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1. Antecedentes.

Segun la OMS, la neumonia y la diarrea son las 2 causas infecciosas mas
frecuentes en nifos menores de 5 afos en el mundo, responsables de 1.5
millones de muertes anualmente. En el afio 2013 correspondieron al 15% y 9%
respectivamente, de los 6.3 millones de muertes en nifios menores de 5 afos. En
nuestro pais segun la Secretaria de Salud, las infecciones respiratorias agudas
son la primera causa de enfermedad a nivel nacional constituyendo 27,493, 239
casos reportados en el aiio 2014 en el que la neumonia ocupa el lugar 19 en las
20 principales causas de enfermedad con 174,748 casos, de los cuales 51,893
casos (29%) son en menores de 5 afos, y 21,404 casos (12%) en menores de 1
afo. Se estima que hasta en un 70% de los casos de infecciones respiratorias

altas y bajas la etiologia es viral.

Se han reportado que algunos virus como adenovirus o bocavirus pueden persistir
hasta 6 meses después de una infeccion aguda, sin que los pacientes presenten
sintomas respiratorios. Se ha detectado rinovirus hasta 1 mes después de una
infeccién aguda, en nifios sin sintomas respiratorios.'*°

Se desconoce el momento en que los virus entran al organismo y si son
comensales de las vias respiratorias 0 solo causan enfermedad y son eliminados

después de una infeccién aguda.

2. Justificacion.

En México existe poca informacion acerca de la prevalencia de virus respiratorios
como causantes de cuadros respiratorios agudos en la poblacion pediatrica, y aun
mas, no existen estudios que investiguen la presencia de virus respiratorios en
pacientes asintomaticos mediante métodos moleculares?, lo cual permita dilucidar
el papel preciso que puedan tener estos en la patogénesis del cuadro agudo, o su

persistencia como patdgenos o colonizadores posteriores a la infeccidn previa.



3. Marco Teorico.

3.1 Introduccion.

Las ultimas técnicas de deteccién de patégenos mediante la toma y amplificacion
de material genético han permitido la deteccion de patdgenos anteriormente
desconocidos, dentro de los cuales se han identificado virus respiratorios que
incluso se encuentran presentes en individuos virtualmente sanos, y no siguen los

postulados de Koch.*

El método de deteccion molecular que actualmente ha demostrado su utilidad
clinica en la deteccién de virus respiratorios es la reaccion en cadera de
polimerasa multiplex en tiempo real, la cual provee de mayor sensibilidad y
especificidad y ha desplazado el método de cultivo viral e identificacion mediante

inmunoflourescencia indirecta, debido a su rapidez y costo.*>®’

El papel de los virus respiratorios como posibles causantes de las infecciones
respiratorias agudas se ha descrito y demostrado ampliamente. Por otro lado,
algunos virus han sido detectados en las vias aéreas de individuos en ausencia de
datos clinicos de infeccion respiratoria aguda®®, los cual abre una interrogante

acerca de cual es el papel de estos virus en la patogénesis de enfermedad.



3.2 Etiologia vy prevalencia en México.

Existen algunos estudios mexicanos acerca de la epidemiologia de patdégenos
respiratorios. Cabello y colaboradores reportan 65% de incidencia de infeccidon
respiratoria por virus, 13% por bacterias y 22% por ambas en nifios menores de 5
afios de edad, siendo los virus sincicial respiratorio Influenza A y Parainfluenza los
mas frecuentes, seguido de adenovirus e Influenza B. Sin embargo, solo tuvieron
38 aislamientos bacterianos y solo describen que Haemophilus sp fue el mas

frecuente®.

Noyola y cols. reportan en San Luis Potosi una alta deteccién de VSR asociado a
un gran numero de neumonias'®, con una participacion viral de al menos 47% de
virus respiratorios en infecciones de vias respiratorias bajas que requieren
hospitalizacion, siendo VSR el mas frecuente en nifios de 1 a 14 anos de edad”;y
de los nifios menores de 3 afos de edad encontré VSR en 24.8% en nifios con

infecciones respiratorias agudas, siendo el 66% menores de 1 afio .

En Yucatan encuentran una incidencia de Influenza A en 9% de infecciones
respiratorias agudas y un 12% de pacientes hospitalizados por neumonia de la
comunidad™. En Yucatdn también se ha reportado la presencia de

Metapneumovirus humano como causante de infecciones respiratorias en nifios™.

