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Resumen

Introduccion: Las infecciones respiratorias bajas (IRAB) son causa
frecuente de consulta médica y hospitalizacion en nifios bajo 5 afios
de edad. Durante la pandemia de COVID-19 estas fueron poco fre-
cuentes. Objetivo: Comparar las IRAB entre 2020- 2021 y 2022- 2023.
Pacientes y Métodos: Estudio de cohorte retrospectiva con pacientes
bajo 5 afios internados por IRAB en un hospital general de Buenos
Aires entre 2020 y 2023. Se empleo el test t de Student y Wilcoxon
para las variables continuas y y> para las categéricas con un valor de
p < 0,05 significativo. Resultados: Incluimos 339 nifnos, mediana
de edad 17 meses con igual distribucion de sexos. El diagndstico de
ingreso mas frecuente fue la reagudizacion respiratoria (53%). El
87% tuvo deteccion viral. E1 94% tuvo hipoxemia y recibié oxigeno
de bajo flujo durante 4 dias. La duracion de la internacion fue de 5
dias y ningun paciente falleci6. La deteccion y co-deteccion viral,
hipoxemia, duracion de oxigenoterapia y de la internacion aumentaron
durante 2022- 2023 respecto a 2020- 2021. Conclusion: Las IRAB
en nifios bajo 5 afios de edad durante 2022 y 2023 se asociaron a una
mayor frecuencia de deteccion y co-deteccion viral, con una mayor
gravedad clinica respecto del periodo 2020- 2021.
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Abstract

Background: Lower respiratory infections (LRI) are a frequent
cause of medical consultation and hospitalization in children under 5
years. These were rare during the COVID-19 pandemic. 4im: To com-
pare LRI between 2020-2021 and 2022-2023. Patients and Methods:
Retrospective cohort study with patients under 5 years hospitalized
for LRI in a general hospital in Buenos Aires between 2020 and 2023.
Student’s t-test and the Wilcoxon test were used for continuous varia-
bles, and y? for categorical variables with a significant p value < 0.05.
Results: 339 children were included with a median age of 17 months
and an equal gender distribution. The most frequent diagnosis on ad-
mission was respiratory flare-up (53%). 87% had viral detection. 94%
had hypoxemia and received low-flow oxygen for 4 days. The duration
of hospitalization was 5 days, and no patient died. Viral detection and
co-detection, hypoxemia, duration of oxygen therapy, and hospita-
lization increased in 2022-2023 over 2020- 2021. Conclusion: LRI
in children under 5 years in 2022 and 2023 were correlated with an
increased incidence of viral detection and co-detection, exhibiting
greater clinical severity compared to 2020-2021.

Keywords: lower acute respiratory infections; Respiratory
Syncytial Virus; pediatrics; clinical severity, Argentina.

www.revinf.cl 274


mailto:martin.brizuela1984@gmail.com

Introduccion

as infecciones respiratorias agudas bajas (IRAB)

son una causa frecuente de atencién ambulatoria

y de hospitalizacion en nifios bajo 5 afios de
edad, especialmente durante los meses de invierno,
asociandose con una elevada morbimortalidad en este
grupo etario'.

Los principales agentes etiologicos son el virus
respiratorio sincicial (VRS), influenza, parainfluenza
metapneumovirus y adenovirus, entre otros®. La infec-
cién por VRS ocasiona 3.5 millones de hospitalizaciones
entre los nifios bajo 5 afios, con una mortalidad total
por encima de 100.000 casos, tanto en nifios internados
como ambulatorios, a nivel mundial’>. El estudio de
Caballero y cols., realizado en Buenos Aires, Argentina
mostré una letalidad en el hogar asociada a VRS de
0,26 muertes cada 100 nacidos vivos en pacientes bajo
5 afios cursando IRAB*. Los lactantes bajo 6 meses de
edad son particularmente afectados, y mas de 95% de
las nuevas infecciones y mas de 97% de las muertes
atribuibles a VRS se producen en paises de bajos y
medianos ingresos**~.

