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RESUMEN

“Impacto de la pandemia COVID-19 sobre la transicién epidemioldgica del Virus Sincitial
Respiratorio asociado a infecciones respiratorias agudas en menores de 5 afios de un
Hospital Pediatrico de la Ciudad de México”

Eduardo Francisco Rodriguez Mejia

INTRODUCCION

El impacto del VSR en los sistemas de salud se observa en los pacientes hospitalizados
y se asocia con un mayor numero de reingresos hospitalarios. Globalmente, la carga de
enfermedad por VSR ha sido bien estudiada y se estima que para 2015 hubo 33.1
millones de casos de infeccidn de vias respiratorias bajas aguda por VSR, 3.2 millones
de hospitalizaciones y 59,600 muertes en menores de 5 afos. Para los menores de 6
meses se estimaron 1.4 millones de hospitalizaciones y 27,300 muertes.®

Las medidas de control epidemiolégico durante la pandemia por COVID 19 han
modificado también las epidemias habituales de VSR e influenza, la reduccion de la vida
social de los nifios fue la principal razéon del aumento de la carga de infecciones
respiratorias infantiles, en particular desde septiembre de 2020 la mayoria de nifios
volvieron a las escuelas a nivel mundial sobre todo los mas pequefios menores de 5
afos, asi mismo los nifios en edad escolar volvieron casi a la normalidad, sin embargo
en el invierno europeo de 2020/2021 aun no habia comenzado, teniéndose un retraso
en la reaparicion de VSR debido a las medidas de proteccién?®

MATERIAL Y METODOS

El objetivo de este estudio fue determinar la prevalencia de Virus Sincitial Respiratorio y
describir las caracteristicas de presentacion asociadas a coinfeccién viral de los
pacientes de 0 a 5 afios de sexo indistinto sin comorbilidades que ingresaron post
pandemia al Hospital Pediatrico de Tacubaya, en el periodo comprendido de la semana
epidemioldgica 38 del 2021 (19 septiembre 2021) a la Semana epidemiol6gica 12 del
2023 (19 marzo 2023).

Estudio observacional, analitico, retrospectivo y transversal, los pacientes con presencia
de infeccién por Virus Sincitial Respiratorio (Neumonias y bronquiolitis) hospitalizados
en Hospitales Pediatricos de la CDMX que ingresaron y se les realizo panel viral
respiratorio se recopilaron datos demograficos, etapificacion de edades, formas de
presentacion, gravedad al ingreso por datos clinicos, identificacion del agente con la
realizacion de Panel Viral Respiratorio y determinando si la presencia de coinfecciones
virales 1- 4 virus aumenta las complicaciones, modifica la presentacion del cuadro clinico
y aumenta los dias de estancia intrahospitalaria.

RESULTADOS

En la poblacion positiva para virus sincitial respiratorio (n=98), el 49.1% (n=55) son
hombres y el 47.8% (n=43) mujeres. La edad promedio dentro de esta poblacién fue de
21.5+17.6 meses; el 51.7 % (n=91) residen en la CDMX y el 26.9% (n=7) del Estado de
México. El 45.4%(n=79) de la poblacion del estudio se encontraba con esquema



actualizado contra Neumococo e influenza, el 67.9% (n=19) no estaban vacunados. El
diagnostico mas frecuente fue bronquiolitis con un 79.3% (n=46) y 36.1% (n=52) con
Neumonia Adquirida en la comunidad.

Se encontrd, qué el virus més frecuente en la poblacion fue Virus Sincitial Respiratorio
con 48.5% (n=98), en segundo lugar, Rinovirus/Enterovirus 30.6% (n=62), seguido de
metapneumovirus 15.8% (n=32), Parainfluenza tipo 3, 10.3% (n=21), se encontr6 SARS
COV 2, en el 6.4% (n=13), Parainfluenza tipo 4, 4.4% (n=9), Adenovirus 4.4% (n=9) e
Influenza A H3 en 1.5% (n=3).

La frecuencia en la presentacion del virus Sincitial Respiratorio a lo largo del afio con un
inicio desde el mes de agosto, con 8.1% (n=8) con un pico de frecuencia (invernal) en
los meses de octubre, noviembre y diciembre, iniciando el pico invernal en octubre 14.2%
(n=14), noviembre 34.6% (n=34), diciembre 13.2% (n=13), febrero 12.2% (n=12).

CONCLUSIONES

- Durante la temporada 2021-2023, posterior a la apertura y disminucién de las medidas
de proteccion implementadas por la pandemia por SARS-COV-2, la infeccion por VSR
se asocio en un 48.5% de las hospitalizaciones en menores de 5 afios en el Hospital
Pediatrico de Tacubaya

- No se encontré relacion entre las coinfecciones virales y la presentacion del cuadro
clinico, con o sin VSR.

- No se observaron diferencias significativas en las caracteristicas clinicas y
sociodemograéficas en los nifios ingresados en el periodo postpandemia de la circulacién
del VSR en comparacién con los estudios antes de la pandemia.

- La correlacion entre los dias de utilizacion de oxigeno suplementario y la duracion de
la estancia hospitalaria, sugiere que el manejo de oxigenoterapia es un factor critico en
la atencion de pacientes pediatricos con infeccion por VSR.

- La correlacion entre la edad de los pacientes y los dias de utilizacién de oxigeno
suplementario destaca una caracteristica distintiva en la infeccion por VSR, presentando
en menores de 16 meses, un mayor riesgo de requerir oxigeno durante un periodo
prolongado en comparacién con los pacientes mayores.

- En resumen, estos hallazgos proporcionan una comprension integral de la infeccién por
VSR en nifios menores de 5 afios y resaltan que los incrementos postpandemia no se
relacionaron al aumento en la transicion epidemiolégica del VSR, determinando la
circulacion local que contribuye en la toma de decisiones para la aplicacion de
palivizumab en nuestra poblacion con factores de riesgo y disminuir el riesgo de
infecciones severas por VSR.

- Palabras clave: Virus Sincitial Respiratorio, Coinfecciones, transicion epidemiolégica,
COVID-19.



I. INTRODUCCION

Las infecciones respiratorias agudas (IRA) constituyen la principal causa de morbilidad
y mortalidad por enfermedades infecciosas en el mundo. De acuerdo con la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), cada afio, mueren casi 4 millones de personas y el 98% de
esas defunciones son causadas por infecciones de las vias respiratorias bajas. Las tasas
de mortalidad son particularmente elevadas en menores de 1 afio, el grupo de 1 a 5 afios
y los ancianos, sobre todo en los paises de bajos o medianos ingresos. Son, asimismo,
una de las causas mas frecuentes de consulta e ingreso en las unidades de asistencia
médica, particularmente en los servicios pediatricos. Estas infecciones pueden causar
pandemias qué representan un riesgo para la salud publica, y justifican la adopcion de
precauciones especiales y medidas de preparacion.t

La incidencia, distribucion y desenlace de determinadas infecciones respiratorias agudas
varian de conformidad con varios factores, como los siguientes:

¢ Condiciones ambientales, como la presencia de contaminantes del aire, el
hacinamiento, la humedad, la higiene, la estacion del afio y la temperatura;

e Ladisponibilidad y eficacia de la asistencia médica y las medidas de prevencion
y control de infecciones para atajar la propagacion, como las vacunas, el acceso
a los establecimientos de asistencia médica y la capacidad de aislamiento de los
enfermos;

o Factores del huésped, como son la edad, el tabaquismo, la capacidad del
huésped para transmitir la infeccion, el estado inmunitario de las personas, el
estado nutricional, las infecciones anteriores o concurrentes con otros agentes
patdgenos y las enfermedades subyacentes;

e Las caracteristicas del agente patdgeno, tales como los modos de transmision,
la transmisibilidad, los factores de virulencia (por ejemplo, genes que codifican
toxinas) y la carga microbiana (tamafio del in6culo)?

Las infecciones respiratorias agudas se encuentran entre las tres primeras causas de
morbimortalidad en la poblacion general, y primera causa de mortalidad en menores de
5 afios, principalmente en paises en vias de desarrollo. El 80% a 90% de las IRA son de
etiologia viral, las infecciones de las vias respiratorias altas son las de mayor frecuencia,
sin embargo, las neumonias son las que representan un mayor problema para la salud
publica.?

Durante la pandemia por COVID-19 la epidemiologia de los virus respiratorios ha
cambiado drasticamente. El reporte en los paises como Australia Occidental y Nueva
Zelanda tuvo un descenso en las temporadas altas. Aunque la pandemia tuvo un menor
impacto en los nifios, en comparacion con los adultos, se han visto significativamente
afectados con implicaciones en el desarrollo social, mental y el aprendizaje. Las
epidemias de influenza y virus sincitial respiratorio humano (VSRh) son la mayor causa
de morbilidad y mortalidad en nifios. Se tienen reporte en Australia Occidental con una
disminucion de 98 al 99.4% en la deteccion de VSRh e influenza comparada con
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periodos anteriores previos al inicio de la pandemia. El reporte en Nueva Zelanda, en
donde la temporada de VSRh va de junio a octubre y ante una agresiva estrategia de
eliminacion, acabo eficazmente con la transmisiéon comunitaria de COVID-19, se observo
también un descenso similar de las infecciones respiratorias estacionales. En Europa en
los primeros meses del invierno tanto bronquiolitis e influenza mostraron un patrén
similar. Las medidas no farmacoldgicas condujeron a la reduccidon de los casos y
hospitalizaciones por VSRh, en Estados Unidos, para América Latina se registré un
fuerte descenso de los ingresos en unidades de cuidados intensivos pediatricos por
infecciones del tracto respiratorio inferior; para Estados unidos el virus de la influenza y
el metapneumovirus circularon en minimos histéricos hasta mayo del 2021, es
importante ya que otros virus de interés pediatrico, como el rinovirus no parece haber
sufrido un impacto similar. En Reino Unido se observé un pico anual tipico en septiembre
de 2020 y se tuvieron ingresos por rinovirus que inducen sibilancias y bronquiolitis en el
otofio-invierno de 2020 a pesar de las medidas de bloqueo. Histéricamente el VSRh se
ha relacionado directamente con la contaminacién desde su reconocimiento como
patdgeno humano. Las medidas de control epidémico durante la pandemia por COVID
19 han modificado también las epidemias habituales de VSRh e influenza, la reduccion
de la vida social de los nifios fue la principal razén del aumento de la carga de infecciones
respiratorias infantiles, en particular desde septiembre de 2020 la mayoria de nifios
volvieron a las escuelas a nivel mundial sobre todo los mas pequefios menores de 5
afos, asi mismo los nifios en edad escolar volvieron casi a la normalidad, sin embargo
en el invierno europeo de 2020/2021 aun no habia comenzado, teniéndose un retraso
en la reaparicion de VSRh debido a las medidas de proteccion?®

Desde el brote en Wuhan en diciembre de 2019, el sindrome respiratorio agudo severo
coronavirus 2 (SARS-CoV-2) se ha extendido por todo el mundo y ha causado mas de 4
millones de muertes. Los gobiernos de todo el mundo implementaron una serie de
medidas diferentes para frenar el aumento de la mortalidad observado en los paises que
fueron afectados primero. Con la ayuda de diferentes medidas de atencién en salud
publica, como el aislamiento, el rastreo de contactos, las pruebas de alta frecuencia, la
desinfeccibn entre otras, la transmision del SARS-Cov-2 podria controlarse
parcialmente. En particular estas intervenciones también tienen una inmensa influencia
en otras enfermedades infecciosas como la influenza y el virus sincitial respiratorio.

Los métodos basados en &cidos nucleicos como la prueba de la reaccién en cadena de
la polimerasa (PCR) representa el estandar de oro para la deteccion de infecciones
virales. La utilizacion de PCR representa un procedimiento de prueba complejo y
costosos, pero con su precision y velocidad, tiene claras ventajas en las salas de
urgencias.’

Durante la pandemia la disponibilidad de pruebas se encontré limitada y los criterios para

la realizacibn de PCR cambiaron con el tiempo conforme avanzaba la pandemia. Las
tasas de infeccion en verano de 2020 fueron muy bajas, lo que resulto en pocas pruebas
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positivas. El nimero de pruebas para Influenza A, Influenza B y virus sincitial respiratorio
se quintuplico entre las temporadas 2018/19, 2019/20 y 2020/21, y a pesar de que se
quintuplicaron las pruebas, la tasa de positividad para influenza A bajo de una temporada
previa 19.3% (165 positivos de 854 pruebas en 2018/19) a 14.5% (149 positivos de 1023
en 2019/20) y 0% (0 positivos de 4915 en 2020/21). De mismo modo ninguna de las
pruebas fue positiva para influenza B y VSRh en temporada 2020/21 hasta finales de
marzo del 2021. Siendo los nifios los responsables de las infecciones por VSR en un
90% en temporadas previas. Asi en Alemania no se observd ninguna infeccién por
influenza A, By VSR hasta el final de marzo de 2021. A pesar del aumento en el nUmero
de pruebas realizadas y sin cambios en la indicacion para realizar las muestras en
comparacion con 2 afios anteriores, la pandemia por SARS COV 2 se asocié con la
desaparicion de las infecciones por influenza y VSR. Las estrategias de mitigacion no
solo tuvieron impacto directo sobre el propio SARS COV 2 si no en la propagacion de
otros virus que muestran dindmica estacional. De igual manera no solo a nivel de virus
respiratorios, si no una marcada disminucién en sarampion en 2020, disminucién de
contagios de varicela y rubeola por medidas de control de COVID-19. Con la disminucién
de enfermedades infecciosas en 2020 se puede atribuir a las estrategias de control de
COVID-19, sin embargo, debido a la alineacion del sistema de salud solo hacia la
pandemia por SARS- COV 2, un subregistro o un diagnostico erréneo también pudo
haber influido. Con resultados similares en diversos estudios en Corea, y China
concluyendo que las estrategias preventivas y terapéuticas efectivas siguen pareciendo
indispensables.’

La bronquiolitis aguda es la infeccién virica mas frecuente de las vias respiratorias
inferiores en los lactantes, aunque la mayoria de los nifios no requieren hospitalizacion,
aproximadamente el 3% de ellos se ingresan al hospital, que representa el 18% del total
de los ingresos hospitalarios en nifios menores de 1 afio. El virus sincitial respiratorio
humano (VSRh) es el principal agente etioldgico virico y con las medidas implementadas
por la pandemia de SARS COV 2, tuvo significativamente una disminucién de los casos
debido al distanciamiento social, la higiene estricta, el uso de mascarillas y todas las
intervenciones no farmacolégicas que se hicieron obligatorias en todo el mundo.
Ademas, el cierre de escuelas fue generalizado y en muchos paises cerraron
completamente sus puertas, implementando las medidas qué pudieron haber influido en
la transmisién de otros virus respiratorios. Para Guitar et al. (2022) en el estudio realizado
con el objetivo de describir y comparar el pico de bronquiolitis en una UCIP a través de
las diferentes estaciones, antes y durante la pandemia por SARS COV 2, analizando a
su vez las caracteristicas demogréficas, los resultados y relaciones de la temperatura.
Incluyeron 1116 pacientes con bronquiolitis grave con una media de edad de 49 dias,
dentro de la etiologia viral 782 casos (70.1%) se debieron a VSR, seguido del Rinovirus
en 265 (23.7%), 49 casos (4.4%) causados por coronavirus estacionales distintos al
SARS COV 2. Demostré que de forma concluyente una carga muy baja de bronquiolitis
grave durante la pandemia de SARS COV 2y el retraso en el pico en comparacion con
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otros afios. Se han observado que las medidas adoptadas durante la pandemia de SARS
COV 2 interfirieron drasticamente en la estacionalidad de las enfermedades respiratorias
reflejandose con una drastica reduccion de la duracién de la estancia intrahospitalaria,
ambas con diferencia estadisticamente significativas. %

ll.  MARCO TEORICO Y ANTECEDENTES

ANTECEDENTES:

El 11 de marzo de 2020, la Organizacion Mundial de la Salud declar6 oficialmente la
pandemia de COVID-19, provocada por un coronavirus, el SARS CoV-2. En aquellas
fechas, los paises del hemisferio Sur se preparaban para sus respectivas temporadas
epidémicas virales invernales, entre los meses de junio y agosto fundamentalmente
protagonizadas por el virus respiratorio sincitial (VSRh) y el virus de la influenza (Flu-A).
Se esperaba una coexistencia de todos estos y otros virus que pudieran dar lugar a un
colapso de sus sistemas sanitarios. No obstante, este colapso no fue como se esperaba
sino Unicamente como consecuencia del SARS-CoV-2, provocando una epidemia
mundial en medio de la cual el resto de los virus, entre ellos el VRS responsable de la
bronquiolitis aguda (BA), se encontraban sorprendentemente desaparecidos.®

