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RESUMEN

Objetivo Se llevo a cabo un estudio en nifios que consultaban por infeccion
respiratoria aguda al Hospital Militar (Hosmil) de Bogota, Colombia, con el objetivo
de estimar la frecuencia de enfermedad respiratoria aguda en esa instituciéon
producida por algunos virus respiratorios.

Métodos Durante 18 meses, de Marzo de 2000 a Septiembre de 2001, se
seleccionaron semanalmente tres a cinco nifios con infeccién respiratoria de
aquellos que consultaban al servicio de emergencia o de consulta ambulatoria del
Hospital. De cada uno de ellos se obtuvo muestras nasofaringeas que fueron
examinadas por inmunofluorescencia para virus sincitial respiratorio (VSR), influenza,
adenovirus y parainfluenza.

Resultados Se estudiaron 139 nifios de los cuales el 40 % fue positivo para alguno
de los virus estudiados. El agente viral mas frecuentemente encontrado fue el VSR
(27 %), seguido por el virus de la influenza (5 %) y adenovirus (3 %). La circulacién
de VSR coincidia con los picos de hospitalizaciones por IRA y por neumonia y del
hospital, era mas frecuente en los nifios menores de 3 afios y se encontraba
presente durante todo el afio.

Conclusiones Los virus respiratorios causan gran parte de la enfermedad respiratoria
moderada o severa en el Hosmil y el VSR es el agente mas importante entre ellos.

Palabras Clave: Infeccién, virus, virus sincitial respiratorio, influenza, (fuente: DeCS,
BIREME).
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ABSTRACT

Objective A study was carried out on children seeking medical care at the Hospital
Militar (Hosmil) in Bogota due to acute respiratory infection; it was aimed at estimating
the frequency of respiratory virus-associated acute respiratory disease (ARD) in
children aged under 10.

Methods Three to five children aged less than 10 years old were selected every
week from the hospital's emergency ward or ambulatory services over an 18-month
period from March 2000 to September 2001. Nasopharyngeal samples were obtained
from them and processed using indirect immunofluorescence. The relative frequency
of respiratory syncytial virus (RSV), influenza, adenovirus and parainfluenza were
calculated.

Results Around 40 % of the 139 children examined proved positive for at least one
respiratory virus. RSV was the most frequently found virus (27 % positivity: 38 patients)
followed by influenza (5 %: 7 patients) and adenovirus (3 %: 4 patients). RSV circulation
peaks coincided with peaks related to ARD and pneumonia in the hospital: it was
found most frequently in children aged less than 3 and was present throughout the
year.

Conclusion Respiratory viruses were an important cause of moderate to severe
respiratory illness in children seeking health care at Hosmil; RSV was the leading
agent amongst such viruses.

Key Words: Acute respiratory infection, respiratory syncytial virus, influenza, (source:
MeSH, NLM).

as infecciones respiratorias agudas (IRA) del tracto respiratorio inferior

son una de las principales causas de mortalidad de nifios en el mundo,

particularmente en paises en desarrollo,causando aproximadamente un
tercio de todas las muertes estimadas en nifios menores de 5 afios (1,2).

Entre los numerosos agentes etiol6gicos descritos, los virus se reconocen
como los agentes predominantes en las IRA, tanto en nifios como adultos, ya
sea en paises en desarrollo o en paises industrializados (1,2).

Si bien se postulaba que en paises en vias de desarrollo, la etiologia
bacteriana era la predominante en las IRA, en un estudio multicéntrico
internacional coordinado por el Board on Science and Technology for
International Development de la National Academy of Sciences de Estados
Unidos, se encontrd que la etiologia viral esta presente en mayor proporcién
que la bacteriana, variando los porcentajes de identificacion viral segun el pais
entre 17 y 44 % en nifios menores de 5 afios. Los virus aislados mas
frecuentemente fueron el virus sincitial respiratorio (VSR), entre 11y 37 % del
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total de los casos estudiados; el adenovirus, entre 1y 7 %, los parainfluenza 1
y 3, entre 1y 11 %; y los influenza Ay B, entre 1,4 y 4,3 % (1).

