Rev Pediatr Espec. 2025;4(2):60-67.

Citar como:

Naveda Romero OE, Meléndez Freitez RJ,
Reafo Alvarado AJ. Factores de riesgo para
infeccion del tracto respiratorio inferior por
virus sincicial respiratorio en nifios menores
de dos afios en un centro hospitalario de
Venezuela. Rev Pediatr Espec. 2025;4(2):60-
67. doi:10.58597/rpe.v4i2.102

Correspondencia:

Omar Naveda, Urbanizacion del este. Carrera
21, N° B-01. Barquisimeto.

Estado Lara. Venezuela.

Correo: omarnavedamd@yahoo.com

Recibido: 09/02/2025
Aprobado: 16/06/2025
Publicado: 27/06/2025

Esta es una publicacion con licencia
de Creative Commons Atribucion 4.0

Internacional.

© Copyright 2025, Revista Pediatrica
Especializada

https://doi.org/10.58597/rpe.v4i2.102

ARTICULO ORIGINAL

FACTORES DE RIESGO PARA INFECCION DEL
TRACTO RESPIRATORIO INFERIOR POR VIRUS
SINCICIAL RESPIRATORIO EN NINOS MENORES
DE DOS ANOS EN UN CENTRO HOSPITALARIO DE
VENEZUELA

Omar E. Naveda-Romero ® "¢, Rafael J. Meléndez-Freitez®'® , Anyerly J. Reafio-Alvarado ®'®

FILIACION

!Facultad de Ciencias de la Salud. Universidad Centroccidental “Lisandro Alvarado”. Barquisimeto, Estado
Lara, Venezuela

?Clinica Santa Cruz. Barquisimeto, Estado Lara, Venezuela

*Especialista en medicina critica pediatrica y neonatal

" Estudiante de medicina

RESUMEN

Objetivo: Identificar factores de riesgo para infeccion del tracto respiratorio inferior (ITRI) por virus
sincicial respiratorio (VSR) en niflos menores de dos afos en un centro hospitalario de Venezuela.
Materiales y métodos: Estudio prospectivo de casos y controles realizado en la Clinica Santa Cruz
(Barquisimeto, Estado Lara, Venezuela) entre enero 2022 y diciembre 2024. Se compararon 58 casos
con ITRI por VSR con 116 controles con ITRI negativa para VSR, en nifios menores de dos afios.
Se relacion6 el nimero de casos mensuales con la precipitacion mensual en los afios del estudio.
En andlisis univariable y bivariable, se realizaron estadisticas descriptivas e inferenciales mediante
correlacion de Spearman, y*> de Pearson, test U de Mann-Whitney y regresion logistica binaria.
Resultados: Los factores asociados significativamente a ITRI por VSR fueron prematuridad, falta de
lactancia materna, asistencia a guarderia e historia familiar de asma. Los factores de riesgo para ITRI
por VSR fueron la falta de lactancia materna (OR = 3,94; 1C95 %: 1,07 — 14,54; p = 0,04) y la historia
familiar de asma (OR = 2,89; 1C95 %: 1,20 — 6,97; p = 0,02). No hubo correlacion significativa entre
el nimero de casos mensuales con la precipitacion mensual (r = —0,06; p = 0,86). Conclusién: La
falta de lactancia materna y la historia familiar de asma fueron identificadas como factores de riesgo
para ITRI por VSR. No se determin6 una correlacion entre el nimero de casos mensuales de ITRI
por VSR y la precipitacion mensual.

Palabras clave: Virus sincicial respiratorio, Infecciones, Lactancia materna, Historial médico
familiar, Estaciones. (Fuente: DeCS BIREME)

RISK FACTORS FOR LOWER RESPIRATORY TRACT INFECTION BY RESPIRATORY
SYNCYTIAL VIRUS AMONG CHILDREN UNDER 2 YEARS OF AGE IN A HOSPITAL IN
VENEZUELA

ABSTRACT

Objective: To identify risk factors for lower respiratory tract infection (LRTI) associated with
respiratory syncytial virus (RSV) in children under 2 years of age in a hospital in Venezuela.
Materials and methods: A prospective case-control study carried out at the “Santa Cruz” Clinic
(Barquisimeto, Lara State, Venezuela), between January 2022 and December 2024, in which 58 cases
with LRTI by RSV were compared with 116 controls with LRTI negative for RSV in children under
2 years of age. The number of monthly cases was related to monthly precipitation in the years of
the study. In univariate and bivariate analysis, descriptive and inferential statistics were produced
by using Spearman’s correlation, Pearson’s y?, Mann-Whitney U test and binary logistic regression.
Results: Factors significantly associated with LRTI by RSV were prematurity, lack of breastfeeding,
daycare attendance and family history of asthma. Identified risk factors for LRTI by RSV were lack
of breastfeeding (OR=3,94; C195%: 1,07 — 14,54; p = 0,04), and family history of asthma (OR=2,89;
CI95%: 1,20 — 6,97, p = 0,02). There was no significant correlation between the number of monthly
cases with monthly precipitation (r =-0,06; p = 0,86). Conclusion: Lack of breastfeeding and family
history of asthma were identified as risk factors for LRTI by RSV. No correlation was determined
between the number of monthly cases of LRTI by RSV and monthly precipitation.

