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RESUMEN:

Titulo: Infeccion por virus de Influenza A(H1N1) en CMN La Raza en pacientes pediatricos durante
el periodo Octubre 2010- Marzo 2013.

Antecedentes

La influenza es una infeccion viral aguda de las vias respiratorias, altamente contagiosa. La
pandemia de influenza A (H1N1) del afo 2009 en México se caracterizé por afectar
predominantemente a la poblacién adulta joven, con mayor gravedad en los pacientes que estaban
en los extremos de la vida. En la poblacién pediatrica se cuenta con pocos informes sobre las
caracteristicas clinicas y evolucion de este grupo etario en nuestro pais.

Justificacion:

Considerando la epidemia reciente en México del virus de la influenza humana H1N1, es
importante conocer el cuadro clinico representativo en el grupo pediatrico, ya que éste presenta un
cuadro clinico distinto al de los adultos, por lo que el conocer estas caracteristicas nos permitira
establecer un mejor diagnéstico clinico y una mejor definicidon de la enfermedad de acuerdo a una
edad especifica.

Pregunta de investigacion:

¢, Cual es el cuadro clinico que presentaron los pacientes pediatricos con diagndstico de influenza A
(H1N1) en el periodo Octubre 2010- Marzo 2013 en el CMN La Raza?

Objetivos:

Determinar el cuadro clinico de pacientes pediatricos con infeccidon por el virus de influenza A
(H1N1) en el CMN La Raza.

Tipo de estudio: Retrospectivo, Transversal, Descriptivo

Descripcion general del estudio

Se revisé la base de datos de pacientes a quienes se les obtuvo muestra de exudado nasofaringeo
o faringeo para busqueda de virus influenza por técnica PCR de la Divisién de Epidemiologia del
HG UMAE La Raza, de ésta base se extrajeron los pacientes pediatricos con resultado
confirmatorio de virus influenza H1N1, y se caracterizé el cuadro clinico de acuerdo a los datos
obtenidos en el estudio epidemioldgico para caso probable de enfermedad tipo influenza, en el
periodo octubre 2010 a marzo de 2013.

Se registraron los datos obtenidos en la hoja de recoleccién de datos (anexo 1) y se realiz6 el
analisis estadistico para la obtencion de resultados, discusién y conclusiones.

Analisis estadistico:

La Estadistica descriptiva para variables cualitativas se realizé mediante moda, mediana, rango y
proporcion, y para las cuantitativas, promedio y desviacion estandar.

Aspectos éticos:

Debido a que la base de datos ya esta conformada y resguardada por la Divisiéon de Epidemiologia
del HG UMAE la Raza y sélo se obtuvo una parte de ésta, se guardo la confidencialidad de los
datos que alli contiene, haciendo uso de los mismos, solo para los fines establecidos en el estudio.

Resultados: En los registros obtenidos del servicio de epidemiologia se obtuvieron un total de 169
pacientes pediatricos a los que se les realizdé toma de muestra de exudado faringeo en el periodo
Octubre 2010- Marzo 2013, de los cuales 50 pacientes resultaron positivos para virus de Influenza.
Considerandose para nuestro estudio unicamente los pacientes pediatricos positivos para Influenza
A H1N1, los cuales fueron 23 de 169; 12 hombres y 11 mujeres. De acuerdo a los datos obtenidos,
los principales sintomas de nuestros pacientes con infeccidon confirmada por virus de influenza
A(H1N1) fueron los siguientes: Rinorrea 21, Cefalea 20, Fiebre 18, Escalofrio 16, Tos 12,
Artralgias 12, Mialgias 11, Dolor abdominal 10, Odinofagia 7, Conjuntivitis 7, Diarrea 3.

De nuestros 23 pacientes, la distribucion por edad fue la siguiente: 2 menores de 1 ano, 6 de 2
afios, 2 de 5 afios, 2 de 4 afos, 1 de 7 afios, 2 de 8 afios, 3 de 9 afos, 1 de 10 afios, 2 de 11 afios,
1 de 13 afos y 1 de 18 afios.

Conclusiones: El cuadro clinico principal que caracterizé a nuestros pacientes pediatricos con
infeccion confirmada por influenza A(H1N1) durante el periodo de estudio fue: rinorrea (91%),
cefalea (87%) y fiebre (78%), seguido de calosfrios (70%), la edad mas frecuentemente afectada
fue de 2 anos (23%). El género mas comunmente afectado fue el masculino (52%).

Palabras clave: influenza A (H1N1), cuadro clinico, poblacién pediatrica.



MARCO TEORICO

Las infecciones respiratorias agudas (IRA) representan uno de los principales motivos de
consulta en atencion primaria, principalmente durante la edad pediatrica y constituyen una
de las principales causas de mortalidad infantil en la mayor parte del mundo.

Se considera que mas de 90% de los casos de IRA son de etiologia viral, particularmente
las del aparato respiratorio superior, sin embargo en las infecciones del aparato
respiratorio inferior los virus también son los mas frecuentes, hasta un 60-70% de los
casos.

Las infecciones respiratorias son originadas por numerosos virus que pertenecen a
diferentes familias como: Orthomyxoviridae, Paramyxoviridae, Picornaviridae,
Adenoviridae, Herpesviridae, Coronaviridae y Reoviridae, entre otros, que pueden
condicionar diversas alteraciones dependiendo del sitio que infecten dentro de las vias
respiratorias.

