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Virus sincicial respiratorio: presentacion, manejo y prevencion de un brote
intrahospitalario en una unidad de cuidados intensivos neonatales de Lima

Respiratory syncytial virus: presentation, treatment and prevention of a neonatal intensive
care unit outbreak in Lima
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Resumen

El virus sincicial respiratorio (VSR) es el principal patogeno causante de infecciones del tracto respiratorio bajo durante el primer afio
de vida y ocasiona un elevado indice de hospitalizacion en nifios menores de 12 meses; la presentacion clinica severa y su aparicion
como brotes epidemiologicos en las unidades con recién nacidos prematuros representa un riesgo elevado de morbimortalidad. Se
realiza la presentacion de dos casos y el analisis sobre la importancia del diagnéstico precoz, el manejo individualizado y las medidas
de control de infecciones como factores que reducen la morbimortalidad en estas situaciones y previenen la diseminacion de los casos
en una unidad de cuidados intensivos neonatales (UCIN).

Palabras clave: Virus sincicial respiratorio, infecciones del tracto respiratorio bajo, nifios prematuros hospitalizados.

Abstract

Respiratory syncytial virus (RSV) is the main pathogen causing lower respiratory tract infections during the first year of life and
causes high rate of hospitalizations in children under 12 months. Its clinical presentation and emergence as severe outbreaks in preterm
units represents high risk of morbidity and mortality. Two cases are presented and analysis of importance of early diagnosis, ventilatory
management and hygienic measures is done in order to reduce hospitalization and prevent presentation of new cases in a Lima,
Peru’s neonatal intensive care unit.
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INTRODUCCION

El virus sincicial respiratorio (VSR) es
un mixovirus RNA, del género Pneu-
movirus, que pertenece a la familia de
los Paramyxoviridae. Desde el punto de
vista antigénico, hay dos grupos virales
bien definidos, denominados A y B,
con una capacidad antigénica de 50%
para el grupo A, variabilidad en la se-
cuencia de aminodcidos de 20% y tasa
de mutacién de 0,25% anual para la
proteina completa, lo que determina
la posibilidad de circulacién de cepas
idénticas en distintas partes del mundo
produciendo epidemias comunitarias.
El VSR fue recuperado por primera
vez en 1956, por J.A. Morris, de un
chimpancé, durante una epidemia de
coriza en una colonia de animales 'y,
en 1957, Chanock y col. realizaron el
aislamiento del virus en dos nifios con
neumonia ®. El VSR tiene 90 a 120 nm
de didmetro, se transmite por contacto

con material infectado (superficies de
cunas, manos o ropa del personal de
salud, entre otros) y la transmisién por
aerosoles parece no ser la via principal.
La distribucién mundial, por lo general,
produce epidemias estacionales en in-
vierno y al inicio de la primavera, con
regularidad pricticamente cronomé-
trica en amplias zonas del hemisferio
norte y sur y con una afectacién que
puede llegar al 50% de los lactantes.
La infeccién por el VSR produce alre-
dedor de 100 000 hospitalizaciones por
afio en EE UU; la mayor parte ocurre
en lactantes menores de un afio ¢, A
nivel mundial, el VSR est4 asociado a
una mortalidad anual entre 160 000 y
600 000 pacientes y los neonatos son
los més susceptibles a complicaciones
severas, como neumonias y apneas ©.

En la poblacién neonatal existe una
subpoblacién de riesgo alto para ad-
quirir el VSR y desarrollar infecciones

severas, como el grupo de prematuros,
principalmente si cursan con displasia
broncopulmonar, cardiopatias y estados
de inmunodepresién. En estos grupos,
la mortalidad por infeccién por VSR
puede llegar al 5%, atin en pafses in-
dustrializados ©.

Adicionalmente, se ha comunicado
en numerosas publicaciones la apari-
cién de brotes nosocomiales dentro de
las unidades de hospitalizacién neona-
tal, luego del ingreso de pacientes con
infecciones severas por VSR o por in-
fecciones adquiridas durante la hospi-
talizacién (11, Estos brotes se asocian
con el quiebre de las normas de pre-
vencién de infecciones nosocomiales y
la necesidad de un mayor grado de in-
tervencién que requieren los pacientes
con infecciones severas, que en un alto
porcentaje necesita asistencia ventila-
toria e intervenciones frecuentes a car-
go del personal asistencial del servicio.
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El objetivo del reporte de los casos
es presentar las caracteristicas clini-
cas més frecuentes de la infeccién por
VSR en prematuros y revisar las reco-
mendaciones vigentes para prevenir la
aparicién de brotes nosocomiales en las
unidades de cuidados intensivos neo-

natales (UCIN).

