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Espectro clinico de la infeccion por virus influenza Ay B

|nﬂuenza Ay B son virus RNA de genoma segmentado (lo cual facilita su proclividad mutante) pertenecientes
a la familia de los Orthomyxoviridae, que tienen afinidad por el moco y que producen enfermedad caracteri-
zada en humanos por sintomas y signos respiratorios y/o neuroldgicos. Estas particulas poseen una envoltura
lipidica, en la que se insertan la hemaglutinina y la neuraminidasa, los dos antigenos mas importantes de su
superficie. Otras proteinas, que intervienen en la replicacion viral y que se localizan por debajo de la envoltura,
son la M1y M2. La hemaglutinina facilita la union del virus al receptor de la célula, la cual es penetrada por
endocitosis; la neuraminidasa, en cambio, tiene actividad enzimatica que se caracteriza por la hidrolizacién de
residuos de &cido sialico del receptor, lo que favorece una liberacion eficiente de los virus y su ingreso a otras
células. Tanto la hemaglutinina (HA) como la neuraminidasa (NA) son muy variables, en especial en los virus A.
Las variaciones en los virus B son de menor cuantia.

Mientras las epidemias son causadas cada uno a tres afios por los virus A, y cada tres a seis afos por los virus
B, las pandemias soélo suceden con infecciones por virus A de reciente aparicion cada 10 a 40 anos. Los virus B
son exclusivamente humanos, mientras que los A pueden afectar al hombre y a algunos animales, en los que
también pueden producir enfermedad respiratoria, como la gripa de los caballos y de los cerdos, la peste aviar y
la influenza aviar. Debido a que el cerdo parece ostentar receptores para virus A humanos y animales, él puede
servir como “recipiente de mezcla” para que los virus animales y humanos intercambien material genético y
hagan los reordenamientos y las adaptaciones que permiten la aparicion de las pandemias.'

Los virus de la influenza evolucionan de manera constante; tanto la HA como la NA presentan variaciones
antigénicas que pueden ser de dos clases: mayores y menores. Las variaciones antigénicas mayores se produ-
cen sélo en el virus A; de esta forma, cada nuevo virus encuentra una poblaciéon absolutamente susceptible, sin
anticuerpos protectores. El virus B sélo experimenta cambios antigénicos menores. Ambos virus se relacionan
con epidemias periddicas; por el contrario, Unicamente el A puede verse involucrado en pandemias mediante
mutacién y reordenamiento de su genoma. La migraciéon de aves acudticas parece jugar un papel importante
en la aparicion de nuevos virus. El conjunto de cerdos, aves de corral y aves acuaticas migratorias crea un am-
biente propicio para que, a partir de infecciones mixtas en alguno de ellos, ocurra el reordenamiento genético
que origina el nuevo virus pandémico. En general, en epidemias o pandemias se infecta entre 20% y 30% de
la poblacién.!

La enfermedad por virus influenza se presenta al inhalar gotas respiratorias procedentes de personas infecta-
das o al contacto con elementos contaminados. Muchos virus son destruidos por las barreras inmunitarias,
pero algunos evaden la accion del moco por accién de la neuraminidasa y llegan a los receptores celulares de
la hemaglutinina. El virus puede aislarse en un lapso de uno a siete dfas después de la infeccién. El mayor dano
ocurre sobre el epitelio ciliado respiratorio, cuya destruccion favorece la infeccion bacteriana secundaria por
gérmenes habituales en pediatria: S. aureus, S. pneumoniae y H. influenzae tipo B.

En nifos, desde el punto de vista clinico, estos virus se expresan la mayoria de las veces con cuadros de in-
feccién respiratoria aguda (IRA) alta y menos frecuentemente con laringotraqueitis, bronquiolitis y neumonia.?
Inicialmente se presenta fiebre, escalofrios, cefalea, mialgias y tos seca; después aparece faringitis, congestion
nasal y los accesos de tos se tornan intensos. Las cifras de morbilidad y hospitalizacion son mayores en pacientes
con hemoglobinopatias, displasia broncopulmonar, asma, fibrosis quistica, cancer, diabetes mellitus, nefropatia
cronica y cardiopatia congénita.® En Asia, en particular en Japén, no es raro hallar a estos virus asociados a
encefalitis o encefalopatia necrotizante, con particular afeccion de la estructura talamica y del cerebelo.
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Otras patologias relacionadas con infeccion por vi-
rus influenza incluyen mielitis, miositis y sindrome de
Reye (en especial con el virus B), y sindrome de Gui-
llain Barré. En 11 (12%) de 92 pacientes infantiles
con influenza B, se presentaron crisis convulsivas
febriles en cuatro, mientras que en siete, apareci
encefalitis o encefalopatia.*>® En recién nacidos, la
enfermedad puede remedar un estado séptico;? en
lactantes, puede manifestarse como un estado febril
agudo de causa desconocida.’” Las infecciones por vi-
rus B son similares a las producidas por virus A, pero
menos intensas y de mas corta duracion. La influenza
aviar (H5N1) en la edad pediatrica cursa con fiebre,
disnea, insuficiencia respiratoria progresiva, linfope-
nia y trombocitopenia.®

En menores de cinco anos con infeccién por vi-
rus influenza, se observa IRA alta en 76 a 100%
de los casos; en 1 a 25% laringotraqueitis, bron-
quiolitis o neumonia.? En nifics, la neumonia es
menos grave que en adultos.® Un estudio de Espafna
en menores de tres afos hospitalizados con in-
fluenza demostré bronquiolitis en 29%, fiebre aguda
de causa desconocida en 24.5%, neumonia en 7.5%
y sospecha de sepsis en 6%."° En un trabajo con
3,359 pacientes, 50% menores de seis meses y 80%
menores de dos afios, en 93% hubo fiebre, en 87%
tos y en 83% rinorrea."

