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$Qué se sabe del tema que trata este estudio? ;Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

Las IRAG son una de las principales causas de hospitalizacién en En este articulo identificamos las caracteristicas clinicas de los pa-
pediatria y generan importante morbimortalidad, afectando princi- cientes pedidtricos con IRAG que requieren ventilacién mecdnica,
palmente a lactantes menores. lo cual puede ayudar a generar intervenciones especificas para su

manejo clinico, incluyendo el conocimiento de la microbiologia
predominante y elementos clinicos potencialmente intervenibles
que pueden mejorar los resultados de los pacientes.

Resuimen Palabras clave:
Infecciones

Las infecciones respiratorias agudas graves (IRAG) son una de las principales causas de morbimor- ~ Respiratorias Agudas

talidad en pediatrfa, con alta tasa de consultas ambulatorias, hospitalizaciones e ingreso a unidades ~ Graves;

de paciente critico. Objetivo: Describir las caracteristicas clinicas y demograficas de los pacientes pe- ~ Neumonia Adquirida

diatricos con IRAG adquiridas en la comunidad que requieren ventilacién mecédnica invasiva (VM). en la Comunidad;

Pacientes y Método: Estudio observacional, retrospectivo, de pacientes menores de 15 afos, ingre- Virus Respiratorio

sados a la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) con diagnéstico de IRAG adquirida en la comu-  Sincicial;

nidad que requirieron VM entre los afios 2019 y 2022 en el Hospital Dr. Exequiel Gonzélez Cortés.  Ventilacién Mecédnica

Resultados: Se incluyeron 202 pacientes; mediana edad: 4 meses; sexo: 63% masculino. Comorbilidad =~ Invasiva
47%; Mediana de hospitalizacion: 14 dias; en UCI: 8 dias; Mediana de VM: 5 dias. Identificacién sélo
virus (68%), virus-bacteria (18%), s6lo bacteria (3%) y sin agente identificado (11%). Identificacién
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microbiolédgica en 89% de los casos. El Virus Respiratorio Sincicial (VRS) fue el virus mds frecuente
(67%) y Moraxella catarrhalis la bacteria mds frecuente (29%). El VRS se asocié con mayor tiempo
de VM. Un 10% tuvo Infecciones asociadas a la atencién en salud y 40% presenté complicaciones.
Mortalidad indexada 1.07. Conclusiones: Las IRAG que requieren VM se concentran en menores de
6 meses, presentan hospitalizaciones prolongadas y altas tasas de complicaciones. El principal agente
etioldgico fue VRS, con una baja tasa de deteccion de bacterias. Es fundamental generar estrategias
para optimizar el manejo clinico de estos pacientes.

Abstract Keywords:
Severe Acute

Severe acute respiratory infections (SARI) are a leading cause of morbidity and mortality in pediat- Respiratory Infections;

rics, with high rates of outpatient visits, hospitalizations, and admissions to the Intensive Care Unit Community-

(ICU). Objective: To describe the clinical and demographic characteristics of pediatric patients with ~ Acquired Pneumonia;
community-acquired acute respiratory infections (CA-ARI) requiring invasive mechanical ventila- Respiratory Syncytial
tion (IMV). Patients and Method: Retrospective, observational study of patients under 15 years of ~ Virus;

age admitted to the ICU with a diagnosis of CA-ARI who required IMV between 2019 and 2022 at  Invasive Mechanical
the Hospital Dr. Exequiel Gonzdlez Cortes. Results: Overall, 202 patients were analyzed with a median Ventilation

age of 4 months; sex: 63% male. Comorbidity: 47%; median hospital stays: 14 days; ICU stay: 8 days;
median MV: 5 days. Identification of virus only (68%), virus and bacteria (18%), bacteria only (3%),
and no agent identified (11%). Microbiological identification was successful in 89% of cases. The
most prevalent virus was Respiratory Syncytial Virus (RSV) (67%), and Moraxella catarrhalis was the
most common bacterium (29%). RSV was associated with longer IMV time. Healthcare-associated
infections: 10%; complications: 40%. Indexed mortality was 1.07. Conclusions: Most cases of ARI
requiring IMV occurred in infants under 6 months of age and were associated with longer hospital
stays and higher complication rates. RSV was the main etiological agent, and there were low bacterial
detection rates. It is important to develop strategies to optimize the clinical management of these
patients.