En América Latina, especialmente en los paises de la zona intertropical,
hay poca informacidn sobre los patdgenos que causan la infeccidn respiratoria
aguda, especialmente los virales. La mayoria de los estudios disponibles en
América Latina han sido realizados en periodos cortos de tiempo y proceden
especialmente de las zonas templadas del continente como Argentina, Chile y
el sur del Brasil, donde el comportamiento estacional de estos virus puede ser
completamente diferente del que se observaria en las zonas mas calidas (3-9).

En Colombia, se ha vigilado la frecuencia de los virus respiratorios en la
poblacién desde 1997 hasta la fecha, bajo la coordinacion del Centro Control
de Enfermedades de la Subdireccién de Epidemiologiay del Grupo de Virologia
del Laboratorio Nacional de Referencia del Instituto Nacional de Salud, ha
centrando sus objetivos en caracterizar el patrén de circulacién de influenzay
de otros virus respiratorios como parainfluenza 1, 2 y 3, adenovirus y virus
sincitial respiratorio (10).

El presente estudio muestra los resultados de un andlisis sobre algunas
caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de la enfermedad, causada por algunos
de los virus respiratorios mas comunes, en nifios menores de 10 afios atendidos
en el hospital Militar Central de Bogota.

METODOLOGIA

Se realizo un estudio trasversal que estimo la frecuencia de virus respiratorios
en la nasofaringe de nifios que consultaron al Hospital Militar Central de Bogota
por enfermedad respiratoria aguda (IRA). El estudio también describi6 algunas
caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los nifios positivos o negativos a
los virus respiratorios. EI Hospital Militar es un hospital de tercer nivel al cual
consultan nifios de diferentes sectores de Bogota y que tiene un promedio
anual de 850 consultas por IRA.

La poblacion de estudio fueron los nifios que consultaron al Hospital por
IRAy la muestra fue seleccionada entre Marzo de 2000 y Octubre de 2001.
Los participantes se seleccionaban un dia a la semana, generalmente los martes,
de los primeros pacientes que consultaran y que llenaran los siguientes criterios
de seleccion: una edad entre 0 y 10 afios, un maximo de 3 dias de evolucién y
que tuvieran al menos dos de los siguientes sintomas: fiebre, tos, dificultad
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respiratoria, dolor de garganta o rinorrea. El nimero de pacientes seleccionados
oscilaba entre 3 y 5 pacientes por dia. Las fuentes de informacion que se
consultaron incluian las fichas epidemioldgicas utilizadas en la vigilancia de
virus respiratorios, las historias clinicas, los registros de consulta externa y de
urgencia del hospital y los registros de laboratorio de virologia del Instituto
Nacional de Salud.

Las variables que se recogieron incluian: el genero, la edad, la procedencia,
algunos sintomas (fiebre, tos, rinorrea, odinofagia, cefalea, mialgias, dificultad
respiratoria, vomito, otalgia), signos (tirajes, polipnea, cianosis, sibilancias,
estertores, aumento de temperatura), diagnostico radiolégico (infiltrados
intersticiales, consolidaciones, atrapamiento de aire, atelectasia), diagnostico
clinico, manejo (ambulatorio, hospitalario), evolucion hospitalaria
(complicaciones, ingreso a UCI, intubacion, patologia concomitante), diagnostico
virologico, egreso (mejoria, defuncion, dependencia de oxigeno).

Las muestras se tomaron con escobillones Voricult ® (MW 950/974/975
Medical Wire Equipment Co. Ltd.) de la pared posterior de la faringe, idealmente
dirigida hacia la nasofaringe.

Anivel del laboratorio se realizaron pruebas de inmunofluorescencia indirecta
para la deteccion de los virus de influenza tipo Ay B. Ademas para deteccion
de virus sincitial respiratorio (VSR), adenovirus y parainfluenza tipo 1,2y 3,
(panel para virus respiratorios referencia 3105 marca Chemicon) (5). El intento
de aislamiento viral se realiz6 utilizando lineas celulares susceptibles como H
292 para adenovirus y MDCK para virus influenza (6). Para la identificacion
y tipificacion de los virus de influenza tipo Ay B y sus respectivos subtipos se
efectud latécnica de inhibicion de hemaglutinacion (The 2000-2001 Influenza
Reagent Kit, WHO) (11).

