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RESUMEN. Objetivo: Conocer la morbilidad asociada de los diferentes tipos de influenza a partir de la pandemia a la fecha en el Estado de
México. Material y métodos: Revisamos los concentrados anuales de las bases de datos en Excel reportados como casos sospechosos y
que fueron confirmados positivos a algun tipo de virus influenza por el laboratorio estatal. Resultados: Acorde a ello se registré un total de
17,177 casos sospechosos, de los cuales 3,829 (22.2%) resultaron positivos para algun tipo de virus influenza. Predominé AHIN1PDM-09
con 2,227 casos en las siete temporadas, seguido de AH3 (734 casos), influenza A endémica (475) e influenza B (397); esta ultima se mostré
al alza en la temporada 2015-2016, a diferencia de las otras seis temporadas. Después de la pandemia destaca un aumento de casos cada
dos afnos. Conclusiones: Realizar un Triage mas puntual de pacientes para mejorar el dispendio de recursos.
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ABSTRACT. Objective: To know the morbidity of the different types of influenza from the pandemic to the date in the State of Mexico. Material
and methods: We analyzed the annual concentrates of the Excel databases captured like suspicious cases and that were positive confirmed
to some type of virus influenza for the state laboratory. Results: According to it, we registered a whole of 17,177 suspicious cases, from which
3,829 (22.2%) turned out to be positive for some type of virus influenza. Certainly predominate AHIN1PDM-09 with 2,227 cases in the seven
periods, continued by AH3 (734 cases), influenza A endemic (475) and influenza B (397); the last one appeared to arise in the period 2015-
2016, in contrast to others six periods. We observed that after the pandemic, there was an increase of cases every 2 years. Conclusions: Do
it a more punctual patients Triage to improve the resources expenses.

Key words: Morbidity, influenza, pandemic.

INTRODUCCION

La influenza es una enfermedad infecciosa que normal-
mente se caracteriza por presentar un cuadro de inicio
subito caracterizado por fiebre (> 39 °C), mal estado
general (fatiga), cefalea, dolores musculares (mialgias);
y con al menos uno de los siguientes sintomas respi-
ratorios: tos, dolor de garganta (odinofagia) o disnea.
Por lo general, la provoca uno de dos tipos de virus:
influenza A o influenza B (la influenza C provoca infec-
ciones leves en el tracto respiratorio superior o incluso
no provoca sintomas. Afecta a personas jovenes, pero
no es tan comun como los otros dos tipos).

La mayoria de las personas infectadas con influenza
se sienten enfermas por varios dias y luego se recupe-
ran pero en algunos casos, la influenza puede conducir

aneumonia, otras complicaciones e incluso la muerte; a
diferencia del sindrome de infeccion respiratoria aguda
(SIRA), el cual también se manifiesta con inicio subito
de sintomas mas uno de los siguientes sintomas respi-
ratorios: tos, odinofagia, disnea o coriza pero sin llegar
a causar complicaciones ni mucho menos la muerte
del paciente."*

De los tres el mas patogénico es el virus A, en el
siglo XX ocurrieron tres pandemias ocasionadas por el
cambio antigénico de cepas de influenza A. La primera
pandemia de 1918-1919 (llamada influenza Espafola a
pesar de haber iniciado en Kansas) es el suceso con-
tra el cual se comparan todas las demas, debido a un
numero sin precedente de victimas. Hasta 40 millones
de personas murieron en todo el mundo por esta pan-
demia, la enfermedad era propagada de una ciudad a

Este articulo puede ser consultado en versién completa en http://www.medigraphic.com/neumologia
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otra (en algunos calculos se estima que las muertes
totales se acercaron a los 70 millones).5

