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ABREVIATURAS EMPLEADAS

1.

2.

IRA: infeccion respiratoria aguda
IRAB: infeccidn respiratoria aguda baja
VSR: virus sincitial respiratorio

GPC: guia de practica clinica

RVH: rinovirus humano

ADV: adenovirus

BoVH: bocavirus humano

MPVH: metapneumovirus humano

PCT: procalcitonina



RESUMEN

Introduccioén: Los virus son la principal causa de infecciones respiratorias
agudas, constituyendo la causa mas comun de enfermedad infecciosa durante
la infancia. Diversos factores de riesgo se han asociado a un mayor riesgo de
mortalidad, siendo las cardiopatias uno de los principales condicionantes en la

evolucién del paciente.

Objetivo: Determinar los factores riesgo asociados a mortalidad en infecciones
respiratorias agudas bajas en nifios que asistieron al Hospital Infantil del Estado

de Sonora en el periodo 2021-2023.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio descriptivo, retrospectivo de una
muestra de casos consecutivos tomados de la base de datos correspondiente a
pacientes pediatricos con infecciones respiratorias agudas bajas que acudieron

al Hospital Infantil del Estado de Sonora en el periodo 2021-2023.

Resultados: Se incluyeron 55 pacientes en el estudio, de los cuales, el 54.5%
correspondio al sexo femenino. Sin embargo, la mortalidad fue mayor en el sexo
masculino. El grupo etario con mayor numero de casos de IRAB esta
encabezado por los lactantes menores (<12 meses), representando el 40% de
los pacientes. El 36.8% de las defunciones ocurri6 en lactantes menores,
constituyendo el grupo etario con mayor mortalidad. En cuanto a las
comorbilidades, todos los pacientes que presentaron cardiopatia congénita
fallecieron, constituyendo el principal factor de riesgo asociado a mortalidad. La
desnutricion fue otro factor a destacar, ya que el 68.3% de los nifios que

fallecieron presentaron algun grado de desnutricion.



Conclusiones: Los factores de riesgo y comorbilidades juegan un papel
importante en la evoluciébn de pacientes con IRAB. Algunos con evidencia
suficiente que obliga una atencion oportuna e identificacion temprana del cuadro
respiratorio, como es el caso de cardiopatias y desnutricion, y otras aun
discutidas en la evolucion de la enfermedad, sin embargo, claves en la

prevencion de enfermedades.

Palabras clave: VSR, neumonia, bronquiolitis, cardiopatia

ABSTRACT

Introduction: The viruses are the main cause of acute respiratory infections, they
constitute the most common of infectious disease during childhood. Several risk
factors have been associated with an increase risk of mortality. Heart disease is
the one of the main determinants in the evolution of patient with a lower

respiratory tract infection.

Objectives: To determine the risk factors associated with mortality in lower
respiratory tract infections in children who attended at the Hospital Infantil del

Estado de Sonora in the period 2021-2023.

Material and Methods: A descriptive, retrospective study of a sample of
consecutive cases taken from the database corresponding to pediatric patients
with a lower respiratory tract infection presenting to the Hospital Infantil del

Estado de Sonora in the period 2021-2023.

Results: The study included 55 patients. The mayority of the patients, 54.5%
were female. However, mortality was higher in males. The age group with the
highest cases of LRTI is headed by youger infants (<12 months), representing

40% of patients. Also, 36.8% of deaths occured in this age group, constituting the

3



main group of mortality. Regarding comorbidities, all patients who presented
congenital heart disease died, constituting the main risk factor associated with
mortality. Malnutrition was another important factor, 68.3% of the children who

died had some degree of malnutrition.

Conclusions: Risk factors and comorbidities play an important role in the
evolution of patients with LRTI. Some with sufficient evidence that requires
special attention and early identification of the respiratory illness, such as the
case of congenital heart disease and malnutrition, and others still discussed, but,

also playing an important role in other areas.

Key words: RSV, pneumonia, bronchiolitis, heart diseases



INTRODUCCION

Las infecciones respiratorias agudas en los menores de 5 afios de edad son
responsables de la mayoria de causas de mortalidad en los paises en desarrollo,
lo que convierta a esta entidad en una de los principales problemas de salud
publica en el mundo. Esto explica por qué los organismos oficiales han creado
programas de atencion integral y tratamiento uniforme, haciendo especial énfasis
en medidas preventivas, diagnostico temprano y tratamiento oportuno. Sin
embargo, a pesar de la infinidad de medidas implementadas, no se ha logrado
reducir la morbilidad y mortalidad en Latinoamérica. Esto podria explicarse por
la presencia de factores de riesgo, dado por una compleja interaccién entre el
huésped, agente y medio ambiente que resulta en infecciones mas agresivas,

por lo tanto, con desenlaces mas sombrios (1,2).

En México, se estima que tres de cada cuatro visitas a los servicios de salud
corresponden a infecciones respiratorias agudas. El 99% de los casos
notificados afectan la via respiratoria superior, mientras el 1% restante a la via
respiratoria inferior (1,3). La tasa de mortalidad e incidencia es mayor en
menores de 5 afios, grupo etario en la que la neumonia contabiliza el 85% de las
defunciones (2). En el mundo, la bronquiolitis es la principal causa de ingreso
hospitalario en nifios en menores de 1 afio de edad, y las visitas hospitalarias

contintan incrementado cada afio por esta causa (2,3).

De acuerdo al Sistema Unico de Informacion de Vigilancia Epidemiol6gica
(SUIVE), en el afio 2015 la principal causa de morbilidad en la poblacion
sonorense fueron las infecciones respiratorias agudas con 684,938 casos

nuevos, lo que representd el 55% del total de casos registrados en Sector Salud,



con una tasa de 240 casos por 1,000 habitantes del estado durante ese afio.

(2,3,4).

Dentro de los factores de riesgo; la edad del nifio es un condicionante primordial,
ya gque mientras mas pequefio, resulta mas susceptible a infecciones severas
debido a su inmadurez inmunolégica, y caracteristicas anatomicas. EI nimero
de nifilos que conviven en un mismo espacio, y la calidad de las instalaciones

deben considerarse (5).

Durante los primeros dos afios de vida, el desarrollo psicomotor es clave, ya que
implica la adquisicion de habilidades y destrezas. Este desarrollo surge de la
curiosidad, es decir, llevarse objetos a la boca, compartir alimentos e incluso
biberones, chupones, etc. Practicas comunes, pero que implican un riesgo en la
adquisicion de infecciones respiratorias. Ademas, el lavado de manos, una
medida con un impacto absoluto en la transmision de enfermedades respiratorias

y gastrointestinales, esta ausente en un gran numero de nifios (4,5).

La estancia, en centros de cuidado infantil son responsables de la propagacion
de enfermedades infecciosas, siendo las infecciones respiratorias una de las
mas frecuentes. Se reportan estudios comparativos que refieren una mayor
incidencia de adquisicién de enfermedades infecciosas en nifios que asisten o
residen en centro de cuidado infantil (5). En la gran mayoria, el agente
responsable de las infecciones respiratorias en estancias infantiles esta
directamente relacionado con la prevalencia en la poblacion en la cual se
encuentra dicho centro, sin embargo, es importante resaltar, que los nifios
enfermos seran fuente de contagio para las personas con las que conviven, y

estas, se encargaran de propagar la infeccion en su nucleo familiar (3).



Por lo tanto, los nifios que son atendidos en estos centros, tienen mayor riesgo
de desarrollar infecciones severas, coinfecciones e incluso enfermedades
invasivas por microorganismos encapsulados, con desenlaces fatales. Si
sumamos, la inadecuada prescripcion antibidtica y la resistencia que esto

genera, las opciones terapéuticas se hacen limitadas (3,4).