Manjarrez en ciudad Nezahualcéyotl, Estado de México reporta una frecuencia de
56% de virus en nifos menores de 1 afo de edad con sintomas respiratorios,
siendo el Virus Sincicial Respiratorio el virus con mayor prevalencia, y con mayor
frecuencia de deteccion en el periodo de invierno-primavera en poblacién

abierta’®.



El grupo de Noyola en San Luis Potosi ha estudiado la presencia de
Metapneumovirus humano en México, el cual es un virus de reciente descripcion
como un patdégeno asociado a infecciones respiratorias en nifios, encontrando un
10% de deteccién en nifios menores de 3 anos de edad y la segunda causa

después de VSR de infecciones respiratorias bajas en menores de 3 afios'®.

Wong y colaboradores reportan en el estado de Veracruz en 525 nifios de 1 mes a
15 afnos de edad, que acudieron a consulta externa por un cuadro de vias
respiratorias superiores, y en el que se utilizaron técnicas moleculares multiplex
para busqueda de virus respiratorios, encontrando un 71.6% de positividad a virus,
los 2 patégenos mas frecuentes fueron VSR en 19.6% y rinovirus 17.5%, seguido
de parainfluenza 10.5%, influenza 10.4%, coronavirus 8.7%, adenovirus 7.2%,

enterovirus 5.9%, metapneumovirus 5.3% y bocavirus en 2.5%."

A lo largo de América Latina, estudios recientes, concuerdan con lo observado en
nuestro pais. En el 2014, Florencia Lucion y cols. mediante inmunofluorescencia
indirecta, encontraron una mayor deteccion para RSV con un 81.8%, seguido por
influenza, parainfluenza, y adenovirus, el 74.2% de los pacientes positivos para
RSV fueron menores de 1 afio de edad, con una baja letalidad 1.9% y una mayor

incidencia estacional durante mayo a julio.®



3.3 Virus sincicial, el gran responsable.

Los estudios internacionales mas recientes, apoyan lo reportado en la literatura
nacional y de latinoamérica, enmarcando al Virus Sincicial Respiratorio como el
agente observado con mayor frecuencia en los pacientes en este rango de edad
que requirieron hospitalizacion'®'%%. Asi mismo, se encontré un incremento del
riesgo relativo de infeccion respiratoria aguda en pacientes con deteccién positiva
para dicho virus, seguido de otros virus respiratorios como influenza,
parainfluenza, metapneumovirus y rinovirus (HRV), comparado con los controles
asintomaticos. Lo cual no fue estadisticamente representativo para aquellos

pacientes con deteccion positiva para adenovirus, bocavirus y coronavirus. ™

La asociacion entre RSV e infeccion respiratoria aguda que requiere
hospitalizacion, continua siendo mas marcada en aquellos pacientes
diagnosticados con bronquiolitis, con un 72% de positivos para RSV, seguido de

HRV con un 25%, segtin Mansbach y cols.?

Por otra parte, un estudio llevado a cabo con pacientes asintomaticos, que
comparé la deteccién de RSV y HRV, encontré una mayor porcentaje de pacientes
positivos para HRV (14.5%), y muy bajo para RSV (1.8%), lo cual, apoya la
relacion existente entre RSV y la presencia de datos clinicos de infeccion

respiratoria aguda.?’



3.4 Nuevos patdgenos: bocavirus.

El diagnostico molecular ha agregado nuevos agentes al catalogo de virus
respiratorios, uno de ellos recientemente estudiado en latinoamérica es el
Bocavirus (HBoV), del cual Deluca y cols. describieron una frecuencia del 7.4% en
muestras de pacientes con infeccion respiratoria aguda, con un patrén estacional
durante junio a septiembre e identificAndose como patégeno unico en el 50% de

los casos, predominantemente en el grupo etario de 6 a 18 meses.?