La proteccion de las personas depende de haber
estado ya expuestas al virus a través de una infeccién
0 de una vacuna contra el mismo. En cualesquier de
los casos, el sistema inmunolégico «recuerda» el vi-
rus y crea anticuerpos especificos para neutralizarlo
la siguiente vez que penetre el cuerpo. No obstante,
los virus de la influenza pueden mutar o cambiar con
mucha rapidez. Una de las maneras en que cambian
se denomina «variacion antigénica del virus» (antigenic
drift). Son pequefos cambios que se producen en los
genes de los virus de la influenza A, By C y que ocu-
rren de manera continua con el tiempo a medida que
el virus se reproduce de forma constante durante un
afo. Comunmente estos pequefios cambios genéticos
producen virus que presentan una relacion bastante
cercana entre si, la cual puede ilustrarse mediante la
ubicacion cercana que tienen en un arbol filogenético.

Casi siempre los virus que estan estrechamente re-
lacionados entre si comparten las mismas propiedades
antigénicas, y un sistema inmunitario expuesto a un
virus similar normalmente lo reconocera y respondera
(a veces esto se denomina proteccion cruzada). A veces
estos pequenos cambios genéticos pueden acumularse
con el tiempo y transformarse en virus antigénicamente
diferentes (alejados en el arbol filogenético). Cuando
esto ocurre es posible que el sistema inmunitario del
cuerpo no reconozca esos Virus y se produzca un brote
epidémico o potencialmente pandémico.

El otro tipo de cambio se llama «cambio antigénico
mayor» (antigenic shift). El cambio antigénico mayor (se
puede presentar > 10 afios) es un cambio abrupto e im-
portante en los virus de la influenza A que ocurre cuan-
do dos virus de influenza diferentes infectan una misma
célula, lo cual da como resultado nuevas proteinas de
hemaglutinina o nuevas proteinas de hemaglutinina y
neuraminidasa en un nuevo virus de la influenza que
produce infeccién en los seres humanos. El cambio que
resulta en un nuevo subtipo de influenza A o un virus
con hemaglutinina o0 una combinacién de hemaglutinina
u neuraminidasa surgié de una poblacién animal que
es tan diferente del mismo subtipo en humanos que la
mayoria de las personas no tiene inmunidad al nuevo
virus, y puede tener como resultado una enfermedad
prevalente y grave. Producto de esta recombinacion
pueden aparecer cepas con caracteristicas nuevas,
este fendmeno se ha llamado reordenamiento (reas-
sortment).

Una pandemia de influenza ocurre cuando un nuevo
subtipo o cepa de virus de influenza se desarrolla a
partir del cambio antigénico y se propaga a nivel mun-
dial. Los virus de influenza A sufren ambos cambios,

mientras que los virus de influenza B tiene cambios o
variaciones antigénicas menores. En 2009 una pan-
demia menos mortal que la de los brotes del siglo XX
fue resultado de una combinacién unica de cambios
genéticos y un reordenamiento molecular o genético
causante de la resistencia antiviral.®®

El objetivo de este estudio es conocer el comporta-
miento de la morbilidad asociada a los casos corrobo-
rados de influenza a partir de la temporada pandémica
hasta hoy.

MATERIAL Y METODOS

Se hizo la revisién de los concentrados anuales de
reportes de casos sospechosos (casos recolectados
mediante la vigilancia epidemioldgica de las USMI
[Unidades de Salud Monitoras de Influenzal), que fue-
ron confirmados por el Laboratorio Estatal de Salud
Publica (LESP) y que estan resguardados en Excel a
partir del evento pandémico de 2009 hasta el término
de la temporada 2016 (semana epidemioldgica 20), por
el Departamento de Micobacteriosis y Enfermedades
Trasmisibles de la Subdireccion de Epidemiologia del
Instituto de Salud del Estado de México (ISEM). Las
muestras analizadas en el LESP fueron obtenidas de hi-
sopado nasofaringeo y se realiz6 la determinacion viral
mediante reaccion de polimerasa en cadena (PCR) en
tiempo real para determinar si se trataba de influenza A-
pdm, influenza A, influenza B (y sus subtipos), influenza
AH1y AHS. Estos reportes o registros fueron con base
en la plataforma que se disefié por la Direccion General
de Epidemiologia (DGE) como parte de la estrategia de
vigilancia centinela de la influenza pandémica.®