La pandemia por la COVID-19 ha generado, a partir de marzo de 2020, la adopcion por
parte de la poblacion de un conjunto de intervenciones no farmacolégicas tales como
higiene de manos, uso de mascarilla facial y diversas medidas de limitacion de la
movilidad que han tenido como objetivo controlar la expansion del virus. Estas medidas
de salud publica llevadas a cabo de forma continua y prolongada han provocado la
disminucion no solo de las enfermedades infectocontagiosas tipicamente pediatricas,
sino también los ingresos y la demanda asistencial de la poblacion pediatrica en general,
modificando ademas el modo de realizar esta asistencia®

Un estudio realizado en Estados Unidos en el afio 2015 por el Centro para el control y la
prevencion de enfermedades (CDC) determinaron la etiologia de la neumonia adquirida
en la comunidad de 2638 nifios, la edad media de los inscritos en el estudio fue de 2
afos, la incidencia anual de neumonia fue de 15.7 casos por cada 10,000 , con la tasa
mas alta entre los nifios menores de 2 afios (62.2 casos por cada 10,000 nifios), el Virus
Sincitial Respiratorio fue el mas frecuente entre los menores de 5 afios en el 37%,
adenovirus en el 15%, metapneumovirus en el 15%, comparado con poblacion mayor
de 5 afios. Mycoplasma pneumoniae fue mas comun entre los nifios mayores de 5 afios
con 3%.*

Wong-Chew et al. (2015) determino la prevalencia de virus respiratorios en el entorno
comunitario, identificando virus respiratorios y determinar las caracteristicas clinicas de
las infecciones respiratorias en la practica pediatrica general, este estudio fue realizado
en poblacion infantil del estado de Veracruz. Incluyendo en el estudio 525 nifios entre
julio 2011 y mayo 2012, la edad media de los participantes fue de 45 meses. Los
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diagnésticos mas frecuentes fueron rinofaringitis 68%, faringitis 18%, enfermedad similar
a la influenza 3.3%. Los resultados de las muestras analizadas, positivas en un 71.5%
(375), y el 28% fueron negativas. Se demostré que el Virus Sincitial Respiratorio (tipo A)
con 18.3% fue el mas frecuente, Rinovirus en 17.5 %, virus de la Influenza (tipo A) en
9.1%, Coronavirus HuCoV OC43 + 229E / NL63 en 8.7%, Adenovirus en 7.2%,
Enterovirus en 5.9%, metapneumovirus en 5.3%, parainfluenza tipo 3 en 3.4%,
parainfluenza tipo 4 en 2.5%, bocavirus en 2.5%, parainfluenza tipo 2 en 1.7%, Virus
sincitial respiratorio tipo B en 1.3%, influenza tipo B en 1.3%. En 73 muestras (13.9%)
se encontr6 una coinfeccion viral, siendo el mas frecuente dual entre
Adenovirus/Enterovirus y Rinovirus/Coronavirus 229E-N63), ocho nifios tenian infeccién
por triple virus y 2 estaban infectados simultdneamente con 4 virus. La estacionalidad
del virus sincitial respiratorio se presentd de septiembre a diciembre, influenza A fue mas
frecuente de diciembre a febrero, Influenza B de diciembre a abril, y metapneumovirus
tuvo predominio de febrero a mayo. Los diagnésticos de presentaciéon fueron
rinofaringitis 67%, faringitis 18%, enfermedad similar a la Influenza, faringoamigdalitis y
laringotraqueitis en el 3%, Bronquiolitis y rinitis en el 2%, Sindrome Coqueluchoide 0.2%.
Los sintomas de predominio fueron la tos 85%, rinorrea 81%, congestion nasal 70%,
fiebre 68% y odinofagia 61%, la dificultad respiratoria se presenté en 13% casos.®

Para el 24 de marzo de 2020 el Consejo de Salubridad General en sesion extraordinaria
celebrada el 19 de marzo de 2020, acord6 que se reconoce la epidemia de enfermedad
por el virus SARS-CoV2 (COVID-19) en México como una enfermedad grave de atencion
prioritaria asi mismo en la citada sesion, la Secretaria de Salud estableceréa las medidas
necesarias para la prevencion y control de la epidemia de virus SARS-CoV2 (COVID-
19), mismas que definirdn las modalidades especificas, las fechas de inicio y su término,
asi como su extension territorial.®

Dicho esto establecen medidas preventivas, que son aquellas intervenciones
comunitarias definidas en la "Jornada Nacional de Sana Distancia”, que tienen como
objetivo el distanciamiento social para la mitigacion de la transmision poblacional de virus
SARS-CoV2 (COVID-19), disminuyendo asi el niumero de contagios de persona a
personay por ende el de propagacion de la enfermedad, con especial énfasis en grupos
vulnerables, permitiendo ademas que la carga de enfermedad esperada no se concentre
en unidades de tiempo reducidas, con el subsecuente beneficio de garantizar el acceso
a la atencién médica hospitalaria para los casos graves.®

Para la Ciudad de México el 20 de mayo del 2020, la Dra. Claudia Sheinbaum Pardo,
Jefa de Gobierno de la Ciudad de México presenté el Plan Gradual hacia la Nueva
Normalidad en la Ciudad de México que establece las estrategias que se implementaran
para la reanudacion de las actividades laborales, sociales, educativas, culturales y
economicas en la Ciudad de México, la cual debera ser de manera progresiva y apegada
a los estandares minimos de seguridad contra riesgo de contagio. Para ello, se

14



contemplé un sistema de semaforo y un comité de monitoreo hacia la nueva normalidad
de la Ciudad de México, que permita evaluar el riesgo epidemioldgico relacionado con
dicha reanudacion de actividades.’” La reapertura de la nueva normalidad se determiné
por la semaforizacion para el regreso a las actividades esenciales.

e Del 1 junio al 26 de junio del 2021 — con Seméforo rojo

o Del 26 de junio al 6 de septiembre del 2021 — Semaforo naranja

e Del 6 de septiembre al 18 de octubre del 2021 — Seméaforo Amarillo

e Del 18 de octubre del 2021 al 19 de diciembre- Semaforo Verde

o Del 19 de diciembre 2021 al 10 de enero del 2022 por la variante 6émicron

retrocede el semaforo a rojo.

e Del 24 de enero 2022 al 7 de marzo del 2022 — Semaforo amarillo

o A partir del 7 de marzo 2022 - Seméaforo verde

e A partir del 14 de octubre — Uso opcional del cubrebocas.

A partir del viernes 14 de octubre de 2022 los establecimientos mercantiles y oficinas,
tanto gubernamentales como privadas, espacios culturales, asi como cualquier otra
instalacion, deberan observar las siguientes medidas generales de proteccion a la salud:
I. Uso voluntario de cubrebocas en espacios abiertos; o bien, en espacios cerrados
cuando exista sana distancia y adecuada
ventilacion.
Il. Se recomienda mantener el uso de cubrebocas en los siguientes supuestos:
a) Espacios cerrados cuando no exista sana distancia o adecuada ventilacion;
b) Lugares de alta afluencia de personas, como escuelas, transporte publico u
hospitales;
c) Actividades o espectaculos publicos en espacios cerrados;
d) Personas mayores, personas con enfermedades respiratorias, personas con
patologia crénica o inmunodepresion;
e) Personas sospechosas o confirmadas de Covid-19; y
f) Personas que decidieron no vacunarse’

IMPORTANCIA E IMPACTO DEL VSR:
Elimpacto del VSRh en los sistemas de salud se observa en los pacientes hospitalizados
y se asocia con un mayor numero de reingresos hospitalarios. Globalmente, la carga de
enfermedad por VSR ha sido bien estudiada y estima que para 2015 hubo 33.1 millones
de casos de infeccidon de vias respiratorias bajas aguda por VSR, 3.2 millones de
hospitalizaciones y 59,600 muertes en menores de 5 afios. Para los menores de 6 meses
se estimaron 1.4 millones de hospitalizaciones y 27,300 muertes.®

Las infecciones virales por VSRh que ocurren antes del afio de vida y que requieren
hospitalizacién, pueden dafiar el pulmén y alteran el proceso de alveolizacion. El dafio
pulmonar se asocia a apoptosis de células epiteliales infectadas, lo que origina la
exposicion de la membrana basal a la luz de la via aérea y por ello, el pulmén presenta

15



diversos procesos de reparacion, tales como: depésito de matriz extracelular adicional,
proliferacién de células epiteliales, migracion y diferenciacién de células progenitoras.
Luego, debido a los procesos repetidos de dafio y reparacion, se puede generar fibrosis,
asi como remodelado de la via aérea con pérdida de su elasticidad y que podria inducir
al desarrollo de sibilancias recurrentes y de asma alérgica.®

SALUD PUBLICA

Los virus respiratorios son la causa principal de morbilidad, hospitalizacién y mortalidad
en todo el mundo. Provocan enfermedades locales y sistémicas agudas de distintos
grados de severidad y tienen el potencial de causar enfermedades graves, sobre todo
en personas jovenes y de edad avanzada. Son muy predominantes y la causa mas
comun de enfermedades agudas. La frecuencia de infecciones por virus respiratorios es
mas alta en nifios menores de 4 afios. Los escolares se infectan por una mediade 5a 8
virus respiratorios al afio y los adultos por una media de 2 a 4 virus respiratorios al afio.
Entre los factores que contribuyen al predominio de estos virus se incluyen los
siguientes: el nimero elevado de agentes infecciosos, la alta eficacia de la transmision,
la inmunidad incompleta posterior a la infeccién que favorece la reinfeccion por el mismo
virus y los cambios en la antigenicidad viral.®

La enfermedad por COVID 19 tuvo un impacto en la epidemiologia de virus sincitial
respiratorio durante la temporada de invierno 2020-2021, estos cambios epidemioldgicos
podrian estar relacionados con las interacciones entre los virus respiratorios y/o
esfuerzos de mitigacion de COVID-19 en curso.® Para Halabi KC at el (2021) dentro de
su estudio realizado proponen que las medidas de mitigacién contra la pandemia de
SARS-COV 2 fueron decisivas para la disminucién de los caso de VSR, sin embargo se
observan que en algunos casos la ausencia de factores de riesgo, aun se presenté
enfermedad grave en 2020-2021, esto se podria reflejar en que las familias evitaron la
atencion en urgencias por enfermedades leves durante la pandemia. El aumento de los
casos de VSRh al final del invierno 2021 y principios de primavera que se observé en
Nueva York sugiere un resurgimiento interestacional del VSRh asociado a la relajacion
de esfuerzos preventivos de COVID.!8

En México, la Red para el estudio de enfermedades emergentes evalué el riesgo de
hospitalizacién por diferentes virus respiratorios de pacientes que se presentaban a
consulta por una enfermedad similar a la influenza, El VSRh fue el patégeno que
incremento la probabilidad de hospitalizacion cuando se compard con otros virus; por
ejemplo, en comparacion con el virus influenza, la hospitalizacién por VSRh fue cinco
veces mas frecuente. Cuando se evalla la incidencia de hospitalizaciones por patégeno
especifico, el VSRh también es el mas frecuente. EI VSRh fue el patdgeno mas
frecuentemente detectado en forma global y el mas frecuente entre los menores de 5
afos. La incidencia del VSRh fue de 4.6/100,000 nifios/ afio, mientras que la de virus
influenza fue de 1.1/100,000 nifios/afio. La incidencia de Streptococcus pneumoniae,
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gue se considera la causa mas frecuente de neumonia bacteriana, fue solo de
0.5/100,000 nifios/afio.®
GRUPOS VULNERABLES

La mayor incidencia de infecciones graves por VSRh ocurre en bebés muy prematuros
y en aquellos que tienen cardiopatia congénita hemodindmicamente significativa,
enfermedad pulmonar crénica e inmunodeficiencias. En estas poblaciones, las
infecciones inducidas por el VSRh se asocian muy a menudo con sintomas lo
suficientemente graves como para conducir al ingreso hospitalario y con una alta tasa
de mortalidad, los bebés prematuros son mas propensos a desarrollar una infeccién
grave debido a una inmadurez pulmonar parcial de las estructuras pulmonares y el
sistema inmunolégico.?*

Un nacimiento prematuro se asocia con reducciones en la capacidad residual funcional,
la compliance, el flujo y la capacidad de intercambio de gases, debido al pequefio calibre
de las vias respiratorias, también existe un mayor riesgo de obstruccién por el aumento
de la produccién de moco y el desprendimiento del tejido necrético, asociado con una
infeccion respiratoria. La mayor susceptibilidad a las infecciones se debe en parte a la
falta de proteccidn contra la transferencia materna de IgG, interrumpida en caso de parto
prematuro y a la inmadurez del sistema inmune fetal que alcanza un desarrollo completo
alrededor de los 6 meses después del nacimiento. El estudio observacional de cohortes
de Canada identificé los siguientes predictores independientes de un mayor riesgo de
hospitalizacion por VSRh: nacimiento durante la primera mitad de la temporada de VSR
(noviembre-enero); bajo peso al nacer; género masculino; hermanos en edad preescolar
(pero no en edad escolar); asistencia a guarderias; hacinamiento en el hogar con >5
personas; y 2 o mas fumadores en el hogar. Un estudio de casos y controles de Espafia
identificé los siguientes factores de riesgo independientes para la hospitalizacién por
VSRh: nacimiento entre el 15 de julio y el 15 de diciembre; lactancia materna durante <2
meses; presencia de 1 o mas hermanos en edad escolar; antecedentes familiares de
sibilancias; y hogares con 4 o mas personas. No se encontré6 un aumento
estadisticamente significativo en el riesgo de hospitalizacién con el peso al nacer, el sexo
masculino, la asistencia a la guarderia (debido a muy pocos casos) o la exposicion al
humo del tabaco en el hogar.?

PREVENCION

No hay una vacuna segura y efectiva, disponible para la infeccion por VSRh, por lo tanto,
la prevencion de la enfermedad se basa en la evitacién ambiental y la administracion
pasiva de inmunoprofilaxis con un anticuerpo monoclonal humanizado (palivizumab),
eficaz para reducir la tasa general de hospitalizacion por bronquiolitis inducida por VSRh
en recién nacidos prematuros. Sin embargo, también se encontré que la profilaxis con
palivizumab reduce las tasas de hospitalizacién por VSRh en bebés prematuros (de 32
a 35 SDG), lo que reduce el riesgo de hospitalizaciéon por VSR en un 80 %.2
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Con el fin de maximizar la rentabilidad de la inmunoprofilaxis, la Academia Americana
de Pediatria ha actualizado recientemente las recomendaciones que resultan en una
restriccion de su uso a los bebés con mayor riesgo de hospitalizacion durante los
momentos en que es mas probable que el VSR esté circulando. Para los lactantes
prematuros, se propone un maximo de tres dosis en los individuos de alto riesgo, es
decir, los nacidos entre 32 y <35 SDG (32 semanas, 0 dias a 34 semanas, 6 dias),
durante el periodo de mayor riesgo (los primeros 3 meses de vida). Por lo tanto, el
"objetivo ideal" del recién nacido prematuro tardio debe ser menor de 3 meses de edad
al comienzo de la temporada del VSR o nacido durante la temporada del VSR y tener un
mayor riesgo de exposicion al VSR. De acuerdo con una variedad de datos
epidemioldgicos en este grupo de edad gestacional, el riesgo de exposicion debe incluir:
(a) asistencia a guarderias; (b) tener un hermano menor de 5 afios. Numerosos estudios
confirman que: (a) las IVRI inducidas por el VSR mas graves tienden a ocurrir en los
primeros 6 meses de vida; b) la edad temprana al comienzo de la temporada del VSR
es un factor de riesgo para la hospitalizacion por VSR; y (c) el nacimiento poco antes o
temprano después del inicio de la temporada de VSR dard lugar a un periodo mas largo
de exposicion al VSR. Como los titulos de anticuerpos maternos contra el VSR muestran
una variacién estacional, los bebés nacidos temprano en la temporada del VSR tienen
mas probabilidades de haber tenido madres con bajas concentraciones séricas de
anticuerpos contra la proteina F del VSR y de tener una mayor susceptibilidad a la
enfermedad grave del VSR.?!

EPIDEMIOLOGIA.

