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ABSTRACT

Adenovirus infection in a children’s hospital with chronic pulmonary diseases

Introduction: Intrahospital adenovirus infections spread rapidly in closed environments causing outbreaks
associated with high morbidity and mortality. Objectives: To identify the attack rate (AR) of adenovirus
in a hospital treating children with Chronic Respiratory Diseases (CRD) and to evaluate associated factors
that facilitate infection. Patients and Methods: Fifty children with CRD were evaluated between June 2010
and October 2010 at Josefina Martinez Hospital. They were exposed to patients with acute lower respiratory
infection during winter. Patients with CRD symptoms (fever and change in basal nasal mucus) underwent
Viral Direct Immunofluorescence (DIF). The case was defined as "symptomatic patient with positive DIF for
Adenovirus". Primary, secondary and global ARs were evaluated. Variables such as gender, age, tracheostomy
and gastrostomy were analyzed looking for associations with the cases. Results: 44 % of patients were infants;
68% of children had tracheostomy and 54 % had gastrostomy. The first patient with Adenovirus was admitted
in June and the primary case was reported two weeks later. 25 cases presented secondary AR corresponding
to 51%. Global AR was 52% overall. No mortality was reported. The risk was three times higher in infants
than older children (OR 3.31 [IC95% 1.02-10.72; p = 0.046]). No significant associations with tracheostomy,
gastrostomy and gender were found. Conclusions: The rapid spread of adenovirus infection in closed environ-
ments requires extreme prevention measures especially regarding infants.
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RESUMEN

Introduccion: Las infecciones por adenovirus se diseminan rapidamente en recintos cerrados causando brotes
asociados a gran morbimortalidad. Objetivos: Identificar tasa de ataque (TA) de infeccion por adenovirus en
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hospital de nifios con enfermedades respiratorias cronicas (ERC) y evaluar factores asociados que faciliten la
infeccion. Pacientes y Método: Entre junio y octubre de 2010 se evaluaron 50 nifios con ERC del Hospital
Josefina Martinez. Ellos estuvieron expuestos durante el invierno a pacientes con infeccion respiratoria aguda
baja. A los pacientes con ERC sintomaticos (fiebre y cambio en su signologia respiratoria basal) se les realizo
Inmunofluorescencia Directa (IFD) Viral. “Caso” fue definido como “paciente sintomatico e IFD positiva para
Adenovirus”. Se evaluaron TA primaria, secundaria y global. Variables como género, edad, traqueostomia y
gastrostomia fueron analizadas buscando asociacion con los casos. Resultados: El 44% de los pacientes eran
lactantes. El 68% tenia traqueostomia y 54% gastrostomia. El primer paciente con Adenovirus ingresé en junio
y el caso primario apareci6 dos semanas después. Hubo 25 casos secundarios que representaron TA secundaria
de 51%. La TA global fue 52%. No hubo fallecidos. Los lactantes tuvieron un riesgo tres veces mayor que los
nifios mayores de contraer la infeccion (OR 3,31 [IC95% 1,02-10,72; p = 0,046]). No hubo asociacién signifi-
cativa con traqueostomia, gastrostomia ni género. Conclusiones: La alta diseminacion de la infeccion por ade-
novirus en recintos cerrados obliga a extremar las medidas de prevencion de [AAS especialmente en lactantes.

(Palabras clave: Adenovirus, brote intrahospitalario, enfermedad respiratoria cronica, nifios).

Rev Chil Pediatr 2013; 84 (5): 522-526

Introduccion

Las infecciones respiratorias agudas bajas
constituyen una importante causa de muerte en
menores de 5 aflos, sobretodo en paises en de-
sarrollo'. En los niflos menores de dos afos, el
70 a 90% son de causa viral y del total de estas
infecciones, el 2 a 5% corresponde a Adenovi-
rus, cuya importancia esta dada por la alta mor-
talidad vinculada fundamentalmente a brotes
intrahospitalarios®. El Adenovirus es responsa-
ble de infecciones endémicas durante todo el
afo’. La mayoria de las infecciones son leves a
moderadas con curso benigno y autolimitadas,
pero también existen casos graves que pueden
llevar a la muerte o dejar serias secuelas®®. La
transmision es de persona a persona a través
del contacto con secreciones respiratorias,
transmision fecal-oral, aerosoles y via fomites.
Estudios epidemiologicos de enfermedades
respiratorias bajas, en que los nifios requieren
hospitalizacion en Chile, han detectado al virus
respiratorio sincicial en un 50% y al adenovi-
rus en un 12,6% de los casos>®.