Se realizdé un analisis descriptivo de cada uno de
los periodos de tiempo analizados para determinar
frecuencia simples y acumuladas de presentacién por
época y compararlos entre si, empleando medidas de
tendencia central y dispersién. Para la comparacion
entre los periodos de tiempo analizados se calcularon
por igual los porcentajes.

Aunque es un estudio epidemiolégico cabe mencio-
nar que se tomaron en cuenta los principios éticos y
bioéticos en lo que se refiere al resguardo de la infor-
macién y confidencialidad de los pacientes.

RESULTADOS

Acorde a nuestra base de datos encontramos que hubo
un total de 17,177 casos sospechosos a los cuales,
como parte de los lineamientos federales, se les tomo
muestra para identificar influenza al 100% de hospita-
lizados vs. el 10% de los ambulatorios. De éstos sélo
3,829 (22.29%) del total de sospechosos resultaron po-
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sitivos para algun tipo de virus de la influenza; de ellos,
el 20.06% correspondié para hospitalizados (3,447
casos) y el 2.22% para los ambulatorios (383 casos).
De acuerdo con la plataforma, la identificacion de virus
fue la siguiente: AHIN1PDM-09, INF-A, INF-By AH3; y
acorde con nuestra base de datos observamos al inicio
que en el total de temporadas acumuladas prevalecié el
AH1N1PDM-09 con 2,227 casos (58.16% de 3,829 vs.
12.96% de 17,177 sospechosos), seguido de AH3 con
734 casos identificados (19.16% de 3,829 vs. 4.27% del
total de sospechosos), en tercer lugar INF-A registr6 475
casos (12.40% de 3,829 vs. 2.76% de los sospechosos),
y finalmente el virus que menos se identificé fue el de
INF-B con 393 confirmados (10.26% de 3,829 vs. 2.28%
de todos los sospechosos). La relacion de frecuencias
simples y acumuladas por temporada y tipo de virus en
los nueve meses analizados se sefialan en la tabla 1.

Al determinar el total de virus identificados por cada
temporada apreciamos que en las temporadas 2009-
2010y 2015-2016 se registrd el mayor niumero de casos
confirmados de influenza, correspondiendo en su mayo-
ria a esta ultima temporada (903 vs. 871), seguidos de
las temporadas 2013-2014 y 2011-2012 con 713 y 664
casos confirmados respectivamente. Las temporadas
2014-2015, 2012-2013 y 2010-2011 relativamente con
muchos menos casos confirmados, siendo de 224-
220 y 214 respectivamente. Acorde al total de casos
corroborados de influenza (3,829), los porcentajes por
temporada fueron mayores para la 2015-2016 (23.58%),
seguida de la 2009-2010 (22.74%). La relacion de fre-
cuencias acumuladas por tipo de virus y porcentajes
correspondientes por temporada analizada (octubre a
junio) se puede ver en la tabla 2.

Dado que el protocolo de vigilancia centinela se lleva
a cabo en virtud de monitorear el comportamiento de
todos los virus de influenza y como tal o principalmente
el de lainfluenza pandémica (AH1N1PDM-09), observa-
mos que los casos confirmados se han comportado a
la baja practicamente desde la temporada posterior a la
pandemia, obviamente en ésta el numero de casos fue
significativo: 801 (91.9%) de 871 eventos de influenza
registrados (del total de virus identificados) vs. 35.96%
del total de casos acumulados sélo por AHIN1PDM-09
(2,227) (tabla 1). Posterior a la pandemia los casos
fueron a menos en las otras temporadas; no obstante,
en las siguientes seis temporadas su curso en relacion
con la temporada anterior fue de alzas, llamando la
atencion que esto fue cada 2 anos (2011-2012/2013-
2014 y 2015-2016); también el hecho de que en las
otras temporadas (2010-2011-2012-2013 y 2014-2015)
el nimero total de casos confirmados por temporada fue
muy significativo, pero en muchos menos casos 10, 2
y 1 caso, respectivamente. Con independencia de ello,