De acuerdo a lo reportado con la literatura internacional, se observan resultados
similares, y una asociacion entre la carga viral y la severidad de los sintomas en la
infeccion por bocavirus, Principi y cols. reportan una frecuencia del 5.7%, con
HBoV como unico agente causal en el 54.8% de los casos, y un grupo etario
predominante (53.8%) entre los 12 y 24 meses, en este estudio correlacionaron la
severidad de los sintomas con la carga viral, a mayor carga viral, mas dias de

hospitalizacion y uso de aerosoles.?®

Por otro lado, Zhou y cols. concluyeron que la presencia de una carga viral mayor,
se asocio a la ausencia de coinfeccién y nuevamente a mayor severidad de los
sintomas, es decir, apoyando la posibilidad de que la deteccion de HBoV sea la

causa del cuadro respiratorio.?*
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3.5 Rinovirus: Genotipo vy severidad, v su relacidn con cronicidad.

En América Latina, desde la introduccion de los métodos de diagndstico
molecular, se ha logrado demostrar lo descrito a nivel internacional con respecto a
la variabilidad clinica que presentan diversos genotipos de virus, especificamente
rinovirus (HRV), en el cual se ha descrito la presencia de presencia de fiebre,
hiporexia y malestar general asociado al genotipo B, y la asociacion con severidad

por mayor requerimiento de oxigeno y dias de hospitalizacion con el HRV tipo C.%

Jartti y cols, describen la relacién existente entre la infeccidn por rinovirus y la
presencia de sibilancias y mayor severidad en el cuadro inicial de la bronquiolitis
por dicho agente, sin embargo, también encontraron una menor duracion de los

dias de estancia hospitalaria.?®

Por otro lado, a diferencia de otros virus asociados a persistencia, como
adenovirus, en rinovirus no se ha demostrado la persistencia de infeccion por mas
de 28 dias.”’

11



3.6 Adenovirus: ¢ distribucidon geoqgrafica, coinfeccion o estado de portador?

De acuerdo a los reportes recientes de deteccion de virus respiratorios en paises
africanos, se ha encontrado una mayor prevalencia de adenovirus asociados a
infeccion de vias respiratorias. Lekana-Douki y cols., describen una frecuencia del
17.5%, seguido de parainfluenza, enterovirus, virus sincicial respiratorio, e
influenza en infeccion de vias respiratorias similar a influenza®. Asi mismo,
Kenmoe y cols., reportan una frecuencia del 27.3% para adenovirus, seguido de

RSV, HRV, HBov, influenza y parainfluenza, coronavirus y metapneumovirus.?®

Otro estudio mas, realizado por Esposito y cols. en lItalia, reportd que este agente
no se encuentra frecuentemente asociado a infecciones severas, por poco
involucro de la via respiratoria inferior, menor hospitalizacion y presencia de

sibilancias en comparacion con los casos negativos para AdV.*

Esto contrasta con el hecho de que se ha reportado como coinfecciéon en algunas
series, como colonizador hasta por 6 meses, y tal y como lo encontramos en el
reporte de nuestro hospital, presente predominantemente en individuos

asintomaticos.
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3.7 Coronavirus: un asesino emergente.

En los anos 60’s se describieron los coronavirus. Estos incluian 3 grupos
serologicos principalmente, de los cuales el grupo | la cepa 229E y del grupo Il la
cepa OC43 han sido los mas estudiados hasta la aparicion del SARS-CoV en
2002.

Los coronavirus son virus de RNA de cadena simple de sentido positivo*®. En
otofo del 2002 en la provincia de Guandong en China aparecié un nuevo virus
respiratorio. La enfermedad se asociaba a hipoxia y falla respiratoria rapida
designada sindrome respiratorio agudo severo (SARS). Se encontré que un
coronavirus nuevo era la causa de ésta enfermedad, SARS-CoV3'%23% Entre
noviembre de 2002 y julio del 2003, el SARS-CoV infectdé mas de 8000 personas y
causo 800 muertes en 32 paises. No hay evidencia serolégica de infecciones
previas en personas sanas, lo que sugiere que el SARS-CoV es un virus
emergente en los humanos. La manifestacion primaria es fiebre, neumonia, con
alteracién pulmonar difusa e hipoxia importante. Otras manifestaciones son
diarrea, linfopenia y alteraciones hepaticas. La mortalidad en adultos es de 10% a
17%.

