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RESUMEN. INTRODUCCION. En Abril del 2009 se detectaron casos humanos del
virus pandémico de la Influenza A H1IN1 en Estados Unidos y México. Diseminandose
rapidamente alrededor del mundo. El virus de la Influenza A HLN1 es una triple
agrupacion de virus con genes de influenza humana, porcina y aviar. La confirmacion
de la transmision del virus de persona a persona, en al menos 3 paises en 2 de los 6
continentes se declaré por la OMS que alcanzo el nivel mas alto 5,6 de Pandemia. Se
han registrado un gran niumero de muertes secundarias a las complicaciones de
Influenza A HIN1, por lo que se investigaron las complicaciones respiratorias que
presentaron los pacientes hospitalizados en el Hospital General Regional No.46 del
IMSS; de Abril del 2009 a Abril del 2010.

OBJETIVO: Identificar las complicaciones clinicas respiratorias diagnosticados con
Influenza A H1N1 presentadas en pacientes hospitalizados en el Hospital General
Regional 46 del Instituto Mexicano del Seguro Social.

MATERIAL Y METODOS.DISENO. Estudio transversal descriptivo. Universo.
Expedientes de todos los pacientes hospitalizados con diagnostico de Influenza A
H1N1 en el Hospital General Regional No. 46 de Guadalajara, Jalisco del IMSS.
PROCEDIMIENTO: Se acudié al servicio de Epidemiologia para solicitar los registros
de paciente identificados con diagnostico de Influenza A H1N1 con prueba positiva
confirmatoria, que estuvieron hospitalizados en el transcurso de Abril del 2009 a Abril
del 2010. Una vez obtenido el listado antes mencionado se acudi6 al servicio de
archivo meédico para recabar los expedientes de los pacientes plenamente
identificados en la lista obtenida por el servicio de Epidemiologia, se recab6 la
informacion necesaria para la identificacion de las complicaciones relacionadas a la
infeccion, previa verificacion de los criterios de inclusion para este estudio. ANALISIS
ESTADISTICO. Para el analisis de los resultados se utilizé el programa estadistico
SPSS 12, con reporte de estadistica descriptiva mediante frecuencias, porcentajes y
medias.

RESULTADOS. Se logro recabar informacion de 46 casos confirmados de influenza
A HIN1, un 65.2% correspondieron al sexo femenino (n=30), y 34.8% al masculino
(n=16), con una edad media de 34.3 + 2.95 afos, con un rango del a 79 afios de
edad. Los sintomas mas frecuentes fueron tos 91.3%, fiebre 89.1%, rinorrea 78.3%,
mialgias 69.6% vy artralgias 63.0%.Presentaron complicaciones respiratorias un
15.2% (n=7), el 57% femenino (n=4) y el 43% masculino (n=3); la edad de éstos
pacientes fue de 30.43 = 23.64 afos de edad, con un rango de 1 a 55 afios. La
mediana de la frecuencia respiratoria fue de 30 + 5.9 respiraciones por minuto, con un
rango de 22 a 42 respiraciones. El tiempo medio a desarrollo de complicacion
respiratoria fue de 3 = 3.3 dias, el rango fue de 1 a 9 dias. Las complicaciones
respiratorias presentadas en estos pacientes fueron bronconeumonia (n=3),
neumonia atipica (n=3), y neumonia bacteriana (n=1), el patron radiografico mas
comun fue el infiltrado intersticial.Los antivirales empleados fueron oseltamivir vy
zanamivir en tres pacientes en cada uno de ellos. Cinco pacientes presentaron
evolucion satisfactoria, un paciente decidio alta voluntaria y uno fallecio.
CONCLUSIONES. Las complicaciones respiratorias presentadas en pacientes con
diagnostico confirmado de Influenza A H1N1fueron la bronconeumonia y neumonia
atipica en el 15% de los pacientes.
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MARCO TEORICO.

Antes de 1918 se tenia conocimiento de la Influenza en humanos, pero esta
enfermedad nunca se habia descrito en cerdos. En 1918 la extension de la
pandemia de Influenza humana A (H1N1) alrededor del mundo produjo la muerte
de 40 a 50 millones de personas, los rebafios de cerdos sufrieron una enfermedad
respiratoria clinicamente parecida a la Influenza humana. La similitud clinica y las
caracteristicas patolégicas entre Influenza humana y la Influenza porcina sugieren
que la pandemia humana de 1918 fue adaptada al cerdo. De esta manera se inicia

la busqueda de la agente causal.

En 1931 Robert Shope, un veterinario logro la transmision del agente infeccioso de
Influenza en cerdos, infiltrandolo de la secreciones en animales sanos. Mas tarde
Smith, Adrewes, and Laidlaw tomando como modelo un hurén para documentar la

transmision, en ambos grupos humanos y porcinos (1).

En humanos la severidad de Influenza porcina puede variar de moderada a
severa. Desde el 2005 al 2009 se reportaron 12 casos de Influenza porcina en
humanos en Estados Unidos; ninguno fue fatal. En 1988, sin embargo, una mujer
embarazada de 32 afios de edad, previamente sana en Wisconsin murié de

neumonia como una complicacién de Influenza porcina.

En 1976 un brote de Influenza porcina en Fort Dix, New Jersey, involucrando mas
de 200 casos, algunos de ellos severos y uno mortal. El primer caso descubierto
era un soldado en Fort Dix que se quejaba de sentirse débil y cansado, muriendo

al dia siguiente.

En 1976 debido al miedo de una pandemia de Influenza, se realiz6 en Estados
Unidos una campafia de inmunizacién a toda la poblacion. En octubre de 1976,
aproximadamente 40 millones de personas recibieron la vacuna /New
Jersey/1976/HIN1. Anteriormente la vacunacion se detenia debido a la fuerte
asociacién de vacuna con — sindrome de Guillain-Barré. Aproximadamente 500

caso de Guillain-Barre se reportaron con 25 muertes asociadas a complicaciones



pulmonares (2).

Casos de Influenza a H1N1 han sido reportados en todo el mundo. En el 2009, en
Marzo 18 se reportaron inicuamente casos de Influenza en México, el brote

confirmado como Influenza A HIN1 (3).

Las investigaciones contintan para clarificar la extension y severidad de Influenza
a (HIN1 en México. Casos clinicos sospechosos fueron reportados en 19 de los
32 estados del pais. Aunque Unicamente 97 de los casos fueron confirmados
laboratorialmente como Influenza A H1IN1 (12 de ellos idénticos genéticamente a
Influenza A HIN1 a los virus de California). A partir del 5 de Mayo del 2009,
aproximadamente 600 casos de Influenza fueron confirmados en México,

incluyendo 25 muertes (2).