Los datos de los pacientes y los resultados del laboratorio se digitaron en
una base de datos del programa estadistico Epi.info 6.04 (12). Se describio la
frecuencia de los virus respiratorios, especialmente virus sincitial respiratorio,
con respecto al total de los pacientes observados y para cada uno de los cuadros
clinicos descritos en las historia clinicas. Para la descripcion de las variables se
utilizaron medidas de tendencia central como el promedio, de posicién como la
mediana, o porcentajes de acuerdo con la escala de medicion de las variables
de interés. Cuando fue necesario se calcularon intervalos de confianza y las
diferencias de proporciones o de promedios fueron evaluadas con pruebas de
significancia estadistica como Chi cuadrado, test exacto de Fisher o analisis
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de varianza segun el caso. Para todos los intervalos de confianza o pruebas
estadisticas el nivel de confianza fue del 95%.

RESULTADOS

Se incluyeron 139 nifios en los 18 meses de duracion del estudio. Todos los
pacientes provenian de Bogota y el 58,3 % eran de género masculino. EI 40 %
(50) fueron positivos para algun tipo de virus, siendo el VSR el que se recuperd
mas frecuentemente con 27 % (38 pacientes), sequido por el virus de la influenza
con 5 % (7 pacientes) y el adenovirus con 3 % (4 pacientes). EL VSR se
identificd en 14 meses de los 18 que durd la vigilancia, mientras que el adenovirus
fue detectado en 4 meses y el virus de la influenza en 3. Se observaron también
diferencias para el aislamiento de los virus segun la edad ya que el VSR
predomind en los nifios menores de 3 afios (97 % de los aislamientos) mientras
que el virus de influenza se presento en nifios de més edad (57 % de los
aislamientos en mayores de 3 afios). La distribucion completa de los virus
aislados por grupo de edad se muestra en la Tabla 1.

Tabla 1.Distribucion por edad de los virus respiratorios identificados en los nifios
gue consultaron al Hospital Militar Central, Bogota. Marzo 2000-Octubre 2001

Edad VER Irfluerea  Adeno Para Meeggtivcs "N Tatal
Afics vius __ influsnza 1 Reportados
n Y n % n % N % N % n Yo r Yo
< 2 325 1 13 2 26 1 13 43 S8 5 B5 TI 54
1=3 12 293 2 49 2 49 0O 0 21 B2 4 a7 41 24
4-6 1 M3 214 0 0 0 0 T 50 i 24 14 10
T-10 a ] 1 167 O 0 0 0 4  @Be 1 1687 & 44

Toial 38 J7V3 7 5 4 20 1 07 75 S5 W 10 138 100
**No reportados: Muestras no aptas para diagnostico virolégico

En los 18 meses de seguimiento se presentaron dos picos de circulacion de
virus respiratorios que coincidieron con los meses de marzo a junio, siendo el
mes de mayo el de mayor circulacion viral para los dos afios (2000 y 2001).

La neumonia fue el diagnostico clinico mas frecuente seguido por la
bronquiolitis y la infeccion respiratoria aguda (IRA) alta. EI VSR causo el 34,5
% (20 casos) de las neumonias, el 20,4 % (10 casos) de las IRA altas y el 30,8
% (8 casos) de las bronquiolitis. El virus de influenza se presenté en el 8,2 % (4
casos) de las IRA altas, en el 7,7 % (2 casos) de las bronquiolitis y el 2 % (1
caso) en las crisis asmaticas. Entre abril y junio del afio 2001 se incrementaron
las hospitalizaciones por diagnostico por neumonia y bronquiolitis con una
disminucidn total en el mes de julio coincidiendo con ladindmica de circulacion
viral que se registro para este mismo periodo en los nifios que hicieron parte de
la vigilancia de virus respiratorios (Figuras 1y 2).
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Figura 1. Porcentaje de identificacion viral y total de hospitalizaciones por
neumonia Hospital Militar. Enero-Septiembre 2001
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Figura 2. Porcentaje de identificacién viral y total de hospitalizaciones por
Bronquiolitis Hospital Militar. Enero-Septiembre 2001

1007 E
B0 1=
&l

o+ 20

L
20 1™

0 - a

o & L 2 ] A " 3
= L e )
& lﬁ; {_.:'.!' % o e v I &
| I vira == B rorguicafs |

Los sintomas mas frecuentes en los pacientes que se incluyeron en el estudio
fueron: tos 124 (89,2 %), fiebre 98 (70,5 %), dificultad respiratoria 80 (57,5 %)
y rinorrea 79 (56,8 %). No se present6 ninguna diferencia en la proporcion de
sintomas entre los pacientes con diagndstico positivo para virus de influenza o
VSR comparado con los negativos.