el curso estacional que presenté el virus pandémico
desde el 2009-2016 fue durante las temporadas de
otofo y todo el invierno sobre todo en esta época en
los meses de enero y febrero donde se registraron 735
y 571 casos confirmados que correspondieron a 33.00
y 25.63%, respectivamente, del total de casos por virus
pandémico (tabla 1y figura 1).

Dentro de la vigilancia centinela que incluye a todos
los virus causantes de influenza, encontramos (fuera de
la pandémica) que acorde a su prevalencia destacaron:
AH3 (734), INF-A (475) e INF-B (393). El primero no
tubo relevancia en las primeras tres temporadas dado
que se encontré en 1, 55 y 20 casos por temporada
(2009-2010/2010-2011 y 2011-2012, respectivamente).
Sin embargo, en las otras cuatro temporadas se eviden-
cié un aumento considerable de 113, 103, 153 y 289,
respectivamente, para los ciclos 2012-2013, 2013-2014,
2014-2015 y 2015-2016; esto comparado con los virus
de INF-A e INF-B, donde INF-A se identificd en 68 casos
durante la pandemia y posterior a ella con casos por
arriba de 100 en las temporadas 2010-2011 y 2011-2012
(138 y 171 respectivamente), continuando a la baja en
las ultimas 4 temporadas (17, 41, 12 y 28 casos respecti-
vamente); e INF-B con casos identificados relativamente
muy bajos en las primeras seis temporadas de 1, 11,
5, 88, 29 y 58 casos, a diferencia de esta ultima 2015-
2016 donde mostré un numero de casos considerable
de 201 que correspondié al 51.14% del total de casos
confirmados en todas las temporadas. En el global, la
relacion de frecuencias absolutas con sus porcentajes
por tipo de virus asi como su asociacion a frecuencias
relativas y relativas absolutas acorde con el total de
casos identificados por virus y su relacion con el total
de temporadas observadas se muestran en la tabla 3.

DISCUSION

Como es de suponerse y acorde a la historia de la in-
fluenza, siempre que aparece una nueva cepa capaz
de infectar al ser humano se presentara un evento
pandémico. A la fecha desde que se tom¢ interés por
investigar la causa de la influenza se han registrado
siete pandemias, la primera en 1580 y las otras en
los pasados 100 afos (comenzando en 1890, 1900,
1918, 1957 y 1968). Se cree que antes de la pandemia
de 1918 circularon los virus H3N2 y H2N2 que luego
fueron sustituidos en la mayor pandemia de la influen-
za (Espafnola-1918) por el HIN1, y que de nuevo en la
llamada influenza Asiatica (1957) circuld un nuevo virus
H2N2, que sustituyo repentinamente al virus HIN1 que
ya habia circulado en la poblacién humana anterior-
mente. De manera similar, una nueva cepa pandémica
lleg6 en 1968 (la llamada influenza del Hong-Kong) que
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55
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871

Totales

mostré un cambio a H3N2 y rapidamente sustituy6 al
virus H2N2 que circuld entre 1957 y 1968. Técnicas
seroarqueoldgicas —probando los anticuerpos de gente
que vivio durante estas epidemias— han demostrado
que la cepa de 1890 fue un virus H2N8, la cepa de
1900 fue H3NS8, y la cepa de 1918 fue un virus H1N1,
el cual aparecid de nuevo en 1977 y aun esta en cir-
culacion junto con la cepa H3N2, pero que a partir de
un reacomodo o reordenamiento genético mediante
un drif y shif antigénico aparecié una nueva cepa de
H1N1 conocida como cepa porcina, que desencadeno
la dltima pandemia en el 2009.571°

