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| PRIMERA PARTE: NEUMONIA AGUDA DE LA COMUNIDAD

Definicién

La neumonia adquirida en la comunidad (NAC) es la infeccion aguda del parénguima
pulmonar presente en el momento de la consulta o que se desarrolla deftrorde las
primeras 48 h de una internacion. La NAC es la infeccién pulmonar que 'oetrre en un
paciente que no estuvo internado, ni esta relacionada con los cuidados de la salud, Se
la define como una de las causas mas frecuentes de mortalidad >asociadacon
enfermedades infecciosas. Debe sospecharse frente a la aparicion” de fiebite, tos,
infiltrado pulmonar nuevo o progresion de imagenes previas.

Epidemiologia

Las infecciones respiratorias son, probablemente, upa-de las situacienes que llevan
con mas frecuencia al uso inadecuado de antibioticos. Por_esteé” motivo, es muy
importante el reconocimiento certero de la NAC;“ina infeeciéi)que requiere terapia
antimicrobiana, de otras infecciones respiratorias de origen-viral.

En la Argentina, la NAC es la sexta causa’de muerte.€n general y la quinta en los
mayores de 60 afos. Las estadisticas de otros paises,muestran una incidencia global
de 10 a 15 casos cada mil habitantes-al afio, conymayor incidencia en invierno. La
mortalidad general en promedio e€s.del 4%; en pacientes ambulatorios es menor a 1%,
en los ancianos es del 18%. En\l0S pacientes-provenientes de geriatricos alcanza el
30% y en los internados entl&’ unidad de\ cdidados intensivos (UTI) llega al 37%. La
NAC afecta mas frecuentémente a los pacientes mayores de 65 afios y a los menores
de 5 afios.

Manifestaciones ‘Clinicas

Los sintomas y-signos habituales son fiebre o hipotermia, escalofrios, sudoracion, tos
nueva (con. @ sin expectoracion), cambios en el color o en el volumen de las
secrecignes)respiratorias-en los pacientes con tos cronica, dolor torécico, disnea y
sintomas_acompafantes como mialgias, cefaleas, dolor abdominal, anorexia o fatiga.

Losthallazgos ‘e Ja semiologia pulmonar incluyen rales, broncoespasmo, disminucion
del” murmulla\ vesicular, matidez percutoria, soplo tubario o pleuritico, entre otros.
Clasicamente’se agrupa a las neumonias como tipicas y atipicas, sobre la base de los
sintomas\y’ caracteristicas radiolégicas. Esta diferenciacibn se puede apreciar con
mayor claridad en los adultos jovenes sin comorbilidades, pero se pierde en los
pacientes con enfermedades preexistentes y en las personas mayores. Dado que en
ambas existe superposicion de sintomas, sélo es Util como orientacion diagnéstica
(tabla 1).

Tabla 1. Hallazgos Predominantes en Neumonias Tipica sy Atipicas
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Tabla 1. Hallazgos predominantes en neumonias tipicas y atipicas
Tipo Cuadro clinico Radiulogia
Comienzo brusco
Puntada de costado
Tipica Fiebre alta
Tos productiva con esputo purulento
Sindrome de consolidacion
Comienzo subagudo

Patron segmentario o lobar
Derrame pleural unilateral

Manifestaciones respiratorias altas y Compromiso predominantemente
extrapulmonares intersticial (disociacion clinico-
Atipica Fiebre moderada radiologica)
Tos seca no productiva Infrecuente la condensacion y el
Falta de respuesta a beta lactamicos derrame pleural

Falta de sindrome de consolidacion

Etiologia

El principal agente causal de NAC es el neumococo (Streptococcus pneumoniae). Le
siguen Haemophilus influenzae y, en menor grado, Moraxella catarrhalis y los agentes
atipicos (Mycoplasma pneumoniae y Chlamydia pneumoniae). Los bacilos
gramnegativos, S.aureus, otros estreptococos, virus respiratorios y C. psitacii son
causas menos frecuentes, aunque su incidencia esta influida por factores
epidemiolégicos, como el tipo de huésped o la aparicion de brotes del virus sincicial
respiratorio o psitacosis (tabla 2).

Tabla 2. Relacion entre Condiciones Particulares y A gentes Etiologicos

Riesgo

epidemiolégico Patégeno relacionado

Streptococcus pneumoniae, anaerobios de la via aérea superior,

Alcoholismo Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter ~ spp, Mycobacterium tuberculosis
EPOC, pacientes Haemophilus influenzae, Pseudomonas aeruginosa, Legi  onella spp., S.
fumadores pneumoniae, Moraxella catarrhalis, C. pneumoniae

Nifios de hasta 2 afios o
sujetos mayores de 65
afios con ATB en los 3

meses previos,
alcoholismo,
enfermedad renal
cronica,
inmunosupresion,
comunidades cerradas,
cuidadores de nifilos

S. pneumoniae resistente a penicilina

Exposicion a aves C. psittaci
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Exposicion a conejos

Francisella tularensis

Exposicion a
animales de granja ,
especialmente a
cabras parturientas

Coxiella burnetti (fiebre Q)

