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Hospital Infantil Privado de enero a diciembre de 2022.

2. Tesista: Daniel Alexandro Salinas Morales- Médico residente del curso de

especializacion en Pediatria.

Tutor: Dr. Francisco Javier Otero Mendoza- Médico especialista en Infectologia

Pediatrica.

3. Marco teodrico
Introduccién

La Neumonia adquirida en la comunidad es una infeccion del parénquima pulmonar
frecuente en nifios, principalmente menores de 5 afos. Es una de las principales

causas de morbilidad y mortalidad.

Los sintomas pueden variar segun el grupo de edad en el que se presente y van
desde leves hasta graves incluyendo fiebre, tos y dificultad para respirar.

La neumonia adquirida en la comunidad (NAC) puede ser causada por diferentes
agentes infecciosos como bacterias, virus y hongos, siendo la etiologia viral la que
ha tomado un papel importante, posterior a la incorporacion de vacunas contra
Haemophilus influenzae tipo b (Hib) y Estreptococo pneumoniae (S. pneumoniae) y
con la incorporacién de nuevas técnicas de deteccion por Reaccidén en cadena de
la polimerasa (PCR). Asi mismo con estas técnicas de deteccion de virus
especificos se ha podido documentar infecciones por mas de un virus y tratar de

explicar la relevancia clinica.

El diagnostico se basa en la evaluacién clinica, radiografia de térax y en algunos
casos pruebas de laboratorio, que nos permitan poder diferenciar o sospechar de

etiologia bacteriana para el uso o no te antibiéticos

El tratamiento de la NAC puede ser complejo debido a falta de consensos, el manejo
en general debe centrarse en identificar si los pacientes requieren manejo

ambulatorio u hospitalizado, el uso o no de antibiéticos, el tipo de antibidtico a



utilizar, la via de administracion, asi como terapias estudiadas de acuerdo con la

etiologia especifica como el uso de Oseltamivir en el caso de Influenza.

En la prevencion es importante mencionar el impacto de las vacunas en la
disminucién de la etiologia bacteriana, asi como en la mortalidad. De igual manera
la incorporacion de las medidas de proteccion personal posterior a la pandemia por

SARS CoV-2 y su afectacion en la etiologia.
Antecedentes

La definicibn de NAC es compleja y varia ampliamente en las diferentes guias.
Algunas se basan Unicamente en criterios clinicos, mientras que otras también

tienen en cuenta los hallazgos radiograficos o los datos de laboratorio.!

Segun las guias mexicanas, la NAC es la infeccion aguda del parénquima pulmonar
adquirida por la exposicién a un microorganismo presente en la comunidad, en un
paciente inmunocompetente y que no ha sido hospitalizado en los ultimos siete dias.
Se caracteriza por: signos respiratorios (tos, rinorrea, polipnea, dificultad
respiratoria) de menos de 15 dias de evolucion, acompafiada de sintomas generales
(ataque al estado general, fiebre e hiporexia).?

Las guias americanas la definen como la infeccion del tracto respiratorio bajo,
tipicamente asociada a fiebre, sintomas respiratorios bajos y evidencia de
afectacion al parénquima pulmonar en el examen fisico o infiltrados en la radiografia

de térax.?

Patolégicamente se define como un proceso inflamatorio a nivel pulmonar,
incluyendo via aérea, alveolos, tejido conectivo, pleura visceral y estructuras
vasculares y desde el punto de vista radiolégico como un infiltrado en la radiografia

de térax en un pediatrico con sintomas de enfermedad respiratoria aguda.®

Es importante hacer diferencia entre neumonia adquirida en la comunidad con la
neumonia intrahospitalaria, siendo la NAC una infeccién aguda del parénquima
pulmonar que afecta a un paciente expuesto a un microrganismo fuera del ambito
hospitalario. Clasicamente, se considera como condicion para su diagnostico, que

no exista antecedente de ingreso hospitalario en los 7-14 dias previos al comienzo
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de los sintomas o que estos comiencen en las primeras 48 horas desde su
hospitalizacion y la neumonia intrahospitalaria la cual se presenta en un pediéatrico

posterior a 48 horas de ingreso hospitalario.*?
Incidencia y Mortalidad

La principal causa infecciosa de muerte en el mundo, segun reportes de la
Organizacion mundial de la salud (OMS) se le atribuye 14% de todas las
defunciones en menores de 5 afios, siendo responsable de 740,100 muertes
infantiles en el 2019. La neumonia es la principal causa individual de mortalidad
infantil en todo el mundo. Esta enfermedad provocoé la muerte de 740,180 menores
de 5 afios en 2019, lo que supone el 14% de todas las defunciones de menores de

5 afios en todo el mundo y el 22% de todas las defunciones de nifios de 1 a 5 afios.*

En México, los datos aportados por la Direccibn General de Epidemiologia (DGE)
reporta en las semanas epidemioldgicas entre 2021 y 2022 se notificaron un total
de 7,812,606 casos de Infeccion respiratoria aguda, de los cuales 61,906 fueron
caso de Neumonia. En la temporada de influenza estacional 2022-2023, hasta la
semana epidemiologica 20 del 2023, se han confirmado 3,495 casos positivos a
otros virus respiratorios, el 48% corresponden a virus sincitial respiratorio (VSR),
19% Enterovirus/Rhinovirus, 8% Metapneumovirus, 8% Parainfluenza y 7%

Adenovirus.

Durante las temporadas estacionales de la semana 40 a la 20 del siguiente afio, se
ha observado una distribucion variable entre los tipos y subtipos virales de influenza.
En las ultimas dos temporadas 2020-2021 y 2021-2022, el subtipo viral A(H3N2) y
la Influenza A No subtipificable, fueron los que predominaron. En la actual
temporada, se observa predominio del subtipo viral A(H3N2) en un 84.3%.

Es uno de los principales problemas de salud y entre las 10 principales causas de
muerte en todo el mundo. Se han realizado estudios epidemioldgicos sobre la NAC
en diversos paises y la tasa de incidencia informada varia con amplios rangos de 1

a 12 por 1000 persona al afio.®



Recientemente la mortalidad y la incidencia han disminuido con la vacunacién

contra Hib y S. pneumoniae.®

Un estudio mostro que la incidencia de hospitalizacion relacionada con la neumonia
en los Estados Unidos fue de 15.7 casos por cada 10.000 nifios al afio, siendo
aproximadamente el 40% del total de los casos de NAC; variando segun el grupo
de edad, de 62.2/10.000 en los menores de 2 afios de edad a 4.2/10.000 en el grupo
de 10 a 17 afios, asi mismo, en este pais se ha visto la importancia de la etiologia
bacteriana en la NAC aumenta progresivamente con la edad, especialmente a partir
de los 5 afos, pudiendo identificarse un patdogeno bacteriano hasta en el 30% de
los nifilos en los que se detecta algun agente etiolégico. S. pneumoniae es la
bacteria mas frecuente en nifios menores de 5 afios suponiendo el 30% de todos
los casos, otras bacterias que se observan menos frecuentes en la NAC son:
Estreptococo pyogenes (S. pyogenes), Estafilococo aureus (S. aureus), Moraxella

catharralis (M. catharralis) y Hib. *
Factores de Riesgo

El desarrollo de neumonia en el nifio y su gravedad clinica son el resultado de una
compleja interaccion entre los factores del huésped y los ambientales. En nifios
sanos, especialmente del sexo masculino, el mayor riesgo es ser menor de 5 afios
y, especialmente, menor de 2 afios. En cuanto a las posibles enfermedades
subyacentes, el asma es la enfermedad de base mas comdn en los nifios
hospitalizados por NAC, seguida de las enfermedades neuroldgicas, que son las
gue se asocian a una mayor morbimortalidad. Factores de riesgo bien conocidos
son: falta de lactancia materna exclusiva, desnutricion, contaminacion del aire en
locales cerrados, bajo peso al nacer, hacinamiento y falta de inmunizacion contra
microorganismos causales de neumonia?; Otros factores de riesgo incluyen: la
displasia broncopulmonar, las cardiopatias congénitas, la prematuridad, los déficits

inmunoldgicos, el hacinamiento, la exposicidon a contaminantes ambientales, etc.!

Se ha sugerido que determinados polimorfismos en los genes implicados en la
respuesta inmunitaria innata o especifica podrian asociarse a una mayor

susceptibilidad para desarrollar NAC, tal como se deduce de los resultados de un
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reciente metaanalisis segun el cual portadores adultos del polimorfismo receptor

tipo Toll 4 (TLR4) parecian incrementar este riesgo.’