Como se ha referido, ambos virus tipo A (HIN1 y
H3N2) junto con el HINTPDM vy el virus tipo B han esta-
do circulando desde entonces posterior a la pandemia.
La vigilancia de éstos en nuestro estado radica en que
al hacer el analisis global (de las siete temporadas) no
encontramos cambios importantes en cuanto a que la
circulacioén de los virus A y sobre todo el HIN1 pan-
démico-09 y no pandémico contindan prevaleciendo
sobre los virus tipo B y el tipo AH3N2. En conjunto,
en todas estas temporadas se han registrado 2,702
casos confirmados por los virus tipo A, siendo 2,227
por AHIN1PDM vy 475 por INF-A (presumiblemente
H1N1 estacional). Comparado con el AH3N2 que si
bien es cierto circula desde 1968 a nivel mundial, en
nuestro estado su prevalencia es baja con 734 casos
corroborados en estas siete temporadas incluida la
pandémica, asi como influenza B que en todos estos
afos registré el menor numero de casos con sélo
393, tal como se muestra en la tabla 2 de frecuencias
acumuladas.

Si bien, el total de eventos sospechosos en estas
siete temporadas fue de 17,177 casos sospechosos, los
casos confirmados tanto de pacientes hospitalizados
como manejados de forma ambulatoria representé sélo
el 22% (3,829 casos positivos) para alguno de estos
tipos de virus. A pesar del cambio que hubo de una
nueva cepa pandémica llama la atencion que del total
de virus identificados su promedio fue de 22.74% en la
temporada 2009-2010, en esta ultima (2015-2016) sin
tener un impacto significativo comparado el numero de
casos de AH1N1pdm del ciclo 2009-2010 (801 casos)
vs. 385 de la ultima temporada, se incremento el pro-
medio total a 23.58%, resaltando el repunte del virus
AH3 (7.54%-289 casos) sobre cualquier otro virus y en
cualquier otra temporada (tabla 2).

En cuanto a frecuencia absoluta y sus porcentajes
de prevalencia llama la atencion que si vemos los dos
polos de la historia en nuestro estado a partir de la pan-
demia a la temporada actual, tenemos que la influenza
pandémica AH1N1 fue de 35.9% vs. 39% de AH3. Por
igual y aunque el nimero de casos en toda la historia
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Tabla 2. Relacion de frecuencias acumuladas por tipo de virus identificado por temporada y sus porcentajes correspondientes
en relacion al total identificado: N = 3,829.

2009-2010 2010-2011 2011-2012 2012-2013 2013-2014 2014-2015 2015-2016
Tipo de virus (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) Total
AH1N1PDM 801 (20.91) 0 (0.26) 468 (12.22) 2 (0.04) 560 (14.62) 1 (0.02) 385 (10.05) 2,227
INF-A 68 (1.77) 138 (3.60) 171 (4.46) 17 (0.44) 41 (1.07) 12 (0.31) 28 (0.73) 475
INF-B (0.02) 1 (0.28) 5 (0.13) 8 (2.29) 9 (0.75) 58 (1.51) 201 (5.24) 393
AH3 1 (0.02) 55 (1.43) 20 (0.52) 113 (2.95) 103 (2.68) 153 (3.99) 289 (7.54) 734
Totales 871 214 664 220 733 224 903 3,829
Promedios (22.74) (5.58) (17.34) (5.74) (19.14) (5.85) (23.58) 100%

Tabla 3. Relacion de frecuencias absolutas, relativas y relativas acumuladas por de tipo de virus identificado por temporada y
sus porcentajes correspondientes en relacion con numero total de cada virus identificado.