REPORTE DE CASOS

Caso 1

Paciente de sexo masculino, ingresa por
emergencia el 25/3/11 a los 34 dias de
vida, con un tiempo de enfermedad de
un dfa caracterizado por alza térmica,
hipoactividad, succién lenta, episodios
de apnea frecuentes y cianosis perioral;
la saturacién de O2 fue 85%, tempe-
ratura 362C, presién arterial media 37
mmHg. Al examen clinico presentd
mal estado general, hipoactividad, pa-
lidez de piel, tiraje intercostal, murmu-
llo vesicular disminuido en hemitérax
izquierdo, poco reactivo a estimulos, e
hipotonfa. El paciente ingresé a UCIN
para asistencia respiratoria.

Tenia antecedentes de peso al nacer
1 840 gramos, edad gestacional de 31
semanas, con diagnéstico de recién na-
cido pretérmino y sepsis temprana. No
requirié surfactante ni ventilacién me-
cénica. Recibi6 tratamiento antibiético
y soporte nutricional durante su hospi-
talizacién de 31 dfas.

Andlisis de gases arteriales (AGA)
al ingreso: pH 7,4, p02 91,8, pCO02 36,
HCO03 21,6, exceso de gases -2,7; sodio
145, potasio 3,7, hemoglobina 11 g/
dL. Hemograma (25-03-11): leucocitos
22 840/mL, abastonados 1%, segmen-
tados 55%, linfocitos 41%, mieloci-
tos 3%, hemoglobina 11,2, plaquetas
503 000. Proteina C reactiva 1,8 mg/L.
Hemocultivo negativo. El paciente se
mantuvo febril en forma intermitente
los tres primeros dfas. Al tercer dia de
reingreso se confirmd la infeccién por
VSR (inmunofluorescencia indirecta
de hisopado nasofaringeo). Cursé con
evolucién térpida, con requerimiento
de ventilacién mecanica por atelec-

tasias a repeticién e incremento de la
extensiéon del infiltrado parenquimal
pulmonar. La evolucién de las radiogra-
fias de térax fue de infiltrado intersti-
cial bilateral (25 y 26-03-11), infiltrado
parenquimal en hermitérax derecho
(HTD) + atelectasia lébulo superior
derecho (LSD) (28-03-11), infiltrado
parenquimal en HTD y HTI + ate-
lectasia LSD (30-03-11) (ver foto 1),
infiltrado parenquimal difuso por aus-
cultacién cardiopulmonar (02-04-11),
infiltrado parenquimal en disminucién
+ atelectasia LSD (07-04-11), signos
de atrapamiento de aire, infiltrados
parenquimales en disminucién, atelec-
tasia LSD resuelta (09-04-11). El pa-
ciente recibié tratamiento antibidtico
con meropenem y vancomicina hasta el
04-04-11. Se realizé extubacién el 152
dia de reingreso, pas6 a 02 por CBN y
entrenamiento de la succién. Salié de
alta a los 22 dfas del reingreso.

Caso 2

Paciente de sexo masculino, ingresa
por emergencia el 29/3/11 a los 39 dias
de vida, con un tiempo de enfermedad
de tres dfas caracterizado por rinorrea
acuosa, estornudos. Luego de 24 horas
presenta hipoactividad, succién pobre,
tendencia al suefio, tos exigente y vo-
mitos. Al examen fisico de reingreso
muestra temperatura 36,62 C, frecuen-
cia respiratoria 64 x minuto, frecuencia
cardiaca 140 x minuto, saturacién 95%,
piel terrosa, llenado capilar normal, fon-
tanela normotensa, patrén respiratorio
superficial con CBN. Tiraje intercostal,
murmullo vesicular. Auscultacién car-
diopulmonar: ritmo cardiaco regular, de
buena intensidad, no soplos. Abdomen:
portador de colostomia. Ruidos hidroaé-
reos normales.

Tenia como antecedentes peso de
nacimiento 1 712 gramos, talla 41 cm,
edad gestacional 34 semanas, Apgar 6
al minuto y 8 a los 5 minutos, con diag-
nésticos previos de prematuridad, sep-
sis temprana, enterocolitis necrotizante
(NEC) III b (que requirié colostomia),
colestasis hepAtica, anemia, sepsis tar-
dia con hemocultivo positivo. Recibié

tratamiento antibidtico con ampicilina
y gentamicina, luego meropenem y me-
tronidazol. Requiri6 ventilacién meci-
nica post cirugfa NEC, nutricién paren-
teral prolongada. Sali¢ de alta a los 36
dias de vida del Servicio de Cuidados
intermedios.