Dentro de los principales virus que causan esta patologia se encuentran los virus
influenza A, B y C, que forman parte de la familia Orthomyxoviridae, de los cuales Ay B
causan epidemias de temporada de la enfermedad casi todos los inviernos.

El virus de influenza esta conformado por particulas o viriones pleomorficos que pueden
medir de 80 a 120 nm o tener forma de filamentos con un mayor tamafio. La envoltura
viral esta formada por la membrana plasmatica de la célula hospedero y contiene
proteinas virales tales como neuraminidasas (NA), hemaglutininas (HA) y proteinas
llamadas de matriz. En el interior de la particula viral hay una esfera o nucleocapside con
un diametro de 9 a 15 nm formada por la proteina viral M1 y contiene el genoma viral.

Con base en sus caracteristicas moleculares e inmunolégicas, los virus de influenza se
clasifican en tipos A, B y C. La subtipificacion del virus de influenza tipo A se hace con
sueros especificos capaces de distinguir las diferentes variantes de la hemaglutinina y la
neuraminidasa. Hay 18 subtipos diferentes de hemaglutinina y 11 subtipos diferentes de
neuromidasa (H1 hasta H18 y N1 hasta N11 respectivamente).

La influenza se transmite de persona a persona mediante gotitas de saliva producidas al
toser o estornudar, las cuales al ser inhaladas depositan un inéculo infeccioso en el
epitelio de las vias respiratorias, o bien por contacto con manos y superficies
contaminadas. El periodo de incubacion se considera desde la exposicion hasta el inicio
de la enfermedad y varia de 1 a 4 dias dependiendo de la magnitud de la dosis viral del
inéculo y el estado inmune del hospedero. El periodo infeccioso se debe a la diseminacién
del virus y comienza un dia antes de la aparicién de los sintomas, llega al maximo en 24
horas, se mantiene durante 1 o 2 dias y declina con rapidez.

Una vez que los virus se han implantado en el epitelio de las vias respiratorias comienzan
a replicarse y diseminarse en el tracto respiratorio, causando la descamacion de las
células ciliadas y de las células secretoras de moco, responsable de los sintomas
respiratorios. La multiplicacion viral lleva a la lisis de estas células con la liberacién de
antigenos virales que atraen a macrofagos y a linfocitos. La liberacion de mediadores
humorales de inflamacion como la interleucina-1 por los macréfagos da como resultado
fiebre, la cual se ha considerado el principal sintoma al definir los casos de influenza. Es
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probable que el interferén cause dolores musculares difusos y fatiga, los mediadores de la
inflamacién producen vasodilatacion y edema en la nariz, lo que provoca obstruccién y
rinorrea; la irritacion provocada por los restos virales y celulares estimula la produccion de
moco. El dafo ocasionado por la lisis de células del epitelio respiratorio favorece la
colonizacién de bacterias tales como Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae
y Haemophilus influenzae que pueden producir neumonia.

Se han considerado como el cuadro clinico en general un inicio subito, con fiebre mayor
de 38°C, postracion, cefalea, mialgias, tos seca y manifestaciones nasales como
estornudos, rinorrea y obstruccién aérea, con inflamacién faringea. En general una
evolucién variable donde la fiebre puede declinar al segundo o tercer dia de la
enfermedad y que al ceder ésta los sintomas respiratorios pueden exacerbarse, tos y
rinorrea pueden ser mas intensos.

Las complicaciones que se pueden observar son neumonia bacteriana secundaria,
neumonia viral primara y neumonia mixta. Las complicaciones extrapulmonares incluyen
miositis, encefalitis y manifestaciones neurolégicas inespecificas.

Las formas severas de la enfermedad son causadas por los tipos A y B, mientras que el
tipo C causa infecciones subclinicas durante la infancia y no se cree que pueda causar
epidemias.

Los virus de influenza cambian constantemente. Pueden cambiar de dos maneras
diferentes.

Una de las maneras en que cambian se denomina “variacion antigénica del virus”. Son
pequefos cambios que se producen en los genes de los virus de la influenza y que
ocurren de manera continua con el tiempo a medida que el virus se reproduce. Por lo
general, estos pequefios cambios genéticos producen virus que presentan una relacion
bastante cercana entre si, la cual puede ilustrarse mediante la ubicacion cercana que
tienen en un arbol filogenético. Por lo general, los virus que estan estrechamente
relacionados entre si comparten las misma propiedades antigénicas y un sistema
inmunitario expuesto a un virus similar normalmente lo reconocera y respondera.

Sin embargo, estos cambios genéticos pueden acumularse con el tiempo y transformarse
en virus antigénicamente diferentes. Cuando esto ocurre, es posible que el sistema
inmunitario del cuerpo no reconozca €sos virus.

El otro tipo de cambio se llama “cambio antigénico mayor” el cambio antigénico mayor es
un cambio abrupto e importante en los virus de la influenza A, lo cual da como resultado
nuevas proteinas de hemaglutinina o nuevas proteinas de hemaglutinina y neuraminidasa
en virus de la influenza que producen infecciones en los seres humanos. El cambio da
como resultado un nuevo subtipo de influenza A o un virus con hemaglutinina o una
combinacion de hemaglutinina y neuraminidasa que surgié de una poblacion animal que
es tan diferente del mismo subtipo en humanos que la mayoria de las personas no tiene
inmunidad al nuevo virus.

