico y epidemiológico de los pacientes admitidos por neumonía grave a 

las unidades de cuidados críticos por influenza A H1N1
26,  27,  28

  , en donde 

por ejemplo, se ha encontrado a la DHL como variable predictora de 

gravedad, la cual se encontró en nuestro estudio asociada a la reducción 

de la TLCO85. También un reporte de serie de casos seguidos a dos y seis 

meses con pruebas de función pulmonar mostró una reducción en la FVC 

y en la TLCO en dos pacientes de cuatro sujetos.
29

   

 

9.2 Cuando la infección viral produce una neumonía en pacientes 

susceptibles añadirá una rápida progresión a daño alveolar difuso, el cual 

es caracterizado por hemorragia intra-alveolar, infiltración linfocitaria, 

edema, depósito de fibrina, hiperplasia de neumocitos tipo II y la 

formación de membranas hialinas. Siendo el común denominador de estas 

alteraciones la hipercitonemia aguda según Marissa J. Carter
30

, lo que 

provoca las alteraciones pulmonares permanentes como la fibrosis, 

motivo por el cual los sujetos permanecen con hipoxemia residual.
31

 En 

general, se ha observado que las infecciones respiratorias de tipo viral 

independientemente del tipo de virus (coronavirus, adenovirus, virus 

sincitial respiratorio, virus parainfluenza, citomegalovirus, influenza y 

virus herpes simple) son factores de riesgo independientes para el 

desarrollo de enfermedades pulmonares y una disminución acelerada de 

la función pulmonar en la etapa adulta, aun sin haber exposiciones de 

riesgo como el tabaco.
32

 Aunque en la mayoría de los pacientes las 

pruebas de función respiratoria se normalizan, puede haber alteraciones 

funcionales persistentes, como se demuestra en nuestro estudio.   

 

9.3 En este estudio observamos que a los 2 meses de seguimiento, 

las alteraciones en la pruebas de función pulmonar fue en  1/3 parte de la 
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cohorte, la mayoría consistió en la reducción de la TLCO85 con patrón 

restrictivo. Igualmente se encontró afección en la prueba que refleja las 

actividades de la vida diaria a través de la caminata de 6 minutos;  existió 

una reducción mayor tanto en los metros caminados como en la  

saturación en los pacientes más graves. Además, se encontró que el 

principal dominio afectado en los cuestionarios de calidad de vida del SF-

36 fue precisamente la limitación física en el 36% de los sujetos. Todos 

estos datos son presentados en forma muy similar pero con ciertas 

diferencias a lo reportado respecto al SARS (síndrome respiratorio grave 

del adulto) 
33

, como en los pacientes con SIRA (síndrome de insuficiencia 

respiratoria aguda). 
34, 35, 36

  

 

9.4 La frecuencia de alteraciones en la tomografía de tórax, como 

la consolidación al ingreso fue importante (92%) en comparación a la de 

los dos meses posteriores (30%); figura 3, ilustra las alteración observada 

con más frecuencia al ingreso y a los dos meses posteriores al egreso, 

donde el broncograma es visible y los vasos sanguíneos son indistinguibles 

de la consolidación pulmonar en el estudio inicial, algo similar a lo 

reportado por Hui y cols en pacientes con SARS
37

. Por otro lado la 

extensión de la inflamación  valorada por el vidrio deslustrado persistió a 

los dos meses, a pesar de ello  llama la atención que solo una tercera parte 

requirió de intubación orotraqueal y ventilación mecánica, pero la gran 

mayoría si experimentó hipoxemia, disnea y dificultad respiratoria como 

se observó en el estudio de Xie y cols 
38

 en pacientes con SARS. En esta 

cohorte, un 62% de los sujetos se les administró esteroides como parte de 

su tratamiento, sin embargo, su utilidad continúa siendo controversial en 

este grupo de pacientes como mencionan algunas recientes 

publicaciones.
39

 También llama la atención que a pesar de que mas de la 

mitad de los sujetos recibieron esteroides, el patrón de vidrio deslustrado 

tuvo una disminución de solo un 4% de los pacientes a los 2 meses 

posterior al inicio de la enfermedad (figura 4, ilustra la típica evolución a 

dos meses del patrón en vidrio deslustrado difuso), algo ya comentado 

también en pacientes con SARS
40

 y reportado por Chun-Hua Wang y cols 
41

 como factor independiente asociado al retraso en la resolución de la 

imagen por la persistencia de las citocinas elevadas en el pulmón y por lo 

tanto del proceso de inflamación con incremento de la replicación viral. 
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En contraste con el SARS que da afección residual de la vía área pequeña, 