El Virus Sincitial Respiratorio humano (VSRh), en niflos menores de 2 afios, es el
principal agente etiolégico de las infecciones respiratorias bajas como bronquiolitis (50-
90% de los casos), neumonia (5-40% de los casos) y traqueitis (10- 30% de los casos).
Las infecciones que produce son de mayor gravedad en nifios que adn no alcanzan el
primer afio de vida y en aquellos con factores de riesgo como prematuridad, cardiopatia
congénita y broncodisplasia pulmonar. En México, aunque no existen reportes
epidemioldgicos de VSRh, en el afio 2016 se reportd (por analisis de reaccion en cadena
de la polimerasa [PCR] de punto final de muestras obtenidas por hisopado faringeo) que
40% de pacientes pediatricos presentaban infeccion respiratoria aguda inferior y que
habia una incidencia de 45% para VSRh, de 13% para metapneumovirus humano
(MPVh) y de 38% para una coinfeccion entre VSRh y MPVh.®

Para Wong-Chew (2017) se reportdé que el virus sincitial respiratorio (tipo A y B) con
23.7% fue el mas frecuente, Rinovirus/Enterovirus en 16.6 %, metapneumovirus 5.7%,
virus parainfluenza (tipo 1-4) 5.5%, virus de la Influenza (tipo A y B) 3.6%, adenovirus
2.2%, coronavirus (NL63, OC43, 229E, HKU1) 2.2%, bocavirus 0.4%.*
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DISTRIBUCION NACIONAL

A nivel nacional en México se encontr6 a Wong-Chew (2017) quien en su estudio
multicéntrico de deteccioén de virus respiratorios en menores de 5 afios con el diagnostico
de neumonia adquirida en la comunidad, buscé identificar los virus respiratorios
asociados a Neumonia Adquirida en la Comunidad (NAC) en nifios menores de 5 afios.
Incluyendo en el estudio 1404 nifios menores de 5 afios con diagndstico clinico y/o
radiologico de Neumonia Adquirida en la comunidad en 11 Hospitales de México, se
tomaron hisopados nasales y se obtuvieron datos clinicos, sobre signos y sintomas,
patrén radiografico y factores de riesgo. La poblacion de la Ciudad de México que
participo en el estudio fue el 12.8%, la edad media de los participantes 14.3 +/- 0.3
meses, los resultados de las muestras analizadas positivas fue el 81.6% (1145), un solo
agente en 835 muestra (59.5%), coinfeccién con 2 0 mas virus en 311 muestras (22.1%),
258 muestras fueron negativas (18.4%). Se demostré que el virus sincitial respiratorio
(tipo A y B) con 23.7% fue el méas frecuente, Rinovirus/Enterovirus en 16.6 %,
metapneumovirus 5.7%, Virus parainfluenza (tipo 1-4) 5.5%, virus de la Influenza (tipo A
y B) 3.6%, adenovirus 2.2%, coronavirus (NL63, OC43, 229E, HKU1) 2.2%, bocavirus
0.4%. La coinfeccion de 2 o mas virus estuvo presente en el 22.1% (311 casos) de los
cuales las coinfecciones mas frecuentes fueron enterovirus/rinovirus y virus sincitial
respiratorio en 29% (90 muestras), seguido de Enterovirus/rinovirus y virus parainfluenza
3 en 6.4% (20 muestras), enterovirus/rinovirus y adenovirus en 6.1% (19 muestras),
enterovirus/rinovirus y metapneumovirus en el 5.8% (18 muestras) y VSR tipo Ay
adenovirus en el 5.1% (16 muestras). Los nifios con NAC que requirieron ingreso
hospitalario ingresaron con mayor frecuencia en invierno (41% de los casos) y otofio
(30.6%) y con menor frecuencia en primavera (19.1%) y verano (9.1%). De los virus
respiratorios Rinovirus, bocavirus, parainfluenza, y adenovirus no presentaron patron
estacional, se observaron durante todo el afio, el virus de Influenza A y B estuvo presente
en invierno y primavera, virus sincitial respiratorio estuvo presente en otofio e invierno y
metapneumovirus se observé en otofio, invierno y primavera, pero no en verano. Dentro
de los factores de riesgo el uso de biomasa para cocinar, la asistencia a la guarderia,
ausencia de lactancia materna y las coinfecciones son factores de riesgo son
estadisticamente significativos para la presencia de neumonia grave.!

Para Bedolla Barajas et al (2017) estimando la prevalencia de virus respiratorios en
pacientes menores de 24 meses con sibilancias que no tenian antecedente de asma.
Donde en 55 nifios mexicanos fueron incluidos, detectando 33 resultados positivos (66%)
y coinfeccion viral en 5 casos (9.1%), metapneumovirus en el 23.6% fue el mas
frecuente, bocavirus (HBoV) 14.5%, virus sincitial respiratorio 12.7%, rinovirus 12.7%.
Ambulatoriamente fue més frecuente el rinovirus, pero en el servicio de urgencias 41.2%
y servicios de inhaloterapia 16.1% fue mas frecuente el metapneumovirus.'? Con los
datos obtenidos por Kengne-Nde, et al. (2020) encontraron una prevalencia de rinovirus
35.6% Y virus sincitial respiratorio 31% pueden contribuir a la etiologia de las sibilancias
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en los nifios.’®* Para Mummidi, P. S et al (2017) VSRh fue el virus mas comun (35%),
seguido de PIV1, 2y 3 (20%), HBoV (10%) y rinovirus (5%).4

DISTRIBUCION LOCAL
En la CDMX, observando la epidemiologia se cuenta con el estudio realizado por
Alvarado, R (2021) realizado en el Hospital Pediatrico de Tacubaya con el objetivo de
evaluar el impacto en los dias de estancia intrahospitalaria en el tratamiento médico de
pacientes con infeccion de vias respiratorias, al realizar el panel respiratorio realizado en
el periodo de Octubre de 2018 a enero del 2020, incluyendo 312 pacientes, de los cuales
a 75 de ellos, representando el 24% se les realizo panel viral respiratorio, obteniendo
una epidemiologia local de los virus respiratorios. La edad media de los participantes fue
de 1 afio con 75 pacientes, los resultados de las muestras tomadas fueron virus sincitial
respiratorio con 42.7% fue el mas frecuente, rinovirus/enterovirus en 14.7%,
metapneumovirus 7.8%, virus de la Influenza AHIN1 3.9%, adenovirus 3.9%. La
coinfeccion de 2 o mas virus estuvo presente en el 2.7% (2 casos) de los cuales la
coinfeccion que se presenté fueron enterovirus/rinovirus y virus sincitial respiratorio en
2.7% (1 muestra), seguido de Enterovirus/rinovirus y Metapneumovirus en 2.7% (1
muestra).®®

CIRCULACION DEL VSR
La circulacion del VSR tiene un patron estacional bien definido durante los periodos de
otofio e invierno. En México existen diferentes climas, por lo que puede haber cierta
variabilidad durante la circulacion. Para la administracion de anticuerpos monoclonales
es indispensable conocer el patrén de circulacion del VSR. Las dos ciudades donde
mejor se ha estudiado la circulacién del VSR son la Ciudad de México y San Luis Potosi.
Clasicamente, la temporada de circulacion del VSR comienza en octubre o noviembre y
termina hacia marzo o abril, aunque puede haber una pequefia circulacion entre los
meses en que es mas frecuente la circulacion de este virus entre la poblacion en general,
La circulacion encontrada para la Ciudad de México comienza en octubre-noviembre y
termina hacia marzo-abril .8

AGENTE

VIRUS SINCITIAL RESPIRATORIO
CARACTERISTICAS
El Virus Sincitial Respiratorio Humano (VSRh) pertenece al orden de los
mononegavirales, a la familia Paramyxoviridae Subfamilia Pneumoviridae y al género
Orthopneumovirus.® Fue aislado por primera vez en 1955 en chimpancés con
enfermedad respiratoria grave y, posteriormente, en nifios con infeccion respiratoria
aguda.®

Morfol6gicamente, es un virus envuelto de 130-300 nm de diametro, con genoma &cido

ribonucleico (RNA) monocatenario de cadena negativa, de 15,222 nucleétidos que
forman 10 genes y que codifican para 11 proteinas, de las cuales 7 son estructurales (G,
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F, SH, M, P, Ny L) y 4, no estructurales (NS1, NS2, M1, M2). (Figura 1). Las funciones
de cada proteina se describen en la (Tabla 1).°

El inicio de la fusion con la célula del epitelio respiratorio comienza con la union de la
proteina G a receptores que contienen glucosaminoglicanos y regiones cargadas de
heparan sulfato. La proteina F interactda con los mismos receptores celulares y sufre
cambios tridimensionales hasta convertirse en una molécula de tres dominios. Este
cambio ocasiona que se fusionen la membrana viral y la membrana celular, con lo que
comienza el ciclo del virus que ocasiona el dafio celular, la formacion de sincicios vy el
fendbmeno inflamatorio que genera las manifestaciones clinicas. Por lo tanto, si se evita
la fusion del virus con la célula, se evitara la enfermedad, en particular el tipo grave. Los
anticuerpos monoclonales cumplen esta funcion al neutralizar la proteina F.2

Hay dos subtipos de RSV, tipo Ay tipo B. La enfermedad que causa el tipo A puede ser
mas severa desde el punto de vista clinico que la que causa el tipo B.1°

CICLO DE INFECCION

La respuesta inmune frente a una infeccién natural por VSRh puede ser tanto de tipo
humoral como celular. Sin embargo, dado que se genera una inmunidad humoral
incompleta, ésta se ve reflejada por la presencia de infecciones recurrentes tanto en la
infancia como en la vida adulta, en donde los adultos mayores presentan una forma
severa de infeccibn. Como se muestra en la figura 2, el blanco primario del VSRh son
las células epiteliales, con lo que el virus gana su replicacién. Son las proteinas Gy F
las que interactian con diferentes receptores celulares, como glucosaminoglicanos,
lectinas tipo C y los receptores inmunitarios CX-3CR1 y TLR-4. Luego, una vez que las
células han sido infectadas; el genoma viral interacttia con los TLR 2y 6 y ello hace que
se active el factor nuclear kappa b (NF-kB) y se mueva al nucleo celular para que se
activen los genes correspondientes y se secreten una amplia variedad de mediadores
solubles proinflamatorios y/o quimioatrayentes como IL-1, IL-6, IL-11, CXCL10, CXCLS,
CCL-5, MCP-1, MIP-1a, TNF-a (factor de necrosis tumoral alfa), IFN- a/f y el factor
estimulador de colonias granulocitos- macréfagos (GM-CSF). Ademas, se induce a la
secrecion de las proteinas del surfactante (SP-A) y colectina, que funcionan como
opsoninas en la fase de respuesta inmune innata (Figura 2).

FORMACION DE SINCITIOS

Las lesiones pulmonares de las formas graves de bronquiolitis por VSRh son iguales a
gue se encuentran con otros virus. Se observa necrosis y proliferacion del epitelio
bronquiolar y destruccion de las células cilindricas ciliadas. Se forma un infiltrado peri
bronquial constituido por linfocitos, macréfagos y células plasmaticas. La infiltracién
edematosa de la submucosa y del tejido intersticial, la hipersecreciéon de moco, la
descamacion de restos celulares y la llegada de células inflamatorias contribuyen a
obstruir los bronquiolos y los alvéolos, lo que causa la obstruccién o la distension de la
parte distal de las vias respiratorias. En los casos en los que se desarrolla una neumonia,

21



la pared alveolar aumenta de grosor con el infiltrado de células mononucleadas y el
alvéolo se llena de exudado. Por lo general, estas lesiones se distribuyen en manchas,
incluso cuando la afectacion es difusa. Tras el marcado inmunolégico, se encuentran
numerosas células bronquiales infectadas (Figura 3). El antigeno VSRh abunda en las
vias respiratorias inferiores, aunque las lesiones aparecen a menudo en focos y se han
podido encontrar cantidades bajas de antigeno en formas mortales de bronquiolitis.?

En el epitelio bronquial, el virus se replica en las células ciliadas y en las no ciliadas
provocando una intensa alteracion ciliar, formacion de sincitios, necrosis y descamacion.
Estas lesiones se encuentran en la nariz, la trAquea y los bronquios. En el alvéolo se
infectan los heumocitos de tipo | y sobre todo de tipo Il; los linfocitos y los neutréfilos se
acumulan en la region subepitelial, y las luces bronquiales y alveolares se llenan de un
exudado formado por moco, células epiteliales, linfocitos, neutréfilos y macréfagos.

Las lesiones del epitelio y de los cilios inducidas por el virus son un componente esencial
de la patogenia. La eliminacion del moco estd bloqueada y los restos celulares se
acumulan en los bronquiolos y en los alvéolos??

TRANSMISION

El VRS se transmite principalmente a través de las gotas de Fligge que se diseminan
en el contacto entre personas. Las gotas pueden inhalarse o penetrar en el organismo a
través del contacto con los 0jos, la nariz o la boca. También se puede adquirir la infeccion
tocando objetos contaminados del entorno. El VRS puede sobrevivir de 3 a 30 horas en
superficies no porosas a temperatura ambiente. Un programa efectivo de limpieza del
entorno contribuird a reducir el margen viral en el entorno.

FACTORES DE RIESGO Y GRUPOS VULNERABLES
Se han descrito diversos grupos de riesgo: RN pretérmino, nifios con cardiopatia
congénita hemodinamicamente significativa (CCHS), lactantes con enfermedad
pulmonar crénica o displasia broncopulmonar (DBP), nifios con sindrome de Down, nifios
con enfermedad neuromuscular o respiratoria (diferente a la DBP) y nifios con fibrosis
quistica. Se ha disefiado un modelo predictivo de riesgo para hospitalizacién por VSR
en prematuros de 32 a 35 SDG, con 3 caracteristicas fundamentalmente:
1. Nacimiento 3 meses antes o 2 meses después del inicio de la temporada de
circulacion del VSR (positivo, 6 puntos)
2. exposicion al humo de tabaco in Gtero y en casa (se asignaron 5 puntos para la
presencia de un item y 11 puntos para ambos)
3. tener hermanos y acudir a la guarderia (se asignaron 14 puntos para un itemy
39 para ambos.
Determinando los valores de corte:
e <19, bajo riesgo (1% de probabilidad para hospitalizacion);
e 20-45, riesgo moderado (3.3% de probabilidad de hospitalizacién);
e 50-56, alto riesgo (9.5% de probabilidad de hospitalizacion).
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La DBP fue el factor de riesgo que mas incrementé la posibilidad de hospitalizacion,
incluso por arriba de la prematuridad y de los nifios con cardiopatia congénita.®

MICROBIOLOGICO (CONFIRMAR EL AGENTE) (PANEL VIRAL RESPIRATORIO)
La OMS ha establecido una red global para la vigilancia de influenza y otros virus
respiratorios, cuya meta primaria es detectar e identificar nuevas variantes con potencial
pandémico emergidas en corto o largo tiempo. El Instituto de Diagnostico y Referencia
Epidemioldgicos (InDRE) “Dr. Manuel Martinez Baez” forma parte de esta red desde
1951 y es reconocido a través del Laboratorio de Virus Respiratorios como Centro
Nacional de Influenza (CNI).%°

Con la pandemia de Influenza A(H1N1) pdm09 en 2009, se inici6 en la RNLSP-Flu la
implementacién de RT-PCR en tiempo real como técnica de diagndéstico para influenza
en lugar de la inmunofluorescencia indirecta. Durante ese afio la RNLSP-Flu se amplié
a 37 laboratorios, 33 de los cuales efectuaban el diagnostico por RT-PCR en tiempo real,
ademas de cuatro LESP que realizaban el diagnostico por RT-PCR convencional. En el
LNR se implement¢ la vigilancia de otros virus respiratorios mediante RT-PCR multiplex,
en la RNLSP-Flu esta vigilancia se lleva a cabo por medio de inmunofluorescencia
indirecta. Desde inicios de 2020 el INDRE se prepardé para dar una respuesta de
diagnoéstico al pais, se disefio un RT-PCR en punto final genérico para los Beta
coronavirus, posteriormente se implementé el protocolo de Berlin y se descentralizo el
20 y 21 de febrero de 2020 a los LESP y LAVE de la RNLSP-Flu. El 27 de febrero se
presenta el primer caso positivo a SARS-CoV-2 y para este momento la Red de
Laboratorios ya estaba preparada para realizar el diagnéstico.*°

MARCADORES INFLAMATORIOS

GENOTIPO DEL VRSH

Se han definido diferentes genotipos de VSRh A o VSRh B que circulan durante las
epidemias. Podria existir una relacion entre un genotipo concreto y la gravedad de la
enfermedad. Dos equipos han demostrado de manera independiente que ciertos
genotipos de VSRh A se asociaban a formas mas graves de bronquiolitis: el genotipo
SHL2 para Fletcher et al y el genotipo GA3 para Martinello et al. Sin embargo, otros dos
equipos no han confirmado que exista tal asociacion.?®

TITULO VIRICO

El grado de replicacion virica en el pulmén podria condicionar la gravedad de la
bronquiolitis. Los resultados publicados en la literatura son contradictorios. Los primeros
evaltan la cantidad de virus midiendo la infecciosidad en cultivos celulares. En 1975,
Hall et al demostraron que el titulo virico en la nariz de nifios hospitalizados debido a una
infeccion por VSRh no se correlaciona con la gravedad de la bronquiolitis, pero es
significativamente mayor en los nifios con bronquiolitis que en los que sufren neumonia.
Por el contrario, en 2000, Buckingham et al encontraron que el titulo infeccioso es
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significativamente mayor en los lactantes afectados por bronquiolitis graves y sometidos
a ventilacién que en los lactantes que no se sometieron a ventilacion. A la inversa, en
2002 Wright et al demostraron que el titulo infeccioso en el momento del ingreso de
lactantes hospitalizados por bronquiolitis es muy variable y que, en ningun caso, predice
la gravedad inmediata o secundaria de la enfermedad. Los resultados no son mas
evidentes cuando se cuantifica el virus mediante la reaccion en cadena de la polimerasa.
En 2003, Gueudin et al observaron que el nimero de copias del acido ribonucleico (ARN)
virico es significativamente mayor en los lactantes con bronquiolitis graves, aunque la
diferencia con las formas no graves no se hace mas significativa si la medicion de la
carga virica en la muestra respiratoria tiene en cuenta la cantidad de células presentes
en dicha muestra. En 2005, Devincenzo et al demostraron que existe un vinculo estrecho
entre la carga virica y la duracion de la hospitalizacion, la insuficiencia respiratoria o la
necesidad de cuidados intensivos en los lactantes que padecen bronquiolitis por VRSh.??