Ingresé a UCIN a presién continua
via aérea (CPAP) nasal, pero presenté
episodios de apnea y patrén respiratorio
superficial, por lo que se realizé intuba-
cién y fue colocado en asistencia respi-
ratoria. Se indicé tratamiento antibié-
tico con meropenem por sospecha de
sepsis tardfa y meningoencefalitis.

AGA: pH 7,38, pC02 46,1, P02 38,3,
HCO03 26,9. Radiografia de térax mos-
tré radio opacidad en tercio superior de
HTD, infiltrado reticulonodular difuso
(29-03-11) (foto 2). Liquido cefalorra-
quideo normal, cultivo negativo. Al se-
gundo difa se realizé confirmacién por
[FI positivo a virus respiratorio sincicial.
AGA: hipercapnea permisiva. Se indi-
c6 transfusién de paquete globular por
anemia (Hb 9,8). Se mantuvo en venti-
lacién mecanica. AGA: pH 7,277, p02
68,6, pC02 54,6, HCO3 24,9, EB -2,2.
Al tercer dia de reingreso, radiografia
de térax con infiltrado parenquimal di-
fuso, con 4reas hiperventiladas, atelec-
tasia LSD. Se mantuvo con ventilacién
mecénica, tratamiento antibidtico con
meropenem por siete dias, inhalotera-
pia, fisioterapia respiratoria, nutricién
enteral en progreso. Hemocultivo ne-
gativo. Al octavo dfa de reingreso se
realizé extubacién y pasé a CPAP nasal
por 48 horas y posteriormente no requi-
ri6 oxigeno suplementario. Se indicé el
alta a los 11 dfas de reingreso.

DISCUSION

Los neonatos prematuros se encuen-
tran muy susceptibles de desarrollar
infecciones por VSR, entre otros fac-
tores debido a que existe una elevada
proporcién de neonatos prematuros
que permanecen hipogammaglobuliné-
micos a los 6 meses de edad; y atin en
los recién nacidos a término sanos se ha
determinado una reduccién de los ni-
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Foto 1. Infiltrado parenquimal en hemitérax derecho y hemitorax
izquierdo mas atelectasia en l6bulo superior derecho.

veles de anticuerpos maternos especifi-
cos para el VSR durante un periodo de
6 meses . Muchos estudios sugieren
que los anticuerpos maternos IgG es-
pecificos para VSR ofrecen proteccién
para formas severas de la enfermedad
en los infantes a término durante los
primeros meses de vida y ayudan a ex-
plicar la razén por la que los infantes
prematuros tienen un riesgo alto de en-
fermedad severa ¥,

El rapido diagnéstico de infeccién
por VSR en neonatos es muy impor-
tante para su manejo, ya que permite
incluir la posibilidad de un adecuado
aislamiento y medidas de cohorte para
prevenir la diseminacién nosocomial
y comunitaria; hace posible evaluar la
necesidad del uso adecuado de anti-
bidticos y las intervenciones de salud
publica en situaciones de predominio
estacional con agentes de costo alto,
como el palivizumab, asf como la iden-
tificacién de complicaciones tinicas de
este virus (9,

Las infecciones nosocomiales son
particularmente una preocupacién en
la poblacién neonatal, donde el VSR
puede presentarse atipicamente, gene-
rando confusién con otras etiologfas.
Las infecciones nosocomiales son méas
severas que las adquiridas en la comu-
nidad por VSR. Aproximadamente
50% de nifios con infecciones nosoco-

miales por VSR requiere internamiento
en UCIN, mientras que solo 9% de las
adquiridas en la comunidad. La ventila-
cién mecénica es requerida en 2 a 10%
de pacientes con infecciones adquiridas
en el hospital y la mortalidad en los pa-
cientes con infecciones comunitarias es
casi inexistente, mientras que la morta-
lidad en pacientes con infeccién noso-
comial por VSR es elevada ®9.

La transmisién nosocomial puede
ser atenuada con la identificacién tem-
prana del VSR y el aislamiento del pa-
ciente. El VSR se transmite a través del
contacto directo con secreciones infec-
tadas, pero no tiene transmisién por
aerosoles de particulas pequefias 7.
La replicacién viral ocurre dentro del
epitelio respiratorio. La sobrevida del
virus extracorporal se encuentra en
alrededor de 12 horas; por ejemplo, la
superficie de mesas pueden permanecer
contaminadas por siete horas. La expo-
sicién al virus estd claramente correla-
cionada con riesgo de transmisién. El
periodo de incubacién es de 5 a 8 dfas.

Considerando que el personal hos-
pitalario es el factor mds importante
de diseminaciéon del VSR, mediante
la transmisién del virus en sus manos,
llegando a infectarse ellos mismos me-
diante la autoinoculacién de sus mem-
branas mucosas, uno de los aspectos
més importantes para la prevencién

Foto 2. Infiltrado reticulonodular difuso.

de infecciones nosocomiales por VSR
es proteger al personal que realiza la
atencién de los pacientes infectados de

adquirir la infeccién 19.