El 17 de Abril del 2009 el CDC (U.S Center for Disease Control and Prevention)
determind que 2 casos de enfermedad respiratoria febril en nifios, quienes residen
en condados adyacentes en el sur de California fueron causados por el virus de la
Influenza A (H1N1). En Abril del 2009, el US Department of Health and Human
Services declar6 Emergencia Nacional de Influenza A H1N1. El 25 de junio del
2009 27,717 casos de Influenza A HIN1 fueron confirmados laboratorialmente en
Estados Unidos (2, 4).

Se estima en Estados Unidos en los 6 meses de pandemia se reportaron
aproximadamente 22 millones de personas con Influenza A H1N1, cerca de
100,000 fueron hospitalizados y aproximadamente 3900 murieron. Las muertes
incluyeron un estimado de 540 nifios menores de 18 afios, 2900 adultos de 18-64
afos, y cerca de 440 individuos seniles. Estos estimados son de la CDC.

Emerging Infection Program (2).

El nuevo virus de la Influenza A H1IN1 de origen porcino fue identificado en
Estados Unidos el 15 y el 17 de Abril del 2009 en muestras obtenidas de los
pacientes no relacionados epidemioldgicamente. La misma cepa del virus fue

identificada en México, Canadd y otros paises. Se describen a 642 casos
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confirmados de infeccion en seres humanos por el virus de Influenza de origen
porcino(S-OIV por sus siglas en inglés) (swine-origin influenza A (H1N1) virus)
identificados en el brote de rapida evolucion de los Estados Unidos. Se instaurd

En los Estados Unidos un sistema de vigilancia avanzada de la infeccidn por virus
de la Influenza humana A que no podia, ser clasificados en subtipos. Las muestras
fueron enviadas a los Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades,
donde se realizaron pruebas confirmatorias de reaccion en cadena de la

polimerasa de transcriptasa inversa en tiempo real para el S-OIV.

Del 15 de Abril al 5 de Mayo, se identificaron un total de 642 casos confirmados de
infeccién por S-OIV en 41 estados. La edad de los pacientes oscilaba entre 3
meses y 81 afios; 60% de los pacientes tenian hasta 18 afios de edad. De los
pacientes con datos disponibles, 18% habian viajado a México recientemente, y
16% fueron identificados como victimas de brotes escolares de infeccién por S-
OlV (5).

El 11 de Junio del 2009, alcanz6 nivel de alerta 6 (indicando una pandemia
global), debido a la gran extension mas alla de norte América hasta Australia, El
Reino Unido, Argentina; Chile , Espafia y Japon. A partir del 1 de Septiembre la
OMS reportd que se confirmaron mas de 200,000 personas en mas de 100 paises
con Influenza A H1IN1 y de ellos al menos 2185 muertes confirmadas (2).



EPIDEMIOLOGIA:

Situacion y acontecimientos a nivel mundial:
Al 11 de diciembre del 2009 (durante la pandemia) la OMS informo:

e Todos los virus pandémicos analizados hasta la fecha han sido antigénica y
genéticamente similares al A/California/7/2009 (virus incluido en la vacuna

pandémica).

e Segun la ultima actualizacion de la OMS hasta el dia 6 de diciembre del

2009 en todo el mundo se han comunicado al menos 9,596 fallecimientos.

e ENn América del Norte continda la transmision de la gripe, aunque en

general la actividad sigue disminuyendo.

e En EE.UU, durante la semana 48 ha descendido la actividad de gripe. El
8.9% de las muestras analizadas fueron positivas para gripe. Mas del 99%
de todos los subtipos de virus Influenza A comunicados al CDC fueron virus
pandémico (H1N1) 2009.

e En la Ultima semana, en Canada el nivel de actividad descendi6é en relacion

a la semana previa.

e En Europa continda la transmision diseminada del virus pandémico en todo
el continente. Con la excepcion de Francia donde la actividad de los
cuadros pseudogripales continla aumentando, en la mayor parte de Europa

occidental, la actividad gripal ha tocado techo.



El Reino Unido, en su actualizacién semanal con fecha 10 de diciembre del
2009, informa que la tasa de consultas de cuadros gripales en Inglaterra
descendié ligeramente. Los modelos aplicados dan una estimacion de
11,000 nuevos casos en Inglaterra en la ultima semana (rango 6,000-

24,000), esto supone un descenso con respecto a la semana previa.

En Asia central y occidental la transmision de la gripe contindia activa. La
actividad de la enfermedad continla aumentando en Kazajstan y Kirguistan
y puede haber llegado a su techo en Afganistan, Israel y Oman. El virus

pandémico continda circulando en Iran, Irak y Jordania.

En Asia oriental, la transmisién de gripe es variable, continla aumentando
en Japon y ha comenzado a aumentar recientemente en Hong Kong y
Taiwan: la actividad de gripe, permanece elevada en China aunque esta
disminuyendo en el norte de este pais y en Mongolia. En el sur de Asia, la
actividad de la gripe ha comenzado a aumentar en las zonas

noroccidentales de la India y en Sri Lanka (6).

En las zonas tropicales de América Central, Sudamérica y el Caribe la
transmision de gripe continla geograficamente diseminada, aunque, en

general, ha ido disminuyendo.

En las regiones templadas del hemisferio sur se han detectado casos
esporadicos de virus pandémico en las ultimas semanas, pero no se ha

observado transmision local sostenida.

En todos los paises que recogen informacion sobre la edad de los
pacientes, el grupo de edad, mas afectado fue el de los menores de 15
afios.La proporcion de muestras centinela que fueron positivas para e virus

influenza fue del 32 %. En su informe diario con fecha de 14 de diciembre



del 2009 el ECDC informa que en Europa se han producido 1,333
fallecimientos (6).

e En la Republica Mexicana el total de casos confirmados en los 32 estados
de la Republica Mexicana fue de 66,323 casos confirmados, con 713

defunciones (7).

VIROLOGIA

Subtipos de Influenza: diferentes subtipos de Influenza porcina pueden provocar
Influenza clinica, aunque H1N1 es el subtipo mas comun implicado en infecciones
tanto de humanos como de cerdos. Raramente se han reportado casos humanos
de Influenza porcina H3N2. Otros subtipos en cerdos incluyen H1IN2, H3N1, y
H3N2.

Rol de los cerdos: los cerdos pueden jugar un papel importante en la transmisiéon
inter- especies de virus de Influenza. Las células del los cerdos poseen
receptores para cepas de Influenza aviar e Influenza humana, por lo cual permite
la redistribucion de virus de Influenza de diferente especie si el cerdo esta
infectado con mas de una cepa. El brote de primavera del 2009 fue causado por
un virus HIN1 que no habia sido reconocido previamente en humanos ni cerdos.
Esta cepa representa una redistribucién genética de influenza porcina, humana, y
aviar. No esta claro aun como este virus surgié o fue inicialmente transmitido a

humanos.

