UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
ESCUELA DE ESTUDIOS DE POSTGRADO

“CARACTERIZACION:CLINICA DE'LAS NEUMONIAS VIRALES EN NINOS
SEGUN SU.ETIOLOGIA”

BENY MARIEL-JOVEL POLANCO /
MARTA RAQUEL MORALES GARCIA

Presentada ante las autoridades de la
Escuela de Estudios de Postgrado de la
Facultad de Ciencias Médicas
Maestria en Ciencia Médicas con Especialidad en Pediatria
Para obtener el grado de
Maestra en Ciencias Médicas con Especialidad en Pediatria

Abril 2016



'E) Facultad de Clencias Meédicas

Universidad de San Carlos de Guatemala

POSTGRADO e e
B e Y T T T B e T A D R B R e e S e TRt

UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA
LA FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS

ESCUELA DE ESTUDIOS DE POSTGRADO

HACE CONSTAR QUE:
Las Doctoras: Beny Mariel Jovel Polanco
Carné Universitario No.: 100023093

Marta Raquel Morales Garcia

Carné Universitario No.: 100023128

Ha presentado, para su EXAMEN PUBLICO DE TESIS, previo a otorgar el grado de Maestra en
Ciencias Médicas con Especialidad en pedlatna el trabajo de tesis “CARACTERIZACION CLINICA
DE LAS NEUMONIAS VIRALES EN NINOS SEGUN SU ETIOLOGIA”

Que fue asesorado: Dr. Carlos Fernando Grazioso Arago

Y revisado por: Dra. Eugenia Alvarez MSc.

Quienes lo avalan y han firmado conformes, por lo que se emite, la ORDEN DE IMPRESION para
abril 2016.

SENEIAS ,

Guatemala, 04 de abril de 2016 e w*‘*"*“:w Sp:
&

Dr. Carlos Humbefto Va
Director %6 &
Escuela de Estudios de Postgra@l’o Ecvo
*

R
Coordinador Ge eraP’ Vingetes 36«
Programa de Maestrias y Espeaahdé’ﬁes

/mdvs

23, Avenida 12-40, Zona 1, Guatemala, Guatemala
Tels. 2251-5400 / 2251-5409
Correo Electrénico: especialidadesfacmed@gmail.com



Facultaad de Ciencias Medicas
== Universidad de San Carlos de Guatemala
e e 1

Guatemala, 02 Febrero 2016.

Doctor

Edgar Axel Oliva Gonzdlez MSc.

Coordinador Especifico de Programas de Postgrado
Hospital General San Juan de Dios

Estimado doctor Oliva Gonzalez:

Por este medio, le informo que asesoré el contenido del Informe Final de Tesis con el

titulo: “CARACTERIZACION CLINICA DE LAS NEUMONIAS VIRALES EN NINOS SEGUN SU

ETIOLOGIA”, presentado por la doctora Beny Mariel Jovel Polanco, el cual apruebo por
llenar los requisitos solicitados por la Maestria en Ciencias Médicas con Especialidad en
Pediatria del Hospital General San Juan de Dios y de la Universidad de San Carlos de

Guatemala.

Sin otro particular, me suscribo de usted.
Atentamente,

“ID Y ENSENAD A TODOS”

Dr. CARLDS FERNAN
FEDIATRA .ﬁo;gmmm%‘“a 0 i &
CUATERALA
GA
Dr. Carlos Grazioso
Asesor de Tesis
Hospital General San Juan de Dios

22, Avenida 12-40, Zona 1, Guatemala, Guatemala
Tels. 2251-5400 / 2251-5409
Correo Electronico: postgrado.medicina@usac.edu.gt



€

ESCUEL A DE
ESTUDIOS DE
POSTGRADO

Doctor

Facultad de Ciencias Medicas

Universidad de San Carlos de Guatemala

Guatemala, 02 Febrero 2016.

Edgar Axel Oliva Gonzalez MSc.
Coordinador Especifico de Programas de Postgrado
Hospital General San juan de Dios

Estimado doctor Oliva Gonzalez:

Por este medio, le informo que revisé el contenido del Informe Final de Tesis con el titulo:

“CARACTERIZACION CLINICA DE LAS NEUMONIAS VIRALES EN NINOS SEGUN SU

ETIOLOGIA®, presentado por la doctora Beny Mariel Jovel Polanco, el cual apruebo por

llenar los requisitos solicitados por la Maestria en Ciencias Médicas con Especialidad en

Pediatria del Hospital General San Juan de Dios y de la Universidad de San Carlos de

Guatemala.

Sin otro particular, me suscribo de usted.

Atentamente,

“ID Y ENSENAD A TODOS”

. “ Eugenia Alvq
PEDIATRA rez 6.
‘ ‘ Col. 9095

Doctora Eugenia Aivarez
Revisor de Tesis
Hospital General San Juan de Dios

22, Avenida 12-40, Zona 1, Guatemala, Guatemala
Tels. 2251-5400 / 2251-5409
Correo Electronico: postgrado.medicina@usac.edu.gt



E)| Facultad de Ciemclas Médlicas

Universidad de San Carlos de Guatem

ESCUELA DE

ESTUDIOS DE
POSTGRADO R

Doctor

1

Guatemala, 02 Febrero 2016.

Edgar Axel Oliva Gonzalez MSc.
Coordinador Especifico de Programas de Postgrado
Hospital General San Juan de Dios

Estimado doctor Oliva Gonzalez:

et

Por este medio, le informo que asesoré el contenido del Informe Final de Tesis con el

titulo: “CARACTERIZACION CLINICA DE LAS NEUMONIAS VIRALES EN NINOS SEGUN SU

ETIOLOGIA”, presentado por la doctora Marta Raquel Morales Garcia, el cual apruebo por

llenar los requisitos solicitados por la Maestria en Ciencias Médicas con Especialidad en

Pediatria del Hospital General San Juan de Dios y de la Universidad de San Carlos de

Guatemala.

Sin otro particular, me suscribo de usted.
Atentamente,

“ID Y ENSENAD A TODOS”

2+ CARLDS FERVANDD GRATIOSD ARAG 4}%“”7 &
PEDIATRA INFECTGLOGO

GUACOL [ 3]
WA G A Dr. Carlos Grazioso
Asesor de Tesis

Hospital General San Juan de Dios

2% Avenida 12-40, Zona 1, Guatemala, Guatemala
Tels. 2251-5400 / 2251-5409
Correo Electronico: postgrado.medicina@usac.edu.gt



CE] Facultad de Clemcias Médicas
Universidad de San Carlos de Guatemala
|

ESCUELA DE
ESTUDIOS DE
POSTGRADO

Guatemala, 02 Febrero 2016.

Doctor

Edgar Axel Oliva Gonzélez MSc.

Coordinador Especifico de Programas de Postgrado
Hospital General San Juan de Dios

Estimado doctor Oliva Gonzélez:

Por este medio, le informo que revisé el contenido del Informe Final de Tesis con el titulo:
“CARACTERIZACION CLINICA DE LAS NEUMONIAS VIRALES EN NINOS SEGUN SU
ETIOLOGIA®, presentado por la doctora Marta Raquel Morales Garcia, el cual apruebo por
llenar los requisitos solicitados por la Maestria en Ciencias Médicas con Especialidad en
Pediatria del Hospital General San Juan de Dios y de la Universidad de San Carlos de

Guatemala.

Sin otro particular, me suscribo de usted.
Atentamente,

“ID Y ENSENAD A TODOS”

Ora. Eugenia Alvarez 6.
Col
Doctora Eugenla Alvar \L' 9095
Revisor de Tesis
Hospital General San Juan de Dios

22 Avenida 12-40, Zona 1, Guatemala, Guatemala
Tels. 2251-5400 / 2251-5409
Correo Electrénico: postgrado.medicina@usac.edu.gt



INDICE GENERAL

RESUMEN
I. INTRODUCCION
Il. ANTECEDENTES

2.1 Descripcion y antecedentes del problema

2.2 Definicion

2.3 Epidemiologia

2.4 Factores de Riesgo

2.5 Estacionalidad

2.6 Etiologia en funcion de la edad
2.7 Virus Sincitial Respiratorio
2.8 Rinovirus

2.9 Adenovirus

2.10 Influenza

2.11 Parainfluenza

2.12 Métodos Diagnésticos
lll. OBJETIVOS

3.1 General

3.2 Especificos

IV. MATERIAL Y METODOS
V. RESULTADOS

VI. DISCUSION Y ANALISIS
6.1 CONCLUSIONES

6.2 RECOMENDACIONES
VIl. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS
VIll. ANEXOS

29
29
31
41
47
48
49
51
55



Tabla No. 1

Tabla No.2

INDICE DE TABLAS

41

42



Grafica No. 1

Gréfica No.2

INDICE DE GRAFICAS

44

45



RESUMEN

Objetivo: Caracterizar de forma clinica a los pacientes con neumonia viral e hisopado
nasofaringeo positivo que consultan a la Emergencia de Pediatria del Hospital
General San Juan de Dios. Metodologia: Estudio descriptivo retrospectivo observacional
en 226 pacientes pediatricos con hisopado nasofaringeo, con una muestra no probabilistica
de conveniencia. Resultados: Existe predominio del sexo masculino para infeccion de
neumonia viral de 2:1 Virus Sincitial Respiratorio, 3:1 Parainfluenza, 1.2:1 Influenza y 4:1
Adenovirus respectivamente. Conclusiones: Segun los grupos etarios el mas afectado
oscila son los lactantes que representan un 70%, y de este grupo los pacientes entre 4 y 12
meses representan un 37.8% de la poblacién y evidencia una disminucién de casos

conforme se acercan a los 5 afios.

Palabras clave: neumonia en nifios, virus, hisopado nasofaringeo, reaccion en cadena de

polimerasa, emergencia de pediatria.



INTRODUCCION

El creciente interés en la reduccion de la mortalidad infantil que surge de la Declaracién del
Milenio y de los Objetivos de Desarrollo del Milenio de reducir en dos terceras partes, entre
1990 y 2015, la tasa de mortalidad de menores de cinco afios, ha generado un renovado
interés en la evaluacion sobre el nUmero de muertes de nifios menores de 5 afios, que se
refuerza en los nuevos Objetivos de Desarrollo Sostenible en el afio 2015 para alcanzarlos
en el afio 2030; el objetivo 3 indica: Garantizar una vida sana y promover el bienestar para
todos en todas las edades. Para el 2030, se espera poder poner fin a las muertes
prevenibles en nifios menores de 5 afios, logrando que todos los paises intenten reducir la
mortalidad en nifios menores de 5 afios al menos hasta 25 por cada 1.000 nacidos vivos.
1,2)

La UNICEF y la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) en el afio 2,006 en el documento
Neumonia declararon que: El asesino olvidado de los nifios es la neumonia y hace ver que
s6lo 1 de cada 5 cuidadores conoce los signos de peligro de la neumonia, sélo la mitad de
los nifios enfermos con neumonia reciben adecuada intervenciéon médica y, de acuerdo con
los datos limitados disponibles, menos de 20 por ciento de los nifios con neumonia recibe

antibioticos. (3)

La epidemiologia de las infecciones viricas es similar en los paises industrializados y en los
gue estan en vias de desarrollo, afectando fundamentalmente a los nifilos menores de 5
afos. Las manifestaciones de las infecciones viricas son muy variables, con un espectro
clinico que incluye desde infecciones leves, que pueden ser atendidas de forma ambulatoria,

a formas mas graves que precisan hospitalizacién de duracion variable. (4)

Por ser una de las principales morbilidades y mortalidades en nifios menores de 5 afios, con
especial énfasis en nifios en paises en vias de desarrollo como Guatemala, es de vital
importancia caracterizar las neumonias de origen viral para lograr un tratamiento adecuado y
oportuno. En los menores de dos afios, estas infecciones suponen una de las causas mas
frecuentes de hospitalizacion, originando numerosas consultas médicas tanto a nivel de
atencion primaria como al servicio de emergencia hospitalaria. Las infecciones respiratorias
representan un problema importante de salud publica por el impacto que tienen sobre los

servicios de salud y en los pacientes en su morbimortalidad.
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Los agentes etioldégicos que més frecuentemente se aislan en pediatria son Virus Sincitial
Respiratorio (VSR), Parainfluenza, Influenza, Adenovirus y Rinovirus entre otros, de los
cuales se pueden aislarpor medio de hisopado nasofaringeo el cual se realiza en el Hospital
General San Juan de Dios con el apoyo del Laboratorio Nacional de Salud, siendo este
método diagndstico especifico para pacientes que llene una caracterizacion de caso que se
encuentra establecida. La diferenciacion clinica de sintomatologia entre neumonias
bacterias versus virales es muy inespecifica de tal forma que en la mayoria de casos no se
puede hacer diferenciacion entre la etiologia por clinica y se debe apoyar con métodos

complementarios.