13



La enfermedad es mucho mas leve en nifios, en una serie reportada de 10 nifios
con SARS no hubo muertes, todos presentaron fiebre y linfopenia, y 9 de 10
tuvieron radiografias alteradas. Todos recibieron esteroides y el cuadro cedié en
48 horas. Solo 1 nifio requirid ventilacion mecanica®. La infeccion por SARS-CoV
en nifos es al parecer relativamente leve comparada con adultos. Se han
observado 2 patrones de enfermedad. Los nifios pequefios presentan rinorrea
importante, tos y diarrea, mientras que nifios mayores presentan malestar,
mialgias y escalofrios semejante a los adultos. Se observa fiebre, linfopenia, y
anomalias radiograficas en todas las edades. No hay predominancia de género y

todos los nifios se recuperaron completamente sin secuelas a largo plazo™.

En 2004 2 grupos holandeses reportaron simultaneamente otro nuevo coronavirus
humano llamado HCoV-NL, que fue cultivado de especimenes respiratorios
colectados de nifios con bronquiolitis®®, éste virus pertenece al grupo | y tiene
relacion estrecha con el 229E. Se han reportado en varios estudios una
prevalencia desde 1% hasta 7%>%%"3%% |a edad de presentacion mas frecuente
es de 6 meses con un rango de 1 dia a 5 anos. Los sintomas mas frecuentes son
tos, rinorrea, fiebre, taquipnea y alteraciones pulmonares, frecuentemente con

anomalias radiograficas.
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3.8 Co-infeccion: ¢ Un factor protector?

En Espana, Martinez-Riog y cols. describieron una relaciéon inversamente
proporcional entre el numero de virus detectados en el aspirado nasofaringeo, y la
necesidad de oxigenoterapia y los dias de hospitalizacién®. Lo anterior plantea la
pregunta de si las infecciones por virus respiratorios se producen ante la presencia
de un solo agente causal, o hay una verdadera asociacién que favorezca la

aparicion de enfermedad.

Sakwinska y cols, describen una situacion similar, encontrando una relacion entre
la mayor diversidad y menor poblacion de microbiota bacteriana en pacientes que
se encontraron sanos. Planteando la hipétesis de que esto podria formar parte de
un factor que protege del sobrecrecimiento de otros agentes bacterianos, tal como

sucede a nivel del aparato gastrointestinal*’.

15



4. Objetivo general:

Determinar si se detectan virus respiratorios en la nasofaringe de nifios menores

de cinco afos, sin patologia respiratoria.

5. Objetivos especificos:

1. Determinar qué tipo de virus existen en el tracto respiratorio de nifios sanos.
Preguntas de investigacion:

» ¢Existen virus en el tracto nasofaringeo de nifios sanos menores de

5 afios de edad sin sintomas respiratorios?

» ¢ Qué tipos de virus pueden estar presentes en las vias respiratorias

de los nifios sanos menores de 5 afos?

6. Hipotesis:

Se encontraran virus respiratorios probablemente rinovirus y adenovirus en nifos

menores de 5 afnos sin sintomas respiratorios..

7. Diseio de la investigacion:

Estudio clinico, observacional, descriptivo, transversal.

16



8. Criterios de Inclusion:

Nifilos de 1 mes a 5 afnos de edad pacientes del Hospital General de México.
Hospitalizados en el Servicio de pediatria para cirugia electiva.

Ausencia de sintomas respiratorios en al menos 15 dias previos a la toma de la

muestra.

9. Criterios de exclusion:

Labio y paladar hendido.
Pacientes programados para cirugia de amigdalectomia o adenoidectomia.

Pacientes con adenitis mesentérica.

10. Criterios de eliminacion:

Muestra insuficiente para determinar virus respiratorios

17



11. Material y métodos.

11.1 Procedimiento del estudio

Se incluyeron nifios de 1 mes a 5 afos de edad, pacientes del Servicio de
Pediatria del Hospital General de México, que estuvieran hospitalizados para
cirugia electiva, sin sintomas respiratorios por lo menos 15 dias antes de la
hospitalizacion, mediante la recoleccién de muestras de casos consecutivos. Se
invitd a los padres o tutores para que su hijo participara en el estudio firmando una
carta de consentimiento informado. Se llené un formato de datos disefiado para

este estudio.

Se realizdé un lavado nasal para la identificacion de material genético viral (PCR

multiplex en tiempo real).