Con la aplicaciéon de medidas de
prevencién estdndar (lavado de ma-
nos, uso de guantes y mandilén al con-
tacto de secreciones corporales) se ha
comunicado un elevado porcentaje de
transmisién nosocomial del VSR, esti-
mado en 26% . Madge y colabora-
dores 19 estudiaron diferentes medidas
para reducir la transmisién nosocomial
de VSR en un periodo de tres afios y
se identific6 que la mayor reduccién
se logra con la combinacién del uso de
medidas de barrera (mandil6n y guan-
tes) para la atencién de cada paciente
infectado, adicionado a la disposicién
de personal exclusivo para la aten-
cién de los pacientes positivos. Con
estas medidas se redujo el porcentaje
de transmisién nosocomial a 3%. Ac-
tualmente, las recomendaciones para
la prevencion de la transmisién noso-
comial de VSR incluyen el tamizaje de
pacientes sintométicos, el aislamiento
de cohorte, la exclusiéon de personal
sintomético de las salas de pacientes
susceptibles, lavado de manos antes y
después de cada manipulacién del pa-
ciente, asi como el uso de medidas de
barrera (mandilén, guantes y posible-

mente mascarillas) 1819,
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En la situacién presentada en el mes
de marzo de 2011 en UCIN del Instituto
Nacional Materno Perinatal (que tiene
una capacidad para 30 pacientes, divi-
didos en tres salas), se aplicé inmedia-
tamente las medidas para la prevencién
de transmisién nosocomial de infeccio-
nes respiratorias, ante la elevada sospe-
cha inicial de estar frente a cuadros de
etiologfa viral. Se procedié a solicitar la
confirmacién virolégica en los dos pa-
cientes ingresados, lo cual presenté al-
guna demora, pues a nivel institucional
no se cuenta con este tipo de pruebas
diagnésticas. Una vez que se contd con
los resultados de inmunofluorescencia
indirecta en secrecién nasofaringea po-
sitivas al VSR, se reforzd las medidas ya
implementadas: aislamiento tipo cohor-
te de los pacientes de la sala (10 en el
momento de la confirmacién diagnds-
tica), se asigné personal de enfermerfa
exclusivo para la atencién de los casos
infectados, verificando el cumplimien-
to estricto del lavado de manos antes y
después de la atencién de los pacientes,
uso de mascarilla, mandilén y guantes
limpios para todas las atenciones de
los pacientes infectados. En el caso de
los otros pacientes hospitalizados en la
misma sala, se mantuvo las medidas
de prevencién de infecciones de apli-
cacién general y se excluyd a todo el
personal asistencial con sintomatologfa
respiratoria.

En el momento de establecer el ais-
lamiento de cohorte en la sala de UCIN
se encontraban hospitalizados cuatro
neonatos muy susceptibles (dos pre-
maturos menores de 1 000 gramos con
displasia broncopulmonar, con soporte
ventilatorio prolongado; un prematu-
ro de 1 300 gramos con sepsis tardia
en tratamiento, y un neonato con sin-
drome Down y cardiopatfa congénita)
con riesgo alto de mortalidad en caso
de contraer la infeccién por VSR en
el ambiente hospitalario. De acuerdo
a publicaciones revisadas sobre el uso
de anticuerpos monoclonales contra el
VSR (palivizumab) en pacientes du-
rante los brotes nosocomiales de VSR,
conjuntamente con la aplicacién de las
medidas de prevencién, se logré reduc-

ciones importantes en el porcentaje de
transmisién nosocomial del virus en
UCIN @3 Por ello, en la situacién
presentada en el INMP se decidi6 rea-
lizar la administracién de palivizumab
(15 mg/kg via IM) a los cuatro pacien-
tes de riesgo de la sala. La administra-
cién fue realizada dentro de los prime-
ros siete dias de ingreso del caso indice.
Sin embargo, es necesario sefialar que
esta medida atn no se encuentra den-
tro de las recomendaciones estindar
para el uso de palivizumab ® y que, en
nuestro pafs, atn las recomendaciones
aprobadas para la administracién de pa-
livizumab en neonatos prematuros no
han logrado ser implementadas, debido
principalmente a motivos econdmicos.

Con la aplicacién estricta de las
medidas de prevencién de infeccio-
nes intrahospitalarias en el servicio de
UCIN del Instituto Nacional Materno
Perinatal no se presenté algtn caso de
transmisién nosocomial de la infeccién
por VS. Estas acciones pueden consti-
tuirse como recomendaciones para pre-

venir la diseminacién del VSR en otras
UCIN del pafs.
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