En los ultimos 15 afios, la deteccidn por medio de técnicas moleculares ha
permitido incrementar la tasa de identificacion de microorganismos responsables
de infecciones respiratorias comunes (3). La mayoria de las infecciones
respiratorias virales no requieren diagnaostico etiologico, al no tener un impacto
en el curso de la enfermedad. Sin embargo, dada la disponibilidad actual de
pruebas diagndsticas, con frecuencia se realizan para identificar el virus
especifico y reducir la incertidumbre diagnéstica (4). Datos de 42 hospitales
pediatricos de tercer nivel en Estados Unidos sugieren que a 45% de los nifios
con diagnéstico de bronquiolitis se les realizd hisopado nasofaringeo, asi como,
al 24.6% de los nifios con neumonia (3). A pesar de que las guias de practica
clinica de bronquiolitis (GPC mexicana, Academia Americana de Pediatria) no
recomiendan realizan test virales, la gran variabilidad en la practica sugiera
evidencia insuficiente en torno al valor y papel de las pruebas de deteccion viral
en las infecciones respiratorias. La ultima década ha sido testigo de un rapido
crecimiento en la disponibilidad y variedad de pruebas diagndsticas para virus
respiratorios (5,6). La inmunofluorescencia, con frecuencia seguido de cultivos
virales fueron utilizados histéricamente como el estandar de oro para el
diagnéstico. En la actualidad, pruebas diagndsticas que se basan en la
amplificacion de acidos nucleicos se han convertido en las pruebas ideales, dada

su excelente sensibilidad y especificidad, sin embargo, una limitante importante



es el costo y tiempo de reporte, limitando su uso como herramienta en el sitio de
atencién. Debido a esto, han surgido otras pruebas como inmunoensayos
enzimaticos e inmunoensayos de flujo lateral capaces de proporcionar
resultados en minutos, no obstante, su uso esta restringido a pocos virus como

Influenza A/B, VSR, y mas recientemente, SARS-CoV-2 (6).

Surge entonces la pregunta, ¢ por qué solicitar un panel viral respiratorio? Una
de las principales razones es para reducir otra toma de laboratorios, es decir, al
tener el diagndstico etiolégico no habria la necesidad de realizar otras pruebas
(7). En la atencion primaria las pruebas rapidas para influenza reducen de
manera considerable la toma de otros paraclinicos e incluso radiografias de torax
en aquellos con una prueba positiva (8). Una revision Cochrane de 4 ensayos
clinicos sobre pruebas de deteccion viral respiratoria no encontré6 ninguna
disminucién en paraclinicos como examen general de orina, sin embargo, si se
observé tasas mas bajas de realizacion de radiografias de térax (RR 0.77; IC
95%, 0.65 — 0.91) (11). En algunos estudios se ha reportado ademas una
discreta disminucion en la duracién de la estancia hospitalaria, ya que facilitaria
el alta temprana del paciente con un resultado positivo, teGricamente con un
diagnéstico establecido, sin embargo, multiples ensayos clinicos aleatorizados
no han podido proporcionar evidencia de esta reduccién en la estancia

hospitalaria (11, 12).



MARCO TEORICO

ANTECEDENTES

Las infecciones respiratorias agudas constituyen un complejo grupo de
enfermedades infecciosas causadas por una gran variedad de agentes, capaces
de afectar cualquier punto de las vias respiratorias. Desde hace miles de afios
se describia a detalle el impacto de esta afeccion. Hipocrates y Livio describieron
una epidemia que tuvo sus inicios en diciembre del afio 412 a.C., posterior a un
cambio climatico, durante la cual muchos enfermos presentaron complicaciones,
siendo la mas frecuente, el compromiso del parénquima pulmonar. En Europa
se describieron dos epidemias gripales en los siglos VI y IX. No obstante, la
primera epidemia de la que se tiene registro, y, por tanto, aceptada por la
literatura médica corresponde a una epidemia causada por influenza en
diciembre de 1173. El historiador Kirsch reporté 299 epidemias entre 1173 y
1985. La primera pandemia descrita data de 1580, afectd Europa, Asia, y el norte

de Africa, mientras que en América los primeros estragos ocurrieron en 1647 (1).

Las infecciones respiratorias agudas son sin duda, la enfermedad mas frecuente
en el ser humano. Bayona Y, Niederbacher, la definen como “aquella patologia
de presentacibn menor a 15 dias de evolucion, de etiologia infecciosa, que
produce afeccion del tracto respiratorio superior e inferior”. Constituyen la
principal causa de mortalidad y morbilidad por enfermedades infecciosas en el
mundo (1,2). Anualmente, son responsables de alrededor de 4 millones de
muertes, y la gran totalidad de esas defunciones, casi el 98%, son causadas por
infecciones respiratorias bajas. Las tasas de mortalidad varian de acuerdo a la
edad, siendo particularmente mas elevadas en nifilos menores de 1 afio,

preescolares, y ancianos. El estado socioecondmico juega un papel importante,



por su inexorable relacion con el acceso al sistema de salud, con una mortalidad
mas elevada en paises de ingresos bajos o medianos. Las infecciones
respiratorias agudas son una de las causas mas frecuentes de consulta médica

e ingreso a los servicios de urgencias, especialmente en las unidades pediatricas

(3).

Durante la nifiez se pueden presentar de 6 a 8 episodios de infecciones
respiratorias agudas al afio. Sin embargo, el mayor impacto se refleja en
menores de 1 afio de edad, y mas, aun cuando la infeccion involucra la via

respiratoria inferior (3,4).

En cuanto a la clasificacion de las infecciones respiratorias agudas, a lo largo de
los afios se han descrito multiples clasificaciones, que tienen como punto de
partida aspectos etioldgicos, anatdmicos y clinicos. En este contexto, tomaremos
como punto de referencia el aspecto anatomico, descrito por Dennis y Clyde en
la década de 1970. Esta clasificacion hace referencia a la epiglotis para clasificar
a las infecciones respiratorias en altas o bajas. Estas ultimas incluyen infecciones

gue afectan desde la trdquea y los bronquios, hasta los bronquiolos y alvéolos
(5).

Las infecciones respiratorias agudas bajas (IRAB) corresponden a una de las
principales causas de morbimortalidad en nifios a nivel mundial. En el afio 2017,

represento el 10% de las muertes en nifios menores de 5 afos de edad (5,6).

EPIDEMIOLOGIA

En el mundo ocurren entre 120 y 156 millones de casos de infecciones
respiratorias agudas por afio, responsables de 1.4 millones de muertes en

menores de 5 aflos de edad (1). Por la dificultad del acceso a la salud, el 95%
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de estas muertes ocurren en paises de ingresos bajos y medios. En
Latinoamérica, cada afio se observa un incremento progresivo de casos de IRAB
en la época invernal, este incremento se asocia con un aumento en la demanda
en la atenciébn médica, nimero de ingresos hospitalarios y de la mortalidad (2).
Cada afio, las IRAB son responsables en el mundo de més de 100 000 muertes
de nifios menores de 1 afio, con un promedio de 300 muertes diarias. En nuestro
continente, 40,000 nifios menores de cinco afios mueren por neumonia cada

afo, lo que supone 100 muertes diarias por esta causa (1,4).

Estudios confirman que durante los primeros afios de vida se producen la
mayoria de las IRAB, siendo la etiologia viral la responsable de procesos
neumonicos y bronquiolitis en menores de dos afios de edad. Se reporta
pequefias variaciones en la prevalencia y distribucién de los agentes etiolégicos
reportados, sin embargo, a partir de nuevas herramientas diagndsticas, los virus

respiratorios se han ido modificando con el tiempo (4).