11.2 Lavados nasofaringeos

Los pacientes se ubican en posicion semi sentada, sobre una camilla o sostenidos
por la madre. Mediante una jeringa, un operador instila 1 a 1.5 ml de suero salino
estéril en una narina, mientras se inmoviliza la cabeza del nifio ligeramente
inclinada hacia atras, sosteniéndola por la frente. Utilizando una punta de plastico
roma conectada a una jeringa, después de instilar la solucion fisiolégica
inmediatamente después se aspira el fluido instilado. Este se coloca en un tubo
que contiene medio viral y otro tanto en un medio con solucion fisiologica. El
mismo procedimiento se realiza en la narina opuesta. Una vez finalizado el lavado
se agrega un estabilizador viral que contiene anfotericina B 2.5 mg/mL, penicilina
G 10,000 Ul/mL, sulfato de estreptomicina 50,000 Mg/mL y albumina bovina al
0.5%. Se cierra el tubo con una tapa rosca, se invierte varias veces para mezclar
la muestra con el estabilizador y se deposita en un recipiente con hielo para su

transporte al refrigerador y su envio al laboratorio.

18



11.3 Determinacion de virus respiratorios mediante RT-PCR multiplex

Las muestras de lavados nasales fueron procesadas en el Laboratorio de
Infectologia de la Unidad de Medicina Experimental, UNAM mediante la técnica de
RT-PCR Anyplex Multiplex (RV16, RV7G01Y, DPO/TOCE Seegene) para 16 virus
respiratorios: influenza A, influenza B, parainfluenza 1, 2, 3 y 4, adenovirus,
virussincicial respiratorio A y B, metapneumovirus, coronavirus NL63, 229E, OC43,

rinovirus A,B, bocavirus, y enterovirus.

El material genético viral (RNA /DNA) de las muestras se obtuvo empleando el kit
de extraccion ribospinrVD (Geneall). Los virus respiratorios se detectaron
empleando el método de DPO/TOCE Seegene. Brevemente, utilizando una RT-
PCR multiplex se amplificaron las regiones virales humanas (control) y virales de
interés, los productos de PCR se trataon con Exo/Sap para remover el exceso de
nucleodtidos y oligos. Posteriormente se llevé a cabo una segunda PCR empleando
oligos marcados con diferentes fluorocromos especificos para c/u de los virus,
finalizada la reaccidon se reveld6 empleando el sistema de PCR en tiempo Real

CFX96 (Bio-Rad) utilizando el software de analisis SeegeneViewer.

11.4 Anédlisis estadistico

Se utilizd estadistica univariada con porcentajes y medias para describir las
caracteristicas sociodemograficas. El analisis se realizé con el paquete estadistico
SPSS edicion 22.

19



12. Resultados.

Se incluyeron 22 pacientes hospitalizados para cirugia electiva en el Servicio de
Pediatria del Hospital General de México. EI 50% de la poblacién fueron
masculinos, la edad promedio fue de 25 meses, con un peso promedio (+DE) de
8.6+3.2 kg, y una talla promedio (+DE) de 76+12 cm. (Tabla 1).

Hosptal General de Mesieo
1)
Femening n (4 1)
Mastulinon (% 1)
Fdad X £ OF [meses Bils
Peso X £ DF K 3613
Tall X £ fom) 112

Tabla 1. Caracteristicas demograficas de los sujetos de estudio.

En nuestra muestra de pacientes estudiados, se encontré un 32% de pacientes
con deteccidn positiva de virus respiratorios en las muestras de lavados nasales

(Figura 1).

Se encontrdé adenovirus en 3 pacientes, rinovirus en 2 pacientes, virus sincicial
respiratorio en un paciente y en un paciente hubo una coinfeccién de adenovirus y

rinovirus (Figura 2).

Se observé adenovirus en marzo, abril y agosto, rinovirus en septiembre y octubre

y virus sincicial respiratorio en agosto y diciembre (Figura 3).
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Figura 1. Porcentaje de deteccion positiva viral (azul) en lavados nasales de

ninos.

Coinfecciones

g
T

Figura 2. NUmero de casos y virus detectados en pacientes sin sintomas

respiratorios del Hospital General de México.
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Figura 3. Temporalidad de virus respiratorios detectados en lavados nasales

de pacientes sin sintomas respiratorios. Hospital General de México.

A pesar de que se buscaron otros virus mediante la técnica de PCR multiplex solo
se observaron adenovirus, rinovirus y VSR. Otros virus que también son
detectados mediante el kit de PCR multiplex son influenza A, influenza B,
parainfluenza 1, 2, 3 y 4, metapneumovirus, coronavirus NL63, 229E, OCA43,
bocavirus, y enterovirus, mismos que no fueron detectados en ninguna de las

muestras estudiadas.
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13. Discusion.

