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RESUMEN

Introduccion. Las infecciones respiratorias agu-
das (IRA) son la mayor causa de hospitalizacion
en edades extremas de la vida.

Objetivos. Identificar los agentes etiolégicos de
IRA viral en nifios < 5 afios hospitalizados y am-
bulatorios; describir estacionalidad y caracteris-
ticas clinico-epidemiolégicas de la enfermedad.
Poblacionymétodos. Estudio descriptivo, trans-
versal y multicéntrico en dos centros privados
de Buenos Aires, en nifios con IRA alta y baja.
Se registraron antecedentes, cuadros clinicos y
estudios virolégicos.

Resultados. Se estudiaron 347 pacientes: 235 hos-
pitalizados; 112 ambulatorios. Los hospitaliza-
dos fueron menores que los ambulatorios (8 vs.
19 meses, p <0,001), presentaron més frecuente-
mente bronquiolitis (74% hospitalizados vs.24%
ambulatorios) y neumonia (14% hospitalizados
vs. 5% ambulatorios). Solo la edad se asocié
significativamente a hospitalizacién (p= 0,01).
Se identifico etiologia viral en 81% de los hos-
pitalizados y 57% de los ambulatorios. El virus
mas frecuente fue rinovirus seguido por virus
respiratorio sincicial. Se observé circulacién vi-
ral durante todo el afio, especialmente en otofio
e invierno. En pacientes hospitalizados, la me-
diana de hospitalizacién fue 3,5 dias. Requirie-
ron cuidados intensivos 25 (11%) pacientes, y 7
(3%) recibieron asistencia ventilatoria mecénica.
No hubo letalidad.

Conclusiones. Las técnicas de diagnéstico viro-
légico permitieronidentificar agentes etiol6gicos
en la mayoria de los pacientes hospitalizados y
en mas de la mitad de los ambulatorios con IRA.
La incorporacién de RT-PCR para rinovirus,
permitio la identificacion de este agente etiolo-
gico. La circulacién viral se observé a lo largo
de todo el ano.

La bronquiolitis fue causa de internacién en
174/201 (86,5%) nifios con IRA y la neumonia
en 33/39 (84,6%) nifios.

Palabras clave: virus respiratorios, infeccion res-
piratoria aguda, bronquiolitis, RT-PCR, rinovirus.

SUMMARY

Introduction. Acuterespiratory infections (ARI)
are a major cause of hospitalization particularly
at the extreme ages of life.

Objectives. To determine the viral diagnosis in
children <5 years old with ARI, seasonality, clini-

cal and epidemiological characteristics.
Population and methods. A cross-sectional, de-
scriptive and multicenter study was performed.
Respiratory samples from patients with ARThos-
pitalized or outpatients with < 5 days of respira-
tory symptoms from June 2008 to May 2009 were
studied for respiratory viruses. Clinical and de-
mographic data were recorded.

Results. A total of 347 patients were enrolled: 234
hospitalized and 112 outpatients. Hospitalized
patients were younger compared with outpa-
tients (8 vs. 19 months, p <0.001) and presented
more frequently bronchiolitis (74% hospitalized
vs. 24% outpatients) and pneumonia (14% hos-
pitalized vs. 5% outpatients). Age was statisti-
cally associated with hospitalization (p= 0.01).
Viral diagnosis was achieved in 81% hospital-
ized and 57% of outpatients. Rhinovirus was the
most frequent followed by respiratory syncytial
virus. The rest of respiratory viruses were ob-
served with lower frequency. Viral circulation
was observed throughout the whole year. The
median length of stay was 3.5 days. Intensive
care was required in 11% of hospitalized pa-
tients and 3% required mechanical ventilation.
No deaths were recorded.

Conclusions. The use of viral diagnostic tech-
niques allowed the identification of an etiologic
agent in most of the hospitalized patients and
more than half of outpatients. The addition of
RT-PCR for rhinovirus, allowed the identifica-
tion of this etiologic agent.

Viral circulation was observed throughout the
whole year. Hospitalized patients presented
bronchiolitis and pneumonia more frequently
than outpatients.

Key words: Respiratory viruses, acute respiratory
infection, bronchiolitis, RT-PCR, rhinovirus.

INTRODUCCION

Las infecciones respiratorias agu-
das bajas (IRAB) tanto virales como
bacterianas constituyen la mayor cau-
sa de hospitalizacion en las edades ex-
tremas de la vida."?