Viajes a regiones
endémicas
reconocidas

Hantavirus

Viajes al Sudeste
asiatico

Burkholderia pseudomallei, influenza aviar , SARS

Tos persistente por
mas de 12 semanas
con vomitos
inducidos por la tos

Bordetella pertussis

Patologia estructural
pulmonar

Pseudomonas aeruginosa, Burkholderia cepacia, S. aure

us

Obstruccion
bronquial

Anaerobios, S. pneumoniae, H. influenzae, S. aureus

Estadia en hoteles y
viajes en cruceros en
las 2 semanas
previas al inicio de la
infeccion respiratoria

Legionella species

Mal estado
odontoldgico

Anaerobios

Drogadiccion
intravenosa

S. aureus, anaerobios, tuberculosis

Infeccion por VIH

Neumococo,

H. influenzae, tuberculosis , Pneumocystis jirovecci

Brote de influenza

Neumonia viral, neumococo, S. aureus, H. influenzae

Aspiracion masiva

Anaerobios, neumonitis quimica

Bronquiectasias,
fibrosis quimica

P. aeruginosa

Fisiopatologia de la Infeccion Respiratoria
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Bloqueo de la respuesta del factor de necrosis tumo ral a
las endotoxinas
Disminucion del reclutamiento de neutrdéfilos
Reduccion del reflejo de la tos y la deglucién

Alcoholismo

Denudacion del epitelio  ciliar

Infeccion viral previa Aumento de la adhesividad bacteriana

Drogas La eritromicina, la teofilina y la aspirina reducen in vitro
9 la respuesta inflamatoria local
Hipoxemia, acidosis metabdlica, Reducen la respuesta inflamatoria local
edema pulmonar Alteran la sintesis de citoquinas y quimioquinas
Reduccion de la actividad de células presentadoras de
antigenos
Infeccion por VIH Reduccion de la actividad fagocitica local
Degeneracion de foliculos linfoides
Deplecion linfoidea
Desnutricion Alteracién de mecanismos locales y sistémicos de la
Inmunocompromiso inmunidad

Reduccion significativa de la funcion del epitelio ciliar

Instrumentacion respiratoria o o
Aumento de la colonizacion del epitelio escamoso

Diagndstico

La neumonia debe sospecharse en todo paciente con sintomas respiratorios bajos de
aparicion reciente, tos, expectoracion, dolor toracico y disnea, especialmente si los
sintomas se acompafian de fiebre o hipotermia, escalofrios, alteracion del murmullo
vesicular y rales. Como diagnostico diferencial se plantean otras etiologias no
infecciosas: insuficiencia cardiaca, enfermedad tromboembodlica, cancer de pulmon.

Estudios Complementarios ante la Sospecha de Neumonia

Radiografia de térax (siempre se solicita frente y perfil)

e Siempre se solicita frente y perfil
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» El examen fisico para detectar rales no posee ni la sensibilidad ni la especificidad
suficiente para asegurar el diagnostico de NAC. Menos del 40% de los médicos
puede ser capaz de diagnosticar una neumonia basandose en el examen fisico.

« Se recuerda que existen falsos negativos: pacientes deshidratados, neutropénicos,
reciente inicio de los sintomas.

Estudios de Laboratorio

* Se puede prescindir de las pruebas generales de laboratorio en pacientes con
NAC de menos de 50 afios que no tengan:
» Enfermedad neoplasica
» Enfermedad cerebro vascular
» Enfermedad hepatica o renal
* Insuficiencia cardiaca congestiva
* Diabetes

* Y que no presenten ninguno de estos sintomas:
* Estado mental alterado
* Frecuencia cardiaca > 125/min 6 respiratoria > 30/min
* Tensidn arterial sistélica < 90 mm Hg
» Temperatura axilar < 35°C 6 > 40°C

» De otro modo, se deberia solicitar:
0 Hemograma: util para evaluar pronostico y detectar condiciones asociadas
(neutropenia).
Funcién renal
lonograma
Funcién hepética
Glucemia
Saturacion de O,

O O O0OO0oOo

Los fundamentos para realizar pruebas de laboratorio son al menos dos:

 La primera es que algunos resultados, junto con los hallazgos clinicos y
radiograficos, seran necesarios para valorar la gravedad de la enfermedad, decidir
el sitio de atencion, la terapia antimicrobiana inicial y estimar el pronéstico.

» La segunda estd sustentada por la sugerencia que ciertos hallazgos de laboratorio
son factores predictivos de mala evolucién en los pacientes con NAC. Por ejemplo,
valores de glucemia > 250 mg/dl, sodio < 130 mmol/l, nitrégeno en urea en sangre
> 30 mg/dl (equivalente a uremia > 65 mg/dl) y pH arterial < 7.35 deberian ser
considerados como marcadores independientes para el incremento de la
mortalidad en estos pacientes.

Estudios Microbiolégicos
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» Esputo:
e debe proceder de una tos profunda y contener < 10 células epiteliales y >

25 leucocitos para considerarse representativa. Se debera realizar
coloraciones de Gram, Ziehl-Nielsen y cultivo.

e Tiene valor etiolégico la presencia de gran predominio de diplococos
grampositivos o la visualizacion intracelular de esos mismos organismos.