CARACTERISTICAS CLINICAS DE LA INFECCION POR VSR SEGUN GRUPO DE
EDAD

BRONQUIOLITIS

La bronquiolitis aguda es una infeccion virica mas frecuente de las vias respiratorias
inferiores en los lactantes, aunque la mayoria de los nifios no requieren hospitalizacion,
aproximadamente el 3% de ellos son ingresados en el hospital, representa el 18% del
total de los ingresos hospitalarios en nifios menores de 1 afo, entre el 2 al 6% de los
pacientes hospitalizados requieren UCIP para soporte respiratorio , o que representa el
13% de la tasa de ingresos a UCIP que conlleva una alta ocupacion durante la temporada
de invierno.

El patron estacional de la bronquiolitis puede explicarse principalmente por factores
meteoroldgicos y por el hecho de que la transmisién se ve facilitada por la permanencia
en espacios cerrados y en estrecho contacto con el principal agente etiologico viral.
Aungue algunos mas pueden causarlo también. Estos virus suelen propagarse a través
de grandes gotitas expulsadas de las vias respiratorias y la transmision puede producirse
a través de fomites en el entorno inmediato de la persona infectada. *°

El brote de COVID-19 que comenzé a principios de diciembre 2019 en Wuhan, fue
declarado pandemia por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) el 11 de marzo de
2020. Se cree que el agente causal, SARS CoV 2 se transmite principalmente por el aire,
trasportado en gotitas y aerosoles. Por esta razon el distanciamiento social la higiene
estricta y el uso de mascarillas son intervenciones que se hicieron obligatorias en todo
el mundo. Ademas del cierre de las escuelas fue generalizado y muchos paises de todo
el mundo cerraron completamente sus puertas, todas estas medidas pueden haber
influido en la transmisién de otros virus respiratorios. °

En un metaanalisis reciente se examino la prevalencia de los virus respiratorios en nifios
con bronquiolitis en la era anterior a la pandemia de COVID 19 siendo VSR la principal
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causa de bronquiolitis en nifios seguido de rinovirus y el bocavirus. Estos datos de
vigilancia epidemioldgica por SARS COV 2 es una oportunidad Unica para conocer la
dinamica de otras enfermedades infecciosas en la infancia incluida la bronquiolitis.*®

CRITERIOS CLINICOS

La bronquiolitis es un sindrome clinico de dificultad respiratoria que ocurre
principalmente en nifios menores de dos afios y generalmente se presenta con fiebre
(generalmente <38.3 ° C [101 ° F]), tos y dificultad respiratoria (por ejemplo, aumento de
la frecuencia respiratoria, retraccion, sibilancias, y crepitantes). A menudo esté precedido
por una historia de uno a tres dias de sintomas del tracto respiratorio superior (por
ejemplo, congestion nasal y / o secrecion). La dificultad respiratoria, el aumento del
trabajo respiratorio, la frecuencia respiratoria y la oxigenacion pueden cambiar
rapidamente con el llanto, la tos y la agitacion. La desaturacién de oxihemoglobina puede
ocurrir en todas estas circunstancias, asi como durante el suefio cuando los musculos
de la pared torécica se relajan, estrechando alin mas las vias respiratorias intratoracicas.
La duracion de la enfermedad debido a la bronquiolitis depende de la edad, la gravedad
de la enfermedad, las afecciones de alto riesgo asociadas (por ejemplo, prematuridad,
enfermedad pulmonar crénica) y el agente causal. La bronquiolitis generalmente es una
enfermedad autolimitada. La mayoria de los nifios que no requieren hospitalizacion se
recuperan a los 28 dias.®

La enfermedad tipica con bronquiolitis comienza con sintomas del tracto respiratorio
superior, seguidos de signos y sintomas del tracto respiratorio inferior en los dias 2 a 3,
que alcanzan su punto maximo en los dias 3 a 5 y luego se resuelven gradualmente. En
una revision sistematica de cuatro estudios que incluyeron 590 nifios con bronquiolitis
que fueron atendidos en entornos ambulatorios y no tratados con broncodilatadores, el
tiempo medio hasta la resolucion de la tos varié de 8 a 15 dias. La tos se resolvié en el
50 por ciento de los pacientes dentro de los 13 dias y en el 90 por ciento dentro de los
21 dias.?®

Aunqgue los criterios de alta varian de un centro a otro, en estudios multicéntricos de
nifios menores de dos afios hospitalizados con bronquiolitis, la mediana de estancia fue
de dos dias. La duracion de la estancia puede ser mas corta en nifios con bronquiolitis
debido a rinovirus y mas larga en nifios con bronquiolitis debido a la coinfeccion por virus
sincitial respiratorio (VSR)-rinovirus. El estado respiratorio generalmente mejora en dos
a cinco dias. Sin embargo, las sibilancias persisten en algunos bebés durante una
semana 0 mas. El curso puede prolongarse en bebés menores de seis meses
(particularmente aquellos menores de 12 semanas) y aquellos con afecciones
comorbidas (por ejemplo, displasia broncopulmonar); Estos nifios a menudo se ven
gravemente afectados y pueden requerir ventilacion asistida.?®
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Las caracteristicas radiograficas de la bronquiolitis, que son variables e inespecificas,
incluyen hiperinsuflacion y engrosamiento peri bronquial (Figura 4). La atelectasia
irregular con pérdida de volumen puede ser el resultado del estrechamiento de las vias
respiratorias y la obstruccion de la mucosidad. La consolidacion segmentaria y los
infiltrados alveolares son mas caracteristicos de la neumonia bacteriana que de la
bronquiolitis, pero los hallazgos radiograficos son indicadores deficientes del diagnéstico
etiologico y deben utilizarse junto con otras caracteristicas clinicas en la toma de
decisiones sobre el diagnéstico y el tratamiento.?

En bebés y nifios pequefios con enfermedad leve, es poco probable que las radiografias
alteren el tratamiento y pueden conducir al uso inapropiado de antibiéticos. Sin embargo,
en bebés y niflos pequefos con dificultad respiratoria moderada o grave (p. €j., aleteo
nasal, retracciones, grufiidos, frecuencia respiratoria >70 respiraciones/minuto, disnea o
cianosis), las radiografias pueden estar justificadas, particularmente si hay hallazgos
focales en el examen, el bebé tiene un soplo cardiaco o es necesario excluir diagnosticos
alternativos.?®

PREVENCION CON PALIVIZUMAB

Los estudios acerca de la eficacia del palivizumab se han realizado con una dosis
mensual de 15 mg/kg de peso. Existen varias evaluaciones de costo-efectividad a escala
internacional para el caso del palivizumab. El Gnico estudio mexicano que evalla la razén
de costo-efectividad del palivizumab incluyd RN pretérmino de 29 SDG y de 29-32 SDG.
Consideraron que este medicamento es una alternativa costo-efectiva para los RN
menores de 32 SDG. .8

Las evaluaciones econémicas en salud han tomado cada vez mayor importancia para
los decisores debido a que ayudan a determinar si vale la pena invertir en una estrategia
de salud. La decision de si es una buena intervencién en salud va en linea con el
producto interno bruto y con la linea de costo-efectividad que traza cada pais. Asi, cada
pais debe realizar las evaluaciones, puesto que su epidemiologia y sus recursos pueden
ser diametralmente opuestos a los de otra regidén; ademas, debe tomarse en cuenta la
perspectiva social. En México llama la atencién que, a pesar de ser histéricamente un
pais pionero en la introducciéon de inmunizaciones, no se tenga regulado el uso del
palivizumab en las guias de practica clinica. En las guias de neumonia viral grave, esta
terapia ni siquiera se menciona como opcién para prevenir la infeccion por VSR, aunque
si se mencionan los grupos de alto riesgo y se coloca a este virus como primer agente
causal de neumonia grave.®

Existe suficiente evidencia para recomendar la utilizacion de palivizumab en los grupos
de alto riesgo. Para el buen uso de este medicamento, uno de los elementos basicos es
el conocimiento de la estacionalidad del VSR. La literatura propone administrar seis
dosis, la mayoria de los estudios se realizaron con cinco dosis. Comenzar la

26



inmunizacién en octubre y terminarla en febrero, sin embargo, se podria considerar una
sexta dosis, tomando en cuenta los nuevos andlisis de costo-efectividad, existiendo
suficiente evidencia para recomendar la utilizacién de palivizumab en las poblaciones de
alto riesgo. (RN <29 SDG sin comorbilidad, los RN <35 SDG con CCHS o DBP, los nifios
con DBP menores de 24 meses de edad y los nifios con CCHS menores de 24 meses
de edad).®

Las recomendaciones generales para los hospitales donde se atiende a nifios
prematuros, con DBP o con cardiopatias congénitas, y que consideren el inicio de la
inmunizacion con palivizumab, se deben tener datos de contacto de todos los pacientes
que inician la inmunoprofilaxis, para lograr la adherencia adecuada y brindar seguimiento
al paciente.

1. Todo hospital que atienda embarazos de alto riesgo debe asegurar una constante
educacion de su personal médico, de enfermeria y administrativo sobre los
riesgos del VSR, los métodos de transmisién y las medidas de prevencion.

2. Cada instituciéon debe generar informacion epidemiolégica local de infecciones
de vias respiratorias bajas, con énfasis en el VSR.

3. Los hospitales deben desarrollar un programa educativo dirigido a los padres,
enfocado en los riesgos del VSR y la importancia de la prevencion.

4. Los pacientes con patologias complejas y un riesgo elevado deberan llevar un
seguimiento con un equipo interdisciplinario que, a su vez, tendra que evaluar y
prevenir posibles complicaciones cardiovasculares, respiratorias e infecciosas,
incluyendo el VSR.2

Se recomienda el uso de palivizumab en las siguientes poblaciones:

¢ Todo paciente prematuro < 29 SDG sin comorbilidad y menor de 12 meses.

o Considerar a los prematuros de 29-31 SDG y hasta 6 meses de edad para el
inicio de la temporada de VSR.

e Considerar a los prematuros de 32-36 SDG 6 dias con un puntaje de riesgo
elevado (50-56 puntos).

e Todo paciente prematuro < 35 SDG con DBP o CCHS.

e Considerar a pacientes con DBP menores de 12meses y en el segundo afio si
requieren continuar medicados con oxigeno, esteroides o diuréticos.

e Pacientes con CCHS menores de 12 meses, preferentemente con cardiopatias
acianogenas y tratamiento para insuficiencia cardiaca congestiva, que van a
requerir manejo quirdrgico, o con hipertension pulmonar moderada a grave.

e Pacientes menores de 12 meses con alteracion neuromuscular o pulmonar
cronica.

¢ Pacientes con inmunodeficiencia profunda menores de 24 meses.

La profilaxis se debe iniciar en noviembre y terminar en marzo; en caso de iniciarla en
diciembre o enero, no se debe extender mas alla de marzo.®
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VSR EN EPOCA COVID

CORONAVIRUS

Los coronavirus son una extensa familia de virus que pueden causar enfermedades tanto
en animales como en humanos. En los humanos, se sabe que varios coronavirus causan
infecciones respiratorias que pueden ir desde el resfriado comun hasta enfermedades
mas graves como el sindrome respiratorio de Oriente Medio (MERS) y el sindrome
respiratorio agudo severo (SRAS). El coronavirus que se ha descubierto mas
recientemente causa la enfermedad por coronavirus COVID-19 (SARS-CoV-2 por sus
siglas en inglés). 1°

Cuatro de los 7 coronavirus causan sintomas de resfriado comun. Los tipos 229E y OC43
son los responsables del resfriado comun; se descubrieron los serotipos NL63 y HKU1,
que también se asociaron con el resfriado comin. En raras ocasiones se pueden
producir infecciones graves de las vias respiratorias inferiores, incluida la neumonia,
sobre todo en lactantes, personas mayores y personas inmunocomprometidas. Tres de
los 7 coronavirus causan infecciones respiratorias en los seres humanos mucho mas
graves e incluso a veces mortales que los demas coronavirus y han causado brotes
importantes de neumonia mortal en el siglo XXI. Estos coronavirus que causan
infecciones respiratorias graves son patégenos zoon6ticos, que comienzan en animales
infectados y se transmiten de los animales a las personas. 1°

El SARS-CoV fue identificado en 2002 como la causa de un brote de sindrome
respiratorio agudo grave (SARS por sus siglas en inglés). El sindrome respiratorio agudo
grave (SARS) (en inglés: Severe Acute Respiratory Syndrome) es una enfermedad
respiratoria viral causada por un coronavirus, llamado coronavirus asociado al SARS
(SARS-CoV). El SARS-CoV es mucho mas grave gue otras infecciones por coronavirus.
El SARS-CoV es una enfermedad que en ocasiones culmina en insuficiencia respiratoria
progresiva grave; se detectd por primera vez en la provincia de Guangdong, en China,
en noviembre de 2002, desde donde se disemind a mas de 30 paises. En este brote se
informé de > 8,000 casos en todo el mundo, con 774 muertes (una tasa de mortalidad
de alrededor del 10%, que varié significativamente segun la edad, desde < 1% en
personas < 24 anos a > 50% en las de = 65 afos). Este brote cedié y no se comunicaron
nuevos casos desde 2004. Se presume que la fuente inmediata eran gatos civeta, que
se vendian como alimento en un mercado de animales vivos y que probablemente
habian sido infectados por el contacto con un murciélago antes de ser capturados para
la venta. Los murciélagos son huéspedes frecuentes de los coronavirus. °

Se transmite de una persona a otra por contacto personal cercano. Se cree que se
transmite mas facilmente por las gotitas respiratorias que se producen cuando una
persona infectada tose o estornuda. Los primeros casos de COVID-19 se relacionaron
con un mercado de animales vivos en Wuhan, China, lo que sugiere que el virus se
transmiti6 inicialmente de los animales a los seres humanos. La diseminacion de persona
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a persona se produce a través del contacto con secreciones infectadas, principalmente
a través del contacto con gotitas respiratorias grandes, o aerosoles, referente al contacto
con superficies contaminadas con aerosoles o gotas de secreciones respiratorias la
evidencia es limitada, sin embargo, apelando al principio de maxima precaucion se
emitieron recomendaciones para reducir el riesgo al respecto. Hasta el 29 de enero de
2021, el SARS-CoV-2 avanza por todo el planeta sumando mas de 2,1 millones de
fallecidos y méas de 101,6 millones personas infectadas.®

[ll. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Con la reapertura de las actividades econdmicas posterior a los planes establecidos
durante la pandemia, teniendo en cuenta el dia 1 junio 2020 como fecha de culminacién
de la Jornada de Sana distancia y con la semaforizacion de la reapertura de las
actividades econémicas esenciales en la CDMX, directamente al tratarse de una
poblacion pediatrica, no se contaban con cifras de los datos epidemioldgicos actuales de
las enfermedades respiratorias y es hasta la reapertura por completo de las actividades
donde se observa un incremento en las enfermedades respiratorias agudas dentro de
los hospitales y areas de urgencias de todo el mundo, las nuevas variantes de SARS
COV 2 (delta y 6micron) aun mas contagiosas, se reportan que duplicaron y hasta
cuadruplicaron los ingresos hospitalarios en la edad pediatrica, con este incremento a
nivel mundial y a nivel local dentro de la red de hospitales pediatricos se observé una
tendencia similar a la reportada a nivel mundial, ante este nuevo cambio se desconoce
la prevalencia de los agentes etiolégicos de estas infecciones posterior a la pandemia y
sus caracteristicas de la presentacion clinica, ya que durante la jornada de sana
distancia tuvo significativamente un decremento en las hospitalizaciones, la atencién en
urgencias, pero quitando las restricciones y llegando a la nueva normalidad, se observa
un incremento sustancial, relacionandose con aumento en la tasa de hospitalizaciones,
aumento de casos por bronquiolitis y neumonias graves, aumentando sus dias de
hospitalizacién y complicaciones a largo plazo.