En Argentina, las IRAB consti-
tuyen la tercera causa de muerte en
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niflos menores de un afo.? Estudios recientes de-
muestran en nuestro pais una demanda crecien-
te a las salas de emergencia o urgencias.* En las
mismas, la indicaciéon de tratamiento antibi6tico
empirico a los nifios menores de 5 afios que con-
sultan por signos de IRA es una practica habitual.
Si bien se han desarrollado reglas de prediccion
clinica de gran valor para diferenciar la etiologia
viral de bacteriana en nifios con sintomas com-
patibles con neumonia,” muchas veces no es su-
ficiente para determinar una conducta adecuada,
especialmente en nifios ambulatorios. El diag-
nostico virolégico es necesario para determinar
la etiologia de las IRA ya que los cuadros clinicos
producidos por los distintos virus suelen ser simi-
lares. Ademas, el diagnéstico virolégico no solo
permite conocer la etiologia, sino también res-
tringir el uso de antibiéticos innecesarios de ruti-
na en nifios con IRA con el consiguiente impacto
en la disminucién de efectos adversos, resistencia
bacteriana y costos, asi como también detectar la
presencia de brotes. Los virus mas frecuentemen-
te asociados a IRA son: virus respiratorio sincicial
(VRS), adenovirus (AdV), influenza A y B (FluA,
FluB), parainfluenza (PIV), metapneumovirus
(MPVh) y rinovirus (RVH).® Para todos ellos, con
la excepcién de influenza, no existen vacunas ni
antivirales de probada eficacia.

El impacto de la presencia de virus respirato-
rios entre la poblacién hospitalizada y ambulato-
ria en la Argentina ha sido estudiado en escasas
oportunidades, con técnicas de deteccién viral
diferentes a las que contamos en la actualidad.’

Los objetivos del estudio fueron identificar los
agentes etiologicos de IRA viral en nifios menores
de 5 anos hospitalizados y ambulatorios; describir
estacionalidad y caracteristicas clinico-epidemio-
légicas de la enfermedad.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé un estudio descriptivo de corte
transversal y multicéntrico, en el Hospital Uni-
versitario CEMIC y en el Sanatorio Mater Dei, de
la Ciudad de Buenos Aires, durante el periodo
comprendido entre el 1 de junio de 2008 y el 31
de mayo de 2009. El proyecto fue aprobado por
los Comités de Etica e Investigacién de ambas
instituciones.

Criterios de inclusién y exclusiéon

Se incluyeron nifios de ambos sexos menores
de 5 afos de edad que consultaron a la guardia
o fueron hospitalizados con IRA baja o alta, con
menos de 5 dias de evolucién, en los que se ob-

tuvo una muestra de secreciones respiratorias, y
cuyos padres o tutores aceptaron y firmaron pre-
viamente un consentimiento informado. Se com-
pleté una ficha epidemioldgica, especialmente
disefiada para este proyecto. Los criterios de ex-
clusién comprendieron: fibrosis quistica, displasia
broncopulmonar, cardiopatias congénitas, malfor-
maciones pulmonares, bronquiolitis obliterante,
enfermedades inmunolégicas y metabdlicas.

Obtencion y procesamiento de muestras

De cada nifio se obtuvo al ingreso una mues-
tra de secreciéon respiratoria en 2 mL de medio
de transporte para virus: hisopado nasofarin-
geo con hisopo flexible (COPAN®) en pacientes
ambulatorios y aspirado nasofaringeo con son-
da nasogéastrica en hospitalizados. Las muestras
se mantuvieron refrigeradas a 4° C y se envia-
ron el mismo dia en condiciones de bioseguri-
dad al Laboratorio de Virologia-CEMIC para su
procesamiento.

Se realizaron improntas para la deteccién
de antigenos virales por inmunofluorescencia
(IF) y se conservo parte de la muestra original
a -70° C, para posterior estudio molecular para
deteccion de RVH.

Métodos

La deteccion de antigenos virales se realiz6
con anticuerpos monoclonales especificos Chemi-
con (Millipore®), por IF indirecta para: VRS, FluA,
FluB, PIV, AdV y por IF directa para MPVh.