Esta investigacion se basa en un disefio descriptivo retrospectivo observacional con revisiéon
de expedientes clinicos de pacientes con diagnéstico de neumonia viral e hisopados
positivos para cualquiera de los virus respiratorios que se aislaron (Virus Sincitial
Respiratorio, Parainfluenza, Influenza y Adenovirus); se caracterizaron a los pacientes con
neumonias viral segln su etologia, considerando la época del afio en donde son mas
frecuentes, ademas edad, sexo y complicaciones, tomando en cuenta los métodos

diagndésticos mas utilizados asi como estancia hospitalaria.

El estudio presenta el total de los pacientes diagnosticados por reaccion en cadena de
polimerasa por la técnica de hisopado nasofaringeo en pacientes que consultaron a la
Emergencia de Pediatria del Hospital General San Juan de Dios en el periodo marzo 2,011 a
diciembre 2,013. Evidenciando que el grupo etario mas afectado corresponde a lo descrito
en la literatura internacional y prevalece en los pacientes entre 2 a 24 meses en un 52%. La
época mas frecuente del afio inicia en junio y decrece en agosto, teniendo un nuevo pico en

el mes de octubre. El Virus Sincitial Respiratorio representa en un 72.9% los virus aislados.

Los pacientes que se estudiaron se caracterizaron por presentar sintomatologia inespecifica
para cada virus con sintomas como tos, rinorrea y dificultad para respirar y hallazgos clinicos
tales como sibilancias, retracciones y estertores. No encontrando ninguna caracteristica que

sea patognémica de algun virus en particular.



. ANTECEDENTES

2.1 Descripcion y antecedentes del problema

A principios de la década de 1970 Cockburn y Assaad generaron una de las primeras
estimaciones de la carga mundial de enfermedades transmisibles. Posteriormente, Bulla
e Hitze describen la carga considerable de las infecciones respiratorias agudas y, en la
década siguiente, con datos de 39 paises, Leowski estima que las infecciones
respiratorias agudas causaban 4 millones de muertes infantiles cada afio, 2,6 millones en
los lactantes (0 a 1 afio) y 1.4 millones de nifios de entre 1 a 4 afios. En la década de
1990, que también hace uso de los datos internacionales disponibles, Garenne y
colaboradores perfeccionado estas estimaciones y utilizando la asociacién entre la
mortalidad por cualquier causa y todas las muertes atribuidas a enfermedades de origen
respiratorio en los nifios de menos de 5 afios. Los resultados revelaron que entre un
quinto y un tercio de las muertes en nifios en edad preescolar se debieron procesos
asociados a Infeccién Respiratoria Aguda (IRA). El 1993 el informe de desarrollo mundial
produjo cifras que muestran que la infeccién respiratoria aguda causa el 30% de todas

las muertes infantiles. (1)

En paises en vias de desarrollo la IRA alcanza una incidencia 10 veces mayor que la de
paises desarrollados, causando aproximadamente un 15% de todas las muertes
estimadas en niflos menores de 5 afios, siendo el 90% en menores de 1 afo; casi 2
millones de nifios murieron a causa de infecciones respiratorias agudas en el afio 2000.
(5,6,7)

A pesar de los avances en el desarrollo de antibiéticos e inmunoterapia las infecciones
respiratorias bajas aun ocupan un lugar muy importante entre las causas de morbilidad y
mortalidad en los nifios. Entre los agentes implicados causales se han identificado al
menos 14 grupos diferentes de virus y de estos tienen particular importancia: el Virus

Sincitial Respiratorio, Parainfluenza, algunos Adenovirus y el virus Influenza. (8,9)



2.2 Definicién

La Infeccibn Respiratoria Aguda es un padecimiento infeccioso de las
vias respiratorias con evolucibn menor a 15 dias y en ocasiones se convierte en
neumonia; constituye una de las principales causas de ingreso en pacientes pediatricos.
Las infeccion producida por virus es una de las causas mas frecuentes de consulta y
hospitalizacion pediatrica, debido a su morbimortalidad. Se estima que cada nifio
experimenta de 2 a 7 casos de IRA cada afio. Existe una gran diversidad de cuadros
clinicos asociados a estas infecciones, con distintos niveles de gravedad, desde resfriado
comun hasta procesos con afectacion de vias respiratorias bajas, como la bronquiolitis y
la neumonia, que pueden requerir en algunos casos la ventilacion mecanica del paciente.
Los agentes etioldégicos relacionados con dichos cuadros son el VSR, virus
Parainfluenza, virus de la Gripe, los Adenovirus, los Rinovirus, los Enterovirus, los

Coronavirus y los Metapneumovirus humanos. (7,10,11)

Neumonia

Se define como una infeccién del tracto respiratorio inferior asociada tipicamente a fiebre,
sintomas respiratorios y signos de afectacion del parénquima. Patolégicamente,
representa un proceso inflamatorio de los pulmones, incluyendo las vias respiratorias,
alvéolos, tejido conectivo, pleura visceral y estructuras vasculares. Radiolégicamente, la
neumonia se define como un infiltrado en la radiografia de térax en un nifio con sintomas

de una enfermedad respiratoria aguda. (12)

La Neumonia Adquirida en la Comunidad (NAC) se define como una infeccion aguda del
tracto respiratorio inferior con una duracion inferior a 14 dias, o iniciada en los ultimos 14
dias, adquirida en la comunidad, que produce tos y/o dificultad respiratoria con evidencia
radiolégica de infiltrado pulmonar agudo. La importancia de los virus respiratorios ha
crecido en los ultimos 10 afos, esto es secundario a la inesperada emergencia de

NUMErosos NUEeVos Vvirus respiratorios de caracteristica severa en el humano. (13)

Numerosos virus tienen capacidad de infectar y replicarse en el epitelio respiratorio, a
través de los afios se han ido incorporando diferentes tecnologias para identificarlos. Asi,
en una primera etapa, entre los afios 1960 y 1980, los estudios de etiologia viral de las
IRA se realizaron en base al aislamiento en cultivo. Este método permitia estudiar pocos

pacientes e identificar s6lo algunos virus respiratorios, que ademas debian estar en



Optimas condiciones de viabilidad. El descubrimiento de nuevos métodos de produccién
de anticuerpos monoclonales a partir de hibridomas permitié, entre los afios 1980 y 2000,
el desarrollo de métodos rapidos para la deteccion de antigenos, como la
inmunofluorescencia, el enzimoinmunoanalisis y la inmunocromatografia. Su
versatilidad, especificidad y sencillez permitieron la realizacion de estudios con gran
numero de pacientes y la deteccion de los virus més frecuentemente responsables de
infecciones respiratorias en nifios: virus sincitial respiratorio, adenovirus, virus influenza A
y B y parainfluenza. (10) La presentacion clinica suele ser similar en todos los virus

implicados, pero puede variar ligeramente en funcién del agente etiolégico. (11)
Neumonia Viral

Es la inflamacion del parénquima pulmonar provocada por un virus. La puerta de entrada
para el agente etiolégico es la via respiratoria, es altamente infeccioso y se transmite de
persona a persona por gotitas llevadas por el aire, por contacto directo con otra persona
infectada, o por contacto con superficies contaminadas con secreciones respiratorias, se
destaca muy especialmente las manos como vehiculo de transmisiéon.Luego de que
ingresa a las vias respiratorias, alcanza la mucosa o directamente llega a los alvéolos
pulmonares. Si las particulas virales no son expulsadas por el reflejo de la tos y escapan
a la neutralizacion por anticuerpos IgA especificos, o es inactivado por sustancias
inespecificas de las secreciones mucosas, pronto se formara una progenie de viriones
que se diseminan a las células adyacentes, posteriormente disminuye la viscosidad de la
pelicula mucosa y favorece la dispersion del virus hacia sectores inferiores del tracto
respiratorio.Histolégicamente se observa reordenamiento de las células columnares,
picnosis, fragmentacion nuclear y vacuolizacion citoplasméatica. Al desintegrarse los
ndcleos se observan cuerpos de inclusion en el citoplasma y las cilias desaparecen. La

infeccion termina destruyendo las células que infecta. (14,15,16,17)

La neumonia viral se caracteriza por infiltrados linfocitarios intersticiales. Con ausencia
de exudado alveolar. Las causas mas frecuentes de neumonia viral son los virus de la
Influenza de tipo A y B, virus de la Parainfluenza, Adenovirus y VSR el cual es
responsable de muchos casos de neumonia en nifios menores de 2 afios y puede ser

causa de muerte en lactantes de 1 a 6 meses de edad. (16,18)

Las neumonias se pueden clasificar considerando diversos  aspectos:

anatomopatol6gicos, microbiolégicos, radiologicos y, fundamentalmente los clinicos. Las



neumonias virales son mas frecuentes en nifios pequefios y se suelen acompafiar de un
cortejo sintomatico mas amplio, con participacion de otros niveles de las vias
respiratorias. La fiebre, la tos y la afectacibn del estado general tienen una
significanciavariable. En la auscultacién se objetivan tanto sibilancias como crepitantes
de forma difusa. La historia clinica debe aportar aquellos aspectos de la enfermedad
actual y del niflo atil para el diagnoéstico, tales como vacunaciones, uso reciente de

antibioticos, asistencia a guarderias, viajes, exposicion a enfermedades infecciosas. (14)

En los niflos mas pequefios se ha demostrado que los signos clinicos generales de
afectacion del tracto respiratorio inferior que obtenemos en la exploracion fisica tales
como aleteo nasal, taquipnea, disnea y retracciones son mas especificos para el
diagndstico de infeccion respiratoria de vias aéreas bajas que la fiebre y la tos. En los
lactantes, las retracciones y/o la frecuencia respiratoria mayor a 50 por minuto han
demostrado tener un valor predictivo positivo del 45% y un valor predictivo negativo del
83% para evidencia radiol6gica de consolidacién, con sensibilidad y especificidad del 74
y el 67%, respectivamente, aunque son menos sensibles y especificas en las fases
iniciales de la enfermedad (menos de 3 dias de duracidn).La sensibilidad de la taquipnea
y tiraje es menor en mayores de 3 afios. Las retracciones supraesternales, subcostales o
intercostales indican una mayor gravedad. Las sibilancias como hallazgo de la
auscultacion son mas frecuentes en los niflos menores, probablemente porque se
detectan con mayor probabilidad en las infecciones virales que en las bacterianas o
mixtas. En otros hallazgos a la auscultacion, como los estertores crepitantes, se ha
descrito una sensibilidad del 75% y una especificidad del 75% para diagnéstico. La
frecuencia respiratoria no es sensible ni especifica para identificar hipoxia. En lactantes
menores de un afio, una frecuencia respiratoria de 70 por minuto tiene una sensibilidad
del 63% y especificidad del 89% para hipoxemia. Ademas otros sintomas que se
describen son taquicardia, nausea y/o vomitos, mialgia, cefalea, disnea, odinofagia,
rinorrea. Los pacientes que no reciben intervenciones oportunas pueden desarrollar
insuficiencia respiratoria, falla ventilatoria, ya que son susceptibles de sobreinfeccion

bacteriana, y en casos severos la muerte. (14)