Transmision de persona a persona: El virus de la Influenza esta presente en las
secreciones respiratorias de personas infectadas. Como resultado, el virus de la
Influenza puede ser transmitido a través de la tos y estornudos, via particulas
aerosol, también por contacto con superficies que han sido contaminadas con

gotas de vias respiratorias.

El brote de Influenza a HIN1 de la primavera del 2009 parece involucrar
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transmision de humano a humano. Varios de los virus aislados en Estados Unidos

han sido genéticamente idénticos a los aislados en México.

Pacientes con Influenza porcina A H1IN1 son considerados infecciosos desde 1 dia
previo al desarrollo de los signos y sintomas hasta la presentacion de fiebre.
Pacientes pueden ser considerados contagiosos hasta el séptimo dia después del
inicio de la enfermedad. Periodos mas largos pueden ocurrir en nifios
(especialmente en infantes) adultos seniles, pacientes con enfermedad crénica, e

inmunosuprimidos.

Periodo de incubacion: Aunque el periodo de incubacion preciso de Influenza a

H1N1 no ha sido establecido, puede tener un rango de 1 a 7 dias, o 1 a 4 dias (8).

MANIFESTACIONES CLINICAS:

Los signos y sintomas de Influenza por influenza porcina A (H1N1), son similares
a los de la influenza estacional .Las manifestaciones clinicas tipicas incluyen
fiebre, cefalea, tos, dolor de garganta, mialgias, escalofrios, y fatiga, También

pueden presentar diarrea y vomitos. (3, 4, 8).

En nifios los signos y sintomas de influenza como fiebre y tos. En infantes pueden
presentar fiebre y letargia, y pueden no presentar otro u otros sintomas de vias
respiratorias. Sintomas de enfermedad severa en infantes y nifios incluyen apnea,
taquipnea, disnea, cianosis, deshidratacion, alteracibn mental e irritabilidad

extrema (8).

Se registraron las manifestaciones clinicas de 426 pacientes con Influenza a HIN1
registrado en China de Mayo a Junio del 2009: fiebre de 37.3-38 °C en 134
pacientes (31.5%) ; 38.1-39 °C en 114 pacientes (26.8%); > 39 °C 39 pacientes
(9.2%); tos 296 (69.5%), dolor de garganta 156 (36.6%) ; produccion de
expectoracion 194 (24.5%); expectoracion blanca 54 (51.9%); expectoracion
amarilla (48.1%); rinorrea 101 (23.7%); cefalea 83 (19.5%); congestion nasal 68

11



(16%); fatiga 44 (10.3%); mialgias y artralgias 43 (10.1%), escalofrios 32 (7.5%);
congestion conjuntival 12 (2.8%); diarrea 12 (2.8%); nauseas y vomito 8 (1.9%);
dolor toracico 28 (5%). Signos: congestion de garganta 319 (74.9%); inflamacion
de las amigdalas 319 (74.9%); crecimiento de nodulos linfaticos 3 (0.7%) (9).

El caso clinico de un paciente de 29 afios de edad con fiebre y falla respiratoria
desarroll6 inicialmente tos no productiva, fiebre de 39.4° C asociado con cefalea,
posteriormente dolor de garganta y congestion nasal (10).

En un estudio de pacientes pediatricos hospitalizados asociados con pandemia de
Influenza A H1N1 en Argentina, donde incluyeron 251 infantes y nifilos con
diagndstico de Influenza H1IN1 los signos y sintomas en admisién fueron fiebre,
(88%); tos ( 70%); rinorrea (32%); escalofrios (16%),y sintomas gastrointestinales
(11).

DIAGNOSTICO:

Los clinicos deben considerar la posibilidad de Influenza a HIN1 en pacientes que
presenten fiebre y enfermedad respiratoria. Los criterios para sospechar HIN1 son

los siguientes:

¢ Inicio agudo de fiebre o enfermedad respiratoria dentro de los 7 dias de
contacto cercano con una persona quien se confirmé con diagndstico de
Influenza A

¢ Inicio de fiebre aguda y enfermedad respiratoria dentro de los 7 dias de
viajar a una comunidad (dentro de los Estados Unidos o internacional)
donde uno o mas casos de Influenza A han sido confirmados.

e Fiebre aguda y enfermedad respiratoria enana persona que reside en una

comunidad donde al menos un caso de Influenza ha si do confirmado (2).

Si se sospecha de influenza A (H1N1), una muestra de vias respiratorias altas
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(hisopo nasofaringeo/aspirado nasal/lavado nasal) se recolecta lo mas pronto
posible. Si no es posible obtener estas muestras, un hisopo combinado con nasal
y orofaringe deben ser recolectadas. En pacientes entubados se toma de aspirado

endotraqueal.

Se debe utilizar hisopos con punta sintética y un eje de aluminio o plastico. No son
recomendables los hisopos de punta de algodon y de madera. Los hisopos de
alginato de calcio no son aceptados, El vial de coleccién en el que se transporta el
hisopo debe contener 3 ml de medio de transporte vira, en hielo (4° C) o
refrigeracion inmediatamente para transportacion al laboratorio. Las muestras en
el laboratorio deben almacenarse en refrigeracion a 4 °© C o en un congelador a -
70° C. las muestras deben ser transportadas en hielo seco el laboratorio de la
salud publica del estado, en contenedores y deben incluir toda la informacion

requerida por el laboratorio.
PRUEBAS RECOMENDADAS:

En Estados Unidos, la prueba para casos sospechosos de Influenza A H1 N1,
transcriptasa reversa (RT)-PCR para influenza A, B, H1, y H3. La prueba
confirmatoria se realiza en CDC. Una prueba segura y rapida de antigeno que son
comercialmente disponibles distinguen los virus A y B, De esa manera, pacientes
con prueba positiva a Influenza B, se descarta influenza A. En contraste un
paciente con una prueba rapida de antigeno positiva, debe ser considerado un

caso probable, si presenta otros criterios.

Sin embargo, la sensibilidad y la especificidad de la prueba rapida de de antigeno
para Influenza A H1IN1 es desconocida, y pobre sensibilidad ha sido demostrado

para influenza estacional. Una prueba rapida negativa no excluye infeccion.

Prueba directa o indirecta de inmunofluorescencia (DFA o IFA) distingue entre
influenza A y B. Un paciente con DFA o IFA se puede considerar un caso
probable si el paciente presenta otros criterios. Una prueba DFA o IFA no excluye

infeccion por Influenza A H1N1, debido a que no tienen sensibilidad para detectar
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este virus (8).