» Alos pacientes con criterios de internacion se agregaran dos hemocultivos.
* En relacibn a otros estudios microbiolégicos del tracto respiratorio se
individualizard si se estudia:

e la presencia de anticuerpos, en muestras pareadas de suero, contra C.
pneumoniae, M. pneumoniae y Legionella spp (IgM/IgG)

* en caso de sospecha clinica o epidemiolégica, y/o mala evolucion, se
puede investigar la presencia de virus respiratorios (influenza,
parainfluenza, adenovirus, sincicial respiratorio) mediante hisopado
nasofaringeo y/o aspirado traqueal para busqueda de antigenos por IFI,
también por Coxiella burnetii, hantavirus, Chlamydia psitacci, Pneumocystis
jiroveci, tuberculosis y hongos, etc.

« considerando la alta prevalencia de tuberculosis, realizar baciloscopia para
busqueda de bacilos acido-alcohol resistentes (BAAR).

En cuanto a la serologia para VIH, con previa firma de consentimiento informado, se
solicitara en los pacientes que presenten elementos de sospecha clinicos y/o
epidemiolégicos de infeccion: enfermos entre 15 y 54 afios que requieran internacion o
en centros de alta prevalencia, sospecha clinica de neumonia por P. jiroveci,
bacteriemia por neumococo, linfopenia.

Manejo General de la NAC

Ante la sospecha de NAC, se debe evaluar el compromiso agudo de la enfermedad y

los antecedentes del paciente. La evaluacién en el momento del diagndstico es

fundamental para definir donde y como se tratara el cuadro. Es importante considerar

3 etapas:

1. Tener en cuenta las condiciones preexistentes que pueden comprometer la
seguridad del tratamiento ambulatorio

2. Calcular el riesgo actual del episodio de neumonia

3. Utilizar el juicio clinico en la decision de admision del paciente y el lugar de cuidado
(guardia, sala de clinica médica, terapia intensiva)
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Factores de Riesgo de Mortalidad

« Edad mayor de 65 afios
e Comorbilidades
Neoplasia
Insuficiencia renal crénica
Insuficiencia cardiaca congestiva
Hepatopatia crénica
Accidente cerebrovascular
Esplenectomia previa
EPOC
Bronquiectasias
Diabetes
Alcoholismo
Desnutricion
0 Hospitalizacion en el ultimo afio
e Hallazgos fisicos
0 Frecuencia respiratoria > 30 ciclos / min.
Presion diastdlica < 60 mm Hg 6 presion sistolica > 90 mm Hg
Pulso > 125/ min
Temperatura < 35°C 6 > 40°C
Confusién o depresion del sensorio
o Evidencias extrapulmonares de infeccion
« Hallazgos radiogréficos
0 Compromiso de mas de un l6bulo
o Cavitacion
0 Rapida progresion
0 Derrame pleural voluminoso o tabicado
» Ex&menes complementarios de laboratorio
o Glébulos blancos < 3000/mm?® 6 > 40000/mm?®, 6 recuento absoluto de
neutréfilos < 1000/mm?,
PaO, < 60 mm Hg 6 PaCO, > 50 mm Hg respirando aire ambiente
Funcion renal alterada (creatinina sérica > 2 mg/dl 6 urea > 50 mg/dl)
Hematocrito < 30% o hemoglobina < 9 mg/dl
Acidosis metabdlica o coagulopatia (como expresion de sepsis).
pH arterial < 7.35

o

OO O0OO0OO0OO0OOOO0OO

O o0ooo

O O O0OO0oOo

Los pacientes de menos de 50 afios y sin comorbilidades, que en el examen fisico
inicial estdn hemodindmicamente estables y sin signos de hipoxemia, tienen muy bajo
riesgo y no requieren internacion. Los pacientes con comorbilidades o con signos de
hipoxemia, sin duda deben manejarse hospitalizados.
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Hay situaciones intermedias, para las cuales existe un sistema de puntuacion que
clasifica a los pacientes en 5 categorias de riesgo, que ha sido validada como
excelente predictor para determinar el manejo hospitalario o ambulatorio de las
neumonias (ver tablas). Este sistema no invalida el juicio clinico, que ademas de los
datos objetivos, tendrd en cuenta la facilidad para el acceso a un centro médico si la
condicion cambia, la contencion familiar, la confiabilidad en la adherencia al
tratamiento, etc. (tablas 3 y 4, algoritmo 1)

Internacion en UTI

Se considera cuando el compromiso agudo se asocia con alguna de estas

condiciones:

* Shock

* Frecuencia respiratoria > 35/minuto sin fiebre

» Saturacion de O, < 90%, PaO,/FiO, < 250, PaO, <50 mm Hg

* Abundantes secreciones con tos inefectiva

e Oliguria

« Insuficiencia renal aguda

« Descompensacion aguda de enfermedad preexistente: acidosis diabética,
insuficiencia cardiaca, hepética o respiratoria

Indicaciones para Realizar FBC con BAL

* neumonia de incierto diagnostico, especialmente cuando el paciente no responde
al tratamiento estandar

e neumonia grave que requiere internacion de inicio en UTI (la asistencia respiratoria
mecénica facilita la decision de realizar estos métodos invasivos)