La pandemia de COVID-19 produjo un gran impacto
en la salud publica mundial. Las medidas de contencion,
confinamiento, el uso de mascarillas, distanciamiento
social y otras intervenciones no farmacologicas imple-
mentadas para reducir la transmision del SARS-CoV-2
han afectado la circulacion de los virus respiratorios,
particularmente en la poblacion pediatrica. Como re-
sultado de estas medidas, la frecuencia de IRAB por los
virus respiratorios habituales se redujo drasticamente
durante los aflos de la pandemia. Se redujo también
la internacion y el ingreso a la unidad de cuidados
intensivos pediatricos (UCIP) asociadas a estos cuadros
respiratorios'®'4,

Por otro lado, a medida que las restricciones se fle-
xibilizaron y las actividades cotidianas se reanudaron,
se produjo un repunte en los casos de infecciones res-
piratorias pediatricas con aumento de la circulacion de
virus respiratorios como VRS, influenza, parainfluenza,
metapneumovirus y adenovirus, entre otros. También
se observo la circulacion viral fuera de las semanas epi-
demiolodgicas habituales, la co- deteccion de dos o mas
virus, una mayor edad de la poblacion afectada y una
mayor gravedad de los cuadros clinicos, con un mayor
requerimiento de ingreso a UCIP y asistencia respiratoria
mecanica (ARM)'*!8, Este estudio se realizo con el objeti-
vo de comparar las caracteristicas clinicas y demograficas
de nifios bajo 5 afios de edad internados en un hospital
general de la Ciudad de Buenos Aires, Argentina, con
diagnostico de IRAB durante 2020- 2021 y 2022- 2023
para determinar si la pandemia de COVID-19 impact6 en
la epidemiologia de estos cuadros.
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Pacientes y Métodos

Estudio observacional, analitico, de cohorte retrospec-
tiva, que incluyo a todos los nifios y nifias bajo 5 afios de
edad de manera consecutiva, internados con diagndstico
de IRAB (bronquiolitis, neumonia y reagudizacion respi-
ratoria en lactante o nifio sibilante) a quienes se les realizo
estudios de muestras respiratorias entre los afos 2020 y
2023 en el Hospital General de Agudos Vélez Sarsfield
(HGAVS) de la Ciudad Auténoma de Buenos Aires
(CABA), Argentina, perteneciente al subsistema publico
de salud de segundo nivel, que cuenta con guardia de
emergencias, consultorios externos y sala de internacion
pediatrica, sin UCIP.

Criterios de inclusion: Tener menos de 5 afos al
momento de la internacion, tener diagnostico de bron-
quiolitis, neumonia o reagudizacion respiratoria segun
las definiciones del Ministerio de Salud de la Nacion,
haberse realizado un aspirado nasofaringeo (en menores
de 2 afios) o hisopado nasofaringeo (entre 2 a 5 afios)
dentro de las 24 horas de la internacion. Las muestras
respiratorias fueron analizadas con una reaccién de
polimerasa en cadena (RPC) multiplex en tiempo real de
Viasure Bioars, que detecta influenza A y B, VRS, para-
influenza 1- 4, adenovirus, rinovirus, metapneumovirus,
bocavirus, enterovirus, coronavirus no pandémico 223E/
NL63 y SARS-CoV-2. Dicha herramienta se incorpord
en el ano 2020 a partir de la pandemia de COVID-19 y
se realiza a todos los nifios bajo 5 afios ingresados por
cuadros respiratorios.

Definiciones

- Brongquiolitis: paciente bajo 2 afios, con primer epi-
sodio de sibilancias, asociado a evidencia clinica de
infeccion viral con sintomas de obstruccion bronquial
periférica, taquipnea, tiraje, o espiracion prolongada,
con o sin fiebre.

- Neumonia: enfermedad respiratoria aguda febril
(> 38°) con tos, dificultad respiratoria, taquipnea y
radiologia que muestra ocupacion alveolo- intersticial.

- Reagudizacion respiratoria en lactante o nifio sibilante
recurrente: presencia de sibilancias, dificultad respi-
ratoria, taquipnea, esfuerzo respiratorio a partir de un
segundo episodio de obstruccion bronquial en lactante
(paciente bajo 2 afios de edad) o nifno (2-5 anos).

- Comorbilidad: condicion médica pre-existente al
momento de la hospitalizacion.

Criterios de exclusion: Aquellos pacientes con diag-
ndstico de COVID-19 hospitalizados durante el periodo
de tiempo de interés debido a que constituye un cuadro
clinico diferente y a que durante la pandemia los criterios
de internacién variaron.
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Se analizaron en forma comparativa dos periodos,
pandemia de COVID-19 (2020-2021) y el posterior (2022-
2023). Se definié como cuadro clinico grave, la hipoxemia
con saturacion de oxigeno con aire ambiente menor de
92% en lactantes y menor de 95% en nifios entre 2 y 5
afios. También se evalud la duracion de la oxigenoterapia
y de la internacion para categorizar la gravedad del cuadro.