Diversos paises reportan los primeros afios postpandemia con aumento en la incidencia
de virus sincitial respiratorio, el cambio en la estacionalidad y el papel que juegan las
coinfecciones con las complicaciones a corto, mediano y largo plazo. La coinfeccion se
refiere a la presencia simultdnea de dos o mas agentes infecciosos en un mismo
individuo. La incidencia de casos por SARS COV 2 desplazo las infecciones estacionales
por virus sincitial respiratorio y al iniciarse con la vacunacion, disminuyeron los casos por
SARS COV 2y esto condicionoé el repunte de infecciones por VSR relacionando con el
aumento en la gravedad de la presentacion de los sintomas, la utilizacion de esteroides,
antibidticos y el incremento de los dias de estancia intrahospitalaria.

La coinfeccién del VSR con otros patégenos respiratorios, como bacterias o virus

adicionales, es posible y puede complicar la presentacion clinica de los sintomas
respiratorios en los pacientes afectados. Algunos estudios han sugerido que la
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coinfeccion con VSR y otros patégenos, como el virus de la influenza, metapneumovirus
0 bacterias como Streptococcus pneumoniae, puede aumentar la gravedad de los
sintomas y tener un peor prondstico en comparacion con las infecciones por VSR o los
patdgenos respiratorios por separado.

Esta coinfeccion puede tener un impacto en la presentacion clinica de los sintomas
respiratorios debido a una mayor carga viral, mayor inflamacién y respuesta inmune
exacerbada en las vias respiratorias. Esto puede llevar a sintomas respiratorios mas
graves, como dificultad respiratoria, exacerbacion del asma, neumonia, aumento en los
dias de hospitalizacion y el impacto en la funcién pulmonar y el desenlace clinico que
tiene cada uno de ellos, sin embargo es importante tener en cuenta que la gravedad de
los sintomas respiratorios en los pacientes con coinfeccién de VSR puede variar segun
diversos factores, como la edad del paciente, la presencia de otras enfermedades
subyacentes, el estado del sistema inmunolégico y la presencia de factores de riesgo
adicionales. Cada caso clinico es unico y debe ser evaluado para determinar la gravedad
y el manejo adecuado de los sintomas respiratorios. Con la transicion epidemioldgica
derivado de la pandemia, se observa un cambio en la forma de presentacion,
caracteristicas clinicas de la infeccion por VSR y enfermedades estacionales pediatricas,
el incremento de las coinfecciones virales que condicionan mayor gravedad de los
sintomas, estancia intrahospitalaria y secuelas posteriores como el desarrollo de
sibilancias, predisposicion y desarrollo de asma.

IV. JUSTIFICACION

La Infeccion por Virus Sincitial Respiratorio se encuentra dentro de las patologias de
predominio pediatrico en temporadas invernales, las formas graves de presentacion
como la Neumonia Adquirida en la Comunidad (NAC), bronquiolitis, laringotraqueitis son
un grupo de patologias frecuentes en la consulta de los servicios de urgencias de la
poblacion pediatrica, teniéndose como una causa primaria de morbilidad y mortalidad en
el mundo. En México con la aplicacion de restricciones durante la pandemia se observo
un decremento de esta misma, teniendo un gran impacto en los motivos de consulta en
urgencias y la tasa de hospitalizaciones. Estudios recientes en otros paises mencionan
que, debido al uso de medidas de restriccibn como el uso de cubrebocas, el
distanciamiento social y el cese de las clases presenciales, funciono como medida de
contencién de la pandemia por COVID 19, pero tuvo como cambios sustanciales en la
estacionalidad del virus sincitial respiratorio. La consideracién de los virus respiratorios
como agente etiolégico, dentro del abordaje es esencial para establecer opciones
terapéuticas especificas, asi mismo la etiologia viral a pesar de ser la principal causa es
infravalorada por las caracteristicas epidemiolégicas en temporadas previas, en estudios
recientes ha existido un cambio después de la pandemia por SARS COV 2 con influencia
de los factores de riesgo, terapéutica empleada previo al inicio de la enfermedad,
presentacion de sibilancias y con posteriores complicaciones, en la actualidad no se
cuentan con datos epidemiol6gicos en la poblacién pediatrica de un centro local de
atencion en el 2do nivel.
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En la CDMX no existe informacion detallada sobre la frecuencia de infecciones virales
en niflos menores de 5 afos posterior a la pandemia, y por lo tanto no existen estudios
que comparen la frecuencia de estas infecciones entre pacientes hospitalizados, ya que
con el cambio epidemioldgico por las medidas de contencion de la pandemia no se
cuenta con el patrén estacional anual y estamos observando un incremento en las
infecciones respiratorias con un adelanto o retraso de los picos de incidencia estacional
de los diferentes virus respiratorios. Esto nos podria ayudar a contribuir a establecer
estrategias optimas de vigilancia, prevencién y control de infecciones respiratorias.

Con este estudio al no contar con la prevalencia local de las infecciones por VSR dentro
de cada etapa invernal posterior a la pandemia, ya que no sé realizé muestreo para virus
respiratorios, ni tampoco la gente acudia a los hospitales por el miedo al contagio, este
estudio permitiria comparar con datos ya existentes durante la pandemia, evaluando
que sucede durante el primer afio postpandemia en los pacientes pediatricos, asi como
el resurgimiento de los nuevos patrones estacionales y comparar sobre los efectos de
las estrategias de mitigacion relacionadas con el coronavirus para los patégenos virales
similares, a nivel nacional los estudios que existen incluyen poblacion de hospitales de
referencia de 3er nivel y el porcentaje de poblacién de la ciudad de México es muy
escasa Yy ho se cuenta con un estudio de este tipo en un hospital de segundo nivel de la
ciudad de México que permitiria tomar como parte aguas para conocer prevalencia de
VSR y contribuir en la toma de decisiones para la aplicacién de palivizumab y disminuir
el riesgo de infecciones severas por VSR.

El presente trabajo pretende responder y aportar informacion con relacion a la siguiente
pregunta:

V. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cual es el impacto de la pandemia COVID-19 sobre la transicion epidemioldgica del
virus sincitial respiratorio en menores de 5 afios en un Hospital Pediatrico de la Ciudad
de México?

VI. HIPOTESIS

Al ser un estudio descriptivo, no requiere hipotesis.

VIl. OBJETIVO GENERAL

Determinar el Impacto de la pandemia COVID-19 sobre la transicion epidemiolégica del
Virus Sincitial Respiratorio en los pacientes de 0 a 5 afios de sexo indistinto sin
comorbilidades que ingresaron post pandemia al Hospital Pediatrico de Tacubaya, en el
periodo comprendido de la semana epidemiol6gica 38 del 2021 (19 septiembre 2021) a
la Semana epidemiolégica 12 del 2023 (19 marzo 2023).
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VIll. OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Establecer la prevalencia de virus sincitial respiratorio en los pacientes de 0 a 5
afos de sexo indistinto sin comorbilidades que ingresaron post pandemia

o Describir las caracteristicas sociodemogréficas de los pacientes con Infeccion
respiratoria aguda.

e Identificar las caracteristicas clinicas de la infeccion por VSR, la forma de
presentacion, gravedad al ingreso y la tasa de hospitalizacion.

o Determinar la presencia de coinfecciones virales y sus complicaciones.

IX. METODOLOGIA

8.1 TIPO DE ESTUDIO
AREA DE INVESTIGACION: Clinica
TIPO DE ESTUDIO: Descriptivo

DE DISENO: Observacional
DE ACUERDO CON SU TEMPORALIDAD: Transversal Retrospectivo
DE ACUERDO CON SU METODOLOGIA: Mixto

Lugar de estudio: Hospital Pediatrico Tacubaya de la Secretaria de Salud de la Ciudad
de México.

8.2 UNIVERSO Y POBLACION

UNIVERSO: Pacientes de 0 a 5 afios de sexo indistinto que ingresaron al Hospital
Pediatrico de Tacubaya con diagndstico clinico de Infeccion Respiratoria Aguda con
datos de dificultad respiratoria que se les realizo panel viral respiratorio en el periodo
comprendido de la semana epidemioldgica 38 del 2021 (19 septiembre 2021) a la
Semana epidemiolégica 12 del 2023 (19 marzo 2023).

POBLACION: Aquellos pacientes pertenecientes al universo de estudio con diagnéstico
de ingreso compatible con infeccion por Virus Sincitial Respiratorio que cumpliesen
cuadro clinico compatible con Bronquiolitis y neumonia.

Los pacientes se dividiran en 3 grupos de acuerdo con la edad: Recién Nacidos menores
de 28 dias (0-28 dias), Lactantes de 1 mes a 2 afios (1 mes-2 afios), Preescolares 2
afios 1 dia a 5 afios (2 afios 1 dia - 5 afios).

8.3 CALCULO DE LA MUESTRA

Muestra por conveniencia con base al censo de ingresos y egresos del area de urgencias
del Hospital Pediatrico Tacubaya durante el periodo de estudio.

Se aplicaron los siguientes criterios de inclusion, exclusion y eliminacion.
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255 paneles respiratorios
realizados entre 2021-2023

202 Paneles Positivos 53 Paneles Negativos

en pacientes que ingresaron a Excluidos
urgencias

Figura 5 Eleccion de la muestra

8.3.1 CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion:

Pacientes pediatricos de 0 a 5 afios de sexo indistinto, sin comorbilidades, que
ingresaron a la unidad con diagnésticos clinico de Infeccion Respiratoria Aguda

con datos de dificultad respiratoria, compatible con bronquiolitis y Neumonia.

Pacientes con Panel Viral Respiratorio positivo durante periodo comprendido de
la semana epidemioldgica 38 del 2021 (19 septiembre 2021) a la Semana

epidemiolégica 12 del 2023 (19 marzo 2023).

Criterios de exclusion:

Pacientes con datos clinicos incompletos.

Pacientes mayores de 5 afios.

Pacientes sin panel viral respiratorio.

Panel Viral Respiratorio Negativo.

Pacientes con antecedentes de prematurez, BDP, cardiopatias, fibrosis
quistica.

Criterios de eliminacion

Pacientes que egresaron de forma voluntaria,

Pacientes que ingresaron a la unidad por otro diagnéstico y presentaron
dificultad respiratoria posterior.

Pacientes que tuvieron infeccion asociada a los cuidados de la salud
Pacientes que reingresaron previo a 72 horas.
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8.4 TIPO DE MUESTREOQO Y ESTRATEGIA DE RECLUTAMIENTO
RECOLECCION DE INFORMACION CLINICA:

Se recopilara informacion a través de la revision de expedientes que cumplan con los
criterios de inclusion de los episodios de bronquiolitis y neumonia adquirida en la
comunidad que ingresaron al servicio de urgencias del Hospital Pediatrico de Tacubaya,
guienes como complemento diagnéstico se les realizdé un panel viral respiratorio en el
periodo comprendido a partir de la reapertura de “La Nueva Normalidad” en la
semaforizacion en verde a partir del periodo Otofio-invierno 2021 de la Semana
epidemioldgica 38 del 2021 (19 septiembre 2021) a la Semana epidemiol6gica 12 del
2023 (19 marzo 2023). Se recolectaron los datos a partir de la revision del expediente
clinico en una hoja de datos obteniendo datos demogréficos y clinicos, auxiliares
diagnésticos, tratamiento y los resultados de los paneles respiratorios de la plataforma
INFOLAB de la red de Hospitales de la Secretaria de Salud de la CDMX los datos
obtenidos fueron ingresados en una hoja de célculo en el programa Microsoft Excel 2021.
Se exporta la base de datos al programa de estadistica SPSS 25 para su analisis.

Las pruebas de Panel viral respiratorio son mediante hisopado nasofaringeo mediante
reaccién de cadena de polimerasa (RT-PCR) en tiempo real con deteccién de antigenos
virales que detecta de forma simultanea 15 virus y 4 bacterias.

Se realizara una revision de la radiografia de térax de los pacientes a los cuales se les
realizo el estudio, analizada por 2 observadores (médicos pediatras) y se clasificara de
acuerdo con el patron radiografico.

8.5 VARIABLES

VARIABLES:
Variable Tlpp de Definicion operativa Instrum.erl’to FUENTE Calificacion
variable de medicion
DEPENDIENTES
. . Dias que pasa el paciente I
Dias de estancia o . . . ) Expediente .
- . . Cuantitativa desde su ingreso hasta el dia Discontinua p' ) Dias
intrahospitalaria Clinico
de su alta.
Tiempo que ha vivido una Historia
Edad Cuantitativa persona desde su nacimiento Continua Clinica 0 -5 afios
hasta su ingreso hospitalario.
Dias transcurridos desde que
| iente requiri6 oxigen I
Dias de uso de o el pacie te. eql.J O oxigeno ) ) Expediente .
. Cuantitativa suplementario al ingreso hasta Discontinua . Dias
oxigeno - . Clinico
la resolucion de los sintomas y
alta.
) ’ . >60 rpm menores 2
Frecuencia respiratoria por
encima de los valores Nota de meses
Taquipnea Cuantitativa Continua . >50 rpm 2-12 meses
normales para la edad de ingreso >40 rom mavores 12
acuerdo con la OMS. P X
meses a 5 afios.
Cantidad de oxigeno contenido
Saturacién de e en la sangre. Normal >92% NP Nota de 1-Normal
. Cualitativa A Dicotémica .
oxigeno. para estudio en la CDMX. ingreso 2-Anormal
Wood- Down- . Escala de evaluacion, utilizada . Expediente Leve 1-3 puntos
Cualitativa Ordinal o
Ferres. fundamentalmente en la clinico Moderado 4-7 puntos
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valoracion de la gravedad de
las bronquiolitis. Utiliza 6
rubros, FR, FC, Cianosis,
tiraje, ventilacion, sibilancias.

Grave 8- 14 puntos

Tipo de

Variable .
variable

Definicién operativa

Instrumento
de medicion

FUENTE

Calificacién

INDEPENDIENTES

Genero

Cualitativa

Condicién biolégica del
paciente que distingue
hombres y mujeres

Nominal
Dicotémica

Historia
Clinica

1-Hombre
2-Mujer

Lugar de
residencia

Cualitativa

Lugar donde reside el
paciente.

Nominal

Historia
Clinica

16 alcaldias de la
CDMX o Estado de
México

Tiempo de
evolucién de
inicio de
sintomas

Cuantitativa

Tiempo transcurrido desde el
inicio de los sintomas hasta el
ingreso hospitalario.

Continua

Nota de
ingreso

Dias

Fiebre Cualitativa

Aumento de la temperatura
corporal, por arriba de la
variacion normal diaria, rectal
por arriba de 38°C, Axilar por
arriba de 37.4°C o timpanica
>38.2°C

Nominal
Dicotémica

Nota de
ingreso

Tos Cualitativa

Acto reflejo o voluntario
mediante el que se origina una
veloz corriente de aire en las
vias respiratorias que expulsa
al exterior su contenido.

Nominal
Dicotémica

Nota de
ingreso

2-  No

Estertores

Cualitativa

Ruidos no musicales,
circunscritos y breves con una
caracteristica "tronante"

Finos: abertura explosiva de
vias finas que habian estado
cerradas por fuerzas
superficiales.

Gruesos: consecuencia del
burbujeo de gases a través del
liquido.

Nominal

Nota de
ingreso

1.- Crepitantes
2.- Subcrepitantes

Sibilancias

Cualitativa

Son sonidos de  tono
relativamente alto y de
caracter sibilante producidos
por el movimiento del paso del
aire a través de las vias aéreas
de pequeiio calibre
estrechadas o comprimidas.
Son un sintoma, asi como un
hallazgo fisico.

Nominal
Dicotémica

Nota de
ingreso

1- Si

Tiraje Cualitativa

Signo de dificultad respiratoria
y se manifiesta a partir del mal
funcionamiento de los
musculos intercostales

Nominal
Dicotémica

Nota de
ingreso

1- Si
2-  No

Taquicardia

Cualitativa

Aumento de la frecuencia
cardiaca por arriba de la P90
para la edad.

Continua

Nota de
ingreso

Neonato - >205
Lactante - >180
Bebe mayor - >140
Preescolar - >120

Cianosis

Cualitativa

Coloracion azulada de la piel y
las mucosas, debida a una
mayor produccién de sangre
reducida.