Se realiz6 una retrotranscripcion (RT) segui-
da de la amplificaciéon por reaccién en cadena de
la polimerasa (PCR) en tiempo real para la detec-
cién de RVH en un Smart Cycler II (Cepheid). Se
utilizaron primers que amplifican una porcién de
la regién 5’-no codificante (5"NCR) de los picor-
navirus de 207 pb.? La sonda se marc6 con FAM
y BHQI. La extraccién del genoma viral se reali-
z6 utilizando columnas comerciales (QIAGEN®)
para la purificacién de DNA /RNA.

Variables demograficas y clinicas

Se registraron en una ficha epidemiolégica los
antecedentes perinatales (semanas de gestacion,
peso al nacer, patologia neonatal), personales y
familiares (obstrucciéon bronquial recurrente en
el paciente, definida como dos o mds episodios
diagnosticados por un médico que requirieron
medicacién broncodilatadora; hiperreactividad
bronquial y atopia en familiares de primer or-
den referidos por interrogatorio, vacunacion,
lactancia materna, exclusiva o con complemen-
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to, considerada positiva mas de 6 meses o pre-
sente al momento del ingreso) y epidemiolégicos
(vacunacion antigripal en mayores de 6 meses,
tabaquismo pasivo por parte de uno o ambos
progenitores, contacto del nifio con familiares o
convivientes cursando IRA, concurrencia a jar-
din maternal o de infantes, hermanos en edad
escolar).

Se defini6 IRA a la afeccién respiratoria carac-
terizada por tos, fiebre y obstruccion nasal, e IRA
baja (IRAB) cuando a los sintomas anteriores se le
suma taquipnea, tiraje, rales y/o sibilancias.” Los
signos, sintomas y datos de evolucién de la infec-
cién, definidos de acuerdo a la bibliografia,' se
registraron de manera dicotémica como presen-
cia o ausencia de la caracteristica. La evolucion de
los pacientes fue registrada en funcién de los dias
de hospitalizacién, oxigenoterapia, internacion en
terapia intensiva y requerimientos de asistencia
respiratoria mecdanica.

Analisis de datos clinico-epidemiolégicos

Los datos de los pacientes contenidos en las
fichas epidemioldgicas y los resultados del diag-
nostico viral se almacenaron en una base de datos,
utilizando el programa MS Excel para su andlisis
estadistico. Los resultados se expresaron en por-
centajes para variables nominales y en medianas
para variables continuas. Se utiliz6 regresion lo-
gistica multinomial para comparar las distintas
variables clinico-epidemioldgicas, segtin la con-
dicién del paciente: hospitalizado o ambulatorio.
En todos los casos, se estableci6 nivel de signifi-
cacion en 5% (a.=0,05).

RESULTADOS

Se enrolaron 347 pacientes (235 hospitaliza-
dos y 112 ambulatorios), de los cuales 254 (73%)
tuvieron un resultado positivo para alguno de
los virus estudiados. El ndmero de pacientes con
diagnéstico viroldgico positivo fue significativa-
mente mayor en los pacientes hospitalizados vs.
ambulatorios (81% vs. 57%, p <0,001).

Las caracteristicas demogréficas de ambas po-
blaciones se detallan en la Tabla 1. Las medianas
de edad fueron significativamente diferentes en-
tre los nifios hospitalizados (8 meses) y ambula-
torios (19 meses) (p <0,001). Un mayor porcentaje
de nifios hospitalizados presentaron antecedentes
de obstruccién bronquial recurrente comparado
con nifios ambulatorios (p <0,001).

El diagnéstico clinico al ingreso del estudio fue
bronquiolitis en 74% vs. 24% (p <0,001), neumonia
en 14% vs. 5% (p= 0,005), de los pacientes hospita-
lizados y ambulatorios respectivamente (Tabla 2).

En cuanto a la evolucién de los pacientes hos-
pitalizados, la mediana de dias de internacién
fue de 3,5 dias, con una mediana de requerimien-
to de oxigeno de 2 dias (1 a 48 dias). El 10,6%
(25 pacientes) requirieron cuidados intensivos.
Ningun paciente falleci6. Qued6 fuera de este
estudio el registro de los antibiéticos utilizados
previo al ingreso al mismo o durante la interna-
cién del paciente.

E194% de la poblacién estudiada cumpli6
con el calendario de vacunacién nacional. No se
observé asociacion significativa entre la concu-
rrencia a jardin de infantes, tabaquismo pasivo
y hermanos en edad escolar entre ambos grupos.