» sospecha de obstruccion bronquial tumoral o no tumoral

Tratamiento Empirico del Paciente Ambulatorio

* NAC de presentacion tipica en adultos < 60 afios sin comorbilidades:
o Eleccion: amoxicilina 1 gramo cada 8 h
0 Alternativas: macrdlido (claritromicina 500 mg cada 12 h ¢ azitromicina 500
mg/dia por 5 dias) o doxiciclina 100 mg cada 12 h

¢ NAC de presentacién atipica en < 60 afios sin comorbilidades:
o0 Indistinto: macrolido (claritromicina 500 mg cada 12 h 6 azitromicina 500
mg/dia por 5 dias) o doxiciclina 100 mg cada 12 h

«  NAC en > 60 afios y/o con comorbilidades
0 Eleccién: amoxicilina/clavulanato 1 g cada 8-12 h + macrolido si se
sospecha que puede ser atipica.
o Alternativa (alergia o intolerancia a betalactdmicos y macrélidos):
levofloxacina, gatifloxacina o moxifloxacina 500 mg cada 24 h
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La duracion de los tratamientos es entre 7 y 14 dias segun la condicion inicial y la
respuesta del paciente.

Evolucion

En los pacientes de manejo ambulatorio, los sintomas deberian mejorar a partir del
tercer dia de tratamiento. La radiografia de control se solicitara a los pacientes
mayores de 40 afios y/o fumadores que respondieron al tratamiento, para corroborar
que no se tratd de una infeccién asociada con un tumor bronquial. Entre los 2 y 3
meses de resuelto el cuadro, la radiografia deberia ser normal.

Falla de Tratamiento

En los pacientes que no mejoran clinicamente entre el 3er y el 5to dia de tratamiento,
se debera evaluar:

a. Alternativa diagndstica (diagndstico inicial equivocado):
« Insuficiencia cardiaca

« Tromboembolismo pulmonar

« Atelectasia

* Neoplasia

« Vasculitis, enfermedad inflamatoria no infecciosa, etc.

b. Diagnostico inicial correcto, pero con presencia de una complicacion:
* Empiema

* Absceso

* Obstruccién de via aérea (tumor, cuerpo extrafio)

c. Comorbilidad:

* Infeccién por VIH

« Otra condicién de inmunosupresion
* Neoplasia, etc.

d. Problemas con el tratamiento:

« Error en la eleccion del antibidtico
« Dosis inapropiadas

« Falta de absorcién

» Falta de adherencia

* Interaccion con otras drogas

e. Etiologias especificas:
* Tuberculosis
* P. jiroveci
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* Hongos
» Gérmenes resistentes

En todos estos casos se considerardn los estudios subsiguientes en forma
individualizada
(TAC, lavado broncoalveolar [BAL], centellogramas, etc.)

En la categorizacion del riesgo, incluyendo la decision de admision y el lugar de
internacién del paciente, interviene en primer lugar el juicio clinico y la experiencia del
médico tratante. En la figura a continuacién, se observa un diagrama de flujo que
puede asistir en la decision.

Pressncia de 2 o + maodificadores (*)

Gravedad por Ex. Fisico (**) MANEJO
Gravedad por laboratorio (**)
Gravedad por Rx Tarax (**) ¢ kel s

Razones socialas

4

INTERNACION

1-2 DE LOS SIGUIENTES

tarElon atartal < SWED

F Resp = 30/min

Uraa = 80 mg#

Confuskn mental

Pai,FIg, < 250
» Compromisa de + da 2 1ebulos

2- FALLO RESPIRATORIO O
POTENCIAL NECESIDAD OE ARM

3- FALLD HEMODINAMICO CNECESIDALD
DE INCTROPICOS

1- OTRAS RAFONES QUE REQUIERAN UTI

INTERNACION
EN SALA

INTERNACION
EN UTI

Y &

Fig. 1.— Riesgo v lugar de atencién. Diagrama de flujo para la torma de decisiones del sifio
de atencidn (ambulatoria, internacion en sala general o internacidn an Terapia Intensiva),
de pacientes con MAC.

{*IModificadares: Edad = 65, alcohalizsmo, insuficiencia renal, hepatopatia, enfermedad
carebrovascular, neoplasia, enfermedad pulmonar cronica, diabetes, insuficiencia cardia-
ca, internacién el ano anterior por MAC.

(**) Radiografia sugestiva de mal curso evalutivo: Derrame pleural voluminoso o tabicado,
cavitacian, infiltrados multilobulares o aumento = 50% en 24 hs; Repercusion en examen
fisico: taquipnea = 30/min, TAS < 90 o TAD = 60 mmHg, taquicardia = 125/ min, tempa-
ratura =40 & < 35°, confusion mental; Laboratorio relacionado a mal curso evolulivoe: urea
= 50 mg%, Hio <= 30%, Ma < 130 mEq/, leucocitos < 3 000 o = 40 000/ mm?, glucemia =
250 mg %, pH = 7.35, Pad, = &0 mmHg.

Prevencion de las Neumonias

Vacunacion Antineumocécica
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» Esta constituida por un purificado de lipopolisacaridos de la capsula de los 23
serotipos de S. pneumoniae prevalentes en la patologia humana

« Tiene indicaciones en la edad pediatrica (en niflos mayores de 2 afios ) y en
adultos

» Existen vacunas conjugadas que resultan uUtiles en menores de 2 afios. Hay
multiples estudios en desarrollo en adultos.