Introducciéon

Las infecciones respiratorias agudas graves (IRAG)
son una de las principales causas de morbi-mortalidad
en los menores de 5 anos, lo que representa un impor-
tante problema de salud publica en todo el mundo®.
Dan cuenta de aproximadamente un 50% de las con-
sultas de urgencia; son la primera causa de hospitali-
zacién en menores de 2 afos’’, estimandose que un
10-22% pudiese requerir ingreso a Unidad de Cuida-
dos Intensivos (UCI), de los cuales, hasta un 25% po-
dria requerir conexién a ventilacién mecdnica invasiva
(VM)%7. Por estos motivos, las IRAG contindan siendo
unas de las primeras causas de mortalidad en lactantes
y preescolares®, correspondiendo aproximadamente al
13% de las defunciones en este grupo etario™. A pe-
sar de que la tasa de mortalidad en menores de 5 afios
ha disminuido significativamente a nivel global, de 78
a 37 muertes por 1.000 nacidos vivos entre el 2000 al
2022'%" sigue superando los objetivos propuestos por
la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) y UNICEF
de reducirla a menos de 20 por 1.000 nacidos vivos'.
En nuestro pais, la disminucién de la mortalidad por
causa respiratoria podria estar asociada a multiples
medidas de salud publica implementadas, como los

ebitoriaL_qiku

programas de nutricién y de inmunizacién, protocolos
clinicos para el manejo de las infecciones respiratorias
agudas en atencién primaria y los avances en las UCI
pedidtricas, todo lo cual ha contribuido a mejorar la
sobrevida de los pacientes''.

Dentro de los principales agentes identificados en
las IRAG pedidtricas destacan los virus respiratorios,
tales como el virus respiratorio sincicial (VRS), el ri-
novirus (RV) y el metapneumovirus, entre los més fre-
cuentes”®!>16, El VRS es responsable de un 60-80% de
las bronquiolitis que requieren hospitalizacion, afec-
tando principalmente a menores de 6 meses, lo que
representa un 86% de las hospitalizaciones por dicha
causa en este rango etario'”'®. Dentro de los factores de
riesgo asociados a las IRAG por VRS estdn la prematu-
ridad, enfermedad pulmonar crénica y/o enfermedad
cardiaca congénita, entre otros'®". Las etiologias bac-
terianas, son menos prevalentes que las virales, siendo
el Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae y
el Streptococcus pyogenes las bacterias mas frecuente-
mente identificadas en todos los grupos de edad®***..

El requerimiento de conexién a VM para el mane-
jo de estos pacientes puede asociarse a complicaciones
potenciales, como las infecciones asociadas a la aten-
cién de salud (IAAS), atelectasias y fracasos de extu-
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bacién, entre otras, que pudieran interferir en la evo-
lucién clinica de los pacientes**?. Por estos motivos,
el identificar las caracteristicas clinicas de los pacientes
pedidtricos con IRAG en VM, es relevante para gene-
rar u optimizar intervenciones especificas en el manejo
clinico de este grupo de pacientes. El objetivo de este
estudio fue analizar las caracteristicas clinicas y epide-
mioldgicas de los pacientes pediatricos con IRAG ad-
quiridas en la comunidad que requirieron VM.

Pacientes y Método

Disefo de estudio y pacientes

Estudio observacional, retrospectivo, en menores
de 15 anos hospitalizados por IRAG, que hayan reci-
bido soporte de VM en la UCI del Hospital Dr. Exe-
quiel Gonzilez Cortés (HEGC) entre los anos 2019
y 2022. Se incluyeron todos los pacientes pedidtricos
con IRAG adquirida en la comunidad ingresados a la
UCI para VM. Se excluyeron los pacientes conectados
a VM por causas no respiratorias, cirugia electiva, de-
pendencia previa de cualquier dispositivo de asistencia
ventilatoria (oxigenoterapia ambulatoria, pacientes
traqueostomizados y/o requirentes de ventilador me-
cénico invasivo y no invasivo), con antecedentes de
fibrosis quistica, pacientes oncolégicos, trasplantados
de médula ésea u 6rgano sélido, inmunosuprimidos
(usuarios crénicos de corticoides, en tratamiento con
quimioterapia, infectados con el virus de la inmunode-
ficiencia humana) asi como aquellos con diagnésticos
de neumonia aspirativa, neumonia quimica, laringi-
tis, traqueftis y/o neumonia asociada a la atencién en
salud. Los registros se obtuvieron mediante revision
de ficha clinica electronica, creando una base de da-
tos anonimizada en Microsoft Excel para el andlisis de
las variables. Se recopilaron datos demogréficos: sexo,
edad, comorbilidades; dias de hospitalizacion tota-
les y de UCI, dias de VM, exdmenes microbiol4gicos
(hemocultivos, cultivos de secrecién traqueal cuanti-
tativos (CST), inmunofluorescencia directa (IFD) de
virus respiratorios y reacciéon de polimerasa en cade-
na (PCR) para agentes respiratorios), infecciones aso-
ciadas a la atencién de salud (TAAS), complicaciones
(atelectasia, falla extubacion y escape aéreo), el indice
de mortalidad pedidtrica (PIM3) y condicién al egre-
so (vivo o fallecido). Las IRAG se clasificaron segtin
deteccién microbioldgica en IRAG con identificacion
viral, IRAG con identificacién bacteriana, IRAG con
identificacion viral y bacteriana e IRAG sin agente
identificado. El estudio fue aprobado por el Comité de
Etica del Servicio Metropolitano Sur.