Tal mutacién ocurrié en la primavera de 2009, cuando emergié un virus H1IN1 con una
nueva combinacién de genes, que infectd a las personas y se diseminé rapidamente.
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Este virus era muy diferente de los virus de la influenza A (H1N1) que circulaban entre las
personas en aquel momento, el cual causo la primera pandemia de influenza en mas de
40 afios®.

Las pandemias devastadoras aparecen cuando las poblaciones estan expuestas a un
nuevo subtipo viral en ausencia de inmunidad preexistente. Las condiciones favorables
para la emergencias de un cambio antigénico involucran seres humanos que viven en las
proximidades de aves de corral y cerdos. Los cerdos juegan un papel importante en la
transmisién entre especies de virus de gripe ya que sus células procesan receptores para
ambas cepas de la gripe aviar y humana, las cuales sirven de recipiente para el
intercambio de material genético entre virus humanos y aviares que resulta en la aparicion
de nuevos subtipos.

La primera pandemia de influenza del siglo XXI

El virus HIN1 de 1918 parece haber sido un virus de la gripe aviar como derivado en su
totalidad de una fuente desconocida. Los nuevos virus de influenza H1N1 que circulan a
partir de 2009, y que han sido aislados en todo el mundo durante ese afo, parecen
haberse originado a partir de dos virus porcinos no relacionados, uno de ellos derivado del
virus humano de 1918.

Datos epidemioldgicos indican ahora que la pandemia del virus de influenza H1N1 inicio
como un brote de enfermedad gripal en una ciudad de México en La Gloria, Veracruz, a
mediados de febrero de 2009. A mitad de abril, el Centro para Control y Prevencién de
Enfermedades (CDC) identificé el origen de virus de influenza porcina H1N1 en dos
especimenes independientes recolectados al sur de California. Para finales de abril la
propagacion internacional y transmision humano-humano llevé a la OMS a incrementar la
alerta de pandemia de Fase 3 a Fase 4 y brevemente después a Fase 5. El 11 de Junio
de 2009, la OMS incremento el nivel de pandemia al maximo nivel Fase 6, indicando una
transmisién generalizada en al menos 2 continentes. Para el 27 de diciembre de 2009,
mas de 208 paises habian reportado al menos un caso confirmado de influenza H1N1 con
un total de mas de 622 000 casos confirmados por laboratorio y al menos 12 220 muertes.
Sin embargo el numero de casos reportados subestimaba enormemente el numero real
de casos.

Nifios y adultos jovenes parecieron ser los mas afectados, de los cuales mostraban una
infeccion leve, pero cuyas complicaciones llevaban a hospitalizacién, con necesidad de
ingreso a terapia intensiva, sobre todo en nifios muy pequefos, embarazadas y pacientes
con obesidad morbida, asi como en aquellos con comorbilidades médicas como
enfermedades pulmonares y cardiacas, diabetes e inmunosupresién. La coinfeccion
bacteriana jugoé un papel significativo en los casos fatales.

La ruta de transmision del virus de influenza A(H1N1) es respiratoria a través de
inhalacion de particulas de gotas, las cuales requieren de contacto, ya que no pueden
permanecer suspendidas en el aire y generalmente pueden viajar cortas distancias
(menos de 2 metros). El contacto con superficies contaminadas es otro posible fuente de
transmisiéon. Todas las secreciones respiratorias y cualquier fluido corporal de personas
infectadas puede ser considerado potencialmente infeccioso.
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El periodo de incubacion estimado varia de 1 a 7 dias, pero es mas entre 1y 4 dias. Las
personas infectadas se puede asumir se encontraran diseminando el virus desde un dia
previo al inicio de la enfermedad hasta la resolucion de los sintomas (hasta 7 dias desde
el inicio de la enfermedad). La diseminacion viral es mayor durante los primeros 2-3 dias
de la infeccioén y parece correlacionar con el alza térmica.

Las manifestaciones clinicas pueden variar, desde infecciones asintomaticas hasta
enfermedad fatal que puede incluir exacerbacion de otras condiciones subyacentes o
neumonia viral severa con falla multiorganica. EI Centro para Control y Prevencién de
Enfermedades (CDC) definid los casos de influenza si se presentaban fiebre > 37.8°C,
mas tos y/o dolor de garganta en ausencia de causa conocida, sin embargo cabe destacar
que la definicién se incluye tanto para adultos como nifios, sin embargo como se vera mas
adelante el cuadro clinico entre unos y otros tiene diferencias significativas por lo que no
se podria utilizar dicha definicion para establecer un diagndstico clinico para todas las
edades.

Tres categorias clinicas de presentacion se observaron durante la pandemia:

1. Enfermedad leve, caracterizada por fiebre (algunos sin presentarla), tos, dolor de
garganta, diarrea, mialgias, cefalea. Otros hallazgos frecuentes fueron escalofrios
y malestar general. Vomito y diarrea se reporté en algunos pacientes.
2. Enfermedad progresiva, caracterizada por enfermedad leve mas signos y sintomas
que incluyen:
a. Dolor de pecho, taquipnea, dificultad respiratoria en nifos.
b. Hipotension
c. Confusion o alteracion del estado mental.
d. Deshidratacién severa o exacerbacion de condiciones crénicas (asma,
enfermedad cardiovascular)
3. Enfermedad severa, caracterizada por lo siguiente:
a. Hipoxemia profunda, radiografia de térax anormal, ventilacion mecanica.
b. Encefalitis o encefalopatia
c. Shock, falla organica multiple
d. Miocarditis o rabdomiolisis
e. Infeccion bacteriana invasiva secundaria (enfermedad neumococcica)

La mayoria de los pacientes se presentaban con enfermedad leve y se recobraban
espontaneamente. Aproximadamente 2 a 5% de los casos confirmados por laboratorio de
influenza A (H1N1) en Canada y en Estados Unidos asi como 8% en México, requirieron
de hospitalizacion. 46% de los casos fatales en México presentaban comorbilidades como
asma, diabetes, enfermedades de pulmoén o corazoén, neurolégicas, embarazo, obesidad
morbida, enfermedad autoinmune y asociacién con terapia inmunosupresora.