* Debe efectuarse un refuerzo a 5 afios de la dosis inicial

e La vacuna es capaz de prevenir el desarrollo de bacteriemias y enfermedades
invasivas graves

Indicacién y Edad de la Primovacunacién

La vacuna se indica a partir de los 2 afios de edad, en las siguientes situaciones:
» Personas de 65 afios 0 mas.

* Residentes de geriatricos u otros centros de cuidados prolongados.

* Enfermedad pulmonar cronica, incluyendo el asma.

» Enfermedad cardiovascular cronica.

* Hepatopatias cronicas, alcoholismo

e Diabetes.

» Insuficiencia renal cronica.

» Sindrome nefrético.

» Fistula de LCR

« Implantes cocleares.

» Asplenia funcional 6 anatomica.

* Anemia drepanocitica.

e Infeccién por VIH.

* Neoplasias hematolégicas (Hodgkin, otros linfomas, leucemia, mieloma mdaltiple)
e Trasplante de médula 6sea.

« Tratamiento prolongado con corticoides.

* Quimioterapia con agentes alquilantes y antimetabolitos.

e Tabaquistas

| SEGUNDA PARTE: INFLUENZA

El Virus

Es un virus con ARN monocatenario, con envoltura y segmentado, que pertenece a la

familia Orthomyxoviridae y se clasifica en 3 tipos, sobre la base de las diferencias

antigénicas principales:

« Influenza tipo A: provoca enfermedad moderada a grave. Produce epidemias y
pandemias. Hay 2 subtipos circulantes (H3N2 y H1IN1)

« Influenza tipo B: genera enfermedad mas leve o similar. EI cambio antigénico es
mas lento y no tiene subtipos. Se ha asociado con el sindrome de Reye en nifios.
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* Influenza tipo C: la mayoria de casos son subclinicos.

Hay diferentes subtipos de influenza A, que se diferencian segun la naturaleza de las
glucoproteinas de la envoltura que se llaman hemaglutininas (HA) y neuraminidasas
(NA). Se han identificado 16 tipos de HA y 9 subtipos de NA.

El sistema actual de nomenclatura para el virus influenza A incluye:
* Tipo de virus

* Huésped

« Lugar de primer aislamiento

* NUmero de cepa y afio

 Subtipo de virus A

* Ejemplo: A/Swine/lowa/15/30(H1N1)

El virus influenza estd continuamente bajo evolucion antigénica, lo cual le permite
evadir la inmunidad preexistente del huésped. Hay 2 mecanismos mediante los cuales
el virus cambia sus caracteristicas antigénicas:
» El llamado drift antigénico que comprende:

0 Mutacién del genoma (ARN viral): cambios menores en la estructura

proteica con nuevos epitopes antigénicos de la HA.

0 Respuesta inmunoldgica parcial.

0 Responsable de las epidemias anuales de influenza estacional.
e El llamado shift antigénico que comprende:

0 Aparicion de un nuevo subtipo de virus A de origen aviario.

o No hay respuesta inmunoldgica.

0 Responsable de las pandemias.

La Enfermedad

Epidemiologia

Presenta un patron de estacionalidad ya que las epidemias ocurren:

 Entre noviembre y abril en el Hemisferio Norte

« Entre mayo y octubre en el Hemisferio Sur

 En areas tropicales y subtropicales puede haber un patrén bimodal

* Las epidemias se caracterizan por aumento de la morbilidad y la mortalidad.

Los huéspedes habituales son el hombre, las aves y los cerdos. Existe transmision
interhumana por aerosoles o gotas. Presenta un periodo de incubacion que
comprende de 1 a 4 dias. El contagio se produce desde un dia antes hasta 5 después
del comienzo de la enfermedad (10 dias en nifios)
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Cuadro Clinico

Se caracteriza por un comienzo brusco con los siguientes sintomas:
* Fiebre alta (38-40°C)

* Escalofrios

» Tos seca

* Cefalea

 Mialgias

* Rinorrea y congestion nasal

» Odinofagia

El cuadro se resuelve en 1 a 2 semanas.

Diagnostico Diferencial

Se plantea con otros virus respiratorios (sincicial respiratorio, adenovirus,
parainfluenza, coronavirus) o con bacterias como Mycoplasma spp, Chlamydia spp,
Rickettsia spp

Diagndstico

Se basa en:
» cuadro clinico (enfermedad tipo influenza [ETI])
» conocimiento de la circulacion local del virus influenza
e estudios virologicos
0 aislamiento del virus (cultivo)
o deteccion de antigenos (inmunofluorescencia [IFI], métodos rapidos)
0 deteccion de ARN por reaccién en cadena de la polimerasa en tiempo real
(RT-PCR)
0 serologia

Complicaciones de la Influenza

» Complicaciones respiratorias: neumonia viral o bacteriana (S. aureus, S.
pneumoniae), exacerbacion de enfermedad previa (asma bronquial, EPOC,
enfermedad fibroquistica)

» Complicaciones extrarrespiratorias: miositis, rabdomiélisis con insuficiencia renal,
miocarditis, pericarditis, encefalopatia, sindrome de Reye.