Definiciones
IRAG: corresponde a una infeccién respirato-
ria aguda con antecedentes de fiebre o fiebre medida
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> 38 °C y tos; con inicio dentro de los dltimos 10 dias
y que requiere hospitalizacién'. Se consideraron los si-
guientes diagnésticos de CIE-10: J09-J18, J20-22, J40-
J47,]60-J98, U07.1y 7.2.

Microbiologia

Se realizé busqueda de agentes virales mediante
IFD y/o PCR para deteccién de agentes respiratorios
en hisopados nasofaringeos. Para la identificacion de
agentes bacterianos se analizaron los resultados de los
hemocultivos y CST cuantitativos con recuento > 10°
UEC. No se consideraron de valor etioldgico a hemo-
cultivos con agentes comensales, asi como los CST
cualitativos.

IRAG con identificacién viral: se incluyeron los ca-
sos en que se detectaron exclusivamente agentes virales
en los estudios microbioldgicos; IRAG con identifica-
ci6én bacteriana: se incluyeron exclusivamente los casos
en que se detectaron bacterias en CST cuantitativos y/o
hemocultivos; IRAG con identificacién viral y bacte-
riana: en la que se confirmé la presencia simultdnea de
virus y bacterias en los estudios microbiologicos; IRAG
sin agente demostrado: paciente con diagndstico de
IRAG pero que no se logré comprobacién de agente
causal, presentando panel respiratorio, CST y hemo-
cultivos negativos.

Dias libres de VM a los 28 dias
28 menos los dias de VM.

Dias libres de UCI a los 28 dias
28 menos los dias de hospitalizacién en UCIL

Mortalidad indexada
Mortalidad media observada/ mortalidad media
esperada.

Fracaso de extubacion

Necesidad de re-intubacién de paciente por inca-
pacidad de mantener una via aérea permeable y de res-
pirar espontdneamente dentro de las primeras 48 horas
de la extubaciéon®.

IAAS

Aquellas infecciones que se presentaron durante el
proceso de hospitalizacién, que no estaban presentes,
ni en periodo de incubacién al momento del ingreso®.
Se registraron las neumonias asociadas a ventilacién
mecdnica invasiva (NAVM), infecciones del torrente
sanguineo asociados a catéteres venosos centrales (ITS/
CVCQ) e infecciones del tracto urinario asociados a ca-
téter urinario permanente (ITU/CUP).
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Analisis estadistico

Se realizé un andlisis de tamafio muestral por con-
veniencia, incluyendo a todos los pacientes que cum-
plian con los criterios de inclusién y excluyendo a
aquellos que cumplian con los criterios de exclusion.
Se realizé un andlisis descriptivo mediante medianas
y rangos intercuartilicos para variables continuas no
normales, y frecuencias para variables categéricas. Las
comparaciones entre grupos se realizaron con la prue-
ba de Kruskal-Wallis y test de Dunn post hoc. Para
variables categéricas se usaron test de Fisher. Se apli-
caron modelos de regresion lineal y logistica para eva-
luar asociaciones ajustadas, expresando los resultados
como coeficientes o razones de odds (OR) con IC95%.
Para variables con distribucién asimétrica, se utilizd
regresion cuantilica. Las tasas de NAVM se expresaron
como numero de casos por 1000 dias-dispositivo. Se
considerd significativo un valor de p < 0,05. El andlisis
se realiz6 en Stata 14 e IBM SPSS Statistics.

