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RESUMEN

La severidad de las infecciones por VSR en lactantes varia de subclinica a una afeccion
respiratoria baja grave que requiere hospitalizacion, manejo en cuidado intensivo vy
puede ser causa de muerte. El objetivo fue analizar el valor predictivo de algunas
variables de gravedad en la severidad de cuadros respiratorios por VSR en lactantes con
factores de riesgo. Estudio de cohorte histérica. Pacientes internados < de 2 afios en el
HC-IPS por infeccion respiratoria aguda baja por VSR en el periodo del 1 mayo al 31 de
julio de 2012. Se consideraron factores de riesgo: prematurez, edad < 3 meses,
enfermedad pulmonar obstructiva crénica, cardiopatias congénitas, inmunodeficiencia y
desnutricion; los grupos se formaron de acuerdo a la presencia o no de éstos. Se
analizaron 54 historias clinicas. La mediana de edad fue de 5 meses (rango 0,4 a 23), el
predominio fue masculino con 72,2% (39). La forma clinica mas frecuente fue
bronquiolitis (50%). El 48,1% (26) presentaba algun factor de riesgo. Los pacientes con
riesgo se asocian a una mayor necesidad de oxigenoterapia y requerimiento de UCI
ademas presentaron mas dias de internacion (p=0,002) y de oxigenoterapia (p=
0,002).Los resultados obtenidos ponen en evidencia que la asociacion de una
comorbilidad constituye un factor agravante en el prondstico de estos pacientes con
infeccién por VSR,
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ABSTRACT

Severity of RSV infections in children ranges from subclinical to severe lower respiratory
disease requiring hospitalization, intensive care management and can cause death. The
objective was to analyze the predictive value of some variables of severity in respiratory
diseases caused by RSV in breastfed babies with risk factors. Historical cohort study of
patients under 2 years of age admitted in the HC-IPS for acute RSV lower respiratory
infection from May 1 to 31 July, 2012. These were considered risk factors: prematurity,
age under3 months, chronic obstructive pulmonary disease, congenital heart disease,
immunodeficiency and malnutrition. Groups were formed according to the presence or
absence of the risk factors. Fifty four medical records were analyzed. The median age was
5 months (range 0.4 to 23), the majority 72.2% (39) was male. The most frequent
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clinical form was bronchiolitis (50%) and 48.1% (26) had some risk factor. Patients at
risk were associated with an increased need for oxygen therapy and ICU requirement and
also had more days of hospitalization (p = 0.002) and oxygen therapy (p = 0.002). Our
results provide evidence that the association of a comorbidity is an aggravating factor in
the prognosis of patients with an RSV infection.
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INTRODUCCION

El Virus Sincicial Respiratorio es un virus de distribucidon universal y constituye el Unico
agente capaz de causar epidemias anuales de enfermedad respiratoria; por lo que es
responsable del incremento de consultas hospitalarias y hospitalizaciones sobre todo
durante la época invernall, si bien en nuestro pais se ha visto circulacion del mismo
incluso en periodo otofial y altas temperaturas.?

La severidad de las infecciones por virus respiratorio sincicial (VRS) en lactantes varia de
subclinica a una afeccidn respiratoria baja grave que requiere hospitalizacion, manejo en
cuidado intensivo y eventualmente puede ser causa de muerte. Algunos nifios son mas
propensos que otros a una evolucion mas severa de la enfermedad, lo que parece estar
determinado por una compleja interaccion de factores entre los cuales los mas
determinantes son la corta edad, el antecedente de prematurez, la presencia de
enfermedad pulmonar crénica y cardiopatias congénitas.®

El VSR es la principal causa de bronquiolitis (60-80%) y neumonias (20-40%) en
lactantes y nifios pequefios, sus dos formas mas comunes de presentacion clinica,” y uno
de los factores mas determinantes en el incremento del censo de los hospitales durante
los meses de invierno.®

Los pacientes con hiperreactividad bronquial, antecedentes familiares de asma vy alergia,
estdn mas predispuestos.® El bajo peso al nacer, la desnutricidon, la ausencia de lactancia
materna,!® la poluciéon ambiental y el humo del cigarro, son considerados factores de
riesgo, asi como la displasia broncopulmonar!?, la fibrosis quistica, las malformaciones
congénitas pulmonares y cardiovasculares. Igualmente, las afecciones neuromusculares e
inmunodeficiencias'? también son factores de riesgo que deben tenerse en cuenta.