Grupos de Riesgo
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Edad
0 Mayores de 65 afios
o Menores de 2 afos

Enfermedades crénicas
o Pulmonares (EPOC, asma, bronquitis crénica, enfisema)
o Cardiovasculares
o Diabetes
o Insuficiencia renal
Inmunocompromiso
o0 Transplantes
o0 VIH/sida
o Disfuncion esplénica
Embarazadas

Tratamiento Antiviral

e Admantanos (amantadina, rimantadina)
* Inhibidores de la neuraminidasa (oseltamivir, zanamivir)

La Vacuna

Es una vacuna a virus inactivado, cuya composicion es trivalente (2 cepas A: HIN1 y
H3N2; y una cepa B). La forma de administracion es intramuscular deltoidea. El
esquema comprende 1 dosis anual en época pre-epidémica. Las cepas recomendadas
para la formulacion de vacuna contra influenza en el Hemisferio Sur 2008 (OMS) son:
e CepasA

o0 AJ/Solomon Island/3/2006 (H1N1)-like virus

0 AJ/Brisbane/10/2007 (H3N2)-like virus
e CepaB

o B/Florida/4/2006 like

Los efectos adversos de la vacuna pueden ser locales (dolor en el lugar de la
inoculacion: 10% a 64%) o sistémicos (fiebre, mialgia).

Son contraindicaciones:
» Antecedentes de reacciones adversas post-vacunacion
* Alergia al huevo

Son falsas contraindicaciones

* Enfermedades leves

* Vacunas simultaneas

» Uso de antibioticos o antivirales

» Exposicion a enfermedad o convalecencia
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* Embarazo (para vacunas inactivadas)

* Lactancia

« Alergia a productos no presentes en la vacuna
* Historia familiar de efectos adversos

La vacunacion del personal de la salud se asocia con una disminucion de la mortalidad
de los pacientes, sin observarse disminucion de los episodios de influenza no fatal. La
influenza es una enfermedad con complicaciones graves. La vacunacion es una
herramienta efectiva y segura para su prevencion, por lo que debe intensificarse su
uso.

A partir de 2011 se incorpord la vacuna antigripal al Calendario Nacional de

Inmunizaciones. El Ministerio de Salud de la Nacion indica su uso en:

* Todos los trabajadores de la salud

» Todas las embarazadas, en cualquier momento de la gestacion.

» Todas las mujeres que tienen bebés menores de 6 meses.

e Todos los nifios entre 6 meses y 24 meses inclusive.

e Pacientes de entre 2 y 64 afos con enfermedades crdnicas (respiratorias,
cardiacas, renales, diabetes, obesidad morbida).

e Mayores de 65 afios.

En la resolucion ministerial 35/2011, se hace énfasis en que las personas integrantes
de estos grupos deberdn vacunarse anualmente, independientemente de haber
recibido tratamiento previo con antivirales.

Pandemia H1IN1

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS), alerto6:

* Viernes 24-04-2009: existencia de varios centenares de casos humanos
sospechosos de una nueva cepa de virus de influenza A H1IN1, cepa porcina, en
México y Estados Unidos.

e Lunes 27-04-2009: elevo el nivel de alerta de pandemia de gripe de la actual fase 3
a la fase 4,

* 29-04-09: se modifico a pandemia nivel 5, por la aparicion de casos autdctonos en
paises de distintos continentes.

» 07/07/2009: elevo el nivel de Alerta de Pandemia de la Fase 5 a la Fase 6.

La OMS alerto a fines de abril de 2009 sobre la existencia de centenares de casos
humanos sospechosos de gripe provocada por la variante HIN1, relacionada con la
influenza porcina (swine flu) en México y Estados Unidos. La influenza pandémica se
repite cada varias décadas y se propaga en forma rapida por todo el mundo. Sobre la
base de un dictamen del Comité de Emergencia creado a tal fin por la OMS, se
determiné que la situacidon actual constituye una emergencia de salud publica de
interés internacional y representa la primera pandemia gripal del siglo XXI.
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La cepa comenzé a circular en Argentina en mayo de 2009 y provoco en ese afio unos
10 mil casos confirmados por las cifras oficiales y mas de 500 defunciones.

Los sintomas de la gripe pandémica se asemejan a los de la influenza estacional pero,
en coincidencia con lo descrito en otras pandemias, cerca de un 30% de los pacientes
afectados corresponden a los grupos poblaciones que, en general, no presentan
riesgo de complicaciones por las formas estacionales de la enfermedad.

Desde el punto de vista fisiopatogénico, la coinfeccion en un huésped con 2 cepas
diferentes de los virus de la influenza se asocia con la formacion de una nueva
variante con reorganizacion de la estructura genémica. En ciertas pandemias del siglo
XX se observé un mayor cambio en la H, con la incorporacion de genes de origen
aviario: HIN1 (gripe espafiola de 1918, responsable de tantos fallecimientos como la
precedente Primera Guerra Mundial) y H2N2 (gripe asiatica, 1957), entre otros. Los
cerdos podrian actuar como intermediarios y transmitir la infeccion a las aves de corral
y a los seres humanos. Se desconoce el eventual papel de otros animales domésticos
como reservorios o intermediarios.