en los sujetos de este estudio se observó afección residual restrictiva no 

habiéndose encontrado casos que funcionalmente mostraran patrón 

obstructivo; un 26% de los sujetos presento atrapamiento aéreo a los dos 

meses por TACAR y no hubo pacientes con datos indirectos de 

bronquiolitis residual (vidrio despulido en parches)  en  el  seguimiento.  

 

9.5 En ninguno de nuestros pacientes encontramos datos en las 

tomografías de patrón fibrótico a los dos meses, solo 35% de los sujetos 

permaneció con imágenes reticulares sugestivas de fibrosis focal residual, 

lo cual refleja la evolución natural de la enfermedad hacia casi la 

reintegración a las actividades de la vida diaria, ya que no se midió 

específicamente la disnea, pero consideramos suficiente la información 

que brinda el desempeño de la prueba de caminata de 6 minutos.  Debido 

a que la imagen de vidrio despulido a los dos meses esta presente en el 

94% de los sujetos con tomografía en esta cohorte temporal, se tendría 

que dar un seguimiento más prolongado para valorar su evolución y que 

se pudiera determinar si su mecanismo fisiopatológico es diferente a otras 

enfermedades virales del pulmón.  

 

9.6  Este daño funcional y por imagen se correlaciona con los 

cambios medidos de la calidad de vida, lo que se evidencia 

apropiadamente que todas estas alteraciones explican la repercusión de la 

vida diaria y que el grado de gravedad de la neumonía predice el daño 

funcional. Existen la limitación en nuestro estudio que en estos pacientes 

no se midió la fuerza muscular (Pimax y Pemax), pero hay suficientes 

evidencias de que las alteraciones respiratorias son intrínsecas 

pulmonares y no por debilidad muscular. 

 

10.0 Conclusiones:  

 

Se demostró que una tercera parte de los pacientes con una 

neumonía grave por influenza A H1N1 presentan alteraciones en la 

función pulmonar y calidad de vida a los dos meses posteriores del inicio 

de la enfermedad. Una de las anormalidades más frecuentes es  la 

reducción en TLCO85 y la alteración en la oxigenación en la caminata de 
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6 minutos. Los pacientes que requirieron de VM tuvieron mayor 

repercusión en la función pulmonar y la calidad de Vida. La puntuación 

alta de consolidación fue el hallazgo en la tomografía computada que 

mejor se asoció a daño en la función pulmonar y la calidad de Vida. El 

patrón predominante fue el restrictivo pulmonar. Y la imagen de vidrio 

despulido persiste a los dos meses de seguimiento que refleja en cierto 

modo inflamación pulmonar que de la misma forma explicaría el patrón 

restrictivo y la hipoxemia, lo cual afecta en cierto grado la calidad de 

vida. Las variables que predicen una disminución en la TLCO85 son: 

CURB-65, DHL e índice de oxigenación basal. Es importante el 

seguimiento de los pacientes afectados con el fin de demostrar persistencia 

o desaparición  de las alteraciones a más largo plazo. 
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Tabla 1. C aract eri sti cas 
por vi rus A H1N1. 

b.isa les d e l os p acientes co n n eum onia confirmada 

Vari able 

Sexo mascuino . . - . 
numinum T olal (%) 
Edad . .... años (SO) 
Media 
Max·Mn 

"'edida a,," opom"lI ica 
. med ia ± SO 
Indice de masa corpora l. 3).Z1± ~.4 

v,v'" 
H ;"10r;'1 de ' abacIUis "",o 

Taba quismo activo--- =133(43-"') 

ruminum lot a l (%) 
Indice T a baquico _ 4.~ ± e.a 
me dia ± SO 

S ig nos ° s ;"'om .... al i"gl eso 
me<! .. ~ SD/nlnl (%) 