Temporada Frecuencia absoluta y porcentaje (%) Frecuencia relativa y relativa acumulada (RA)
Virus AH1N1 INF-A INF-B AH3 AH1TN1 INF-A INF-B AH3
2009-2010 801 (35.9) 68 (14) 1 (0.25) 1 (0.1) 89 7.5 0.1 0.11
2010-2011 0(0.44) 138 (29) 11 (2.7) 55 (7.4) 1.1 15.3 1.2 6.1
2011-2012 468( 1) 171 (36) 5(1.2) 20 (2.7) 52 19 0.5 2.2
2012-2013 2 (0.08) 17 (3.5) 88 (22) 113 (15) 0.22 1.8 9.7 12.5
2013-2014 560 (25) 41 (8.6) 29 (7.3) 103 (14) 62.2 4.5 3.2 114
2014-2015 1 (0.16) 12 (2.5) 58 (14.7) 153 (20) 0.11 1.3 6.4 17
2015-2016 385 (17) 28 (5.8) 201 (51) 289 (39) 42.7 3.1 22.3 32.1
Total 2,227 475 393 734 RA: 35.3 RA: 7.5 RA: 6.2 RA: 11.6

de estas siete temporadas han sido los menores de
todos, el aumento de casos asociados a influenza B
también es significativo observando en ambos polos
de las temporadas de influenza un cambio de eventos
de 0.25 a 51%. Al hacer el andlisis de las frecuencias
relativas y relativa acumulada se corrobora que para
nuestro estado (Estado de México), los virus que mas han
prevalecido son el pandémico (AHIN1 y el AH3) (tabla

3). Finalmente, el objetivo de la vigilancia enfocado a
los casos causados por la influenza AHIN1PDM es
importante sefalar que estos han predominado en los
meses de diciembre a marzo o sea finales de la tem-
porada de otofio y todo el invierno, y que han mostrado
un curso bianual en cuanto a incremento en los casos
confirmados, por lo que podriamos considerar que
posiblemente la siguiente temporada 2016-2017 no
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tengamos un numero elevado de casos de influenza
pandémica (figura 1).

CONCLUSIONES

Recordar que «Las pandemias pueden ocurrir cuando
tres condiciones estan presentes: tiene que darse una
carencia de inmunidad al virus por parte de la poblacion;
el virus tiene que tener la capacidad de infectar a los
humanos; y el virus tiene que desarrollar una manera
eficiente de transmitirse entre personas». Haciendo
un analisis de estas siete temporadas acorde a sus
frecuencias absolutas y relativas acumuladas (tabla 3)
podemos concluir que la influenza pandemia a partir de
2011-2012 ha tenido un comportamiento estable a pesar
de que ha tenido ciertas alzas en cuanto a numero de
casos, pero de forma bianual. Lo que la convierte en una
influenza practicamente estacional. La influenza AH3
que es la segunda en cuestion de prevalencia su mayor
numero de casos es solo en la temporada 2015-2016;
y que para ambos virus, el mayor nimero de casos
en todas las temporadas fue entre diciembre-marzo
vs. enero-abril. La influenza A y B no representan un
impacto por el momento, para nuestro estado a pesar
de que la B repuntd en esta ultima temporada (pero no
mas de 100 casos).

Recomendaciones

Es importante sefalar que entre las lecciones apren-
didas hasta esta fecha en nuestro estado y acorde a
este andlisis observamos que tenemos que ser mas
clinicos (realizar un Triage adecuado) para determinar
0 considerar qué paciente realmente cursa con un
cuadro tipo influenza o es una influenza manifiesta que
nos permita iniciar un tratamiento oportuno, asi como
tomar la muestra correspondiente para identificacion
viral y evitar gastos innecesarios en estos insumos
tanto de reactivos y medicamento antiviral. Para ello,
es importante una mejor infraestructura regional de
diagndstico, vigilancia epidemioldgica, buena evalua-
cioén de pacientes enfermos y atencion especializada en
unidades médicas que atienden este tipo de pacientes.
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