Keywords: Respiratory Syncytial Virus, Infections, Breastfeeding, Family medical history, Seasons.
(Source: MeSH NLM)
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INTRODUCCION

El virus sincicial respiratorio humano (VSR) es el germen mas
comunmente identificado en neonatos y lactantes con infeccion aguda
de las vias respiratorias inferiores. Las altas tasas de hospitalizacion
de nifnos con infeccion del tracto respiratorio inferior (ITRI) asociada
al VSR causan una carga sustancial para los sistemas de atencion
médica en los paises en vias de desarrollo. Segun las estimaciones
realizadas en un estudio de carga global realizado en 2019 en nifios
menores de 5 afios, se registraron 33 millones de episodios de ITRI
asociada al VSR, con 3,6 millones de hospitalizaciones y 26 300
muertes hospitalarias.!

A pesar del progreso en el desarrollo de vacunas y anticuerpos
monoclonales, existe una comprensién cuantitativa y cualitativa
incompleta de la dinamica de la infeccion por VSR en todos los
grupos etarios. El VSR ha mostrado variaciones de su incidencia
segun las estaciones climaticas o los periodos de lluvia/sequia en
los paises tropicales; no obstante, se ha observado mayor estabilidad
en zonas calidas.> Los factores de riesgo que predisponen a nifios
previamente sanos a adquirir la infeccion por VSR parecen ambiguos
y probablemente estén determinados por el huésped, el entorno y las
caracteristicas virales.’ Diversos estudios han informado que la edad
temprana, la prematuridad, el sexo masculino, los nifios con displasia
broncopulmonar (DBP), el nacimiento durante la temporada del VSR,
la asistencia a guarderias y el hacinamiento constituyen factores de
riesgo para la ITRI por VSR.4*

Sin embargo, la mayoria de las infecciones respiratorias agudas
causan enfermedades relativamente leves, por lo que no siempre se
busca atencion médica. La comprension adecuada de la dinamica de
esta infeccion viral y su 0ptima planificacion de medidas preventivas,
aparte de la vacunacion, requieren informacion directa sobre la
incidencia, prevalencia y predictores de riesgo para la infeccion aguda
por VSR en diferentes grupos etarios y en diferentes localidades,
independientemente de los signos clinicos que se presenten.

El objetivo general del estudio fue identificar factores de riesgo
para la ITRI por VSR en un grupo de niflos de un area urbana en
un pais latinoamericano, explorando la distribucion estacional y
los desenlaces de la infeccion, como la tasa de hospitalizacion,
ventilacion mecanica y letalidad.

MATERIALES Y METODOS
Diseio del estudio

Entre enero de 2022 y diciembre de 2024, se realizo un estudio
prospectivo observacional, analitico, de casos y controles en la clinica
Santa Cruz, ubicada en Barquisimeto, Estado Lara, Venezuela, uno
de los principales centros asistenciales privados de la region, con
atencion médica especializada.

Poblacion y muestra

A través de un muestreo no probabilistico consecutivo se evaluaron
pacientes menores de dos afios que acudieron a consulta ambulatoria
con infeccion respiratoria aguda de las vias inferiores. Los
pacientes que presentaron ITRI por VSR fueron incluidos en el
grupo de casos y los que no presentaron ITRI por VSR en el grupo
control. Se excluyeron los pacientes con pérdida de seguimiento y
malformaciones congénitas de las vias respiratorias o pulmonares.

Se ha reportado una prevalencia de infeccion por VSR del 44 %
en niflos.® Sobre dicha prevalencia, se estim6 una proporcion de
controles expuestos del 44 %, se calculdé una proporcion de casos
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expuestos del 66,3 %, con una odds ratio (OR) de 2,5 y un nivel de
confianza del 95 %, con una potencia del 80 % y dos controles por
cada caso. Se calculo la muestra en 58 casos con ITRI por VSR y
116 controles con ITRI con pruebas para VSR negativas (infeccion
respiratoria por otras causas). El total de individuos incluidos en el
estudio fue de 174. La herramienta utilizada para el calculo de la
muestra fue Epidat 3.1.

Procedimiento de recoleccion de datos

Se recolectaron datos a partir de la informaciéon obtenida en las
consultas ambulatorias y de emergencia de los pacientes del estudio.
Se monitoreo su evolucion por via telefonica, consultas de control y
atencion en el servicio de emergencia. Para el seguimiento por via
telefonica se estipularon tres llamadas, una cada 48 horas después de
la primera consulta, o las llamadas que fueran necesarias de los padres
o representantes al equipo médico, de las que se registraron datos
relevantes. Si por su evolucion el paciente requirié hospitalizacion
en el centro médico de atencion inicial o derivacion a otra institucion
de servicios médicos, se hizo el seguimiento del caso para conocer su
desenlace. Se disefiaron dos plantillas de recoleccion de datos, una de
caracter general y otra de seguimiento telefénico, empleadas como
instrumentos para recopilar las variables de interés. Los datos fueron
codificados para proteger la identidad de los pacientes.