Resultados
Durante el periodo de estudio, hubo 814 pacien-

tes conectados a VM en la UCI, de los cuales 316
fueron por causa respiratoria. De estos, 202 (64%)

Infecciones Respiratorias Agudas - C. del Campo V. et al

cumplieron con los criterios de inclusién. El 63% co-
rrespondia a sexo masculino (n = 128). La mediana
de edad fue de 4 meses (rango intercuartilico [RIQ =
1-19 meses]), el 61% (n = 123) eran lactantes de 6
meses 0 menos. El 77,8% de los pacientes < 12 me-
ses requirieron mdas de 5 dias de VM, en comparacién
con el 66,9% de los > 12 meses, pero sin significancia
estadistica entre ambos grupos (p = 0,104). Al ana-
lizar la edad en los casos de IRAG segtin deteccion
microbioldgica, las medianas fueron de 19 meses para
casos con identificacién bacteriana, 5 meses en aque-
llos con identificacién viral y bacteriana, y finalmente
de 3 meses cuando s6lo hubo identificacion viral. Al
analizarlas segin virus identificados las medianas de
edad fueron de 2 meses para VRS, 6 meses en metap-
neumovirus, 9 meses para rinovirus/enterovirus, y 41
meses en SARS-CoV-2.

El 47% de los pacientes present6 al menos una co-
morbilidad (n = 95), siendo las mds frecuentes: pre-
maturez (16%, n = 32), sibilancias recurrentes (13%,
n = 27) y cardiopatia congénita (6%, n = 13). A pesar
de que la presencia de cardiopatia se asoci6 a una ma-
yor mediana de dias de hospitalizacién, ninguna co-
morbilidad se correlacion6 de manera estadisticamen-
te significativa con los dias de hospitalizacion general,
en UCI ni de VM. En la tabla 1 se resumen las caracte-

Tabla 1. Caracterizacion de pacientes con diagnostico de IRAG adquiridas en la comunidad que requirieron VM

durante los anos 2019 a 2022 en HEGC (n = 202)

Pardmetros Global Viral Mixta Bacteriana
n =202 n=137 n=37 n=5

Edad en meses Mediana [RIQ] 4[1-19] 3[1-15] 5[2-12] 19 [2-24]
Grupos de edad n (%)

< 6 meses 115 (57) 88 (64) 20 (54) 2 (40)

6 meses - < 2 anos 46 (23) 25(18) 11 (30) 1(20)

2 a5 anos 27 (13) 18 (13) 4(11) 2 (40)

> 5 anos 14 (7) 6 (5) 2 (5) 0
Género masculino n (%) 128 (63) 86 (63) 25 (68) 2 (40)
Comorbilidad n (%) 95 (47) 63 (46) 16 (43) 2 (40)
Diagnostico nutricional n (%)

Eutrofico 122 (60) 77 (56) 25 (67) 5(100%)

Malnutricién por déficit 52 (26) 42 (31) 7 (19) 0

Malnutricién por exceso 28 (14) 18 (13) 5(14) 0
IAAS global: n° de eventos 24 16 5 0

ITU CUP (%) 11 (46) 8 (50) 3 (60) -

ITS CVC (%) 7 (29) 4 (25) 1(20) -

NAVM (%) 6 (25) 4 (25) 1(20) -
Complicaciones: n° de eventos 90 56 20 3

Atelectasia (%) 62 (69) 35 (63) 17 (85) 2 (67)

Fracaso extubacion (%) 16 (18) 13 (23) 2(10) 0

Escape aéreo (%) 12 (13) 8(14) 1 (5) 1(33)
Letalidad n (%) 3(1.5) 3(1.5) 0 0

IRAG: Infeccion respiratoria aguda grave; VM: ventilacién mecanica; HEGC: Hospital Dr. Exequiel Gonzélez Cortés; RIQ: rango
intercuartil; UCI: Unidad de cuidados intensivos; IAAS: Infecciones asociadas a la atenciéon de salud; ITU CUP: Infeccion del tracto
urinario asociado a catéter urinario permanente; ITS CVC Infeccién del torrente sanguineo asociado a catéter venoso central;

NAVM Neumonia asociada a ventilacién mecanica; N/A: no aplica.
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risticas clinicas y demogréficas de los pacientes anali-
zados, IAAS y complicaciones; separados en poblacién
global y segin diagndstico microbioldgico. La media-
na de hospitalizacién fue de 14 dias [RIQ = 10-20], 8
dias en UCI [RIQ = 5-11] y 5 dias en VM [RIQ = 3-6]
(figura 1). Los dias libres VM y de UCI a los 28 dias
fueron de 23 dfas [RIC 22-25] y 20 dias [RIC 17-23]
respectivamente.