El objetivo de este trabajo fue analizar el valor predictivo de algunas variables de
gravedad en la severidad de cuadros respiratorios por VSR en lactantes con factores de
riesgo.

MATERIALES Y METODOS

Estudio de cohorte histérica de pacientes internados menores de 2 afios en el Hospital
Central del Instituto de Previsién Social por infeccion respiratoria aguda baja debida a
VSR notificados como casos de Infeccion Respiratoria Aguda Grave (IRAG) en un periodo
de 3 meses (1 mayo al 31 de julio de 2012).

Los datos se recolectaron en una planilla donde se registraron el antecedente perinatal
del niflo como ser Edad gestacional, sus medidas antropométricas (Peso/edad) al ingreso
y caracteristicas clinicas de la infeccion en curso como fecha de inicio del cuadro, fecha de
hospitalizacion, diagnéstico de ingreso y presencia de comorbilidades y/o factores de
riesgo, ademas de dias de internacidn, requerimiento de oxigeno, de UCI, de asistencia
respiratoria mecanica y tipo de alta: vivo u ébito.

Se consideraron como factores de riesgo para enfermedad severa: prematurez (< 37
semanas de edad gestacional) edad menor a 3 meses, enfermedad pulmonar obstructiva
cronica, cardiopatias congénitas, inmunodeficiencia por enfermedad o tratamiento
inmunosupresor y desnutricion (Peso/Edad< -2 DE); los grupos se formaron de acuerdo a
la presencia o no de estos factores de riesgo.
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Las variables estudiadas en ambos grupos fueron: edad, sexo, diagndstico al ingreso,
tiempo trascurrido entre el inicio de sintomas y la hospitalizacion, y las variables de
severidad: dias de internacién, requerimiento de oxigeno suplementario, requerimiento
de UCI, requerimiento de ARM, dias de ARM y muerte.

La infeccion por VSR fue detectada en todos los casos por Inmunofluorescencia indirecta
de muestras tomadas por hisopado o aspirado nasofaringeo cuyo procesamiento se llevd
a cabo en el Laboratorio Central de Salud Publica.

Colecta de Muestras: muestras de hisopado nasal y faringeo, fueron recolectados en
medio de transporte viral comercial, conservados a 4°C y remitidas en forma refrigerada
al LCSP dentro de las 72 horas después de su recoleccion. En pacientes hospitalizados en
unidades de cuidados intensivos, se recolectaron otros tipos de muestras como: aspirados
nasofaringeos, aspirados traqueales, y lavados bronquioalveolares. Posteriormente, estas
muestras son fraccionadas en alicuotas para la realizacion de Inmunofluorescencia,
cultivo celular y pruebas moleculares.

Deteccion de Virus Respiratorios por Inmunofluorescencia Indirecta (IFI): se
realizd mediante la deteccién de antigenos de virus parainfluenza 1/2/3 (PIV), virus
respiratorio sincicial (VRS) y adenovirus (AdV) en las secreciones respiratorias por la
técnica de inmunofluorescencia indirecta, utilizando anticuerpos monoclonales especificos
disponibles comercialmente (Respiratory Panel, Milipore, USA). La lectura se realizd con
microscopio de epi-iluminacién Nikkon con ldmpara de halégeno, y se consideré un
resultado positivo cuando se observaron por lo menos 2 células con inclusiones
fluorescentes caracteristicas en todo el pocillo % 3

Los datos fueron analizados mediante el programa estadistico SPSS (Statistical Package
of Social Science) version 16.0. Se utilizd la prueba paramétrica ANOVA de un factor
para las variables cuantitativas y la prueba de Fisher para las variables dicotémicas. Se
considero estadisticamente significativo un valor de p <0,05.

RESULTADOS

Se analizaron 54 historias clinicas de pacientes internados en el Servicio de Pediatria del
Hospital Central del IPS notificados como casos de IRAG con diagndstico de Infeccion
respiratoria aguda baja por VSR durante los meses de mayo, junio y julio del 2012.

