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Resumen

Objetivos: Describir las caracteristicas clinicas y analiticas de |os pacientes que ingresan por infeccion por
gripe antes y después de la pandemia por SARS-CoV-2, comparando perfiles clinicosy diferenciasen €l
manejo de ambos grupos.

Métodos: Estudio prospectivo de cohortes en adultos con diagnostico confirmado de gripe, mediante reaccion
en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa (rt-PCR) frente avirus de la gripe en exudado
nasofaringeo o test rapido de gripe, que precisaron hospitalizacion por este motivo. Se establecieron dos
periodos de tiempo para llevar a cabo la comparacion: gripe pre-COVID (2018-2019) y pos-COVID (2022-
2023), Se definio fallo ventilatorio (FV) como laratio entre saturacion arterial de oxigeno y fraccion
inspirada de oxigeno (ratio Sa02/Fi02) < 200 mmHg (SAFI), la necesidad de ventilacion mecanicainvasiva
(VM) o de ventilacion mecénica no invasiva. Se definio la variable “mal prondstico” como un desenlace
compuesto en € que debia cumplirse al menos un criterio: a) fallo ventilatorio, b) SOFA ?2 0 ¢)
fallecimiento.

Resultados: Seincluyeron 714 pacientes, laedad mediafue de 71,5 (DE 18,5 afios) y 341 (47,8%) eran
hombres. 425 pacientes fueron hospitalizados entre 2018-2019 y 289 entre 2022-2023. No se encontraron
diferencias a comparar |as cohortes excepto las enfermedades cardiovasculares (182 [42,8%] vs. 66 [22,8%];
p < 0,01), hepatopatia crénica (29 [6,8%] vs. 10 [3,5%]; p = 0,05) e inmunosupresion (84 [19,8%] vs. 39
[13,5%]; p = 0,03). Los hallazgos clinicos al ingreso evidencian mayores casos de insuficiencia respiratoria
en el grupo pre-COVID (173 [40,7%)] vs. 34 [11,8%)]; p < 0,01). En cuanto alos pardmetros analiticos, la
gripe pre-COVID se asocié con mayores alteraciones hematol 6gicas (78 [18,4%)] vs. 38 [13,1%)]; p = 0,06).
Lalinfopenia fue més frecuente en €l periodo pre-COVID (319 [75,1%)] vs. 197 [68,2%]; p = 0,04), asi como
lalinfopenia grave (170 [40%)] vs. 89 [30,8%)]; p = 0,01). Los niveles de hemoglobinay plaguetas fueron
también inferiores en la cohorte pre-COVID (11,8 g/dl [10,3-13,1] vs. 12,6 g/dl [11,4-13,4]; p < 0,01; 183 x
10%/2 [133-235] vs. 194 x 103/7 [146,5-248]). El uso de antivirales fue méas frecuente antes de la pandemia
(418[98,4%)] vs. 243 [84,4%; p < 0,01), asi como & empleo de antibidticos (339 [79,5%)] vs. 210 [72,7%)]; p
<0,01). Sin embargo se utilizaron mas corticoides tras la misma (237 [55,8%] vs. 176 [62%]; p=0,1). La
mortalidad se duplicé en el periodo post-COVID (18 [6,2%] vs. 13 [3,1%]; p = 0,04), El FV fue
significativamente mas frecuente en pacientes pos-COVID (40 [13,8%] vs. 27 [6,4%)]; p < 0,01), asi como €l
desenlace de "mal prondstico” (43[10,1%)] vs. 52 [17,7%)]; p < 0,01).
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Caracteristicas basales

Edad (afos)

Edad >80 a

Sexo (hombre)

IMC

Charlson

Comorbilidades previas

Embarazo

Fumador activo

Exfumador

Anticoagulante

Obesidad

Tratamiento con estatinas

Todos los pacientes I nfluenza pre-
COVID (n = 425)

(n=714)

71,6 (18,5)

301 (42,2%)

341 (47,8%)

28,3 (25-32)

4 (2-6)

9 (1,2%)

125 (17,5%)

167 (23,4%)

178 (27,9%)

207 (29%)

293 (41%)

Tratamiento con hipotensores 452 (63,3%)