Debido a la eficacia de las vacunas frente a S. pneumoniae y Hib, la vacunacion
incompleta debe considerarse uno de los factores de riesgo prevenibles mas
importantes para el desarrollo de NAC en la infancia. Entre los factores relacionados
con el huésped asociados con mayor gravedad clinica de la NAC destacan: la
presencia de comorbilidades, la edad menor de 2 afios, la ausencia de lactancia

materna o su duracién menor de 4 meses, la malnutricién y el tabaquismo pasivo.®
Etiologia

El diagnostico etiolégico de la NAC en nifios es mas complicado que en adultos,
dada la dificultad para obtener muestras de las vias aéreas inferiores y la

imposibilidad de utilizar de manera rutinaria métodos invasivos para conseguirlas.*

En la mayoria de los casos de neumonia la etiologia no es bien identificada, los

virus respiratorios son identificados en la mitad de los casos.®

En un prospectivo, multicéntrico, estudio de vigilancia activa de base poblacional
para identificar la etiologia de la NAC en nifios se detectaron virus en el 66,2% de
los nifios con NAC que requirieron hospitalizacion los cuales VSR, Rinovirus y
Metapneumovirus fueron los virus mas comunmente detectados en 28, 27.3y 12.8%

de los casos, respectivamente.®

Un gran numero de microorganismos ocasionan NAC como son virus, bacterias y
parasitos. Los agentes etiolégicos dependen del grupo etario; En neonatos (0 a 3
meses), predomina la transmisién vertical por microbiota materna a través del canal
de parto como estreptococo betahemolitico grupo B y bacterias Gram negativas. A
pesar de lo mencionado previamente S. pneumoniae continta siendo la principal
causa de neumonia bacteriana en mayores de una semana de vida, sin embargo,

la etiologia viral abarca del 15 al 35% de los casos.1°

En general, los virus respiratorios desempefan un papel fundamental en la etiologia

de la NAC, como infeccion Unica o asociados a bacterias. El porcentaje de deteccion



viral puede alcanzar el 90%, sobre todo en los menores de 2 afios mientras que en

los nifios de edad escolar es algo menor (frecuencia de identificacion del 30-60%).11

En un estudio espafiol de nifios con NAC, se ha observado que en los Ultimos afios
se ha producido un aumento progresivo de la identificacion viral, paralelo a una
disminucién de los aislamientos de S. pneumoniae, posiblemente debido, entre
otros factores, a la mejoria de las técnicas microbiolégicas. En la misma linea, segin
un estudio en Estados Unidos de América (EUA), los virus se detectaron, como

Unico agente etiol6gico, en el 60% de las neumonias de los menores de 5 afios.®

Este importante avance en técnicas moleculares ha mejorado notablemente la
deteccion de virus respiratorios y ha demostrado que las coinfecciones entre virus-
bacteria y virus-virus son comunes entre los nifios con neumonia adquirida en la

comunidad y contribuyen a la patogenia.?

En un estudio prospectivo, multicéntrico observacional en EUA en un periodo previo
a la pandemia de SARS CoV-2 entre los afios 2015 y 2018, se observo que las
principales patdgenos identificados fueron Rinovirus y VRS, entre los virus, vy

Mycoplasma pneumoniae (M. pneumoniae) y S. pneumoniae, entre las bacterias.®

Otros virus detectados son: Bocavirus, Adenovirus, Metapneumovirus y, con menor
frecuencia, Parainfluenza e Influenza. Hasta en un 30% de los casos se identifican

2 0 mas virus respiratorios simultaneamente.*

En 2019 surgi6 un nuevo coronavirus llamado coronavirus 2 del sindrome
respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2), que causa la enfermedad por coronavirus
2019 (COVID-19). Inicialmente identificado en Wuhan, China, COVID-19 se
propago internacionalmente y se convirtié en una pandemia global. La mayoria de

los casos pediatricos de COVID-19 fueron mas leves que en adultos.®

A partir de marzo de 2021, hubo aproximadamente 2,592,619 casos de COVID 19
en personas menores de 18 afios en los EUA y 300 muertes. De todos los casos el
2,1% fueron en nifios de 0 a 4 afos, y otro 10,2% fueron en nifilos de 5 a 17 afos.

La prevalencia varia segun la edad, con estimaciones que oscilan entre el 17% para



los niflos menores de 2 afios y el 25% de los nifios de 6 a 10 afios, y el 23% entre

los niflos de 10 a 14 afios.?

Para controlar la pandemia de COVID-19, diversos paises tomaron una serie de
intervenciones contra COVID-19, como prohibir las reuniones sociales, usar
mascaras e introducir una nueva forma de trabajo desde casa; Asi como algunas
otras acciones importantes como posponer los semestres escolares vy

posteriormente reanudar los mismos de manera no presencial.*?

Estas intervenciones no solo disminuyeron la propagacion del COVID-19, sino que
se asociaron con una disminucion significativa de las enfermedades que se
transmiten por via oral o aérea, como el resfriado comun, la influenza, la

bronquiolitis, la gastroenteritis y la otitis aguda.!3

Sin embargo, no esta claro como cambiaron la etiologia viral y las caracteristicas
etioldgicas y clinicas entre los nifios hospitalizados por infecciones de vias
respiratorias inferiores (IVRI) durante la pandemia de COVID-19, sin embargo no se
encuentra en la literatura informacion amplia sobre este tema; existe un estudio
realizado en China donde se estudiaron 7,107 pacientes menores de 18 afios
comparando 2019 afio o en el inicio de la pandemia contra el 2020 un afo donde

las restricciones mencionadas previamente estaban mejor estipuladas.?

En el estudio se describe lo siguiente; se detectaron uno o mas virus en el 18,35%
de las muestras en 2020, lo que fue significativamente menor que en 2019. En el
23,3% fue detectado Rinovirus, seguido del VSR y Parainfluenza, tanto en 2019
como en 2020, sin embargo; la tasa positiva de Rinovirus fue mucho mas alta en
2020 que en 2019 (11.01% vs. 7.37%). De igual manera se observo que en
comparacion con 2019, las tasas positivas de VSR, Adenovirus, Parainfluenza tipo
1y 3, influenza tipo Ay B y Metapneumovirus disminuyeron significativamente en
2020. La tasa positiva de Parainfluenza tipo 2 no tuvo diferencia significativa entre
2020y 2019.%?

En 2020, el nimero de nifios hospitalizados con IVRI en un hospital en Fudan, China

disminuy6 en un 45,5% en comparacion con 2019. Esta disminucién significativa en



el numero de ingresos pediatricos en 2020 también se observé en muchos otros

paises, incluidos Francia, Finlandia, Estados Unidos, Brasil y Marruecos. 418

En general en el estudio previamente mencionado en China pudieron concluir que
hubo un aumento en la deteccion de Rinovirus y se convirtié en el virus mas
frecuentemente identificado en todos los grupos de edad, a pesar de las medidas
de proteccion personal instauradas. Este comportamiento se respetd en otros
paises como Austria, Nueva Zelanda, Reino Unido y Japén. °-?! Esto se podria
explicar por las propiedades virales del Rinovirus, considerando que es un virus no
envuelto, podria ser menos susceptible a la inactivacion por desinfectantes que
contiene etanol,'? asi mismo existe un estudio donde se observa que las mascarillas
quirargicas pueden prevenir la transmision de coronavirus e influenza, pero no por

rinovirus.??
Fisiopatologia

La invasion de las vias respiratorias inferiores o los pulmones generalmente ocurre
en un momento en que los mecanismos de defensa normales estan deteriorados,
como después de una infeccion viral, durante la desnutricibn crénica o con la

exposicién a contaminantes ambientales.??