Desde el inicio de la pandemia es claro que el virus de influenza A (H1N1)2009 afecta
principalmente a personas jévenes. La CDC reportd que la edad promedio de casos
confirmados con infeccion por HIN1 fue de 12 afos, con la mayor tasa de individuos en
edad de 5y 24 afios®.

Sin embargo en los estudios que se tienen sobre pacientes pediatricos se muestra que la
edad menor a 5 afios es el riesgo mas importante para hospitalizacion, y de éstos los
ninos menores de 1 afo presentan una mayor tasa de admisién; esto reportado en
estudios realizados en Catalonia, Argentina, Chile, Australia y Estados Unidos.

13



Asi mismo el sexo masculino es reportado como el mayormente afectado en la mayoria
de estudios realizados.

Se han publicado pocos estudios reportando las manifestaciones clinicas por infeccion del
virus de influenza A(H1N1) en pacientes pediatricos, la mayoria sobre la primera oleada
de la pandemia del 2009.

En general las manifestaciones clinicas asociadas a infeccién por el virus de influenza A
(H1N1) fueron similares comparadas con las de influenza estacional, en particular la
fiebre, la cual se presenta constantemente.

Sin embargo es claro que el cuadro clinico entre adultos y nifios difiere mucho, por lo que
incluso se ha llegado a cuestionar si la definicion usada por organizaciones nacionales e
internaciones eran una herramienta adecuada para el diagnéstico clinico de influenza en
nifos y adultos.

Tal es el caso del estudio realizado en Austria, donde se analizaron 375 pacientes con
diagndstico confirmado de infeccion por influenza A(H1N1),146 menores de 18 afios y 229
adultos.

Para un analisis mas detallado de las posibles diferencias en el espectro de los sintomas
en el estudio se definieron cuatro grupos de sintomas: grupo respiratorio, grupo
constitucional, grupo de gastroenteritis y uno llamado grupo sin expresion.

En este estudio se encontré6 como primer hallazgo diferente que los niflos presentaban
fiebre mas alta que los adultos y mostraron mas sintomas como rinitis, dolor abdominal y
emesis que los adultos, mientras que éstos presentaban mas mialgias/artralgias y cefalea.
Respecto a la asignacion en los grupos de sintomas la mayoria de adultos se asigné al
grupo constitucional, mientras que los nifios fueron asignados en general en el
respiratorio, asi mismo los nifios fueron colocados en mayor cantidad en el grupo de
gastroenteritis (3 veces mayor que en adultos).

Asi, la mayoria de articulos nos muestra que el cuadro clinico predominante en nifios es
la fiebre, tos y sintomas respiratorios como taquipnea, disnea y cianosis peribucal.
Asociado generalmente a manifestaciones gastrointestinales como nausea, vémito,
diarrea y dolor abdominal.

Sin embargo se ha mencionado también en menor indice las manifestaciones de tipo
neurolégico como encefalitis, crisis febriles y encefalopatia®.

Es importante sefalar que un factor de riesgo importante para hospitalizacion son las
comorbilidades asociadas; como en el estudio realizado en Regina Margherita Children’s
Hospital en Turin, Italia donde el 46% de su poblaciéon presentaban enfermedad crénica
preexistente y 11% se encontraban bajo tratamiento por las comorbilidades presentes
como tuberculosis pulmonar, falla renal, apendicectomia, aplasia medular, enfermedad
pulmonar y pubertad precoz. Mientras que en otros estudios se mencionan a los
tumores malignos, asma, y cardiopatia congénita, como otras comorbilidades importantes
para requerir hospitalizacion.
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Asi mismo se ha demostrado que una evolucion con tendencia a complicaciéon es mas
frecuente en nifios que en adultos.

Reportes previos muestran que los problemas respiratorios son las complicaciones mas
comunes de la infeccion: particularmente la neumonia relacionada al virus y la neumonia
bacteriana secundaria. La frecuencia de complicaciones neurolégicas no esta clara, sin
embargo si se han reportado casos en Japdn, y continentes como Asia, América y
Europa. Entre las manifestaciones neuroldgicas se han encontrado cambios en el estado
mental, alteraciones de comportamiento, crisis convulsivas tonico clonicas generalizadas,
déficit neuroldgico, de los cuales la mayoria han ocurrido en nifios menores de 5 anos.

Con la emergencia de la segunda oleada de virus de influenza A (H1N1) en 2009 existio
la preocupacion de que esta pandemia pudiera rivalizar aquellas de 1957, 1968 e incluso
1918, en la cual millones de personas alrededor del mundo murieron por la enfermedad.