La mediana de edad de los pacientes al momento del diagnéstico fue de 5 meses (rango
0,4 a 23 meses). El 53,7% eran menores de 6 meses. Con relacion al sexo, el predominio
fue masculino con 72,2% (39). La forma clinica mas frecuente al ingreso fue bronquiolitis
(50%) y luego la neumonia (46,2%). El 48,1% (26) de los pacientes presentaba algun
factor de riesgo de gravedad (Tabla 1). Uno de los 26 pacientes presentaba ademas de la
edad menor a 3 meses, otros dos factores de riesgo como ser prematurez y desnutricion.

Tablal. Distribucidén de los Factores de Riesgo en los Lactantes estudiados.n=26

n %
Edad menor a 3 meses 21 75%
Prematurez 1 3,57%
Cardiopatias congénitas 1 3,57%
Enf. Pulmonar Crénica 2 7,14%
Desnutricion 3 10,71%

Obs: Los pacientes pueden tener mas de un factor de riesgo
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Se compararon ambos grupos; los que poseian al menos un factor de riesgo y los que no
poseian ningun factor de riesgo y se analizaron algunas variables de gravedad. Se
encontrdé una asociacion positiva en los pacientes con factores de riesgo con respecto a la
necesidad de oxigenoterapia y el requerimiento de UCI (Tabla 2).

Tabla 2. Riesgo relativo para Necesidad de Oxigenoterapia e Ingreso a UCI
en los lactantes segun presencia de factores de riesgo.

RR IC 95%
Factor de Riesgo/ Necesidad de Oxigenoterapia 2,22 1,33-3,708
Factor de Riesgo/Requerimiento de UCI 1,19 0,97-1,45

Los pacientes con factores de riesgo presentaban mas dias de internacién (p =0,002) y
mas dias de oxigenoterapia (p= 0,002). No se encontraron diferencias significativas
relacionadas con el requerimiento de UCI (p=0,095) ni con el requerimiento de ARM
(p=0,095). No se registré ninguna muerte en los pacientes estudiados. (Tabla 3)

Tabla 3. Andlisis de variables de gravedad en los pacientes con factores de
riesgo y sin factores de riesgo

Variables Sin riesgo n=28 Con riesgo n=26 Valor de p
Dias de internacion * 3.57 7.38 0.002
Dias de oxigenoterapia* 0.61 3.08 0.002
Requerimiento de UCI+ 1(3.57%) 5(19,23%) 0.095
Requerimiento de ARM+ 1 (3.57%) 5 (19,23%) 0.095

Se utilizé la prueba de *ANOVA de un factor para el andlisis de dias de internacion y
de oxigenoterapia y la prueba de Fisher para las variables dicotdmicas

DISCUSION

En nuestro estudio los pacientes con factores de riesgo representados en su mayoria
conformados por menores de 3 meses de edad, fueron los que presentaron internaciones
mas prolongadas y mas dias de oxigenoterapia, si bien existen estudios !%!3 en los cuales
la edad no confiere un riesgo aumentado para la gravedad de la enfermedad, existen
otros!* 15 en los cuales existe un riesgo significativo sobre todo en menores de 6
semanas. Se observd un predominio del sexo masculino de acuerdo con otros estudios!®
17 que establecen mayor riesgo de ingreso hospitalario, no encontrandose sin embargo
mayor riesgo de requerimiento de UCI o necesidad de oxigenoterapia.

Con respecto a las formas clinicas, la mas frecuente fue la bronquiolitis sin embargo se
evidencid un elevado porcentaje de neumonias (46%) menor al encontrado en Argentina,
México y Bangladesh.!: 1819

Muchos investigadores han descrito que la presencia de factores de riesgo aumentan la
posibilidad de hospitalizacion y la severidad de la enfermedad en nifios pequefios con
Infeccidn respiratoria por VSR12:20-22 en el presente trabajo se encontrdé que la presencia
de alguna comorbilidad o factor de riesgo predice la mala evolucidén en estos pacientes ya
que los mismos muestran un mayor requerimiento de oxigenoterapia, ingreso a unidad de
cuidados intensivos con estadia hospitalaria mas prolongada.

En conclusidn, la asociacion de una comorbilidad constituye un factor agravante en el
pronostico de los pacientes menores de 2 afos de edad con infeccion por VSR. La
necesidad de oxigenoterapia y el requerimiento de UCI fueron mayores en aquellos
pacientes con factores de riesgo asi como una internacién mas prolongada y con mas dias
de oxigenoterapia.
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