De acuerdo al estudio de la carga global de enfermedades del afio 2016, las
IRAB fueron la principal causa de muerte en el mundo en menores de 5 afios de
edad, lo que representé el 13.1% de todas las muertes en este mismo grupo de
edad. Las IRAB causaron 652 572 muertes en menores de 5 afios de edad. La
mayoria de las muertes por IRAB ocurrieron en menores de 1 afio de edad (491
900). En cuanto al nimero de casos de IRAB en menores de 5 afios de edad se
estimaron 68 millones de episodios, lo que equivale 0.11 casos por nifio al afio.
De esta cifra, 5 millones requirieron ingreso hospitalario. En cuanto a los afios
de vida ajustados por discapacidad (DALYS) (por sus iniciales en inglés), las
IRAB son responsables de 56 107 300 DALYs, lo que representa el 61% de

DALYs (3,4). El nimero de muertes disminuy6 por IRAB disminuy6 un 54.1% en
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preescolares. Las tasas mas altas de mortalidad por infecciones del tracto
respiratorio inferior en menores de 5 afios de edad se encontraron en la
Republica Centroafricana, Chad y Somalia. Otros paises como India y Nigeria
abarcan hasta un tercio de los casos de mortalidad en el mundo por su gran
poblacion. Un dato positivo es que la tasa global de mortalidad por IRAB en nifios
menores de 5 afios disminuyé en un 57.1% desde el afio 2000, mientras la
incidencia de IRAB disminuy6 en un 21.4% en el mismo afo. Este impacto se
explica especialmente por la vacunacion frente a patégenos encapsulados, asi

como la vacunacion estacional frente a influenza (5).

A medida que los paises mejoran su nivel socioeconémico (indice bajo-medio a
medio-alto) la tasa de mortalidad por IRAB disminuye, especialmente en
menores de 5 afios de edad, este fendmeno paralelo no se observa en pacientes

de mayor edad (5,6).

ETIOLOGIA

Los virus respiratorios suponen la principal causa de infecciones del tracto
respiratorio en la edad pediétrica, constituyendo hasta el 60% de los casos en
menores de 5 afios de edad. Dentro de los de mayor relevancia dada su
frecuencia y complicaciones tenemos al Virus Sincitial Respiratorio (VSR Ay B),
Rinovirus humano (RVH), cuatro tipos de Parainfluenza (Pl 1-4), virus Influenza
A,ByC (IA, IB, IC), Adenovirus (ADV), y mas recientemente, infeccion por Sars-

Cov-2 (5).

El estudio de la carga global de enfermedades, lesiones y factores de riesgo,
conocido como GBD por sus siglas en inglés, mide la salud poblacional en todo

el mundo anualmente, con reporte de datos por pais. En el afio 2016 se
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proporcion6 un analisis del impacto de las infecciones respiratorias bajas en 195
paises. Este estudio evalud casos, muertes, y etiologias que abarcan los ultimos
26 afios, mostrando como ha cambiado la carga de la infeccion respiratorias

bajas en personas de todas las edades (3,5).

En este estudio, se evalué 4 microorganismos potenciales: VSR, influenza,
Haemophilus influenzae tipo b (Hib), y Streptococcus pneumoniae. Este ultimo
fue la principal causa de morbilidad y mortalidad globalmente, contribuyendo con
mMAas muertes que otras etiologias, incluso combinadas. El VSR es responsable
de la segunda causa de muerte por IRAB, el 54% de estas muertes ocurrieron
en nifilos menores de 5 afios de edad. Hib no se le atribuyd ninguna muerte o
episodios en personas mayores de 5 afios debido a la escasez de datos en este
grupo de edad. Debido a la vacunacion frente a neumococo y Hib, en
preescolares la tasa de mortalidad por neumococo disminuyé globalmente en

7.24%, mientras la tasa de mortalidad por Hib disminuy6 5.86% (3,4).

En Argentina en el afio 2019, se tomaron 92 600 muestras para estudio de virus
respiratorios en menores de dos afios de edad, de las cuales 31 000 (34%)
presento positividad a algun virus respiratorio. El agente causal que encabeza la
lista es el virus sincitial respiratorio con un 59%. En segundo lugar, influenza
(19%), le sigue en orden de frecuencia relativa adenovirus (8%), parainfluenza

(9%) y metapneumovirus (6%) (5).

El auge de nuevas técnicas diagnosticas, especialmente de tipo molecular, han
permitido el aislamiento de virus conocidos desde hace afios responsables de
infecciones respiratorias altas, como el rinovirus humano (3 especies conocidas
A, B, C) ahora como agentes causales de IRAB, como bronquiolitis y neumonia

(6,7).
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Incluso ha permitido el aislamiento de nuevos virus como el bocavirus humano 1
(BoVH1) identificado en el afio 2005, e incorporado como nuevo agente viral
responsable de infecciones respiratoria alta y baja. Importante mencionar que
este virus puede ser detectado en secreciones respiratorias durante tiempo
prolongado, por lo que la determinacion de la carga viral es un parametro clave

de acuerdo al contexto clinico (7,9).

Las infecciones por virus mas agresivos se incluyen en una categoria
denominada infecciones por virus emergentes. Un ejemplo clasico corresponde
al virus influenza; virus que ha sufrido importantes variaciones genéticas, como
H5N1, agente etiologico de la gripe aviar. Semejanza importante con el virus
influenza A H1N1, con impacto global en el afio 2009, el grupo etario mas
afectado entre los casos graves correspondieron a los menores de 5 afios de
edad. Este agente es importante cuando nos referimos a sobreinfeccion, ya que
el Staphylococcus aureus incrementa notablemente la mortalidad al generar un

fenotipo neumédnico conocido como neumonia necrozante (8).

El Metapneumovirus humano (MPVH), identificado en el afio 2001 es un
importante agente causal de IRAB en nifios pequefios. En comparacion con el
VSR, el MPVH afecta a lactantes ligeramente mayores, con picos estacionales
de agosto y noviembre. La evidencia sugiere que la mayoria de infecciones se
presentan aproximadamente a los 5 aflos de edad, incluyendo infecciones
asintomaticas. Las manifestaciones clinicas de severidad se presentan
principalmente en lactantes. A nivel global, estudios sugieren que este virus
representa el 6.1 — 6.4% de los ingresos hospitalarios en paciente menores de
20 afos. Sin embargo, pocos estudios han detallado la incidencia y mortalidad

por este agente (9).
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FACTORES DE RIESGO

El beneficio de la lactancia materna en la prevencion de una gran cantidad de
patologias es evidente, pero, ¢tiene un efecto protector frente al desarrollo de
bronquiolitis? Chunyu Li y Yambo Liu, estudiaron si el estado inmunoldgico
materno junto con una alimentacién basada en seno materno exclusivo tiene un
impacto en el desarrollo de bronquiolitis en los hijos. La leche materna afecta de
una manera positiva al estado inmunoldgico del nifio, asi como, su desarrollo, ya
que es capaz de promover factores solubles involucrados en la defensa de
mucosas. La relacién entre la lactancia materna y la bronquiolitis se ha discutido
anteriormente, sin embargo, con resultados contradictorios. Dixon et al., midieron
niveles de IL-8 en muestras de nasofaringe de nifios con bronquiolitis, y
encontraron que los nifios alimentados con seno materno exclusivo tienen
menores niveles de IL-8 y menor numero de células inflamatorias en
comparacion a aquellos bebés que no fueron alimentados con seno materno.
Estos hallazgos sugieren efectos beneficiosos de la lactancia materna en la
reduccion de la incidencia de bronquiolitis. Sin embargo, Duncan et al., no
encontraron asociacion entre el seno materno y el desarrollo de asma, asi como

otras afecciones respiratorias (7).