Segtin el diagnéstico microbiolégico (IRAG con
identificacién viral, viral y bacteriana, sélo bacteria-
na y sin agente identificado), las medianas de dias de
hospitalizacién fueron: 14, 16, 12 y 10 dias; la mediana
de dias en UCI fue de 8, 8, 6 y 7; y los dias en VM fue-
ron de 5, 5, 6 y 8, respectivamente. Se evaluaron los
dias totales de hospitalizacién y la identificacién de
los diferentes agentes etiolégicos mostrando diferen-
cias estadisticamente significativas, con mayor tiempo
de hospitalizacién, entre los pacientes con IRAG con
identificacién viral y bacteriana versus los con identi-
ficacion exclusivamente viral (p = 0,0125), asi como
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entre pacientes con IRAG sin agente etiolégico identi-
ficado versus con identificacién viral (p = 0.0005). No
se encontraron asociaciones significativas entre los dias
en UCI, la edad ni otras comorbilidades con la media-
na de dias en VM.

Los diagndsticos segiin microbiologia fueron
IRAG con identificacién viral (68%), viral y bacteriana
(18%), sblo bacteriana (3%) y sin agente identificado
(11%). En un 89% de los casos (n = 179) se logré6 de-
mostrar la presencia de algin virus o bacteria como
posible causante de la IRAG. En 174 pacientes se detec-
to al menos un virus, el més frecuentemente identifica-
do fue el VRS en el 67% de los pacientes (n = 117), se-
guido por el rinovirus/enterovirus en el 28% (n=49) y
metapneumovirus en el 15% (n = 26) (figura 2). Hubo
coinfeccion viral en un 28% (n = 48), siendo la asocia-
cién mds frecuente de VRS con rinovirus/enterovirus.
La presencia de infeccién por mds de un 1 virus no se
asoci6 con aumento significativo en el ndmero de dias

50
45
40
35
30 ‘

25

Dias totales

20

15

IRAG viral

il e i IDE

IRAGviral+bacteriana

de hospitalizacién globales ni en UCI.

IRAG bacteriana IRAG sin agente

@ Hospitalizacién @ UPC mVMI

Figura 1. Diagrama cajas y bigotes donde se muestra mediana [RIQ] de dias de hospitalizacion, dias en UCl y de VM seguln diagnostico de IRAG
viral, viral+bacteriana, bacteriana y sin agente identificado. UCI: unidad de cuidados intensivos; VM: ventilacion mecanica; IRAG: Infeccion respi-

ratoria aguda grave.
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Se evalué la asociacién entre infeccién por virus
VRS y la duracién de la VM mediante un modelo de
regresion lineal ajustado por edad. Para reducir sesgos
de confusién, se controlé ademads por la presencia de
IAAS, comorbilidades y complicaciones, encontrdndo-
se una asociacién entre la infeccién por VRS y un ma-
yor nimero de dias en VM (coeficiente = 1,70; IC95%:
0,59 a 2,81; p = 0,003).

Del total de pacientes con alguna identificacién
bacteriana (n = 42), s6lo un 7% tuvo hemocultivos po-
sitivos (n = 3). Los principales agentes identificados en
los CST y/o hemocultivos fueron M. catarrhalis (29%,
n = 12), H. influenzae spp (29%, n = 12) y S. pneunio-
niae (21%, n =9) (figura 2).

Respecto de la presencia de IAAS analizadas, estas
se reportaron en un 10% (n = 21) de los pacientes, con
una mediana de hospitalizacién, estadia en UCI y du-
racién de VM fue de 18, 11 y 7 dias, respectivamente
(tabla 2). Se observé un mayor riesgo de desarrollar

Infecciones Respiratorias Agudas - C. del Campo V. et al

TAAS con el aumento del tiempo de estadia en UCI
(OR = 1,1; p < 0,001; IC95%: 1,064-1,118) y en pa-
cientes con VM > 5 dias (OR = 1,32; p < 0,001; IC95%:
1,159-1,503). La TAAS mas frecuente fue la ITU/CUP,
con 11 casos (46 %); de estos, 5 pacientes estuvieron
ventilados por mds de 5 dias. Se registraron 6 casos
de NAVM (25 %), 4 de los cuales cursaron con VM
> 5 dfas. Ademds, se identificaron 7 casos de ITS/CVC
(29 %), con 5 pacientes ventilados por mds de 5 dias.
La tasa global de NAVM fue de 5,6 por 1.000 dias de
exposicion. Al analizar segin duracién de la VM, la
tasa fue de 6,5/1.000 dias en pacientes con > 5 dias y
de 4,3/1.000 dias en aquellos con < 5 dias de VM, sin
diferencia estadistica (p = 0,63).