2.3 Epidemiologia

En el mundo la incidencia de neumonia en pacientes menores de 5 afios es de 150

millones a 156 millones de casos, se estima que mueren cada afio alrededor de 2
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millones de pacientes, en su mayoria en paises en desarrollo. El 4% de los casos
requieren hospitalizacion y en paises en desarrollo, la incidencia anual de neumonia se
estima en un 33 por cada 10,000 nifios menores de 5 afios y 14.5 por cada 10,000 en
nifios entre 0 y 16 afos. Afortunadamente la mortalidad es menor de 1 por cada 1000 por
afo. Segun la OMS se estima que 1.2 millones de las muertes por neumonia son en
pacientes menores de 5 afios. (12)En zonas del mundo con recursos limitados, se admite
la posibilidad de diagnosticar la neumonia adquirida en la comunidad Unicamente por la

presencia de hallazgos fisicos de acuerdo los criterios de la OMS.(14)

La mortalidad es practicamente nula en los pacientes pediatricos de los paises
desarrollados, lo que contrasta con los paises en vias de desarrollo donde es la principal
causa de mortalidad infantil, responsable de 2 millones de fallecimientos en nifios
anualmente (20% de mortalidad infantil). La mortalidad en nifilos sanos con neumonia
viral que se complica con derrame puede llegar al 3%. (14)Segun estimacion de la
Organizacién Panamericana de la Salud, la mortalidad por infecciones respiratorias en
menores de 5 afos va desde 16 muertos por cada 100 000 nifios en Canada a mas de 3
000 en Haiti, donde esta afeccion aporta entre 20 y 25% del total de defunciones en esa
edad. (15)

2.4 Factores de Riesgo

Entre los factores del huésped se mencionan las enfermedades crénicas, prematuridad,
problematica social, malnutricion, asma e hiperreactividad bronquial, infecciones
respiratorias recurrentes y antecedentes de otitis media aguda con requerimientos de
tubos de timpanostomia, polimorfismos en genes implicados en la respuesta inmunitaria
innata o especifica se asocian a mayor susceptibilidad a determinadas infecciones. El
hacinamiento, la asistencia a guarderias, el tabaquismo pasivo o la exposicion a
contaminantes ambientales, tienen un reconocido impacto; el uso de antiacidos, el bajo
peso al nacer, la poluciéon atmosférica, los bajos niveles de inmunizacion e insuficiente

disponibilidad de antimicrobianos. (14,15)

2.5 Estacionalidad

La mayor incidencia se produce en los meses frios por la mayor circulacién de los

agentes virales y el mayor nivel de hacinamiento. Para la mayoria de microorganismos,



los brotes epidémicos ocurren en comunidades cerradas o a nivel comunitario con

amplitud geografica variable. En casos de brotes de gran amplitud geogréfica y temporal,

el impacto sobre la epidemiologia global puede ser marcado. (14)

ETIOLOGIA Y DIAGNOSTICO DE LA NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA COMUNIDAD Y

SUS FORMAS COMPLICADAS

MICROORGANISMO

ESTACIONALIDAD

POTENCIAL EPIDEMICO

Virus Sincitial

Respiratorio

Epidemias anuales
noviembre-mayo con picos

en enero-febrero.

Genotipos predominantes
circulantes cambian anualmente.
de

infecciones por VSR varian entre

Gravedad e incidencia

temporadas.

Influenza

de

Influenza A con circulacién

Epidemias  anuales

predominante en meses

invernales. Ciclos de

Influenza B cada 3-4 afios

Deriva antigénica responsable de

epidemias anuales. Cambios
antigénicos mayores relacionados

con pandemias.

Parainfluenza

Brotes epidémicos anuales

o bianuales.

Tipo 3 causa brotes epidémicos
nosocomiales con alta tasa de

ataque.

Circulacion significativa en

Comienzo escolarizacién se asocia

con marcados incrementos en su

mas frecuentes primeros 6

meses del afo.

Rinovirus todos los periodos excepto
verano. circulacion. Brotes epidémicos en
comunidades cerradas.
Sin  patrén  estacional | grotes locales. Circulacion
Adenovirus definido. Brotes esporadicos | predominante de 2 genotipos con

diferencias locales.

FUENTE: Etiologia y diagnéstico de la neumonia adquirida en la comunidad y sus formas complicadas; AnPediatr (Barc). 2012;76(3):162.e1---

162.e18.




2.6 Etiologia en funcion de la edad

Clasicamente, la etiologia de la

NAC ha sido relacionada con la edad del nifio y con

pequefias variaciones en los patdgenos menos representativos. La prevalencia global de

infecciones virales en la NAC es de 14-62%, mas elevada en nifios menores de 2 afios y

su relevancia disminuye con la edad. Los hombres tienen mayor incidencia a cualquier

edad a padecer neumonia y en especial los nacidos prematuros a padecer la enfermedad

de forma severa. El VSR es el mas frecuente, pero otros virus como Rinovirus,

Parainfluenza, Influenza y Adenovirus son también agentes prevalentes en la mayoria de

estudios. En la Ultima década se han descrito y relacionado con la neumonia dos nuevos

virus, los Metapneumovirus y los Bocavirus, en este Ultimo caso con significacion

patogénica controvertida.14,16)

AGENTES ETIOLOGICOS DE LA NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA COMUNIDAD EN
LOS DISTINTOS GRUPOS DE EDAD POR ORDEN DE PREVALENCIA

Mayor de 3 semanas a 3 meses

Streptococcus agalactiae, Enterobacterias

gramnegativas, Citomegalovirus,Listeria
Menor de 4 semanas monocytogenes.

Virus respiratorios,Chamydia trachomatis,

Streptococcus pneumoniae, Staphylococus aureus,

Germenes del periodo neonatal, Bordetella pertussis

Virus  respiratorios, Streptococcus pneumonie,

Streptococcus pyogenes,Mycoplasma pneumoniae,

4 meses a Staphylococcus aureus,Mycobacterium tuberculosis,

4 afos Haemophilus influenzae, Bordetella pertussis
Mycoplasma pneumoniae, Streptococcuspneumoniae,
Virusrespiratorios, Chlamydophilapneumoniae,

5 afios a Mycobacteriumtuberculosis, Moraxellacatharralis,

15 afos Haemophilus influenzae

FUENTE: Etiologia y diagnéstico de la neumonia adquirida en la comunidad y sus formas complicadas; AnPediatr (Barc). 2012;76(3):162.e1---

162.e18-




La neumonia en los niflos puede estar producida por un gran nuamero de
microorganismos y determinar la etiologia en un paciente individual puede ser muy dificil.
(29,20)

2.7 Virus Sincitial Respiratorio

El VSR es una cepa de virus de ARN negativo encapsulado, ho segmentado de la familia
Paramyxoviridae. El virus utiliza glicoproteinas de superficie G (de union) y F (de fusién)
para ingresar; estas proteinas de superficie no tienen actividades de neuraminidasa ni de
hemaglutinina. Existe un solo serotipo, pero las variaciones en las proteinas de superficie
(especialmente en la proteina de unién) tienen como resultado la clasificacion de los virus

en 2 subgrupos fundamentales, designados como Ay B. (21)

Causa infecciones agudas de las vias respiratorias la mayoria de los nifios son
infectados durante el primer afio de vida, y practicamente todos han sido infectados al
menos una vez antes de su segundo afio. La mayoria presentan sintomas en las vias
respiratorias altas, y entre el 20 y el 30% desarrollan enfermedad en las vias respiratorias
bajascon la primera infeccidon. Los signos y sintomas de bronquiolitis pueden incluir
taquipnea, sibilancias, tos, crepitaciones, uso de musculos accesorios y aleteo nasal. En
los prematuros, la infeccion por VSR puede producir minimos signos en las vias
respiratorias, el letargo, la irritabilidad y la mala alimentacién, acompafiados a veces por

episodios apneicos, pueden ser manifestaciones presentes en estos pacientes. (21)

Aproximadamente entre el 1 y el 3% de todos los nifios son hospitalizados en los
primeros 12 meses de vida debido a enfermedad por VSR de las vias respiratorias bajas.
Los factores que aumentan el riesgo de enfermedad grave de VSR en las vias
respiratorias bajas incluyen el nacimiento prematuro, cardiopatia cianética o congénita
complicada, especialmente afecciones que causan hipertensién pulmonar, displasia
broncopulmonar y enfermedad de inmunodeficiencia o0 terapia que causa
inmunosupresion en cualquier edad. Aproximadamente 400 muertes en nifios pequefios
se atribuyen a complicaciones de infeccién por VSR cada afio. La infeccién por VSR en
nilos mayores y adultos suele manifestarse como enfermedad de las vias respiratorias
altas. (21)
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El VSR suele presentarse en epidemias anuales durante el invierno y comienzos de la
primavera en climas templados. El contagio entre miembros del ndcleo familiar y
contactos de la guarderia, incluyendo adultos, es comun. El periodo de propagacion viral
suele ser de 3 a 8 dias, pero la propagacién podria durar mas tiempo, especialmente en
bebés pequefios y personas inmunosuprimidas, en las que la propagacion puede
continuar por hasta 3 a 4 semanas. El periodo de incubacién oscila entre 2 y 8 dias; entre

4y 6 es lo mas comun. (21)

2.7.1 Pruebas de Diagndéstico

Hay ensayos de diagndstico rapido, incluyendo técnicas de inmunofluorescencia y
de inmunoensayo enzimatico para la deteccibn de muestras nasofaringeas de
antigenos virales disponibles en el mercado y generalmente son confiables para
nifos pequefios y bebés. En los nifios la sensibilidad de estos ensayos en
comparacion con el cultivo varia entre el 53 y el 96%, con una mayoria en el rango
del 80 y el 90%. La sensibilidad podria ser menor en nifilos mayores y es bastante
baja en adultos porque los adultos suelen propagar concentraciones bajas de VSR.
(21)

El aislado viral de secreciones nasofaringeas en cultivo celular requiere entre 1y 5
dias. Los métodos Optimos de recoleccion y transporte de muestras incluyen
mantener las muestras frias y protegidas de la luz, el procesamiento rapido de las
muestras y la estabilizacion en medios de transporte de virus. Hay pruebas de
diagndstico molecular con ensayos RT-PCR disponibles en el mercado y tienen
indices de deteccion de VSR sustancialmente mas altos que con el aislamiento
viral o deteccion de antigenos. Estos analisis deben ser interpretados con
precauciéon porque detectan ARN viral que puede persistir en las vias respiratorias
durante varias semanas después del cese de la propagacién de virus infeccioso
detectable. (21)

2.7.2 Tratamiento
Inicialmente es de apoyo y debe incluir hidratacion, evaluacion clinica exhaustiva
del estado respiratorio, mediciébn de la saturaciéon del oxigeno, uso de oxigeno
complementario segun sea necesario, succion de las vias respiratorias altas v,

cuando sea necesario, intubacién y ventilacion mecéanica. La mediciéon continuada
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de saturacion de oxigeno podria detectar fluctuaciones transitorias en la
oxigenacion; se recomienda el uso de oxigeno complementario cuando la saturacion
de oxihemoglobina caiga en forma persistente por debajo del 90% en un nifio sano
hasta ese momento. La ribavirina tiene actividad antiviral in vitro contra el VSR y en
varios estudios pequefios la terapia con ribavirina aerosolizada se ha asociado con
un aumento pequefio, pero estadisticamente significativo en la saturacién del
oxigeno durante la infeccién aguda. Hay datos que sugieren que el uso de solucién
salina hiperténica al 3% podria estar asociado a mejoras en los resultados clinicos y
a una hospitalizacibn mas breve que exceden los tres dias, esto considerando

episodios leves a moderados de bronquiolitis. (21)