Los mecanismos de defensa pulmonar consisten en barreras fisicas y fisioldgicas,
inmunidad celular y humoral, asi como fagocitosis. Las barreras fisicas del tracto
respiratorio incluyen las vibrisas nasales que son capaces de filtrar particulas >10
um de tamafio, de igual manera la anatomia de los cornetes nasales y la
ramificacion de las vias respiratorias. La proteccion fisiol6gica incluye filtraciéon y
humidificacion en las vias respiratorias superiores, produccién de moco y proteccién

de las vias respiratorias por la epiglotis y el reflejo de la tos.?3

La infeccién de las vias respiratorias ocurre primariamente a través de la aspiracion
de microorganismos que se encuentra colonizando el tracto respiratorio superior. A
traves de la seleccion de diferentes mecanismos que pueden evadir la eliminacion
por el sistema inmune y posterior a esto se inicia la inflamacién mediada por células

inmunes del sistema inmune.?*
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La neumonia es el resultado de la disrupcion de las uniones del tejido epitelial,
reclutamiento de neutrdfilos, activacion de las proteasas y de los radicales de
oxigeno, generacion de edema alveolar, alteraciones en el intercambio gaseoso,
mientras los microorganismos invaden a través de los capilares y la berrera epitelial

o el sistémico linfatico y nos lleva esto a bacteriemia.?*

En general, la enfermedad es un resultado inusual de la mayoria de las infecciones
respiratorias virales porque la mayoria de los individuos expuestos pueden
permanecer asintomaticos y solo una minoria desarrolla signos clinicos de
enfermedad. Los factores que determinan el resultado clinico de una exposicion a
un virus respiratorio pueden depender del propio virus (tipo, virulencia, cantidad de
inoculacién), del huésped (edad, susceptibilidad genética, estado inmunitario) y del

medio ambiente (temperatura, humedad, contaminacion). 2°

Los virus respiratorios se trasmiten a través de 3 diferentes vias, contacto directo o
indirecto, transmision por gotas o aerosoles. La transmisién por contacto se refiere
al contagio directo debido al contacto con una persona infectada y un individuo

susceptible o indirecto mediante un objeto indirecto (fémite).26

La transmisién de cualquiera de estas tres mencionadas previamente son complejas
y depende distintas variables como la humedad y la temperatura, hacinamiento de
personas, pero también de los factores del huésped, ejemplo la distribucion de

receptores por el tracto respiratorio.?®

Una vez transmitido el virus a un huésped, este completa su primera fase de
replicacion en la nasofaringe, antes de extenderse a las vias respiratorias inferiores,
sin embargo, la infeccion directa a las vias aéreas inferiores es posible a través de
la via de inhalacion. Los virus que entran a la via respiratoria interactian en primera
instancia con las células epiteliales, el sitio principal de replicacion viral y la fuente
de una amplia variedad de mediadores que pueden iniciar respuestas inmunes

innatas y adaptativas, asi como respuestas fisiolégicas de las vias respiratorias.?®

Esta interaccion del virus con las células epiteliales involucra receptores especificos,

receptores tipo Toll y es seguido por eventos de sefializacion intracelular que llevan
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a la secrecion de Interferon alfa tipo 1 (INF alfa); este tipo de interferén es capaz de
inhibir la replicacion viral mediante la secrecion de factor de necrosis tumoral alfa
(TNF alfa) el cual media la lisis de células infectadas, promoviendo la exposicion de
los virus al sistema inmune. TNF alfa de igual manera puede regular la apoptosis,
lo cual beneficia al huésped ya que elimina la célula infectada a través de la

fagocitosis.?®

Esto minimiza los efectos no deseados de la necrosis celular, que a su vez puede
provocar una respuesta inflamatoria innecesaria. Por otro lado, la apoptosis podria
beneficiar al virus al permitirle replicarse dentro de la célula de manera mas eficiente
con poca secrecion de las células para no ser reconocido por el sistema

inmunolégico.?®

En general, las células epiteliales no sobreviven a una infeccion viral aguda. La
mayoria de los virus evaden esta respuesta antiviral inicial antagonizando las vias
de sefializacion de IFN o TNF de tipo | o regulando a la baja la expresion de las
principales moléculas de clase | del complejo de histocompatibilidad, minimizando

la presentacion de antigenos virales en la superficie de las células infectadas.?®

Durante la reinfeccién, tanto las respuestas inmunes innatas como las adaptativas
funcionan concomitantemente para eliminar la mayoria de los virus en un periodo
de tiempo y proporcionar una inmunoproteccion al huésped sin causar
inmunopatologia. Sin embargo, bajo algunas circunstancias, dependiendo del virus
y factores especificos del huésped, se puede desarrollar una respuesta inmune
alterada y conducir a una inmunopatologia significativa. Esto puede ocurrir cuando
se desarrolla una respuesta inmune sesgada por Th2 y/o Tc2 después de una
infeccion viral. Si tal respuesta se establece en el pulmén, afectara el tipo de
respuesta inflamatoria de las vias respiratorias y la funcion de las vias respiratorias,

como se puede observar en los trastornos alérgicos de las vias respiratorias.?®

La neumonia viral se caracteriza por infiltracion linfocitica del intersticio y del
parénquima de los pulmones. Las inclusiones virales dentro del nucleo de las
células respiratorias y la necrosis del epitelio bronquial se pueden ver en algunas

infecciones virales, especialmente en la neumonia por adenovirus. El atrapamiento
12



de aire con las consiguientes alteraciones en la relacién ventilacién-perfusion puede
ocurrir a partir de pequefias vias respiratorias obstruidas u obliteradas y tabiques

alveolares engrosados.?®
Diagnostico

El abordaje de un paciente pediatrico con sospecha diagnostica de neumonia inicia

con una con una historia clinica detalla y una exploracion fisica rigurosa.'©

Puesto que el diagnoéstico es fundamentalmente clinico, una anamnesis y
exploracion fisica adecuadas son basicas para establecer la sospecha clinica y

orientar las pruebas complementa.!

Es importante tener en cuenta que existen diferencias en la forma en que se realiza
un diagndstico de neumonia. Por ejemplo, en los departamentos de emergencia de
los Estados Unidos, la radiografia de térax se usa con mayor frecuencia para
establecer un diagndéstico de neumonia. En otros entornos, generalmente se
diagnostica en un nifio con tos o fiebre junto a la presencia de hallazgos
auscultatorios. En entornos con recursos limitados, el algoritmo de la OMS se basa
en signos clinicos simples para el diagnostico de neumonia: taquipnea o dificultad

respiratoria en un nifio con tos o dificultad para respirar.?’

Los pacientes pediatricos que presentan tos o dificultad para respirar, en general se

organizan en 3 categorias: neumonia, neumonia severa 0 no neumonia.?8

La presentacion clinica de la NAC varia con la edad, el agente causal, la respuesta
del paciente y la extension de la enfermedad, siendo inespecificos tanto los signos
como los sintomas. Las manifestaciones clinicas son diversas y ocasionalmente,
pueden ser poco perceptibles, principalmente en los neonatos y lactantes mas

pequefios.t

Generalmente se sospecha de neumonia cuando se presenta un paciente con
antecedente de infeccidn de vias respiratorias superiores que presenta un cuadro
de menos de siete dias de evolucion con sintomas de vias respiratorias inferiores
como son tos, expectoracion fiebre y disneas, asi como la presencia de nuevos

infiltrados en la radiografia de térax.3
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La presencia de tos y fiebre, precedida o no de infeccion respiratoria superior, es
indicativa de neumonia, sobre todo si va asociada a taquipnea y presencia de datos
de dificultad respiratoria como tiraje, quejido y aleteo nasal. En ocasiones, se
asocian otros sintomas, como dolor toracico o abdominal, diarrea, vomitos o cefalea

secundaria a meningismo, sobre todo en las localizadas en los l6bulos superiores.*

