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RESUMEN

Se realiz6 un estudio preexperimental (antes-después) para evaluar la eficacia
de una intervencion educativa participativa, con el objetivo de elevar el nivel de
conocimiento sobre Influenza A HIN1 2009, en médicos del Policlinico Docente
Universitario “Belkys Sotomayor Alvarez” del municipio Ciego de Avila, en el

periodo de mayo a septiembre del 2010.

Del universo de 65 médicos que laboran actualmente en la unidad, se
selecciond previo consentimiento informado, un total de 39 que cumplian con
todos los criterios de inclusion de la investigacion y no poseian ningun criterio
excluyente. A los mismos se les aplicd una encuesta diagndstica que permitid
identificar el nivel de conocimientos antes de la intervencion educativa, segun
criterios educativos de “adecuado” e “inadecuado”, lo que constituyo la fuente

primaria de la obtencién de la informacion.

La intervencidn educativa desarrollada a continuacion incluyd diferentes
métodos y técnicas (conferencias, seminarios, y dindmicas de grupo), que se
realizaron de forma programada y estructuradas en diferentes secciones. Al
finalizar se aplic6 nuevamente la encuesta evaluativa para medir el efecto de
la intervencidén, observandose un incremento significativo del conocimiento
general sobre la influenza pandémica en los médicos participantes en el
estudio, lo que puede favorecer el mejoramiento de la calidad en la atencién y

manejo de los pacientes con esta infeccion.

Palabras clave:

Intervencion educativa /Influenza AH1IN1 2009 / Influenza Pandémica



indice

Resumen

[- INtrodUCCION-=-=mmmm e e e 1-3

[I- ObjetivoS-----=-==ssneomememeemceecmceeeen m-eemmeemeeee- 5

[lI- Marco TeOriCO------=-=-=-===nmnmmmmmmmmmm oo ---- 6-26
IV- Material y Métodos--------------=--=-mmmmmmmmmmomome oo 27-33
V- Andlisis y discusion de los resultados - 34-40
VI- CoNClUSIONES-------m=mm oo oo 41

VII- Recomendacion@s---------=-=-===-nmmmmmmmm oo 42
VIII- Referencias Bibliograficas--------------=-=-====-=mnememv--- 43-55

IX- Anexos



Introduccion

La Influenza o gripe es una enfermedad respiratoria aguda causada por una
infeccion provocada por los virus del mismo nombre, que se dividen en 3
géneros: A, B, y C. La influenza afecta la porcién superior, inferior, 0 a ambas,
de las vias aéreas, y causa una amplia constelacion de sintomas respiratorios
gue con frecuencia se acompafa de manifestaciones generales, como fiebre,
cefalea, mialgias y debilidad. Casi todos los inviernos surgen brotes de este
padecimiento, de extension y gravedad variables, que producen una morbilidad
considerable en la poblacion general, asi como una mortalidad elevada en
ciertos enfermos de alto riesgo, como consecuencia principalmente de

complicaciones pulmonares.*

El tratamiento incluye fundamentalmente reposo en cama, incremento en el
consumo de liquidos, medidas sintomaticas (antitusigenos, antipiréticos y
analgésicos), y mas recientemente el uso de farmacos antivirales como los
adamantanos (solo en los casos donde no se haya reportado resistencia) y los
inhibidores de la neuraminidasa. Los casos severos pudieran requerir fluidos

intravenosos y otras medidas de apoyo vital.?

Los brotes mas extensos y graves de Influenza han sido causados por los virus
de la gripe A, y ocurren casi exclusivamente en los meses de invierno en las
zonas templadas de ambos hemisferios, mientras que en el tropico, las
infecciones se producen durante todo el afo. El hecho de que el
comportamiento epidémico recurrente sea mayoritariamente por virus de la
Influenza A se debe en parte a la tendencia notable de los antigenos H
(Hemaglutinina) y N (Neuraminidasa) de éstos a experimentar una variacion
antigénica periodica. Las variaciones antigénicas mayores, denominadas
cambios antigénicos, pueden guardar relacion con las pandemias y se
restringen a los virus de la gripe A. Desde el afilo 1918 han ocurrido varias
pandemias de influenza A con mortalidad de millones de personas y un costo

econdémico incalculable.*>#*



Durante la primavera (marzo) del afio 2009, un nuevo virus de influenza A
(H1IN1) de origen porcino, causo infeccion y enfermedad respiratoria aguda en

>6 E| brote fue subsecuentemente confirmado como

humanos, en México
Influenza A HIN1.” Inicialmente se habian reportado casos clinicos
sospechados en 19 de los 32 estados del pais. Aunque solo 97 de los casos
mexicanos habian sido confirmados por el laboratorio como Influenza A/H1IN12
(12 de ellos genéticamente idénticos a los virus Influenza A/HIN1 de

California”).

Ya el 5 de Mayo del 2009, se habian confirmado casi 600 casos de Influenza A
H1N1 en México, incluyendo 25 muertes.’

El 7 de Abril del 2009, los CDC (Centros para el Control de las Enfermedades,
del inglés “Centers for Disease Control”) de los Estados Unidos determinaron
que dos casos de enfermedad respiratoria febril en nifios que residian en
condados adyacentes en el sur de California eran causados por infeccion con
el virus de la Influenza Porcina A HIN1Y y solo 19 dias después el
Departamento de Salud y Servicios Humanos de los Estados Unidos declaré
una emergencia de Salud Publica Nacional que involucraba a la Influenza A
H1N1, citando su potencial significativo para afectar la seguridad nacional*’. Ya
el 5 de Mayo del 2009, se habian confirmado casi 600 casos de Influenza. El 25
de Junio del 2009 se habian confirmado 27,717 casos confirmados por

laboratorio de en los Estados Unidos. 121314

El 11 de Junio del 2009, la OMS elevé una alerta de nivel de pandemia a fase 6
(indicando una pandemia global) a causa de la infeccién diseminada mas alla
de Norte América, a Australia, el Reino Unido, Argentina, Chile, Espafia, y
Japon.? Ya el primero de Septiembre del 2009, la Organizacién Mundial de la
Salud (OMS) reporté que la Influenza A HIN1 habia sido confirmada en mas de
200,000 personas en mas de 100 paises y que estaban conscientes de al
menos 2185 muertes confirmadas.’
El 24 de Octubre del 2009, el presidente Obama declaré a la pandemia de

Influenza A HIN1 una emergencia nacional.*®


javascript:showcontent('active','references');
javascript:showcontent('active','references');
javascript:showcontent('active','references');
javascript:showcontent('active','references');
javascript:showcontent('active','references');
javascript:showcontent('active','references');
javascript:showcontent('active','references');
javascript:showcontent('active','references');

Hasta marzo del 2010, casi todos los paises habian reportado casos clinicos, y
la OMS habia recibido informe de méas de 17 700 muertes por influenza A
H1N1 con confirmacién por el laboratorio.'” El nimero de casos confirmados
por el laboratorio, no obstante, subestima el impacto de la pandemia. Se
estima que solamente en los EUA, hasta mediados de febrero del 2010, el
virus de la Influenza A (H1N1) 2009 habia causado 59 millones de casos de la
enfermedad, 265 000 hospitalizaciones y 12 000 muertes.™

Asi pues, la propagacion del virus inicialmente a la poblacién de los Estados
Unidos y Canada "”*°, y luego a nivel global , resulté en la primera pandemia
de Influenza desde 1968 con circulacion fuera de la temporada de la influenza

habitual en el hemisferio norte (Influenza estacional).

Hasta las 12:00 horas del dia 23 de marzo (hora de Cuba) se habian notificado
oficialmente en la Region de las Américas 7726 casos de fallecimiento por
infeccion con el virus de la pandemia HIN1 2009 en 35 paises (incluido el

nuestro). %*

Por la misma fecha, en nuestra provincia de Ciego de Avila se habian
notificado 5073 ingresos hospitalarios por Enfermedad Tipo Influenza de los
cuales el 21.6 % eran gestantes, el 52.1% estaba representado por nifios y el
25.4% pertenecia a adultos.? Por tal motivo y teniendo en cuenta que no existe
precedente de esta situacidn sanitaria en nuestra provincia nos trazamos el
objetivo de realizar una intervencion educativa sobre esta viriasis con el
objetivo de incrementar el conocimiento del personal médico que labora en el

area de salud de la Policlinica Docente Universitaria Belkys Sotomayor Alvarez.
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Problematica:

En nuestro municipio se ha reportado un gran niamero de casos de infeccion
por el virus de la Influenza A HIN1 2009, que representa una cepa nueva del
virus de la gripe con comportamiento pandémico no antes vista en nuestro
medio, y el personal médico de la atencion primaria no tiene experiencia y
conocimiento suficiente para el diagnéstico y manejo adecuado de esta

enfermedad.

Pregunta investigativa:

¢, COmo se podria elevar el nivel de conocimiento sobre la influenza A HIN1

2009 en los médicos de nuestra area de salud?

Hipotesis de la investigacion

Si se realizara una intervencion educativa sobre la Influenza AHIN1 2009 en
los médicos de nuestra area de salud, se incrementara significativamente el

conocimiento acerca de dicho tema.



OBJETIVOS

General:

Evaluar la eficacia de una intervencion educativa disefiada para elevar el nivel de
conocimiento sobre Influenza A HIN1 2009 en personal médico de la atencion

primaria.
Especificos:

1. Evaluar la eficacia de la intervencion educativa sobre Influenza AH1N1 2009 para

elevar conocimientos acerca de:

Epidemiologia de la Infeccion.
Definicién de caso sospechoso, y confirmado.
Cuadro clinico.

Diagnastico.

vV V. V V V

Manejo y prevencion de la enfermedad.

2. Evaluar la eficacia de la intervencion educativa para elevar el conocimiento

general sobre la influenza AHIN1 2009 de la muestra estudiada.