El uso de corticoesteroidesno tiene efecto sobre la gravedad de la enfermad, la
necesidad de hospitalizacion entre los pacientes ambulatorios o la duracién de la

estadia entre los pacientes internados. (21)

2.8 Rinovirus

Son virus de ARN de cadena positiva simple que se clasifican en 3 especies (A, B, C) en
la familia Picornaviridae, género Enterovirus. Aproximadamente se han identificado 100
serotipos antigénicos mediante neutralizacion con antisuero especifico del tipo y se han
identificado muchos tipos adicionales mediante métodos moleculares. La infeccion con
uno de los tipos confiere cierta inmunidad especifica del tipo, pero la inmunidad es de

grado variable y de duracion breve y ofrece poca proteccién contra otros serotipos. (21)

La transmisién ocurre principalmente por contacto de una persona a otra, con
autoinoculaciéon por secreciones contaminadas en las manos y/o propagacién de
aerosoles; la propagacién viral a partir de secreciones nasofaringeas es mas abundante
durante los primeros 2 a 3 dias de infeccién y generalmente cesa entre los 7 y 10 dias.
Sin embargo, la propagacion de virus puede continuar por hasta 3 semanas. El periodo
de incubacién generalmente es de 2 a 3 dias pero ocasionalmente es de hasta 7 dias.
(21)

Los Rinovirus son las causas mas frecuentes del resfrio comin o de la rinosinusitis,

también se pueden asociar con faringitis y otitis media y pueden provocar infecciones de
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las vias respiratorias bajas (bronquiolitis, neumonia) en nifios. En pacientes con asma,
los rinovirus se detectan en aproximadamente la mitad de todas las exacerbaciones
agudas, e incluso mas en el otofio que en la primavera. Entre las manifestaciones
clinicas encontramos: el dolor de garganta es frecuentemente el primer signo de
infeccion, seguido por secreciones nasales que inicialmente son acuosas y trasparentes
al comienzo, pero a menudo se vuelven mucopurulentas y viscosas después de algunos
dias y pueden persistir por hasta 10 6 14 dias. También puede ocurrir malestar, dolor de

cabeza, mialgia y fiebre baja. (21)

2.2.1 Pruebas de Diagndéstico

La inoculacion de secreciones nasofaringeas en cultivos celulares adecuados
usando condiciones de cultivo especializadas para el aislamiento viral ha sido el
medio principal de diagnéstico de la infeccién, pero no es sensible para muchas de
las cepas. Los métodos de deteccidn de reaccién en cadena de la polimerasa (PCR)
se han convertido en la forma preferida de identificar infeccién por rinovirus y la Unica
forma de detectar virus de la especie C que no se han asilado con éxito en cultivos
celulares. (21)

2.8.2 Tratamiento
Esta indicado el tratamiento sintomatico con las restricciones por grupo etario. Se
realiza énfasis en no al uso de antimicrobianos, debido a que los agentes
antimicrobianos no previenen la infeccién bacteriana secundaria y su uso podria
promover la aparicién de bacterias resistentes y complicar el tratamiento para una

infeccion bacteriana. (21)

2.9 Adenovirus

Los Adenovirus son virus de ADN, sin envoltura de doble cadena; 51 serotipos distintos
y multiples variantes genéticas divididos en 7 especies (A a la G) infectan los seres
humanos. Algunos tipos de adenovirus se asocian principalmente con enfermedad del
tracto respiratorio (tipos 1-5, 7, 14, y 21), y otros se asocian principalmente a problemas

gastrointestinales (tipos 40 y 41). (21)
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Los Adenovirus causan infecciones del tracto respiratorio generalmente transmitidas por
las secreciones del tracto respiratorio a través del contacto de persona a persona,
gotitas en el aire, y fomites. Los adenovirus son virus resistentes, pueden sobrevivir en
superficies ambientales durante largos periodos, y no son inactivados por muchos
desinfectantes. Los adenovirus no demuestran la marcada estacionalidad de otra de las
vias respiratorias circulan virus y durante todo el afio. Ya sea serotipos de adenovirus
individuo demuestran estacionalidad no esta claro. Enfermedad entérica se produce
durante todo el afio y afecta principalmente nifios menores de 4 afios. Las infecciones
por adenovirus son mas contagiosas durante los primeros dias de una enfermedad
aguda, pero derramamiento persistente e intermitente durante mas tiempo periodos,
incluso meses, es comun. Las infecciones asintomaticas son comunes. La reinfeccion
puede ocurrir. El periodo de incubacion de la infeccién del tracto respiratorio varia de 2

a 14 dias; para gastroenteritis, el periodo de incubacion es de 3 a 10 dias. (21)

2.9.1 Pruebas de Diagnhdstico

El Adenovirus asociado con enfermedad del tracto respiratorio puede ser aislado
de la faringe y de los ojos y de las secreciones como heces por inoculacién de
muestras en cultivos celulares susceptibles.Los adenovirus pueden ser
identificados por electrones el examen microscopico de las muestras respiratorias
y de heces, pero esta modalidad carece de sensibilidad.Ensayos de reaccion en
cadena de la polimerasa para el ADN de adenovirus estan reemplazando otra
deteccion métodos debido a la mejora de la sensibilidad y el aumento de la
disponibilidad. (21)

2.9.2 Tratamiento
Dar manejo sintomatico, asi mismo se ha identificado un conjugado de lipido por
via oral de cidofovir, brincidofovir (CMX001), esta siendo evaluado para el
tratamiento de adenovirus en pacientes inmunocomprometidos, pero no esta

disponible comercialmente en este momento. (21)
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2.10 Influenza

Los virus de Influenza forman parte de la familia de los ortomixoviridae. Las particulas
virales o viriones son pleomorficos. Pueden ser particulas esféricas y medir de 80 a 120
nm o tener forma de filamentos con un tamafio mayor. La envoltura viral est4 formada
por la membrana plasmética de la célula hospedero y contiene proteinas virales tales
como neuraminidasas (NA), hemaglutininas (HA) y proteinas llamadas de matriz. En el
interior de la particula viral hay una esfera o nucleocapside con un didmetro de 9 a 15

nm formada por la proteina viral M1 y contiene el genoma viral. (21)

Con base en sus caracteristicas moleculares e inmunoldgicas, los virus de Influenza se
clasifican en 3 géneros o tipos A, B, y C. La subtipificacion del virus de Influenza tipo A
se hace con sueros especificos capaces de distinguir las diferentes variantes de la
hemaglutinina y la neuraminidasa. No se hace la subtipificacién de los tipos virales B y
C. Para llevar a cabo subclasificaciones méas detalladas y analisis filogenéticos se

requiere secuenciar y construir cladogramas. (21,22,23)

La influenza se transmite de persona a persona mediante gotitas de saliva producidas al
toser o estornudar, las cuales al ser inhaladas depositan un inoculo infeccioso en el
epitelio de las vias respiratorias, o bien por contacto con manos o superficies
contaminadas. Se considera como periodo de incubacion desde la exposicién hasta el
inicio de la enfermedad y varia de 1 a 4 dias dependiendo de la magnitud de la dosis
viral del inoculo y el estado inmune del hospedero. El periodo infeccioso se debe a la
diseminacion del virus y comienza un dia antes de la aparicién de los sintomas, llega al
maximo en 24 horas, se mantiene durante 1 6 2 dias y declina con rapidez. La
enfermedad tiene un inicio subito, fiebre mayor de 38°C, postracion, cefalea, mialgias,
tos seca y manifestaciones nasales como estornudos, rinorrea y obstruccion aérea, con
inflamacién faringea. La fiebre declina al segundo o tercer dia de la enfermedad, al
ceder la fiebre los sintomas respiratorios pueden exacerbarse, la tos y la rinorrea
pueden ser mas intensos. Cuando se resuelven la mayoria de los sintomas, la tos y la
debilidad pueden persistir hasta una semana mas. Las complicaciones que se pueden
observar son neumonia bacteriana secundaria, neumonia viral primaria y neumonia
mixta, viral y bacteriana. Las complicaciones extrapulmonares incluyen el sindrome de

Reyé, miositis, encefalitis y manifestaciones neurolégicas inespecificas. Las formas
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severas de la enfermedad son causadas por los tipos A y B, mientras que el tipo C

causa infecciones subclinicas durante la infancia. (21,22)

2.10.1 Pruebas de Diagndstico

Demostracion de antigenos virales por métodos inmunoldgicos. La presencia de
anticuerpos especificos solo tiene valor diagnostico si el titulo de anticuerpos es 4
veces mayor al titulo basal obtenido en muestras de individuos sanos con la
misma técnica y en el mismo laboratorio. Las muestras bioldgicas requeridas para
el diagnéstico pueden ser: exudado faringeo, nasofaringeo, gargarismo, lavado
broncoalveolar o suero. La muestra debe tomarse en las primeras 72 horas de
iniciado el padecimiento y mantenerse a 4°C. El diagnéstico puede requerir
también el aislamiento del virus por cultivo en lineas celulares o en embrién de
pollo. Las técnicas utilizadas para la identificacibn son la inmunofluorescencia
indirecta o directa y la inhibicién de la hemaglutinacién. La demostracion de la
presencia de acidos nucléicos virales por la técnica de RT-PCR es un método

muy rapido y sensible para el diagnéstico. (21,22)

2.10.2 Tratamiento

El tratamiento debe ser sintomatico, en algunos casos incluye drogas antivirales,
a que reducen la intensidad de los sintomas, si son administradas dentro de las
primeras 48 horas de iniciada la infeccion. Se considera el empleo de farmacos
en casos de influenza severa. Existen dos clases de medicamentos antivirales
aprobados para la profilaxis los cuales son: inhibidores de la neuraminidasa
(oseltamivir y zanamivir) y adamantanos (amantadina y rimantadina). El
oseltamivir (oral) sigue siendo el farmaco antiviral de elecciéon. ElI zanamivir,
(inhalado) es una alternativa aceptable pero es mas dificil de administrar, Datos
de estudios farmacocinéticos preliminares y de seguridad limitada indican que el
oseltamivir puede ser utilizado en pacientes a término y prematuros desde el
nacimiento. (21,22,23)
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MEDICAMENTO | VIRUS

VIA  DE |INDICACIONDE |INDICACION DE | EFECTOS

(Symmetrel)

uso TRATAMIENTO | QUIMIOPROFILAXIS |ADVERSOS
Oseltamivir Desde 2 semanas Nauseas,
) AyB |Oral ) Mayor de 3 meses o
(Tamiflu) luego de nacido vomitos
Zanamivir Bronco__
AyB |Inhalado |Mayor de 7 afios |Mayor de 5 afios
(Relenza) espasmo
Sistema
. nervioso
Amantadine
A Oral Mayor de 1 afio Mayor de 1 afio central,

ansiedad,

gastrointestinal

Rimantadine

(Flumadine)

Sistema
nervioso
A Oral Mayor de 13 afios | Mayor de 1 afio central,

ansiedad,

gastrointestinal

FUENTE:Kimberlin D., MD, FAAP; Brady M. T., MD, FAAP; Jackson M.A., MD, FAAP; Long S.S., MD, FAAP; Red Book® 2015: 30TH edicion.