La leche materna es rica en factores inmunomoduladores, capaz de “afectar” la
funcién inmunitaria del paciente. Por lo tanto, los nifios amamantados tienen una
ventaja inmunoldgica en comparaciéon con los que fueron alimentados con
férmula. Chunyu Li et al., demostraron que los niveles de IgG en leche materna
fue menor en las madres de lactantes con bronquiolitis en comparacion con las
madres de lactantes sanos. A partir de estos resultados se concluy6é que la

disminucién de IgG en la leche de madres de hijos con bronquiolitis podria
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asociarse con una pobre respuesta inmunolégica frente a esta enfermedad (7,8).
Marcelo Lanari et al.,, demostraron el impacto de la lactancia materna en la
hospitalizacion por bronquiolitis en menores de 1 afio de edad. Realizaron un
estudio prospectivo de cohorte, a 1814 recién nacidos mayores de 33 semanas
de gestacion se les realiz6 un seguimiento durante el primer afio de vida, siendo
agrupados en dos grupos: no amamantados, y amamantados, este ultimo se
dividi6 en alimentados con lactancia materna exclusiva a libre demanda y
alimentacion mixta. Se estudio el riesgo de hospitalizacién (8). Los lactantes que
nunca recibieron lactancia materna correspondieron al 22.9%, mientras los que
recibieron lactancia exclusiva 65%, y alimentacion mixta 35%. A los 12 meses el
riesgo de hospitalizacion por bronquiolitis fue significativamente mayor en el
grupo que no recibié lactancia materna exclusiva (HR 1.57; IC 95% 1.00 — 2.48),
mientras el grupo de lactancia materna exclusiva y lactancia mixta tenian un
riesgo similar de hospitalizacion por bronquiolitis. Por lo tanto, la lactancia
materna, incluso en asociacion con leche de férmula, reduce el riesgo de

hospitalizacion por bronquiolitis durante el primer afio de vida (8,10).

Dentro de las comorbilidades la desnutricion infantil contindia siendo el principal
factor de riesgo de mortalidad en nifios con infecciones respiratorias inferiores

en menores de 5 afios, representado el 61.4% de las muertes en dicho afio (11).

El diagndstico etioldgico no cambia el curso de la enfermedad, por lo que no es
prioritario la identificacion del agente viral. Una de las principales razones es que
la gran mayoria de infecciones respiratorias de etiologia viral tienen un curso
autolimitado y benigno, sin tratamiento especifico. A esto, debemos sumar que,
no todas las instituciones cuentan con la capacidad de aislar virus respiratorios
(12).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las IRAB son una de las principales causas de mortalidad en nifios, con 1.4
millones de muertes en menores de 5 afos de edad (3). A pesar de que las IRAB
son la principal causa de morbilidad en paises desarrollados, en paises con
ingresos medios-bajos suponen un gran problema de salud publica, con tasas
de mortalidad que han disminuido durante las ultimas décadas, sin embargo,
siendo todavia inaceptablemente altas, especialmente en paises con dificil
acceso al sistema de salud (4).

Los virus son la principal causa de IRAB durante la edad pediatrica. En cuanto a
la etiologia especifica, el virus sincitial respiratorio es el responsable nimero 1
de las IRAB en el mundo, y el patdgeno viral mas frecuente de la infancia,
especialmente en menores de 6 meses de edad, representando mas del 80% de
la etiologia (4,6).

En Espafa, entre el 0,5 y el 2% de los afectados se hospitalizan, sin embargo,
la tasa de hospitalizacion incrementa al 13% en nifios con comorbilidades (4,7).
A destacar la prematuridad, enfermedad pulmonar crénica y cardiopatias. Esto
es especialmente cierto en pacientes con infeccién por VSR, en quienes la
proporcién de letalidad entre los nifios hospitalizados era mas alta en aquellos
con enfermedad pulmonar crénica, cardiopatia congénita o prematuridad en
comparacioén con los nifios sanos. (4,5,7). La alta incidencia de IRAB, asi como
el riesgo de desenlace fatal en funcidn de la etiologia y sobreinfeccion, hace que
sea importante identificar y priorizar a los nifios con factores condicionantes,
capaces de ensombrecer el desenlace clinico.

En México, las infecciones respiratorias agudas bajas son la principal causa de

consulta, hospitalizacion y muerte en nifios menores de 5 afios de edad. De las
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muertes por infecciones respiratorias agudas, el 90% corresponde a neumonias,
el 80% en menores de 1 afio, y de este grupo, el 30% son menores de 2 meses
de edad. En lactantes menores constituye la principal causa de mortalidad, con
una tasa de 31.4 por 100.000 nacimientos ocurridos. Entre los factores que
propician la mortalidad destaca el bajo peso al nacer, falta de inmunizacién y la
desnutricion.

Por lo descrito, es importante identificar factores de riesgo y comorbilidades de
los nifios ingresados en el Hospital Infantil del Estado de Sonora con diagnéstico
de infecciones respiratoria aguda baja, conocer la etiologia local, y el desenlace

clinico.

JUSTIFICACION
Cada afo las infecciones respiratorias agudas afectan a todos los grupos etarios,
especialmente a lactantes, preescolares y escolares, quienes dificiimente

pueden evitar la rapida propagacion de virus.

Los factores de riesgo juegan un papel importante en la evolucién y desenlace
de los pacientes con infecciones respiratorias bajas. En cuanto a los factores
demograficos el sexo y la edad toman relevancia, siendo los varones los mas
afectados. En cuanto a la edad, es evidente que entre menor edad tiene el
paciente, mayor es el riesgo de complicaciones, por inmadurez inmunoldgica e
incluso por caracteristicas anatdbmicas. Otros factores a considerar son la
inmadurez inmunoldgica, el bajo peso al nacer, la prematurez y el destete

temprano.

Se plantea un estudio descriptivo, retrospectivo de pacientes pediatricos que

presentaron una infeccion respiratoria aguda baja descrita en el expediente
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clinico y que, ademas, contaban con resultado de panel viral respiratorio, mas
una busqueda de informacion en la literatura médica respecto al impacto en la

historia naturales de las infecciones respiratorias bajas en la edad pediatrica.

PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢,Cudles son los factores de riesgo asociados a mortalidad en infecciones
respiratorias agudas bajas en el Hospital Infantil del Estado de Sonora en el

periodo 2021-20237

HIPOTESIS
Las cardiopatias son el principal factor de riesgo asociado a mortalidad en
infecciones respiratorias agudas bajas en nifios que asistieron al Hospital Infantil

del Estado de Sonora en el periodo 2021-2023.

OBJETIVO GENERAL
Determinar los factores riesgo asociados a mortalidad en infecciones
respiratorias agudas bajas en nifios que asistieron al Hospital Infantil del Estado

de Sonora en el periodo 2021-2023.

OBJETIVOS ESPECIFICOS
Identificar los agentes causales de mortalidad en nifios con infecciones

respiratorias agudas bajas en el periodo 2021-2023.

Determinar el grupo de edad con mayor mortalidad por infecciones respiratorias

agudas bajas en el periodo 2021-2023.

Identificar el sexo con mayor mortalidad por infecciones respiratorias agudas

bajas en el periodo 2021-2023.
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MATERIAL Y METODOS

DISENO DEL ESTUDIO

Se realiz6 un estudio descriptivo, retrospectivo de un grupo de casos
consecutivos tomados de la base de datos correspondiente a pacientes
pediatricos con infecciones respiratorias agudas bajas que acudieron al Hospital

Infantil del Estado de Sonora en el periodo 2021-2023.

TAMANO DE LA MUESTRA

Se revisaron 55 expedientes clinicos de la base de datos de archivo del Hospital

Infantil del Estado de Sonora, que cumplieron con los criterios de inclusion.

CRITERIOS DE INCLUSION
Pacientes pediatricos que cuentan con reporte de panel viral respiratorio en el

periodo 2021-2023.

Paciente que cuenten con expediente completo.

CRITERIOS DE EXCLUSION
Pacientes pediatricos internados con un diagndéstico diferente a una infeccién
respiratoria aguda baja y que, posterior de 48 horas de internacion desarrollaron

un cuadro de IRAB.