Marco Teorico

Los virus de la Influenza A pertenecen a la familia Orthomyxoviridae, género
influenzavirus. Son virus con RNA monocatenario segmentado, de 80-120 nm
de diametro, simetria helicoidal y con envoltura en la que estan dispuestas
espiculas de naturaleza glicoproteica. Los viriones presentan forma esférica o
filamentosa y en su interior se encuentra el nucleocapside helicoidal, un tubo
flexible segmentado en 8 fragmentos, constituido por el RNA, la nucleoproteina
y la RNA polimerasa. Por debajo de la membrana de envoltura existe gran
cantidad de proteina matriz (proteina M1) que confiere estabilidad al virion; en
la misma membrana se incluye una segunda proteina (M2).La envoltura deriva
en parte de la membrana citoplasmética de la célula huésped. En ella hay
glicoproteinas de codificacion virica con forma de proyecciones o espiculas

superficiales de dos tipos: hemaglutinina y neuraminidasa.*

La hemaglutinina (H) es el componente glicoproteico mas importante y
constituye un 25% de las proteinas del virus. Es un trimero de tres subunidades
idénticas, con un peso molecular aproximado de 250.000 daltons. La H es
responsable de la adsorcion del virus a la célula huésped mediante la fijacion
de su extremidad libre hidréfila N-terminal a los receptores mucoproteicos (con
acido N-acetil-neuraminico o sidlico) de las células del epitelio respiratorio.
También se fija a receptores del mismo tipo presentes en los hematies,
circunstancia responsable del fendmeno de la hemaglutinacién tipico de los
virus gripales; la H se expresa también en la membrana de las células
infectadas. Las espiculas de H participan en la entrada del virus en las células
por fusion de la membrana celular y la envoltura virica. En definitiva, la H es

responsable principal de la infecciosidad del virus gripal. %

La neuraminidasa (N) es la otra espicula glicoproteica del virus gripal. Supone
un 5% de las proteinas totales del virus, cada virion muestra alrededor de 200
N, lo que representa una espicula de N por cada cuatro o cinco espiculas de H.
La molécula de N, que tiene forma de champifién, es un tetramero de 240.000

daltons, compuesto por cuatro subunidades idénticas y actividad enzimatica N-



acetil-neuraminilhidrolasa (sialidasa) que provoca la hidrdlisis del acido N-
acetil-neuraminico presente en todas las mucinas y concretamente en los

receptores para la H.

Las funciones bioldgicas de la N parecen vitales en el ciclo replicativo del virus
gripal. Es posible que reduzca la inactivacion del virus por el moco respiratorio.
Interviene en la liberacion del virus de la célula huésped, impide la agregacion
virica y facilita la difusion de célula a célula, mejorando la capacidad infectante
virica. 4,24,25,26

El genoma de los virus gripales, especialmente el del virus gripal A, presenta
dos caracteristicas que explican su extraordinaria variabilidad antigénica. Por
una parte, la segmentacion del genoma posibilita que en la naturaleza se
produzcan recombinaciones genéticas con intercambio de segmentos entre dos
virus A distintos; por otra, todos los segmentos de RNA muestran una elevada
capacidad de mutacion que se traduce en variaciones en los epitopos de los
antigenos que codifican. Esta variabilidad es importante y frecuente en el
segmento 4 que codifica la hemaglutinina (H). El virus gripal responde al
concepto de cuasiespecie acufiado para designar a los virus RNA de extrema
variabilidad. ***

Los virus de la gripe A se subclasifican (subtipifican) con base en los
antigenos de superficie hemaglutinina (H) y neuraminidasa (N). Las cepas
individuales se designan de conformidad con el sitio de origen, el nimero del
aislamiento, el afio del aislamiento y el subtipo. El virus de la gripe A tiene 16
subtipos H y 9 subtipos N distintos, de los que sélo se han relacionado los
subtipos H1, H2, H3, N1 y N2 con brotes extensos de enfermedad en seres
humanos®. El virus de la Influenza Pandémica A (H1N1) 2009 contiene 6
genes que tienen su origen en un triple surtido de virus de linaje porcino de
Norteamérica; y 2 genes (que codifican la neuraminidasa y la hemaglutinina) de
virus porcinos euroasiaticos.”® Aunque el virus A (HIN1) 2009 es
antigénicamente distinto de otros virus de la influenza A (H1 N1) humanos y
porcinos?’, las cepas del virus encontradas durante la epidemia han sido

antigénicamente homogéneas, y la cepa A/California/7/2009 que fue
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seleccionada para elaborar las vacunas contra la Influenza pandémica es

antigénicamente similar a casi todas las cepas aisladas hasta la fecha. %’

Se han reconocido multiples grupos genéticos, incluido recientemente un linaje
predominante,?® pero cualquier importancia clinica posible en cuanto a dichas
diferencias es hasta ahora incierta. Hasta la fecha no ha ocurrido un “re-surtido”
con los virus de la Influenza humana. El nivel de replicacién pulmonar del virus
A (H1N1) 2009 ha sido mayor que el del influenza A estacional en animales

infectados  experimentalmente,”®3°3!

pero la cepa pandémica H1N1 2009
generalmente carece de las mutaciones asociadas al incremento de la

patogenicidad vistas en otros virus de la Influenza.

La mayoria de los casos de enfermedad causados por el virus H1IN1 2009 han
sido agudos y autolimitados, reportandose las tasas de morbilidad mas altas
entre nifios y adultos jovenes. El hecho de que los adultos mayores de 60 afios

193233 ge debe

han sido relativamente “eximidos” de la enfermedad
presumiblemente a la exposicion en una etapa mas temprana de la vida a virus
de la Influenza antigénicamente relacionados, con el desarrollo subsecuente de

anticuerpos protectores con reaccién cruzada. 334

Las tasas de la enfermedad por infeccion del virus HIN1 2009 han variado,
pero durante un brote en Nueva Zelandia, la tasa de ataque de la enfermedad
se estimo6 en un 7,5 %, y la tasa de ataque de la infeccidn en total se estimé en
un 11%. % Se estimé que un tercio de las infecciones ocurridas en un internado
fueron subclinicas.*® Después del pico de una segunda ola de infeccién en
Pittsburgh, la seroprevalencia de anticuerpos inhibidores de la hemaglutinacién
sugiri6 que cerca del 21 % del total de las personas y 45% de los

pertenecientes al grupo de edad entre 10 y 19 afios habia sido infectado. *’

La tasa de mortalidad total ha sido de menos del 0,5%, y el amplio rango de
estimados (0.0004 a 1.47%) refleja la falta de certeza en cuanto a la
determinacion de los casos y el nimero de infecciones. 38394

La tasa de mortalidad estimada para los casos de enfermedad sintomatica en

los EUA fue de 0.048% “* y en el Reino Unido de 0.026% >3 En contraste con
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la Influenza estacional, la mayoria de los casos graves causados por el virus
pandémico ha ocurrido entre nifios y adultos no ancianos, y aproximadamente

el 90 % de las muertes han ocurrido en menores de 65 afos.

Las tasas de muerte y hospitalizacion han variado ampliamente entre
diferentes paises.*? Esta Gltima (tasa de hospitalizacién) ha sido mayor entre
nifios menores de 5 afios,* y especialmente entre los menores de 1 afio. La
tasa de hospitalizacién mas baja se vio entre los mayores de 65 afios. ** En los
EUA, 32 al 45 % de los pacientes que fueron hospitalizados con influenza
pandémica, fueron menores de 18 afios.**** Aproximadamente entre el 9 y el
31 % de los hospitalizados han sido ingresados en Unidades de Cuidados

Intensivos (UCI), donde han fallecido del 14 al 16 % de los casos.*3#44%4647

La tasa total de mortalidad entre los hospitalizados parece ser maxima entre los
5,33,43,47

pacientes de 50 afios 0 mas, y minima entre nifios.
Los mecanismos de transmision de persona a persona del virus HIN1 2009
parecen ser similar a los de la influenza estacional, pero las contribuciones
relativas de las microgotas de aerosoles, la gotas mas grandes y los fomites
son inciertas. Las tasas de brotes secundarios de la enfermedad varian de
acuerdo al ambiente y la poblacion expuesta, pero los estimados oscilan entre
un 4 y un 28%. La transmisiébn doméstica es maxima entre nifilos y minima
entre adultos mayores de 50 afios de edad.”®**° En los EUA e Inglaterra las
tasas de brotes secundarios domésticos fueron de 7 y 13% respectivamente,

con un riesgo de infeccién que fue mayor de 2 a 4 veces para los nifios.*8

Muchos brotes han ocurrido en escuelas, centros de cuidado diurno,

%5051 | o5 estimados del nGmero basico de

campamentos y hospitales.
reproduccion( el numero medio de casos de infeccion transmitidos por un solo
caso primario en una poblacién susceptible) oscilan por lo general entre 1,3 y
1,7 segun el ambiente, lo cual es similar o ligeramente superior a los estimados

| 40,52,53

para la influenza a estaciona pero pudieran ser tan altos como 3 a 3,6

en brotes en escuelas con gran cantidad de estudiantes.!
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Aproximadamente del 25 al 50% de los pacientes con infeccion por el virus
HIN1 2009 que fueron hospitalizados o murieron no reportaron patologias
crénicas comérbidas.>*3447>% | a5 condiciones subyacentes que se asocian a
complicaciones debido a influenza estacional también representan factores de
riesgos de complicacion en el caso de la infeccion por el virus de la Influenza A
H1N1 2009. Se ha visto ademas una mayor incidencia de Influenza H1N1 2009
grave en mujeres gestantes (especialmente durante el 2do o tercer trimestre
del embarazo), en aquellas que se encuentran en las primeras 2 semanas del
puerperio 'y en pacientes inmunodeprimidos 0 con trastornos
neurolégicos.”**%%° Aunque las embarazadas representan solo del 1 al 2 %
de la poblacion total, entre los pacientes con infeccion por el virus de la
Influenza A HIN1 2009, han representado entre el 7 y el 10 % de los
hospitalizados,****** del 6 al 9% de los ingresados en Unidades de Cuidados

4847 y del 6 al 10 % de los pacientes fallecidos.*3=2 Particularmente

Intensivos ,
parece haber un riesgo incrementado de muerte durante el tercer trimestre del
embarazo, % especialmente para las gestantes en las que coexiste infeccién

por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH).%

Las tasas de Obesidad Severa (indice de masa corporal [IMC] 235) u Obesidad
Mérbida (IMC= 40) fueron de 5 a 15 veces mayores entre l0s casos severos o
fatales de infeccion por Influenza A HIN1 2009 que entre la poblacion
genera|.43,46,47,58

Ademas de los factores asociados a la obesidad tales como enfermedad
cardiovascular y Diabetes, pudieran contribuir a esto posibles efectos adversos
inmunolégicos y problemas del manejo relacionados con la obesidad.

En ciertos grupos poblacionales en desventaja, como poblaciones indigenas
norteamericanas y de la region de Australia y el Pacifico, las tasas de infeccion
grave por el virus de la Influenza A HIN1 2009 han sido 5 a 7 veces mayor
que en el resto.”**4" Entre los factores que pudieran contribuir a esta
tendencia se incluyen el incremento en la prevalencia de enfermedades
médicas subyacentes, el alcoholismo y el tabaquismo?’; la demora en la
busqueda de atencion médica o en el acceso a ésta; y posiblemente a factores

genéticos no identificados. El status de aborigen, la presencia de patologias
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comorbidas y la demora en recibir terapia antiviral estuvieron asociadas de

forma independiente con enfermedad grave en un estudio canadiense.