Vale recordar que el concepto de pandemia involucra tanto la aparicién de una nueva
cepa del virus, como su capacidad para infectar a las personas de forma grave con
diseminacion interpersonal a escala mundial. De este modo, las variantes pandémicas
pueden afectar a mas del 50% de la poblacion, en comparacion con el compromiso de
no mas del 20% durante la gripe estacional. Resulta evidente la mayor repercusion
sobre la morbilidad, la mortalidad y el sistema de salud en general.

Por otra parte, en la actual pandemia se observa un aumento en el indice de
neumonias graves y de la proporcidon de sujetos jévenes afectados, como probable
consecuencia de la mejor inmunidad por exposicién previa de las personas nacidas
antes de la pandemia de 1957.

Manifestaciones Clinicas

Los sintomas de la influenza HIN1 en los seres humanos son similares a los de la
gripe estacional. Se incluyen fiebre, astenia, letargo, hiporexia y tos. En numerosos
pacientes con influenza H1N1 se observé también rinorrea, odinofagia y sintomas
digestivos (nauseas, vomitos y diarrea).

Transmisién

Tanto las cepas de gripe estacional como la variante pandémica se transmiten
basicamente por via respiratoria, mediante gotitas ya sea expulsadas del aparato
respiratorio o bien suspendidas en el aire, que entran en contacto con las mucosas de
la via aérea superior o de la conjuntiva. La transmision por contacto (manos y fomites)
resulta menos intensa, pero no es despreciable.
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La variante HIN1 se disemina con alta facilidad con una duracién de la tasa de
contagio de hasta 7 dias. Debido a su vinculacion inicial con los cerdos, es prudente
recordar que, si bien la carne porcina y sus derivados no transmiten la enfermedad, los
virus de la influenza se pueden transmitir directamente de los cerdos a las personas y
de las personas a los cerdos.

A pesar de los profundos debates en la materia, se ha demostrado en modelos de
experimentacion que tanto los barbijos quirdrgicos convencionales como los N95 se
relacionan con una eficacia similar para prevenir la diseminacion de la variante
pandémica de la influenza A.

Comentarios para la Argentina

De acuerdo por lo consignado por el Ministerio de Salud de la Nacion, al 13 de enero
de 2010 se han confirmado en el pais 11978 casos de influenza A. No se dispone de
datos posteriores de acceso publico en la informacion ofrecida en Internet por el
Ministerio.

En funcién de los 4 indicadores propuestos por la OMS para el monitoreo de la

pandemia (tendencia, intensidad, dispersion geogréfica y repercusién sobre los

servicios de atencion de salud), nuestro pais se caracterizaria por:

» dispersion geogréafica generalizada (se presentan casos en la mayoria de las
provincias del territorio nacional)

e tendencia sin cambios de la actividad de las afecciones respiratorias como lo
demuestra la vigilancia epidemioldgica de la ETI

* una intensidad leve de actividad de ETI, es decir los casos salieron de la zona de
brote y se ubican en la zona de éxito.

e un impacto bajo en los servicios de salud, es decir, la demanda de atencién
sanitaria no es superior a los niveles normales

Del mismo modo, las cifras ministeriales arrojan para la misma fecha un total de 14105

internaciones por formas graves de infeccion respiratoria aguda (IRA), con una tasa

relativa de 4.81 casos cada 100 mil personas. Los mayores indices se atribuyeron a

los menores de 5 afios y a los sujetos de entre 45 y 64 afios.

Diagnostico de la Variante HIN1

Definicién de Caso

Caso sospechoso: toda persona que presente enfermedad respiratoria aguda febril
(>38°C) en un espectro que va de ETI a neumonia

Caso confirmado: el caso sospechoso con diagndstico de laboratorio positivo para la
variante HLN1 por laboratorios de referencia de la Ciudad o el Instituto Malbran.
Contacto estrecho : se define como aquella persona que haya cuidado o convivido
con un caso confirmado o sospechoso de influenza H1IN1, o haya estado en un lugar
donde existié una alta probabilidad de contacto con secreciones respiratorias de una
persona infectada. Los ejemplos de contacto estrecho incluyen besos, abrazos,
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compartir elementos de cocina, exdmenes médicos o cualquier contacto entre
personas que hayan estado expuesta a secreciones respiratorias de los casos (con
una distancia minima de 1.80 m).

Acciones a Sequir ante Casos Sospechosos Ambulatorios

En las normativas de la Direccion General de Redes y Programas de Salud del
Departamento de Epidemiologia del Gobierno de la Ciudad de Buenos Aires (enero de
2010) se ha propuesto:

« Se recomienda que en los servicios de guardia y consultorios externos de
Hospitales y CESAC se oriente la permanencia de los pacientes con cuadros
respiratorios febriles en lugares definidos de la s ala de espera .

» Disponer de un consultorio de admision en el &rea dispuesta para tal fin
(Consultorios de Respiratorios Febriles, de ser factible fuera del ambito de la
guardia y de los consultorios externos)

e Segun la evolucion de la situacién epidemiolégica, se debe evaluar la habilitacion
de otros sectores para la atencion e internacion abreviada (Hospital de dia ) o
nuevas salas de internacion

« Indicar el uso de barbijo simple al paciente con IRA.