Nominal
Dicotémica

Nota de
ingreso

1- Si
2-  No

Murmullo
vesicular

Cualitativa

Sonido perceptible en la
auscultacion pulmonar, que se
origina por la entrada del aire
en el arbol bronquial y el
parénquima sano.

Nominal
Dicotémica

Nota de
ingreso

1- Normal
2-  Disminuido
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Radiografia de
térax

Cualitativa

Examen diagnostico por rayos
X que genera una imagen del
corazoén, parénquima
pulmonar, vias respiratorias,
vasos sanguineos, costillas,
diafragma.

Nominal
Dicotémica

Expediente
clinico

1- Normal
2-  Anormal

Variable

Tipo de
variable

Definicion operativa

Instrumento
de medicion

FUENTE

Calificacion

Atrapamiento
aéreo

Cualitativa

Fenémeno que se presenta en
situaciones de obstruccion al
flup  aéreo, con  sobre
distencion pulmonar.

Nominal
Dicotémica

Expediente
clinico

1- Si
2-  No

Dificultad
respiratoria

Cualitativa

Afeccion que involucra una
sensacion de incomodidad al
respirar o una sensacion de no
estar recibiendo suficiente aire.

Nominal
Dicotémica

Nota de
ingreso

1- Si

Oxigenoterapia

Cualitativa

Uso de oxigeno con fines
terapéuticos, a través
dispositivos  como  puntas
nasales, mascarilla o camara
cefélica para el manejo de la
hipoxia.

Nominal
Dicotémica

Nota de
ingreso

Diagnéstico
clinico

Cualitativa

Proceso para identificar una
enfermedad, afeccion o lesién
a partir de signos y sintomas,
la historia clinica y el examen
fisico del paciente.

Nominal

Nota de
ingreso

1.- Bronquiolitis
2.- Neumonia

Ventilacion
mecanica

Cualitativa

Todo procedimiento de
ventilacién artificial que
emplea un aparato para suplir
o colaborar con la funcién
respiratoria de una persona
que no puede o que no se
desea que lo haga por si
misma para la mejoria de la
oxigenacion.

Nominal
Dicotémica

Expediente
clinico

Uso de
broncodilatador

Cualitativa
Nominal

Medicamento que causa que
los bronquios y bronquiolos se
dilaten, provocando una
disminucién en la resistencia
aérea y permitiendo el flujo de
aire.

Dicotémica

Nota de
ingreso

2-  No

Esteroide
sistémico

Cualitativa
Nominal

Farmaco antiinflamatorio e
inmunosupresor que genera
control de la inflamacion,
dando lugar a la disminucién
de mediadores involucrados
en mantener el proceso.

Dicotémica

Nota de
ingreso

Esteroide
inhalado

Cualitativa
Nominal

Farmaco antiinflamatorio e
inmunosupresor que genera
control de la inflamacion,
dando lugar a la disminucién
de mediadores involucrados
en mantener el proceso.

Dicotémica

Nota de
ingreso

Uso de
antibiético

Cualitativa
Nominal

Medicamentos que combaten
infecciones causadas por
bacterias inhibiendo su
crecimiento o su proliferacion.

Dicotémica

Expediente
clinico

Sintomatico

Cualitativa

Tratamiento que calma o alivia
los sintomas y no la causa
subyacente.

Nominal
Dicotémica

Expediente
clinico

Coinfeccion

Cualitativa

La coinfeccion se refiere a la
presencia simultanea de dos o

Ordinal

Panel viral
respiratorio

1 virus
2 virus
3 virus
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mas agentes infecciosos en un V. 4 virus
mismo individuo
Es el reconocimiento de la
causa o las causas de la
Diagnéstico - enfermedad en  cuestion. Nominal Panel viral )
ey Cualitativa o ) L ) . 15 virus
etiolégico Identificado por panel viral Politémica respiratorio
respiratorio por PCR para 15
virus.

Tabla 2. Variables del estudio.

8.6 MEDICIONES E INSTRUMENTOS DE MEDICION

Se realizo la captura de datos en una hoja de Excel de los pacientes que cumplian con
los criterios de inclusion y exclusion, se realiza un analisis univariado aplicando las
medidas de tendencia central (media, moda, mediana) y medidas de dispersion
(desviacion estandar), ademas de proporciones para las variables cuantitativas.

Se realizaron las pruebas estadisticas X? para las variables cualitativas, chi Cuadrada
para variables cuantitativas con una p para la significancia estadistica p<0.05, con la
finalidad de determinar la dependencia entre las variables.

La asociacion se realizd con una prueba no paramétrica para correlacionar variables con
el coeficiente de Spearman.

Se realizo base de datos en hojas de Excel predisefiadas para el correcto analisis
estadistico, el software que se empleo fue el paquete estadistico SPSS 25, el cual es un
programa de uso libre que no requiere licencia para su utilizacion.

DESGLOSE DE RECURSOS A UTILIZAR
RECURSOS HUMANOS.

¢ 2 médicos con especialidad en Pediatria, con subespecialidad en Neumologia
Pediatrica adscritos a los Hospitales de la Red de Hospitales Pediatricos de la
secretaria de Salud de la Ciudad de México.

¢ 1 médicos con especialidad en Pediatria, con subespecialidad en Neonatologia
adscrito a los Hospitales de la Red de Hospitales Pediatricos de la secretaria de
Salud de la Ciudad de México.

¢ 1 médico Residente de la especialidad de Pediatria, inscrito al Hospital Pediatrico
Tacubaya de la Red de Hospitales Pediatricos de la Secretaria de Salud de la
Ciudad de México.

RECURSOS MATERIALES

Seran utilizadas, las instalaciones del servicio de urgencias y hospitalizacion del Hospital
Pediatrico Tacubaya.

Se utilizaran los recursos necesarios para el vaciamiento de la informacién, equipo de
papeleria (hojas, plumas, libretas), impresiones, equipo de computo personal, claves de
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acceso al sistema SAMIH, red para navegacion a internet y redes hospitalarias del
sistema INFOLAB.

Para el estudio no se utilizaron recursos monetarios de financiamiento por terceros ya
que se utilizaron los disponibles dentro de la unidad del Hospital Pediatrico Tacubaya.

FINANCIAMIENTO
No se requirié financiamiento por parte de terceros.

X.  IMPLICACIONES ETICAS
La presente investigacion para su ejecucion se apegd a lo establecido en los “Principios
éticos para las investigaciones en seres humanos de la de Declaracién de Helsinki de la
Asociacion Médica Mundial de la 6ta asamblea, Fortaleza, Brasil, Octubre 2013, asi
como el reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud
(RGSMIS) publicada en el Diario Oficial de la Federacion (DOF) en el 02/04/2014.

El abordaje de los sujetos de investigacion consistié en revision del expediente medico
de donde se obtuvo la informacién para el analisis de dicha investigacion, que de
acuerdo al RLGSMIS en el Titulo Segundo De los aspectos éticos de la investigacion en
seres humanos, capitulo |, articulo 17 punto Il se considera como una “Investigacion sin
riesgo “, El beneficio de la investigacion es determinar la prevalencia de Virus Sincitial
Respiratorio y complicaciones asociadas a coinfeccién viral de los pacientes de 0 a 5
afnos de sexo indistinto sin comorbilidades que ingresaron post pandemia al Hospital
Pediatrico de Tacubaya, en el periodo comprendido de la semana epidemiolégica 38 del
2021 (19 septiembre 2021) a la Semana epidemiolégica 12 del 2023 (19 marzo
2023).Siendo que no existe informacion en poblacion mexicana los resultados de la
investigacion puedan ser utilizados en futuras investigaciones para la determinacién del
nuevo patrén estacional, las caracteristicas de presentacion de las coinfecciones virales
por virus respiratorios y determinar el abordaje, para su correcto diagnéstico, utilizacion
efectiva de los recursos para el diagndstico, y disminucion de la resistencia bacteriana.

El protocolo de investigacion se apeg6 a los requerimientos del articulo 115 del mismo
GLGSMIS, y a los procedimientos de evaluacion y registro de protocolos de investigacion
en salud por la institucién de salud en donde se ejecutd la investigacion, en los Servicios
de Salud Publica de la Ciudad de México. En todo momento se garantizd la
confidencialidad de la informacion ya que la informacion se plasmé en una base de datos
para ser analizada y dar a conocer los resultados sin hacer publica cualquier tipo de
informacion personal que pudiera identificar a los participantes.
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Xl.  RESULTADOS

En el periodo comprendido del 19 de septiembre del 2021, al 19 de marzo del 2023,
ingresaron 202 pacientes al servicio de urgencias con panel respiratorio positivo, de los
cuales el 55.4% (n=112) son hombres y el 44.6% (n= 90) mujeres; el 87.1 % (n=176)
residen en la CDMX y el 12.9% (n=26) del Estado de México. (Figura 6)
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Figura 6 Distribucion de casos por genero

El 86.1%(n=174) de la poblacion del estudio se encontraba con esquema actualizado
contra Neumococo e influenza, el 71.3% (n=144) ingresaron a la unidad con el
diagnostico de Neumonia adquirida en la comunidad, y el 26.7% (n=58) de bronquiolitis.
La edad promedio fue de 11.4 + 4.8 meses. (Tabla 3).
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Tabla 3. Caracteristicas generales de los pacientes incluidos en este estudio de poblacién general y
poblacién con Virus Sincitial Respiratorio.

= 202 Poblacion General Poblacion VSR (+) Poblacion VSR (-) n= 202
(n=202) (n=98) (n=104)
FRECUENCIA PORCENTAJE FRECUENCIA PORCENTAJE FRECUENCIA PORCENTAJE
Genero
MUJER 90 [ 446% ] 43 | 478% | 47 [ 522% ] 90
HOMBRE 112 | 55.4% | 55 | 49.1% | 57 | s5000% | 112
Lugar de residencia
CDMX 176 [ 87.1% | 91 [ 51.7% [ 85 [ 48.3% [ 176
ESTADO DE MEXICO 26 | 129% | 7 | 269% | 19 | 731% | 26
Vacunacién
VACUNADOS 174 [ 86.1% | 79 [ 45.4% [ 95 [ 54.6% [ 174
NO VACUNADOS 28 [ 1309% | 19 | 67.9% | 9 | 321% | 28
Diagnéstico Clinico
N A DA 144 71.3% 52 36.1% 92 63.9% 144
BRONQUIOLITIS 58 28.7% 46 79.3% 12 20.7% 58
Fiebre
g'g\él'z%%ﬁu <R3/; e 44 21.8% 16 36.4% 28 63.6% 44
g%“éi%RRﬁUfsAs e 158 78.2% 82 51.9% 76 48.1% 158
Taquicardia
Sl 131 [ 649% | 68 [ 51.9% | 63 [ 481% [ 131
NO 71 | 35.1% | 30 | 42.3% | 41 | 57.7% | 71
Taquipnea
SI 98 [ 48.5% | 50 [ 51% [ 48 [ 49% [ 98
NO 104 | s515% | 48 | 462% | 56 | 538w | 104
Saturacién de Oxigeno
MENOR DE 92 % 129 [ 63.9% | 67 [ 51.9% [ 62 [ 48.1% [ 129
MAYOR 92% 73 | 361% | 31 | 425% | 42 | 575% | 73
Escala W-D-F
GRAVE 15 7.4% 10 66.7% 5 33.3% 15
MODERADO 43 21.3% 36 83.7% 7 16.3% 43
NO APLICA 144 71.3% 52 36.1% 92 63.9% 144
Tos
SI 196 [ 97% | 97 [ 495% | 99 | 505% [ 196
NO 6 | 3% | 1 | 167% | 5 | 833w | 6
Dificultad respiratoria
Sl 106 [ 52.5% | 51 [ 48.1% [ 55 [ 51.9% [ 106
NO 96 | a75% | 47 | 49% | 49 | 51% | 96
Cianosis
Sl 66 [ 327% | 35 [ 53% [ 31 [ 47% [ 66
NO 136 | 673w | 63 | 463% | 73 | 537w | 1836
Tiraje Intercostal
Sl 115 [ 56.9% | 65 [ 56.5% [ 50 [ 435% [ 115
NO 87 | 431% | 33 | 379% | 54 | 621% | 87
Murmullo Vesicular
NORMAL 15 [ 7.4% [ 2 [ 133w | 13 [ 86.7% | 15
DISMINUIDO 187 | 926% | 96 | 513% | 91 | 487% | 187
Estertores
CREPITANTES 122 60.4% 63 51.6% 59 48.4% 122
SUBCREPITANTES 10 5% 4 40% 6 60% 10
SIN ESTERTORES 70 34.7% 31 44.3% 39 55.7% 70
Sibilancias
SI 115 56.9% 56 48.7% 59 51.3% 115
NO 87 43.1% 42 48.3% 45 51.7% 87
Radiografia
NORMAL 4 2% 0 0 4 100% 4
ANORMAL 198 98% 98 49.5% 100 50.5% 198
Atrapamiento Aéreo
SI 154 [ 762% | 81 [ 52.6% | 73 | 474% [ 154
NO 48 | 238% | 17 | 354% | 31 | 646% | 48
Coinfeccidn Viral
Mas de 1 virus 56 [ 277% ] 34 [ 607% | 22 [ 39.3% | 56
NO 146 [ 723% | 64 | 438w | 82 | 562w | 146
Uso de broncodilatador

40




SI 192 [ 95% | 95 [ 49.5% [ 97 [ 50.5% [ 192
NO 10 | 5% | 3 | 30% | 7 | 70% | 10
Uso de esteroide
inhalado
SI 84 [ a16% | 43 [ 51.2% | 41 [ 488% | 84
NO 118 | 58.4% | 55 | 46.6% | 63 | 53.4% | 118
Uso de esteroide
sistémico
Sl 191 [ 946% | 92 [ 482% | 99 | s518% [ 191
NO 11 | 5.4% | 6 | 545% | 5 | 455% | 5
Uso de Aminofilina
SI 55 [ 272% ] 33 [ 60% [ 22 [ 40% [ 55
NO 147 [ 728% | 65 | 4429 | 82 | 558w | 147
Uso de antibiético
SI 137 [ e678% | 70 [ 51.1% | 67 [ 489% [ 191
NO 65 | 32.2% | 28 | 43.1% | 37 | 56.9% | 65
Ventilacién mecanica
SI 41 [ 203% | 21 [ 51.2% | 20 [ 488% [ 41
NO 161 | 79.7% | 77 | 47.8% | 84 | 52.2% | 161
Ingreso a UTIP
Sl 20 | 9.9% | 12 | 60% | 8 | 40% [ 20
NO 182 | 901w | 86 | 473% | 96 | s527% | 182
Defuncién
Sl 1 [ 0.5% | 0 [ 0 [ 1 [ 100% [ 1
NO 201 | 995% | 98 | 488% | 103 | s12% | 201

En la poblacion positiva para virus sincitial respiratorio (n=98), el 49.1% (n=55) son
hombres y el 47.8% (n=43) mujeres. La edad promedio dentro de esta poblaciéon fue de
21.5+17.6 meses; el 51.7 % (n=91) residen en la CDMX y el 26.9% (n=7) del Estado de
México. El 45.4%(n=79) de la poblacién del estudio se encontraba con esquema
actualizado contra Neumococo e influenza, el 67.9% (n=19) no estaban vacunados. El
diagnostico mas frecuente fue bronquiolitis con un 79.3% (n=46) y 36.1% (n=52) con
Neumonia Adquirida en la comunidad. (Tabla 4).

h= 202 POBLACION VSR (+) VSR (-)
(n=202) (n=98) (n=104)
Variables Media DE +
Edad (Meses) 11.42 4.84 21.55+17.61 28.63 + 19.03
Tiempo de evolucion
(Dias) 3.74 1.84 3.92+1.67 3.58 £2.00
Uso de Oxigeno (Dias) 6.88 4.15 7.18+4.24 6.60 + 4.08
Estancia Hospitalaria
(Dias) 7.5 4.29 7.8+4.32 7.23+4.26
Tabla 4 Caracteristicas clinicas y demograficas de la poblacion menor de 5 afios con
infeccién por VSR. (n)= Poblacién) (+) = positivo (-) = negativo, DE= Desviacién estandar.
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Se observa el inicio de la temporada en agosto con 19 casos, con un mayor pico durante
el mes de noviembre con 45 casos, siendo el mes de mayo con menores detecciones.
(Figura 7)

Frecuencia de paneles respiratorios positivos
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Figura 7 Frecuencia de paneles respiratorios positivos.