TasLa 1. Caracteristicas demogrificas y epidemiologicas de nifios menores de 5 afios con IRA (n= 347)

Caracteristica Hospitalizados Ambulatorios  OR ajustado 1C95% p

n (%) (n= 235) (n=112)

Edad, meses (mediana) 8 19 1,06 1,04-1,09 <0,001
Sexo femenino 106 (45) 52 (46) 1,19 0,70-2,02 0,525
Peso al nacer, gramos (mediana) 3200 3200 1,00 1,00-1,00 0,950
Obstruccién bronquial recurrente 109 (46) 38 (34) 4,16 2,17-7,69 <0,001
Hiperreactividad bronquial en familiares 112 (48) 52 (46) 1,12 0,63-1,97 0,705
Atopia en paciente 32 (14) 23 (21) 1,67 0,77-3,64 0,194
Atopia en familiares 77 (33) 40 (36) 1,45 0,77-2,72 0,252
Vacunacién completa 214 (91) 109 (97) 3,67 0,84-15,97 0,083
Hermanos en edad escolar 137 (58) 66 (59) 0,84 0,49-1,46 0,542
Medio viral positivo 154 (66) 66 (59) 1,11 0,62-1,98 0,726
Lactancia materna 195 (83) 91 (81) 0,88 0,49-1,59 0,156
Lactancia materna, meses (mediana) 4 6 1,02 0,96-1,08 0,596
Concurrencia a jardin maternal o de infantes 81 (34) 55 (49) 1,28 0,78-2,08 0,328
Tabaquismo pasivo 42 (18) 15 (13) 0,87 0,42-1,79 0,709
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TaBLA 2. Caracteristicas clinicas de nifios menores de 5 afios con IRA (n= 347)

Signos y sintomas Internados Ambulatorios OR 1C95% 4

n (%) (n= 235) (n=112) ajustado

Edad, meses (mediana) 8 19 1,06 1,04-1,09 <0,001
Fiebre 160 (68) 79 (71) 1,25 0,60-2,59 0,547
Taquipnea 179 (76) 44 (39) 3,12 1,36-7,14 0,006
Tos 218 (93) 102 (91) 2,64 0,93-7,49 0,068
Sibilancias 140 (60) 39 (35) 5,05 1,76-14,50 0,003
Tiraje 153 (65) 23 (21) 6,66 2,77-16,66 <0,001
Apnea 12 (5) 1(1) 0,54 0,05-6,29 0,625
Cianosis 28 (12) 2(2) 14,28 2,38-100 0,003
Vémitos 40 (17) 13 (12) 0,88 0,34-2,30 0,801
Diarrea 13 (6) 7 (6) 0,71 0,19-2,71 0,614
Rinitis 202 (86) 104 (93) 1,66 0,58-4,75 0,342
Faringitis 65 (28) 53 (47) 1,38 0,69-2,76 0,366
Laringitis 15 (6) 13 (12) 1,39 0,44-4,35 0,576
Conjuntivitis 15 (6) 23 (21) 1,74 0,60-5,06 0,311
Otitis 12 (5) 12 (11) 3,74 1,19-11,72 0,024
Bronquiolitis 174 (74) 27 (24) 5,55 2,32-14,28 <0,001
Bronquitis 6(3) 11 (10) 1,35 0,33-5,63 0,677
Neumonia 33 (14) 6(5) 6,25 1,72-20 0,005

El periodo de lactancia materna en nuestro estu-
dio fue alto en ambos grupos (83% en hospita-
lizados y 81% en ambulatorios) al momento del
ingreso al estudio.

TaBLA 3. Deteccion viral en nifios con IRA (n= 347)

Hospitalizados Ambulatorios p
(n=235) (n=112)
n (%) n (%)

Virus detectado 190 81 64 57 0,000
RVH 102 43 29 26 0,002
VRS 84 36 13 12 0,000
AdV 8 3 1 1 0,169
FluA 5 2 5 5 0,224
FluB 3 1 8 7 0,004
PIV 3 1 9 8 0,001
MPVh 15 6 4 4 0,281

Unico virus 160 68 59 53 0,006
RVH 74 32 28 25 0,214
VRS 64 27 12 11 0,001
AdV 5 2 1 1 0,410
FluA 4 2 4 4 0,278
FluB 0 0 6 5 0,001
PIV 2 1 7 6 0,003
MPVh 11 5 1 1 0,071

Coinfeccion dual 30 13 5 5 0,016
RVH-VRS 18 8 0 0,003
RVH-MPVh 4 1,7 0 0,165
RVH-AdV 3 1,3 0 0,230
RVH-PIV 1 04 1 09 0,591
RSV-FluB 2 09 1 09 0,969
Otras* 2 0,9 3 2,7 0,182

* En hospitalizados: RVH-FluA y RVH-FluB.