En cuanto a la exploracion fisica, hay que prestar especial atencion a la afectacion
del estado general, coloracion de la piel (cianosis, palidez) y dificultad respiratoria.
La auscultacion continda siendo un componente esencial de la exploracion fisica,
aungue los estudios indican que sus hallazgos no tienen buena correlacion con la
neumonia radioldgica, pudiendo ser normal en los nifios. La subjetividad de esta
técnica exploratoria y su dificultad, especialmente en los lactantes, contribuyen
probablemente a su bajo rendimiento diagnostico. Los hallazgos mas frecuentes en
las consolidaciones neumonicas incluyen estertores crepitantes, disminucion del
murmullo vesicular. La deteccion de sibilancias, ademas de ruidos bronquiales tipo
subcrepitantes, indican compromiso bronquial, propio de las bronconeumonias, y

orientan hacia un origen virico.*

Aungue a veces es necesario para ayudar en la toma de decisiones en un escenario
clinico incierto, las radiografias de térax de rutina no son necesarias para el
diagndstico de NAC en el entorno ambulatorio. Si un paciente tiene fiebre, tos y un
examen focal consistente con una neumonia, pero no cumple criterios de
hospitalizacion y puede ser tratado como paciente ambulatorio, una radiografia de
térax probablemente no cambiard el manejo y solo expondra al nifio a radiacién
innecesaria. Si el nifio no responde como se anticipd en el estandar 48 a 72 horas
después de comenzar el tratamiento, entonces es util realizar una radiografia de
térax para evaluar si hay una NAC complicada. En pacientes hospitalizados, las
radiografias de térax son recomendadas por las guias de IDSA para documentar la
presencia de infiltrados parenquimatosos y documentar cualquier evidencia de

derrame pleural.?®

El ultrasonido permite una excelente valoracion de los derrames pleurales y también

puede aportar informacion del estado del parénquima pulmonar, de gran utilidad
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den caso de neumonias necrotizantes. Aun cuando la tomografia computarizada es
una excelente herramienta en la evaluacion del parénquima y permite demostrar las
alteraciones pulmonares en practicamente la totalidad de los pacientes con
sintomas progresivos o persistentes, su uso es limitado por la dosis de radiacién
que involucra y la necesidad de administrar contraste endovenoso para el analisis
del compromiso pleuropulmonar, aun administrando este, el ultrasonido muestra
mejores loculaciones y tabiques en los empiemas pleurales, hallazgos que son

relevantes para dictar manejo agresivo.3°

Algunos biomarcadores pueden ser Utiles para identificar qué pacientes tienen
probabilidades de tener neumonia bacteriana, para decidir si se debe administrar
terapia con antibiéticos, asi mismo, ofrecen una medida objetiva de la gravedad de
la enfermedad para determinar el prondstico y para facilitar las decisiones

relacionadas con el sitio de atencién.3!

El recuento de leucocitos y el recuento absoluto de neutréfilos, generalmente se
evaltan en nifios con NAC; sin embargo, el recuento de leucocitos no se asocié con
la gravedad de la enfermedad en ni sugerente de etiologia bacteriana segun

estudios de nifios que fueron hospitalizados.*3!

Los reactantes de fase aguda, como la velocidad de sedimentacién globular, la
proteina C reactiva y la procalcitonina sérica, no deben medirse de forma rutinaria
en nifios totalmente inmunizados con enfermedad leve, pero pueden ser (tiles para
monitorear la respuesta al tratamiento en nifios hospitalizados con nheumonia grave

o complicada.®

Proteina C reactiva (PCR) es un reactante de fase aguda producido en respuesta a
la interleucina-6, una citocina inflamatoria. La procalcitonina (PCT), un precursor de
116 aminoéacidos de la calcitonina es apenas detectable en la sangre de individuos
sanos, pero aumenta en respuesta a una infeccion bacteriana grave, sepsis y
disfuncion de multiples 6rganos. Tanto la PCR como la PCT se han estudiado como
un medio para diferenciar la etiologia viral de la bacteriana; Se ha hecho menos

trabajo para comprender sus habilidades pronésticas.3!
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En los ultimos afos, la introduccion de ensayos moleculares rapidos para la
identificacion maltiple de virus respiratorios y bacterias ha ofrecido a los médicos la
posibilidad de identificar el origen viral de las infecciones de vias respiratoria que,
de lo contrario, podrian considerarse de etiologia bacteriana y, por tanto, tratarse

con antibidticos.32

En la actualidad, existe una variedad de ensayos comerciales de Reaccion en
cadena de la polimerasa (PCR) multiples que permiten la deteccion de los virus
respiratorios, con una alta sensibilidad y especificidad. Uno de ellos es el panel
respiratorio FilmArray, este es un equipo automatizado que incluye todos los
reactivos para realizar la extraccion de los &cidos nucleicos y PCR multiples, permite
la deteccidén de 17 virus respiratorios y 3 patégenos bacterianos, y requiere 5 min
de procesamiento manual y 65 min de tiempo de instrumentacion.®® Generalmente
incluyen deteccion para adenovirus, tipos de coronavirus, influenza A, incluida la
diferenciacion de subtipos, influenza B, metapneumovirus, parainfluenza tipos
1/2/3/4, VSR, rinovirus/enterovirus y algunas bacterias como Bordetella pertussis,
Chlamydia pneumoniae y Mycoplasma pneumoniae en una sola muestra

respiratoria.3?33
Tratamiento

El manejo de la NAC puede ser complejo ya que no existe un consenso en el manejo
optimo en muchos aspectos. Las recomendaciones estan basadas en opiniéon de
expertos y no en estudios controlados y aleatorizados.3*

La gran mayoria de los nifios no requieren manejo con antibiéticos y el porcentaje
de neumonia bacteriana como se ha mencionado previamente es bajo. La definicién
de la neumonia segun la OMS es sindromica, y sin un diagnéstico microbioldgico,
determinar la etiologia no es posible. Dada la amplia definicion de fracaso del
tratamiento y la variabilidad en la trayectoria de la enfermedad, algunas razones de
este fracaso en el tratamiento fueron probablemente infecciones virales
persistentes, que necesitaban mas tiempo para resolverse. Con los virus

aumentando su incidencia y convirtiéndose en la principal causa etiolégica, se

16



necesita mas investigacion para definir qué nifios realmente se benefician de los

antibiéticos dentro de esta definicion clinica.®®

Parte importante del tratamiento es identificar los pacientes que requieren manejo
hospitalizados, La NAC es a menudo un diagndstico ambulatorio, y la mayoria de
los nifios pueden ser tratados de forma ambulatoria.?® Una indicacioén clave para el
ingreso hospitalario es la hipoxemia. En un estudio llevado a cabo en paises en vias
de desarrollo, se demostrd que los nifios con bajas saturaciones de oxigeno tenian

un mayor riesgo de muerte que los nifios adecuadamente oxigenados. ¢

Otras indicaciones incluyen cianosis, frecuencia respiratoria rapida (mayor a 70
respiraciones por minuto en un lactante o mayor 50 respiraciones por minuto en el
nifo), apnea, disnea, quejidos espiratorios, apariencia toxica, ingesta oral deficiente,
deshidratacion, neumonia recurrente, afeccidn médica subyacente u mal apego al

tratamiento por el cuidador.?3

En la mayoria de los casos de NAC, las posibilidades de determinar una etiologia
especifica son bajas, lo que lleva a los profesionales a tratar empiricamente u

observar cuidadosamente si se sospecha un virus.?°

El manejo general de la NAC implica control térmico, prevenir la deshidratacion,
identificar oportunamente signos de deterioro, uso adecuado de la oxigenoterapia,

asi como identificar cuando es necesario el uso de antibioticos.36

El tratamiento empirico de la NAC y sus complicaciones se establece en funcion de
los patdgenos mas frecuentemente implicados. Sin embargo, uno de los problemas
mas importantes es la correcta distincion entre los casos de probable etiologia viral
y los de probable etiologia bacteriana. En lineas generales, el tratamiento con
antibioticos esta indicado en aquellos casos de NAC tipica, en los que se sospeche
etiologia bacteriana. En los casos de NAC atipica, solo se indicara antibioterapia en
los mayores de 4-5 afos, mientras que en los menores de esta edad no se
prescribira tratamiento antibidético salvo que cumplan algunos criterios

especificos. 137
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Si se decidiera iniciar tratamiento antibidtico ambulatorio en una NAC tipica,
teniendo en cuenta que la mayoria son causadas por S. pneumoniae, y que
actualmente casi todos ellos son sensibles a penicilina y amoxicilina, el antibiético

de eleccién es la amoxicilina via oral, a dosis de 80 mg/kg/dia, cada 8 horas.38

El empleo de amoxicilina con acido clavulanico via oral (80 mg/kg/dia) solo estaria
justificado en pacientes con enfermedades de base que predispongan a diferentes
tipos de bacterias, a aspiracion pulmonar, o tengan esquema incompleto frente a H.

influenza tipo b.t

La duracion recomendada del tratamiento, en un paciente con NAC tipica sin
complicaciones y que no precise ingreso, es de un maximo de 7 dias, recientes
estudios nos hablan sobre ciclos cortos de tratamiento que reportan la misma
seguridad y eficacia.®® En el caso de NAC atipica en menores de 4-5 afios,
habitualmente es de etiologia viral, por lo que en principio no se prescribiran
antibiéticos. En mayores de 4-5 afios, en los que la etiologia por M. pneumoniae es
mas frecuente, y en mucha menor medida por C. pneumoniae, se recomienda el

empleo de macroélidos via oral.36

Si el paciente precisa ingreso hospitalario, esta correctamente vacunado y se
asume, o esta confirmada, la etiologia neumocécica, el antibiético de eleccion en la
NAC tipica es actualmente la penicilina G sodica o la ampicilina via intravenosa a
dosis altas, dada su excelente tolerancia o Cefalosporina de tercera generacion

Ceftriaxona 50 mg/kg/dia via intramuscular o intravenosa.’?