El aislamiento de virus de Influenza A H1N1 es diagnostico, pero el cultivo es
usualmente muy lento, para ayudar a | manejo clinico. Un cultivo viral negativo no

excluye infeccion de Influenza porcina A HIN1 (2,8).

TRATAMIENTO.

El tratamiento es de soporte y consiste en descanso en la cama, aumentar el
consumo de ligquidos, supresores de la tos, antipiréticos y analgésicos
(acetaminofén, antinflamatorios no esteroideos para la fiebre y las mialgias.

Algunos casos requieren hidratacion intravenosa, y otras medidas de soporte (2).

Terapia antiviral: las cepas de Influenza A HLIN1 en México y en otros paises en
la primavera del 2009 parecen sensibles a oseltamivir y zanamivir in Vitro, pero

resistentes a amantadita y rimantadina.

La terapia antiviral debe iniciarse lo mas pronto posibles desde la evidencia del
beneficio es méas fuerte para la influenza estacional, cuando el tratamiento es
iniciado dentro de las primeras 48 horas. Algunos estudios han demostrado
beneficios aun cuando la terapia ha iniciado después de las 48hrs después de

iniciada la enfermedad.

Se recomienda terapia empirica antiviral para cualquier persona con sospecha,
probable o confirmada infeccion de Influenza A HIN1 zanamivir u oseltamivir. El
zanamivir esta contraindicado en pacientes con asma o enfermedad pulmonar

obstructiva.

La prioridad para el tratamiento debe ser para pacientes hospitalizados y aquellos
con riesgo de complicaciones. Esta terapia debe ser por 5 dias como en la

Influenza estacional. 75 mg dos veces al dia.

Embarazo: las cepas de influenza estacional o pandémica causan enfermedad
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mas severa e incrementa el rango de mortalidad en la mujer embarazada.

Oseltamivir, zanamivir, amantadita y rimantadina son medicamentos categoria C
en el embarazo. Amantadita y rimantadina han sido teratogénicos y embriotoxicos
cuando se da a altas dosis en estudios animales. No se han reportado efectos
adversos entre mujeres que recibieron oseltamivir o zanamivir durante el

embarazo, o en los infantes expuestos en utero.
Nifios

Para infantes menores de 1 afio de edad, la dosis de oseltamivir depende de la

edad del infante:

e Edad < 3 meses-12mg dos veces al dia
e Edad 3 a 5 meses-20mg dos veces al dia

e Edad 6 a 11 meses-25mg dos veces al dia

Durante 5 dias, nifios que tomen oseltamivir no deben de tomar acido
acetilsalicilico o bismuto de subsalicilato (pepto Bismol), debido al incremento de

riesgo de sindrome de Reye (12).
Complicaciones:

En Abril del 2009, un brote de neumonia severa fue reportado en conjuncién con
el asilamiento del virus de influenza A HIN1 in México. Del 24 de Marzo al 29 de
Abril del 2009, el Ministro de salud en México, reporto un total de 2155 casos de

neumonia severa, de los cuales 821 hospitalizaciones y 100 muertes.

De los 8817 especimenes nasofaringeos que fueron presentados en el Laboratorio
Nacional de Epidemiologia ,2582 fueron positivos para virus de influenza A HIN1.
(13).

En relacidon con la clinica de los enfermos, se ha notificado reiteradamente en la

literatura internacional, la existencia de grupos de riesgo de complicaciones, asi
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como la presentacion cuadros clinicos graves, con manifestaciones clinicas no

habituales en otras epidemias ocasionadas por el virus de la Influenza.

Un equipo internacional de cientificos canadienses y espafioles han encontrado la
primera pista inmunologica potencial del porque algunas personas desarrollan

neumonia severa cuando se infectan con el virus pandémico H1N1 (14).

El estudio analizo los diferentes niveles de moléculas reguladoras de 20 pacientes
hospitalizados, 15 pacientes externos y 15 controles en 10 hospitales espafioles
durante la primera ola pandémica en Julio y Agosto del 2009, investigadores del
Hospital clinico Universitario de Valladolid en Espafia y la Universidad Health
Network encontrando niveles elevados de inter leucina 17 (IL-17) en la sangre de
pacientes HIN1 con formas severas de la enfermedad y bajos niveles en los

pacientes con formas moderadas (13).

Dentro de las complicaciones respiratorias que se han reportado son: neumonia,
bronconeumonia, Asma refractaria. Cardiacas: Insuficiencia cardiaca, miocarditis,
sistema nervioso central: encefalitis difusa, es de sefialar que en un mismo
enfermo pueden solaparse evolutivamente varias de ellas en cuyo caso nos

encontramos frente a formas mixtas.
Formas graves (con alto riesgo de requerir ventilacibn mecéanica):

Neumonica: con frecuencia afecta inicialmente a un solo I6bulo pulmonar, aunque
puede extenderse rapidamente a otros, cuadro clinico que se instala en horas o
pocos dias, son sintomas generales y respiratorios ( en particular tos seca
mantenida y disnea) que progresa rapidamente, examen clinico inicial normal y
aparicion posterior de estertores crepitantes gruesos, que coinciden con un
incremento de la frecuencia respiratoria y con opacidades pulmonares que pueden

llegar incluso a ser muy densas.

Asma refractaria al tratamiento convencional, después de los sintomas catarrales
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iniciales, a veces ligeros, en pacientes que en generalmente, solo refieren
antecedentes de asma bronquial leve o moderada con crisis previas
especialmente asociadas a infecciones respiratorias agudas, que presentan signos
de obstruccion bronquial persistente (estertores roncos y sibilantes o murmullo
vesicular disminuido) y radiografia de torax con signos de hiperinsuflacion

pulmonar e incremento de la trama bronco vascular.

Bronconeumonia: con sintomas generales y respiratorios (también con predominio
de la tos y la disnea) que se instala progresivamente en dias, estertores himedos
diseminados en ambos campos pulmonares coincidentes con aumento. De la
frecuencia respiratoria y con opacidades, asi como infiltrados multiples de aspecto
inflamatorio que pueden adoptar la imagen de moteado algodonoso, con riesgo de
distrés respiratorio del adulto, hasta llegar a un acmé de muy dificil manejo, Los
pacientes que sobrevive este cuadro, lo hacen con una recuperacion lenta,
primero clinica con persistencia de “lesiones radiologicas extensas que incluso

cuando hay buena evolucion tardan muchos dias en regresar (14).

En un estudio en pacientes pediatrico hospitalizados en Argentina con diagndéstico
de Influenza A H1N1; que incluyeron 251 nifios. De los nifios hospitalizados 47
(19%) ingresaron a la UCI, 42 (17%) requirieron ventilacion mecanica, 13 (5%)
fallecieron. La causa de la mayoria de las muertes fue hipoxemia refractaria en

nifios menores de 1 afio de edad (11).