Este estudio fue autorizado por el Comité de Docencia
e Investigacion (CoDEI) del HGAVS y el Comité de Etica
en Investigacion (CEI) del Hospital de Nifios Ricardo
Gutiérrez y fue inscrito en el Registro de Protocolos de
Investigacion (PRIISABA) de CABA bajo el codigo
n® 10656. No se requiri6 la firma de consentimiento
informado. Las variables continuas se describieron con
media y desvio estandar o mediana y rango intercuartilico
(RIC) segtin normalidad de la distribucion y las variables
categoricas con frecuencias (%) y sus respectivos 1C95%.
Para el analisis estadistico se emple¢ el test t de Student
y Wilcoxon para las variables continuas y el y° para las
categoricas, segiin la normalidad de la distribucion. Se
empleo el programa estadistico RStudio y se considerd
como significativo un valor de p < 0,05.

Resultados

Se incluyeron 339 pacientes, con una mediana de
edad 17 meses [RIC 6 a 36 meses] y una distribucion por
sexo en partes iguales. El1 35% (n=110) de los pacientes
tenia una comorbilidad asociada, siendo la obstruccion
bronquial recurrente la mas frecuente, en 27% (n = 91)
de los casos. Los diagnosticos de ingreso mas frecuentes
fueron, la reagudizacion respiratoria en pacientes con
sibilancias recurrentes (53%, n =179) y la bronquiolitis
(27%, n = 0). El 87% (n = 295) tuvo deteccion viral en
secreciones respiratorias, siendo el VRS (n = 89) y rino-
virus (n = 58) los mas frecuentes. En 15% (n=50) de los
pacientes se detectaron dos virus simultdneamente y en
dos pacientes, tres virus en secreciones nasofaringeas. El
94% (n=318) presento hipoxemia, con requerimiento de
oxigeno suplementario de bajo flujo durante una mediana
de 4 dias [RIC 2 a 5]. La duracion de la internacion fue de
5 dias [RIC 3 a 6]. Ningun paciente fallecio y un paciente
requiri6 ser derivado a un centro de mayor complejidad
para soporte ventilatorio en UCIP.

Al comparar ambos periodos de observacion, encontra-
mos que la distribucion por sexo y por edad se mantuvo
estable. La frecuencia de comorbilidades o condiciones de
base aument6 significativamente de 1,6% en 2020-2021
a 40% en 2022-2023 (p < 0,001). Los diagnosticos de
ingreso mas frecuentes fueron reagudizacion respiratoria
en lactante o nifio sibilante recurrente, bronquiolitis y
neumonia de la comunidad con similares tendencias
en ambos periodos de tiempo. La deteccion de virus en
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secreciones respiratorias aument6 significativamente, al
igual que la co-deteccion de dos y tres virus (p < 0,001).
La frecuencia de hipoxemia (p = 0,036), los dias de oxige-
noterapia (p <0,001) y de estancia hospitalaria (p <0,001)
aumentaron en el segundo periodo (2022-2023) respecto
del primero (2020-2021) (Tablas 1y 2).
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Ciudad de Buenos Aires

Tabla 1. Variables demograficas y clinicas de pacientes bajo 5 anos de edad internados
por IRAB entre 2020 y 2023 en el Hospital General de Agudos Vélez Sarsfield, de la

Variable

Sexo masculino n (%)

Edad en meses mediana [RIC]

Comorbilidades n (%)

No
Respiratoria (*)
Otras (#)

Diagnostico de ingreso n (%)
Reagudizacion respiratoria
Bronquiolitis
Neumonia aguda de la comunidad

Deteccion viral n (%)

No

VRS

Rinovirus
Metapneumovirus
Parainfluenza
Adenovirus
Influenza A
Enterovirus
Bocavirus
Coronavirus 223E/NL63
Influenza B

Co-deteccion de 2 virus n (%)

Co-deteccion de 3 virus n (%)

Casos por ano n (%)

2023
2022
2021
2020
Oxigeno de bajo flujo n (%)
Dias de oxigeno bajo flujo mediana [RIC]

Dias de internacién mediana [RIC]

N = 339
171 (50%)
17 (6-36)

229 (68%)
91 (27%)
19 (5%)

179 (53%)
90 (26%)
70 (21%)

56 (16%)
89 (26%)
58 (17%)
36 (11%)
18 (5.3%)
12 (3.6%)
8 (2.4%)
6 (1.8%)
2 (0.6%)
1(0.3%)
1 (0.3%)
50 (15%)
2 (0,6%)

157 (46%)
119 (35%)
49 (14%)
14 (4.1%)
318 (94%)
4 [2-5]
5 [3-6]