Los antibidticos deben ajustarse cuando se conozca el patégeno causante y la
sensibilidad a los antibi6ticos del patégeno. Si los resultados del cultivo son
negativos, cualquier cambio en los antibioticos prescritos depende de la respuesta
de las variables clinicas, de laboratorio y de imagen al antibiético actual. Sin
embargo, la respuesta clinica en CCAP es lenta y se requiere paciencia antes de

cambiar el tratamiento.34

Para el manejo de agentes virales especificos como la Influenza existen los

inhibidores de la neuroaminasa como el oseltamivir y el zanamivir, los cuales son el
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pilar del tratamiento y ayudan a inhibir la neuraminasa, que desempefia un papel
fundamental para la escision del virion de las células infectadas y su propagacion a
otras células huésped. Actualmente el oseltamivir se recomienda como primera
linea para el tratamiento de la influenza en nifios. Es menos eficaz en el tratamiento
de la influenza tipo B que A. Las indicaciones para iniciar el tratamiento se
encuentran en aquellos nifios con sospecha de influenza con alto riesgo de
complicaciones o con enfermedad grave que requiere hospitalizacion. La dosis
recomendada es en funcion del peso: 30 mg dos veces al dia en menos de 15 kg,
45 mg dos veces al dia entre 15y 23 kg, 60 mg dos veces al dia entre 24y 40 kg y
75 mg dos veces al dia por encima de 40 kg y en adultos. En lactantes, la dosis
recomendada es de 3 mg/kg dos veces al dia. El tratamiento tiene una duracion de
5 dias, la prolongacion del tratamiento dependerd en la respuesta clinica y la
severidad del cuadro.4?

En el manejo de pacientes positivos a SARS CoV-2 con enfermedad leve y que no
requieren oxigeno, el manejo sintomatico es suficiente. Diferentes guias para el
tratamiento de nifios con COVID-19 agudo sugiere considerar la terapia antiviral con
remdesivir y/o terapia inmunomoduladora con corticosteroides (dexametasona) o
agentes biolégicos (tocilizumab) segun los datos de eficacia de estudios en

adultos.*!

Las ultimas investigaciones muestran que la infeccion por SARS-CoV-2 puede
motivar al sistema inmunolégico y activar el proceso de inflamacion, que
ocasionalmente causa una tormenta de citoquinas. Los corticosteroides se han
utilizado para tratar enfermedades relacionadas con la inflamaciéon en la Ultima
década. Después de varios ensayos clinicos aleatorizados, se ha demostrado que

los corticosteroides pueden mejorar la supervivencia en COVID-19 grave.*?

Tomamos decisiones sobre el uso de glucocorticoides para las complicaciones
inmunomediadas de COVID-19 caso por caso segun la gravedad de la enfermedad.
Los glucocorticoides se han asociado a una disminucién en la mortalidad; por lo que
se recomienda en pacientes con COVID-19 grave o critico, es decir, aquellos que

requieren ventilacion mecanica o aquellos que requieren oxigeno suplementario y
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tienen factores de riesgo para la progresion de la enfermedad, se puede utilizar

dosis bajas de glucocorticoides; La duracién de la terapia es de hasta 10 dias.*344
Prevencion

La mayoria de las infecciones virales del tracto respiratorio se transmiten por
inoculacién directa de manos contaminadas con secreciones respiratorias sobre la
mucosa conjuntival y nasal. También puede ocurrir propagacién en el aire por gotas.
La higiene de las manos es el método mas importante para prevenir infecciones. El

uso de mascarillas y las gafas pueden prevenir la transmisién de gotas grandes. %3

La vacunacién frente a ciertos microorganismos ha demostrado tener impacto en la
incidencia y mortalidad de la NAC. Los agentes etiolégicos para los que hay vacunas
disponibles son S. pneumoniae, Hib y el virus de la influenza. La introduccion de las
vacunas antineumocécicas conjugadas, en el calendario oficial de vacunacién
infantil de mas de 150 paises del mundo, ha demostrado reducir de forma moderada
los casos y la hospitalizacion por NAC en nifios, sobre todo en menores de 5 afios.
(7) De igual manera la inmunizacién universal con vacuna conjugada Hib y la vacuna
conjugada de neumococo ha eliminado la enfermedad invasiva por Hib y ha
reducido significativamente la incidencia de neumonia neumocdcica,

respectivamente, en nifios. °

La neumonia por VRS se puede reducir en lactantes con alto riesgo mediante

inmunoprofilaxis pasiva con un anticuerpo monoclonal (palivizumab). °

4. Planteamiento del Problema
Andlisis del comportamiento etiol6gico de la neumonia adquirida en la comunidad

en el Hospital Infantil Privado HIP) en la ciudad de México en el periodo del 1 de
enero al 31 de diciembre de 2022.

En la actualidad NAC presenta un reto importante para el ambito de la salud a nivel
mundial, podemos conocer mediante reportes de la OMS que se le puede atribuir el
15% de las muertes en menores de 5 afos a nivel mundial. Estos datos ilustran la
importancia de estudiar el comportamiento etiolégico de esta enfermedad en

nuestro pais.
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De igual manera es relevante mencionar que en estudios de paises donde el analisis
etiologico se realiza con mayor frecuencia, se observa que desde la implementacion
del esquema de vacunacion contra neumococo y H. influenzae tipo B, la incidencia
de neumonia bacteriana ha disminuido considerablemente principalmente en el
grupo etario de menores de 5 afios, debido a esto adquiere mayor interés la etiologia
viral en la NAC; como lo comenta el Dr. Yun K quién realizo un estudio de cohorte,
multicéntrico, observacional en cinco hospitales en Estados Unidos de América en
donde se observo una muestra de 441 pacientes en un rango de edad de los dos
meses a los 18 afos con diagnoéstico de NAC entre el 2015 al 2018, detectandose
predominio de etiologia viral en el 55.6% de los casos, este estudio coincide con lo
estudiado en Espafa en un estudio realizado por Jiménez Trujillo (2017) que toma
en cuenta casos de NAC en un lapso en el tiempo de 5 afios anteriores a la
pandemia, identificé que el 60% de la etiologia de la NAC era viral.

Por tal motivo, encuentro una oportunidad de investigacion utilizando una técnica
de laboratorio denominada Panel Respiratorio FilmArray con la que contamos en el
Hospital Infantil Privado (HIP), para el aislamiento del virus en la NAC por técnicas
de biologia molecular, lo que brinda la posibilidad de poder identificar la etiologia
de la NAC viral y detectar el virus o virus que se presentan con mayor frecuencia
en los pacientes estudiado, al mismo describir coinfecciones y la posible relacion
con los dias de estancia hospitalaria, ingreso a cuidados intensivos, edad y

mortalidad
La pregunta de investigacién que orienta el estudio seria la siguiente:

¢, Cual es el virus que se presenta con mayor frecuencia en los casos de NAC en el

Hospital Infantil Privado?

¢En qué medida la presencia de coinfecciones influye en prolongar la estancia

hospitalaria de los pacientes?

¢, Cuales son los virus que se presentan con mayor frecuencia en la NAC segun el

grupo etario?
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¢De las variables virus, coinfeccién, grupo etario y estacionalidad cual es la que

tiene mayor influencia en prolongar los dias de estancia hospitalaria?

¢De las variables virus, coinfeccién, grupo etario y estacionalidad cual es la que

tiene mayor influencia en ingreso a unidad de terapia intensiva pediatrica?

5. Justificacién
La neumonia adquirida en la comunidad es una de las principales causas de

morbimortalidad a nivel mundial en nifios. A pesar de la importancia epidemiolégica
gue tiene este padecimiento, aun se identifican areas de oportunidad en las que se

debe trabajar con el fin de disminuir la morbimortalidad.

Una razén para realizar la investigacion de la etiologia de la NAC esta asociada a
gue en el Hospital Infantil privado se cuenta con un laboratorio que permite la
realizacion de diagnosticos de biologia molecular para identificacién de los virus que
estan asociados con la NAC.