Un reporte de un caso de un masculino de 29 afos de edad con fiebre de 39.4° C
y cefalea, con tos no productiva, mialgias, dolor de garganta y congestion nasal
notando a la semana siguiente dolor toracico durante la inspiracion, inicialmente
con una prueba rapida de antigeno para influenza A, B negativo. Disnea y una
radiografia que mostraba consolidacion incompleta del segmento apical posterior
derecho y prominencia hiliar, sugestivos de neumonia Yy linfadenopatia
respectivamente. Se recolectd el resultado de RT-PCR siendo positivo para
Influenza A H1IN1. El paciente falleci6 (10).

Un estudio en Obstetricia reporté a 94 mujeres, de éstas 5 mujeres postparto y 89
17



embarazadas, la prueba rapida fue falsa negativa en 38% de las pacientes. La
mayoria de la pacientes embarazadas cursaban el segundo y tercer trimestre de
embarazo y aproximadamente un tercio, tuvieron riesgo de complicacion diferente
al embarazo. Se dio tratamiento antiviral dos dias posteriores al inicio de los
sintomas. De 61 embarazadas que se le realizé radiografia de térax 6 tomografia
tuvieron anormalidades sugestivas de neumonia. 18 mujeres embarazadas y 4
posparto requirieron cuidados intensivos, 8 murieron. Hubo 6 partos en la UCI,

incluyendo 4 cesareas de emergencia (15).

Un estudio en 4 pacientes de edad entre 7 - 17 afios de edad en Mayo del 2009,
en Dallas Texas, con complicaciones neurologicas asociadas a Influenza a H1N
con presentacion de convulsiones o alteraciones mentales, reporto lo siguiente:
tres de los cuatro pacientes presentaron anormalidades electroencefalogréaficas,
en todos los pacientes se detecto RNA en muestras nasofaringeas, pero no en
liquido cefalorraquideo. Fueron tratados los 4 con oseltamivir, y rimantadina tres
pacientes. Los 4 pacientes no presentaron secuelas neurolégicas. Estos hallazgos
indican que puede haber complicaciones neuroldgicas después de una infeccion

respiratoria por Influenza A HIN1 (16).

Se han reportado que con la técnica de Mass Tag PCR, un método sensible para
la vigilancia simultdnea y el diagndstico diferencial de enfermedades infecciosas,
encontré una fuerte correlacidon entre la presencia de Streptococcus pneumoniae y

un incremento del riesgo de las formas severas de la enfermedad (17, 18).
Profilaxis:

No hay estudios clinicos que confirmen el beneficio de la profilaxis de Influenza A
HIN1.

Mientras tanto se sugiere seguir las guias del Centro del control de enfermedades

de Estados Unidos en la decision de quien si debe o no debe recibir profilaxis.
En pacientes que esta indicada la profilaxis de Influenza A H1 N1 se recomienda
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oseltamivir o zanamivir. La profilaxis debe continuar por un total de 10 dias

seguidos de la ultima exposicién a un caso confirmado.

Recomendaciones para la profilaxis en mujeres embarazadas y nifios continta en

discusion.

VACUNA.
La vacuna esta disponible para aplicacion intramuscular e intranasal.

La vacuna para aplicacion inyectable intramuscular, es una vacuna monovalente
inactivada para Influenza A H1N1.Estimulando la inmunidad activa de la infeccion
por virus de la influenza A HLN1 para la produccién de anticuerpos especificos.

Dosis:
Adultos: intramuscular: 0.5ml en el midsculo deltoides 1 dosis.

Pediéatrico: 6-3-meses: 0.25 ml IM, administrada 2 inyecciones aproximadamente

4 semanas posteriores de la primera aplicacion.

3-9 meses: .5ml IM; administradas 2 inyecciones aproximadamente 4 semanas

posteriores de la primera aplicacion.
10.17 afos: como los adultos.

Aplicada en la parte antero lateral del muslo en infantes, en nifios en el deltoides.

Evitar la region glutea.

No aplicar con otras vacunas simultdneamente, las terapias inmunosupresivas

pueden disminuir la respuesta de la vacuna.
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Vacuna intranasal

Dosis

Adultos

e Intranasal (10-49 afos): =.2ml dosis (0.1ml en cada narina)

Pediatrico:

e 2-9 afos (.2ml dosis (0.1ml cada narina) intranasal, aplicado 2 dosis a las 4
semanas aproximadamente de la primera dosis

e >9 afios como los adultos (2).
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JUSTIFICACION

MAGNITUD

La Influenza A es una enfermedad de transmision aérea causada por un virus
RNA; el subtipo méas comun es el HIN1. La Influenza A H1N1 ha ocasionado un
gran impacto a nivel mundial declarandose Pandemia, dando lugar a un gran
problema de salud, asi como social y econdmico que hasta en la actualidad

estamos viviendo.

A nivel mundial, el virus pandémico A/H1N1) 2009 sigue siendo el virus de la gripe
circulante predominante. Hasta la fecha se han detectado y caracterizado, en todo
el mundo 102 muestras de virus pandémico resistentes a oseltamivir, pero no a
zanamivir. Todos presentaban la misma mutacion H275Y que confiere resistencia
a oseltamivir. Todos los virus pandémicos analizados hasta la fecha han sido
antigénica y genéticamente similares al A/California/7/2009 (virus incluido en la

vacuna pandémica).

Segun la ultima actualizacion de la OMS hasta el dia 6 de diciembre del 2009 en

todo el mundo se han comunicado al menos 9,596 fallecimientos.

TRASCENDENCIA

Este virus tiene una gran habilidad para generar variaciones antigénicas eludiendo
la respuesta inmune que el hospedador tenia por infecciones previas, posibilitando
su emergencia. La transmisibilidad por mecanismo directo (via aérea por
pequefias y grandes gotas), potenciada en ambientes cerrados, y la forma
indirecta a través de objetos contaminados; genera una gran preocupacion de
salud, ya que esta enfermedad ha causado altas tasas de morbilidad, y deterioro

socioeconomico debido al ausentismo laboral y escolar, internacion.

El HGR 46 del IMSS fue uno de los hospitales donde se concentraron todos los
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casos presuntivos. Diagnosticando y otorgando el tratamiento especifico a los

pacientes con Influenza A HINL1.

VULNERABILIDAD.

La infeccion por virus de la influenza A HIN1 genera una presentacion clinica con
diversidad de signos y sintomas inespecificos y el desarrollo de complicaciones de
manera inesperada, pudiendo causar la muerte, desencadena una gran inquietud
y preocupacion a nivel de salud para lograr su pronta identificacion y atencion

oportuna para evitar desenlaces fatales.

Se han registrado complicaciones severas de vias respiratorias, cardiacas, y del

sistema nervioso central, en pacientes con Influenza A HIN1.