Las infecciones por adenovirus asociadas a
atencion de salud ocurren por incumplimien-
to de las normas de control de infecciones in-
trahospitalarias como las medidas de aislamien-
to, el lavado de manos o por la inapropiada lim-
pieza de los utensilios o instrumentos médicos
que se utilizan en la atencion del paciente’. Este
tipo de infeccion ha sido descrita de curso mas
severo que las adquiridas en la comunidad®’.
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En Chile se report6 una tasa de ataque de 55%
entre ninos hospitalizados por patologia res-
piratoria baja en el Hospital Roberto del Rio
entre mayo de 1995 y octubre de 1996'°. Lue-
g0, la sola medida de ingreso sistematico de los
pacientes a salas individuales redujo significa-
tivamente la infeccion nosocomial entre 1996
y 1998, En un estudio realizado en el Hos-
pital Exequiel Gonzalez Cortés, durante el afio
2004, se observo una tasa de ataque de 16,5%
y se identificd que, edad entre 4 y 10 meses,
tener enfermedad subyacente y adquirir el ade-
novirus durante un brote intrahospitalario, eran
factores de riesgo de enfermedad grave'?.

El Hospital Josefina Martinez es un esta-
blecimiento que mantiene internados, por lar-
go periodo de tiempo, a niflos con necesidades
especiales que padecen ERC y que, durante el
invierno, habilita cuatro salas para recibir en
forma transitoria a nifios con patologia respira-
toria aguda que requieran manejo de cuidados
intermedios. Previo a la implementacion de la
Campana de Invierno, se capacito al personal
en la prevencion de infecciones asociadas a
atencion de salud (IAAS) y se establecieron
criterios de ingreso muy estrictos para la recep-
cion de estos pacientes. Sin embargo, a pesar
de estas medidas, el establecimiento se vio en-
frentado a un brote epidémico intrahospitalario
por adenovirus. Dadas las caracteristicas de los
pacientes con ERC por su enfermedad de base
y apoyados en la literatura en que se establece
que esta condicion es un factor de riesgo que
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determina la evolucion de las IAAS' se plan-
ted como hipotesis que aquéllos con traqueos-
tomia y/o gastrostomia serian mas vulnerables
a la infeccion y se definié como objetivos eva-
luar la tasa de ataque, la mortalidad y los fac-
tores de riesgo asociados a ella.

Pacientes y Método

Estudio retrospectivo observacional que
evalud a los 50 pacientes pediatricos que se
encontraban hospitalizados en el Hospital Jo-
sefina Martinez de la comuna de Puente Alto
de Santiago entre el 1 de junio y 31 de octubre
de 2010. Ellos padecen de ERC y tienen nece-
sidades especiales. La mayoria de estos pacien-
tes permanecen internados por largos periodos
hasta tener la posibilidad de ser atendidos en
domicilio, con oxigeno y/o ventilacion meca-
nica. Este establecimiento es uno de los pocos
en Chile que retine a este tipo de pacientes,
otorgandoles un tratamiento multidisciplinario.
Durante este periodo, estuvieron expuestos a
pacientes con patologia respiratoria aguda que
ingresaron durante la Campaia de Invierno
como una forma de apoyar a la red asistencial
colapsada por la enorme demanda de hospitali-
zaciones que se genera. Se destinaron cuatro sa-
las exclusivas para esto, de seis cupos cada una,
para recibir a los ingresos que eran coordinados
por una mesa central que respondia a las soli-
citudes de los distintos centros hospitalarios de
Santiago. Se estableci6 una exigente vigilancia
epidemioldgica de los pacientes agudos y cro-
nicos. Todos los ingresos de pacientes agudos
eran sometidos a inmunofluorescencia directa
viral de aspirados nasofaringeos. Ante la apari-
cion del primer caso positivo de adenovirus se
implementaron las medidas de aislamiento es-
tablecidas y se vigilo a los pacientes con ERC
en forma permanente. Se realizo estudio de la
curva epidémica de la difusion de la enferme-
dad entre los nifios con necesidades especiales
definiendo “caso” como aquel paciente con en-
fermedad respiratoria cronica que presenta fie-
bre, disnea, cambio en las caracteristicas de las
secreciones traqueobronquiales basales o au-
mento de los requerimientos de oxigeno y cuya
inmunofluorescencia directa viral sea positiva
para adenovirus.
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Se evaluaron variables como sexo, edad,
traqueostomia y gastrostomia buscando aso-
ciacion con la infeccion por adenovirus. Se
analizdo mortalidad general y tasa de ataque
primaria, secundaria y global. Se utilizé pro-
grama estadistico SPSS version 15 y se realizo
analisis descriptivo, tablas de contingencia y
estudio de regresion logistica.