Es importante conocer cual es el virus o coinfecciones que se presenta con mayor
frecuencia en nuestra unidad con el fin de mejorar el tratamiento médico y el cuidado

de los pacientes.

De igual manera considero que este analisis puede sentar las bases para
posteriores estudios en el HIP que permitan identificar posibles cambios en el tipo y
frecuencia de los virus que ocasionan la NAC y profundizar en las variables
estudiadas para generar mayor conocimiento en el tratamiento de este

padecimiento.

6. Objetivos
Objetivo general

Identificar los agentes etiol6gicos de heumonia viral adquirida en la comunidad en
menores de 18 afios del Hospital Infantil Privado en el periodo de enero a diciembre
de 2022.

Objetivos Especificos:

Describir la etiologia de la neumonia adquirida en la comunidad por grupo de edad.
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Describir la cantidad de dias de estancia intrahospitalaria de la neumonia adquirida
en la comunidad

Describir mortalidad de la neumonia adquirida en la comunidad en el hospital
infantil privado.

Describir coinfecciones virales en la etiologia viral de la neumonia adquirida en la
comunidad

Describir servicio de ingreso de la neumonia adquirida en la comunidad

Describir variables asociadas a mayor estancia intrahospitalaria

Describir variables asociadas a mayor mortalidad

Describir variables asociadas a ingreso a cuidados criticos

7. Materiales y métodos
a) Disefo de estudio.

Estudio observacional, retrospectivo y comparativo.

El andlisis de los datos e informacion de los expedientes que forman parte del

estudio de caso, a partir de los siguientes criterios:
b) Universo de estudio
a. Poblacion de estudio.

Expedientes de los pacientes hospitalizados en el hospital infantil privado con
diagnéstico de NAC etiologia viral que se haya realizado panel respiratorio en el

periodo de enero a diciembre de 2022.

b. Poblacion elegible.

I. Criterios de inclusion

- Pacientes menores de 18 afos

- Nacionalidad Mexicana

- Expedientes con panel respiratorio completo

Il. Criterios de exclusion
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-Resultados negativo del panel viral

- Pacientes con alta voluntaria

CRITERIOS DE ELIMINACION

-Pacientes que no se realiz6 panel respiratorio en el ingreso hospitalario.
c. Ubicacion del estudio:

El HIP es un hospital privado de alta especialidad. Cuenta con areas especificas
para los diferentes diagndsticos en los servicios de urgencias, hospitalizacion,
laboratorio, imagen y cuidados intensivos. El hospital tiene laboratorio que cuenta
con Certificacion ISO - 9001 - 2015 y Acreditacion NMX 15189 en donde se tiene
FilmArray (PR-FilmArray) es un equipo comercial automatizado de PCR mudltiples

gue detecta 17 virus respiratorios y 3 bacterias.

d. Variables para investigar:

Variable Definicidon conceptual Definicion Tipo de Variable
Operacional
Grupo de edad Agrupacién de acuerdo 1. Recién nacido Cualitativa nominal
con rango de edad de un | 2. Lactante
paciente. 3. Preescolar
4. Escolar
5. Adolescente
Sexo Es la condicién organica | 1. Masculino Dicotomica

que distingue al hombre | 2. Femenino

de la mujer.
Resultado de Resultado de panel viral 1. Negativo Dicotémica
laboratorio respiratorio compatible 2. Positivo

con etiologia infecciosa.
e Adenovirus
e Influenza AHIN1
e Influenza A

e Influenza B
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e Influenza H3

e Coronavirus 2

e Coronavirus NL

e Coronavirus
0OC43

¢ SARS CoV-2

e Metapneumovirus

e Parainfluenza
1,234

e VSR

e Rinovirus
ABC/Enterovirus

Servicio de estancia

hospitalaria

Lugar de ingreso del

paciente en el hospital

1. Hospitalizacion

2. Cuidados criticos

Dicotémica

Estacionalidad Relacion de 1. Primavera Cualitativa Nominal
dependencia con 2. Verano
respecto a un periodo de | 3. Otofio
tiempo concreto. 4. Invierno

Coinfeccién Asociacion de 2 o mas e 2virus Cualitativa Nominal
virus. e 3virus

e 4 0masvirus

Dias de estancia

hospitalaria

Periodo de tiempo en el
que estuvo ingresado el

paciente

e Oaldia
e 2ad3dias
e 3abdias

e Mas de 5 dias.

Cualitativa nominal

Resolucién clinica

Situacion clinica del
paciente al egreso

hospitalario

e Alta por mejoria

e Defuncion

Dicotémica
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8. Muestreo y tamafio de muestra:
La muestra es a conveniencia, se incluirdn todos los individuos hospitalizados que

cumplan con los criterios de inclusién durante el periodo del estudio.

9. Aspectos éticos.
Debido a que se trata de un estudio retrospectivo que involucra la revision de

expedientes no de daran a conocer los datos personales de los pacientes, es por
ello, que cumple con las consideraciones éticas propuestas por el comité de ética

de nuestra Institucion.

10. Resultados
Pruebas de normalidad

Previo al andlisis estadistico inferencial, se sometieron las variables numéricas
(edad y dias de estancia hospitalaria) a una prueba de Shapiro-Wilk, obteniendo
como resultado 7.43x10"-20 y 4.32 x10”-32 respectivamente para los valores p. Con

lo que se puede asumir que los datos obtenidos no siguen una distribucion normal.
Caracteristicas Demograficas y Clinicas de los Pacientes

En nuestra muestra, se incluyeron 615 pacientes, de los cuales 346 (56%) eran
hombres y 269 (44%) eran mujeres. La mediana de edad de los pacientes fue de 3
afios, con un rango intercuartil de 1.75 a 4.75 afios. La mediana de estancia
hospitalaria fue de 4 dias, con un rango intercuartil de 3 a 6 dias. El 40% de los
casos (250) presentaron infeccién por mas de 1 virus. Solo 16 pacientes (2.6%)
requirieron cuidados en la unidad de terapia intensiva. El promedio de aislamientos
virales positivos por paciente fue de 1.5 con una desviacion estandar de 0.8 a 2.2.

Solo 3 pacientes (0.5%) presentaron sobreinfeccion bacteriana (Tabla 1).
Distribucion por Grupo de Edad

En nuestra poblacion, estudiando por grupos de edad, se observé que la mayoria
de los casos fueron prescolares. La distribucion de los pacientes por grupo de edad
fue la siguiente: 2 recién nacidos (0.3%), 82 lactantes menores (13.3%), 92 lactantes
mayores (15%), 347 niflos en edad preescolar (56.4%), 83 nifios en edad escolar
(13.5%) y 9 adolescentes (1.4%) (Tabla 2).
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En la Tabla 3, observamos la mediana y el rango intercuartil de los dias de estancia
en el hospital clasificados por el grupo de edad del paciente. Al haber solo 2
pacientes en el grupo de recién nacidos, la mediana y rango intercuartiles son poco
vélidos, sin embargo, se describen en la tabla. En cuanto a los lactantes menores
(1 mes a 11 meses) se observa una mediana de estancia hospitalaria de 5 dias,
aungue con un rango intercuartil bastante amplio (de 0.25 a 9.75 dias), lo que
sugiere una variabilidad considerable en la duracion de la estancia hospitalaria en

este grupo.

Para los lactantes mayores (1 afio a 1 afio 11 meses), preescolares (2 a 5 afios 11
meses), escolares (6 afios a 11 afios 11 meses) y adolescentes (12 afios o mas), la
mediana de los dias de estancia hospitalaria es de 4 dias, con rangos intercuartiles
que varian ligeramente entre 1 - 7, 2 - 6, 1.5 - 6.5, y 2 - 6 respectivamente. Esto
sugiere gue la duracion de la estancia hospitalaria tiende a estabilizarse en torno a

los 4 dias para estos grupos de edad (Tabla 3).
Distribucion de la Positividad de Virus

En la muestra de 615 pacientes, se detectaron un total de 932 virus. El virus mas
comunmente detectado fue el Rinovirus ABC/Enterovirus, con 271 detecciones,
seguido por el VSR con 255. Los Adenovirus, Parainfluenza 3 y Metapneumovirus
también fueron detectados en un alto nUmero de ocasiones, con 91, 72 y 114
detecciones respectivamente. Por otro lado, algunos virus, como Influenza B,
Influenza A H1N1, Coronavirus 1, Coronavirus NL, Parainfluenza 1y 2, e Influenza
A, se detectaron con mucha menos frecuencia e influenza B no fue detectado en

ningun caso (Figura 1).
Distribucion de Casos por Mes y Estacion

Los casos de infeccién viral mostraron variaciones significativas a lo largo del afio.
El mayor nimero de casos se registro en el mes de octubre (150 casos), seguido
por noviembre (140 casos). Los meses con el menor numero de casos fueron

febrero y abril, con 11y 16 casos respectivamente. (Figura 2)
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Al agrupar los casos por estacion, se observé que el invierno tuvo la mayor
incidencia de infecciones, con un total de 350 casos, como es de esperarse. Esto
contrasta con la primavera, el verano y el otofio, que tuvieron un numero
significativamente menor de casos, con 65, 75y 125 casos respectivamente (Tabla
4).