Committee on Infectious Diseases; American Academy of Pediatrics-

Vacuna contra la Influenza

Las cepas del virus de la Influenza seleccionados para su inclusiéon en la vacuna
estacional pueden cambiar de un afio a la espera de las cepas de la gripe
predominantes esperados para circular en los Estados Unidos en la proxima
temporada de gripe. Durante los dltimos 28 afios, ha habido sélo 5 veces que las
cepas de la vacuna de la vacuna contra la influenza no tienen cambiado desde el afio
anterior. Hay 2 formas de la vacuna, la vacuna antigripal inactivada (IIV),
administrados vacuna contra la gripe por via intramuscular o intradérmica, y vivos
atenuada (LAIV), administrado intranasal. En el pasado, IV y LAIV contenian las
mismas cepas de virus de 3 (A [H3N2], A [HIN1] y B [1 de 2 linajes]), las cuales
fueron seleccionadas anualmente sobre la base de la circulacion de la gripe en el

hemisferio sur. (21)

17




2.11 Parainfluenza

De la familia Paramixoviridae; ARN de sentido negativo, no segmentado y de cadena
sencilla, el centro (core) de la nucleocapside es filamentoso o parecido a un tejido
dentado, tiene una ARN helicoidal fuertemente asociado con la nucleoproteina,
fosfoproteina y proteina larga.Estos son virus envueltos con una bicapa lipidica derivada
de huésped asociada con dos glicoproteinas virus-especificas: Hemaglutinina-
neuraminidasa (proteina de fijacion viral, que también causa hemadsorcion vy

hemoaglutinacién) y Proteina de fusion (F). (21,24)

Los virus de la Parainfluenza son sensibles a detergentes y al calor, pero pueden
permanecer viables en las superficies por un periodo de hasta 10 horas, la transmision
es por medio de gotas grandes de persona a persona mediante contacto cercano,
aerosoles en secreciones respiratorias y fomites. Se pueden ver infecciones primarias y
reinfecciones pero la mayoria son asintomaticas, especialmente en nifios mayores y en
adultos. El periodo de incubacion es de 2 a 6 dias. La mayoria de las personas han

tenido alguna infeccion primaria ya para la edad de 5 afios. (21,24)

Dentro de sus manifestaciones clinicas los pacientes presentan fiebre, rinorrea /
rinitis, faringitis, tos, croup (laringotragueobronquitis), bronquiolitis, y heumonia.Los tipos
1 y 2 con mas frecuencia causan brotes de croup en otofio/invierno temprano, con un
patrén anual alternante. El tipo 1 tiende infectar a nifios entre las edades de 2-6 afios. El
tipo 3 puede causar croup, aunque menos comunmente que los tipos 1y 2 y es
esporadico. Usualmente ocurre en la primavera y en el verano. El tipo 4 se asocia con

infecciones moderadas del tracto respiratorio superior. (21,24)

2.11.1 Pruebas de Diagnéstico

Los radioinmunoensayos, los inmunoensayos de  enzimas, los
fluroinmunoensayos y los métodos de inmunofluorescencia son usados para
deteccion de antigenos.Se colectan mediante secreciones nasofaringeas, de
hisopos o0 de lavados y se transportan en un medio de transporte virico a 4
grados centigrados.También hay ensayos de coraza con cartuchos Utiles en la
deteccion de cultivos en 4-7 dias. Se puede percibir hemadsorcion antes de que
se den los efectos citopéaticos. La inmunofluorescencia es un ensayo

confirmatorio. (21,24)
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2.11.2 Tratamiento
No hay un tratamiento especifico. Tratamiento de mantenimiento para el croup
incluye humidificacion del aire y epinefrina racémica. Los corticosteroides pueden
ser usados en casos de moderados a severos. (21,24)

2.12 Métodos Diagndsticos

El diagnéstico etiolégico de las infecciones respiratorias virales se realiza
tradicionalmente mediante la deteccién del agente etiolégico durante la enfermedad o
por la determinacién de un aumento del titulo de anticuerpos durante la convalecencia.
Dicho diagnéstico es complejo debido a la gran variedad de agentes que causan las
infecciones respiratorias agudas, pero se ha simplificado grandemente con las
metodologias existentes para la detecciéon directa del virus en el aspirado nasofaringeo.
(24) EI aislamiento en cultivos celulares mas la identificacion por técnicas
inmunoquimicas se considera el método de eleccion o patron para el diagnéstico
virolégico. Sin embargo, es un método costoso y relativamente lento (a veces toma mas
de una semana). Un acortamiento del tiempo de obtencion de resultados del cultivo viral
se ha obtenido con la centrifugacion a baja velocidad de los cultivos celulares inoculados
con la muestra mas la identificacion posterior por inmunofluorescencia. La tecnologia ha
avanzado rapidamente en lo concerniente al diagndstico de las infecciones respiratorias
virales, mas aun que para las bacterianas, conduciendo al desarrollo de nuevas técnicas
de diagndstico viral suficientemente rapidas, sensibles y especificas. Ademas, como
resultado del desarrollo de quimioterapicos antivirales como la amantadina contra la
influenza, el ribavirin contra el VSR y otros bajo experimentacién, se hace cada dia mas

necesario un diagnadstico etiol6gico acertado y rapido para el manejo del paciente.

En los Ultimos afios se han desarrollado métodos de diagnéstico directo que permiten
detectar en pocas horas la presencia de virus en muestras clinicas. Estos
procedimientos son la inmunofluorescencia (IF), tanto directa como indirecta; el
inmunoensayo enzimatico (ELISA) de similar sensibilidad; el inmunofluoroensayo de
resolucion por tiempo (TR-FIA); la reaccion de la polimerasa en cadena (PCR) y la
hibridacion de &acidos nucleicos. Estos métodos pueden dar un diagndstico entre las

cuatro y 24 horas posteriores a la extraccion de la muestra. Los métodos seroldgicos de
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deteccién de anticuerpos antivirales no son los de eleccion para el diagnostico de
infecciones respiratorias debido a su baja sensibilidad y al hecho de que la respuesta
inmune humoral a estos virus que no producen viremia, es por lo general de escasa
magnitud. Por otro lado, la necesidad de usar muestras pareadas de suero (0 sea
muestras del periodo agudo y del periodo de convalecencia) hace que el resultado no
influya en el manejo terapéutico del paciente. De todas maneras, el diagndstico
serolégico es Util en estudios epidemioldgicos, en la evaluacibn de vacunas y en
ensayos clinicos de nuevos antivirales, en los cuales es importante detectar tanto
infecciones clinicas como subclinicas. En general, la técnica de ELISA para detectar
anticuerpos 1gG en sueros pareados es el método serolégico mas sensible para

diagnosticar las IRA de origen viral. (25,26,27)

2.12.1 Recuento de Leucocitos

Aunque de forma clasica, se ha dicho que la leucocitosis (> 15.000/mm3) con
desviacion a la izquierda sugiere una etiologia bacteriana de la neumonia; estos
hallazgos no son especificos y pueden aparecer también en las neumonias
viricas y faltar en algunas neumonias bacterianas. El valor del numero de
neutrofilos como marcador de infeccion bacteriana tiene una especificidad

discreta y sélo valores muy elevados permitirian una cierta prediccion. (25)

2.12.2 Velocidad de Sedimentacion Gloqular

Es un mal marcador de infecciéon aguda por lo lento de su ascenso y por su
escasa sensibilidad y especificidad para diferenciar entre etiologia bacteriana y
viral. Solo aumentos de la VSG por encima de 100 tienen utilidad como marcador
de infeccidon bacteriana. Su lenta elevacion y descenso invalidan este parametro

como reactante de fase aguda con poder discriminatorio. (14)

2.12.3 Proteina C Reactiva

Aungue esta elevada en un gran numero de procesos inflamatorios/infecciosos,
su utilidad para el diagnédstico etiologico de las NAC es limitada. En la serie de
Virkki et al. una PCR superior a 80 mg/l fue muy indicativa de etiologia bacteriana
con una buena especificidad (72%) pero con baja sensibilidad (52%).En un

metaanalisis en el que se analizaron 8 estudios realizados en 1.230 nifios se vio
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que un valor de PCR superior a 40-60 mg/l se asociaba a etiologia bacteriana,
pero estas cifras tenian un valor predictivo positivo de sélo un 64%. En una
revision sistematica en 2005, Van der Meer encuentra que la PCR no tiene
suficiente especificidad y sensibilidad como para orientar la etiologia de la
infeccion respiratoria. Aunque la PCR no esté indicada de forma rutinaria en el
manejo de las NAC no complicadas, una cifra superior a 60 mg/l podria orientar

hacia una etiologia bacteriana. (10,14)

2.12.4 Procalcitonina

La cifra normal de Procalcitonina (PCT) en individuos sanos es <0,1 ng/ml.
Distintos estudios realizados en nifios observan que la elevacion de la PCT se
relaciona con etiologia bacteriana de las NAC y en un estudio publicado en
Espafa, una PCT superior o igual a 2 ng/ml se asociaba a neumonia bacteriana
con un elevado valor predictivo y especificidad, mientras que niveles inferiores a
0,5 ng/ml orientaban hacia una neumonia de etiologia no bacteriana. En un
estudio realizado en nifios hospitalizados con NAC, la edad > 5 afiosy la PCT > 1
ng/ml fueron los Unicos predictores independientes de etiologia bacteriana,
aunque no fueron Utiles para distinguir entre neumonia neumocdcica y heumonia
producida por gérmenes atipicos, datos que se confirman en otros estudios.
(10,14)

Deteccion de antigenos virales respiratorios, se basan en la utilizacion de
anticuerpos monoclonales dirigidos frente a distintos antigenos virales, efectando
los virus no viables presentes en la muestra. Los tests de inmunofluorescencia
(IF) permiten obtener resultados en el dia, aunque se requiere un microscopio de
fluorescencia y personal entrenado en la observacion de este tipo de
preparaciones. El enzimoinmunoanalisis (EIA) es la base de los tests rapidos de
gripe y de virus respiratorio sincitial (VRS), con una sensibilidad entre el 60 y el
80%, y una especificidad > 90%, ofreciendo el resultado en unos 15 min, con un

rendimiento méaximo durante el pico epidémico de la enfermedad. (14)

En el estudio realizado por Toikka et al. en 126 nifios hospitalizados por NAC, se
midieron los niveles de PCR, PCT e IL-6, y se compararon con el diagnostico

final segun fuese etiologia bacteriana o viral y se vio que la PCR y la PCT
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estaban elevadas de forma significativa en el grupo de etiologia bacteriana (96
mg/l y 2,09 ng/ml) frente a la etiologia viral (54 mg/l y 0,56 ng/ml), pero el valor de
la IL-6 no era significativo. Sin embargo, los resultados indican que la medicion
del suero en PCR, procalcitonia e Interleucina 6 tienen muy poco valor en la
diferenciacién entre una neumonia viral o bacteriana en pacientes pediatricos.
(28)

2.12.5 Muestras Nasofaringeas

Para la obtencion de un diagnéstico viroldgico acertado, es esencial la seleccion
adecuada de la muestra y su correcta extraccién, envio, conservacion y
procesamiento. Dado que la duracién de la excrecién del virus suele ser breve,
es importante recoger las muestras en los primeros dias de la enfermedad. Una
muestra tardia puede llevar a un resultado falso negativo. Por otro lado, debido a
la relativa frecuencia de las infecciones contraidas en el hospital con estos virus,
la muestra en el paciente hospitalizado debe obtenerse en el momento de la
admision, a fin de evitar el dilema de atribuir el virus encontrado a la enfermedad

gue origind la hospitalizacion o a una infeccion nosocomial.