Las pandemias pasadas se caracterizaron por varios puntos que se observaron desde
marzo de 2009: la rapida propagacion del virus, un cambio en la patogenia con alta tasa
de mortalidad en los grupos de edad mas jovenes, olas pandémicas sucesivas, aparente
mayor transmision que aquella en la influenza estacional, y diferencias en impacto en
diferentes regiones geograficas.

Se muestra en estudios en diversas partes del mundo que los nifios presentan un mayor
indice de hospitalizacion por edad que los adultos, sin embargo esto no implica un mayor
grado de severidad en este grupo, ya que los pacientes de admision hospitalaria un
escaso numero son manejados en la unidad de cuidados intensivos con reporte de muerte
bajo, tal es el caso del estudio llevado a cabo en Universtiy Hospital d'Hebron en
Barcelona donde se identificaron en un periodo de 5 meses en el 2009 a 1,144 pacientes
con signos y sintomas de influenza A (H1N1), de ellos 412 (36%) se reportaron positivos;
el 20.6% requiri6 admisién hospitalaria, 3 de los cuales necesitaron manejo en terapia
intensiva y 2 pacientes fallecieron'”).

En México no se cuenta con estudios especificos en pacientes pediatricos en hospitales
de tercer nivel en los ultimos anos. Existen analisis con respecto a la primera oleada de
pandemia en el 2009, sin una evaluacion de transmisién en afos posteriores.

En un estudio llevado a cabo en México en el periodo de 1 de Diciembre de 2011 al 20 de
Marzo de 2012 se reportdé un cambio entre el grupo de edad afectado, donde disminuyd la
tasa de incidencia entre los grupos de edad mas jovenes, por lo que es importante
conocer la afectacion en los afios posteriores a la pandemia de 2009 en pacientes
pediatricos.
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JUSTIFICACION

La influenza es una infeccion viral aguda de las vias respiratorias, altamente
contagiosa. Es causada por el virus de la influenza A, B y C. Afecta a todos los grupos
etarios durante epidemias, pero tiene mayor morbilidad en los extremos de la vida.

Considerando la epidemia reciente en México del virus de la influenza humana
H1N1, y la presencia de brotes epidémicos estacionales es importante conocer el cuadro
clinico representativo en el grupo pediatrico, ya que se han establecido definiciones
epidemioldgicas para sospecha de los casos, sin embargo se ha reconocido que el grupo
pediatrico presenta un cuadro clinico distinto al de los adultos, por lo que el conocer estas
caracteristicas nos permitira establecer un mejor diagndstico clinico y definicion de la
enfermedad de acuerdo a una edad especifica.

Asi mismo en la literatura nacional no se identifican estudios que determinen de
manera especifica el cuadro clinico de los nifios con influenza A (H1N1) posterior a la
pandemia de 2009.

El Centro Médico Nacional La Raza es un hospital de tercer nivel y de referencia
para la Republica Mexicana, donde se cuenta con el servicio de Pediatria en sus
diferentes subespecialidades en hospitalizacién, consulta externa y admision continua.
Este estudio nos sirvio para determinar el cuadro clinico presente en la poblacién

pediatrica mexicana que pertenece al CMN La Raza.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cual es el cuadro clinico que presentaron los pacientes pediatricos con diagnéstico
confirmado de influenza A (H1N1) en el periodo Octubre 2010 - Marzo 2013 en el CMN La

Raza?
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OBJETIVOS

GENERAL
* Determinar el cuadro clinico de pacientes pediatricos con infeccion

confirmada por el virus de influenza A (H1N1) en el CMN La Raza.

ESPECIFICO
* Identificar la edad mas frecuente afectada en pacientes pediatricos con
infeccion confirmada por el virus de influenza A (H1N1) en el CMN La Raza

en el periodo de octubre 2010-marzo 2013 en el CMN La Raza .

* Identificar el sexo mas frecuente afectado en pacientes pediatricos con
infeccion confirmada por el virus de influenza A (H1N1) en el CMN La Raza

en el periodo de octubre 2010-marzo 2013 en el CMN La Raza .
» Establecer la presencia de enfermedad crénica en los pacientes pediatricos

con infeccién confirmada por el virus de influenza A (H1N1) en el CMN La

Raza en el periodo de octubre 2010-marzo 2013 en el CMN La Raza.
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HIPOTESIS

Por ser un estudio descriptivo, no se requiere.
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MATERIAL Y METODOS

Universo de trabajo:
Pacientes en edad de 1 dia a 18 afios con diagnéstico confirmado de infeccion por virus
de influenza A (H1N1) en el CMN La Raza.

Tipo de estudio:

Serie de casos.
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CRITERIOS DE SELECCION

ENTRADA
Inclusién
= Edad 0 a 18 afios
= Género masculino y femenino

= Diagnéstico de infeccion por virus de influenza A (H1N1).

No inclusién
* Pacientes que no contaron con diagnéstico confirmado de influenza

A (H1N1) por PCR.

SALIDA
Eliminacién
* Pacientes que no contaron con expediente clinico completo
* Pacientes que no se encontraron en la base de datos.
Exclusiéon

* No aplica por tratarse de un estudio transversal.
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VARIABLES DE ESTUDIO

EDAD

Categoria:

Escala de medicion:
Unidad de analisis:

Definicion conceptual:

Definicion operacional:

SEXO

Categoria:

Escala de medicion:
Unidad de analisis:

Definicion conceptual:

Definicion operacional:

INFLUENZA
Categoria:

Escala de medicion:
Unidad de analisis:

Definicion conceptual:

Definicion operacional:

TOS
Categoria:
Escala de medicion:

Unidad de analisis:

Cuantitativa

Numérica discreta

Numero de anos

Tiempo que ha vivido una persona.