Pacientes que cuenten con expediente incompleto.
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OPERACIONABILIDAD DE VARIABLES

Variable
Edad

Sexo

Comorbilidades

Estancia
hospitalaria

Egreso

Radiografia de torax

Definicién
Periodo
comprendido
desde el
nacimiento hasta
la fecha de
diagnéstico de la
patologia

Determinada por
fenotipo
observado en
genitales sexuales
del paciente

Coexistencia de 2
0 mas
enfermedades en
in mismo individuo
generalmente

relacionadas (por
gue no desde una
comorbilidad)

Periodo
comprendido
desde el ingreso
del paciente a la
unidad hospitalaria
hasta su egreso

Registro de salida
de la instalacion
hospitalaria de un
paciente que haya
ocupado una cama
en hospitalizaciéon

Estudio de
gabinete que
consiste en

someter un cuerpo
a la acciéon de los
rayos X para
obtener una
imagen sobre una
placa fotogréafica

Tip

Cuantitativa
continua

Cualitativa
dicotdmica

Cualitativa
nominal

Cuantitativa
Continua

Cualitativa
dicotémica

Cualitativa
nominal

Medicion
Lactante menor
Lactante mayor
Preescolar

Escolar
Adolescente

Masculino
Femenino

Menor de 2 meses
Neoplasia
Cardiopatia
Malnutricién
Neuroldgico
Ninguna

1-3 dias
4-7 dias
>7 dias

Defuncion
Mejoria

Intersticial
Ocupacion alveolar
Segmentaria
Normal
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Procalcitonina

Sobreinfeccion

Panel
respiratorio

Vacunacioén

Malnutriciéon

viral

Reactante de fase
aguda producido
por las células C
de la glandula
tiroides. Se libera a
la circulacién en
infecciones

bacterianas

Nueva infecciéon de
un individuo
previamente

afectado por un
microbio patdégeno
distinto (Como la
detectas con

Reactantes, cultivos
etc???)

Sistema
automatizado de
identificacion
microbiolégica
rapida basado en
la  técnica de

reaccion en
cadena de
polimerasa

Accion sencilla,
inocua y eficaz de
protegernos contra
enfermedades
dafiinas antes de
entrar en contacto
con ellas.

Nutriciéon
deficiente 0
desequilibrada
debido a una dieta
pobre o excesiva

Cualitativa
dicotdmica

Cualitativa
dicotdmica

Cualitativa
nominal

Cualitativa
dicotdmica

Cualitativa
nominal

Positivo*
Negativo

*Mayor a 0.5 ng/ml

Si*
No

*Confirmada por
medio de cultivo
(sangre, aspirado
bronquial)

Agente etiolégico
identificado

Completa*
Incompleta

*Acorde a la edad

Normopeso
Desnutricién leve
Desnutricion
moderada
Desnutricion severa
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Lactancia Forma Optima de Cualitativa Lactancia materna

alimentar a los nominal exclusiva*

lactantes, Formula

ofreciéndoles Mixta

nutrientes que

necesitan para su

crecimiento *6 meses de vida
Infeccion Infeccion del tracto Cualitativa Neumonia adquirida
respiratoria aguda respiratorio inferior nominal en la comunidad viral
baja por Neumonia adquirida

microorganismos en la comunidad sin

capaces de etiologia

generar una Bronquiolitis

respuesta COVID-19

inflamatoria local

INSTRUMENTOS DE MEDICION

Hoja de recoleccion de datos (ver anexo).

CONSIDERACIONES BIOETICAS

En este estudio se obtuvo informacion de nifios ingresados en el HIES durante
el periodo 2021-2023 con diagndstico de infeccion respiratoria aguda baja del
expediente clinico que contaban con resultado de panel viral respiratorio, sin
requerir realizar intervenciones invasivas en los pacientes, respetando en su
totalidad las consideraciones bioéticas que se establecen en los acuerdos
internacionales y la NOM-004-SSA3-2012.

Este estudio se considera de riesgo minimo, al no utilizar pruebas invasivas
durante su proceso de elaboracion del presente estudio, asi como lo establece

el reglamento de la Ley General de Salud en su articulo 17.
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CONFLICTO DE INTERES

No se declaran conflictos de interés en este estudio.

RESULTADOS

Se evaluaron 55 expedientes clinicos correspondientes a nifios con diagndstico
de infeccion respiratoria aguda baja en el Hospital Infantil del Estado de Sonora
que contaban con resultado de panel viral respiratorio durante el periodo de

enero 2021 a febrero 2023.

De acuerdo a la poblacién estudiada, de los nifios con diagndstico de IRAB se
encontré que el grupo etario que mas se presentd con este diagnostico fueron
los lactantes menores con 22 (40%) pacientes, seguido por preescolares con 11
(20%) nifios. El menor nimero correspondi6 a escolares con 5 (9.1%) pacientes,

mientras 8 (14.5%) adolescentes acudieron con dicho diagnaostico.

En cuanto al sexo, hubo un ligero predominio de nifias con diagnéstico de IRAB,
contabilizando 30 (54.5%) pacientes, frente a 25 (45.5%) nifios.

En cuanto a la ciudad de residencia, Hermosillo es el Municipio con mayor
namero de casos con 29 (52.7%) nifios, seguido por el Poblado Miguel Aleman
con 3 (5.5%) casos (importante mencionar que el Poblado Miguel Aleméan
pertenece a Hermosillo), mientras Caborca y Navojoa le siguen con 2 (2.6%)
casos cada uno. Otros Municipios presentaron 1 caso, con un total de 19 (34.6%)

pacientes, a destacar un caso proveniente de Honduras.
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Cuadro 1. Caracteristicas epidemiolégicas de los pacientes con
infecciones respiratorias inferiores, HIES, periodo 2021-2023

n=55 %
Ao
2021 18 32.7
2022 28 50.9
2023 9 16.4
Sexo
Femenino 30 545
Masculino 25 455
Grupo etario
Lactante menor 22 40.0
Lactante mayor 9 16.4
Preescolar 11 20.0
Escolar 5 9.1
Adolescente 8 14.5
Ciudad de residencia
Hermosillo 29 52.7
Poblado Miguel Aleman* 3 55
Caborca 2 3.6
Navojoa 2 3.6
Otros** 19 34.6

*Pertenece al Municipio de HMO
**Migrante de Honduras



En lo que se refiere al tipo de infeccion respiratoria, se categorizé a 20 (36.4%)
pacientes dentro de neumonia adquirida en la comunidad con panel respiratorio
viral negativo, es decir, sin etiologia, en segundo lugar, se reportaron 16 (29.1%)
casos de COVID-19, seguidos por 12 (21.8%) casos de bronquiolitis, finalmente
7 (12.7%) casos de neumonia con agente viral identificado.

En cuanto a las caracteristicas radiolégicas de torax, el patrén intersticial fue el
mas frecuente, el cual tiene relacién con la etiologia viral, con un total de 37
(67.3%) casos, seguido por la afeccion alveolar con un total de 10 (18.2%)
pacientes, finalmente se encontré en 2 (3.6%) pacientes afectacion segmentaria.
En 6 (10.9%) pacientes no se observo cambios radiogréaficos.

En los 55 pacientes estudiados se evaludé la procalcitonina, cuyo valor de
referencia para considerarla positiva se sitla de acuerdo a la bibliografia >0.5
ng/ml. Por encima de este valor se situaron 12 (21.8%) nifios, es decir, los 45
(78.2%) pacientes restantes contaron con resultado negativo.

En lo que se refiere a sobreinfeccion, la gran mayoria no la presenté, con un total
de 45 (81.8%) casos, mientras 10 (18.2%) pacientes se sobreinfectaron.

Dentro de las comorbilidades o factores de riesgo mas frecuentes tenemos a
pacientes con trastornos neuroldgicos con 7 (12.7%) casos, las cardiopatias se
encuentran en el tercer lugar con 6 (10.9%) pacientes. Otra comorbilidad
importante en el estudio fueron las neoplasias con 5 (9.1%) nifios. Los 37

(67.3%) casos restantes no presentaron ninguna condicion subyacente.