Resultados

Se evaluaron los 50 pacientes internados en
el Hospital Josefina Martinez con diagndstico
de alguna enfermedad respiratoria cronica (ta-
bla 1). El1 46% de los pacientes eran de sexo
masculino y el 54% de sexo femenino. El 44%
de ellos eran menores de 2 afios, el 40% tenia
entre 2 a 5 afios y el 16% eran de 6 afios y
mas (tabla 2). El 68% tenian traqueostomia y
el 54% se alimentaba a través de gastrostomia.

El primer paciente con patologia respirato-
ria aguda con inmunofluorescencia directa po-
sitiva para adenovirus ingreso en el mes de ju-
nio. A las dos semanas apareci6 el primer caso
entre los pacientes cronicos representando una
TA primaria del 2%. Dos meses después del
caso indice, el 20% de los pacientes con enfer-
medad respiratoria cronica estaba infectado y a
los cuatro meses la TA secundaria fue del 51%
(figura 1). La mayor incidencia ocurrié durante
el mes de septiembre, con 15 casos detectados.
El ultimo caso se notificd en octubre, llegando
aun total de 26 IAAS en cuatro meses de vigi-
lancia lo que represent6 una TA global de 52%.
No hubo pacientes fallecidos y no se han regis-
trado, hasta el momento del estudio, secuelas
entre los afectados.

Al analizar los factores de riesgo asociados

Tabla 1. Distribucion de pacientes crénicos segin

patologia

Diagnéstico Frecuencia Porcentaje

(n) (%)
Dafio pulmonar crénico 25 50
Alteracion de via aérea*® 13 26
Enfermedad neuromuscular 11 22
Agenesia parcial diafragma 1 2
Total 50 100

*Congénita o adquirida.
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Tabla 2. Distribucion de pacientes crénicos
segun edad

Tabla 3. Factores de riesgo asociados a brote epidé-
mico intrahospitalario por adenovirus

Rango etario Frecuencia Porcentaje Variables en estudio  OR IC 95% Valor p
(n) (%) Edad 0 a 23 meses* 331 1,0210,72  0,046%*
0 a 23 meses 22 44 Género masculino** 1,01 0,33-3,08 0,982
2 a5 afios 20 40 Traqueostomia 1,13 0,34-3,70 0,846
6y mas anos 8 16 Gastrostomia 1,36 0,45-4,16 0,586
Total 50 100 *En relacion a pacientes mayores de 2 afos. **En relacion a

pacientes de género femenino.

51%  Taga de ataque
% l / Secundaria
500 Qm—
—Casos secundayios
Total en riesgo-Caso primario K
40,0 Mes de pesquisa | n de casos
6 Junio 1
300
7 Julio 1
200 o 8 Agosto 8
2%
Tasa de ataque 100 / 9 Septiembre 15
Primaria
— O m— 10 Octubre 1
. imari 6 7 8 9 10
Total expuestos MES Total 26

Figura 1. Tasa de ataque de infeccion respiratoria por adenovirus en pacientes con ERC.

a la IAAS se logré demostrar que el grupo de
lactantes tuvieron un riesgo mayor a tres ve-
ces de contraerla en relacion a los nifios de 2
afos de edad o mas (OR 3,31 [IC 95% 1,02-
10,72; p = 0,046]). La TA global de los lactan-
tes fue de 68,2% y en los mayores de 2 afios
de 39,3%. Las variables género, traqueostomia
y gastrostomia no resultaron estar asociadas
significativamente con la infeccion por adeno-
virus (tabla 3).