Tiempo transcurrido desde el nacimiento, hasta el momento

de ingresar al estudio expresado en afos.

Cualitativa

Nominal

Dicotéomica (Masculino, femenino)

Condicion organica que distingue al hombre de la mujer.
Caracteristicas fenotipicas que distinguen a los hombres de
las mujeres que se identifican en la exploracién que se

efectud y esta descrita en el expediente.

Cualitativa

Nominal

Dicotomica (presente, ausente)

Infeccién viral aguda de vias respiratorias altamente
contagiosa causada por virus de influenza A.

Infeccidén por virus influenza A(H1N1) confirmada por PCR.

Cualitativa
Nominal dicotémica

Dicotomica (Presente, Ausente)
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Definicion conceptual:

Definicion operacional:

FIEBRE

Categoria:

Escala de medicion:
Unidad de analisis:

Definicion conceptual:

Definicion operacional:

ODINOFAGIA
Categoria:

Escala de medicion:
Unidad de analisis:

Definicion conceptual:

Definicion operacional:

DOLOR ABDOMINAL
Categoria:

Escala de medicion:
Unidad de analisis:

Definicion conceptual:

Definicion operacional:

RINORREA
Categoria:

Escala de medicion:

Expulsion brusca y violenta de aire producido por espasmo
de laringe.
Ruido caracteristico por espasmo de la laringe presente en

los pacientes objeto de estudio.

Cualitativa

Nominal dicotémica

Dicotomica (Presente, Ausente)

Fendomeno patolégico que se manifiesta por elevacién de la
temperatura normal del cuerpo y mayor frecuencia del pulso
y la respiracion.

Incremento de temperatura corporal mayor de 38°C

Cualitativa

Nominal dicotémica

Dicotomica (Presente, Ausente)

Dolor de garganta producido al tragar fluidos.

Deglucién dolorosa

Cualitativa

Nominal dicotémica

Dicotomica (Presente, Ausente)

Dolor que se siente en el area entre el pecho y la ingle

Molestia que se produce en la zona del abdomen

Cualitativa

Nominal dicotémica
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Unidad de analisis:

Definicion conceptual:

Definicion operacional:

ESCALOFRIO
Categoria:

Escala de medicion:
Unidad de analisis:

Definicion conceptual:

Definicion operacional:

DIARREA
Categoria:

Escala de medicion:
Unidad de analisis:

Definicion conceptual:

Definicion operacional:

MIALGIAS
Categoria:

Escala de medicion:
Unidad de analisis:

Definicion conceptual:

Definicion operacional:

ARTRALGIAS
Categoria:
Escala de medicion:

Unidad de analisis:

Dicotomica (Presente, Ausente)
Salida de fluido por las fosas nasales.

Flujo por la nariz

Cualitativa
Nominal dicotdmica

Dicotomica (Presente, Ausente)

Sensacion de frio intensa y repentina caracterizada por un

pequefio temblor del cuerpo.

Temblor involuntario y repentino

Cualitativa

Nominal dicotémica

Dicotomica (Presente, Ausente)

Alteracion intestinal que se caracteriza por
frecuencia, fluidez y volumen de las deposiciones.

Aumento en el numero y volumen de evacuaciones

Cualitativa

Nominal dicotémica

Dicotomica (Presente, Ausente)

Dolor que afecta a musculo esquelético estriado

Dolor muscular

Cualitativa
Nominal dicotémica

Dicotomica (Presente, Ausente)

la mayor
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Definicion conceptual: Dolor a nivel de articulaciones

Definicion operacional: Dolor de las articulaciones

CONJUNTIVIS

Categoria: Cualitativa

Escala de medicion: Nominal dicotémica

Unidad de analisis: Dicotomica (Presente, Ausente)

Definicion conceptual: Inflamacion de la capa conjuntiva

Definicion operacional: Inflamacion de la conjuntiva que produce sensacion de ardor

y enrojecimiento del ojo.

CEFALEA

Categoria: Cualitativa

Escala de medicion: Nominal dicotémica

Unidad de analisis: Dicotomica (Presente, Ausente)
Definicion conceptual: Dolor de cabeza intenso y persistente
Definicion operacional: Dolor de cabeza

ENFERMEDAD CRONICA

Categoria: Cualitativa

Escala de medicion: Nominal dicotémica

Unidad de analisis: Dicotomica (Presente, Ausente)

Definicion conceptual: Trastorno organico funcional que persiste durante largo
tiempo

Definicion operacional: Enfermedad de larga duracion y progresion lenta establecida

en la hoja de recoleccion de datos.
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TAMANO DE LA MUESTRA

Casos consecutivos por convenir asi al estudio.
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se revis6 la base de datos de pacientes a quienes se les obtuvo muestra de
exudado nasofaringeo o faringeo para busqueda de virus influenza por técnica PCR; de la
Division de Epidemiologia del HG UMAE La Raza; de esta base se extrajeron los
pacientes pediatricos quienes presentaron resultado confirmatorio de virus influenza
H1N1, y se caracterizé el cuadro clinico de acuerdo a los datos obtenidos en el estudio
epidemiolégico para caso probable de enfermedad tipo influenza, en el periodo octubre
2010 a marzo de 2013.