De esta manera se trata de aportar informacién a través de una investigacion de
los pacientes con diagndstico de Influenza A H1IN1, hospitalizados en el HGR 46

gue presentaron complicaciones respiratorias.

FACTIBILIDAD

Debido a que el HRG 46, fue la nuestra unidad concentradora de los pacientes
presuntivos de Influenza A HIN1, se contdé con gran captacion de pacientes
observando en ellos diversidad de sintomas, es por ello que aprovechando los
recursos del hospital y humanos se pretende realizar una identificacion de las
complicaciones respiratorias en pacientes que se les confirmo infeccion por el

virus de la influenza A H1N1.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Cada dia se tiene un poco mas de conocimiento acerca de la evolucion de la
Influenza A H1IN1, sin embargo no ha sido suficiente para poder controlar el

potencial epidemiolégico de la enfermedad.

Debido a su facil transmisibilidad directa e indirecta de la enfermedad, y a su
rapida evolucion a complicaciones fatales desencadena un problema de salud, el

cual obliga a realizar investigaciones para conocer mas de la enfermedad.

La situacion de la epidemia al 7 de diciembre del 2009 se habia registrado a nivel
de la Republica Mexicana 66,323 casos confirmados en los 32 estados, con un

total de defunciones de 713. En Jalisco 3,740 casos confirmados

Actualmente se siguen registrando muertes secundarias a complicaciones de la
Influenza A HI1N1, la més reciente informacion es la de una muerte, con
diagnostico confirmado de Influenza A H1N1 presentando neumonia atipica, un

joven de 29 afios de Michoacén fallecido el 21 de enero del 2010.

Se ha reportado varias complicaciones graves en pacientes con Influenza A H1N1,

entre ellas: respiratorias, cardiacas y del sistema nervioso central.

En este sentido una aproximacion a caracterizar complicaciones clinicas que se
presentan en esta entidad, asi como los grupos de riesgo, se plantea la siguiente

pregunta:

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢,Cuales son las complicaciones respiratorias que se presentaron en pacientes
diagnosticados con Influenza A HIN1 en el Hospital general Regional 46 del

Instituto Mexicano del Seguro Social?
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OBJETIVOS
Objetivo General:

¢ Identificar las complicaciones clinicas respiratorias presentadas en
pacientes hospitalizados con diagnostico de Influenza A H1N1 en el

Hospital General Regional 46. Instituto Mexicano del Seguro Social.

Objetivos Secundarios

e Determinar la complicacién clinica respiratoria mas frecuente en
pacientes con diagnéstico de Influenza A H1IN1 en el Hospital
General Regional 46. Instituto Mexicano del Seguro Social.

e Estimar tiempo de presentacion de complicaciones respiratorias
posterior a las manifestaciones clinicas en pacientes con diagnostico
de Influenza A HIN1 en el Hospital General Regional 46. Instituto

Mexicano del Seguro Social.
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MATERIAL Y METODOS

DISENO
Estudio transversal, descriptivo.
PROCEDIMIENTO.

Para su realizacion se revisaron los expedientes de todo paciente hospitalizado
con diagnostico confirmado de Influenza A HIN1 en el Hospital General Regional
No. 46 de Guadalajara, Jalisco del IMSS, durante el periodo de Abril del 2009 a
Abril del 2010. Posterior se buscaron datos para identificar la presencia de

complicaciones clinicas respiratorias referidas en las notas médicas.

SELECCION DE EXPEDIENTES/PACIENTES

CRITERIOS DE INCLUSION:

Expedientes de pacientes con diagnéstico de Influenza A H1IN1 con prueba
confirmatoria que presentaron datos de complicaciones respiratorias atendidos en
el HGR Num. 46.

CRITERIO DE NO INCLUSION:

Pacientes con diagnostico de Influenza A HIN1 que no presentaron

complicaciones respiratorias en el HGR num. 46.
CRITERIO DE EXCLUSION:

Pacientes cuyo expediente fue incompleto o no legible.
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PROCEDIMIENTO:

DISENO DE PROTOCOLO
(Director — Residente)

SOMETIMIENTO A AUTORIZACION
(Comité Local de investigacion en Salud)

BUSQUEDA DE EXPEDIENTES/PACIENTES
DEPARTAMENTO DE EPIDEMIOLOGIA
(Residente)

SELECCION DE EXPEDIENTES/PACIENTES CANDIDATOS A PARTICIPAR
(Director — Residente)

REVISION DE EXPEDIENTES

VERIFICACION DE CRITERIOS DE SELECCION
IDENTIFICACION DE EXPEDIENTES/PACIENTES
REVISION DE HISTORIA CLINICA

APLICACION DEL FORMATO DE IDENTIFICACION DE COMPLICACIONES
CLINICAS RESPIRATORIAS
(Director - Residente)

PROCESAMIENTO DE DATOS
(ANALISIS ESTADISTICO)
(Director)

FORMACION DE BASE DE DATOS
(Director - Residente)

PRESENTACION DE RESULTADOS
(Director - Residente)




ANALISIS ESTADISTICO:

El andlisis estadistico fue a través de estadistica descriptiva, mediante reporte de:

e Porcentaje
e Frecuencias

e Promedios.
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RESULTADOS

Se recabo la informacién de 46 casos confirmados de influenza A HIN1, un
65.2% correspondieron al sexo femenino (n=30), y 34.8% al masculino (h=16), con
una edad media de 34.3 + 2.95 afios, con un rango de edad de 1 a 79 afios

(grafica 1).

GRAFICA 1. EDAD Y SEXO DE PACIENTES DEL TOTAL DE CASOS
CONFIRMADOS CON INFLUENZA A H1N1
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Las manifestaciones clinicas iniciales de los pacientes se muestran en el cuadro
1.

CUADRO 1. MANIFESTACIONES INICIALES EN PACIENTES
HOSPITALIZADOS CON DIAGNOSTICO DE INFLUENZA A
H1N1 (n=46)

FRECUENCIA | PORCENTAJE
Fiebre 41 89.1
Tos 42 91.3
Faringitis 35 76.1
Taquipnea 36 78.3
Rinorrea 36 78.3
Conjuntivitis 19 41.3
Mialgias 32 69.6
Artralgias 29 63.0
Astenia 42 91.3
Diarrea 8 17.4
Emesis 6 13.0
Precordalgia 29 63.0
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De estos pacientes se recabaron datos de complicaciones respiratorias en un
15.2% (n=7), el 57% femenino (n=4) y el 43% masculino (n=3); la edad promedio
de éstos pacientes fue de 30.43 + 23.64 afos de edad, con un rango de edad de 1

a 55 afos (grafica 2).

La mediana de la frecuencia respiratoria fue de 30 = 5.9 latidos cardiacos por

minuto, con un rango de latidos de 22 a 42.