El 40 % de los pacientes (n = 80) present6 al menos
una complicacién durante su evolucién, con media-
nas de hospitalizacién, estadia en UCl y VM de 16, 9
y 6 dias, respectivamente (tabla 2). De ellos, el 53 %
(n = 42) requiri6 VM por mas de 5 dias. La presencia

Ndmero de agentes etioldgicos
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Figura 2. Agentes etioldgicos detectados segin rango etario en pacientes pediatricos con IRAG en VM. IRAG: infeccién respiratoria aguda grave;
VM: ventilacién mecdnica; otras bacterias: Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Neisseria meningitidis, Klebsiella oxytoca;
VRS: virus respiratorio sincicial; otros virus: influenza, parainfluenza, adenovirus, bocavirus y coronavirus no COVID-19.
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de complicaciones se asoci6 significativamente con un
aumento en los dias de VM (coeficiente = 1,15; 1C95%:
0,21-2,09; p = 0,016). La complicacién mds frecuente
fue la atelectasia (n = 62 pacientes, 30%).

Respecto del PIM3, se obtuvo una mediana de 1.4
en la cohorte analizada. Durante el periodo del estu-
dio fallecieron 3 pacientes (1,5 %), con una mortali-
dad indexada de 1.07. La mediana del PIM3 entre los
fallecidos fue de 3.3. Todos presentaron identificacién
viral (2 casos por VRS); 2 de ellos eran menores de 6
meses, con comorbilidades, desnutricién y con com-
plicaciones.

Durante la pandemia por SARS-CoV-2 (afios 2020-
2021), se observé una disminucién global del ntimero
de pacientes hospitalizados por IRAG (18%, n = 36),
sin casos de VRS en el 2020 (figura 3), destacando un
aumento en la mediana de edad (11 meses), presencia
de comorbilidad (53%) y aumento en las IAAS (14%),
sin diferencias significativas en los tiempos de hospita-
lizacion, estadia en UCI ni VM.
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Tabla 2. Resumen dias de hospitalizacion, dias UCl y dias de VM
en pacientes con IAAS y complicaciones

Dias Dias UCI Dias VM
hospitalizacion
IAAS (global) 18 11 7
NAVM 19,5 16 9,5
ITU CUP 17 10 5
ITS CVC 25 13 5
Complicaciones 16 9 6
(global)
Atelectasia 16,5 9,5 6
Fracaso extubacion 25 16 8,5
Escape aéreo 15 9 5

UCI: unidad de cuidados intensivos; VM: ventilacion mecanica;
IAAS: Infecciones asociadas a la atencion de salud; ITU CUP: Infeccion
del tracto urinario asociado a catéter urinario permanente; NAVM Neu-
monfa asociada a ventilacion mecanica; ITS CVC Infeccion del torrente
sanguineo asociado a catéter venoso central.

30

Namero de test positivos

20

2019 2020

2021 2022

Afio de hospitalizacién

= VRS Rhinovirus/enterovirus m Metapneumovirus = COVID Otros virus

Figura 3. Agentes virales identificados seguin afio de hospitalizaciéon del 2019 al 2022. VRS: virus respiratorio sincicial; Otros virus: influenza, para-
influenza, adenovirus, bocavirus y coronavirus no covid.
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Discusién

