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Resumen

Las infecciones respiratorias agudas (IRA) son la mayor causa de hospitalizacién en
ninos menores de cinco afos; principalmente causada por virus respiratorios. El Virus
Sincicial Respiratorio (VRS) se le responsabiliza del 75% de las bronquiolitis y del 50%

de las neumonias de nifios menores de 2 afos.

Este es un estudio descriptivo que se realizé utilizando la técnica de RT-PCR y en los
meses de febrero a agosto de 2015, se incluyeron nifios menores de cinco afos
hospitalizados o atendidos en cuarto de urgencias pediatricas del Hospital Infantil José
Domingo de Obaldia quienes presentaron sintomas respiratorios. Se obtuvieron 481
muestras de exudados nasofaringeos de los nifios resultando 317 positivas por virus
respiratorios. El virus con mayor frecuencia fueron: Rinovirus (RV) en 123 pacientes
(25.6%), Metapnovirus (MPV) en 47 (8%), Parainfluenza (PI) 3 en 42 pacientes (8.7%),
Virus Sincicial Respiratorio (VRS) en 38 (7.9%), Adenovirus (Ad) en 27 (5.6%), y en
menos frecuencia Parainfluenza en dos pacientes (0.4%) asi como Influenza A H3N2
en 4 pacientes (0.8%). El virus respiratorio mas frecuente fue el Rinovirus. El estudio
pretende hacer de conocimiento la incidencia de las infecciones respiratorias en
Chiriqui, y la presencia del virus Sincicial Respiratorio ya que son de emergencia de

salud publica segun la definicién del Reglamento Sanitario Internacional.

Palabras claves: infeccidn respiratoria aguda, virus respiratorios, Metapnovirus,

Parainfluenza, Virus Sincicial Respiratorio.
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Abstract

Acute respiratory infections (ARI) are the major cause of hospitalization in children

under five years of age; mainly caused by respiratory viruses.

Respiratory Syncytial Virus (RSV) is responsible for 75% of bronchiolitis and 50% of

pneumonia in children under 2 years.

This is a descriptive study that was carried out using the RT-PCR technique, between in
the months of February to August 2015, children under five years of age were also
included or were treated in a pediatric emergency room of the José Domingo de
Obaldia Hospital , and they presented respiratory symptoms. 481 samples of
nasopharyngeal exudates were obtained from children, with 317 positive for respiratory
viruses. The virus that was found most frequently were: Rhinovirus (RV) in 123 patients
(25.6%), Metapnovirus (MPV) in 47 (8%), Parainfluenza (PI) 3 in 42 patients (8.7%),
Respiratory Syncytial Virus (RSV) in 38 (7.9%), Adenovirus (Ad) in 27 (5.6%), and less
frequently Parainfluenza 2 in two patients (0.4%) as well as Influenza A H3N2 in 4

patients (0.8%). The most frequent respiratory virus was Rhinovirus.

Keywords: acute respiratory infections, respiratory viruses, metapnovirus,

parainfluenza, respiratory syncytial virus.

Introduccién problema prioritario de salud a nivel

mundial, y teniendo impacto en las

Las infecciones respiratorias (IRA) son ) ) ) .
P ( ) tasas de morbimortalidad infantiles. Las

una causa de morbimortalidad en nifios ) )
IRA presentan epidemias anuales en

a nivel mundial. EI 70% de las . .
estaciones frias y aumentan la demanda

infecciones respiratorias superiores son L, .
de atencion de salud tanto a nivel

de etiologia viral, como lo reflejan . . :
ambulatorio como hospitalario (Wong et

muchos estudios realizados. Los virus 3 3
al., 2010 y Martinez y Ledn, 2009).

son los principales causantes de

procesos infecciosos en vias Estas infecciones se clasifican en altas

respiratorios en nifios siendo un y bajas segun su localizacion, y pueden
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ser producidas por varios

microorganismos, principalmente los
virus; entre ellos, el de parainfluenza, el
de las influenzas A y B, el adenovirus, el
coronavirus, el respiratorio sincicial y el
rinovirus. Bajo este término se incluyen
aquellos infecciosos

procesos que

afectan las estructuras del aparato
respiratorio, con una duracion de 7 a 14
dias, los cuales pueden extenderse, en
ocasiones, hasta 4 semanas.1-3 (Goide

et al. 2014).