Diabetes mellitus

Asma

Enfermedad pulmonar
obstructiva crénica

Enfermedad cardiovascul ar

Enfermedad hepética
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194 (27,2%)

95 (13,3%)

161 (22,5%)

248 (34,7%)

39 (5,5%)

72,4 (18)

195 (45,9%)

193 (45,4%)

29 (25-32)

3(1-6)

7 (1,6%)

68 (16%)

100 (23,5%)

104 (24,5%)

118 (27,8%)

174 (40,9%)

278 (65,4%)

113 (26,6%)

50 (11,8%)

95 (22,4%)

182 (42,8%)

29 (6,8%)

Influenza pos-

COVID (n=289) P

70,4 (19,2)

106 (37,1%)

148 (51,2%)

28 (24,7-32,3)

4 (2,75-6)

2 (0,7%)

57 (20,1%)

67 (23,6%)

74 (25,6%)

89 (30,9%)

119 (41,2%)

174 (60,2%)

81 (28%)

45 (15,6%)

66 (22,8%)

66 (22,8%)

10 (3,5%)

0,2

0,02

0,1

0,8

0,01

0,3

0,2

0,7

0,4

0,2

0,7

0,1

0,9

0,01

0,05



Enfermedad renal cronica 105 (14,7%)
Hemoglobinopatias 10 (1,4%)
Enfermedad neurol 6gica 137 (19,2%)
Institucionalizado 49 (6,9%)
Inmunosupresién 123 (17,2
VIH 12 (1,7%)
Esteroides 90 (12,6%)

Vacunadelagripeen € ultimo

353 (49,4%)
ano

V acunacién antineumocadcica

O 181 (25,4%)

Influenza A (vsinfluenzaB) 672 (94,1%)

Variables clinicas en urgencias

Temperatura 37,4 (36,6-38,2)
Taguipnea 275 (38,5%)
Disnea 496 (69,5%)
Broncoespasmo 358 (50,1%)
Frecuencia cardiaca 93 (80-109)
Tension arterial 129,0 (25,1)
Frecuenciarespiratoria 18 (16-26)
Insuficienciarespiratoria 207 (29%)
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70 (16,5%)

5 (1,2%)

74 (17,4%)

27 (6,4%)

84 (19,8)

5 (1,2%)

53 (12,5%)

215 (50,6%)

93 (21,9%)

425 (100%)

37,9 (37-38,5)

161 (37,95)

293 (68,9%)

209 (49,2%)

91 (80-109)

127 (110-146)

18 (16-26)

173 (40,7%)

35 (12,1%)

5 (1,7%)

63 (22%)

22 (8,7%)

39 (13,5)

7 (2,4%)

37 (12,8%)

138 (47,8%)

88 (31,5%)

247 (85,5%)

36,8 (36,3-37,6)

114 (39,4%)

203 (72,5%)

149 (57,1%)

94 (81-108)

129 (112,8 -146)

16 (16-26,25)

34 (11,8%)

0,1

0,5

0,1

0,2

0,03

0,2

0,9

0,5

p 0,01

p 0,01

0,01

0,7

0,3

0,04

0,5

0,01



Sat 90% 246 (34,5%) 177 (41,6%) 69 (23,9%) 0,01

PaO2 58 (52-67) 55,5 (49,8-62) 66,5 (58-75,8) 0,01
SpO2 (%) 93 (89-95) 91 (88-95) 94 (91-96) 0,01
PaFi 280 (238-338) 252 (224-286) 339 (288-452) 0,01
Dias antes del ingreso 3(1-5) 3(1-4,75) 3(2-6) 0,3

Radiografia de torax

patol 6gica 313 (43,8%) 182 (42,8%) 131 (45,3%) 0,5

Variable Togos los pacientes Influenza pr_eL Influenza pgs— D
(n=714) COVID (n=425) COVID (n=289)

Tratamientos

Antivirales 661 (92,6%) 418 (98,4%) 243 (84,4%) 0,01

Antibiético empirico: 548 (76,8%) 338 (79,5%) 210 (72,7%) 0,03

Antibidtico dirigido: 42 (5,9%) 25 (5,9%) 17 (6,3%) 0,8

Esteroides 413 (57,8%) 237 (55,8%) 176 (62%) 0,1

Indicacion de esteroides:

Agudizaciéon EPOC 97 (28,4%) 68 (30%) 29 (25,4%) 0,4

Agud, asmética 45 (13,2%) 32 (14,1%) 13 (11,4%)

Broncoespasmo 145 (42,5%) 88 (38,8%) 57 (50%)

HLH 1 (0,3%) 1 (0,4%) 0 (0%)

ISR 2 (0,6%) 1 (0,4%) 1 (0,9%)
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Sepsis grave

Otros

Dias hastainicio de
antiviral

Dias hasta antibiotico
dirigido

Dias de esteroides:

Dosis de esteroides:

Equivalencia esteroides

Manejo:

Dias de hospitalizacion

UCl

Diasen UCI

Fallo ventilatorio:

Fallo ventilatorio
ampliado:

Outcome combinado

Ventilacion mecanica
invasiva

Ventilacion mecanicano
invasive:

Diasde VMI

10 (2,9%)

41 (12%)

0(0-1)

5 (3-7,75)

5 (3-9)

40 (40-80)

8 (7-12)

6(3-9)

39 (5,5%)

8 (2,25-19)

67 (9,4%)

85 (11,9%)

111 (15,5%)

21 (3%)

29 (4,1%)

9(2,5-21)

9 (4%)

28 (12,3%)

0(0-1)

5(3-7)

6 (3-10)

40 (30-60)

8 (5-9)

Media 8,1, DE 4,3

6 (4-10)

23 (5,4%)

6 (2-17)

27 (6,4%)

41 (9,6%)

56 (13,29%)

11 (2,6%)

15 (3,5%)

8 (1-20)

1 (0,9%)

13 (11,4%)

0(0-1)

5 (3-10)

4(2-7)

60 (40-100)

8 (8-16)

Media 12,8, DE 17,6

5 (3-8)

16 (5,6%)

15 (3-28)

40 (13,8%)

44 (15,3%)

55 (19,2%)

10 (3,8%)

14 (4,8%)

15 (3-28)

0,5

0,3

0,6

0,01

0,01

0,01

0,9

0,01

0,02

0,03

04

04

0,1
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Farmacos vasoactivos. 23 (3,2%) 12 (2,8%) 11 (3,8%) 0,5
Shock séptico: 19 (2,7%) 11 (2,6%) 8 (2,8%) 09
SOFA score en UC 2 (2-5) 2 (2-3,75) 6 (2-8) 0,03
SOFA 72 107 (15%) 90 (21,2%) 17(26,2%) 04
GSOFA 0(0-1) 0 (0-1) 1(0-1) 0,2
Outcome

Recuperacion sin secuelas610 (85,4%) 366 (86,1%) 244 (84,4%) 0,2
;i‘;‘épif“ on con 73 (10,2%) 46 (10,8%) 27 (9,3%)

Mortalidad global: 31 (4,3%) 13 (3,1%) 18 (6,2%) 0,04
r'\gf;rgﬁ') inc{a?ano 9 (1,3%) 3(0,7%) 6 (2,1%) 0.1
Mortalidad relacionada: 22 (3,1%) 10 (2,4%) 12 (4,2%) 0,2
fg;ﬁﬁ;‘gtdidaﬁ 16 (2,3%) 11 (2,6%) 5 (1,8%) 05
Mala evolucion 94 (13,2%) 43 (10,1%) 51 (17,7%) 0,01

combinada

Conclusiones. 1. Lagripe en € periodo post-COVID muestra un perfil clinico diferente, con menor
frecuencia de insuficienciarespiratoriay ateraciones hematol 6gicas a ingreso, pero con un aumento
significativo en lamortalidad intrahospitalariay en el niUmero de desenlaces de mal pronostico. 2. El uso de
antivirales y antibiéticos empiricos ha disminuido tras la pandemia, mientras que el empleo de corticoides ha
aumentado. 3. A pesar del descenso en el nimero de hospitalizaciones por gripey de lainsuficiencia
respiratoriatras la pandemia, la gravedad de | os casos ha aumentado, especialmente en términos de fallo
ventilatorio y mortalidad.
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