Los estudios de union al receptor de las hemaglutininas indican que el virus
H1N1 2009 esta bien adaptado a los huéspedes mamiferos y se une tanto a los
receptores celulares de enlace «2,6 (de la misma forma que lo hacen los virus
de la influenza estacional) como a los receptores de enlace «2,3% presentes en
la conjuntiva, la porcion distal de las vias aéreas y los neumaocitos alveolares.
El virus HIN1 2009 muestra un incremento de la replicacion en el epitelio
bronquial ex vivo a 33°C, comparado con el virus de la Influenza estacional,®* y
también se caracteriza por un incremento de la replicacibn y cambios
patolégicos en los pulmones de primates no humanos, asi como incremento de
la replicacién ex vivo en tejidos pulmonares humanos.* Tales observaciones
pudieran ayudar a explicar la habilidad del virus para causar neumonitis severa

en seres humanos.

En los casos no complicados de la enfermedad las cargas de ARN viral
alcanzan un pico el dia de comienzo de los sintomas y luego de eso declinan
gradualmente.®? No obstante, la replicacién puede ser mas prolongada que en
la Influenza estacional, y tanto en adultos como en adolescentes con
enfermedad no complicada se ha demostrado ARN viral (74 % de los casos) y
virus infecciosos (13%) en los exudados nasofaringeos aun en el 8vo dia de la
enfermedad.”®®® En nifios se han recuperado particulas virales infecciosas

hasta 6 dias después de la resolucion de la fiebre.

La carga viral nasofaringea esta incrementada en pacientes con neumonia

grave y disminuye lentamente en pacientes con enfermedad critica.®*

Entre los pacientes intubados se ha detectado ARN viral a niveles mas altos y
por periodos mas largos en el tracto respiratorio bajo que en las vias aéreas
superiores.®®* El ARN viral puede detectarse en secreciones del tracto
respiratorio bajo hasta 28 dias después del comienzo de una neumonia
grave,’® y aln por méas tiempo en pacientes inmunodeprimidos. Tanto el ARN
viral como las particulas virales infecciosas completas (mas raramente) han

sido detectadas en heces fecales de pacientes con Influenza A H1N1 20009.
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Asimismo se ha detectado con poca frecuencia ARN del virus en la sangre y

orina de pacientes afectados por el virus ®4°°

aunque en un estudio pequefio se
reportd la deteccion del ARN viral en sangre como un hecho frecuente

independientemente de la severidad de la enfermedad.®’

Los patrones de respuestas inmunes innatas y adquiridas en pacientes con
infeccion viral HIN1 2009 no se conocen por completo. El virus de la influenza
pandémica A HIN1 2009 induce una respuesta proinflamatoria de mediadores

en células humanas in vitro que es similar a la de la Influenza estacional®

pero
no activa respuestas innatas antivirales efectivas en células dendriticas
humanas ni en macréfagos.®® Los niveles aumentados de interleucina-15,
interleucina-12p70, interleucina-8 y especialmente la interleucina-6 pudieran
ser marcadores criticos de enfermedad.®®>®’En pacientes hospitalizados se han
reportado niveles sistémicos altos de interferon-7 y de mediadores involucrados

en el desarrollo de las repuestas tipo 1 y 17 de células T cooperadoras.®’

Comparados con los pacientes con enfermedad menos severa, los
paciententes que murieron o presentaron sindrome de distress respiratorio
agudo (del inglés: acute respiratory distress syndrome [ARDS]) tuvieron
mayores niveles plasmaticos de interleucina-6, interleucina-10, e interleucina-
15 durante toda la enfermedad, y de factor estimulante de colonias de
granulocitos, interleucina 1-«, interleucina-8 proteina inducida por interferon 10

y factor de necrosis tumorale durante la fase tardia de la enfermedad.®*

Los niveles de anticuerpos inhibidores la hemaglutinacién y de anticuerpos
neutralizantes se elevan rapidamente después de la infeccion en personas

inmunocompetentes,* pero se han reportado reinfecciones sintomaticas.®°

En los casos fatales de infeccion por el virus de la Influenza A HIN1 los
hallazgos histopatolégicos mas consistentes consisten en varios grados de
dafio alveolar difuso con membranas hialinas y edema septal, traqueitis y
bronquiolitis necrotizante.”®’*?? Otros cambios incluyen congestién vascular
pulmonar y en algunos casos hemorragia alveolar. Ademas de infectar las
células de las vias respiratorias altas, el epitelio traqueobronquial y las

glandulas mucosas, el virus HIN1 2009 ataca las células de revestimiento
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alveolar (neumocitos tipo 1y tipo 2) "°. Los antigenos virales se han identificado
facilmente hasta en alrededor de dos terceras partes de los pacientes que
murieron en los primeros 10 dias después del comienzo de la enfermedad,
pero pudieran detectarse incluso después de este periodo de tiempo en
pacientes que contrajeron la infeccion.’”® Otros hallazgos en la autopsia
incluyen hemofagocitosis, tromboémbolos y hemorragias pulmonares vy
miocarditis.®* Se ha encontrado neumonia con evidencia de coinfeccion
bacteriana hasta en un 26 a un 38 % de los casos fatales.’®"*"2

El periodo de incubacion parece durar de 1, 5 a 3 dias igual que el de la
Influenza estacional.*®**°*273 En una minoria de pacientes el periodo puede

extenderse hasta 7 dias.

La infeccion con el virus HIN1 2009 causa un amplio espectro de sindromes
clinicos, que abarcan desde una enfermedad de las vias respiratorias altas que
cursa sin fiebre hasta una neumonia viral fulminante. La enfermedad leve
afebril se ha reportado entre un 8 y un 32 % de las personas infectadas.”® La
mayoria de los pacientes que acuden a recibir sevicios médicos tiene una
enfermedad similar a la influenza tipica, con fiebre y tos, sintomas que a veces

44,54,73,74,75,76

se acompafian de enrojecimiento faringeo y rinorrea. . Los sintomas

generales son frecuentes. Las manifestaciones gastrointestinales (incluyendo
nauseas vomitos y diarreas) son mas frecuentes que en la influenza estacional,

especialmente en adultos.*®"’
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Sintomas de la gripe A(H1IN1)
prei

Nasofaringeos R
-Congenibngna:e \ Psicolégicos
-Dolor de garganta 4 - -Letargia

-Falta de apetito

-Tos .
sastricos
-Nauseas
Vomito

Intestinales
-Diamrea

La presencia de disnea, taquipnea en el caso de los nifios, dolor toracico,
hemoptisis 0 esputos purulentos, fiebre prolongada o recurrente, status mental
alterado, manifestaciones de deshidratacién y la reaparicion de sintomas del
tracto respiratorio inferior después de una mejoria aparente son los signos de
progresibn a wuna forma mas grave de la enfermedad o de
complicaciones..®4°46:47.78

El principal sindrome causante de hospitalizaciones e ingresos en Unidades de
Cuidados Intensivos (UCI) es la neumonitis viral difusa asociada a hipoxemia
severa, distress respiratorio (ARDS) y en ocasiones shock e insuficiencia renal
aguda.*®*’ Este sindrome ha sido la causa del 49 al 72 % de los ingresos en
UCI en pacientes con Influenza A HIN1 2009.%¢*" El progreso a la gravedad
es usualmente rapido, comenzando tipicamente al 4to o 5to dia del inicio de la
enfermedad, requiriéndose con frecuencia de intubacion y ventilacion
mecanica en las primeras 24 horas del ingreso. Los algoritmos prondsticos
disponibles en la actualidad para evaluar una neumonia adquirida en la
comunidad, tales como el CURB -65 [un score para predecir la gravedad de
estos cuadros neumonicos basado en la presencia de confusion (del inglés
Confusion), nivel de nitrégeno ureico (del inglés Urea nitrogen), frecuencia

respiratoria (Respiratory rate), presion arterial (Blood pressure) y una edad
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mayor de 65 afios], podrian no ser aplicables.” Los hallazgos radiograficos
comunmente incluyen infiltrados difusos mixtos (intersticiales y alveolares),
aunque puede existir distribucion lobar y multilobar, particularmente en
pacientes con coinfeccidon bacteriana. La TAC de torax muestra multiples areas
de opacidad “en vidrio molido”, broncogramas aéreos, y consolidacion alveolar,
sobre todo en los l6bulos inferiores.** Pueden aparecer pequefios derrames
pleurales, pero el incremento de volumen sugiere sobrecarga liquida o
posiblemente empiema. En algunos pacientes con enfermedad critica debido a
sindrome de distress respiratorio agudo han ocurrido tromboembolismos

pulmonares.

Otros sindromes importantes incluyen la exacerbacién prolongada de la
Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica (EPOC), o del Asma (en 14 al 15 %
de los pacientes), la coinfeccién bacteriana y la descompensacion de otras

enfermedades importantes  preexistentes.**4047

Entre los pacientes
hospitalizados con infeccion por el virus HIN1 2009 se ha reportado historia de
Asma hasta en el 24 al 50 % de los nifios y adultos, y EPOC en el 36 % de los
adultos. “*** La Neumonia bacteriana, usualmente por Staphylococcus aureus
(con frecuencia resistente a Meticillina), Streptococcus pneumoniae, S.
pyogenes, y a veces por otras bacterias se ha sospechado o diagnosticado en
el 20 al 24% de los pacientes en UCI y se ha encontrado entre el 26 y el 38 %
de los fallecidos, asociandose frecuentemente a un curso clinico breve, 0477072
La muerte debido a coinfecciones por bacterias y el virus de la Influenza A
H1N1 2009 ocurri6 en un periodo de 2 o 3 dias en algunos pacientes. Se
reportaron ademas casos esporadicos de manifestaciones neuroldgicas
(confusién, convulsiones, pérdida de la conciencia, encefalopatia aguda o
posinfecciosa, cuadriparesia, mielitis transversa y encefalitis), y miocarditis,

incluyendo algunos casos fulminantes.

Los hallazgos de laboratorio en el momento de presentacion en pacientes con
enfermedad severa incluyen conteos de leucocitos normales o en los limites
inferiores de normalidad, con linfocitopenia y elevacion del nivel sérica de las
aminotransferasas, la lactico-deshidrogenasa (LDH), la creatin- kinasa (CK) y la

creatinina.*>*
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En casos graves ha ocurrido miositis y rabdomiolisis. Los niveles elevados de
CK, creatinina y quizas de LDH se asocian a un mal prondéstico. Igualmente
ocurre en los casos que presentan trombocitopenia y acidosis metabdlica.”