El aspirado nasofaringeo (ANF) es la muestra de eleccion para la identificacion
de los virus causantes de las infecciones respiratorias agudas a que provee un
numero apropiado de células infectadas. Los ANF se obtienen introduciendo una
sonda estéril en las fosas nasales del paciente, y usando una bomba de vacio o
jeringa para realizar la aspiracion de la secrecién nasofaringea que se coloca en
un tubo cénico estéril. La muestra, encerrada herméticamente y en bafio de hielo,
se envia al laboratorio de virologia para su procesamiento. No debe congelarse.
Otras muestras que pueden utilizarse son los lavados broncoalveolares, nasales
o faringeos. Los hisopados generalmente contienen menor nimero de células, lo
cual los hace poco apropiados para el diagnéstico. Sin embargo, se pueden
utilizar juntos el hisopado de fauces y nasal de esta manera aumentar su
rendimiento. (26,27)

a) Procesamiento de las muestras
El objetivo de un buen procesamiento de las muestras es optimizar el

aislamiento o la identificacion de cualquier virus presente en la misma. En
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primer lugar, se procede a una disgregacion cuidadosa del moco. Para la
deteccion de antigenos virales por el método ELISA o de &cidos nucleicos
virales por reaccion de la polimerasa en cadena (PCR) o hibridacion
molecular, es conveniente la utilizacion del ANF sin centrifugar. Para
deteccion del virus por inmunofluorescencia indirecta o por aislamiento en
cultivos celulares, se centrifuga la muestra a 4°C durante 10 a 15 minutos a
3.000 g (3.000 veces la gravedad). El sobrenadante se utiliza para el
aislamiento viral en cultivo de células. Por otro lado, las células en el
sedimento se lavan y se depositan sobre porta objetos que se fijan en acetona
fria por 10 minutos y se procesan para IF. A continuacién, se describen
brevemente, por separado, los métodos mencionados para la identificacion de

los virus que causan las IRA altas y bajas en los nifios.

b) Aislamiento en cultivos celulares
El uso de este método se recomienda cuando esta disponible en el laboratorio,
ya que es el método de eleccion cuando los posibles agentes etioldgicos son
diversos virus. Las muestras deben mantenerse entre 4° y 6° C, sin congelar.
El material residual debe guardarse fraccionado a -70° C o menos en el caso
gue se deba recurrir nuevamente a la muestra original; la técnica consiste en
inocular una alicuota de 0,2 ml del sobrenadante del ANF en los distintos
cultivos celulares en monocapa, a los que previamente se les extrajo el medio
de crecimiento. Después de la inoculacion, se agrega el medio de
mantenimiento (sin suero fetal bovino y con el agregado de tripsina en las
células sensibles al crecimiento de virus influenza y parainfluenza) y se
incuban entre 34° y 35° C. Los cultivos deben observarse diariamente durante
11 dias para detectar la aparicion de accién citopatica (ACP) sobre la
monocapa. Entre los cuatro a siete dias después de la infeccion, para la
deteccién de virus influenza y parainfluenza, se realiza sobre los cultivos
especificos (MDCK, LLC-MK2 y otros), una hemadsorcion (Had) con glébulos
rojos de cobayo. Aquellos cultivos en los cuales se observa ACP y/o Had, se
procesan para la identificacion del virus por medio de IF. Los cultivos celulares
primarios o lineas establecidas que permiten el aislamiento de los distintos
virus respiratorios son numerosos. Se ha obtenido un aumento en la

infectividad viral y un acortamiento del tiempo de obtencién de los resultados

23



con la centrifugacion a baja velocidad de los cultivos celulares inoculados con
la muestra del paciente, lo cual aumenta la sensibilidad del cultivo. Después
de una incubacion corta a fin de permitir la replicacion, se realiza la tincion por
IF para la identificacion del agente viral presente. La combinacién de ambas
técnicas ha demostrado tener una especificidad y sensibilidad equivalentes al
aislamiento tradicional en cultivos celulares en tubos, con una reduccién en el
tiempo de 10 a dos o tres dias. (29,30)

c) Inmunofluorescencia (IF)
La IF, tanto directa como indirecta, es una técnica simple que permite la
identificacion rdpida de numerosos virus. En la prueba directa, el suero
antivirus especifico se marca con fluoresceina. En la prueba indirecta, se hace
reaccionar un suero especifico contra el antigeno del virus a detectar
(producido en animales) y luego se agrega un anticuerpo dirigido contra la
inmunoglobulina de la especie animal empleada en el paso anterior, marcado
con fluoresceina. La OMS coordiné estudios multicéntricos para el desarrollo y
la utilizacion de anticuerpos monoclonales en el diagnéstico de IRA virales por
IF. Se realizaron ensayos con estuches de diagnostico de IF en 16
laboratorios diferentes que demostraron su eficacia. Actualmente, se puede
obtener comercialmente los antisueros especificos, policlonales o
monoclonales, para la identificacion de la mayoria de los virus respiratorios.
Se ha demostrado que las mezclas de anticuerpos monoclonales tienen alta
sensibilidad y especificidad para identificar antigenos virales en muestras
clinicas, comparable a cualquier método de referencia. Se puede esperar una
pérdida minima de sensibilidad cuando se les compara con anticuerpos
policlonales de alta calidad, pero los monoclonales permiten una lectura mas

sencilla y de calidad muy superior. (25,29,30)

d) Ensayo inmunoenzimatico (ELISA)
Los métodos inmunoenzimaticos para la identificacion de virus respiratorios se
han desarrollado en los ultimos afios con resultados variados y se utilizan para
la deteccion de antigenos en muestras clinicas. Se emplea el principio del

sandwich, agregandose las muestras a tubos o placas de plastico especial en
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los que se ha pegado el anticuerpo de captura, dirigido contra el antigeno
buscado. Se agrega luego otro anticuerpo especifico contra el antigeno, pero
marcado con una enzima (las mas usadas son la peroxidasa y la fosfatasa
alcalina). La actividad enzimatica se detecta al agregar el sustrato, por un
cambio de coloracién que puede leerse visualmente o con un lector de ELISA.
Los anticuerpos monoclonales han mejorado la sensibilidad y especificidad de
estos métodos y han contribuido a extender el empleo del ELISA como método
de diagndstico. Este método se puede utilizar también para la deteccién de

anticuerpos en el suero. (29)

e) Hibridacién con sondas
Un enfoque diagnostico mas reciente se ha dirigido hacia la deteccion de
genomas virales por hibridacién con sondas de acidos nucleicos especificos
para la deteccién de virus. La sonda marcada se aplica a la muestra clinica y si
existe una cadena complementaria de acido nucleico viral ocurre la hibridacion
gue se detecta segun el sistema de marcacién empleado (sondas radiactivas o
biotiniladas). Estas sondas pueden prepararse por métodos diferentes que
dependen fundamentalmente del virus a investigar. En los Ultimos tiempos se
ha tendido a utilizar clones de &cidos nucleicos recombinantes u
oligonucledtidos sintéticos que representen secuencias especificas del genoma

viral de interés. (8,29)

f) Reaccién en Cadena de Polimerasa
Este método permite detectar cantidades muy pequefias de virus, mediante de
la amplificacion de secuencias del acido desoxirribonucleico (ADN) genémico
viral presente en la muestra. El proceso requiere el uso de oligonucle6tidos
complementarios de secuencias genOmicas conservadas del virus
denominadas primersy de una enzima ADN polimerasa termoestable. Como
resultado de la reaccion, se obtiene millones de copias a partir de una
secuencia unica del ADN viral que luego pueden detectarse a simple vista (por
medio de la tincibn con bromuro de etidio) o por medio de hibridacion
(radiactiva 0 enzimatica). La utilizaciébn de la misma es aun experimental,

especialmente para el virus de la influenza, el VSR y el enterovirus. (29)

25



g) Inmunofluorensayo de resolucion por tiempo (TR-FIA)
Este método que se ha desarrollado recientemente para la deteccion de virus
respiratorios, es hasta el momento el ensayo en fase sélida méas sensible. Ha
permitido aumentar la sensibilidad de la fluorescencia al eliminar la
fluorescencia inespecifica de fondo y lograr una fluorescencia de mayor
intensidad y tiempo de decaimiento con el uso de quelato de europio. Su
simplicidad y rapidez derivan del hecho de que la muestra se incuba
simultdneamente durante solo una hora, con el anticuerpo de captura y el
anticuerpo especifico marcado con quelato de europio. El alto costo del equipo

requerido ha limitado su uso a los laboratorios de referencia. (8)

Las muestras nasofaringeas no proporcionan mucha informacién debido a que
usualmente existen bacterias que recubren normalmente el tracto respiratorio
superior y este no se correlaciona con neumonia, sin embargo, la Reaccion de
Cadena de Polimerasa se encuentra disponible para la deteccion de

patdgenos en estas muestras. (12)

2.12.6 Pruebas Rapidas
Muestras de raspados nasofaringeos para pruebas rapidas por PCR o

Inmunofluorecencia pueden ser muy Utiles. Una prueba positiva para virus puede
hacer tomar la de selecciébn de inicio de tratamiento temprano. Se encuentran
disponibles para microorganismos tales como:

¢ Virus Sincitial Respiratorio

e Virus de Influenza

e Virus de Parainfluenza

e Adenovirus

¢ MycoplasmaPneumonie

e Chlamydophilapneumonia

e Coronavirus

¢ Bordetellapertussis

e Picornavirus (rinovirus y enterovirus)

La PCR para neumococo es en esputo y sangre y no se recomienda por su

sensibilidad y especificidad en nifios no tiene una infecciénestablecida. (12)
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Un estudio realizado en el Departamento de Pediatria de la Universidad Turku, en
Finlandia concluy6é que, la evidencia de infeccion bacteriana en los casos de
neumonia adquiridas en la comunidad se evidenciaron infiltrados alveolares en la
placa de torax. Los infiltrados intersticiales se evidenciaron tanto en neumonias
virales como bacterianas. Con la excepcién de niveles séricos de Proteina C reactiva,
la hematologia de rutina las cuales tuvieron muy poca valoracion practica en relacion
a la radiografia de térax. Esta evidencia indica, que, todo paciente con evidencia
radioldgica deberia ser tratado con antibiéticos, ya que en la practica clinica es

virtualmente imposible distinguir entre neumonia viral y bacteriana. (31,32)
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Il. OBJETIVOS

3.1 General
Caracterizar de forma clinica a los pacientes con neumonia viral e hisopado nasofaringeo
positivo que consultan a la Emergencia de Pediatria del Hospital General San Juan de

Dios.

3.2 Especificos
321 Identificar la frecuencia de los virus respiratorios que afectan a los pacientes

con neumonia viral.

3.2.2 Identificar en qué época del afio se encuentran con mayor incidencia las

neumonias virales segun su etiologia.

3.2.3 Identificar cuales son las complicaciones en pacientes con neumonia viral e

hisopado nasofaringeo positivo

29



30



V. METODOLOGIA

4.1 Tipo vy disefio de la investigacion

Descriptivo retrospectivo observacional.

4.2 Unidad de andlisis

4.2.1 Unidad Primaria de Muestreo

Todos los pacientes que ingresan por la emergencia de pediatria con hisopado
nasofaringeo positivo.

4.2.2 Unidad de Analisis

Datos registrados en el instrumento disefiado para el efecto.

4.3 Poblaciéon y muestra

Pacientes con diagnostico de neumonia viral con positividad para virus en el hisopado

nasofaringeo tomado en el Hospital General San Juan de Dios, del periodo marzo 2011 a
diciembre 2013.

4.4 Criterios deinclusion y de exclusion

4.4.1 Criterios deinclusion

Pacientes con hisopado nasofaringeo positivo para etiologia viral.