Se encontrd, qué el virus mas frecuente en la poblacion fue Virus Sincitial Respiratorio
con 48.5% (n=98), en segundo lugar, Rinovirus/Enterovirus 30.6% (n=62), seguido de
metapneumovirus 15.8% (n=32), Parainfluenza tipo 3, 10.3% (n=21), se encontré SARS
COV 2, en el 6.4% (n=13), Parainfluenza tipo 4, 4.4% (n=9), Adenovirus 4.4% (n=9) e
Influenza A H3 en 1.5% (n=3). (Figura 8)
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Figura 8 Frecuencia de Virus Respiratorios

1,0%

1, 0%
1, 0%
1;, 0%

B RINOVIRUS/ENTEROVIRUS

B PARAINFLUENZA 3

B SARS COV 2

= ADENOVIRUS

B RINO/ENTERO + PARAINFLEUNZA 3

B RINO/ENTERO + PARAINFLUENZA 4

= ADENO + VSR

B METAPNEUMOVIRUS + RINO

M SARS + RINO/ENTERO + PARA 3

B ADENO + CORONA NL60 + CORONA 0C43
B ADENO + PARA 1+ VSR

B CORONA OC43 + RINO/ENTERO + PARA 3
1 CORONA OC43 + SARS + PARA 3

B CORONAVIRUS NL63

W INFLUENZA B

B RINO/ENTERO + INFLUENZA A H3

B RINO/ENTERO + PARA 4 + VSR

SARS + METAPNEUMOVIRUS

Virus Respiratorios

43



Dentro de las coinfecciones, como asociacion entre 2 virus se observd mas frecuente
VSR + Rinovirus/Enterovirus con un 7.9% (n=16), seguido de Rinovirus/Enterovirus +
Parainfluenza 3 con un 2% (n=4), Metapneumovirus + VSR con un 2% (n=4),
Rinovirus/Enterovirus + Parainfluenza tipo 4 con un 1.5% (n=3).

En las coinfecciones con 3 virus, se encontrd una frecuencia de 1% (n=2) en asociacion
con SARS COV 2 + Rinovirus/Enterovirus + Parainfluenza tipo 3 y SARS COV 2 +
Parainfluenza tipo 3 + VSR con un 0.5% (n=1). Para coinfecciones con 4 virus no existe
ninguna asociacién frecuente, sin embargo, cuenta con el 2% de las coinfecciones (n=4).
(Figura 9)

INFECCIONES VIRALES

Hl m2 m3 m4

Figura 9 Infecciones Virales

La frecuencia en la presentacion del virus Sincitial Respiratorio a lo largo del afio con un
inicio desde el mes de agosto, con 8.1% (n=8) con un pico de frecuencia (invernal) en
los meses de octubre, noviembre y diciembre, iniciando el pico invernal en octubre 14.2%
(n=14), noviembre 34.6% (n=34), diciembre 13.2% (n=13), febrero 12.2% (n=12).
(Figura 10).

Frecuencia de VSR

Virus Sincitial Respiratorio
=
[9,]

B VSR
O O 0O &N © © O 0O & & & K
CEFFTIF TS £S5 & &
@ N > NN
< q O N ©
& 9
Mes

Figura 10 Frecuencia de Virus Sincitial Respiratorio
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Se analizaron las caracteristicas clinicas de los pacientes al ingreso, donde se observa
gue el signo que la fiebre mayor a 38°C con un 78.2% (n=158) fue el mas frecuente,
seguido de Taquicardia 64.9% (n=131) y taquipnea 48.5% (n=98), el 63.9% (n=129)
presentaron saturaciones por debajo de 92% en la ciudad de México. El sintoma
frecuente en la poblacién fue la tos productiva con un 97% (n=196), Tiraje intercostal con
56.9% (n=115) y dificultad respiratoria 52.5% (n=106). A la auscultacion se encontraba
el murmullo vesicular disminuido con un 92.6% (n=187), con presencia de estertores
crepitantes con 60.4% (n=122)

En la poblacién con VSR el signo més frecuente fue la fiebre mayor a 38°C con un 51.9%
(n=82), seguido de Taquicardia 51.9% (n=68) y taquipnea 51% (n=50), el 51.9% (n=67)
presentaron saturaciones por debajo de 92% en la ciudad de México.

El sintoma frecuente fue el tiraje intercostal con un 56.5% (n=65), Cianosis con 53%
(n=35) y Tos 49.3% (n=97). A la auscultacion se encontraba estertores crepitantes 51.6%
(n=63) y sibilancias en 48.7% (n=56) asociados a murmullo vesicular disminuido. El Gnico
dato estadisticamente significativo dentro de este grupo fue la presencia de murmullo
vesicular disminuido con una p< 0.005. (Figura 11)

PRESENTACION SINTOMAS

H VSR + VSR -
49.3% 50.5%
97 99
56.5%
65 43.5% 485-1% 51.9%
50 53% 479 55
35 31
Dificultad
Tiraje Intercostal Cianosis Tos I l.cu 8 .
respiratoria
B VSR + 65 35 97 51
VSR - 50 31 99 55

Figura 11 Frecuencia de presentacion de sintomas

Dentro de los auxiliares diagnoésticos se evaluaron las radiografias de los pacientes a su
ingreso donde se presenta anormal en un 98% (n=198) en poblacion general y 49.5%
(n=98) en positivos para VSR, dentro de los patrones radiogréficos se observaron
atrapamiento aéreo entre los mas relevantes con horizontalizaciéon de los arcos
intercostales, abatimiento de hemidiafragmas y entre 8-9 espacios intercostales con
52.6% (n=81) en la poblacion por VSR, contra 76.2% (n=154) de la poblacion general.
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Los patrones radiograficos mas frecuentes fue el patrén intersticial con aumento en la
trama para hiliar, con patrén reticulo micro nodular. En cuanto al tratamiento se
observaron los siguientes resultados (Figura 12).

Tratamiento
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100 25 92
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60 51.2%438.8%
43 21 60%
40 33 40%
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Broncodilatador Esteroide Inhalado Esteroide Sistemico Aminofilina

HVSR+ MVSR-

Figura 12 Tratamiento establecido en poblacién con VSR

En la mayor parte de los casos se utilizaron combinados los tratamientos como el uso
de broncodilatador por la presencia de sintomatologia y broncoespasmo, se utilizaron
micronebulizaciones con salbutamol a dosis calculada 0.15mg/kg/do con un 49.5%
(n=95) en pacientes con VSR, la dosis que se utilizé de esteroide inhalado el principal
fue dosis de budesonida en 125 mcg. cada 12 horas, en menores de 24 meses y en
mayores de 24 meses con dosis de 250 mcg. con un 51.2% (n=43) en pacientes con
VSR, la dosis que se utilizé de esteroide sistémico fue con dosis de metilprednisolona
1mg/kg/dia, en donde se asocié una dosis mayor cuando existia coinfeccion viral
utilizando 1mg/kg/do (4mg/kg/dia) en 48.2% (n=92) en poblacién positiva con VSR.

El incremento significativo de uso de aminofilina con un 60% (n=33) comparado con los
gue no tienen VSR 40% (n=22).

En cuanto al tiempo de evolucion de la enfermedad cuenta con una media de 3.7+ 1.8
dias, en la poblacion de estudio, teniendo una duracion similar en los pacientes con
infeccion por virus sincitial respiratorio con una media de 3.9 £ 1.6 dias.

Sin embargo, de acuerdo con la presentacion del cuadro los dias de estancia
intrahospitalaria fue de 7.8 + 4.3 dias, mientras en la poblacion sin VSR fue de 7.2 + 4.2
dias respectivamente. Sin datos estadisticamente significativos.

A pesar del aislamiento con panel viral respiratorio, no se evidencio una coinfeccion
bacteriana asociada a laboratorios con reactantes de fase aguda solo se inicio
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tratamiento empirico con antibiéticos, de acuerdo con la gravedad con asociacién al
tiempo de evolucion asociado a con 1 o 2 antibi6ticos por sospecha de sobreinfeccion
bacteriana asociada. Donde el 51.1% (n=70) se inicié antimicrobiano empirico, dentro
de la infeccion por VSR, y en el grupo sin VSR el 48.9% (n=67) (Figura 13), dentro de
los antimicrobianos empiricos mas utilizado fueron claritromicina 29% (n=59), cefotaxima
22% (n=44) y Amoxicilina con acido Clavulanico 3% (n=7). La asociacion Cefotaxima +
claritromicina se presenté en el 3% (n=6) fue la mas utilizada y ceftriaxona en el 2% (n=4)
respectivamente.

Uso de antimicrobianos

B NO ANTIBIOTICO
4;2% B CLARITROMICINA
CEFOTAXIMA
B AMOXICILINA/CLAVULANATO
B CEFOTAXIMA + CLARITROMICINA
B CEFTRIAXONA
m OSELTAMIVIR
m CEFOTAXIMA + VANCOMICINA
44; 22% I CEFTIBUTENO
' B CEFTRIAXONA + CLARITROMICINA
B AMOXICILINA
® CEFIXIMA
CEFOTAXIMA + AMK
CEFOTAXIMA + OSELTAMIVIR
CEFTRIAXONA + AMOXI/CLAV

Figura 13 Utilizacion de Antimicrobianos en infeccion por VSR

Del total de pacientes (N=202) todos requirieron oxigeno suplementario, presentando
una media en la utilizacion de dias de oxigeno suplementario de 6.8 + 4.1 dias,
comparado con 7.1 + 4.2 dias de los positivos para infeccion por VSR.

De los pacientes que requirieron ventilacion mecanica el 51.2% (n=21) fueron pacientes
con infeccién por VSR, el 60% (n=12) requirieron ingreso a la Unidad de terapia intensiva
pediatrica.

Durante el estudio se evidencié una defuncién representando el 0.5% (n=1) de la
poblacién, sin embargo, el agente etiol6gico evidenciado fue adenovirus.

Se realiz6 la correlacion con el coeficiente Rho de Spearman donde se encontraron

relacion lineal positiva entre los dias de estancia intrahospitalaria y los dias de uso de
oxigeno suplementario es de 0.8791 lo que indica que existe una relaciéon positiva entre
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las variables, el valor de p es <0.01 con relacion estadisticamente significativa. Donde la
relacion es a mayor numero de dias de estancia intrahospitalaria, aumenta el uso de
oxigeno suplementario. (Figura 15)
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Figura 15 Correlacion de Estancia Intrahospitalaria Vs Utilizacion de Oxigeno
(Coeficiente rho Spearman)

También se encontr6 la relacion lineal positiva entre la edad al momento del diagnéstico
con el uso de oxigeno suplementario es de -0.146 lo que indica que existe una relacién
positiva entre las variables, el valor de p es <0.01 con relacién estadisticamente
significativa. Donde la relacion es a menor edad al momento de la infeccién por VSR,
mayor él es el incremento de dias de uso de oxigeno suplementario. (Figura 16)

48



Edad(meses)vs Dias de uso de 02

y =-0.0271x + 7.538
R?=-.146

Dias de uso de 02

Edad(meses)

Figura 16 Correlacion de Edad Vs Utilizacion de Oxigeno (Coeficiente rho Spearman)

Xll.  DISCUSION

De acuerdo con los estudios reportados en diversos paises donde las medidas de
mitigacion para la pandemia por SARS COV 2, tuvieron un impacto no solo en frenar la
propagacion del virus, medidas como el distanciamiento social, el cierre de las escuelas,
el uso de mascarillas, ocasiono un cambio en la circulacion de VSR, observandose en
gréaficos donde durante 2020 y 2021 fue casi nula, debido a estas medidas. 6:17:20

Una vez reabiertas las fronteras y regresando a la nueva normalidad, el incremento de
los casos por VSR fue exponencial, tratandose de estudiar la causa se plante6 si las
coinfecciones virales o nuevas cepas con alta virulencia pudieran estar relacionadas al
incremento de los casos posterior a la pandemia, sin embargo en estudios recientes han
identificado las mismas cepas de VSR Ay B, donde solo se asociaron el funcionamiento
de las medidas de mitigacion y la nueva adaptacion del sistema inmunitario de los nifios
nacidos durante la pandemia, pudo condicionar el regreso estacional del virus sincitial
respiratorio®"

Por lo tanto, es importante tener la comparacion en un estudio en poblacion de la ciudad
de México, en 2022 se demostré que una carga muy baja de bronquiolitis grave durante
la pandemia de SARS COV 2y el retraso en el pico, en comparacion con otros afios. Se
han observado que las medidas adoptadas durante la pandemia de SARS COV 2
interfirieron drasticamente en la estacionalidad de las enfermedades respiratorias. ¢?

Se presenta en este estudio, la epidemiologia viral en la poblacion del Hospital Pediatrico
Tacubaya, el virus mas frecuentemente detectado fue el Virus Sincitial Respiratorio
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(VSR), seguido por Rinovirus/Enterovirus, Metapneumovirus, Parainfluenza tipo 3,
respectivamente. Esto coincide con hallazgos previos reportados en diversos estudios.
Sin embargo, se registraron menos casos de SARS-CoV-2, marcando el retorno de la
temporada habitual de los virus respiratorios posterior a la pandemia 115

Se observa una asociacion de coinfeccion viral, siendo mas frecuente VSR vy
Rinovirus/Enterovirus, con un 7.9% (n=16). Le sigue Rinovirus/Enterovirus vy
Parainfluenza tipo 3 con un 2% (n=4), Metapneumovirus y VSR con un 2% (n=4), y
Rinovirus/Enterovirus y Parainfluenza tipo 4 con un 1.5% (n=3).

En el caso de coinfecciones cada una con 3 virus, se registré una frecuencia del 1%
(n=2), con combinaciones como SARS-CoV-2 + Rinovirus/Enterovirus + Parainfluenza
tipo 3 y SARS-CoV-2 + Parainfluenza tipo 3 + VSR, con un 0.5% (n=1).

En coinfecciones con 4 virus, no se observé ninguna asociacién frecuente, pero
representaron el 2% (n=4). Estos datos son novedosos y no se habian reportado en
estudios anteriores 9111314

Este estudio, se centré en eliminar la heterogeneidad de la poblacion, incluyendo solo a
pacientes de 0 a 5 afios con diagndésticos de infeccidn de vias respiratorias agudas. Se
excluyé a la poblacibn con comorbilidades o factores de riesgo para infecciones
respiratorias agudas por VSR. La edad promedio de los pacientes fue de 21.5 £ 17.2
meses, correspondiente a lactantes y preescolares. Esto marca un cambio en la edad
de presentacion caracteristica de este virus en comparacion con estudios similares en
poblacion pediatrica. ¢:21219

Respecto a estudios previos, se observé un cambio en los meses de aparicion después
de la pandemia. La circulacion del VSR en la Ciudad de México suele comenzar en
octubre-noviembre y terminar en marzo-abril. Este estudio ayuda a establecer la
circulacion y estacionalidad del virus, lo que es fundamental para proteger a los
pacientes mas vulnerables, y determinar la temporada de administracion de palivizumab
en hospitales pediatricos, haciendo énfasis en la prevencion de este tipo de infecciones,
disminuyendo el riesgo de presentacion de cuadros mas graves, que conllevan a mayor
namero de dias de hospitalizacién y un aumento en los gastos hospitalarios.

Se observo un adelanto en la presentacion del virus, iniciando en agosto y alcanzando
su pico invernal en octubre-diciembre, para luego culminar en marzo-abril, como lo
establece la literatura &1

En cuanto a las caracteristicas demogréficas de la poblacion, se observa una ligera
diferencia en la distribucién por género, siendo mas frecuente en hombres que en
mujeres, aunque esta diferencia no es significativa de acuerdo con la literatura. 21219
La edad promedio de los pacientes se correlaciona con la historia natural de las
infecciones respiratorias virales, que suelen afectar en mayor medida a lactantes y
preescolares. La distribucién geogréfica de los pacientes al momento del estudio puede
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influir en la distribucion de los casos, asi como problemas en la gestion medica debido
al acceso a los servicios de salud, especialmente para pacientes sin seguridad social.
Es importante destacar que, aunque se observd un nimero de pacientes del estado de
México, permitio evaluar la circulacion del VSR dentro de la Ciudad de México y zonas
conurbadas, ya que no existe evidencia de un estudio relacionado con la poblacion de
esta area geogréfica ni en la poblacién que acude a un hospital pediatrico de segundo
nivel de la secretaria de salud de la Ciudad de México.

En cuanto a la vacunacion es relevante destacar que el 67.9% de la poblacién, no estaba
vacunada contra Neumococo e influenza. Esto podria indicar la necesidad de promover
la vacunacién en esta poblacion, especialmente en grupos de alto riesgo como los nifios
menores de 5 afios. Es importante investigar por qué una proporcion significativa de la
poblacion no estaba vacunada, posiblemente debido a preocupaciones durante la
pandemia o a problemas en los sistemas de salud.