Los nifios pequefios con infeccion por el virus de la Influenza A HIN1 2009
pueden presentarse con irritabilidad marcada, letargo severo, apetito pobre,
deshidratacién con shock y convulsiones. "®® Otras complicaciones incluyen
coinfecciones bacterianas invasivas, encefalopatia o encefalitis (a veces
necrotizante), y cetoacidosis diabética.”*®! La Bronquiolitis en bebés y los
cuadros de Crup en nifios pequefios pudieran requerir hospitalizacion pero
usualmente no necesitan de ingreso en cuidados intensivos. Se ha reportado la
sospecha de transmisién transplacentaria del virus HIN1 2009,%% y es ya claro
qgue puede ocurrir la transmision de una madre sintomética al recién nacido
durante el periodo posparto. Los recién nacidos pueden también presentar
apnea, taquipnea, cianosis y letargo. Las mujeres embarazadas corren mayor
riesgo de enfermedad severa, aborto espontaneo, trabajo de parto y parto
pretérminos mientras que sus bebés tienen mas riesgo de sufrimiento
fetal.>>>%""

Se han visto casos afebriles 0 con presentaciones atipicas en embarazadas,
inmunodeprimidos, pacientes en tratamiento con hemodialisis y en otros grupos
de riesgo. Los pacientes con inmunosupresion severa tienen mayor riesgo de
desarrollar replicacion viral prolongada y neumonia.?%#*

La sospecha clinica y la exactitud del diagndstico varian sustancialmente,
dependiendo de si los casos ocurren de forma esporadica o durante un brote
reconocido cuando es probable que una enfermedad con presentacion
caracteristica tipo- influenza represente una infeccién por el virus HIN1 2009.
Sin embargo, el amplio espectro clinico de la infeccion por el virus HIN1 2009,
y el hecho de que sus manifestaciones clinicas se solapan con las de otras
infecciones comunes, han llevado en ocasiones a errores en el diagndstico de
otras enfermedades  potencialmente tratables (e.g., legionelosis,
meningococcemia, leptospirosis, dengue, y paludismo).’® En algunos pacientes
con infeccion grave por el virus HIN1 2009 se ha reportado coinfeccion con el

virus del Dengue y con ciertos virus respiratorios (Parainfluenza y Virus Sincitial
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Respiratorio) asi como la deteccién de S. pneumoniae.®® Hay también reportes
de coinfeccion con otros virus repiratorios, incluyéndose el virus de la influenza

estacional.’*®°

Los criterios de caso sospechoso de Influenza A HIN1 segun los CDC son los

siguientes::

o Comienzo de enfermedad respiratoria febril aguda en los 7 dias que
siguen a un contacto con una persona que se ha confirmado como caso
de infeccion por Influenza A HIN1, o

o Comienzo de enfermedad respiratoria febril aguda en los 7 dias de
haber viajado a una comunidad donde se han confirmado uno o mas
casos de Influenza A HIN1, o

« Enfermedad respiratoria febril aguda en una persona que reside en una
comunidad donde al menos ha sido confirmado un caso de Influenza A
H1N1.%

La confirmacién de la infeccién por el laboratorio se puede realizar por varios
métodos. De todos éstos, la deteccion del ARN Viral mediante Reaccion en
Cadena de la Polimerasa para Transcriptasa Inversa (PCR-TI), o por el modo
convencional (PCR) permanece como el mejor para el diagndstico inicial de
infeccion por el virus HIN1 2009.”° Los exudados nasofaringeos recogidos por
aspiraciéon o mediante hisopos poco después del comienzo de los sintomas son
muestras adecuadas para el estudio, pero se obtienen mejores resultados con
material obtenido por aspiracion endotraqueal o broncoscopia en pacientes con
enfermedad del tracto respiratorio bajo.*®’®*" Un estudio mostré que el 19% de
los pacientes con ARN viral HIN1 detectable en muestras broncoscépicas
habian tenido resultados negativos para la deteccion del mismo en las
muestras obtenidas de las vias respiratorias altas.®” Los estudios de muestras
de secreciones obtenidas del tracto respiratorio bajo fueron negativos en un
10% o mas de los casos con infeccion grave por Influenza A HIN1 2009. En
consecuencia, los resultados negativos en el estudio de una sola muestra no
descartan la infeccién por Influenza pandémica A H1N1 y se recomienda la
recoleccion repetida de secreciones respiratorias de diferentes tipos cuando la

sospecha clinica es alta.
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Las pruebas rapidas de antigenos de Influenza disponibles comercialmente
tienen pobre sensibilidad clinica para la deteccion del virus HIN1 en muestras
de secreciones respiratorias, (del 11 al 70 %) y no permiten la diferenciacién
entre los subtipos de influenza A. Por lo tanto la negatividad de los resultados
no se debe tomar en cuenta para las decisiones con respecto al tratamiento o
el control de la infeccion. Las pruebas de inmunofluorescencia directa e
indirecta son menos sensibles que la PCR-TI.%

El virus HIN1 2009 se replica en varios tipos de células®, pero el aislamiento
usualmente requiere varios dias. Los estudios serolégicos que detectan
incrementos en los niveles de anticuerpos en muestras de sueros pareados
(microneutralizacion e inhibicion de la hemaglutinacion), permiten el diagndstico
retrospectivo; los titulos elevados de anticuerpos en monosueros en pacientes
convalecientes pudieran ser indicativos de infecciones recientes,* pero no se

recomienda el uso rutinario de monosueros para detectar infeccion reciente.

El tratamiento de la enfermedad por Influenza A H1IN1 2009 debe ser
primeramente preventivo, lo cual incluye basicamente medidas higiénicas como
el lavado de manos frecuente o el uso de gel antiséptico de base alcohdlica (la
envoltura lipidica viral condiciona que los virus gripales sean muy sensibles a
agentes externos), el evitar los saludos que incluyan contacto fisico y la
permanencia en lugares cerrados y/o concurridos durante la epidemia, la
utilizacion de los medios de proteccién por el personal de salud (nasobuco,
mascarillas), el aislamiento de los casos sospechosos o confirmados, la
quimioprofilaxis en los casos indicados y la vacunacion contra la cepa

especifica infectante.

| 8 reportaron que una dosis Unica de 15-ug de

Recientemente, Greenberg et a
una vacuna de virus 2009 H1N1 divididos, fue inmunogénica en adultos
saludables de 18 a 64 afios de edad, con reacciones de ligeras a moderadas
asociadas a la vacuna. Sin embargo, dado que los nifios y los ancianos no
fueron incluidos en el estudio, no se sabe si seria necesaria una segunda dosis

para inducir suficiente inmunidad en estas poblaciones.
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Ha habido preocupaciones concernientes a la seguridad de la vacuna contra la
Influenza AH1N1 debido a que en octubre del afio 1976, luego de una campafa
de vacunacion durante la cual se inmunizaron alrededor de 40 millones de
estadounidenses con la vacuna A/NewJersey/1976/H1N1, se reportaron cerca
de 500 casos de Sindrome de Guillain Barré (SGB) %' con 25 muertes

debidas a las complicaciones pulmonares asociadas.*

Una investigacion reciente buscO determinar la asociacion entre SGB y la
vacuna para la influenza porcina de 1976, dado que las vacunas subsecuentes
para la influenza no tuvieron esta fuerte asociacion. Nachamkin et al (2008)
encontraron que la inoculacion de la vacuna de la influenza porcina de 1976,
asi como la de 1991-1992 y la de 2004-2005, a ratones provoco la produccion
de anticuerpos contra los antigangliésidos (anti-GM1), que estan asociados con
el desarrollo de SGB. Ellos propusieron la necesidad de estudios posteriores de
los componentes de la vacuna de la influenza para determinar como estos

componentes provocan efectos antigangliosidos.*®

No obstante, los resultados de un estudio (articulo) muestran que la vacuna
H1N1 2009 esta asociada con un perfil de seguridad aceptable para adultos,

asi como para nifios y ancianos.

El nivel de inmunidad inducida por la primera dosis de esta vacuna parece
haber estado influenciada por la presencia o ausencia del adyuvante alumbre y
la edad de los recipientes. Las vacunas formuladas sin el adyuvante alumbre
fueron mas efectivas e indujeron una respuesta inmune en los sujetos mas que
lo que lo hicieron las vacunas con adyuvante. Esta falta de amplificacion por el
uso del adyuvante alumbre fue consistente con datos de estudios previos de
otras vacunas de influenza.**® No hubo diferencias significativas en la
inmunogenicidad de las dosis de 15 y 30 pug de la vacuna no adyuvante, en
linea con los resultados reportaos por Greenberg et al.® La respuesta inmune a
la vacuna varié entre los grupos de edades. Como en los estudios de la vacuna
para la influenza estacional °®°"%® |a edad fue un factor importante asociado

con el nivel de inmunidad inducida en este estudio.
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Las respuestas inmunes en niflos y en ancianos, pueden ser sustancialmente
amplificadas por una segunda dosis de la vacuna, pero no en adultos ni en
adolescentes. Este hallazgo es consonante con los resultados de estudios que
evallan la efectividad de la vacunacion de la influenza estacional, que
mostraron que una dosis de vacuna fue altamente inmunogénica en adultos
saludables mayores de 6 afos de edad, y que la segunda dosis no aumentaba

sustancialmente la respuesta de anticuerpos.®'%%*

En un estudio aqui, dependiendo de la edad de los sujetos, la administracion
de una dosis Unica de 15-ug esta asociada con una proporcién de sujetos con
un titulo de 1:40 o més del 74.5% (95% intervalo de confianza [CI], 65.1 a 82.5)
al 97.1% (95% ClI, 91.9 a 99.4) y u titulo medio geométrico de 64.1 (95% ClI,
51.1 a 80.3) al 430.7 (95% CI, 330.0 a 562.1). Estos resultados son
consistentes con los requerimientos legales o regulatorios de la mayoria de los
gobiernos para el uso de las vacunas.'%%1%

Aunque una dosis de 15 pg de vacuna sin adyuvante protege a la mayoria de
las personas, otra dosis dada 21 dias después aumentara la respuesta de
anticuerpos en nifios. La decision de administrar o no dos dosis de vacuna en
nifios debe ser hecha por las autoridades de salud. Un argumento para un
esquema de dos dosis en nifios es la inusual epidemiologia de la pandemia de
H1N1 2009: Afecta grupos mas jévenes de edades, incluyendo nifios jovenes, y
la morbilidad y mortalidad significativa parece ocurrir en estos grupos de

edades mas jovenes.**

Una vez que alguien ha enfermado debido a infeccién por el virus de la
Influenza AH1N1 el tratamiento es basicamente de soporte e incluye
abundantes liquidos, farmacos con accion analgésica y antipirética para las
mialgias y la fiebre como el acetaminofén y los antiinflamatorios no esteroideos
(en los menores de 18 afios se proscribe el uso de aspirina por el riesgo de
Sindrome de Reye), farmacos contra la tos y la congestién nasal y al igual que
otras cepas de la gripe el uso de antivirales. 2319519

Los adamantanos (Amantadina y Rimantadina), que interfieren con el

descubrimiento del virus dentro de la célula y se han utilizado desde hace
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tiempo en epidemias de Influenza A, han probado no ser efectivos en la
mayoria de los casos de Influenza AHIN1* vy estan asociados con varios
efectos toxicos y con la rapida emergencia de variantes resistentes a las
drogas. Los aislados de Influenza resistentes a los Adamantanos son
genéticamente estables, pueden ser trasmitidos a contactos susceptibles, son
tan patogénicos como los aislados salvajes del virus, y pueden ser liberados
por periodos prolongados en pacientes que toman la droga.®’