S;9'lOS 
Fre cuencia cardiaca , Ipm 

Pre s ión arteria l, rrmHg 

.,2."" ,,. 
Sistólica 113.M ± "' .0 

Di astóica 71Zl ± g.g 
Te"1'eratura , · C CY.33±1 .0 

Fre cuencia re spiratoria , r"pm ;]\~±~ .3 
Si".om ... 
Disnea 
Cefalea 

Fiebre 

,,, 
Rinorrea 
M alg ias 
OdirlOfagi a 
Manifestaciones 
neurológicas 

' ''' (1)48) 

' 23 (11 '-') 

2Il (:>1 ~ 

,m (7'13) 

44 ( 32 -") 

2(1 ~ 

Datos de t.11> 01·"0I ;0 
me dia ±SO 

Biom e1lía h em iÍllica 

Va lor 

C uenla de leucocitos po r mm' e.74 ± 3.g 
Cuenla de linfocilos por mm' 1.11 ± 0 .7 

Cuenla de plaquetas mm' 2 2400 ± 117" 

Ou ímica s a" g ,. nea 

Ghxo sa ----- mgld L 13 1 .0 7±""-" 

B UN ______ mg!dL '0'-<02 ± 1 2-" 

Creatinin a ______ mg!d L o.7~" "-1 
En';m ... y oln .. 

Lactalo Deshidrogenasa 82 1.33 . 33~.1 

,"e 
C reatin fusfuqu inasa _________ UIA.. 3110.'-'" • """".4 
Pme ín a e re activa---- __ mg!d L 7 .70 ±21B 

Gaso metr; a 

PaOz -------- rrm Hg 
PaOOz -------- mm Hg 

'" SaOz ------ % 
PaOlfiOz 

Oll OS 
Días de estancia iot ra hosplala ri a 

------ media ± SD 
Días desd e la aparición d e la 
enf..-me dad a ta admisió n ­
media ± SO 
U so d e e s leroides -
nummum. Tolat (%) 

~ 1 .121± 11-" 

="""'±7.0 

7 .""l'Il ± 0 .~ 

81._ ±8 .7 

21B ± 11:1.7 

13.7!! ± 11 2 

7.""4.0 

G" .... edad de ta Ne1ll"0I1;a 
CU<B-6!) 
M'AGH E ti -- --- m edia (M ax­
Mi~ 

"-",, . 0.8 

11 .'" (2.30) 

O,.os Tomog, j¡ficos al i"!JIeso 
Put1uación de Conso lO:la ción, n!n """"'«00') 
Tolal(%) 
Put1uaaón de \¡jd , io desp uido, """""«08) 
1IInTola t(%) 

APACHE - AC\1. ?hyoioto~ MOl CIIMic H.alth Evolu!llion ())-34 p.>aoo) CURB-65 - C01Í'UOim 

(Corl'usi6~ U, .. niltogen (Uf" rilroge .... .s.) > 19 me: PO' <L. R .. I';rolc.y 'Ate <!: XI "'1' por "';:rulO 

(Flocuonci ••• op: .. \cti.), Bloo<l p ...... (presián arterio!): p •• lión arterial lislóbo. < 90 !MI He: y pr.lián 

Irte'; .. di .. tá1io& < 60 mm Hg 6j YO.' tÍ~ W dtlor (65.m. <le edad omáo) Ql.5). lpm-1. tito. po. minuto, 

'Pm - ' .. pi .. eio" .. po, minuto. 
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           FIGURA 3.   La    Tomografía   Axial   Computada  de   Alta 

           Resolución   en   el   panel   A   es   basal, muestra   áreas   de  

           consolidación  y  vidrio  despulido; en  tanto  que en  panel B 

           (2 meses posteriores) muestra   básicamente   gran    mejoría  

           pero con áreas residuales discretas de vidrio despulido. 
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           FIGURA 4. Varón  de  38  años  de  edad  con  neumonía  por 

           influenza  A  H1N1  con  índice  de  oxigenación de  234, DHL  

           de  722 UI/L  y  que   requirió  ventilación  mecánica  asistida.  

           De   la   imagen   A  a  B,   la  Tomografía   Axial  Computada   

           muestra patrón en vidrio deslustrado simétrico y retículo. 
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