Se registraron los datos obtenidos en la hoja de recoleccion de datos (anexo 1) y

se realizo el analisis estadistico para la obtencién de resultados, discusién y conclusiones.
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ANALISIS ESTADISTICO

La base de datos se analizd6 mediante el programa estadistico SPSS version 19,
realizando graficos y tablas con medidas de tendencia central, la estadistica descriptiva
para variables cualitativas se realizé mediante moda, mediana, rango y proporcion, para

las cuantitativas, promedio y desviacién estandar .
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ASPECTOS ETICOS

El protocolo se sometié a consideracién del Comité Local de Investigacién y Etica en
Investigacion en Salud, y de acuerdo con las recomendaciones de sus integrantes y de
los revisores, cumple con la calidad metodoldgica y los requerimientos de Etica y de

Investigacion, por lo que se autorizé con el niumero de registro institucional: R-2014-3502-

151.
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RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD
Se cuenta con registro de pacientes pediatricos con diagndstico de infeccion por influenza

A (H1N1), por lo que se utilizaron sélo recursos con los que ya cuenta el Instituto, no

siendo requerido algun tipo de financiamiento para el proyecto.
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RESULTADOS

En los registros obtenidos del servicio de epidemiologia se obtuvieron un total de 169
pacientes pediatricos a los que se les realizé toma de muestra de exudado faringeo para
busqueda de virus de Influenza en el periodo Octubre 2010- Marzo 2013, de los cuales 50
pacientes resultaron positivos para virus de Influenza.

La distribucion para los pacientes infectados por virus de influenza fue la siguiente:
Influenza A: 4 (8%), Influenza B: 17 (34%), Influenza AH3: 6 ( 12%) e Influenza A H1N1:
23 (46%).

Distribucion de pacientes con resultado positivo para
influenza

B Influenza A
B |nfluenza AH3
©Influenza B

H Influenza A(HIN1)

Para nuestro estudio se consideraron Unicamente los pacientes pediatricos positivos para
Influenza A H1N1, los cuales fueron 23 del total de 169, cuya distribucion por género fue
de 48% sexo femenino y 52% sexo masculino.

Distribucion de género de los pacientes positivos para
Influenza A(H1N1)

# Masculino

E Femenino
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De acuerdo a los datos obtenidos, los principales sintomas de nuestros pacientes con
infeccion confirmada por virus de influenza A(H1N1) fueron los siguientes: Rinorrea 21,
Cefalea 20, Fiebre 18, Escalofrio 16, Tos 12, Artralgias 12, Mialgias 11, Dolor abdominal
10, Odinofagia 7, Conjuntivitis 7, Diarrea 3.

Principales sintomas de pacientes con influenza
A(H1N1)

2% M Diarrea

B Conjuntivitis

H Odinofagia

B Dolor abdominal
H Mialgias

M Artralgias

B Tos

i Escalofrio

" Fiebre

& Cefalea

E Rinorrea
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De nuestros 23 pacientes, la distribucion por edad fue la siguiente: 2 menores de 1 afio, 6
pacientes de 2 afios, 2 pacientes de 5 afios, 2 pacientes de 4 afios, 1 paciente de 7 anos,
2 pacientes de 8 afios, 3 pacientes de 9 afos, 1 paciente de 10 afios, 2 pacientes de 11
afios, 1 paciente de 13 afos y 1 paciente de 18 anos. Con lo cual se puede observar que
la edad mas afectada es en los lactantes de 2 afios, seguida de pacientes escolares de 9
anos.

Distribucion por edades

Numero de pacientes

o)
7
N

%,

Para un analisis mas detallado sobre el cuadro clinico de los pacientes, se clasificaron en
3 rangos: menores de 1 ano, 1-5 anos y 6 a 18 afos. Se encontraron 2 pacientes
menores de un afo, 10 pacientes de 1 a 5 afios y 11 pacientes de 6 a 18 anos.

En cuanto a la distribuciéon por edad, en nuestros pacientes menores de un afo los dos
principales sintomas que se reportaron fueron cefalea y tos, ya que los 2 pacientes
(100%) los presentaron. El resto de sintomas que se encontraron en este rango de
pacientes fueron fiebre, rinorrea, escalofrio, conjuntivitis, mialgias y artralgias.
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En los pacientes con rango de edad de 1 a 5 afios, los principales sintomas reportados
fueron rinorrea, cefalea y fiebre, donde la rinorrea estuvo presente en el 100% de los
pacientes, la cefalea en el 90% y fiebre en el 80%. Otros sintomas fueron escalofrio, tos,
dolor abdominal, artralgias, mialgias, diarrea, conjuntivitis y odinofagia.

Sintomas en pacientes de 1 a 5 aios

Rinorrea

Cefalea

Fiebre

Escalofrio

Tos

Dolor abdominal
Artralgias
Mialgias

Diarrea
Conjuntivitis

Odinofagia

En el rango de edad de 6 a 18 afios, el sintoma predominante fue la rinorrea (90%),
mientras que la fiebre, escalofrios y cefalea estuvieron presentes en el 81% de los
pacientes. También estuvieron presentes: mialgias (63%), artralgias (72%), dolor
abdominal (54%), odinofagia (45%), tos (45%), conjuntivitis (36%) y diarrea (9%).