En ambulatorios: MPVh- FluA, MPVh-FluB y MPVh-PIV.
MPVh: metapneumovirus humano; AdV: adenovirus;
PIV: parainfluenza; FluB: influenza B; FluA: influenza A;
RVH: rinovirus humano; VSR: virus respiratorio sincicial.

Los virus observados con mayor frecuencia
fueron el RVH detectado en 131 pacientes (38%),
el VRS en 97 (28%) y el MPVh en 19 (5,5%). En
menor frecuencia se detectaron PIV (3,5%), FluA
(3%), FluB (3%), y AdV (2,8%). Se destaca que
VRS fue significativamente mas frecuente en los
pacientes hospitalizados que en los ambulatorios
(p <0,001), al igual que RVH (p= 0,002). Las coin-
fecciones virales se detectaron en pacientes hos-
pitalizados en un 13% vs. 5% de los ambulatorios
(p=0,016). La coinfeccién RVH-VRS fue la mds
frecuente y solo observada en pacientes hospita-
lizados (8%; p= 0,003) (Tabla 3).

Asimismo, cuando se estratificaron por edad,
RVH y VRS también fueron los virus mds frecuen-
tes, especialmente en menores de 2 afos (Figuras
1y 2). FluB y PIV fueron significativamente mas
frecuentes en los pacientes ambulatorios en todos
los grupos etarios (p= 0,003 y p= 0,004, respecti-
vamente).

Si bien se observo circulacién viral durante
todo el afo, la Figura 3 muestra que la mayor de-
teccion de virus ocurrié desde junio a septiembre
de 2008 y en los meses de abril y mayo de 2009.
El VRS se present6 principalmente en los meses
invernales. El RVH fue més prevalente durante el
otofio e invierno, pero sin llegar a desaparecer en
los meses de primavera y verano.

La edad mediana para VRS en pacientes in-
ternados fue de 6 meses (rango 0 a 29 meses) y
de 10 meses en pacientes ambulatorios (rango 1
a 49 meses) (p= 0,002). También se hall6 una di-
ferencia significativa en la edad mediana para
RVH entre los pacientes hospitalizados, de 9,5
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meses (0 a 60 meses) contra los ambulatorios,
de 16 meses (1 a 60 meses, p= 0,02). Asimismo,
la edad mediana del total de pacientes con VRS

fue significativamente menor que la del total de
pacientes con RVH (6 vs. 10 meses, p <0,001).
Los pacientes hospitalizados con VRS fueron sig-

Ficura 1. Distribucion viral en pacientes hospitalizados menores de 5 afios con IRA, de acuerdo al grupo etario (n=235)
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FiGura 2. Distribucion viral en pacientes ambulatorios menores de 5 afios con IRA de acuerdo al grupo etario (n=112)
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nificativamente menores que los pacientes hos-
pitalizados con RVH (6 vs. 9,5 meses, p <0,001),
diferencia que no se observé en los ambulatorios
(10 vs. 16 meses, NS).

Se encontré una asociacion significativa en los
nifios menores de 2 afios con infeccién por VRS
con la hospitalizacién (p= 0,01), lo cual no se evi-
dencié con RVH u otros virus respiratorios.

De los 25 pacientes que requirieron cuidados
intensivos pedidtricos, se realiz6 deteccion viral
en 22 (88%). El virus maés frecuentemente halla-
do fue el VRS (52%), seguido por RVH (48%). Se
hallé a ambos virus en coinfeccién en 3 pacientes.
La mediana de edad fue de 3 meses. Sin embargo,
en los pacientes con VRS la mediana de edad fue
de 2 meses vs. 8 meses en los pacientes con RVH
(p=0,02). En 3 se detect6 coinfeccion de VRS con
RVH y en otros 3 no se obtuvo diagnostico viral.
Solo 7 nifios (2%) requirieron asistencia ventilato-
ria mecénica y en todos se detect6 la presencia de
virus respiratorio. En 5 se detect6 VRS y en los 2
restantes RVH.