RIC: rango intercuartilico.
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Tabla 2. Comparacion de variables clinicas y demograficas de pacientes bajo 5 afios de edad internados por IRAB en ambos periodos de interés 2020-
2021y 2022- 2023

Variable Total (n = 339) 2020-2021 (n = 63) 2022-2023 (n = 276) p
Sexo masculino n (%) 171 (50%) 36 (57%) 135 (49%) 0,2
Edad en meses mediana [RIC] 17 [6-36] 18 [8-35] 14 [6-36] 0,6
Comorbilidades n (%) 110 (32.5%) 1(1,6%) 109 (40%) < 0,001

No 229 (68%) 62 (98%) 167 (61%)

Respiratoria 91 (27%) 1(1,6%) 90 (33%)

Prematuridad 6 (1,8%) 0 (0%) 6 (2,2%)

Obesidad 7 (2%) 0 (0%) 7 (2,5%)

Cardiopatia congénita 3 (0,9%) 0 (0%) 3(1,1%)

Desnutricion 2 (0,6%) 0 (0%) 2(0,7%)

Sindrome de Down 1(0,3%) 0 (0%) 1(0,4%)
Diagnéstico de ingreso n (%) 0,14

Reagudizacion respiratoria 179 (53%) 29 (46%) 150 (54%)

Bronquiolitis 90 (27%) 23 (37%) 67 (24%)

Neumonia aguda de la comunidad 70 (21%) 11 (17%) 59 (21%)
Dias de internacién mediana [RIC] 5 [3-6] 3 [3-5] 5 [3-6] < 0,001
VSNF positivo n (%) < 0,001

No 97 (29%) 47 (75%) 50 (18%)

1 virus 190 (56%) 15 (24%) 175 (63%)

2 virus 50 (14,7%) 2 (3%) 48 (17%)

3 virus 2 (0,7%) 0 (0%) 2 (0,7%)
Deteccién viral n (%) < 0,001

VRS 89 (26%) 10 (16%) 79 (29%)

Rinovirus 58 (17%) 0 (0%) 58 (21%)

Metapneumovirus 36 (11%) 0 (0%) 36 (13%)

Parainfluenza 18 (5,3%) 1(1,6%) 17 (6,2%)

Adenovirus 12 (3,6%) 1(1,6%) 11 (4%)

Influenza A 8 (2,4%) 0 (0%) 8(2,9%)

Enterovirus 6 (1,8%) 0 (0%) 6 (2,2%)

Bocavirus 2 (0,6%) 0 (0%) 2 (0,7%)

Coronavirus 223E/NL63 1(0,3%) 0 (0%) 1(0,4%)

Influenza B 1(0,3%) 0 (0%) 1(0,4%)
Oxigeno de bajo flujo n (%) 318 (94%) 55 (87%) 263 (95%) 0,036
Dias de oxigeno bajo flujo mediana [RIC] 4 [2-5] 3[2-4] 412-5] < 0,001
Dias de internacion mediana [RIC] 5 [3-6] 3 [3-5] 5 [3-6] < 0,001

VRS: virus respiratorio sincicial. *Obstruccion bronquial recurrente/hiperreactividad bronquial, displasia broncopulmonar. #Cardiopatia congénita (6), prematuridad (6),
desnutricion (2), obesidad (4), sindrome de Down (1). VSNF: virus en secrecion nasofaringea.
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Discusion

En este estudio que incluy6 a 339 pacientes bajo 5 afios
de edad, internados en un hospital general de la CABA,
entre los afos 2020 y 2023, observamos que la IRAB tuvo
manifestaciones clinicas de mayor gravedad en el periodo
2022-2023 en comparacion con 2020-2021.

Existen reportes contradictorios en cuanto a la edad
de los nifos afectados. En este trabajo no encontramos
diferencias en la distribucion por edad y sexo de los
pacientes internados. Por otro lado, algunos estudios han
mostrado un incremento significativo en la edad de los
pacientes con IRAB durante la post- pandemia que podria
explicarse por las medidas para mitigar la pandemia de
COVID-19, que redujeron significativamente la circula-
cion viral y acumularon nifios sin exposicion a los virus
respiratorios habituales. Durante la post- pandemia estos
nifios de mayor edad tuvieron su primer contacto con
los virus respiratorios, que les ocasionaron infecciones
con requerimiento de internacion. Normalmente, estos
cuadros en afos anteriores sucedian habitualmente a una
menor edad'®2.