Las IRA ocasionadas por esto virus; se

observan tanto en pacientes
ambulatorios como hospitalizados en
distintas proporciones; y la severidad va
depender de cada virus y de la
poblacion de riesgo (Avendafio et al.,

1999)

Se ha asociado las IRAB infantiles, y de
adultos, con brotes de virus respiratorios
especialmente VRS e influenza (Flu). La
etapa preescolar es el periodo de la
infancia con la tasa de incidencia de
asma mas elevada y es por lo tanto una
etapa en la que el papel de las
infecciones virales en su patogénesis
podria ser de maxima

(Gern, 2000).

importancia

6

Cada afio hay un namero elevado de

infecciones  respiratorias que  se
manifiestan en un aumento en la
atencion de salud, tanto ambulatoria
como hospitalaria. Las infecciones
respiratorias agudas bajas (IRAB), que
incluyen bronconeumonias, sindrome

bronquial  obstructivo,  bronquiolitis,
neumonitis, entre otras; tienen un rol
causa de

protagonico como

hospitalizaciones y representan la
primera causa de mortalidad infantil

tardia.

En paises de climas templados vy
tropicales demostraron un patron viral
los ciclos

repetitivo en cuanto a

epidémicos del virus Sincicial
respiratorio (VRS), he indicaban que
virus frecuentemente

este ocurre

durante los meses frios o Illuviosos,

demostrando una relacibn entre el

aumento de hospitalizaciones por
neumonias y bronquiolitis en menores
de 2 afios, y el hecho que el virus VRS
fue el agente mas comun en Costa
Rica. Por lo anterior expuesto, indica
que este virus es de suma importancia
en las infecciones respiratorias. Este
virus es capaz de producir reinfecciones
leves, por lo que puede llegar a circular

durante todo el afio, pero los picos

>
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epidémicos generalmente ocurren solo
una vez al afio y en nifios menores de

doce meses (Uribe y Martinez, 1988)

La del clinico

provocado por una infeccion con el

severidad cuadro

VSRH estd asociada con factores

epidemiologicos 'y del hospedero.
Diferentes estudios han intentado
relacionar tal severidad con los

diferentes subgrupos y genotipos del
VSRH,
significativa entre ellos (Corzo-Lépez y
Valdés, 2013).

sin encontrar relacion

La deteccion de estos agentes ha sido
mejorada a través de pruebas de
diagnéstico molecular ganando suma
importancia con el desarrollo de estos
ensayos moleculares como lo es la
Reaccion en Cadena de la Polimerasa
(RCP),

virus

capaces de detectar muchos
respiratorios y sus variantes,
sensibilidad e
de

agentes virales (Lira et al. 2013). La

aumentando la

identificando un numero mayor

deteccion simultdnea de un amplio
espectro de virus permite el diagndstico

y evaluacion certera de coinfeccion viral.

de

las

El estudio pretende hacer

conocimiento la incidencia de

infecciones respiratorias en Chiriqui, ya

7
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gue son de emergencia de salud publica

segun la definicion del Reglamento

Sanitario Internacional y conocer la

importancia de la aparicion de estos

virus que causan infecciones
respiratorias agudas en pacientes
menores de cinco afos que se

atendieron en Hospital Materno infantil
utilizando la prueba de PCR como

meétodo diagndstico.

Esta investigacion tiene como objetivo
conocer a la incidencia de virus Sincicial
respiratorio en nifios menores de cinco

y la
respiratorios en

afios atendidos en Chiriqui
frecuencia de virus
nifos con cuadros respiratorios asi
como la comparacién de la incidencia
de

diferentes meses del estudio.

los virus respiratorios en los

>
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Método

Poblacién de estudio: Se incluyeron

ninos menores de cinco afos
hospitalizados o que se atendieron en el
cuarto de urgencias pediatricas del
Infantil

Hospital José Domingo de

Obaldia que presentaron sintomas
respiratorios y a quienes se tomé una
muestra nasofaringea por hisopado

para identificacion viral de febrero a
agosto de 2015. , en un plazo de < 72

horas del inicio de los sintomas

El estudio esta basado en el Manual de
Procedimiento de Deteccion Molecular
de Influenza y Otros Virus Respiratorios
Seccion  de
del

Conmemorativo Gorgas aplicado en el

de la Virologia vy

Biotecnologia Instituto
Laboratorio del Hospital José Domingo
de Obaldia.