El virus HIN1 2009 circulante actualmente es susceptible a los inhibidores de
la neuraminidasa Oseltamivir (Tamiflu) y Zanamivir (Relenza). La terapia con un
inhibidor de la neuraminidasa es especialmente importante en pacientes con
factores de riesgo asociados, incluyendo el embarazo'® y la presencia de
enfermedad clinicamente severa o progresiva.'® Las dosis estandares de
Oseltamivir o Zanamivir inhalado pueden ser usadas para el tratamiento de la
enfermedad leve, a menos que se sospeche o se haya documentado
resistencia viral al Oseltamivir (e.g., por causa del fallo de la quimioprofilaxis),
en cuyo caso se prefiere el Zanamivir. El tratamiento precoz con Oseltamivir en
pacientes con infeccion por el virus de la Influenza A HIN1 2009 puede reducir
el tiempo de hospitalizacién*'® y el riesgo de progreso a enfermedad grave que

44,55,56 En un

requiera de ingreso en cuidados intensivos o cause la muerte.
estudio con 45 pacientes afectados por el virus HIN1 2009 (todos tratados con
oseltamivir) que tenian cancer o habian sido sometidos a trasplante de médula
Osea, el 18% presentdé neumonia y el 37% fue hospitalizado. No se report6
ningtn caso de muerte.'*! Los pacientes tratados con Oseltamivir que ademas
presentaban infeccion por el VIH y estaban recibiendo Terapia Antirretroviral
Altamente Efectiva, tuvieron un curso clinico similar al de los pacientes

inmunocompetentes.*?

Tanto estudios anteriores como la experiencia en la epidemia actual apuntan a
que el inicio precoz del tratamiento parece ser el determinante mas importante
de la eficacia del tratamiento. El estudio Immediate Possibility to Access
Treatment (IMPACT) del 2003, que investigé directamente la relacién entre el
tiempo de inicio de la terapia con oseltamivir y la duracion de la enfermedad y

otras medidas de eficacia en 1426 pacientes en edades entre los 12 y los 70
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afos. El tratamiento que comenzd en las primeras 12 horas después del
comienzo de la fiebre acort6 la enfermedad en mas de 3 dias, comparado con
el tratamiento que comenzo a las 48 horas. El inicio del tratamiento a tiempos
intermedios acortd la enfermedad proporcionalmente. La duracién de la fiebre,
la severidad de los sintomas, y el tiempo de regreso a la actividad normal
también se correlacion6 con el tiempo de la intervencion antiviral, llevando a la
clara conclusion de que el tratamiento iniciado a las 36 a 48 horas después del
comienzo de los sintomas no refleja justamente los excelentes resultados que
se pueden obtener con el tratamiento mas precoz.®” Aunque en la epidemia
actual han ocurrido muertes a pesar de la terapia precoz,**® la administracién
de Oseltamivir incluso después de las 48 horas después del comienzo de la
enfermedad, se ha asociado con disminucion de las tasas de muerte entre los
pacientes hospitalizados tanto por Influenza AH1N1,* como por Influenza
estacional o infeccion por Influenza A H5N1. Las decisiones en relacién al
tratamiento antiviral no deben esperar la confirmacion de la infeccion por el
laboratorio, y los pacientes con enfermedad progresiva después de 48 horas de
comienzo de la enfermedad deben ser tratados empiricamente con Oseltamivir
tan pronto como sea posible. Los pacientes con enfermedad severa o
progresiva que tuvieron inicialmente resultados negativos en una prueba de
laboratorio para confirmar infeccién por el virus HIN1 2009 deben continuar

recibiendo tratamiento a menos que se establezca un diagndstico diferente.

En las infecciones no complicadas, el uso precoz del Oseltamivir se asocia con
la eliminacion temprana de las particulas infecciosas del virus HIN1 2009 en
las vias respiratorias altas.”® No obstante frecuentemente se han detectado
estas formas infecciosas del virus después de la resolucion de la fiebre, y a
veces incluso después de terminado el tratamiento.’® mientras que el ARN viral
(de significado cinico incierto) puede identificarse hasta 12 dias después del
comienzo de la enfermedad. ** En un estudio, los factores de riesgo
independientes para la deteccion prolongada del ARN viral fueron la edad
menor de 14 afios, el sexo masculino y un intervalo de mas de 48 horas entre

el comienzo de la enfermedad y el inicio del tratamiento con Oseltamivir.”
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En pacientes con enfermedad severa, el ARN puede detectarse en aspirados
endotraqueales por varias semanas después de haberse iniciado el tratamiento
con Oseltamivir.®>® El Oseltamivir se presenta en Céps de 30, 45y 75 mgs, y
polvo para suspension oral con 12 mg /ml una vez que se ha reconstituido. Se
absorbe regularmente por el tracto gastrointestinal, es convertida por las
estearasas hepéticas a la forma activa del compuesto (oseltamivir carboxilato),
y es ampliamente distribuido por todo el cuerpo. La vida media es de 6 a 10
horas. La droga se excreta primariamente por los rifiones; de modo que la
dosis puede ser modificada en pacientes con insuficiencia renal. EI Oseltamivir
alcanza altos niveles en el plasma y asi puede actuar fuera del aparato
respiratorio.’”’La dosis habitual para adultos en casos no complicados es de
75 mg c/12 hs x 5 dias.? Un incremento en la dosis de la droga (e.g., 150 mg 2
veces al dia en adultos) y particularmente la prolongacion de los dias de
tratamiento (e.g., un total de 10 dias), evitando las interrupciones del mismo,
son estrategias razonables en pacientes con neumonia o evidencia clinica de
progresién de la enfermedad.'® En adultos sanos se han administrado
exitosamente dosis de hasta 450 mgs 2 veces al dia y actualmente se estan
llevando a cabo estudios con regimenes terapéuticos a dosis altas. Las dosis

pediatricas en casos no severos se resumen en el siguiente cuadro:

Edades Dosis de Oseltamivir

<3 meses: 12 mg vo c¢/12 hs x 5 d

3-5meses: |20mgvo c/12hsx5d

6-11 meses: | 25 mg vo c/12 hs x5 d

>1 afio <15kg: 30 mgvoc/l2hsx5d

15-23 kg: 45 mgvo c/12hsx5d
23-40 kg: 60 mgvo c/12 hs x5 d

>40 kg: Igual a los adultos
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Los nifios pequefios requieren también dosis mayores ajustadas al peso para
garantizar una exposicion al farmaco similar a la de los adultos.””'** La
biodisponibilidad del Oseltamivir en pacientes con enfermedad critica que
reciben el medicamento a través de una sonda nasogastrica parece ser similar
a la observada en pacientes con enfermedad no complicada."*® La tolerancia y
eficacia del zanamivir inhalado no se ha estudiado adecuadamente en

pacientes con Influenza severa.

El Zanamivir no es biodisponible por via oral y se comercializa como polvo seco
para inhalacion. Se suministra directamente a la via respiratoria a través de un
inhalador que retiene pequeias bolsas de la droga. El Zanamivir es altamente
concentrado en el aparato respiratorio, del 10 al 20 % del compuesto activo
alcanza los pulmones, y el resto es depositado en la orofaringe. Del 5-15 % de
la dosis total se absorbe y se excreta en la orina, resultando en una
biodisponibilidad del 2 %, una caracteristica que es potencialmente ventajosa
en situaciones en las cuales es indeseable una droga sistémica. La
concentracion de la droga en el aparato respiratorio se ha estimado que es mas
de 1000 veces méas alta que el 50 % de la concentracion inhibitoria para la
neuraminidasa; ademas el efecto inhibitorio comienza a los 10 segundos — dos
caracteristicas favorables en términos de reducir la probabilidad de emergencia

de variantes del virus resistentes a la droga.*”’

El tratamiento de la enfermedad aguda en el caso de los adultos y los nifios
mayores de 7 afios es de 10 mg (2 inhalaciones, 5 mg/inhalacién) inhalados
c/12 hs x 5 d. comenzar en las primeras 48 hs de los sintomas. En menores de
7 afnos no se ha establecido la dosis.

No obstante, se ha reportado algunos fallos para eliminar el virus en pacientes
con neumonia.®®* Algunos pacientes con enfermedad grave que fueron tratados
con Zanamivir inhalado han presentado distress respiratorio; y la administracion
nebulizada de soluciones preparadas de forma improvisada con polvo de
Zanamivir con lactosa como vehiculo se ha asociado con disfuncion ventilatoria

letal 1’
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Una mutacion en la neuraminidasa viral (Histidina -275 -Tirosina) confiere al
virus un alto nivel de resistencia al Oseltamivir, pero no al Zanamivir.***® La
mayoria de las cepas del virus HIN1 2009 resistentes a Oseltamivir han sido
aisladas esporadicamente en pacientes bajo tratamiento, particularmente en

inmunodeprimidos que recibieron esta terapia por tiempo prolongado®®*

0 en
aquellos en quienes fall6 la quimioprofilaxis con Oseltamivir después de
haberse expuesto al virus.'*® No obstante, se han aislado cepas del virus
resistentes a Oseltamivir en pacientes sin exposicion conocida al farmaco, y en
grupos limitados de casos asociados a la transmision de persona a persona,
tanto sanos como inmunodeprimidos.**#° Aunque en la mayoria de los casos
las variantes del virus con resistencia al Oseltamivir han causado un cuadro
sintomatico leve y autolimitado, también se han asociado con neumonia en
ninos y con enfermedad grave, e incluso fatal en pacientes
inmunodeprimidos, 34118120

La administracion intravenosa de Zanamivir (introducida recientemente) o
Peramivir permite una distribucion rapida de estos medicamentos a altos
niveles en el organismo. La eficacia del Peramivir intravenoso parece ser
similar a la del oseltamivir en un estudio de adultos hospitalizados por Influenza
estacional,**! pero el Peramivir es como minimo 80 veces menos activo ante
las cepas virales resistentes a Oseltamivir que portan la mutacion His275Tir
que ante las cepas virales susceptibles al farmaco. El Zanamivir intravenoso (si
esta disponible) es la primera opcién terapéutica para los pacientes
hospitalizados en los que se haya sospechado o documentado infeccion viral
de la influenza HIN12009 con resistencia al Oseltamivir.238*1%° Ambos
medicamentos estdn disponibles gratuitamente para el tratamiento de
pacientes graves, y el Peramivir fue recientemente autorizado para el uso de

121

emergencia en pacientes hospitalizados en los Estados Unidos==, y también en

Japon.