4.4.2 Criterios de exclusiéon

Pacientes a quienes se les realizo hisopado nasofaringeo cuyo reporte se
encuentre incompleto o extraviado.
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4.5 Definicion y operacionalizacion de variables

DEFINICION DEFINICION TIPO DE | ESCALA DE
VARIABLE 3 INSTRUMENTO
CONCEPTUAL | OPERACIONAL | VARIABLE | MEDICION
Dolor de cabeza | sintoma
intenso Y | descrito en el Boleta de
Cefalea persistente que | registro médico | Cualitativa | Nominal recoleccion  de
va acompafiado | 3| momento del datos.
de sensacion de | ingreso.
pesadez.
Signo clinico
identificado en Boleta de
Disnea Dificultad en la | €l registro | cualitativa | Nominal recoleccién  de
respiracion. medico al datos.
momento del
ingreso.
. Edad en meses
Tiempo
transcurrido cumplidos
desd | desde la fecha Boleta de
Edad esae € . Cuantitativa | De Razo6n .
nacimiento a la de nacimiento . recoleccion de
Discreta
hasta la fecha datos.
fecha.
del ingreso
hospitalario.
Sonido que | Signo clinico
produce el paso identificado en
del aire por las | €l registro Boleta de
Estertores vias medico al | Cualitativa Nominal recoleccion de
respiratorias momento  del datos.
obstruidas  por | ingreso.
mucosidades.
Aumento de la | Signo clinico Boleta de
Fiebre Cualitativa Nominal recoleccion de

temperatura del

cuerpo por

identificado en

el registro

datos.
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encima de la
normal, que
puede ir o no
acompafiado

por un aumento
del ritmo
cardiaco y

respiratorio, vy

manifiesta la
reaccion del
organismo

frente a alguna

enfermedad.

medico al
momento del

ingreso.

Incapacidad del
organismo para

mantener los

Incapacidad del
organismo para

mantener los

niveles niveles
Insuficien arteriales de | arteriales de Boleta de
cia oxigeno y | oxigeno Y | Cualitativa | Nominal recoleccion  de
respiratoria d|éX|d0 de d|éX|d0 de datos_
carbono carbono
adecuados para | adecuados para
las demandas | las demandas
del metabolismo | del metabolismo
celular. celular.
: Radiopacidad o
Opacidad P
o radiolucencia
radioldgica que
identificado en
puede ser | di fia d Boleta de
Infiltrado TR a radiograria ae
o tenue y difumina . : Cualitativa | Nominal recoleccion de
radiol6gico | 4o o denso torax descrito en
' ' . datos.
, .| el registro
homogéneo y bi
. clinico al
en limitado.
momento del
ingreso.
Leucocito
sis Aumento  del | Recuento Cualitativa | Ordinal Boleta de
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namero de | anormal de recoleccion de
leucocitos en la | glébulos datos.
sangre blancos segun
circulante. la edad
identificado en
el hemograma
de ingreso vy
reportado en el
registro médico.
Recuento
anormal de
Aumento . . ,
linfocitos segun
anormal del Boleta de
la edad
Linfocitosis | namero de | . - Cualitativa | Ordinal recoleccion de
identificado en
linfocitos en la datos.
el hemograma
sangre. .
9 de ingreso vy
reportado en el
registro medico.
Sintoma
. Boleta de
descrito en el
Mialgia Dolor muscular. ; - Cualitativa | Nominal recoleccion de
registro médico
datos.
al momento del
ingreso.
Recuento
anormal de
Aumento .
monocitos
anormal del . Boleta de
Monocito segun la edad
~ | ndmero de | . - Cualitativa | Ordinal recoleccion de
sis identificado  en
monocitos en la datos.
el hemograma
sangre. .
9 de ingreso vy
reportado en el
registro médico.
Muerte Es el fin del | Ausencia de | cualitativa | Nominal Boleta de
ciclo vital de | funcién recolecciéon de
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cualquier ser

cardiopulmonar

datos.

Vivo. clinica durante
el ingreso
hospitalario.
Sensacion  de
malestar en el
. Sintoma
estbmago que
. descrito en el Boleta de
se experimenta
Nausea registro médico | Cualitativa | Nominal recoleccion de
cuando se
. al momento del datos.
tienen ganas de
. ingreso.
vomitar y que
suele culminar
en vomitos.
Recuento
anormal de
Aumento -
neutrofilos
anormal del . Boleta de
segun la edad
Neutrofilia namero de | . - Cualitativa | Ordinal recoleccibn de
identificado en
neutréfilos en la datos.
el hemograma
sangre. .
9 de ingreso vy
reportado en el
registro medico.
Sintoma
B d . | o Boleta de
. . Deglucién escrito en el | cualitativa _ .
Odinofagia . - Nominal recoleccion de
dolorosa. registro medico
datos.
al momento del
ingreso.
Corresponden al | sjgno clinico
movimiento  de | jgentificado en
| “scul ) Boleta de
. oS MUuUSCuUloSs el reg|str0 ) ) ) »
Retraccion haci d ) Cualitativa | Ordinal recoleccion de
acCla al entI’O, medico al
| datos.
entre as | momento  del
costillas, como

resultado de la

ingreso.
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reduccion de la
presion en la
cavidad toracica
y usualmente es
una sefal de
dificultad

respiratoria.

Es el fluo o
emisién
abundante de

liquido por la

Sintoma

. descrito en el Boleta de

nariz
Rinorrea generalmente registro meédico | Cualitativa | Nominal recoleccion de

debido  a  un al momento del datos.

ingreso.

aumento de la 9

secrecion de

mucosidad

nasal.

Diferencias Caracteristicas

biolégicas entre | fisicas que Cualitativad Boleta de

. ualitativa
Sexo las  personas, | determinan al | =T Nominal recoleccion de
icotbmica
femenino o | Ser humano datos
mascu"no_ como femenino
o0 masculino.

Sonido

inspiratorio o]

espiratorio Signo clinico

d identificado en

agudo que ) Boleta de
. (e registo | _ ’
Sibilancias | aparece en € g | Cualitativa | Nominal recoleccion de

, . medico a

arbol bronquial datos.

como momento del

consecuencia
de una

estenosis.

ingreso.
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Infeccion que se
produce durante
el tratamiento
antimicrobiano

de otra infeccién

Infeccion que se
produce durante
el tratamiento
antimicrobiano

de otra infeccién

) y puede ser Boleta de
Sobrein_ y puede ser ducid o _ .
y _ producida  por | Cualitativa | Nominal recoleccion  de
feccion producida  por .
cualquier agente datos.
cualquier agente o
etiolégico en
etiologico en .
cualquier
cualquier .
6rgano 0
drgano ol .
9 sistema, durante
sistema. .
el ingreso
hospitalario.
Signo clinico
Aumento identificado en
| . o Boleta de
~ |anormal de la|€ registro | Cualitativa _ B
Taquicardia ) di | Ordinal recoleccion de
frecuencia medico a
datos.
cardiaca. momento del
ingreso, segun
la edad.
Signo clinico
Aumento identificado en
| . Boleta de
. anormal de la | € registro o _ 5
Taquipnea ] di | Cualitativa | Ordinal recoleccion de
frecuencia medico a
. i del datos.
respiratoria. momento e
ingreso, segun
la edad.
Expulsion Sintoma
brusca, violenta | descrito en el Boleta de
Tos y ruidosa del | registro médico | Cualitativa | Nominal recoleccion de

aire  contenido
en los pulmones

producida por la

al momento del

ingreso.

datos.
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irritacion de las
vias

respiratorias.

Es un agente

infecciosomicros | Microorganismo

copico que s6lo | s encontrados Boleta de
Virus puede tras realizaciéon | Cualitativa | Nominal recoleccion de
multiplicarse de hisopado | politémica datos
dentro de las | pasofaringeo.
células de otros
organismos
., Sintoma
Expulsion
. descrito en el Boleta de
violenta por la
Vémito registro médico | Cualitativa | Nominal recoleccion de
boca de lo que
. . al momento del datos.
esta contenido
ingreso.

en el estébmago.

4.6 Técnicas, procedimientos e instrumentos a utilizar en la recoleccién de datos

46.1

Técnica

Toma de datos del expediente clinico de pacientes que consultaron a la emergencia

de pediatria del Hospital General San Juan de Dios con neumonia viral y presentaron

hisopado nasofaringeo positivo para algun virus.

4.6.2 Procedimientos

Se solicitd por escrito la autorizacién necesaria al Hospital General San Juan de Dios
para la revision de los expedientes clinicos de cada paciente.

Se utilizé un formato de recoleccién de datos realizado por el Residente de Pediatria.
Se recolectaron los datos necesarios en horario matutino transcribiéndolos en el

instrumento disefiado.
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4.6.3 Instrumentos

Se utilizé una ficha de recoleccion de datos que consta de preguntas de opcion
multiple como datos de laboratorio y clinicos (Anexo), que corresponden a criterios de

infeccion respiratoria aguda.

4.7 Aspectos éticos de lainvestigacion

En el estudio se utilizé la técnica observacional, con las que no se realiz6 ninguna
intervencion o modificacién intervencional con las variables fisiolégicas, psicoldgicas o

sociales de las personas que participaron de dicho estudio.

4.8 Plan de procesamiento v analisis de datos

El investigador posterior a llenar las fichas de recoleccidon de datos epidemioldgicos,
procedié a digitalizar los datos a través de Microsoft Excel en tablas y graficas.
Clasificando las diferentes variables que se estudiaron.Con los datos obtenidos a través
de la boleta de recolecciébn de datos se realiz6 un analisis sobre los virus y su

caracterizacion dependiendo de su etiologia.

4.9 Alcances v limites de la investigacion

Esta investigacion buscd poder brindar la informacion de las caracteristicas de los
pacientes pediatricos con neumonia viral que asisten al Hospital General San Juan de
Dios, para con esta informacion se pueda brindar una mejor atenciéon a los pacientes,
sefialando la mejor prevencion y tratamiento.

Se limité a tomar en el estudio Gnicamente a los pacientes que sean diagnosticados con

neumonia viral, para evitar sesgos con pacientes que tienen infeccion bacteriana.

4.10 Recursos
4.10.1 Humanos
2 Residentes del Departamento de Pediatria del Hospital General San Juan de

Dios.
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4.10.2 Fisicos
Unidad de Registros Clinicos del Hospital General San Juan de Dios

4.10.3 Materiales
Instrumentos de recoleccion de datos (ver anexos).

Boligrafo.

4.10.4 Econémicos
Aproximado de Q.500.00
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V. RESULTADOS

TABLA 5.1

Pacientes con Neumonia que consultan a la Emergencia Pediatria

del Hospital General San Juan de Dios
marzo 2,011 a diciembre 2,013

226 pacientes se les realizd __|
hisopado nasofaringeo

— 31 Malas muestras

1,127 pacientes no se les
realiz6 hisopado nasofaringeo

neumonia viral

—] 2 nose procesaron

1,353 pacientes con diagnéstico de

*Fuente: Datos obtenidos del instrumento de recoleccién de datos.
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— 74 Positivos o —

— 119 Negativos —

54 positivos
Virus Sincitial Respiratorio

1 positivo
Adenovirus

0 Rinovirus

8 positivos
Influeza

11 positivos
Parainfluenza Ay B



TABLA 5.2

Caracteristicas de los pacientes con neumonia viral e hisopado positivo
gue consultan a la Emergencia de Pediatria del Hospital General San Juan de Dios
marzo 2,011 a diciembre 2,013

Caracteristicas Virus Parainfluenza Rinovirus  Influenza Adenovirus
de la poblacién Sincitial n=(8) n=(0) n=(11) n=(1)
en estudio Respiratorio
N=74 n= (54)
Sexo 21 (39) 2 (25) 0 (0) 5 (45.4) 0 (0)
femeninon (%)
Sexo 33 (61) 6 (75) 0 (0) 6 (54.5) 1 (100)
masculino
n (%)
Edad
1 a3 meses 23 (42.6) 0 (0) 0 (0) 1(9) 1 (100)
4 a 12 meses 22 (40) 1(12.5) 0 (0) 5 (45.4) 0 (0)
13 -24 meses 4 (7.4) 1(12.5) 0 (0) 0 (0) 0(0)
25 -48 meses 3(5.5) 1(12.5) 0 (0) 1(9) 0 (0)
49 - 60 meses 0 (0) 2 (25) 0 (0) 2(3.7) 0 (0)
Mas de 60 2(3.7) 3(37.5) 0 (0) 2(3.7) 0 (0)
meses

Sintomatologia

n(%)
Cefalea 1(1.9) 1(12.5) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Mialgia 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Disnea 35 (64.8) 3(37.5) 0 (0) 5 (45.4) 1 (100)
Odinofagia 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1 (100)
Tos 50 (92.5) 8 (100) 0 (0) 11 (100) 1 (100)
Rinorrea 21 (39) 2 (25) 0 (0) 7 (63.6) 0(0)
Nausea/Vomito 14 (25.9) 1(12.5) 0 (0) 2 (3.7) 0 (0)
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Dias de
sintomas
n (%)
1 a3dias
4 a5 dias
Mas 6 dias
Examen Fisico
n(%)
Fiebre
Taquicardia
Taquipnea
Estertores
Sibilancias
Retracciones
Estudios
diagnésticos
n(%)
Hematologia
Leucocitosis
Linfocitosis
Neutrofilia
Monocitosis
Infiltrado
radiolégico
Complicaciénn
(%)
Insuficiencia
respiratoria
Sobreinfeccion

Muerte

*Fuente: Datos obtenidos del instrumento de recolecciéon de datos.