Toma de la muestra

Se midié con la sonda de diametro
menor desde la aleta de la fosa nasal
hasta el I6bulo de la oreja, medida que
se introducira el hisopo de rayén en la

fosa nasal del paciente.

Se tomaron las muestras con la ayuda

de un hisopo de rayon estéril por la fosa

8

nasal del paciente y progresar con
cuidado hacia arriba y hacia atras hasta

llegar a la zona nasofaringea.

Se realizé un escobillado (frotado),
girando el hisopo con movimientos
circulares en la nasofaringe para
recoger células de descamacion de la
mucosa faringea. (No se debe recoger
moco o saliva, ya que se contamina la
muestra con bacterias comensales de la

boca).

Se realiz6 el procedimiento con mucha
precaucion para evitar que el paciente
presente complicaciones como
hemoptisis, dolor, sensacion de falta de

aire.

Se envié inmediatamente la muestra en
refrigeracion a 4°C y adecuadamente
rotulada sefalador

con lapicero

(Marcador) al laboratorio.

Metodologia RT-PCR en Tiempo Real
Reactivos

Kit de sonda de hidrédlisis one-step
guantitative RT-PCR (ej. Tagman®)

Roche MagNA Pure Total Nucleic Acid

Kit para la extraccion de las muestras,

Agua destilada estérii de grado
molecular (libre de RNasa y DNasa).
Cebadores (primers) forward y reverse

>
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(40uM). Sondas (probes) con marcacion
(10uM)
Controles positivos

dual (dual-labeled probes).

Materiales

Gradillas (racks) refrigerantes para
tubos de minicentrifuga de 1.5

Tubos de reacciones de PCR 0.2ml

de 96 pocillos.

- Tira de tubos (tube strips) o placas
de reaccion de PCR de 0.2ml

- Tapas de tiras oOpticas (optical strip
caps)

- Tubos para minicentrifuga estériles,
libres de nucleasa, de 1.5 ml

- Guantes desechables sin talco.

- Marcadores punta fina para rotular

Extraccion de &acido nucleico: el
desempefio de la sonda basada en
amplificacion de RT-PCR depende de la
cantidad y calidad de la muestra RNA.
Los procedimientos de la extraccion de
RNA

comprobados por recuperacion y pureza

deben ser calificados vy
antes de examinar las muestras. Se ha
comprobado que los procedimientos de
extraccién disponibles comercialmente,
incluyendo QlAamp® Viral RNA Mini Kit,

or RNeasy®Mini Kit (Qiagen), kit de

R. Castillo / Virus sincicial respiratorio en Chiriqui

aislamiento de RNA Roche MagNA Pure
Compact,
Pure LC RNA Isolation Kit Il, y Roche
MagNA Pure Total Nucleic Acid Kit
RNA altamente

kit de aislamiento MagNA

generan purificado
cuando se siguen las recomendaciones
de los fabricantes para la extraccion de

las muestras.

Resultados y discusion

De las 481 muestras nasofaringeas de
pacientes en menores de cinco afos
gue fueron enviadas para deteccion por
317

positivas representando el 65.9% para

virus  respiratorios  resultaron

virus respiratorios por Virus respiratorios
con IRA.

Tabla 1. Cantidad de muestras
analizadas en nifios menores de cinco
afnos con IRA.

Positivas 317 65.9%
Total 481 100%

Fuente: Castillo, 2015.