Es dificil distinguir clinicamente la infeccién por
influenza de otros padecimientos respiratorios de
etiologia viral. Para el reconocimiento de la infeccion
aguda, la prueba ideal es el hallazgo de los antigenos
virales en las secreciones respiratorias. Hoy se dispone
de métodos rapidos de diagndstico. Directigen Flu
A+B, ZstatFlu y Xpect Flu A/B tienen sensibilidad de
72 a 75% vy especificidad de 76 a 84% cuando se
comparan con cultivos virales y prueba de anticuer-
pos fluorescentes. El método Quick Vue A+B mostrd
una sensibilidad de 82% cuando se le compard con
cultivo positivo.'>'3 La muestra para aislamiento viral
(en embrién de pollo o en células de rindn de mono)
se debe obtener por aspirado nasofaringeo en los tres
primeros dias de la evolucién de la enfermedad. Para
la mediciéon de anticuerpos séricos se requiere tomar
dos muestras de sangre, una en la fase aguda y otra
durante la convalecencia. El diagnéstico seroldgico
de rutina de la influenza se basa en la prueba de in-
hibicion de la hemaglutinacion (IH) en sueros parea-
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dos. La inmunofluorescencia directa o indirecta se
utiliza para detectar el antigeno viral en las células
del paciente. Algunas pruebas Elisa pueden distin-
guir entre virus A 'y B. La reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR) ha permitido un diagndstico rapido
y ha allanado el camino hacia la subtipificacién de
la influenza.

Las vacunas contra influenza idealmente deben
contener la HA y la NA del virus, de tal suerte que
haya un estimulo a la produccién de anticuerpos
neutralizantes, de IgA local y de inmunidad celular.
Las cepas usadas para las vacunas deben provenir de
aislamientos recientes, por lo que el producto debe
ser revisado cada afo. La vacuna de virus comple-
tos, que se aplica anualmente por via subcutanea, in-
duce una respuesta protectora que va de 60 a 90%,
siendo mas baja en ancianos. Se contraindica en in-
dividuos alérgicos al huevo por la posibilidad de reac-
cion anafilactica. Su efecto protector varfa de uno a
cinco afos dependiendo del virus y de la edad de la
persona vacunada. Las vacunas de virus vivos atenu-
ados, aplicadas por via intranasal, aprobadas hoy en
Estados Unidos para personas entre cinco y 49 anos,
inmunocompetentes y no embarazadas, tal vez in-
duzcan una inmunidad mas sélida.’!

Amantadina y rimantadina, que actlan sobre los
canales idnicos de la proteina M2, son parcialmente
efectivos como profilacticos y su uso puede reducir la
intensidad de los sintomas si se administran en las pri-
meras 48 horas de la evolucién de la enfermedad por
virus A." Rimantadina se prefiere porgue tiene menos
efectos téxicos. Amantadina penetra en el sistema
nervioso central (SNC), como se demostré en ninos
con encefalitis por influenza A."> Oseltamivir, como
inhibidor de la neuraminidasa, actla contra virus A
y B, estad aprobado para uso en mayores de un afno
de edad,? es util en la infeccién por influenza aviar®
y, al parecer, mejora la funcion pulmonar y disminuye
las exacerbaciones de asma durante la infeccion gri-
pal.’® Ultimamente se ha pretendido relacionar con
trastornos depresivos. Zanamivir, otro inhibidor de la
neuraminidasa para administracién intranasal, tiene
efecto antiviral y clinico semejante al de oseltamivir:
reduce la duracion media de la enfermedad en 1.5
dias y disminuye el riesgo de otitis media en 40%."”
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Entrega del Premio Anual

al miejor Trabajo Cientifico 2007

Momento de la entrega del Premio Anual al mejor Trabajo Cientifico 2007.

a Asociacion Mexicana de Infectologia

Pediatrica, AMIP tiene el gusto de informales
que se llevd a cabo la entrega del Premio Anual
al mejor Trabajo Cientifico 2007 de la Revista de
Enfermedades Infecciosas en Pediatria, cuyo
ganador fue dado a conocer el pasado 1 de diciembre
de 2007, durante la clausura del XXVI Congreso
Interamericano de Infectologia Pediatrica.

El trabajo ganador fue para el Dr. Jesus Reyna
Figueroa, quien actualmente es investigador del
Departamento de Infectologia e Inmunologia Peri-
natal del Instituto Nacional de Perinatologia Isidro
Espinosa de los Reyes. El equipo de investigacion
—conformado por el M. en C. Saul Flores Medina,

la M. en C. lyari Morales Méndez, la QBP Selene Garcia Romero y el Dr. Federico Ortiz Ibarra— trabajé sobre la
identificacion de Ureaplasma urealyticum en liquido cefalorraquideo (LCR) de recién nacidos con sospecha de neu-
roinfeccién mediante la reaccién en cadena de la polimerasa (PCR). El articulo original fue publicado en el nimero

82 de la Revista de Enfermedades Infecciosas en Pediatria.

Este premio ha tenido como objetivo fomentar la produccion cientifica de Meédicos Infectdlogos, Pedia-
tras y otros especialistas, por ello, este aho se ha lanzado nuevamente la convocatoria para participar en é€l.
Para mayores informes consulte la pagina www.enfermedadesinfecciosas.com

iMuchas felicitaciones al Dr. JesUs Reyna y a sus colaboradores por tan merecido premio!