Discusion

Las infecciones por adenovirus son de facil
diseminacion y pueden tener secuelas graves.
Los recintos cerrados son lugares aptos para el
rapido contagio de este virus, estableciendo un
comportamiento en brote, que esta bien descrito
en adenovirus>*¢!!, El Hospital Josefina Mar-
tinez, al ser un recinto para nifilos con necesi-
dades especiales y enfermedades respiratorias
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cronicas, es de alto riesgo para este tipo de bro-
te, aunque no existen estudios en esta situacion
especifica. Los pacientes traqueostomizados y/o
conectados a ventilacion mecanica, al tener fa-
cil acceso a la via aérea, sumado a la instrumen-
talizacion frecuente, serian mas vulnerables a
las IAAS. En este estudio, sin embargo, la con-
dicion de tener traqueostomia no demostrd ser
factor de riesgo para el contagio, pero la edad,
que al igual que en investigaciones previas, si-
gue apareciendo como un factor de riesgo im-
portante en este tipo de infecciones'>!,

La diseminacion de la infeccion por adeno-
virus es alta y prolongada en el tiempo y se
justifica extender las medidas preventivas de
IAAS en especial en recintos cerrados y de lar-
gas estadias de sus pacientes. En este estudio,
desde el caso primario detectado en junio, se
sumaron 25 casos secundarios hasta el mes
de octubre, siendo un periodo prolongado de
exposicion, con una curva ascendente que de-
muestra la alta transmisibilidad. La tasa de ata-
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que secundaria y la tasa de ataque global fue-
ron muy similares, 51 y 52% respectivamen-
te. Importante limitante en la vigilancia fue
no detectar oportunamente a los funcionarios
que quebrantaban las normas de prevencion
de IAAS, aunque los mismos pacientes que se
desplazaban libremente por el establecimiento
probablemente cumplieron un rol no identifi-
cado en este brote. Es necesario implementar
en las futuras campaiias estudios prospectivos
que permitan tener un rol mas activo por parte
de los equipos de salud.

La mayor parte de los estudios revisados se
han realizado en recintos hospitalarios donde
los nifios permanecen un promedio de dias de
hospitalizacion bastante menor que el tiempo
que permanecen los pacientes del Hospital Jo-
sefina Martinez quienes se ven expuestos a la
excrecion prolongada del virus en el ambiente
intrahospitalario.

Existen mas de cincuenta serotipos de ade-
novirus y cada uno de ellos condiciona una
situacion clinica distinta. Este estudio tiene la
limitante de no haber tenido la posibilidad de
serotipificar al adenovirus involucrado en este
brote, pero por la evolucion de los pacientes no
fue de los mas agresivos como aquéllos de los
afios 90 en Chile'.

En conclusion, se ha descrito una rapida
evolucion de un brote epidémico por adeno-
virus en un recinto hospitalario que atiende en
forma multidisciplinaria a nifios con ERC con
necesidades especiales, muchos de los cuales
fueron previamente sometidos a traqueosto-
mia y gastrostomia para mejorar su condicion
y que permanecen largos periodos de hospi-
talizacion. A pesar de la alta tasa de ataque
secundaria de la infeccion por adenovirus no
hubo fallecidos. Medidas de prevencion de
IAAS deben ser constantes y mantenidas en el
tiempo especialmente con este agente. La de-
teccion precoz y el manejo en cohortes sobre-
todo en lactantes permitiran un mejor manejo
de este tipo de brotes. Como factores de riesgo
asociado a la infeccion solo tuvo significancia
estadistica la edad menor a dos afios. Condi-
ciones como traqueostomia y gastrostomia no
demostraron ser significativas.
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