Se encontraron los virus en diferentes
epocas del afio. Como se describe en la

Figura 1, al igual coinfecciones Figura 4,

A

L7
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el virus de mayor frecuencia es el En la figura 3 se observa que el

Rinovirus Rinovirus es el virus que se encontro

con mayor frecuencia en todos los

140 - Adenovirus meses de estudio, el Virus Sincicial
120 - respiratorio tuvo un aumento en los
H Coinfeccion: o )
meses de julio y agosto asi como el
»n 100 A
2 B Metapnovirus Metapnovirus, el HaN2 se encontr6 en el
Q
80 -
S . mes de agosto.
o M Parainfluenza 3
g 60 -
3 = Rinovirus Total de virus respiratorio por mes
40 - febrero agosto de 2015.
. - 80
20 - M Virus Sincicial
respiratorio
0- Parainfluenza 1 70 B
Virus encontrados
60 B INFLUENZA A
Figura 1. Virus Respiratorios encontrados en H3N2
nifos menores de cinco afios. - Muestras B PARA2
analizadas en nifios menores de cinco afios de 50 I
febrero a agosto e 2015. Fuente: Castillo, 2015
. ) _ _ - B PARA1
Segun las edades los virus respiratorios S
S 40
causante de Infecciones respiratorias 8 VRS
altas era mas frecuente encontrarlos en 30 I & RINOVIRUS
nifios menores de 1 afo (Figura 2). I
B PARA 3
20
| I METANOVIRUS
Pacientes positivos por 10
edades en nifilos menores de B COINFECCION:
cinco afios I
0
OO0 =2 00 O O B ADENOVIRUS
0 EEEzz30k
oc -
®Q g < < s 2 &
‘D. [N
@ Meses
Figura 3: Virus respiratorios en los meses de
febrero a agosto de 2015.
Fuente: Castillo, 2015
< DE 1 ANO 1-4 ANOS

Figura 2. Representacion grafica de las
muestras analizadas con sospecha de IRA.
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El estudio coincide con los resultados
encontrados por Vidaurreta en 2011, el
virus que se encontr6 con mayor
frecuencia fueron Rinovirus detectado
en 123 pacientes (25.6%), Metapnovirus
en 47 (8%), Parainfluenza 3 en 42
(8.7%),
Respiratorio en 38 (7.9%), Adenovirus

pacientes Virus  Sincicial
en 27 (5.6%), y en menos frecuencia
Parainfluenza 2 en dos pacientes
(0.4%) asi como Influenza A H3N2 en 4

pacientes (0.8%).

Las coinfecciones virales se detectaron
en 34 pacientes siendo la mas frecuente

la del Rinovirus con el Sincicial

Respiratorio coincidiendo con el estudio
Martinez, Caballero,

realizado por

Sanchez, Lépez, y Bonet (2015); otro

virus que encontramos fue el Rinovirus

con el Adenovirus con la misma
cantidad de pacientes
encontrados(Figura 4 ).

11
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Virus encontrados en las
coinfecciones

8
6
a4
’ T
0
O A0 D L O ©
< S 0 >» .0 O )
QQ\/OJ\ (((b KN, N A ,booo
Meses del afio
H VRS-PIV 3 ERV _PIV3
RV- SRV m PIV3-ADV
B RV-MPV RIV-ADV
HRIV-PIV1 W MPV-PIV3
W ADV-influenza
Figura 4. Frecuencia de Virus en las
Coinfecciones
Este estudio coincide con el de

Vidaurreta 2011 que el virus con mayor
frecuencia observados fue el RVH, si
bien se observo circulacion viral durante
los meses muestreados, muestra que la
mayor deteccibn de virus ocurrio
febrero, marzo y julio de 2015, se
presentd principalmente en los meses
invernales pero sin llegar a desaparecer

en los demas meses.

Segun Luchsinger, Escobar, Avendafio,
y Fidel  (2005) el
(hMPV) al igual que el virus respiratorio

Metanpnovirus

sincicial (VRS), pertenecen a la misma

familia  Paramyxoviridae, subfamilia

Pneumovirinae, pero en un género

diferente, Metapneumovirus su

Plus (+) Economia: ISSN 2411-0353 - ISSN-L 2644-4046 | Vol.8. Num. 1, Diciembre 2019 — Mayo 2020
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aparicion puede ser tan grave que
puede haber complicaciones, fue el
segundo virus que aparece con mayor
frecuencia en este periodo que
corresponde al inicio de la estacion
Virus  Sincisial

lluviosa junto el

Respiratorio aumenta en las
temporadas lluviosas como lo fueron en
los meses de julio y agosto coincidiendo

con lo que dice Avendafo et al 2003.