Combinaciones de Virus mas Comunes

La combinacion mas comunmente encontrada fue la de VSR vy
Rinovirus/Enterovirus, que se detectdé en 52 pacientes. Esta combinacion fue
seguida por Adenovirus y VSR, presente en 20 pacientes, y Metapneumovirus y

Rinovirus/Enterovirus, que se encontro en 18 pacientes.

También se encontraron otras combinaciones, aunque con menor frecuencia.
Adenovirus, VSR y Rinovirus juntos fueron detectados en 12 pacientes, mientras
que Metapneumovirus y VSR se encontraron en 11 pacientes. La combinacion de

Adenovirus y Metapneumovirus fue la presentada solo en 7 pacientes (Tabla 5).

Estos hallazgos subrayan la complejidad de las infecciones virales en los pacientes
hospitalizados, donde la coinfeccién con multiples virus es comun, considerando

gue 250 (40%) de los casos presentaron algun tipo de coinfeccion.
Predictores de aumento de la estancia hospitalaria

Duracion de la Estancia Hospitalaria por Numero de Infecciones Virales Positivas

Buscando si la cantidad de infecciones virales positivas detectadas en un paciente
podria influir en la duracion de su estancia hospitalaria, se utilizé la correlacién de

Spearman y la prueba de Kruskal-Wallis.

La correlacion de Spearman entre el niumero de infecciones virales y la duracion de
la estancia hospitalaria fue 0.045 (p = 0.2629), indicando una asociacion positiva

débil y no significativa entre estas dos variables.

Ademas, la prueba de Kruskal-Wallis, que compara las medianas de la duracion de

la estancia hospitalaria entre pacientes con diferentes nimeros de infecciones
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virales, no revel6 una diferencia estadisticamente significativa (Kruskal-Wallis chi-
cuadrado = 4.9681, valor p = 0.2906).

Para los pacientes con una sola infeccion viral, la mediana fue de 4 dias con un
rango intercuartil de 2 a 6 dias. Los pacientes con dos infecciones virales muestran
la misma mediana de 4 dias, aunque con un rango intercuartil ligeramente mayor
de 3 a 6 dias. Para aquellos con tres infecciones virales, la mediana aumenta a 5
dias con un rango intercuartil de 4 a 6 dias. Para los pacientes con cuatro
infecciones virales, la mediana también es de 5 dias, pero con un rango intercuartil

mayor de 3.5 a 6.5 dias.

Aunque la media de dias de estancia parecié aumentar ligeramente con un mayor
namero de infecciones esta tendencia no fue estadisticamente significativa (Tabla
6).

Estancia hospitalaria por virus especificos

Para explorar la relacion entre el tipo de virus y la duracion de la estancia

hospitalaria, se utilizé la prueba de Kruskal-Wallis.

Las medianas de dias de estancia hospitalaria variaron entre los diferentes virus,
pero no se encontré una diferencia estadisticamente significativa en la duracion de
la estancia entre los diferentes virus (p > 0.05 en todos los casos). Por ejemplo, los
pacientes con adenovirus tuvieron una mediana de estancia hospitalaria de 4 dias
(rango intercuartil, 1-7), similar a los pacientes con influenza A (mediana, 4 dias;
rango intercuartil, 2-6) y SARS-CoV-2 (mediana, 4 dias; rango intercuartil, 2-6). Por
otro lado, los pacientes con metapneumovirus tuvieron una mediana de estancia
hospitalaria de 3 dias (rango intercuartil, 2.25-3.25) y los pacientes con
parainfluenza 3 tuvieron una mediana de estancia hospitalaria de 5 dias (rango
intercuartil, 2.25-7.25). Sin embargo, como se menciond previamente, ninguna de

estas diferencias fue estadisticamente significativa (Tabla 4).

Con estos resultados se puede concluir que ni el nUmero de infecciones positivas ni

algun tipo de virus en especifico se asocia con mayor estancia hospitalaria.

Predictores de terapia Intensiva.
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NUmero de coinfecciones vy estancia en terapia intensiva

Para determinar si la cantidad de virus que un paciente presenta se asocia a mayor
probabilidad de estancia en la terapia intensiva se utilizé una prueba de Cochran-
Armitage, es un método estadistico del tipo chi-cuadrado, para evaluar la asociacion
entre una variable binaria y una variable ordinal. El valor de p obtenido fue 0.6233,
lo que indica que no existe una relacion estadisticamente significativa entre el

namero de virus y la duracién de la estancia en la UTI.

Asociacion de un virus especifico con el requerimiento de terapia intensiva

En la Tabla 7 se presentan los resultados de una regresién logistica que se realizd

para evaluar la probabilidad de requerir terapia intensiva para cada tipo de virus.

Los resultados muestran que la presencia de Coronavirus 1 (p=0.007) y SARS-CoV-
2 (p=0.010) estéan significativamente asociados con un aumento en la probabilidad
de requerir terapia intensiva, 1o que se evidencia en sus respectivos intervalos de
confianza que no cruzan el 1. De interés, Parainfluenza 1 muestra un valor de p
cercano a 0.05 (p=0.045), lo que sugiere una posible asociacion que podria ser

relevante en un contexto clinico, aunque el nivel de significancia es marginal.

En cuanto a los demas virus, sus valores de p son mayores que 0.05, lo que sugiere
que no tienen una asociacion estadisticamente significativa con la probabilidad de

requerir terapia intensiva.

Con esto se puede concluir que el nimero de virus no parece predecir la
probabilidad de ingreso a la terapia intensiva, sin embargo, algunos aislamientos

especificos (SARS CoV-2 y coronavirus 1) si.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas de los pacientes. Caracteristicas
demograficas de los pacientes analizados en este estudio, se expresan la frecuencia
en ndmeros enteros y porcentaje entre paréntesis para las variables categéricas y
la mediana y rango intercuartil para las variables numéricas, salvo el nUmero de

aislamientos virales positivos que se expresan en media y desviacion estandar.
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Variable Frecuencia o mediana (porcentaje

[%] o rango intercualtil)

Sexo Hombre/Mujer 346 (56) / 269 (44)
Edad 3.0 (1.75-4.75)
Dias de estancia hospitalaria 4 (3-6)
Requerimiento de terapia intensiva 16 (2.6)

Casos de coinfeccidn viral 250 (40)

Numero de aislamientos virales | 1.5 (0.8-2.2)

positivos

Sobreinfeccion bacteriana 3 (0.5)

Tabla 2. Distribucion por grupo de edad. Numero de casos por grupo de edad y
entre paréntesis el rango, asi mismo, se expresan la frecuencia en nimeros enteros

y el porcentaje entre paréntesis.

Grupo (rango de edad) Frecuencia (porcentaje %)
Recién nacido (0 a 28 dias) 2 (0.3)

Lactante menor (1 mes a 11 meses) 82 (13.3)

Lactante mayor (1 afio a 1 afio 11 92 (15)

meses)

Prescolar (2 a 5 anos 11 meses) 347 (56.4)

Escolar (6 anos a 11 afos 11 meses) 83 (13.5)

Adolescentes (12 afios 0 mas) 9(1.4)

Tabla 3. Dias de estancia por grupo de edad. Los dias de estancia
intrahospitalaria por cada grupo de edad, se expresan en mediana y rangos
intercuartiles. El grupo de recién nacido* sélo tuvo 2 casos, por lo que la mediana y

rango intercualtil son de poco valor descriptivo.