A pesar de que se ha reunido una gran cantidad de informacion acerca de la
historia natural y el manejo clinico de la infeccion por el virus de la Influenza A
H1N1 en un periodo de tiempo extraordinariamente corto, existe todavia un

namero considerable de elementos que se desconocen. La evolucion incierta
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de este virus entre los humanos y potencialmente en otras especies, destaca
la necesidad de una vigilancia virolégica en busca de cambios antigénicos,
resurtido genético del virus, resistencia a los antivirales y alteraciones en la
virulencia. Se requiere mejorar a nivel global la capacidad para la deteccion de
los virus de la Influenza mediante analisis molecular como el realizado con
RCP o por aislamiento viral. Todavia queda por desarrollarse un test
diagnostico de Influenza que sea sencillo, barato, de gran exactitud y aplicable
a nivel mundial. La carga que representa la enfermedad y su comportamiento
en ambientes de pocos recursos aun no se entienden del todo bien,'?
especialmente con respecto a las poblaciones en desventaja, como los
marginados, refugiados y las poblaciones marginales. La pobreza, la falta de
hogar, el analfabetismo, la inmigracion reciente, las barreras idiomaticas y los
factores culturales pudieran impedir el acceso a los cuidados médicos, y traer
consecuencias mas graves a causa de la Infeccion por Influenza. Asi, los
esfuerzos de la salud publica reducen los factores de riesgo, y la tarea de
identificar las poblaciones expuestas a los mismos -con el propdsito de
inmunizarlas y brindarle cuidados tempranamente, incluido el uso de
tratamientos antivirales- se debe enfocar tanto en aspectos sociales como
clinicos. La experiencia con pandemias anteriores y los esfuerzos de modelos
predictivos de la reciente indican que el corte de edad observado en los brotes
de infeccion por el virus de la Influenza AHLN1 puede cambiar en los
proximos meses hacia personas de mayor edad, con implicaciones para la

distribucién de los recursos de salud publica.'®

Quedan aun por comprender elementos fundamentales concernientes a la
transmision viral, la patogénesis de la enfermedad, los factores genéticos del

huésped y otros relacionados con su vulnerabilidad 242>

o con la gravedad de
la enfermedad asi como el manejo 6ptimo de la forma severa de la misma. El
desarrollo de nuevos esquemas de tratamiento antiviral de mayor eficacia, las
combinaciones con terapias adyuvantes dirigidas (i.e., inmunomoduladores y
anticuerpos neutralizantes o inmunoterapia) y el mejor manejo del distress
respiratorio asociado a la Influenza constituyen prioridades, al igual que mejorar
la prevencion, el diagnostico y el tratamiento de las coinfecciones bacterianas.

Los hallazgos realizados enfatizan la importancia del uso precoz de farmacos
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antivirales y antibioticos en el tratamiento de los casos graves, y realzan el
valor potencial preventivo de las vacunas especificas antineumococcicas y
contra Influeza AH1N1. Tanto las “brechas” en nuestros conocimientos como
la experiencia acumulada hasta la fecha subrayan la urgente necesidad de
mayor colaboracion en la investigacion clinica, particularmente en el caso de
las enfermedades con potencial pandémico en las que la deteccion rapida, la
investigacion y la caracterizacion de los sindromes clinicos son prerrequisitos

para mitigar mas eficazmente sus consecuencias en la salud publica.

MATERIAL Y METODO:

Disefo de investigacion:

Se realiz6 un estudio preexperimental (antes-después) para evaluar la eficacia
de una intervencion educativa participativa, con el objetivo de elevar el nivel de
conocimiento sobre Influenza A HIN1 2009, en médicos de la Policlinica
Docente Universitaria “Belkys Sotomayor Alvarez” del municipio Ciego de Avila,

en el periodo de mayo a septiembre del 2010.



Se asume un nivel de error posible de 5% (a = 0.05) para aceptar significacion

estadistica.

Universo v Muestra:

El universo estuvo constituido por la totalidad de los médicos que se
encuentran laborando actualmente en el area de salud perteneciente a la
Policlinica Docente Universitaria Belkys Sotomayor Alvarez que es un total de
65 (N =65). El tamafio de la muestra se seleccion6 de forma simple aleatoria
previo consentimiento informado y habiéndose tomado en cuenta los criterios
de inclusion y de exclusion. Asi se escogid un total de 42 médicos, de los
cuales 3 abandonaron el estudio, llegando a constituir nuestra muestra final un

total de 39 (n=39), que representa el 60 % del universo.

Criterios de inclusion:

v' Ser médico graduado.

v' Tener vinculo con la practica clinica diaria.

v' Prestar servicio asistencial en el area de estudio.
v' Acceder a formar parte del estudio.

Criterios de Exclusion

v" Negarse a formar parte del estudio.
v" No asistir a las actividades educativas por cualquier causa.

v" No encontrarse laborando en el momento del estudio.

Consideraciones Eticas

Se les solicitd a los médicos su consentimiento para la realizacion del estudio,
explicandoseles las caracteristicas del mismo (anexol). Se les informo que el
objetivo seria explorar y mejorar sus conocimientos acerca de la Influenza
Pandémica AHIN1 2009. La integridad de los datos que se obtuvieron en el
presente estudio sera respetada en las publicaciones que se pudieran realizar
posteriormente. Se respeto la decision de cada médico de participar o no en el

estudio.



Procedimiento

A los meédicos que conformaban la muestra se les aplicO una encuesta
evaluativa (anexo No 2) que reuni6 topicos correspondientes a las dimensiones
de la variable dependiente de la investigacion. Cada una de estos tépicos, que
consignaban el nivel de conocimiento respecto a variados aspectos
concernientes a la infeccion por Influenza A HIN12009, fue calificada en base
a criterio de “adecuado” o “inadecuado”, de acuerdo a clave predisefiada al
efecto. Se calific6 como “adecuado” la variable de nivel de conocimiento
general en el caso de que se hubiesen calificado como “adecuadas” al menos 4

de las variables individuales.

Posteriormente se sometid la totalidad de los médicos de la muestra a
intervencion educativa en forma de programa de encuentros, con conferencias
predisefiadas, seminarios y 1 dindmica de grupo. Todo la programacion se
concibié para 7 sesiones y se dividié el total de la muestra en 2 grupos para
mayor comodidad. Esta intervencion fue validada por 3 Masters en

Infectologia. (Anexo No 3).

El sitio de encuentros y examenes seccion6 en un aula de la Policlinica
Docente Universitaria Belkys Sotomayor Alvarez de Ciego de Avila, en horario
vespertino entre 3:00 y 4:00 pm. El examen pre intervencién se aplicé el
viernes 14 de mayo y el programa de intervencion educativa se llevo a cabo

durante el transcurso de los meses de junio y julio del afio actual.

Finalmente se repiti6 la encuesta evaluativa realizada inicialmente y se
procedié al mismo sistema de calificacion por dimensiones individuales y

general de la variable “nivel de conocimiento”.

Este examen post intervencion fue aplicado el sabado 21 de agosto. La
calificacion y tabulacion estadistica de los resultados se hicieron durante los

diez dias siguientes y los resultados se expusieron en tablas estadisticas.

La encuesta diagnostica (anexo 2) realizada antes y después de la intervencion
educativa permitié identificar el nivel de conocimiento en ambos momentos, y

constituyo la fuente de informacién primaria.



Las tablas utilizadas para el vaciamiento de la informacion y el calculo de los
porcentajes necesarios fueron realizadas en el programa Microsoft Excel 2003,
del paquete de aplicaciones Microsoft Office 2003.

Los resultados fueron procesados mediante el método estadistico no
paramétrico “décima de Mc. Nemar” para evaluar la significacién del cambio de
calificaciones luego de la intervencion e inferir la efectividad de la misma en
razén de modificar el conocimiento previo, logrando cambios no atribuibles al
azar. Para aplicar el procedimiento se hizo necesario construir una tabla de
contingencia de dos por dos para cada uno de los aspectos a evaluar, a los que

se le asignaron variables de la forma siguiente:

Aprobados | Desaprobados
@ Desaprobados A B
<
Aprobados C D
Después

Aprobados y desaprobados antes y después de la intervencion educativa con

caracter participativo:

A =Desaprobados que después de la intervencién aprobaron.

B =Desaprobados que después de la intervencion se mantienen desaprobados.
C =Aprobados que después de la intervencion siguen aprobados.

D =Aprobados que después de la intervencién desaprobaron.

La prueba de Mc Nemar fue calculada utilizando el programa Statistica, version
6 (50), para lo que se utiliz6 un ordenador personal Dell Dimension 3000,
Pentium 4, con el sistema operativo Windows XP, SP3.

Hipotesis estadistica:




Ho (hipdtesis nula): El instrumento interventor no modificara el conocimiento de
la poblacion participante sobre las variables de investigacion en la evaluacion
realizada después de la intervencion comparada con la realizada antes de esta.

H, (hipétesis alternativa): ElI  instrumento interventor  modificara
significativamente el conocimiento de la poblacién participante sobre las
variables de investigacion en la evaluacion realizada después de la

intervencién comparada con la realizada antes de esta.

Prueba de hipo6tesis:

Se acepta Hg si x° calculada es menor o igual que X tabulada y la probabilidad

marginal (p) es mayor o igual a 0.05.

Se acepta H; si x? calculada es mayor que x° tabulada y la probabilidad
marginal (p) es menor que 0.05.

El estadigrafo utilizado es:
Proporcién de cambios: X?= (A - D - 1)°
A+D

Region critica: X%.05) Y = 3.84

Conceptualizacién y operacionalizacion de las variables:

Variable independiente:

» Intervencion educativa: Sistema de actividades educativas efectivas,
gue se realizan después de detectar una problematica en la cual se
planifican acciones, encuentros con los diagnosticados y se ofrecen
conferencias, talleres, seminarios y actividades practicas sobre topicos
centrales del tema, con el fin de lograr cambios especificos y sostenidos

en la poblacion, se imparte tratando de conjugar los componentes



tedricos y practicos. Debe estar centrado en el sujeto, implicandolo

afectivamente, con una comunicacion horizontal.

Operacionalizacion de esta variable:
Centrado en el sujeto: Los médicos participantes son el centro de la actividad.

Comunicacion horizontal: Cuando los elementos del conocimiento necesarios

se transmiten, sin diferencia de nivel entre sujetos de diferentes estratos.

Métodos educativos: Son las vias y los modos de la actividad conjunta entre
los sujetos, para lograr los objetivos propuestos.

Implicado afectivamente: Cuando no se limita el sujeto a conocer sobre el

problema, sino que este esta relacionado con sus necesidades y motivos.

Variable dependiente: Nivel de conocimiento sobre la Influenza A HIN1
20009.