El tiempo medio a desarrollo de complicacion respiratoria fue de 3 + 3.3 dias, con

un rango del a 9 dias.

GRAFICA 2. EDAD Y SEXO DE LOS PACIENTES CON INFLUENZA A
H1N1 QUE DESARROLLARON COMPLICACIONES RESPIRATORIAS
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En la grafica 3 se muestra las complicaciones clinicas respiratorias que
presentaron los pacientes con Influenza a H1N1. Tres de los pacientes
presentaron bronconeumonia, tres presentaron neumonia atipica y un paciente

neumonia bacteriana.

GRAFICA 3. COMPLICACION RESPIRATORIA REALIZADAPOR LOS
PACIENTES CON INFLUENZA A H1N1
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En la grafica 4 se muestran las alteraciones radiogréficas de los pacientes con
complicaciones respiratorias con diagnostico de Influenza A H1N1.De los siete
pacientes con complicaciones respiratorias dos presentaron Infiltrado Intersticial,
un paciente Infiltrado algodonoso; un paciente presentd patron radiografico de
condensacion, un paciente patron micronodular, y dos pacientes sin dato.

GRAFICA 4. PATRON RADIOGRAFICO EN PACIENTES CON INFLUENZA A
H1N1 CON COMPLICACIONES RESPIRATORIAS
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En la grafica 5 se muestra el antiviral que se utilizé en pacientes con Influenza A
H1N1 con complicaciones respiratorias.. A tres pacientes se le administro
oseltamivir , a tres pacientes zanamivir y a un paciente ningun antiviral.

GRAFICA 5. ANTIVIRAL EMPLEADO EN PACIENTES CON INFLUENZA A
H1N1 CON DESARROLLO DE COMPLICACION RESPIRATORIA
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Se logro documentar la oximetria de tres pacientes (46, 70 y 83 % SO02), y la

ventilacion mecanica en un paciente.

De los siete pacientes que presentaron complicaciones respiratorias con
diagnéstico de Influenza A H1 N1. Cuatro se dieron de alta por mejoria (57.%), un
paciente alta voluntaria(14%),un paciente se derivd a tercer nivel (14%), y un

paciente fallecié (14%).
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DISCUSION

Durante la pasada pandemia de Influenza A HIN1 en Abril del 2009; los servicios
de sanidad a nivel mundial estuvieron en estado de alerta por la severidad y
contagiosidad de la enfermedad con estragos a la salud y economia de las
naciones.

Diversos estudios fueron realizados para conocer las manifestaciones clinicas y
severidad en las complicaciones respiratorias causantes de la mayoria de los
decesos.

Las manifestaciones clinicas iniciales de los pacientes en el presente estudio
concordaron con los sintomas tipicos de la influenza estacional (fiebre, cefalea,
tos, dolor de garganta, mialgias, escalofrios, fatiga. (3,4,8).

Aungue los signos y sintomas son similares en diversas areas geogréficas la
forma de presentacion y severidad puede variar, por ejemplo de manera
comparativa un estudio realizado por en China por Cao B y colaboradores (9),
durante el mismo periodo de pandemia, en el presente estudio la fiebre se reporto
en el 67.5% comparativamente en nuestros pacientes se presento en un 89.1%,
tos 69.5% versus 91.3%, dolor de garganta o faringitis 36.6% versus 76.1%,
rinorrea 82.7% versus 78.3%, astenia 10.3% versus 91.3%, mialgias 10.1%
versus 69.6%, conjuntivitis 2.8% versus 41.3%, diarrea 2.8% versus 17.4%,
nausea y emesis 13.0% versus 2.6%, precordalgia 28.5% versus 63.0%
respectivamente.

Estados Unidos existi6 una mayor incidencia de casos Yy muertes
comparativamente a nuestro pais, en los 6 meses de pandemia en Estados
Unidos segun datos de la CDC, se reportaron aproximadamente 22 millones de
personas con Influenza A H1N1, cerca de 100,000 fueron hospitalizados y
aproximadamente 3900 murieron , y en nuestro pais se reporto un total de casos
confirmados de 66,323 en donde Jalisco registré hasta Septiembre del 2009 un
total de 3740 casos confirmados y 713 defunciones (7).

Un estudio realizado en un hospital en California por Louie y colaboradores (19)
registro un total de 1088 casos de hospitalizaciones o muerte por influenza

durante la pandemia del 2009 con una media de edad de 27 afios un poco menor
35



a la registrada en nuestro estudio de 34 afos, el 68% de ellos presento factores de
riesgo para complicaciones por influenza con un reporte de que el 66% presento
descripcion radiografica de térax con infiltrado, en nuestro estudio un 15% de los
pacientes registrados presentaron complicaciones respiratorias e infiltrado en las
radiografias; el 33% requirieron cuidados intensivos y un 21% recibié tratamiento
antiviral, tratamiento que en nuestro estudio registro una utilizacién en seis
pacientes de los siete que presentaron complicacion respiratoria.

A pesar de reportes de resistencia al oseltamivir en infecciones por Influenza A
durante los afios 2007 y 2008 (20) su utilizacion fue necesaria debido a las
necesidades propias de pandemia y disponibilidad, aunque otros antivirales fueron
utilizados.

Otro estudio realizado en México con reporte de 58 de 899 hospitalizados (6.5%)
por debajo de nuestros pacientes con complicaciones respiratorias (15%) de seis
hospitales, presentaron una edad media de 44 afios de edad, 21 pacientes
presentaron comorbidos respiratorios, 21% con obesidad, 2 pacientes requirieron
ventilacion mecanica, y el 41.4% (n=24) murieron (21). Comparativamente en
nuestro estudio aungue menos pacientes registrados con complicaciones o estado
critico (n=7) fue mayor el porcentaje de complicados, se registro el uso de
ventilacion mecanica en un paciente y uno falleci6, 4 presentaron mejoria, sin
embargo se desconoce la evolucion del paciente con alta voluntaria.

El presente estudio conto con limitaciones y sesgos en la captura de la
informacion por su caracter observacional en registros de expedientes algunos con
documentacion incompleta; sin embargo con los datos obtenidos se cuenta con
una muestra representativa aportando datos de su comportamiento clinico, mayor
sintomatologia clinica presentada, similares las complicaciones respiratorias,

tratamientos y decesos a los reportadas en otros estudios (19-21).
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CONCLUSIONES

El nimero de expedientes de casos confirmados con influenza A H1N1 fue de 46
pacientes, el mayor sexo afectado fue el femenino (65.2%), la sintomatologia
presentada fue similar a la influenza estacional (fiebre, odinofagia, mialgias,
astenia), de estos 15% desarrollaron complicaciones respiratorias (n=7), 4
mujeres y 3 hombres con edades de 1,2,15,41,49,50 y 55 afios, edad media de
30.4 afios de edad.