DISCUSION

Este estudio, realizado en dos centros de Bue-
nos Aires, es uno de los primeros en Argentina
en describir la frecuencia de los virus cldsicos y
el estudio de los RVH como asi también las ca-
racteristicas clinicas y epidemioldgicas de nifios
menores de 5 afos con IRA hospitalizados en
comparacién con ambulatorios. Estudios previos
han determinado que la deteccién viral en hiso-
pados nasofaringeos es similar a la obtenida en
aspirados nasofaringeos.! Dado que aquellos son
de mayor accesibilidad, se los ha utilizado en pa-
cientes ambulatorios.

El diagnéstico viroldgico para los virus clasi-
cos se realiz6 utilizando inmunofluorescencia. Se
estudiaron todos los virus para los que se cuenta
con monoclonales especificos. Por otro lado, la de-
teccion de RVH se realiz6 utilizando una RT-PCR
en tiempo real dado que no existen anticuerpos
monoclonales para los mismos.

La aplicacién de métodos moleculares para el
diagnéstico de RVH ha permitido ampliar el co-

Ficura 3. Distribucion anual de virus respiratorios en nifios menores de 5 afios con IRA, ambulatorios y hospitalizados.
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nocimiento de su epidemiologia. Su prevalencia
habia sido ampliamente subestimada, dada la di-
ficultad para su deteccién por métodos clasicos.
Actualmente, se asocian los RVH no solo con IRA
del tracto superior, sino también con IRA baja."

Nuestros datos confirman la importancia y al-
ta frecuencia de la infeccién por RVH durante los
primeros afios de la vida y su asociacién con cua-
dros de IRAB. Hemos observado una alta frecuen-
cia de RVH, similar a lo previamente reportado en
otros paises. Se documenté diagnéstico virolégico
en 35% de los pacientes (37% en hospitalizados y
31% en ambulatorios), cuando se estudiaron virus
clasicos por inmunofluorescencia solamente. Este
porcentaje aumento a 73% cuando se incorporo el
estudio de los RVH.

Publicaciones recientes han sugerido que los
RVH, ademas de ser los mas prevalentes, son los
tnicos virus que han demostrado hasta el mo-
mento una asociacién significativa con exacerba-
ciones asmaticas en ninos (OR 6,8)."* Asimismo, se
ha hallado la presencia de RVH en pacientes con
bronquiolitis,"* neumonia,’> EPOC,' fibrosis quis-
tica” y pacientes inmunocomprometidos, tanto
en nifos como en adultos. Miller y col.,'® demos-
traron que la historia familiar de atopia, especial-
mente en la madre, fue un factor de riesgo para
presentar bronquiolitis grave en 630 nifios peque-
fos hospitalizados y ambulatorios. No observa-
mos que la atopia en el paciente o familiares de
primer grado se haya asociado con mayor riesgo
de hospitalizacion, pero el estudio no fue disefa-
do especialmente para ello, podria deberse a una
falta de poder dado el escaso ntimero de pacien-
tes con estas caracteristicas.

En nuestro estudio no pretendimos analizar la
conducta frente a la utilizacién de antibiéticos, ya
sea porque algunos pacientes lo recibieron antes o
después del ingreso al estudio. La conducta frente
al resultado de la obtencién de un virus respira-
torio no fue uniforme, debido a la dispersion de
médicos tratantes de dichos pacientes.

Con respecto al VRS, la mayoria de los nifios
menores de dos afios han tenido contacto con es-
te virus al menos una vez y las reinfecciones son
frecuentes.” El pico de incidencia y gravedad ocu-
rre en ninos entre 6 semanas y 6 meses de edad.
Las manifestaciones clinicas varian segtin la edad
y caracteristicas clinicas e inmunolégicas del ni-
N0." Nuestros datos muestran coincidencias con
la bibliografia.

Un estudio realizado en 5067 nifios con IRA*!
demostré que la prematurez y la edad tempra-
na fueron factores de riesgo independientes para

hospitalizaciéon por VRS. En nuestro estudio, los
pacientes hospitalizados fueron significativamen-
te de menor edad que los ambulatorios, siendo la
misma el dnico factor de riesgo significativo para
mayor gravedad y hospitalizaciéon.