Operacionalizacion de la variable dependiente

Dimensiones Tipo Operacionalizacion
de la variable. —
Escalas Descripcion
Conocimientos Cualitativa Adecuado: Cuando Segun resultados de la
sobre la nominal logren responder de | gncyesta predisefiada.
] _ . o forma correcta 4 o
epidemiologia politémica.

mas de los incisos
de la Influenza sobre el tema




A HIN1

consignados en la
encuesta.

Inadecuado:
Cualquier otra
variante.

Conocimientos Cualitativa Adecuado: Cuando Segun resultados de la
sobre la nominal responda de forma | gncyesta predisefiada.
definicién d lit6mi correcta el inico
efinicion de politémica. inciso que
caso realmente lo es
sospechoso
b y Inadecuado:
nfirm :
co ado de Cualquier otra
Influenza H1 N1 .
uenza variante
2009
Conocimientos Cualitativa Adecuado: Cuando Segun resultados de la
sobre el cuadro nominal logren responder de | oncyesta predisefiada.
linico de | it6mi forma correcta 4 o
clinico de la politémica. mas de los incisos
infeccion por sobre el tema
Influenza consignados en la
encuesta.
AH1N1 2009
Inadecuado:
Cualquier otra
variante
Conocimientos Cualitativa Adecuado: Cuando Segun resultados de la
sobre el nominal logren responder de | oncyesta predisefiada.
) . o forma correcta 3 o
diagndstico de politbmica.

la infeccion por
Influenza A H1
N1 2009

mas de los incisos
sobre el tema
consignados en la
encuesta.
Inadecuado:
Cualquier otra

variante




Conocimientos
sobre el manejo
y prevencion de

la Infeccion por

Cualitativa
nominal

politbmica.

Adecuado: Cuando
logren responder de
forma correcta 2 o
mas de los incisos
sobre el tema

Segun resultados de la
encuesta predisefiada.

Influenza consignados en la
AHIN1 encuesta.
Inadecuado:
2009 Cualquier otra
variante
Nivel de Adecuado: Cuando Segun resultados de la

conocimiento
general  sobre
Influenza

AHIN1

2009

el conocimiento sea
considerado
adecuado en al
menos 4 de los
paradmetros
individuales
evaluados.

Inadecuado:
Cualquier otra

variante

encuesta predisefiada.

ANALISIS Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS

Tabla 1: Conocimiento en cuanto a la epidemiologia de la infeccién por

Influenza A H1IN1 2009 antes y después de la intervencion educativa en

médicos del area de salud de la Policlinica Docente Universitaria Belkys

Sotomayor Alvarez del municipio Ciego de Avila en el afio 2010.

Nivel de Conocimientos

Antes n=39

Después n=39

%

# %




Adecuado 12 30,8 32 82,1

Inadecuado 27 69,2 7 17,9

Total 39 100 39 100

Fuente: Cuestionario aplicado.
McNemar:
X2 =13,88 X2(0.95) (1) =3,84 p =0,0002 gl=1

En la Tabla No 1, al valorarse el conocimiento de los médicos sobre aspectos
epidemioldgicos de la infeccion por el virus de la Influenza pandémica se
percibe que previamente a la intervencion casi el 70% no tenia conocimientos
adecuados sobre el tema, lo que contrasta con el 82% que si los presentaba

después del programa educativo.

Al considerar el numero de desaprobados y aprobados antes y después de la
intervencion y aplicar el test de Mc Nemar, se obtuvo un Chi cuadrado de 13,88
con un valor de p igual a 0.002, por lo que se rechaza la hipétesis H, y se

acepta la H;, es decir, la intervencién educativa fue efectiva

Tabla 2: Conocimiento sobre la definicion de caso sospechoso y
confirmado de Influenza A HIN1 2009 antes y después de la intervencion
educativa en meédicos del area de salud de la Policlinica Docente
Universitaria Belkys Sotomayor Alvarez del municipio Ciego de Avila en el
afo 2010.

Antes n=39 Después n=39

Nivel de Conocimientos # % # %




Adecuado 15 38,5 30 76,9

Inadecuado 24 61,5 9 23,1

Total 39 100 39 100

Fuente: Cuestionario aplicado.
McNemar:

X2 = 10,32 X2(0.95) (1) = 3,84 p = 0,013 gl=1

El andlisis de la tabla 2 nos muestra que so6lo un 38, 5% de los encuestados
tenia un nivel de conocimiento adecuado sobre el tema previamente a la
intervencién. Pese a que este es el item en el que mayor cantidad de médicos
presentaba un nivel de conocimiento adecuado antes de la intervencion (12) es
notable el incremento del mismo al final del programa educativo, aumentando a
76,9% (30 médicos). El calculo de Chi cuadrado (X2) en este caso es también
significativo de cambio y p es de 0,013, por lo que se rechaza Hp y se acepta

Hi, demostrandose también la efectividad de la intervencion.

Tabla 3: Conocimiento sobre el cuadro clinico de la infeccion por
Influenza A HIN1 2009 antes y después de la intervencion educativa en
medicos del area de salud de la Policlinica Docente Universitaria Belkys

Sotomayor Alvarez del municipio Ciego de Avila en el afio 2010.

Antes n=39 Después n=39

Nivel de conocimientos # % # %




Adecuado 7 17,9 32 82,1

Inadecuado 32 82,1 7 17,9

Total 39 100 39 100

Fuente: Cuestionario aplicado.
McNemar:
X2 =23,04 X2(0.95) (1) = 3,84 p =0,0000 gl=1

La tabla 3 muestra que el conocimiento sobre el cuadro clinico de la Influenza
pandémica que poseian los médicos antes de la intervencion era, de los
parametros individuales evaluados, en el que menor nimero de médicos tenia
un conocimiento adecuado (solo 7 médicos), a pesar de ser este de tanta
importancia para el diagnostico de la enfermedad y sus complicaciones. La
tabla muestra el impacto mas dramatico en aspectos individuales en cuanto a
la efectividad de la intervencion, observandose que posteriormente a la
intervencién un 82,1 % (32 de los 39 médicos participantes) presentaba un
conocimiento adecuado en cuanto este aspecto, calculandose X2=23,04 vy
p=0,0000 (altamente significativo), por lo que también se rechaza la Hipoétesis

nula y se acepta la alternativa y la eficacia de la intervencién que ésta implica.

Tabla 4. Conocimiento sobre el diagndstico de la infeccidén por Influenza
A HIN1 2009 antes y después de la intervencion educativa en médicos del
area de salud de la Policlinica Docente Universitaria Belkys Sotomayor

Alvarez del municipio Ciego de Avila en el afio 2010.

Antes n=39 Después n=39

Nivel de conocimientos # % # %




Adecuado 8 20,5 27 69,2

Inadecuado 31 79,5 12 30,8

Total 39 100 39 100

Fuente: Cuestionario aplicado.
McNemar:
X2 =15,43 X2(0.95) (1) = 3,84 p =0,0001 gl=1

El nivel de conocimiento sobre el diagnéstico de la enfermedad representado
en esta tabla (#4) fue- segun se puede observar- el 2do peor aspecto individual
antes de la intervencion educativa, ya que sé6lo 8 médicos tenian un nivel de
conocimiento adecuado y los en 31 restantes era inadecuado. Al final de la
intervencion 27 galenos lograron un nivel de conocimiento, y 12 presentaron un
conocimiento inadecuado. X2 fue igual a 15,43 y p fue de 0,0001 (intervalo de
confianza altamente significativo), demostrdndose una vez mas que queda

rechazada HO y aceptada H.

Tabla 5: Conocimiento sobre el manejo y prevencion de la Infeccién por
Influenza AH1IN1 2009 antes y después de la intervencion educativa en
medicos del area de salud de la Policlinica Docente Universitaria Belkys

Sotomayor Alvarez del municipio Ciego de Avila en el afio 2010.

Antes n=39 Después n=39




Nivel de conocimientos # % # %
Adecuado 12 30,8 31 79,5
Inadecuado 27 69,2 8 20,5
Total 39 100 39 100
Fuente: Cuestionario aplicado.

McNemar:

X2 =14,09 X2(0.95) (1) = 3,84 p =0,0002 gl=1

La 5ta tabla representa el nivel de conocimiento de los médicos de la

muestra sobre el manejo y prevencion de la infeccién por el virus de la

influenza A H1IN12009, que igualmente a los demas aspectos era bajo

inicialmente (casi el 70 % de los galenos tenian un nivel de conocimiento

inadecuado y solo en el 30,8% era adecuado) La intervencién educativa

generd una mejoria sustancial en este aspecto observandose un nivel de

conocimiento adecuado sobre el tépico en 31 de los 39 médicos
participantes (79,5%) con X2 =14,09(>3,84) y p =0,0002, por lo que queda

demostrado la alta eficacia de la intervencién con un intervalo de confianza

altamente significativo

Tabla 6: Conocimiento general sobre Influenza AHIN1 2009 antes y

después de la intervencion educativa en médicos del area de salud de la

Policlinica Docente Universitaria Belkys Sotomayor Alvarez del municipio

Ciego de Avila en el afio 2010.




Antes n=39 Después n=39
Nivel de conocimiento # % # %
Adecuado 2 51 33 84.6
Inadecuado 37 94,9 6 15,4
Total 39 100 39 100

Fuente: Cuestionario aplicado.
McNemar:

X2 = 29,03 X2(0.95) (1) = 3,84 p =0,0000 gl=1

La tabla 6 muestra el mas complejo de los items a evaluar puesto que
consignar el conocimiento general sobre Influenza A H1IN1 2009 como
adecuado incluye segun clave predisefiada y validada por opinién de expertos,
que el conocimiento fuera adecuado en al menos 4 de los items que
representaban las dimensiones individuales de la variable dependiente
representadas en tablas anteriores. No obstante éste es por esta misma razén
el parametro mas representativo de todos para evaluar el impacto de la
intervencién educativa. Se observa en la tabla que inicialmente se podia
considerar que sélo 2 de los médicos participantes del estudio presentaban un
nivel de conocimiento general adecuado (5,1%) vs un total de 33 (84,6%) al
final del estudio. Este parametro muestra el valor mas alto de Chi cuadrado
calculado (x2=29,03) y un bajisimo valor de probabilidad marginal (p =0,0000),
pudiéndose rechazar la hipétesis nula (Ho) y aceptarse la alternativa y

demostrandose una vez mas la alta efectividad de la intervenciéon educativa.

Desafortunadamente no hallamos en la bibliografia otro trabajo de intervencion
educativa sobre Influenza AH1N1 que nos permitiera comparar los datos con

los obtenidos en el nuestro.




VI- Conclusiones

> Posteriormente a la intervencidon educativa se elevd el nivel de
conocimiento de los médicos sobre Influenza A H1IN1 2009 en cuanto a:
Epidemiologia, Definicion de caso sospechoso y confirmado, Aspectos

clinicos, Diagndstico, y Manejo y prevencién de la enfermedad.



