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RESUMEN

Introduccion: En abril de 2009 se detecta el primer caso de gripe An HINI en California, siendo un mes después
cuando se declara el primer caso en Espana. En pocos meses, el virus se extiende de forma global declarandose
nivel de pandemia 6 por la OMS en junio de 2009. Material y métodos: Se estudian de manera prospectiva 47
pacientes pediatricos menores de |5 afos de edad con diagndstico de gripe An HINI confirmado por PCR e
ingresados entre agosto y diciembre de 2009. Resultados: De 47 casos incluidos en el estudio, el grupo de edad con
mayor tasa de hospitalizacion fue el de los menores de 5 anos, sin encontrarse diferencias significativas en relacion
al sexo, con un pico maximo en la primera quincena de noviembre de 2009. La patologia de base mas frecuente
fue el asma, que estaba presente en el 25% de los pacientes. El 47% de los ingresados recibié tratamiento con
Oseltamivir. La Gnica complicacion encontrada fue la neumonia (47%), que se asocié a derrame paraneuménico con
antigeno neumococico positivo en 3 casos. Ninglin paciente precisé ingreso en Unidad de Cuidados Intensivos ni
fue exitus. Conclusiones: A pesar de la alarma surgida por la declaracion de pandemia de gripe An HINI por la OMS,
el nimero de hospitalizaciones, la gravedad de la enfermedad y sus complicaciones fueron similares a las
encontradas en la gripe estacional.
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ABSTRACT

Introduction: Following the detection of the first cases of influenza An HIN [ in California in April 2009, the virus has rapidly
spread throughout the world.The World Health Organization raised the pandemic alert to phase six in June 2009. Materials
and methods: From August | to December 31, 2009, 47 cases in children younger than |5 years hospitalized of novel
influenza An HINI were reported. Results: The most cases hospitalized were in children younger than 5 years, with
maximum incidence in the first half of November 2009. The most common underlying pathology was asthma, present in
25% of patients, 47% received treatment with Oseltamivir.The only complication observed was pneumoniae (47%), that was
associated with pleural effusion with positive pneumococcal antigen in 3 cases. No patient required admission to Intensive
Care Unit o were exitus. Discusion: Despite the alarm arising from the declaration of an influenza An HIN| pandemic by
WHO, in our setting, the number of hospitalizations and severity of the disease were similar to those found in seasonal
influenza.
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INTRODUCCION

A lo largo del siglo XX se han producido tres pandemias
por virus influenza con una elevada morbilidad y mortali-
dad. En marzo de 2009 se detecta el primer caso de gripe
An HINI en California y es un mes después cuando se
declara el primer caso en Europa (Espaia). En junio de
2009, la OMS declara el paso de fase 5 de epidemia de
gripe An HINI afase 6.La fase 5 se caracteriza por la pro-
pagacién del virus de persona a persona al menos en dos
paises de una region de la OMS v la fase 6, es decir, la fase
pandémica, se caracteriza por los criterios que definen la
fase 5, acompafiados por la aparicién de brotes comunica-
dos en al menos un tercer pais de una regién distinta .

Este nuevo virus es uno de los descendientes de la
gripe espafiola que causé una pandemia devastadora en
[918-1919. Segun las investigaciones realizadas, todos los
segmentos que conforman el nuevo virus An HIN | se ori-
ginaron en aves y después comenzaron a circular en cer-
dos en varios momentos temporales distintos entre 1918
y 1998. Seis de los ocho segmentos que conforman el
virus se originaron de una triple recombinacién de virus
porcinos que habfan estado circulando en Norteamérica
y Asia desde 1998. Esta triple recombinacién incluye
material genético de humanos, aves y cerdos como resul-
tado de la tendencia de estos virus a intercambiar piezas
de los genomas entre si. Los otros dos segmentos gené-
ticos derivan de virus porcinos eurasidticos .

En el presente estudio se recogen las caracteristicas
epidemioldgicas y clinicas de la infeccién por el virus
influenza An HINI en los nifios ingresados durante la
pandemia de gripe de 2009.