Grupo Mediana Rango intercuartil
Recién Nacido* 7.5 6-9
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Lactante menor 5 0.25-9.75
Lactante mayor 4 1-7
Preescolar 4 2-6
Escolar 4 1.5-6.5
Adolescente 4 2-6

Tabla 4. Casos por estacion. Se describen a continuacion la distribucién de los

casos por estacion el afio. Se expresan en frecuencias y entre paréntesis la

proporcion.
Estacion Numeros de casos (porcentaje [%])
Primavera 65 (10)
Verano 75 (12)
Otofio 125 (20)
Invierno 350 (57)

Tabla 5. Frecuencia de las combinaciones de con-infecciones mas comunes.
Se describen las principales combinaciones de coinfecciones en nuestra poblacion.

Se expresan en frecuencias.

Combinaciones Frecuencia
VSR-Rinovirus/Enterovirus 52
Adenovirus-VSR 20
Metapneumovirus-Rinovirus/Enterovirus 18
Parainfluenza 3-Rinovirus/Enterovirus 16
Adenovirus-VSR-Rinovirus 12
Metapneumovirus-VSR 11
Adenovirus-Metapneumovirus 7

Tabla 6. Estancia por nUumero de positividades virales. Se expresa la mediana 'y
rango intercuartil de la estancia por cantidad de virus positivos. Para determinar si

habia diferencias estadisticamente significativas entre estos grupos se decidieron
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realizar la correlacion de Spearman y la prueba de Kruskal-Wallis. En la correlacion

de Spearman entre el niumero de infecciones virales y la duracion de la estancia

hospitalaria, se obtuvo un valor de correlacion de 0.045 y una p = 0.2629, indicando

una asociacion positiva débil y no significativa entre estas dos variables. En la

prueba de Kruskal-Wallis, no se encontré6 una diferencia estadisticamente
significativa (chi-cuadrado = 4.9681, valor p = 0.2906).

Numero de virus | Namero de casos Mediana Rango intercuartil
1 365 4 2-6

2 190 4 3-6

3 54 5 4-6

4 5 5 3.5-65

5 1 2 NA

Tabla 7. Medianas y rangos intercuartiles de estancia por virus.

Numero de
Virus casos Mediana | Rango Intercuartil | Valor p
Poli-infeccion 250 4 2-6 0.87
Adenovirus 9 4 1-7 0.72
Influenza A 5 4 2-6 0.72
VSR 115 4 1-8 0.1
Parainfluenza 4 22 3 2.25-3.75 0.4
Parainfluenza 3 6 5 2.25-7.25 0.08
Metapneumovirus 54 3 2.25-3.25 0.78
Coronavirus OC43 6 4 3.25-4.75 0.76
SARS CoV 2 15 4 2-6 0.9
Rinovirus 0.11
ABC/Enterovirus 120 4 1-7
Influenza 3 12 1.75-4.25 0.26

Tabla 8. Asociacion de aumento en el requerimiento de terapia intensiva con

virus especificos.
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Virus Valor p Intervalo de confianza
Adenovirus 0.356 0.97 (-0.9-2.3)
Influenza A HIN1 0.999 16 (NA)
Coronavirus 1 0.007 4.5 (2.9-6.1)
Coronavirus NL 0.999 16 (NA)
Coronavirus OC43 0.387 0.99 (-0.2-2)
SARS-CoV-2 0.010 2.06 (1.26 — 2.86)
Metapneumovirus 0.991 16 (NA)

Influenza A 0.998 -16 (NA)

Influenza B 0.998 17 (NA)
Parainfluenza 1 0.045 2.99 (1.5-4.48)
Parainfluenza 2 0.606 0.39 (-0.37 - 1.51)
Parainfluenza 3 0.226 1.2 (NA)
Parainfluenza 4 0.135 0.7 (-0.3-1.8)
VSR 0.105 0.7 (-0.4 — 2.0)
Rinovirus ABC/ Enterovirus 0.996 -16 (NA)

Positividad de virus
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Figura 1. Numero de pruebas positivas para cada virus estudiado. Histograma

gue muestra el numero total de positividades por cada virus estudiado.
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Figura 2. Casos por mes. Histograma que muestra el nimero de casos por cada
mes, se puede observar que la mayor cantidad de casos se dieron en los meses

de diciembre.

11. Discusion
A través de este estudio, se puede observar que las caracteristicas demograficas

de la muestra poblacional estudiada coinciden con la literatura, reportando un
predominio de pacientes menores de 5 afios en el 85% de los casos (media de 3
afos) y sexo masculino en el 56% de los casos. Asi mismo se documentd un mayor

namero de casos en invierno, reportando un 57% del total de los casos presentados.

Respecto a la etiologia se observd que en el Hospital Infantil Privado algunas
diferencias con lo descrito en la literatura, principalmente lo visto en afios previos
en la Direccion General de Vigilancia Epidemioldgica y estudios retrospectivos
previos a la pandemia en algunos paises, donde se observaba predominio en la
deteccion de VSR seguido de Rinovirus; los datos obtenidos en este analisis
reportaron un predominio en Rinovirus 29%, VSR 27.3% y Adenovirus 9.7%; sin
embargo, coindicen con estudios mas recientes como los de Takeshi'®, Huang?' y
Brendish?°, posterior a la instauracion de medidas de proteccion personal como

mascarillas y desinfectantes a base de etanol, implementadas desde la pandemia
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por SARS CoV-2, en paises como Japon, Nueva Zelanda y Reino unido,

respectivamente, en donde se observa un predominio en la deteccion de Rinovirus.

De igual manera observamos que el rango de dias de estancia intrahospitalaria fue
de 3 a 6 dias con una media de 4 dias. En esta variable se estudiaron algunas
relaciones (grupos de edad, virus identificado, coinfecciones) para identificar cual
contribuyo a mas dias de estancia intrahospitalaria. Los resultados obtenidos
muestran que algunos virus tuvieron rangos intercuartiles mayores al resto, por
ejemplo, VSR (1-8 dias), Adenovirus (1-7 dias), Rinovirus (1-7 dias) y Parainfluenza
(2.2 a 7.2 dias) pero la mediana de dias en comparacidén con pacientes con una sola
infeccion no fue mayor. Asi mismo se observa que la variable que tuvo mayor
influencia fue el nimero de coinfecciones, mostrando un aumento en la media de
dias de estancia intrahospitalaria al aumentar el nimero de infecciones virales,

aungue, ninguna de estas tendencias fue estadisticamente significativas.

Este estudio reporto que las coinfecciones virales se presentaron en el 40% de los
pacientes hospitalizados, siendo la coinfeccion entre Rinovirus y VSR la que se
presentd con mas frecuencia en 52 casos (20.8%), seguida de Adenovirus/VSR en
20 pacientes (8%), lo cual coincide con lo visto en la literatura variando en
porcentajes desde 35 a 60%.

Con respecto al servicio de ingreso hospitalario Unicamente 16 pacientes (2.6%)
requirié ingreso a unidad de cuidados intensivos pediatricos, de igual manera se
analizaron la variable que pudieran tener mayor relacion, encontrado una asociacion
con un aumento riesgo de ingreso a terapia intensiva con SARS CoV-2, Coronavirus
1y Parainfluenza tipo 3, no encontrado alguna otra relacién con las demas variables

estudiadas.

La variable de mortalidad no tuvo relevancia en este estudio ya que en la poblacion

seleccionada no hubo ninguna defuncion.
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12. Conclusiones
Con este estudio se puede destacar que las caracteristicas demograficas de la NAC

en el Hospital Infantil Privado se comportan segun lo que ya descrito. Podemos
encontrar un cambio en la etiologia de las NAC en cuanto al virus mas
frecuentemente aislado segun lo reportado en la estadistica nacional, observando
un mayor niamero de casos de Rinovirus, esto probablemente explicado por la

estructura viral, del mismo.

Asi mismo se observa la importancia de las coinfecciones virales en la etiologia de
las NAC presentandose en casi la mitad de los pacientes, sin embargo, a diferencia
de lo que se podria analizar clinicamente, no se encuentra una relacion
estadisticamente significativa en prolongar los dias de estancia intrahospitalaria o
la necesidad de ingreso a la unidad de cuidados intensivos; encontrando mayor

relacion con el tipo de virus especifico.

La NAC a pesar de ser una patologia ampliamente descrita en la literatura existen
nuevas lineas de investigacién en donde se podria enfocar, con la incorporaciéon de
técnicas moleculares cada vez mas confiables para la deteccion de etiologia viral

especifica.

Es necesario realizar un seguimiento prospectivo de los virus respiratorios para
monitorizar el comportamiento en la etiologia de neumonia viral comunitaria en los

pacientes que acuden al Hospital Infantil Privado.
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