Sintomas en pacientes de 6-18 afios

ORLNWRARUIONXXWLOO
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De los 23 pacientes, se identificaron solamente a 4 con enfermedad crénica (17%), de los
cuales 2 presentaban asma, de 11 y 13 afos; y 2 se reportaron con inmunosupresion, con
edad de 8 y 2 anos.
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DISCUSION

En la pandemia de influenza A(H1N1) ocurrida durante el afno 2009, la poblacién
comunmente afectada es aquella en los extremos de la vida, nifios y ancianos.

Desde ese momento se han realizado diversos estudios para identificar las caracteristicas
clinicas de los pacientes, sin embargo son pocos los estudios en donde se establece un
cuadro clinico bien definido para el grupo de pacientes pediatricos, considerando que
éstos presentan un amplio espectro de sintomas, algunos diferentes, al descrito en
pacientes adultos; ejemplo, sintomas inespecificos tales como dolor abdominal y diarrea.

Nuestro estudio identificd a los pacientes pediatricos con infeccidén confirmada por virus de
influenza A (H1N1) en el periodo de octubre 2010- Marzo 2013, dicho periodo por ser el
establecido como de mayor riesgo para la infeccion por virus de influenza.

En el 2009 el Centro para control de Enfermedades de Atlanta EU, defini6 como caso de
influenza a los pacientes que presentaban fiebre > 37.8°C, tos y dolor de garganta, en
ausencia de causa conocida''?, con lo cual podemos determinar que el grupo de
pacientes pediatricos no siempre cumple este criterio, ya que nuestros pacientes en rango
de edad de 1 a 5 afos presentaron un cuadro clinico diferente, cuyos principales sintomas
fueron rinorrea, cefalea y fiebre, donde incluso se encontr6 que mayor numero de
pacientes presentaron dolor abdominal y diarrea en comparacion con la odinofagia. Esto
demostrandonos que en este grupo de edad los sintomas presentes son mas
inespecificos, con sintomas respiratorios y gastrointestinales.

Por otra parte, nuestros pacientes escolares y adolescentes, presentaron como
principales sintomas rinorrea, escalofrio, cefalea y fiebre, sin embargo sintomas como
artralgias, mialgias y dolor abdominal se presentaron en mayor frecuencia en
comparacion con un sintoma, la tos; esta ultima considerada como una caracteristica
importante en la definicion de infeccion por influenza.

Los principales sintomas en nuestros pacientes fueron rinorrea (91%), cefalea (87%) y
fiebre (78%) , observandose una diferencia importante en comparaciéon con literatura
internacional, donde el principal sintoma asociado es la fiebre con mas del 90% de
pacientes, esto en un estudio realizado niflos hospitalizados en el Regina Margherita
Children’s Hospital en Turin, Italia en el 2009.

En contraste con la literatura internacional, en nuestros pacientes no se observaron
sintomas neuroldgicos y solo el 17% de nuestra poblacién con infeccion confirmada por
influenza A (H1N1) presentaba antecedente de enfermedad crénica en comparacion con
estudios en ltalia, Espana y Estados Unidos de América.

Si bien el numero de casos incluidos es este estudio puede ser considerado una limitante,
en términos de comparacion, es posible establecer premisas acerca de las diferencias, no
solo en relacién al espectro de sintomas descritos con anterioridad en pacientes adultos,
sino ademas con poblacioén pediatrica de otras latitudes.

Es claro que una limitante aun mayor, es la oportunidad de realizar una prueba
confirmatoria en poblacion pediatrica que presenta el espectro que hemos caracterizado
en este grupo de pacientes, en ese sentido y en términos de oportunidad de atencién a la
salud, es deseable que informacion como la que hemos obtenido, se integre a la de otros
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centros hospitalarios para realizar, en un espectro de temporalidad, criterios unificados
con caracter de aplicabilidad y obligatoriedad, ya que es sin duda causa y efecto en el sub
registro de enfermedades en nuestro pais.
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CONCLUSIONES

Con base a los resultados obtenidos se establece lo siguiente:

1. El cuadro clinico principal que caracterizé a pacientes pediatricos con infeccion
confirmada por influenza A(H1N1) durante el pérfido de estudio fue: rinorrea
(91%), cefalea (87%) y fiebre (78%), seguido de calosfrios (70%), en pacientes
pediatricos del CMN La Raza.

2. La edad mas frecuentemente observada en los pacientes pediatricos con infeccion
confirmada por influenza A(H1N1) durante el periodo de estudio fue los 2 afios
(23%).

3. El género mas comunmente afectado fue el masculino con 12 casos (52%).
Los pacientes pediatricos con infeccion por influenza presentan un amplio espectro de
manifestaciones clinicas, los resultados aqui observados pueden contribuir como

herramienta para establecer la base de un diagndstico clinico temprano en pacientes
pediatricos con infeccion por influenza A(H1N1).
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ANEXOS

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Nombre del Paciente Afiliacion

Sexo: Femenino ( ) Masculino ()

Fecha de nacimiento

Datos clinicos :

* Fiebre * Mialgias

e Tos * Artralgias

¢ (Qdinofagia e Conjuntivitis
* Dolor abdominal * Diarrea

* Rinorrea * Otros

¢ Escalofrio

Fecha de inicio de los signos y sintomas de la enfermedad.

¢ Presenta alguna enfermedad crénica?
Si No Cual
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