MATERIAL Y METODOS

Se describen de manera prospectiva 47 nifios menores
de |5 afos ingresados por padecer gripe An HINI, en la
Seccidn de Infecciosos del Hospital Infantil Universitario
«Miguel Servet» de Zaragoza entre el | de agosto y el 3|
de diciembre de 2009.

La sospecha de gripe An HINI se realizd segin pro-
tocolo de las autoridades sanitarias que inclufa:

—Fiebre mayor de 38°C y al menos 2 sintomas de
infeccidn respiratoria aguda (tos, rinorrea, dificultad
respiratoria, cefalea, odinofagia, mialgia, malestar).
Posibles diarrea y vomitos.

—Neumonia (Infeccidn respiratoria grave).

—Fallecimiento por una enfermedad respiratoria agu-
da de causa desconocida.

El diagndstico de gripe fue confirmado por el método
de reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) que se
realizd en aquellos casos en los que se detectd por inmu-
nofluorescencia la presencia del virus influenza A en el
exudado nasofaringeo. Se analizaron datos referentes a
edad, sexo, patologia de base, manifestaciones clinicas al
ingreso, test de laboratorio, hallazgos radiogréficos, trata-
miento y evolucidn.

RESULTADOS

Se incluyeron en el estudio 47 nifios afectos de gripe con
PCR positiva para el virus An HINI. Entre ellos, el 57%
eran varones Y el 43% mujeres. El mayor nimero de casos
se encontré en menores de 5 afos (total de 29 casos), y
especialmente en menores de | afio (11 casos) (figura I).

Las hospitalizaciones comenzaron en la segunda quin-
cena de agosto y tomaron una tendencia ascendente
desde la primera quincena de octubre, hasta alcanzar su
maximo en la primera quincena de noviembre (19 casos,
40%), y disminuyendo posteriormente de forma progre-
siva hasta la Ultima semana del afio, en la que se ingresd
el dltimo caso (figura 2).
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Figura 1. NUmero de casos y distribucién por grupos etarios.
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Figura 2. NUmero de casos y distribucion temporal.
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Figura 3. Patologfa de riesgo.

Figura 4. Clinica al ingreso.

El 38% de los nifios estudiados (18 casos) padecian
una patologfa de base, encontrdndose 7 casos de neumo-
patias (displasia broncopulmonar, hiperreactividad bron-
quial y bronquitis de repeticidn), 5 casos de asma, 4 casos
de cardiopatfa (CIV, CIV-CIA, DAR anomalfa de Ebstein),
un caso de pardlisis cerebral infantil, una obesidad madrbi-
da y una artritis reumatoide en tratamiento inmunosu-
presor (figura 3).

En cuanto a la clinica al ingreso, el 100% presentaron
fiebre con una duracién media de 4,5 dfas. Otros sinto-
mas fueron tos (80%), malestar general (40%), dificultad
respiratoria (23%), vémitos (21%), cefalea (17%), mialgias
(15%), diarrea (6%), exantema (4%), y un estatus epilép-
tico (1,5%) (figura 4).

Durante el ingreso se realizaron analiticas sangui-
neas que mostraron férmula leucocitaria anodina, con
valores de proteina C reactiva moderadamente eleva-
dos (64% valores inferiores a 7 mgr/dL). En un caso
hubo coinfeccién por VRS detectado por inmunofluo-
rescencia.

Se realizd radiografia de térax en 38 casos (80,5%). El
diagndstico radiogrdfico mds frecuentemente fue neumo-
nfa, 22 casos (47% del total), 5 presentaron neumonia
multifocal y 3 casos derrame paraneumdnico asociado, en
los que se demostrd la presencia de antigeno neumoco-
cico en liquido pleural.

El 47% de los pacientes recibieron tratamiento con
Oseltamivir; seglin su indicacién en funcién del grado de
afectacion en nifios previamente sanos y en todos los
nifos de alto riesgo, segln criterios emitidos por las auto-
ridades sanitarias ©¢”.

No hubo exitus y ninguno de los casos precisé ingre-
so en UCI.