Las IRAG siguen siendo un importante problema
de salud publica en todo el mundo, generando signifi-
cativa morbimortalidad. En nuestro estudio los princi-
pales afectados fueron los lactantes menores de 6 meses,
semejante a lo descrito en la literatura'”*, observando-
se diferencias de edad segun etiologias, con medianas
de 19 meses para agentes bacterianos y de 3 meses para
agentes virales, destacando 2 meses para VRS, 6 para
metapneumovirus, 9 meses para rinovirus, hallazgos
que son consistentes con otros reportes internaciona-
les®”?7-*°. La mayoria de los pacientes eran previamente
sanos, sin embargo, la prematurez, sibilancias recu-
rrentes y cardiopatias congénitas se identificaron como
factores de riesgo para una peor evolucién clinica, tal
como lo reportado en la literatura®'?, sin asociarse con
un aumento significativo en la duracién de la hospita-
lizacién, ni en la estancia en UCI o tiempo de VM. En
nuestro estudio la mediana de dias de VM fue similar
a lo descrito en publicaciones nacionales e internacio-
nales, que muestran estadias ventilatorias de 3 a 7 dias,
con medianas cercanas a 5 dias en pacientes con IRAG
que requirieron VM?'*. Las diferencias significativas
en el tiempo de hospitalizacién segtin identificacién
de virus y/o bacterias, podrian sugerir que el origen
etioldgico influye en la prolongacién de la hospitali-
zacion, con estancias mas prolongadas en los casos de
IRAG con identificacién de virus y bacteria asociadas,
en comparaciéon con los de etiologia viral, al igual que
lo reportado en otros estudios™. Los dias libres de ven-
tilacion y de UCI a los 28 dias reportados por nuestro
estudio (23 y 20 dias respectivamente) reflejan que los
pacientes pasaron la mayor parte de su hospitalizacion
sin requerimientos de soporte ventilatorio invasivo y
con una estancia relativamente breve en UCI, lo cual
es un dato novedoso dentro de los reportes pedidtricos.

La identificacién de microbioldgica en las IRAG
permite orientar conductas terapéuticas, tales como el
uso de antibidticos y antivirales, sin embargo, su deter-
minacién puede ser desafiante’®’, principalmente en
las etiologias bacterianas*’. La coinfeccion viral se ha
descrito en hasta un 30% en otros estudios, similar a
lo reportado en nuestro trabajo (28%), sin observar-
se diferencias en su prondstico, a diferencia de otros
estudios>'. Los avances en la deteccién de microorga-
nismos a través de técnicas moleculares han permitido
pesquisar nuevos agentes en los pacientes con IRAG,
logrando la deteccion en un 81-86% de los casos™.
Entre ellos, el VRS es el virus mds frecuentemente in-
volucrado en las IRAG pediétricas”'**, describiéndose
en hasta un 46% de los pacientes en VM2 En nuestro
estudio, se encontrd que la presencia de infeccién por
VRS ya sea multiple o aislada, se asoci6 a aumento de
dias de VM, sin embargo, existen multiples factores
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que podrian incidir en ello, por lo que se requieren mas
estudios para evaluar esta asociacion. El hecho de no
encontrar otras diferencias significativas en dias de VM
entre las diferentes etiologias recalca la importancia de
identificar elementos potencialmente modificables que
pueden reducir la duracién de la VM y un destete de
forma mds precoz, como la medicién seriada de me-
cénica pulmonar, evitar la sobrecarga hidrica, el dis-
poner de un protocolo de sedo-analgesia evaluable de
manera sistemdtica por alguna escala, disminuyendo
los factores de riesgo para complicaciones asociadas a
la VMI®. Por otra parte, la disponibilidad de biologia
molecular ha permitido reportar al rinovirus como un
agente causal de IRAG, entre el 21 a 45% de los casos?®,
lo que podria ser mds frecuente en los paises que han
implementado anticuerpos monoclonales contra VRS,
como Chile y Espania, donde se demostré una efectivi-
dad de un 85% y 92%, respectivamente, para el ingreso
a UCI***! lo que se ha traducido en un alto impacto en
la disminucién de estas hospitalizaciones, sin embargo,
la morbimortalidad del paciente en VM por VRS, inde-
pendiente de su estado inmunitario, sigue dependien-
do de maltiples factores, tales como edad, comorbili-
dades, duracién de VM, complicaciones, entre otros.
La co-infeccién bacteriana es frecuente, alcanzando
entre un 46 a 61% de las IRAG'**7*2, sin embargo, en
nuestro estudio lo pudimos confirmar sélo en el 18%
de los casos, lo que puede deberse a la limitada sensi-
bilidad de los cultivos y al bajo porcentaje de bacterie-
mia en las neumonias, lo que se ha reportado en otros
estudios como inferior a un 5%%. Por otro lado, los
CST deben ser interpretados con cautela, dado el rol
comensal y/o colonizador de bacterias en la via respi-
ratoria>’. Es importante mencionar que, pese a la baja
deteccién conjunta de virus y bacterias, el 80% de los
pacientes fue manejado por su equipo tratante como
infeccién mixta, con esquemas antibidticos empiricos,
en base a una combinacién de pardmetros clinicos, ra-
dioldgicos y de laboratorio, los cuales son altamente
sensibles, pero inespecificos, lo que dificulta su analisis
como infecciones mixtas.