En cuanto al antecedente de lactancia, Unicamente 8 (14.5%) pacientes
recibieron durante sus primeros 6 meses de vida seno materna exclusivo. La
mayoria recibid lactancia mixta con un total de 25 (45.5%) casos, mientras 22

(40%) nifios recibieron formula.
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El estado nutricional es una condicién subyacente de gran relevancia. En nuestro
estudio la mayoria de los nifios contaban con un peso normal, con un total de 29
(52.8%) pacientes, la desnutricién se clasifica en leve, moderada, severa con 13

(23.6%), 7 (12.7%) y 4 (7.3%) casos respectivamente.

El estado de vacunacion se categoriz6 como completo e incompleto de acuerdo
a la edad correspondiente. Un total de 27 (49.1%) nifios contaban con su
esquema de vacunacion completo, mientras 28 (50.9%) pacientes contaban con

un esquema incompleto de acuerdo a la cartilla de vacunacion.
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Cuadro 2. Caracteristicas clinicas de los

pacientes con infecciones respiratorias inferiores, HIES

n=55 %
Infeccion respiratoria
Bronquiolitis 12 21.8
COVID-19 16 29.1
NAC sin etiologia 20 36.4
Neumonia viral 7 12.7
Radiografia de torax
Intersticial 37 67.3
Alveolar 10 18.2
Segmentaria 2 3.6
Normal 6 10.9
Procalcitonina
Positivo 12 21.8
Negativo 43 78.2
Sobreinfeccién
Positivo 10 18.2
Negativo 45 81.8
Comorbilidades
Neoplasia 5 9.1
Cardiopatia 6 10.9
Trastornos Neuroldgicos 7 12.7
Ninguna 37 67.3
Antecedente de lactancia materna
Lactancia materna exclusiva 8 14.5
Féormula 22 40.0
Mixta 25 45,5
Malnutricion
Desnutricion severa 4 7.3
Desnutricion moderada 7 12.7
Desnutricion leve 13 23.6
Normopeso 29 52.8
Sobrepeso 2 3.6
Vacunacion*
Incompleto 28 50.9
Completo 27 49.1

*Esquema de acuerdo al grupo de edad
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En cuanto a los microorganismos identificados por medio de panel viral
respiratorio, el virus sincitial respiratorio fue el agente viral mayormente
identificado en 16 (29.1%) pacientes, seguido por SARS-CoV-2 en 13 (23.6%)
nifios, se reportaron 3 (5.4%) casos de otros agentes virales. No fue posible
aislar un agente responsable en 23 casos, es decir, se contabilizd un total de 23

(41.9%) muestras negativas.

En cuanto a agentes bacterianos identificados, responsables de sobreinfeccion,
Streptococcus pneumoniae y Pseudomonas aeruginosa son responsables de 2
(7.2%) casos cada uno, mientras Klebsiella pneumoniae y Staphylococcus
aureus se aislaron en 1 (3.6%) paciente. En el nUmero restante de nifios, 49

(89.1%), no se aisl6 algun agente bacteriano.

De los 55 pacientes que formaron parte del estudio, fallecieron 19 (34.5%) nifios,

mientras 36 (65.5%) egresaron por mejoria.

La estancia hospitalaria se evalué por dias. Un total de 26 (47.2%) nifios
estuvieron >7 dias hospitalizados en la institucion, 20 (36.4%) pacientes entre 4-

7 dias, y 9 (16.4%) nifios tuvieron una estancia corta de 1-3 dias.
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Cuadro 3. Microorganismos identificados en los
pacientes con infecciones respiratorias agudas bajas,
HIES, periodo 2021-2023

n=55 %
Antigeno
Negativo 43 78.1
Positivo 12 21.9
Panel viral respiratorio
Influenza 1 1.8
Adenovirus 1 1.8
Metapneumovirus 1 1.8
SARS-Cov-2 13 23.6
Virus sincitial respiratorio 16 29.1
Negativo 23 41.9
Aislado
Klebsiella pneumoniae 1 1.8
Streptococcus pneumoniae 2 3.6
Pseudomonas aeruginosa 2 3.6
Staphylococcus aureus 1 1.8
No aplica 49 89.1
Condicion al egreso
Defuncion 19 34.5
Mejoria 36 65.5
Estancia hospitalaria (dias)
1-3 9 16.4
4-7 20 36.4

>7 26 47.2




Dentro de la identificacion de virus respiratorios y su relacién con la condicion de
egreso, el agente etiolégico mas frecuente fue el virus sincitial respiratorio con
16 casos, de los cuales 5 (26.3%) nifios fallecieron. En segundo lugar,
reportamos a SARS-CoV-2, responsable de 13 casos, en este grupo, 4 (21%)
pacientes fallecieron. De los 19 nifios que fallecieron en 9 (47.4%) no se identifico
un agente causal. Se reportd, ademas, 1 (5.3%) solo caso de influenza que

terminé en defuncién.
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Cuadro 4. Virus respiratorios y condicion de egreso, HIES 2021-2023

Defuncién Mejoria
Tipo de virus n=19 % n=36 %
Adenovirus 0 0.0 1 2.7
Influenza 1 5.3 0 0.0
Metapneumovirus 0 0.0 1 2.7
SARS-Cov-2 4 21 9 25
VSR 5 26.3 11 30.5

Negativo 9 47.4 14 39.1



En el cuadro 1. Describimos una mayor afeccion de IRAB en nifias que en nifios
(54.5% vs. 45.5% respectivamente). Dentro del sexo femenino se contabilizo un
total de 30 pacientes, de las cuales 8 (26.7%) fallecieron, mientras 22 (73.3%)
presentaron evolucion favorable. En el sexo masculino encontramos un total de
25 casos, de los cuales 11 (44%) nifios fallecieron, mientras 14 (56%) pacientes
egresaron por mejoria. Es decir, a pesar que en el sexo femenino fue mas
frecuente las IRAB, existi6 un mayor numero de defunciones en el sexo

masculino.
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Cuadro 5. Relacion entre condicion de egreso y sexo, HIES 2021-2023

Sexo

F (n=30) % M (n=25) %

Mejoria 22 73.3 14 56
Egreso

Defuncién 8 26.7 11 44

0.178
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En cuanto al grupo etario y su relacién con la condicién de egreso, 36 pacientes
presentaron evolucién favorable. En este grupo, 15 (41.7%) casos
correspondieron a lactantes menores, mientras 7 (19.4%) a lactantes mayores.
En lo que se refiere a preescolares, se reportaron 8 (22.3%) pacientes.
Finalmente, escolares y adolescentes se presentaron con 3 (8.3%) casos cada
uno. En el grupo de defunciones, 7 (36.8%) pacientes correspondian a lactantes
menores, 2 (10.6%) a lactantes mayores. En cuanto a preescolares y escolares,
se presentaron 3 (15.7%) y 2 (10.6%) casos, respectivamente. Finalmente, 5

(26.3) de los fallecimientos de produjeron en adolescentes.
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Cuadro 6. Relacion entre grupo etario y condicion de egreso.