El 25,6 % de los nifios estudiados (36 casos) fueron hospitalizados; la gran
mayoria de ellos eran menores de un afio y de sexo masculino (83,4 %y 64 %
respectivamente). El agente viral mas frecuente entre los nifios hospitalizados
fue el virus sincitial respiratorio con 14 casos (39 %) seguido por el virus de
influenza con un caso (3 %). La proporcion de hospitalizaciones en los nifios con
VSR fue de 37 % (14/38) mientras que entre los nifios con virus influenza fue 14
% (1/7) y entre los pacientes con diagnostico negativo para virus la proporcion
de hospitalizacion fue de 28 % (21/75). Ninguna de las diferencias en porcentajes
de hospitalizados fue estadisticamente significativa.
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Entre los nifios hospitalizados el diagndstico mas frecuente fue neumonia con
29/36 casos (80,5 %), y el agente etioldgico mas frecuente en ese diagnostico
fue el VSR con 41 % (12/29). En las bronquiolitis 2 de 5 hospitalizados también
presentaron VVSR. Debe resaltarse que el 59 % de los nifios que se hospitalizaron
con neumonia fueron negativos para virus respiratorios (Tabla 2).

Tabla 2. Diagnostico clinico y etiologia viral, en nifios que consultaron y fueron
hospitalizados en el hospital Militar Central.
Bogota, marzo 2000 - octubre 2001

VSR Irfluanza Megativo
Diagrdsico n Y n % n T
Meumaonia 20 27 0 0 < 522
IFA alta 10 2.3 d 86T 24 338
Bronouiclitis a 21 2 333 10 i)
Todal aa 100 g 100 K| 100
Pacientas hospializados
Meumaonia 12 B5.7 o 0 17 &1
R4 alta o o 1 100 1 4.8
Bronquiclilis 2 14.3 o 0 3 14.2
Todal 14 100 1 100 | 100

Se compararon algunos signos clinicos de severidad de la enfermedad entre
los pacientes con VSR y los pacientes negativos para todos los virus. No se
observaron diferencias estadisticamente significativas con respecto a la frecuencia
de signos como estertores, tirajes, sibilancias, polipnea 0 aumento de temperatura
entre los dos grupos. Tampoco se observaron diferencias estadisticamente
significativas por sintomas.

El promedio de dias hospitalizacion fue de 7,7 dias y era similar para los
positivos a VSR y los negativos a todos los virus respiratorios. EI rango de
hospitalizacion estuvo entre 1y 29 dias para los negativos y entre 1y 17 dias para
los nifios con VSR.

Seis de los 36 pacientes hospitalizados (16,7 %) presentaron alguna
complicacion y dos de ellos (5,5 %) eran positivos para VSR. Estos ultimos
tenian un diagnostico clinico de neumoniay presentaron falla respiratoria y sobre
infeccion bacteriana. El tiempo de hospitalizacion fue de 14 y 17 dias
respectivamente. Solo uno recibio tratamiento antimicrobiano (Claritromicina).

DISCUSION
El presente estudio sugiere que un porcentaje importante de las infecciones

respiratorias que ocurren en menores de 10 afios y que ameritan atencion en
hospitales de tercer nivel en Colombia son causadas por virus respiratorios.
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Entre estos agentes se destaca la frecuencia del VSR, quien se muestra como
el agente singular que mas se asocia con la enfermedad respiratoria severa o
moderada superando entre 7 y 5 veces a los otros agentes virales. No solamente
el VSR es mas frecuente, sino que también se asocia mas frecuentemente a
enfermedad respiratoria baja que tiende a ser mas severa como neumonia y
bronquiolitis. Los casos asociados con VSR necesitaron manejo hospitalario
en mayor proporcién que los otros con un promedio de estancia superior a una
semana, lo que sugiere que tenian un cuadro clinico mas severo. Estos resultados
son similares a los descritos en otros estudios, donde el VSR se ha detectado
maés frecuentemente en menores de un afio y se asocia predominantemente a
bronquiolitis y neumonias. Howard y colaboradores encontraron, usando una
muestra de los egresos de Estados Unidos entre 1993y 1995, que la enfermedad
por RSV representaba entre 300 y 400 millones de dolares en costos
hospitalarios, lo cual confirma la complejidad clinica que impone el manejo
adecuado de los pacientes con infecciones por este germen (1, 2,11,13-15).