» Para la asistencia de casos sospechosos de IRA, el personal de salud debera
utilizar medidas de barrera que dependeran del tipo de acciones que deba
realizar con dicho paciente.

» El personal debera lavarse las manos frecuentemente co n agua y jabon y
secarse con una toalla de papel individual.

< Evaluacién clinica, eventual radiologia  (segun los resultados del examen clinico)
y seguimiento ambulatorio o en internacién, en funcion del estado del paciente y de
la necesidad de la consulta con otros especialistas.

« No se tomardn muestras para estudios virolégicos en pacientes
ambulatorios.

Tratamiento

De acuerdo con lo estipulado por la Direccion de Epidemiologia del Ministerio de Salud

del GCBA, se indicara el tratamiento con oseltamivir  a estos grupos poblacionales:

* pacientes internados con IRA grave de cualquier edad

» personas de 15 a 64 afios que cumplan con la definicién de caso sospechoso.

e toda persona menor de 15 afios, CON clinica o radiologia compatible con
neumonia o neumonitis que NO requiera hospitalizacion y NO pertenezca a un
grupo de riesgo. En estos casos se debera valorar la posibilidad del seguimiento y
el control evolutivo.

« aquellos sujetos con IRA y que pertenecen a los grupos de riesgo definidos para la
vacuna de influenza estacional



GUIA DE PRACTICA CLIiNICA Cli-112

osecac/.\

(OBRA SOCIAL DE LOS
EMPLEADOS DE COMERCIO
¥ ACTIVIDADES CIVILES

Neumonia y Gripe Revision: 0 — Afio 2012

Dra. N. Bello Pagina 19 de 21

* personas que sean contactos estrechos de casos sospechosos y tengan factores
de riesgo.

« personal de Salud que haya estado en contacto con caso sospechoso o
confirmado y sin medidas de bioseguridad

El tratamiento debe iniciarse dentro de las 48 h del inicio de los sintomas y se extiende
durante 5 dias. La dosis de oseltamivir depende del peso:

Grupo etario y peso corporal Dosis
Nifios de menos de 15 kg 2 dosis diarias de 30 mg
Nifios de entre 15y 23 kg 2 dosis diarias de 45 mg
Nifios de entre 23 y 40 kg 2 dosis diarias de 60 mg
Nifios de méas de 40 kg, adolescentes y adultos 2 dosis diarias de 75 mg
El embarazo no se debe considerarse como una contra  indicacion del tratamiento con oseltamivir o zanami vir,
dado el mayor riesgo de las embarazadas para padece r complicaciones graves de la influenza HIN1.

En todos los casos se indicara_aislamiento domiciliario por 7 dias a partir del inicio de
los sintomas, 0 por mayor tiempo en caso de persistir las manifestaciones clinicas.

Efectos Adversos del Oseltamivir

Entre los principales efectos adversos del oseltamivir confirmados durante los ensayos
clinicos se destacan las nauseas y los vomitos, generalmente leves y mas prevalentes
en las primeras 48 h de su administracion. Asimismo, el insomnio y el vértigo fueron
significativamente mas frecuentes que en los individuos que recibieron placebo en
estudios comparativos.

De todos modos, en los controles de farmacovigilancia posteriores al comienzo de la
comercializacion se sefialo una incidencia variable de otras reacciones adversas, entre
las que se mencionan la tumefaccion lingual, la necrdlisis epidérmica toxica, la
hepatitis, el agravamiento de la diabetes y, en especial en nifios, las convulsiones, el
sindrome confusional y las psicosis. Sin embargo, resulta dificil estimar la real
frecuencia o la relacién causal ya que los datos proceden de informes voluntarios de la
poblacion tratada.

Quimioprofilaxis

Se propone esta indicaciéon para todas las personas con factores de riesgo que sean
contactos estrechos de casos sospechosos o confirmados, tanto ambulatorios como
internados. La profilaxis consiste una dosis diaria de oseltamivir ajustada al peso
corporal durante 10 dias.

A todos los contactos asintomaticos se les indicara continuar su actividad habitual. En
el caso de presentar sintomas no deben concurrir a su lugar de trabajo o actividad y
realizar una consulta precoz.
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En el caso de la quimioprofilaxis del personal de salud se destaca que:

» el personal de salud que tom6é medidas de bioseguridad adecuadas a pesar de
haber estado en contacto con un caso sospechoso o confirmado o con material
biolégico de estos casos, no requiere quimioprofilaxis.

» el personal de salud que no tomé medidas de bioseguridad adecuadas y que tuvo
alta exposicion con secreciones de un caso sospechoso o confirmado, requiere
quimioprofilaxis.

* se debe evitar que el personal de salud con factores de riesgo tenga contacto con
casos sospechosos o confirmados en su labor. En estos casos, si presenta alta
exposicion a secreciones aun con medidas de proteccidbn adecuadas, se debe
valorar iniciar quimioprofilaxis y cambiar de funciones

« el personal de salud bajo quimioprofilaxis puede seguir realizando sus actividades
utilizando barbijo comun o N95 segun el tipo de tareas.
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