Condicién de egreso

Grupo

etario

Egreso Defuncién
N=36 % N=19 % p
Lactantes 22 61.1 9 47.4
Preescolar 8 22.3 3 15.7
Escolar 3 8.3 2 10.6
Adolescente 3 8.3 5 26.3 0.244
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En cuanto a la relacién entre los virus identificados y el patrén radiologico, el
patron predominante fue el infiltrado intersticial, similar a la bibliografia descrita.
Excepto en 3 casos en los que se confirmd sobreinfecciébn por un agente
bacteriano, en los que se describié un patrén alveolar tipico de agentes como
Streptococcus pneumoniae. De todos los pacientes con radiografia de torax
descrita como intersticial, el principal agente responsable fue el virus sincitial
respiratorio en 14 (37.8%) pacientes, seguido por SARS-CoV-2 con 9 (24.3%)
casos. En 13 (35.2%) nifios no se identificd un virus respiratorio, sin embargo,
se describi6 un infiltrado intersticial. De los 55 pacientes estudiados, Unicamente

6 (3.3%), presentaron a su ingreso una radiografia de térax normal.
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Cuadro 7. Panel viral respiratorio y radiografia de térax, HIES 2021-2023

Radiografia de torax

Panel viral

respiratorio

Intersticial Alveolar | Segmentaria | Normal

N=37| % | N=10| % N=2 % | N=6| %
VSR 14 378 1 10 1 50 0 00
SARS-COV-2 9 24.3 0 0.0 1 50 3 50
Adenovirus 0 0.0 1 10 0 0.0 0 0.0
Metapneumovirus 1 2.7 0 0.0 0 0.0 0 0.0
Influenza 0 0.0 1 10 0 0.0 0 00
Negativo 13 352 7 70 0 0 3 50
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En cuanto al estado de vacunacion, se clasificO de acuerdo a la edad en
completo e incompleto. En el grupo que tuvo evolucion favorable, 16 (44.4%)
nifios tuvieron su esquema de vacunacion completo. Mientras 20 (55.6%)
pacientes tuvieron su esquema incompleto. En el grupo de nifios que fallecieron,
11 (57.9%) de ellos presentaron vacunacién completa, mientras 8 (42.1%)

pacientes presentaron vacunacion incompleta.
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Cuadro 8. Estado de vacunacion acorde a la edad y su relacién con la

condicion de egreso, HIES 2021-2023.

Condicién de egreso
Mejoria Defuncion
N=36 % N=19 % p
Completa* 16 44.4% 11 57.9%
Vacunacion
Incompleta 20  55.6% 8 42.1% 0.342

*Acorde a
edad
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En lo que se refiere al tipo de infeccidn respiratoria aguda baja, en el grupo de
pacientes con bronquiolitis, 9 (25%) nifios evolucionaron favorablemente,
mientras 3 (15.8%) fallecieron. Los pacientes con diagnostico de COVID-19,
tuvieron un desenlace similar, 9 (25%) egresaron, sin embargo, 7 (36.8%)
pacientes fallecieron. En 7 nifios se clasificd su IRAB como neumonia viral, en
este grupo 3 (15.8%) pacientes fallecieron, mientras 4 (11.1%) egresaron por
mejoria. Finalmente, 20 casos se clasificaron dentro de neumonia adquirida en
la comunidad sin etiologia, en este grupo 6 (31.6%) pacientes fallecieron, y 14

(38.9%) nifios egresaron por mejoria clinica.
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Cuadro 9. Tipo de infeccién respiratoria aguda baja y condicion de egreso,

HIES 2021—2023.

Tipode  Bronquiolitis
IRAB COVID-19
Neumonia viral
NAC sin

etiologia

=36

4
14

Mejoria
%
25
25
11.1
38.9

Defuncion
N=19 %
3 15.8
7 36.8
3 15.8
6

31.6
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El tipo de lactancia fue otra variable a analizar. De los 55 pacientes que
ingresaron al estudio, 36 nifios egresaron por mejoria, dentro de este grupo, 19
(52.8%) pacientes recibié lactancia mixta. Seguido de 9 (25%) nifios que
recibieron férmula. Por dltimo, Unicamente 8 (22.2%) pacientes recibieron
lactancia materna exclusiva, este Ultimo grupo no presentd defunciones. Las
defunciones se produjeron en pacientes con antecedente de lactancia con

férmula y lactancia mixta, con 13 (68.4%) y 6 (31.6%) nifios respectivamente.
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Cuadro 10. Relacion entre tipo de lactancia y condicion de egreso, HIES 2021-

2023
Mejoria Defuncion
N=36 % N=19 %
Exclusiva 8 22.2 0 0.0
Formula 9 25 13 68.4
Mixta 19 52.8 6 31.6
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De los 19 pacientes que fallecieron, 7 (36.8%) nifios no presentaron factores de
riesgo identificables. 6 (31.6%) pacientes presentaron algun tipo de cardiopatia,
lo relevante es que todos estos nifios con IRAB fallecieron. Tres (15.8%)
pacientes que padecian algun trastorno neurolégico fallecieron. En cuanto a

neoplasias, 3 (15.8%) nifos fallecieron.
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Cuadro 11. Factores de riesgo y condicion de egreso, HIES 2021-2023

Mejoria Defuncion
N=36 | % N=19 | %
Neoplasia 2 5.6 3 15.8
Cardiopatia 0 0.0 6 31.6
Factores de | Trastorno 4 111 3 15.8
riesgo neurolégico
Ninguna 30 83.3 7 36.8

]
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En el grupo de pacientes que fallecieron y su relacion con la estancia
hospitalaria, se debe destacar que el 79% de las defunciones ocurrieron en nifios
con estancia hospitalaria > 4 dias. Especificamente, 4 (21%) pacientes tuvieron
una estancia hospitalaria entre 1-3 dias, 9 nifios (47.4%) una estancia entre 4-7
dias. Finalmente, se reportaron 6 (31.6%) defunciones en pacientes con una

estancia hospitalaria >7 dias.
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Cuadro 12. Relacion entre tiempo de estancia hospitalaria y condicion de

egreso.
Condicién de egreso
Tiempo de Defuncién Mejoria
estancia N=19 % N=36 % p
hospitalaria 1-3 dias 4 21 5 13.9
4-7 dias 9 47,4 11 30.6
>7 dias 6 31.6 20 55.5 0.277

| |
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En cuanto al estado nutricional, de los 36 pacientes que presentaron evolucion
favorable, 24 (66.6%) tenian un IMC normal. En este grupo Unicamente 1 (2.8%)
nifio tenia sobrepeso. De los que presentaban desnutricion, 8 (22.2%) se
clasificaron como leve, 1 (2.8%) paciente como moderado, y finalmente, 2 casos
(5.6%) como severa. En el grupo de defunciones, 5 (26.3%) pacientes que
fallecieron presentaban a su ingreso un peso normal, 1 (5.4%) nifio presento
sobrepeso. En lo que se refiere a desnutricion, 4 (21%) casos se clasificaron

como leve, 7 (36.8%) como moderada y 2 (10.5%) como severa.
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Cuadro 13. Relacion entre estado nutricional y condicion de egreso.

Condicion de egreso

Mejoria Defuncion
N=36 % N=19 % p
Estado  Desnutriciéon 11 30.6 13 68.3

nutricional - iy qesnutricion 25 69.4 6 317 0.079



DISCUSION

En el estudio se describe un mayor nimero de casos en el sexo femenino
(54.5%), sin embargo, la mortalidad fue mayor en varones. El rol del sexo como
factor de riesgo de IRAB permanece incierto, y no existe un consenso claro en
la literatura (23). Sin embargo, el sexo masculino parece estar mas propenso a
presentar infecciones respiratorias (23, 24). La menor afectacibn en mujeres
podria explicarse por su mayor respuesta Thl. De hecho, informacion en la que
se atribuye esta mayor mortalidad a factores hormonales e inmunolégicos. El
estrogeno cumple un papel importante en la liberacion de Inmunoglobulina G e
inmunoglobulina M. Ayuda, ademas, a la liberacion de 6xido nitrico, capaz de
reprimir la replicacion viral y generar vasodilatacion, disminuyendo el riesgo
cardiovascular. Por otro lado, los andrégenos, inhiben la liberacion de
Inmunoglobulina G y M, también es capaz de regular la transcripcion de la
proteasa transmembrana serina 2, proteina que facilita la fusion de la membrana
viral y celular (24). Esta susceptibilidad fue mas evidente durante la pandemia
de COVID-19, en las que pacientes del sexo masculino tenian mayor riesgo de

desarrollar manifestaciones graves (25).