La presencia de comorbilidades o condiciones de
base fue mas frecuente durante el periodo 2022-2023,
particularmente los episodios de sibilancias recurrentes.
La poblacion atendida en nuestro centro suele ser sana
o presentan cuadros respiratorios recurrentes propios
de la edad pediatrica como principal patologia de base,
que suelen resolverse espontdneamente hacia la edad
escolar. Se ha descrito una relacién bidireccional entre
la reactividad bronquial y las infecciones respiratorias
de origen viral. Es conocido el hecho de que una primera
infeccion viral puede predisponer de manera transitoria a
episodios recurrentes de obstruccion bronquial. Por otro
lado, los nifios y nifias con hiperreactividad bronquial son
mas susceptibles a presentar infecciones respiratorias®®?,

Si bien el niimero absoluto de IRAB fue menor entre
2020y 2021, la proporcion de los diagndsticos se mantuvo
sin cambios significativos a lo largo de ambos periodos
de observacion. La frecuencia de estos diagndsticos fue
similar a la reportada en distintos hospitales y experien-
cias, tanto en nuestro pais como internacionales. Este
fendmeno se observo casi sin variaciones en los estudios
de la epidemiologia y del impacto clinico de la pandemia
en la poblacion pediatrica, en los cuales las IRAB dismi-
nuyeron drasticamente en la pandemia de COVID-19 y
resurgieron posteriormente' 4182627,

Durante los afios 2020 y 2021 los virus respiratorios
que producen IRAB disminuyeron drasticamente y fue-
ron reemplazados en su casi totalidad por SARS-CoV-2.
Posteriormente, entre 2022 y 2023 reaparecieron con
fuerza los virus respiratorios encabezados por el VRS.
En el afio 2022 se presento el pico de deteccion de
metapneumovirus habiéndose detectado otros virus
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como influenza A y B, parainfluenza, rinovirus y adeno-
virus, que en afios anteriores no habian tenido rol alguno
en las IRAB. Lo mismo se ha observado en diversas ex-
periencias de Argentina y de otros paises'*'+**?¥, Resulta
importante mencionar la teoria del “nicho ecoldégico”,
que postula que las medidas de control de la pandemia
crearon un ambiente en el que el SARS-CoV-2 pudo
dominar el panorama de las infecciones respiratorias.
La posterior reaparicion de los virus respiratorios a
partir de 2022 sugiere un retorno gradual al patron
epidemiologico habitual, coincidiendo con la relajacion
de las medidas de control y la reactivacion de las acti-
vidades sociales y escolares. El aumento significativo
de la co-deteccion de dos o mas virus observado en el
segundo periodo es otro aspecto relevante de nuestro
estudio. Este fendmeno podria ser consecuencia de la
circulacion simultdnea de multiples virus respiratorios
con un aumento de la probabilidad de exposiciones en
un corto periodo de tiempo!®20:26-30,

En este trabajo estimamos la gravedad de los cuadros
clinicos segun la presencia de hipoxemia, la duracion de
la oxigenoterapia y de la hospitalizacion, debido a que
no contamos con UCIP. La mayor gravedad observada
durante el segundo periodo, fue también reportada en
otros estudios. Esto podria deberse a una disminucion
de la inmunidad poblacional debido a la falta de expo-
siciones regulares a los patdgenos respiratorios, con una
menor capacidad de respuesta inmunoldgica ante nuevas
infecciones'®3'32,

Varias limitaciones presenta este estudio, a saber: en
primer lugar, su disefio retrospectivo facilitd posiblemente
la pérdida de datos de algunos pacientes. En segundo
lugar, estudiamos solamente a aquellos que ingresaron y
permanecieron internados en la sala de pediatria, por lo
que no contamos con datos de los pacientes que fueron
derivados desde la guardia de emergencias. Por ultimo,
esta experiencia representa un solo centro, general de
agudos, del subsector publico de salud de la ciudad de
Buenos Aires, por lo que los resultados obtenidos podrian
no ser generalizables a otras poblaciones y entornos. Sin
embargo, nuestros hallazgos se encuentran alineados con
lo reportado en diversos centros con distintas caracteristi-
cas, tanto de Argentina como de otros paises, con algunas
minimas diferencias en la poblacion y en los criterios de
gravedad clinica.

En conclusion, en este estudio realizado en un hospital
general de agudos de la Ciudad de Buenos Aires, las IRAB
durante el periodo 2022- 2023 se asociaron a una mayor
frecuencia de deteccion viral y de coinfecciones y fueron
clinicamente mas graves que durante 2020- 2021.

Agradecimiento: a Macarena Roel por el analisis esta-
distico.
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