La estancia prolongada en UCI es un factor de ries-
go conocido para el desarrollo de [AAS?*#*4, similar
alo reportado en nuestro estudio. Por otro lado, el 3 %
de los pacientes presenté NAVM (tasa de 5,8/1.000
dias-dispositivo), similar a lo descrito en otros estu-
dios, sin embargo, existe una alta variabilidad en estas
tasas, las que podrian llegar hasta 14/1.000 dias-dispo-
sitivo?*5, lo que podria atribuirse a varios factores,
como el nivel de vigilancia y reporte de las TAAS, ta-
mafio de las muestras, entre otros. Por estos motivos,
es fundamental establecer protocolos y fortalecer las
estrategias de prevencion y sistemas de vigilancia epi-
demiolégica de TAAS, sumado a un manejo ventilato-
rio integral en UCI que evite las complicaciones de los
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pacientes en VM. Respecto a las complicaciones, la mas
frecuente es la atelectasia al igual que en otros repor-
tes*. El fracaso de extubacion se asoci6 a un aumento
del tiempo de VM (8.5 dias), lo que es respaldado en
la literatura®*’.

Las IRAG siguen siendo una de las principales cau-
sas de mortalidad infantil, pese a su disminucién en
los ultimos anos'>'"*, lo que pudiera deberse a la im-
plementacién de multiples medidas de salud publica,
como los programas de nutricién, de inmunizacién
y protocolos clinicos para el manejo de las infeccio-
nes respiratorias agudas en atencién primaria, entre
otros*!>™*. Actualmente, el desarrollo de estrategias de
inmunizacién pasiva contra el VRS podria introducir
cambios en el perfil clinico epidemioldgico futuro de
los pacientes con IRAG conectados a VM. En nues-
tro estudio, la letalidad fue baja (n = 3, 1.5 %), lo que
concuerda con la mediana global de PIM3 de 1.4, ex-
cepto en los pacientes fallecidos, quienes presentaron
una mediana de 3.3, en concordancia con su mayor
gravedad al ingreso, como shock séptico, el cual se ha
descrito como un importante factor predictivo inde-
pendiente de mortalidad en pacientes con IRAG gra-
ve* y presencia de comorbilidades.

Durante la pandemia por SARS-CoV-2, se obser-
v6 una disminucién significativa en la circulacién de
otros virus respiratorios a nivel mundial, debido a
las multiples estrategias de mitigacién epidemiol6gi-
cas implementadas®, lo que se reflejé en una notable
disminucién de hospitalizaciones por IRAG, con un
desplazamiento a mayor edad y mayor frecuencia de
comorbilidades, sin impacto en otras caracteristicas
clinicas como el tiempo de hospitalizacién, de VM y
de mortalidad, lo que sugiere que el impacto del SARS-
CoV-2 en las IRAG fue menor en la poblacién pedid-
trica®.

Nuestro estudio presenta algunas limitaciones in-
herentes a su diseno retrospectivo, como el sesgo de
registro, y la falta de comparacién con otros centros
pedidtricos de alta complejidad, lo que no permite eva-
luar si los resultados obtenidos pudiesen extrapolarse
con otras UCI a lo largo de Chile, ademds de que al
carecer de un protocolo estandarizado de diagndstico
de IRAG mixta, s6lo se consideraron los casos confir-
mados por microbiologia, por lo que podria existir un
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subdiagnoéstico de infeccién mixta debido al bajo ren-
dimiento de los cultivos. Pese a esto, nuestro estudio
tiene como fortalezas el haber sido desarrollado en un
centro pedidtrico de alta complejidad que atiende a un
gran porcentaje de poblacién infantil de nuestro pais,
reporta un alto niimero de pacientes conectados a VM,
lo que podria darle representatividad, y es pionero en
describir las caracteristicas de los pacientes y etiologias
de las IRAG pediatricas en VM a nivel nacional.

Conclusiones

Las IRAG pedidtricas que requieren VM se concen-
tran en lactantes menores de 6 meses, requiriendo hos-
pitalizaciones prolongadas, presentando altas tasas de
complicaciones. El VRS es el principal agente etioldgico
yexisteunbajo rendimientoenlaidentificacion deagen-
tes bacterianos. Dado que multiples factores influyen en
la duracion de la VM, es clave enfocarse en los factores
modificables para reducir el tiempo de hospitalizacion.
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