Segun lo revisado en la literatura actual, la presencia de ciertos virus respiratorios
detectados en la nasofaringe de nifos sanos, podria tener utilidad clinica al
predecir la incidencia de nuevas infecciones. La identificacion del patégeno viral
especifico constituye un determinante en el curso clinico de la infeccion aguda, ya
sea modificando el riesgo de permanencia hospitalaria, de cronicidad, de uso de
medicamentos y a su vez, de la persistencia de sintomas cronicos a lo largo de
todo el aflo como en el caso de rinovirus y su asociacion con bronquiolitis, sobre

todo en pacientes inmunosuprimidos.

Ademas, parece haber una relacion entre la diversidad encontrada en la
nasofaringe de nifios sanos, con el riesgo de desarrollar infeccion, lo cual podria
permitir, por ejemplo, el uso de vacunas basadas en virus vivos atenuados para

disminuir el riesgo de infeccidn y sus complicaciones.

Entre las razones por las cuales adenovirus fue el mas detectado en nuestra
muestra, se plantea la posibilidad de deberse a que la poblacion atendida en el
servicio de Pediatria del Hospital General de México acude referida de otras areas
geograficas del pais, en la que la temperatura promedio es mas alta, lo cual,
aparentemente favorece la existencia de adenovirus y disminuye la frecuencia de
VSR, esto ha sido reportado en otros estudios en paises africados, donde el clima
es predominantemente caluroso y en los patrones epidemioldgicos estacionales
descritos en la literatura sin distintos. De la misma manera, no se ha encontrado

un patron de predominio estacional con respecto a rinovirus a lo largo del afio.
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Lo anterior, corrobora la presencia de variabilidad de acuerdo a las caracteristicas
demograficas, y de las condiciones climaticas predominantes en los lugares donde

habita la poblacién estudiada.

Algo que llama la atencidn es que no se pudo observar estacionalidad en los virus
respiratorios, esto probablemente es por un tamafio de muestra pequefa,
probablemente si se incrementa el numero de pacientes podria encontrarse algun

patron estacional.

Cabe senalar que se buscaron 16 virus mediante la técnica de PCR multiplex sin
embargo solo se detectaron adenovirus, rinovirus y VSR. Los otros virus que
también son detectados mediante el kit de PCR multiplex son influenza A,
influenza B, parainfluenza 1, 2, 3 y 4, metapneumovirus, coronavirus NL63, 229E,
OC43, bocavirus, y enterovirus. Esto podria sugerir que los probables virus que
pueden persistir en la nasofaringe de nifos sanos sin sintomas respiratorios son
adenovirus, rinovirus y VSR. Sin embargo, seria necesario realizar un estudio
prospectivo con un seguimiento para detectar si estos virus permanecen a lo largo
del tiempo, o si estos pacientes tuvieron una infeccion previa (mas de 1 mes) y

que los virus causantes de la infeccion hayan permanecido ahi durante 15 dias.

Se estima que el presente estudio descriptivo puede dar lugar al inicio de una
linea o cadena de investigacion relacionada por el tema, pues queda pendiente,
por ejemplo, conocer cdmo la presencia de virus respiratorios pueden afectar la
evolucion postoperatoria de los nifios; las repercusiones de la vacunacion frente a
estos virus; su influencia en el desarrollo de procesos infecciosos cronicos, entre

otros topicos.
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14. Conclusiones.

Se detectd material genético viral en un 32% de nifios de 1 mes a 5 afos de
edad, sin sintomas respiratorios, hospitalizados en el Servicio de Pediatria del

Hospital General de México programados para cirugia electiva.

El virus detectado mas frecuente fue adenovirus, seguido de rinovirus y VSR. Se

encontro una coinfeccidn de rinovirus y VSR en un paciente.

No se logré detectar estacionalidad.

Solo se detectaron 3 virus respiratorios, lo cual podria sugerir que rinovirus, VSR y

adenovirus pueden permanecer en la nasofaringe de nifios asintomaticos; y que

influenza A, influenza B, parainfluenza 1, 2, 3 y 4, metapneumovirus, coronavirus

NL63, 229E, OC43, bocavirus, y enterovirus probablemente no permanecen en la

nasofaringe.
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