El virus detectado en tercer lugar fue el MPVh.
Segun las diferentes series publicadas, el MPVh
es responsable de 1,5-10% de los casos de IRA.2*
Encontramos una frecuencia de infeccion de 5,5%
en toda la poblacion estudiada, siendo el doble en
los pacientes hospitalizados que en los ambulato-
rios. E1 75% de los nifios ambulatorios con MPVh
presento coinfeccién con otro virus respiratorio.

Otra de las caracteristicas que diferencia nues-
tro estudio de otros publicados, es que ha sido
realizado en una muestra de ninos sanos, sin dis-
criminar por antecedentes significativos de obs-
truccion bronquial recurrente o asma. La cohorte
de Tucson ha demostrado que puede observarse
obstruccion bronquial al menos una vez en el 49%
de los nifos sanos menores de 6 afios.** Garcia-
Garcia y col. describieron la etiologia de las infec-
ciones respiratorias en 539 nifios hospitalizados
menores de 14 afios con sibilancias agudas y ante-
cedentes de asma.” Los dividi6 en mayores y me-
nores de 2 anos de edad, encontrando una mayor
incidencia de VRS en el grupo de nifios pequefios
y de RVH en los mayores. Otro estudio, realizado
en Buenos Aires en 119 nifios menores de 3 afios
hospitalizados con hipoxemia y antecedentes de
sibilancias recurrentes,” encontré mayor frecuen-
cia de VRS que RVH, y que los pacientes con RVH
eran significativamente mayores que los que tu-
vieron VRS. Cuando evaluamos la presencia de
obstruccién bronquial recurrente en nuestro es-
tudio, observamos que la IRA se asocié con ma-
yor riesgo para hospitalizacién en esta poblacién.

No hallamos diferencias entre ambos grupos
con relacién al tabaquismo pasivo, pero el estudio
no fue disefiado especialmente para ello, con lo
cual los datos se registraron exclusivamente por
interrogatorio. Es llamativa la baja frecuencia re-
gistrada en ambas poblaciones, lo que no descar-
ta que la falta de diferencias se deba al pequefio
tamafio de la muestra.

Hallamos una frecuencia de hospitalizaciéon
en unidad de cuidados intensivos pediatricos li-
geramente superior al 10%. En ellos, los tinicos
virus detectados fueron VRS y RVH. Estas ca-
racteristicas son similares a trabajos previamen-
te reportados.”

Una de las debilidades de nuestro trabajo fue
no estudiar la presencia de bocavirus (BoV) ni
coronavirus. Las infecciones por BoV difieren del
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resto de las infecciones respiratorias al menos en
un aspecto: la elevada frecuencia con la que coin-
fectan con otros virus respiratorios. Garcia-Garcia
y col. detectaron que el 75% de las muestras posi-
tivas para BoV, también presentaban coinfeccion
con otro virus respiratorio.?® Coincidentemen-
te, un estudio previo realizado en 197 pacientes
menores de 5 afios con IRA en el Hospital Uni-
versitario CEMIC, detectdé BoV en el 17% de las
muestras, y en el 59% de los casos se lo hall6 en
coinfeccioén, especialmente con VRS.” Sin embar-
go, numerosos trabajos coinciden en que es muy
complejo demostrar causalidad en los pacientes
con IRA positivos para BoV con la clinica de in-
feccion respiratoria.’**

CONCLUSIONES

La utilizacién de técnicas de diagnostico vi-
rolégico clasico y molecular permitié identificar
agentes etioldgicos en la gran mayoria de los pa-
cientes con IRA hospitalizados y en més de la mi-
tad de los ambulatorios. La incorporacién de la
RT-PCR para identificaciéon de RVH contribuy6
en gran medida al incremento del diagnéstico vi-
ral. EIRVH y el VRS fueron los virus mas frecuen-
temente detectados.

La bronquiolitis fue causa de internacién en
174/201 (86,5%) ninos y la neumonia, de 33/39
(84,6%) nifos. La circulacion viral se observo du-
rante todo el afio, principalmente durante los me-
ses de otofio e invierno.

En pacientes ambulatorios se observé mayor
diversidad en los virus detectados.

En los pacientes hospitalizados, la mediana
de internacién se encontr6 dentro de los rangos
esperados, y un escaso porcentaje requirié cuida-
dos intensivos.
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