Los datos clinicos revelan que la infeccion por VSR comparte similitudes con otras
infecciones respiratorias, pero también presenta caracteristicas distintivas, como la
presencia de tiraje intercostal, cianosis y hallazgos a la auscultacion, como presencia de
estertores subcrepitantes. La hipoxemia y los signos de distrés respiratorio son comunes
en ambos grupos, estos hallazgos pueden ayudar a identificar y tratar eficazmente la
infeccion por VSR en pacientes del grupo estudiado. 329

Dentro de los hallazgos radiograficos en pacientes positivos para VSR existe una
relacién entre la infecciéon por VSR y cambios radiograficos sugerentes de afecciones
pulmonares, mostrando datos caracteristicos de atrapamiento aéreo. El patrén
intersticial es el mas frecuente lo que sugiere la presencia de estos cambios en el
parénquima pulmonar secundarios a la infeccion viral y la fisiopatologia del virus sincitial
respiratorio, lo cual podrian condicionar secuelas a mediano y largo plazo, como el
desarrollo de asma, procesos infecciosos de vias respiratorias inferiores y sibilancias
recurrentes de acuerdo con lo reportado en la literatura. ¢

Respecto al tratamiento se observé el uso de broncodilatadores como el salbutamol y
esteroides inhalados, principalmente budesoénida, en forma de micronebulizaciones a
dosis especificas de acuerdo a la edad del paciente, se asocia ante presencia de un
patron intersticial radiografico, patrén clinico con datos de broncoespasmo, dificultad
respiratoria y sibilancias, un patron meramente obstructivo, que de acuerdo con la
literatura, se comenta el uso de broncodilatadores y esteroides sistémicos disminuyen la
duracion de sintomas, como la tos, observandose una resolucién de 8-15 dias en el 50%
de los casos. Sin embargo, posterior a la pandemia el uso de esteroides inhalados se
sigue en discusion lo cual permitiria ampliar el estudio, estandarizando un tratamiento
en este tipo de pacientes. Asi mismo el uso de esteroides sistémicos como
metilprednisolona, con dosis de 1mg/kg/dia, de acuerdo con lo descrito para neumonia
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adquirida en la comunidad viral. Sin embargo, el incremento de la dosis asociada a
coinfecciones virales tuvo una relacion marcada ya que se recibieron dosis de hasta
4mg/kg/dia (1mg/kg/do), lo cual se ve asociado a la presentacion de la gravedad de los
casos Y la necesidad de un tratamiento intensivo. No dejando atras los efectos adversos,
per se del uso de esteroides sistémicos, cabe sefialar que el aumento significativo del
uso de aminofilina en pacientes VSR positivos, ante la presencia de datos de
broncoespasmo, se asocié también a la presentacion y la gravedad del cuadro clinico.
Se reporta que no es un tratamiento de primera linea en el tratamiento de neumonias
por VSR, y de acuerdo con nuevas guias clinica nacionales e internacionales limitan el
uso debido a los efectos adversos qué se presentan por el uso. Esto permitiria continuar
con el estudio para dar pautas y estandarizar el manejo para infecciones por VSR. @5

Respecto al tiempo de evolucion, la media en la poblacién de estudio fue de 3.7 = 1.8
dias, que concuerda con lo reportado en la literatura que establece una duracién
promedio de 3-5 dias para este tipo de infecciones. Los pacientes con infeccion por VSR
tuvieron una duracién similar, con una media de 3.9 + 1.6 dias. A pesar de que la
duracion de la enfermedad fue similar en pacientes con y sin VSR, la estancia
intrahospitalaria fue ligeramente mas larga en la poblacién general (sin VSR) con una
media de 7.2 = 4.2 dias, en comparacién con 7.8 £ 4.3 dias en los pacientes con VSR.
Aunqgue esta diferencia no es estadisticamente significativa, podria sugerir que otros
factores, ademas de la infeccion por VSR, pueden influir en la duracién de la estancia
hospitalaria. 12:16:17:23.25)

Dentro del estudio no se evidencié una coinfeccion bacteriana, sin embargo, si
entendemos la fisiopatologia de los virus respiratorios, podria tener cierta interaccion
funcional, de acuerdo con el dafio del epitelio pulmonar que favorece la adherencia
bacteriana y disminuye el aclaramiento mucociliar, aumentando el sustrato para las
bacterias comensales del aparato respiratorio ?®. Se inicié tratamiento empirico con
antimicrobianos en algunos casos, especialmente en funcién de la gravedad y la
duracion de la enfermedad, a pesar de que las guias no recomiendan el uso de
antimicrobianos de rutina, posterior a la pandemia se superpone el curso de las bacterias
y sus mecanismos de resistencia, teniendo en cuenta las complicaciones relacionadas
al uso indiscriminado de antimicrobianos. (22526.27)

La mayoria de los pacientes necesitaron oxigeno desde su ingreso y durante varios dias,
esto teniendo una correlacién significativa, entre la duracibn de la estancia
intrahospitalaria y los dias de uso de oxigeno suplementario, teniendo implicaciones
importantes para la gestion de pacientes con infeccion por virus sincitial respiratorio. Esto
podria influir en la toma de decisiones clinicas y en la planificacion de la atencion médica,
con la necesidad de un seguimiento cuidadoso de los pacientes con estancias mas
largas, y asi garantizar un manejo adecuado con oxigenoterapia, Vvigilando
estrechamente de los datos de dificultad respiratoria y oxigenacion. 329
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La otra correlacion importante dentro del estudio es entre la edad al momento del estudio
y los dias de utilizacion del oxigeno suplementario, se obtuvieron resultados interesantes
con implicaciones clinicas que sugieren que los pacientes mas jovenes que contraen
infecciones por VSR pueden enfrentar un mayor riesgo de requerir oxigeno
suplementario durante mas tiempo en comparacion con los pacientes de mayor edad.
Esto se relaciona con lo establecido en la literatura, debido a la inmadurez del sistema
respiratorio a menor edad. Sin embargo, se debe a resultados que por si solos son
correlacionales y no indican una causa. Por lo que para comprender completamente los
factores que contribuyen a estd, se requieren estudios adicionales y un andlisis méas
detallado. 91219

Respecto a la necesidad de ventilacion mecanica, el 51.2% de los pacientes con
infeccidn por VSR la requirieron, lo que sugiere una insuficiencia respiratoria significativa.
Asi mismo dentro de los manejos que sugieren las guias, es importante conocer el uso,
de ventilacibn mecénica no invasiva, la cual podria tener un impacto dentro del
desenlace de este tipo de patologias. Un 60% de estos pacientes, necesitd ser ingresado
en una Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP), lo que indica la gravedad de la
enfermedad en este subgrupo y la necesidad de atencion especializada. ?®

Se registrd una sola defuncién, la cual se debi6 a adenovirus y no a la infeccién por VSR.
Esto sugiere que, aunque el VSR puede ser una infeccion grave, en este caso especifico,
la causa de la defuncién no estuvo relacionada a VSR. 10

En el periodo estudiado de la semana epidemioldgica 38 del 2021 (19 septiembre 2021)
a la Semana epidemiolégica 12 del 2023 (19 marzo 2023), el virus sincitial respiratorio
mostro un patrén estacional, con su pico estacional en noviembre, no difiere de los
patrones informados en estudios anteriores, sin embargo, al tratarse del primer estudio
en esta poblacion del hospital, da pautas para complementar con estudios anuales y
seguir la epidemiologia viral de este virus.

Xlll.  CONCLUSIONES

Durante la temporada 2021-2023, posterior a la apertura y disminucion de las medidas
de proteccién implementadas por la pandemia por SARS-COV-2, la infeccién por VSR
se asocio en un 48.5% de las hospitalizaciones en menores de 5 afios en el Hospital
Pediatrico de Tacubaya

No se encontro relacion entre las coinfecciones virales y la presentacion del cuadro
clinico, con o sin VSR.
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No se observaron diferencias significativas en las caracteristicas clinicas y
sociodemogréficas en los nifios ingresados en el periodo postpandemia de la circulacién
del VSR en comparacién con los estudios antes de la pandemia.

La correlacién entre los dias de utilizacion de oxigeno suplementario y la duracion de la
estancia hospitalaria, sugiere que el manejo de oxigenoterapia es un factor critico en la
atencion de pacientes pediatricos con infeccion por VSR.

La correlacion entre la edad de los pacientes y los dias de utilizacion de oxigeno
suplementario destaca una caracteristica distintiva en la infeccién por VSR, presentando
en menores de 16 meses, un mayor riesgo de requerir oxigeno durante un periodo
prolongado en comparacion con los pacientes mayores.

En resumen, estos hallazgos proporcionan una comprension integral de la infeccién por
VSR en nifios menores de 5 afios y resaltan que los incrementos postpandemia no se
relacionaron al aumento en la transicion epidemiolégica del VSR, determinando la
circulacion local que contribuye en la toma de decisiones para la aplicacion de
palivizumab en nuestra poblacion con factores de riesgo y disminuir el riesgo de
infecciones severas por VSR.
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XV. INDICE DE TABLAS

Estructurales

Cofactor de la proteina RNA polimerasa. Facilita la funcién de replicasa y
transcriptasa viral. Se encuentra unida por fuerzas hidrofobas a la proteina N

Sus abundantes monomeros conforman la capside viral, donde se encuentra
el genoma viral

Polimerasa viral (L) | Dependiente de RNA, se encarga de la transcripcion y replicacion del genoma viral
Participa en la morfogénesis del virion interactuando mediante fuerzas no
covalentes en las proteinas Fy N

Es la encargada de la unién del virus a la célula huésped; tiene como
principales ligandos al HPS y a CX3XC

Media la fusion de la membrana viral con la membrana de la célula huésped.
Proteina de fusion (F) Tiene como principales ligandos a la nucleolina y al TRLR-4. Es el blanco
terapéutico del palivizumab

Podria participar en la fusion celular, en el cambio de permeabilidad de la
Pequena hidrofoba (SH) membrana o el bloqueo de la apoptosis de células infectadas mediado por
TNFa. El papel principal atin se desconoce

Fosfoproteina (P)

Complejo ribo-
nucleoproteico |Nucleoproteina (N)

Proteina de matriz

Proteina de anclaje (G)

No estructurales
NST v NS2 Bloquean la sefalizacion del IFN-1 al inhibir a la proteina Stat-2.
y Posiblemente son las responsables del desequilibrio Th1/Th2
Factor M2-1 Es una antiterminador de la transcripcion, esencial para la viabilidad del virus
Factor M2-2 Acttia como un factor regulador implicado en el equilibrio entre la replicacion

y la transcripcion del RNA. Ambos factores son codificados por el gen M2

Tabla 1 Proteinas Constituyentes del VSRh y sus principales funciones
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Figura 1 Estructura del Virus sincitial Respiratorio
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Figura 2. Respuesta inmune adaptativa contra el VSRh
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a) Lainfeccion del epiteli io por el vi -adena la liberacién de citocinas y algunas quimiocinas. b) Al sitio de infeccion lle-
gan macrofagos (M) y células dendriticas (CD) HLA-DR (+). ¢} La CXCL8 (IL-8) atr:e neutrdfilos, los cuales liberan enzimas de sus granulos,
lo que da lugar a la lisis y apoptosis de células epiteliales, moco y edema. d) El i iiolar secreta factores esti de linfoci-
1os B y péptidos virales libres. &) Esta liberacion provoca que las células B se dlferencun acélulas (CP) y que se produzcan IgA e IgGA1.

Figura 2 Respuesta inmune adaptativa contra VSRh

Figura 3. Lesiones epiteliales en la bronquiolitis por virus
sincitial respiratorio (VSRh). Infeccion de las células epiteliales
bronquiales por el VSRh: marcado con inmunoperoxidasa
(R.Jaffé,Pittsburgh,Estados Unidos).

Tomadas de Garcia Cervantes, Alejandro, Tirado Mendoza, Rocio, & Ambrosio, Javier R. (2018). ¢Es la
patogenia del virus sincitial respiratorio humano un factor de riesgo para el desarrollo de asma infantil?
Revista de la Facultad de Medicina (México), 61(3), 17-30. Recuperado en 22 de abril de 2023, de
http://www.scielo.org.mx/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0026-17422018000300017&Ing=es&tIng=es.
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Bronchiolitis radiographs

The above radiographs demonstrate the following findings that are consistent with
bronchiolitis:

= Arrows: Patchy atelectasis, in particular of the right middle lobe

= Arrowhead: Bilateral peribronchial infiltrations with air bronchograms

= Thick arrows: Hyper-inflation of the lungs with flattening of the diaphragms

Figura 4 Patron Radiogrdfico Bronquiolitis
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XVII. ANEXOS

N o Direccion de Formacién, Actualizacién Médica e Investigacién
0 ‘gi; o ﬁO GOBIERNO D E LA Comité de Etica en Investigacién Nivel Central
g hn CIUDAD DE MEXICO

\] |/ 5 Formato: FIR-3

FORMATO DE REGISTRO DE PROTOCOLOS DE MEDICOS RESIDENTES DE LA SECRETARIA DE SALUD
CON RIESGO MINIMO Y MENOR QUE EL MINIMO
Instructivo:

Este formato se fi aenla
inferior izquierdo década apartado, se solicita el mismo tipo de letra, con espaciado sencillo y usar maydsculas y mintisculas.

) Biido

vigente en materia de investigacién para la salud. Para ingresar la informacion posicione el cursor en la celda o espacio

1. Ficha de identificacién

Titulo del proyecto de investigacion
“Impacto de la pandemia COVID-19 sobre |a transicién epidemiolégica del Virus Sincitial Respiratorio asociado a infecciones respiratorias agudas en menores de 5
afios en un Hospital Pedidtrico de la Ciudad de México”

INVEST PARTICIPANTES INSTITUCIGN/ESPECIALIDAD __——FiRMA
Nombre del Investigador principal (médico residente) SSCDMX Hospital Pediatrico Tacubaya JAN t/ 4 F—S
Eduardo Francisco Rodriguez Mejia Pediatria 2
Nombre del investigador asociado, en caso de existir 7

2 <

Nombre del profesor titular de la Especialidad SSCDMX Hospital Pediatrico Tacubaya =
Dr. Luis Ramiro Garcia Lopez Pediatria 0019}&)-4/—/
Domicilio y teléfono del investigador principal
Calle Tripoli #6083 Edif. A Depto. 104 Col. Portales Norte Alcaldia Benito Juarez, CP 03300, CDMX. / /4
Correo electrénico del investigador principal % -

dr.rodriguezdean@gmail.com

Unidad(es) operativa(s) dénde se realizara el estudio
Hospital Pediétrico Tacubaya

11. Servicio dénde se realizard el estudio

x| Medicina | | odontologia [ [ Nutricién [ [ Administracién
| Enfermeria [ [ Psicologia [ [ Trabajo Social | | otra(especifique) |
11l Area de especialidad donde se realizard el di
Anestesiologia Medicina Interna Medicina de Urgencias Dgzglgtopatolo ia
Cirugia General Medicina Familiar Cirugfa Pedidtrica Medicina Critica v
Ginecologia y Ortopedia Cirugfa Plasticay 'Mggj_c \a Legal, 2
Obstetricia Reconstructiva
X Pediatria Dermatologf; Otra(especifique)
IV. Perlodo de estudi T ) (] () 2 1 n S o [ 3 2
Dia Mes Afio Dia Mes Afio
DEL
V. Datos de validacién Nombre e Firma

Jefe de Ensefianza e Investigacién Dr. Luis Rodolfo Rodriguez Villalobos M\
s Nodos

Director de la Unidad Operativa Dra. Laura Munguia Martinez |

Director de Tesis Dr. Ulises Mendoza Cortes
Dra. Flor Lizbeth Mendieta Mendoza ’ \
Dr. Jhonatan Mata Aranda

ESPACIO PARA SER LLENADO POR EL PRESIDENTE DEL COMITE DE CAPACITACIGN, INVEETISACION Y ETi
Aprobacion y registro 2
Fecha de recepcitn Dia Mes Afio Fecha de aprobacion Dia Mes Afio
Presentes en sesion de trabajo, los miembros del Comité de it Capacitacid tigacion y Etlga perteneciente al Hospital Pedidtrico de Tacubaya de

la Secretaria de Salud de la CDMY, aprueban por consenso la evaluacion del tocv\lo Fue seindica.

Nombre del presidente 3 St 2 Firma
ra- Lavca Mongula Martinez
Comité de fi Capacitacié igacion y Etica del Hospi Tacubaya
Aprobado > W\
Dictamen Condicionado (Hacer correcciones y volver a presentar) () )
No aprobadi ()
[1TaTOI5[2T3] [AOISTOIIIOTOTTTZ£[2
Fechaderegistro | Dia | Mes | Ao | cédigo de registro | Unidad | Clave | Nimero | Afo

Figura 14 Formato FIR-3
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