DiscusiON

Segun los datos de la Red Centinela de Aragdn, en la
segunda quincena de agosto de 2009 se superd el umbral
de epidemia de forma puntual, pero fue a partir de la ter-
cera semana de octubre cuando se mantuvo la epidemia
durante 8 semanas hasta la segunda semana de diciem-
bre. El pico mdximo se alcanzé en la segunda semana de
noviembre con 744,2 casos por cada 100.000 habitantes,
correspondia a la semana epidemioldgica 45 de la tem-
porada gripal 2009-2010. La onda de gripe superd el
umbral epidémico en Aragdn en la semana 42 (18-22 de
octubre) y durante un total de siete semanas permane-
cié por encima del umbral basal, alcanzando el valor
maximo (744,20 por 100.000) en la semana 45 (8-14 de
noviembre) @ (figura 5).

Estos datos son concordantes con el nimero de hos-
pitalizaciones observado durante este perfodo en nues-
tro estudio, siendo médximo en la primera quincena de
noviembre, |9 casos (40%).

Comparando los brotes epidémicos de gripe de los
dltimos 10 afios se observa que el brote de gripe An
(HINT) ha sido mds precoz en el tiempo que el resto
(semejante al brote de la temporada 2003-2004), apare-
ciendo aproximadamente |0 semanas antes que el pico
epidémico de gripe estacional en afios previos. En cuanto
a tasa de infeccién ha sido semejante al brote de gripe
estacional de la temporada 2004-2005 producido por un
virus A H3N2, en el que la incidencia fue ligeramente
superior, de 783,17 casos por 100.000 habitantes ® (figu-
ra 6,tabla ).

En Aragdn y en el resto de Espafia, se observé que el
grupo de poblacién més afectado por la gripe An (HINI)
fueron los nifios de 5-14 afios de edad, seguido por los
nifos de 0-5 afos, que fueron los que presentaron mayor
indice de ingreso hospitalario. La distribucién por edades
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Figura 5. Incidencia de gripe temporada 2009-2010

(tomado de cita 8).

Figura 6. Incidencia de gripe. Temporadas 2000-2001 a 2009-2010
(tomado de cita 8)

Cuadro - resumen temporadas gripales. Red Centinelade Aragon.

Temporada Semana N* semanas Semanadel Incidencia | Durmciondel | Virus
superacion | perencimadel | pico del pico Periodo predominante
umbral m‘:‘.‘:ﬁ epid émico epidémico | epidémico

2001-2002 02 4 05 3102 8 AH3NZ

2002-2003 50 2 51 156.2 13 By AHTNA

2003-2004 43 5 47 366,75 AH3NZ

2004 -2005 51 4 02 783,15 AHIN2

2005-2006 09 3 1 308,83 AHIN2

2006-2007 03 4 06 2729 T AH3N2

2007 -2008 47 5 51 2147 16 AHIN1yB

2008-2009 53 3 02 2466 6 AHIN2

2009-2010 42 4 45 744 2 7 AnH1NY

S=0F ARAGON

B i r e

En los penodos epidémicos de las temporadas ghpales vigiadas por la Red Centinela (se excuye 2000-2001),
la media de semanas por encima del umbral es de 925 semanas (DE: 3.5) y rango (6,16).

Los datos indican que el pico de la curva epidémica se suele producr en una media de 3,75 semanas
después del inico del perlodo epidémico (DE: 1,0), rango (2,5)

Tabla |. Temporadas gripales en Aragén (tomado de cita 8).
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Figura 7. Incidencia de gripe por grupos de edad en Aragdn y Espafia
(tomado de cita 8)

Figura 8. Incidencia de gripe por provincias de Aragén

(tomado de cita 8)

fue igual en Aragdn que en el resto de Espafia, pero se
alcanzaron en Aragdn tasas mayores en este grupo eta-
rio® (figura 7).

Se evidencié diferente incidencia en las tres provincias
aragonesas con una mayor incidencia en la provincia de
Teruel, seguida por Huesca y Zaragoza® (figura 8).

El virus An HINI ha tendido a desplazar las cepas de
virus de gripe estacional en vez de producirse una suma
de casos de forma que no se han detectado en nuestro
medio casos debidos a otros serotipos de virus influenza.
Desde la declaracién de fase 6 de pandemia de gripe por
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