En la poblacidn del Hospital Militar de Bogot4, los virus respiratorios fueron
identificados durante casi todos los meses del afio excepto en enero y julio, con
el mayor pico de ocurrencia en abril, junio y agosto. De manera interesante, el
pico de circulacion viral coincide, en nuestra serie, con el aumento de consultas
por enfermedad respiratoria y con el pico de hospitalizaciones por neumoniasy
bronquiolitis, especialmente en los meses de abril a junio. Debido a lo corto de
la serie no se utilizaron metodos estradisticos especificos para relacionar la
ocurrencia de virus con el aumento de consultas pero esto es un fenomeno
descrito en otros estudios. En los paises templados del hemisferio norte, el
VSRYy el virus de la influenza generalmente circulan entre Septiembre y Abril
y su circulacion dura entre 3y seis meses, adicionalmente se ha demostrado en
estas areas que el pico de circulacion de virus coincide con un mayor numero

de episodios de enfermedad por Streptococcus pneumoniae. Datos de la
vigilancia para virus respiratorios que el Instituto Nacional de Salud lidera desde

1997 muestran que el VSR también puede circular todo el afio en otras
poblaciones (9,16).

Una de las fortalezas de este estudio fue la alta tasa de recuperacion viral,
de 40%, sin necesidad de utilizar métodos especiales de identificacion, lo que
sugiere una buena seleccién de los pacientes y que las muestras fueron tomadas
en el periodo de tiempo adecuado. En otros estudios el porcentaje de
identificacion viral fluctda entre 10 %y 50 % dependiendo del tipo de poblacion
donde se realiza el estudio y de los métodos empleados (6-8,11,13).
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Las debilidades del presente estudio estuvieron principalmente en no haber
realizado paralelamente una correlacion entre la infeccion viral y bacteriana
en los mismos pacientes por lo que no nos es posible saber si ese aumento se
debe todo a la presencia de los virus o si también coincidia con un aumento
de enfermedad por agentes bacterianos (2,16). Adicionalmente, el himero
relativamente pequefio de pacientes no permitio hacer comparaciones
adecuadas la IRA baja viral y la no viral. Aunque no se encontraron
diferencias en los signos o sintomas clinicos entre los pacientes con diagnostico
de virus positivo y los negativos, el porcentaje de hospitalizaciones tendia a
ser mayor en los pacientes positivos para VSR que en los negativos, sugiriendo
un cuadro menos severo en los negativos, diferencia que no pudo ser
confirmada por esa falta de poder estadistico. Otros estudios, sin embargo,
han mostrado que la enfermedad respiratoria por VSR puede ser mas severa
gue por agentes no virales especialmente en menores de 1 afio (5,17).

El diagnostico de los virus respiratorios por laboratorio es importante por
lo que se deberian implementar técnicas diagnosticas para ello en los hospitales
donde hay servicio de pediatria, ya que se podria dar un mejor manejo a los
pacientes con infeccion respiratoria evitando el uso indiscriminado de
tratamiento antimicrobiano y con ello bajando el costo de las hospitalizaciones.
Alvisy colaboradores han calculado que los costos directos de una neumonia
presuntamente viral en Colombia estan entre 273 y 550 d6lares americanos
de 2002 y que los antibi6ticos pueden contribuir hasta con el 10% de esos
costos directos (14,18).

Teniendo en cuenta que el VSR es el virus predominante en las infecciones
respiratorias en menores y que no solo se transmite por via aérea sino también
a través de manos u objetos contaminados o por secreciones infectadas, en
los hospitales con servicio de pediatria se deben implementar las medidas
adecuadas para prevenir su transmision nosocomial (19) &
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