En el mes de febrero de muestras de los
pacientes con sintomatologia fueron 71,
el virus que mas prevalecio fue el del
Rinovirus con 21 muestras seguido de
Adenovirus con 6, el Metapnovirus con
4y de Virus Sincicial Respiratorio fue de
4 pacientes y una coinfeccion de 7

pacientes.

En marzo 75 muestras de nifios
menores de cinco afios con sospechas
de enfermedades respiratorias se
encontraron 29 pacientes con Rinovirus,
6 con Adenovirus, de Parainfluenza 3 se
encontraron 8, de Virus Sincicial
Respiratorio se encontraron 1 y con

coinfeccién 2.

En julio se atendieron 92 pacientes
resultado el Rinovirus con 26 pacientes,
17 con Virus Sincicial Respiratorio, 9

con Parainfluenza 3, con Metapnovirus

-
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fueron 8, a su vez se encontraron 7 con

coinfeccién y 2 Adenovirus.

En agosto Virus Sincicial Respiratorio
fue de 16 igual que el Metapnovirus
seguido por el Rinovirus que se
encontraron 10, el Virus de Influenza A
H3N2 se encontré6 4 y coinfeccion se

encontraron 8.

Segun Chavez 2014 el virus sincicial

respiratorio infecta a la poblacion
pediatrica, es en determinados grupos
de poblacion de riesgo donde provoca
una infeccion respiratoria que progresa
mas frecuentemente a las Vvias
respiratorias inferiores, provocando un
cuadro de mayor gravedad, con mayor
necesidad de ingresos. Se calcula que
11 al 19 % de

menores de un afo enfermaran de

entre el los nifios
bronquiolitis, de ellos el 15 % requeriran
hospitalizacion y el 70-90 % de estas
infecciones son producidas por estos

virus.

En febrero, marzo, abril y mayo las
coinfecciones eran mas frecuentes en
ninos menores de 1 afo; en junio
hubieron 25 menores de 1 afio y 8
mayores de 1 afo la relacion era e 1:3
en agosto se aumenté la poblacion igual

en niflos menores de 1 afo.
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En los meses de febrero y marzo la
estacion seca 0 verano esta bien
marcado pero el Rinovirus es el mas

frecuente en nifios menores de 1 afio.

En los meses de abril y mayo el
Rinovirus es el virus que se encuentra
con mayor frecuencia tanto en nifos
menores de 1 afio y aquellos en rango

de 1 a 4 afnos.

El Metapnovirus estuvo presente en los
meses de febrero a agosto pero tuvo su
incremento en los meses de junio y

agosto.

Conclusiones

1. En niflos menores de 1 afio con

sibilancias mostraron Infecciones
Respiraciones altas.

2. Los meses con mayor incidencia de
virus respiratorios fueron marzo, julio y
agosto.

3. El

detectado en muestras de exudados

virus respiratorio mas frecuente,
faringeos en el mes agosto.

4. Los pacientes con sospecha de IRA el
virus mas frecuente encontrado fue el
Rinovirus.

5. En los meses de Julio y agosto hubo
aumento de Virus Sincicial Respiratorio
y el Metapnovirus en nifios menores de

1 afio esta puede progresar en las vias

respiratorias provocando un cuadro de

mayor gravedad y se demuestra un

aumento en estos picos invernales por
el aumento de las atenciones
pediatricas.

6. Los casos de Coinfecciones donde se
encontraba mas de un Virus estaba el
Rinovirus también fue el mas frecuente
con los otros.

7. Las estaciones del afio en Panam& no
han sido limitantes en la aparicién de los
virus respiratorios en nifilos menores de
cinco afos.

8. No se detectaron casos de Virus de
Influenza H1N1, se encontro fue el Virus
de Influenza H2 N3 estacional.

9. La aplicacion del método molecular para
el diagndstico de Virus respiratorios
permitié identificar agentes etiol6gicos
en la gran mayoria de los pacientes con
IRA hospitalizados.

10. El diagndstico virolégico molecular ha
adquirido es una herramienta para el
desarrollo de nuevos ensayos

moleculares, en algunos casos capaces

de detectar muchos virus respiratorios

simultdneamente.
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