38 (70.4)
13 (24)
3 (5.5)

35 (64.8)
39 (72.2)
43 (79.6)
40 (74)
32 (59.2)
47 (87)

35 (64.8)
22 (40)
28 (51.8)
7(12.9)
40 (74)

16 (29.6)

13 (24)
1(1.9)

2 (25)
6 (75)
0 (0)

3 (37.5)
8 (100)
7 (87.5)
2 (25)
6 (75)
8 (100)

5 (62.5)
0(0)
5 (62.5)
3 (37.5)
4 (50)

0 (0)

0 (0)
0(0)

0 (0)
0(0)
0 (0)

0(0)
0(0)
0(0)
0(0)
0(0)
0(0)

0(0)
0(0)
0(0)
0 (0)
0 (0)

0 (0)

0 (0)
0(0)

9 (81.8)
1(9)
1 (9)

9 (81.8)
10 (90)
8 (72.7)
9 (81.8)
7 (63.6)
11 (100)

6 (54.5)
4 (36.3)
4 (36.3)
5 (45.4)
10 (90)

2 (18.2)

3(27.2)
0(0)

1 (100)
0(0)
0 (0)

1 (100)
1 (100)
1 (100)
1 (100)
0 (0)
1 (100)

1 (100)
0 (0)
0 (0)

1 (100)

1 (100)

1 (100)

1 (100)
0(0)



GRAFICA 5.1

Epoca del afio en que se registran las neumonias virales con hisopado positivo en pacientes
gue consultan a la Emergencia de Pediatria del Hospital General San Juan de Dios
marzo 2,011 a diciembre 2,013

25
20
<
O
> 15
L
[a)]
o 10
pd
= ° X
5 X
X
X
0 o o )
o o 0o Q o O X} o ) @ ) )
& @ K P2 » & & & & 5 & >
& & S D P U, A
<@ v N o ¥ o4
R o &°
& <
¥ VSR —&—Rinovirus -0— |nfluenza ©— Adenovirus

*Fuente: Datos obtenidos del instrumento de recoleccién de datos.
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GRAFICA 5.2

Complicaciones en pacientes con neumonia viral con hisopado positivo que consultan a la

Emergencia de Pediatria del Hospital General San Juan de Dios

marzo 2,011 a diciembre 2,013
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*Fuente: Datos obtenidos del instrumento de recoleccion de datos.
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VI. DISCUSION Y ANALISIS

Las infecciones respiratorias agudas son una de las causas mas frecuentes de consulta y
hospitalizacién pediatrica. Se registraron 2,928 ingresos de pacientes con neumonia en el
periodo de marzo 2011 a diciembre 2013, de los cuales 1,353 pacientes se diagnosticaron
con neumonia viral. Se realizaron hisopados nasofaringeos a 226 pacientes a los cuales se
les practicoO reaccién cadena de polimerasa para los virus respiratorios: Virus Sincitial
Respiratorio, Parainfluenza, Adenovirus, Rinovirus e Influenza obteniendo 74 hisopados

positivos.

Se demostrd que en la etiologia viral estudiada presenta predominio masculino de 2:1 Virus
Sincitial Respiratorio, 3:1 Parainfluenza, 1.2:1 Influenza y 4:1 Adenovirus respectivamente en
todos los virus; segun el grupo etario entre 1 a 3 meses y 3 a 12 meses se encuentra la
mayor prevalencia de pacientes infectados por un proceso de origen viral que va en
disminucién evidente hacia los 5 afios, lo que se correlaciona con la caracterizacion descrita
a nivel internacional; dentro de la sintomatologia asociada la tos y la dificultad respiratoria se
observaron como sintoma cardinal en la mayoria de los pacientes, no existe una variacion
clara entre cada uno de los virus, pero se puede mencionar que al examen fisico Unicamente
en el virus de Parainfluenza tuvo predominio de sibilancias en los pacientes en un 75% de
los casos y en los demas virus se encontrd una presencia predominante de estertores, en el
Virus Sincitial Respiratorio 74%, Influenza 81% y Adenovirus 100%. Es interesante
mencionar que al evaluar los métodos diagndsticos utilizados se encontré que no todos los
pacientes aun con un procesos infecciosos activo presentaron elevacion de glébulos blancos
obteniendo Unicamente un 54.5 — 64.8% de los pacientes con este dato positivo, asociado a
neutrofilia, especialmente en el VSR (51.8%), monocitos en el Adenovirus (100%) e Influenza
(45.4%) vy linfocitosis en el virus de Parainfluenza (62.5%). Se identific6 una frecuencia

significativa de virus sincitial respiratorio con un porcentaje de 72.97%.

El periodo de incubacion viral es de pocas horas a tres dias. EI comienzo es agudo y
predominan los sintomas sistémicos que corresponden al sindrome de impregnacion viral. El
periodo de estado varia entre 1 a 3 semanas y el periodo de excrecion viral varia entre 3 a 7
dias. Los dias promedio de sintomas previo a la consulta varié segun el germen causal,
siendo un promedio de 2 dias para el Adenovirus, 3 dias para el Sincitial Respiratorio, 3.8

dias para Influenza y 4 dias para el virus de Parainfluenza.
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Durante los meses de invierno es mas frecuente que ocurran infecciones de etiologia viral
debido a la dispersion de los virus mencionados, sin embargo en el estudio se evidencié
durante junio, julio y octubre un pico de infecciones por Virus Sincitial Respiratorio, en marzo
y mayo el virus de Influenza, lo que no corresponde con la literatura, probablemente por el
clima que se tiene en Guatemala; aumentando la demanda de recursos asistenciales en esa

época del afo.

Las neumonias virales en pediatria constituyen un importante problema de salud publica, a
nivel mundial encontrandose entre las cinco primeras causas de muerte, sin embargo, se
registré un 1.19% de tasa mortalidad relacionados como causa directa la infeccion viral en
pacientes que ingresaron a cuidado critico. Se documentaron 19 pacientes con hisopados

positivos que presentaron falla ventilatoria.

De los pacientes estudiados un 16.7% de los pacientes se clasificaron como neumonias
virales, sin embargo, se encontraron diversas dificultades en su realizacion como lo son: el
horario de la toma de muestra (de lunes a viernes 8:00hrs — 12hrs), es realizada por una
persona, en otros horarios no se cuenta con los kits, ni la recepcion de los mismos en el
laboratorio. Sin obviar el nimero limitado de kits mensuales que se tienen a disposicion para
la toma de las muestras y de estos pocos kits muchos son desperdiciados por la inadecuada
toma de muestras como: la presencia de sangre en la misma, muestras insuficientes,
representado en este trabajo por un 13.7 % y un 0.9% de los hisopados NO son procesados
por razones desconocidas los cuales son reportados como negativos; obteniendo un 14.6%
de las muestras con falta de identificacién de los virus por procesamiento inadecuado. Este

fue un factor de sesgo para el estudio.

6.1 Conclusiones

e Segun los grupos etarios el mas afectado oscila son los lactantes que representan un
70%, y de este grupo los pacientes entre 4 y 12 meses representan un 37.8% de la
poblacion y evidencia una disminucion de casos conforme se acercan a los 5 afios.

e Los signos clinicos asociados con los resultados obtenidos demuestran que los
pacientes con neumonia viral presentaron retracciones en un 90.5% y taquipnea en
79.3% y se evidencidé que los sintomas mas frecuentes fueron tos con un 94.5%,

disnea 59.5% y rinorrea en 40.5%.
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e ElI 72.9% de la poblacion estudiada presenté hisopado nasofaringeo positivo para
Virus Sincitial Respiratorio, Influenza 14.8%, Parainfluenza 10.8%, Adenovirus 1.35%,
y Rinovirus con un 0%.

e Se aislaron en los meses de junio, julio y octubre un pico de infecciones originadas
por Virus Sincitial Respiratorio. En marzo y mayo de Influenza.

e Se evidenci6 que el 20.3 % de los pacientes con complicacién de falla ventilatoria se
encontraban en el grupo de lactantes menores y corresponden al sexo masculino en
un 69%; el 62.5 % de estos pacientes se complicé con infeccion de origen
nosocomial. Reportdndose tasa de mortalidad de un 6.25%, con hisopado positivo

para Virus Sincitial Respiratorio.

6.2 Recomendaciones

o Ampliar y reforzar en los meses de junio, julio y octubre equipo médico y auxiliar e
insumos para la realizacion de toma de muestras, en las areas de emergencia y
cuidado critico considerando los meses con mayor afluencia de pacientes con
neumonia viral.

e Implementar programas educacionales a padres de familia sobre la importancia de
identificacion y consulta pronta ante los problemas de origen respiratorio y el cuidado
del paciente en el seguimiento.

e Evaluar de forma integral al paciente para elegir el método diagnostico a utilizar y asi
evitar el uso innecesario de recursos en pacientes que no cumplen con las

caracteristicas clinicas para la realizacion de un hisopado nasofaringeo.
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VII.  ANEXOS

CARACTERIZACION CLINICA DE LAS INFECCIONES RESPIRATORIAS VIRALES

No. de historia clinica:

Fecha de nacimiento:

Edad:

Fecha de ingreso:

Dias de Hospitalizacion:

SINTOMATOLOGIA

Inicio de los sintomas:

Cefaleas: Dificultad respiratoria:

Mialgias: Nauseas/vomitos:

EXAMEN FISICO

Temp.: Frec. Respiratoria:

Estertores: Sibilancias:

ESTUDIOS DIAGNOSTICOS

Hematologia: Neu:

Lin:

Mon:

SEGUN SU ETIOLOGIA

Instrumento de Recoleccion de Datos

Sexo:

Odinofagia:
Tos:

Rinorrea:

Frec. Cardiaca:
Retracciones:

GB:

Rx. Térax Si:

HISOPADO NASOFARINGEO

VSR
Adenovirus
Rinovirus
Influenza
Parainfluenza
SEGUIMIENTO
Complicaciones

Cuales:

Sl:

NO:

Tiempo de intensivo:

Sobre infeccidn bacteriana

Agente etioldgico:

SI:

NO:

Mortalidad:

Diagnostico al egreso:

SI:

NO:

Fecha de egreso:

55



PERMISO DEL AUTOR

El autor concede permiso para reproducir total o parcialmente y por cualquier medio la tesis
titulada CARACTERIZACION CLINICA DE LAS NEUMONIAS VIRALES EN NINOS SEGUN
SU ETIOLOGIA para propositos de consulta académica. Sin embargo, quedan reservados
los derechos de autor que confiere la ley, cuando sea de cualquier otro motivo diferente al

gue se sefiala lo que conduzca a su reproduccién o comercializacion total o parcial.



	image_001(5).pdf (p.1)
	image_002(3).pdf (p.2)
	image_003(2).pdf (p.3)
	image_004(2).pdf (p.4)
	image_005(2).pdf (p.5)