Las complicaciones respiratorias fueron de manera similar con tres casos la
neumonia atipica y bronconeumonia, asi como un caso de neumonia bacteriana,
con patrones radiogréaficos diversos, los antivirales utilizados fueron oseltamivir y
zanamivir en tres casos cada uno.

En cuatro pacientes se documento una evolucién satisfactoria con alta por
mejoria, en los otros tres pacientes uno decidié alta voluntaria, otro se traslado a

un tercer nivel de atencién y se reporto el deceso de un paciente.

Existi6 como limitacion del estudio el sesgo de informacién por ser realizado con
los reportes de expedientes, algunos de ellos con reportes omitidos o incompletos,
como oximetrias, derivacion inmediata a tercer nivel por descompensaciones, el
presente estudio refleja solo un panorama de la incidencia y formas de
presentacion clinica de manera local en un HGR durante el periodo de la pasada

pandemia.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

IDENTIFICACION DE COMPLICACIONES CLINICAS RESPIRATORIAS
PRESENTADAS EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE INFLUENZA A HIN1
EN EL HOSPITAL GENERAL REGIONAL NO. 46 DEL IMSS

ACTIVIDAD TIEMPO 2010 - 2011

Dic Ene Feb Mar Abr May Jun Jul Ago Sep Oct Nov

Realizacion de
Protocolo

Sometimiento
a autorizacion
por CLIS

Recoleccion de
datos

Tabulacién y
procesamiento
de datos

Andlisis de la
informacién

Presentacion

Publicacién
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ANEXO 1

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES.

Variable Concepto Escala Indicador Medicion
Medicion cronoldgica de la
Edad persona, que va desde su Cu_antltatlva Ndmero de afios cumplidos Revision de expediente
nacimiento hasta la - discreta
muerte.
Condicién cromosémica, o
e L . Cualitativa :
genética, bioldgica, social . Femenino . .
Sexo L nominal - Revision de expediente
y legal que distingue entre R Masculino
. dicotémica
hombre y mujer
Revision de expediente
Afeccion ulmonar Cualitativa Si con criterios
Neumonia _pu nominal e  Clinico
causada por infeccién RS No .
dicotémica e  Paraclinico
* Gabinete
Ciclo de respiracion de Revision de expediente
Frecuencia contraccién y  expansion Cuantitativa Numero de respiraciones por con criterio
Respiratoria de los pulmones por Discreta minuto e Clinico
unidad de tiempo.
Técnica no invasiva capaz Revision de expediente
de medir la saturacion de . . iteri
la hemoglobina por el Saturacion arterial de con criterio .
; : . 9 P Cuantitativa . (Sa0s) e  Paraclinico
Oximetria de Pulso oxigeno Continua oxigeno (salz). (oximetro de
pulso)
Tragiugcjén o descripcion Revision de expediente
radiolégica de las con criterio
Patrén radiogréafico condiciones alveolares u Cualitativa Descripcién clinica e Paraclinico
otros componentes de las (Rx térax)
vias respiratorias o]
pulmonares
Tiempo de Medicion cronoldgica en la L .
presentacion de las aparicion de condiciones Revision de expediente
complicaciones de consideradas como | Cuantitativa Tiempo en Horas con criterio
iniciada las complicacién respiratoria Continua p e Clinico
manifestaciones respecto al inicio de
clinicas. sintomas
Revision de expediente
Tratamiento de soporte - con criterio _
Ventilacién mecéanica vital - artificial, - mediante ﬁgr?qliﬁwa SI *  Paraclinico
uso de ventilador | it No (ventilador
mecanico mecanico)
Tipo de medicamento Uso de antivirales para el Cuall_tatlva Si Oseltamivir
e : ’ Nominal L
antiviral otorgado tratamiento de influenza N No Zanamivir
Dicotomica
o iar Revision de expediente
Recuperar condiciones de | Cualitativa Alta por mejoria con criterio
. ” Py Nominal Alta voluntaria
Evolucion estabilidad. Normalizacion . e  Clinico
de funciones vitales Referer_]ma o traslado
Defuncion

43




ANEXO 2

ASPECTOS ETICOS

Este estudio fue considerado por la Ley General de Salud sin riesgo por ser
descriptivo en revision de expediente clinico, por lo cual no requiri6 de
consentimiento informado.

Este protocolo cumplié con todas las normas éticas, el reglamento de la Ley
General de Salud en materia de investigacion para la Salud y con la declaracién
de Helsinki de 1975 y sus enmiendas, asi como los cbédigos y normas

internacionales vigentes para las buenas précticas en la investigacion clinica
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ANEXO 3

RECURSOS Y FINANCIAMIENTO

Para la realizacion de este protocolo se conto con investigadores con experiencia
en estudios similares, los cuales se encargaron de proporcionar los recursos
econdémicos que se requirieron para la realizacion de esta investigacion. El director
de tesis y asesor de investigacion guiaron al tesista en la realizacion de la

investigacion.

El IMSS proporciono los expedientes de pacientes que fueron utilizados.

Tiempo de desarrollo:

12 meses.
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ANEXO 4

FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS

CASO/EXPEDIENTE

INGRESO

EDAD

SEXO

OXIMETRIA

FRECUENCIA
RESPIRATORIA

VENTILACION
MECANICA

TIEMPO
TRANSCURRIDO DE
LA COMPLICACION
A INICIADA LAS
MANIFESTACIONES

TIPO DE ANTIVIRAL

NEUMONIA

PATRON
RADIOGRAFICO

EVOLUCION
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INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS
Unidad de Educacion, Investigacion y Politicas de Salud
Coordinacién de Investigacidn en Salud

Dictamen de Autorizado

COMITE LOCAL DE INVESTIGACION EN SALUD 1306
H GRAL REGIONAL NUM 46, JALISCO

FECHA 06/09/2011

DR. RAUL GUILLEN ORTIZ

PRESENTE

Tengo el agrado de notificarle, que el protocolo de investigacién con titulo:

IDENTIFICACION DE COMPLICACIONES CLINICAS RESPIRATORIAS PRESENTADAS EN
PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE INFLUENZA A HIN1 EN EL HOSPITAL GENERAL
REGIONAL NO. 46 DEL IMSS

que usted sometié a consideracién de este Comité Local de Investigacion en Salud, de acuerdo
con las recomendaciones de sus integrantes y de los revisores, cumple con la calidad
metodolégica y los requerimientos de ética y de investigacién, por lo que el dictamen es
AUTORTIZA D O, conel nimero de registro institucional:

NGm, de Registro
R-2011-1306-18

ATENTAMENTE

IMSS

SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL
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