> La Intervencion Educativa realizada fue efectiva en elevar el nivel de

conocimiento general acerca de la Influenza Pandémica AH1N12009

Recomendaciones

Se recomienda extender este trabajo a otras areas de salud para aumentar
entre los médicos el nivel de conocimiento sobre la Influenza pandémica A
H1N1 2009.
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Anexo No 1

Consentimiento de participacion en proyecto de investigacion médica.

Yo, ,

doy mi conformidad para participar en la investigacion “Intervencién educativa
sobre Influenza A H1N1 2009” Para dar este consentimiento he obtenido una
explicacion amplia de su utilidad por el Dr Michel Salinas Batista, quien me ha

informado que:

1. Esta investigacion tiene como obijetivo principal evaluar el nivel de impacto
de la intervencidn educativa participativa para elevar el conocimiento sobre
Influenza AH1N1 2009
2. Esta investigacion contribuirhA a mejorar mi preparacion en los temas
relacionados, con la epidemiologia, la definicion de caso sospechoso y
confirmado, el cuadro clinico, el diagndstico y el manejo y la prevenciéon de la
infeccion por Influenza AH1IN1 2009.
3. Me han hecho saber que mi participacion en el estudio es voluntaria.

4. Tengo el derecho a retirarme de la investigacion cuando lo considere

adecuado, sin explicacion.

Voluntariamente firmo este consentimiento junto con el médico que me
proporcioné las explicaciones a los dias del mes de de
2010.

Firma




Anexo 2
Encuesta 1 “Luchando contra la influenza”

1- Teniendo en cuenta sus conocimientos sobre la epidemiologia de la
Influenza pandémica A H1IN1 responda V 0 F:

a)___ La infeccién por el virus HIN1 2009 afecta mas frecuentemente a

nifios y adultos jévenes.

b)___ Latasa de mortalidad por Influenza A HIN1 2009 es baja.

C) Un nuamero importante de los casos de la infeccibn ocurren de
manera subclinica.

d)__ Se ha visto una relacion importante entre la presencia de obesidad
severa (IMC=35) y enfermedad grave o fatal por el virus H1N1 2009

e)__ El embarazo, el puerperio, y los trastornos neurolégicos son factores
de riesgo de Influenza pandémica HLIN1 2009 grave.

2- Margue con una x el postulado incorrecto sobre caso sospechoso de ETI
(enfermedad tipo influenza:

a)___ Comienzo de enfermedad respiratoria febril aguda en los 7 dias que

siguen a un contacto con una persona que se ha confirmado como caso de

infeccién por Influenza A HIN1.

b)  Comienzo de enfermedad respiratoria febril aguda en los 7 dias de
haber viajado a una comunidad donde se han confirmado uno o mas casos
de Influenza A HIN1

c) ____Enfermedad febril respiratoria aguda con anticuerpos contra la
influenza a HIN1 2009 demostrados por métodos seroldgicos.

d)__ Enfermedad respiratoria febril aguda en una persona que reside en
una comunidad donde al menos ha sido confirmado un caso de Influenza A
HIN1.

3-Sobre el cuadro clinico de la enfermedad por el virus de la Influenza A HIN1
2009 responda V o F segun corresponda:

a)___ La infeccién por el virus de la Influenza A HIN1 2009 causa un amplio
espectro de sindromes clinicos, que abarcan desde una enfermedad
respiratoria alta sin fiebre hasta una neumonia fulminante.



b) Las manifestaciones gastrointestinales (nauseas vomitos y diarreas) son
mas frecuentes que en la influenza estacional, especialmente en adultos.

C) Es tipico que los casos graves cursen con derrames pleurales
importantes.

d) Entre las complicaciones de la enfermedad se encuentran la miositis y la
rabdomiolisis

e)__ La exacerbacion prolongada de la Enfermedad Pulmonar Obstructiva
Croénica (EPOC), o del Asma, asi como la coinfeccion bacteriana son cuadros
relativamente frecuentes en esta infeccion.

4-Complete con el término apropiado los siguientes planteamientos
relacionados con el diagnéstico de la infeccion y enfermedad causadas por
Influenza AHIN1 20089.

a) La deteccion del ARN Viral mediante
permanece como el mejor
método para el diagnéstico inicial de infeccion por el virus HIN1 2009.

b)EI hallazgo radiogréfico mas comun consiste en

C) muestra multiples areas de opacidad “en
vidrio molido”, broncogramas aéreos, y consolidacion alveolar, sobre todo en
los l6bulos inferiores.

d)En el momento de presentacion en pacientes con enfermedad severa
incluyen conteos de leucocitos normales o en los limites inferiores de
normalidad, y el nimero de linfocitos esta

5- De los farmacos antivirales utilizados para combatir la infeccidén por el virus
H1N21 2009 diga:

a) El nombre de 2 de ellos.

B) Mecanismo de accion.

c) Dosis terapéutica de 1 de ellos en la ETI no complicada en el adulto.
Clave:

1-Todos los incisos [a,b,c,d,e] son verdaderos (V)

2-Inciso ¢)

3-a)V, b)V, c)F, d)V, e)V



4-a) PCR (Reaccion en Cadena de la Polimerasa), b) Infiltrado difuso mixto, c)
La TAC (tomografia axial computarizada), d)disminuido.

5-a)Oseltamivir (Tamiflu), Zanamivir (Relenza), Peramivir (Mencionar dos de
estos), b) Inhiben la Neuaraminidasa viral, c)Oseltamivir: 1 cp de 75 mgs c¢/12
hs por 5 dias o Zanamivir 10 mg (2 inhalaciones, 5 mg/inhalacion) inhalados
c/12 hs x 5 d. El Peramivir no esté indicado de rutina en casos no complicados.



Anexo 3

Programa Educativo para promover conocimientos sobre Infeccidon por
Influenza A HIN1 2009 en meédicos de la Policlinica Docente Universitaria
“Belkys Sotomayor Alvarez” del municipio Ciego de Avila, en el periodo de
mayo del 2009 a septiembre del 2010.

Validado por opinién de Expertos:

-Dr Manuel Salinas Pérez, Especialista de primer grado en Medicina Interna y

Master en Enfermedades Infecciosas.

-Dra Vivian Couce Herrera. , Especialista de primer grado en Pediatria y Master

en Enfermedades Infecciosas.

Dr Alberto Martinez Sarmientos, Especialista de primer grado en

Gastroenterologia y Master en Enfermedades Infecciosas.
Tema I: Presentacion del programa.
Sumario: 1- Presentacion del proyecto.

2- Aplicacion del cuestionario.

3- Cierre.

Objetivos: Crear un ambiente de confianza, desinhibir al personal y establecer

las reglas del trabajo grupal.

Tipo de actividad: Dinamica de grupo.

Recursos: Hojas, lapices y boligrafos.

Frecuencia: Unica.

Responsable: Dr Michel Salinas Batista. Médico especialista en MGI.

Participantes: Médicos participantes en el estudio.



Tema Il: Epidemiologia de la Influenza A HIN1 2009. Definicibn de caso

sospechoso y confirmado,

Sumario: 1- Infeccion, enfermedad, carga de la epidemia.
2-Transmision y Brotes
3-Grupos de riesgos y factores de riesgos de enfermedad

Objetivos: Conocer el espectro de la infeccion por Influenza A HIN1 2009, el
comportamiento de su morbimortalidad, mecanismo de transmisién asi como

grupos de riesgos y factores de riesgos de enfermedad
Tipo de actividad: Conferencia

Recursos: Microcomputadora con soporte para powerpoints, pizarra, tizas,

lapices, boligrafos y hojas.

Frecuencia: Unica.

Responsable: Dr Michel Salinas Batista, especialista en MGI.
Participantes: Médicos participantes en el estudio.

Tema lll: Cuadro clinico.

Sumario: 1-Periodo de Incubacion. Formas Clinicas de la infeccién por
Influenza A HIN1 2009

2-Curso Clinico de la Enfermedad Tipo Influenza.

3- Neumonitis viral difusa. Complicaciones.
4-Poblaciones especiales.

Tipo de actividad: Conferencia

Objetivos: Conocer el curso clinico tipico y atipico de la Influenza asi como sus

complicaciones mas frecuentes

Recursos: Microcomputadora con soporte para powerpoints, pizarra, tizas,

lapices, boligrafos y hojas.



Frecuencia: Unica, una vez por semana
Responsable: Dr Michel Salinas Batista, especialista en MGI.
Participantes: Médicos participantes en el estudio.
Tema IV: Consolidacién sobre los temas Il y 11l
Objetivos: Consolidar los conocimientos sobre temas anteriores
Tipo de actividad: Seminario
Recursos: lapices, boligrafos, hojas, pizarra, tizas
Frecuencia: Unica, 1v/semana
Responsable: Dr Michel Salinas Batista, especialista en MGl.
Participantes: Médicos participantes en el estudio.
Tema V: Diagnostico de la Influenza A HIN1 2009
Sumario: 1-Diagnostico Serologico.

2- Imagenologia

3-0Otros examenes complementarios

Objetivos: Conocer el fundamento del diagndstico por el laboratorio y los

estudios complementarios en la infeccién por Influenza A HIN1 2009
Tipo de actividad: Conferencia.

Recursos: Microcomputadora con soporte para powerpoints, pizarra, tizas,

lapices, boligrafos y hojas.

Frecuencia: Unica, semanal

Responsable: Dr Michel Salinas Batista, especialista en MGI.
Participantes: Médicos participantes en el estudio.

Tema VI: Manejo y prevencién de la infeccién por Influenza AH1N1 2009

Sumario: 1- Vacunacion



2-Medidas generales.

3- Indicaciones para el apoyo vital en casos graves

4- Uso de los antivirales
Obijetivos: Conocer el manejo y prevencion de la Influenza pandémica
Tipo de actividad: Conferencia.

Recursos: Microcomputadora con soporte para powerpoints, pizarra, tizas,

lapices, boligrafos y hojas.

Frecuencia: Unica Semanal.

Responsables: Dr Michel Salinas Batista, especialista en MGI
Participantes: Dr Michel Salinas Batista, especialista en MGI.

Tema VII: Consolidacién sobre los temas VI y Vi

Objetivos: Consolidar los conocimientos sobre los temas anteriores
Tipo de actividad: Seminario

Recursos: lapices, boligrafos, hojas, pizarra, tizas

Frecuencia: Unica, 1v/semana

Responsable: Dr Michel Salinas Batista, especialista en MGI.

Participantes: Médicos participantes en el estudio.



Declaracion Jurada.

Por este medio, Yo Dr Michel Salinas Batista, especialista de ler Grado en
MGI, que laboro en la Policlinica Docente Universitaria Belkys Sotomayor
Alvarez de Ciego de Avila, declaro que esta tesis con la que opto por la
Maestria en Enfermedades Infecciosas, no ha sido publicada antes y no

constituye un plagio.