Importante destacar que de 55 pacientes que formaron parte del estudio, 22
(40%) correspondian a lactantes menores, es decir <12 meses. Esto guarda
relacion con lo descrito en la bibliografia (24), en la que se detalla que la mayoria
de casos se reporta en este grupo etario. Ademas, en el grupo de defunciones,
7 (36.8%) lactantes menores fallecieron, siendo el grupo etario con mayor
mortalidad. La edad se ha asociado con una mayor incidencia de infecciones
respiratorias en la poblacion pediatrica, siendo los menores de 18 meses los mas

vulnerables a presentar neumonia adquirida en la comunidad. De hecho, hasta
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dos-tercios de los casos se concentran en este grupo de edad (23, 24, 25). En la
bibliografia, el 41% de los nifios del grupo de casos eran menores de 1 afio,
mientras el de control solo el 20.4% correspondia a menores de 1 afio de edad
(22). Esto guardia relacién con los resultados obtenidos en el presente estudio,

en el que el 40% de los nifios eran lactantes menores (<12 meses).

En cuanto a la lactancia, es evidente que el seno materno fortalece el sistema
inmune, generando proteccion frente a diversas infecciones. La leche materna
ofrece una gran cantidad de componentes bioactivos como leucocitos, citocinas,
factores de crecimiento e inmunoglobulinas. Ademas, es capaz de ofrecer
inmunidad pasiva durante la etapa neonatal al inducir el desarrollo del
microbioma, metabolitos claves para el sistema inmune y moduladores como
anticuerpos IgA (11,12). Desde hace décadas se ha discutido el papel de la
lactancia materna exclusiva y su impacto en la incidencia y severidad de las
infecciones respiratorias bajas, especialmente en bronquiolitis. En el estudio, de
un total de 55 pacientes, Unicamente 8 (22%) recibieron lactancia materna
exclusiva, sin presentarse defunciones. 19 pacientes fallecieron, en este grupo,
13 niflos (68.4%) tenian antecedente de lactancia con férmula y 6 (31.6%)
antecedente de lactancia mixta. Los estudios en cuanto al impacto en mortalidad
no son concluyentes, sin embargo, en una revision sisteméatica 18 de 19 articulos
sugieren gue la lactancia materna exclusiva a libre demanda los primeros 6
meses de vida se asocia a un menor riesgo de hospitalizacién y menor estancia
en unidad de cuidados intensivos (9, 11). En otro estudio de casos y controles
realizado en Brasil, no hubo diferencia entre los dos grupos con respecto a

lactancia materna exclusiva durante 4 a 6 meses (23).
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Un meta-andlisis publicado en 2017 confirm6 que la desnutricion era un factor
de riesgo para presentar IRAB, especialmente, bronquiolitis y neumonia (4). Se
mostrd una asociacién significativa entre el bajo peso para la edad e infeccion
grave en los paises en desarrollo. Sin embargo, no se encontro tal asociacion en
los estudios llevados a cabo en paises industrializados (23). En el presente
estudio, 13 de 19 pacientes que fallecieron presentaban desnutricion, es decir,
el 68.3% de los nifios que fallecieron con IRAB presentaban algun grado de

desnutricion.

Méas de la mitad de los ingresos hospitalarios relacionados con infecciones
agudas del tracto respiratorio en lactantes con cardiopatias se deben a
bronquiolitis lo que se relaciona con mayor estancia hospitalaria y mortalidad
(21). Cabalka describi6 que los pacientes con cardiopatias con flujo pulmonar
aumentado, es decir, de izquierda a derecha, puede cursar con un aumento de
este flujo pulmonar generando edema pulmonar y disminucion de la capacidad
residual funcional (22). Esta alteracion en la mecénica pulmonar conduce a
areas de atelectasia y desequilibrio entre ventilacién y perfusion, lo que en ultima
instancia conduce a hipoxia. Los pacientes con cardiopatia congénita pueden
experimentar una intensificacion en su hipoxia debido a reducciones
relacionadas con el volumen pulmonar y el diametro de las vias respiratorias.
(22,25). Estudios previos indican tasas de mortalidad de hasta 37% para
pacientes con cardiopatias e infectados por virus sincitial respiratorio (22), sin
embargo, estudios mas recientes sugieren tasas de mortalidad <2% (7). En el
presente estudio todos los pacientes (6 nifios) cardidpatas con una IRAB
fallecieron. En tres se aisl6 SARS-CoV-2, mientras en 1 caso virus sincitial

respiratorio. En los dos casos restantes no se aislé un patégeno. Destacar que
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5 de estos pacientes ya contaban con diagndéstico a su ingreso, tratandose de
cardiopatias congénitas de flujo pulmonar aumentado, el caso restante se llegé
al diagnéstico mediante ecocardiografia durante su hospitalizacion. Esta
comorbilidad tuvo un impacto absolutamente negativo en el desenlace de los

pacientes.

La sobreinfeccion bacteriana o viral en influenza es responsable de alta
morbilidad y mortalidad principalmente en la edad pediatrica. Los mecanismos
de sobreinfeccion son complejos (19). Existe informacion importante a partir de
la pandemia por influenza en el afio 2009, los cuales muestran una frecuencia
extremadamente alta de colonizacién pulmonar por especies bacterianas que se
encuentran comunmente en la nasofaringe (20). La sobreinfeccion bacteriana es
facilitada por la citopatologia inducida por el virus y el deterioro inmunolégico
resultante, que puede ser, en parte por la sobreproduccion de citocinas
inflamatorias, ademas, de la modificacion de la respuesta inmune, ya sea por la
disminucién de la capacidad del huésped para eliminar esta bacteria o por la
amplificacion de la respuesta inflamatoria. De hecho, la cascada inflamatoria
contribuye a la gravedad de la infeccion resultante. La influenza A es la cepa
dominante asociada con sobreinfeccién bacteriana. (18, 19, 20). Sin embargo, la
influenza B, aunque se considera que tiene menos impacto en cuanto a
morbilidad y mortalidad, toma relevancia en la edad pediatrica. Se reporta un
porcentaje de sobreinfeccion bacteriana de hasta 30% en adultos mayores.
Porcentaje aun mayor en preescolares y lactantes, alcanzando un 40% (19). En
el presente estudio 10 pacientes presentaron sobreinfeccion bacteriana, de los
cuales 6 (60%)) fallecieron. Destacar que 3 de estos nifios presentaron neumonia

asociada a la ventilacion mecanica (NAVM), aislandose Pseudomonas
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aeruginosa productora de betalactamasas de espectro extendido (BLEE),
Klebsiella pneumoniae BLEE positivo y Staphylococcus aureus sensible a
meticilina. En un caso de influenza que requirié ventilacibn mecéanica se aislo
neumococo en hemocultivos tomados a su ingreso, no se tomé muestra de
aspirado bronquial. El paciente fallecio a las 72 horas de su ingreso por choque

séptico y falla organica multiple subsecuente.

CONCLUSIONES

Se observo que las cardiopatias constituyeron el principal factor de riesgo
asociado a mortalidad, esto es mas evidente, en las cardiopatias de flujo
pulmonar aumentado, lo cual guarda relacion con lo descrito previamente.
Dentro de la malnutricion, la desnutricidn es otro factor a considerar, ya que mas
de dos-tercios de las defunciones correspondieron a nifios con algun grado de
desnutricion (leve, moderada o severa). El grupo etario mas afectado con IRAB,
y en el que méas defunciones se presentaron correspondieron a lactantes

menores, lo que guarda estrecha relacion con lo revisado.

Es primordial el seguimiento del paciente pediatrico. Fomentar el control de nifio
sano, cada mes hasta los 12 meses de edad, asi como las consultas
subsecuentes, con el objetivo de identificar comorbilidades y factores de riesgo
gue podrian complicar la evolucién de una infeccidn respiratoria aguda. Estas
consultas son claves, ademas, para el seguimiento ponderal del nifio y la
educacién de la madre en cuanto a vacunacion oportuna e identificacion

temprana de signos de alarma.
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