Afin de determinar la validez del instrumento general y de seguimiento
telefonico, se llevo a cabo una validacion por juicio de expertos. Los
criterios de evaluacion consistieron en determinar la coherencia y la
relevancia en una escala de tres niveles: 1-leve, 2-moderado, 3-fuerte.
Para este proceso de evaluacion se contd con la colaboracion de tres
jueces expertos con formacion en infectologia pediatrica con mas de
15 afos de experiencia, ademas de todos docentes universitarios y
con formacion en investigacion. Ninguno formaba parte del equipo
de investigacion y su participacion fue voluntaria. En la Tabla 1
del material suplementario, se describen los indices Kappa de la
validez de contenido por juicio de expertos en los dos instrumentos
empleados. Los diferentes pares de jueces mostraron concordancia
sustancial o casi perfecta en la mayoria de los indices calculados (k >
0,61) de acuerdo a Landis y Koch.’

El instrumento general incluy¢ 18 items relacionados con las variables
del estudio y el instrumento de seguimiento telefonico incluyo siete
preguntas habituales para la evaluacion de pacientes pediatricos con
infeccion respiratoria: ;Persiste con fiebre? ;Ha continuado la tos?
(Ha notado dificultad para respirar? ;Ha presentado llanto continuo?
(Ha estado decaido o postrado? ; Tiene apetito? ;Ha mejorado con el
tratamiento indicado?

Variables

La informacion de pluviometria del area geografica pertinente fue
obtenida de los boletines de lluvia de la Estacion pluviométrica del
Departamento de Ingenieria Hidrometeoroldgica de la Universidad
Central de Venezuela,® informacién que se correlaciond con el
namero de casos mensuales de ITRI por VSR durante el lapso de
estudio. A todos los pacientes con signos y sintomas de ITRI se
les realizd una prueba rapida de antigeno de VSR en muestras de
hisopado nasofaringeo con técnica de inmunocromatografia dentro
de su evaluacion médica. Las variables demograficas registradas
fueron edad y sexo. También se registraron prematuridad, bajo
peso al nacer, enfermedad respiratoria preexistente, cardiopatias
congénitas, desnutricion, sindrome genético, tabaquismo pasivo,
lactancia materna, asistencia a guarderia, historia familiar de asma
y convivencia con hermanos. Asimismo, se precisaron los posibles
desenlaces (hospitalizacion, ventilacion mecanica y letalidad).
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Las ITRI incluyeron bronquiolitis, neumonias y bronconeumonias,
y sindrome coqueluchoide. Para el diagnostico de bronquiolitis se
utilizaron los criterios clasicos de McConnochie,’ a saber, episodio
de sibilancias no detectado anteriormente, de aparicion aguda,
precedido de sintomas respiratorios virales en nifios menores de dos
afios. Las neumonias y bronconeumonias se diagnosticaron conforme
a los criterios de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)"° y
fueron comprobadas radiologicamente segin la estandarizacion de
la interpretacion de la radiologia de torax propuesta por la OMS.!!
La definicién de sindrome coqueluchoide se apoya en los criterios
clinicos propuestos por el Consejo de Epidemiologos Estatales y
Territoriales.'

Se considerd prematuro todo paciente con una edad gestacional
inferior a 37 semanas. Los nifios con peso al nacer inferior a 2,500
gramos fueron considerados de bajo peso al nacer. Las enfermedades
respiratorias preexistentes incluyeron rinitis alérgica, asma, fibrosis
quistica pulmonar y DBP. Las cardiopatias congénitas incluyeron
enfermedades cardiacas con repercusion hemodinamica que
precisaron tratamiento médico. Se utilizo la relacion peso/talla con
valores de Z-score < -2 para diagnosticar desnutricion, segun las
tablas de peso y talla de la OMS del afio 2006. El sindrome genético
se definié como la alteracion cromosdmica o el conjunto de hallazgos
clinicos coherentes con una patologia genética ya identificada. Todo
paciente con presencia de madre o padre o cuidador con habitos
tabaquicos fue considerado con tabaquismo pasivo. Los nifios
alimentados exclusivamente con formulas lacteas en los primeros
seis meses de edad se consideraron con falta de lactancia materna.
Aquellos nifios que recibieron un servicio de cuidado, alimentacion,
aseo, educacion y recreacion por al menos cuatro horas diarias
durante el ultimo mes antes de su reclutamiento se consideraron con
asistencia a guarderia. Cuando al menos un familiar de primer grado
presentd diagnostico médico de asma se considerd que el paciente
tenia historia familiar de asma.

Plan de analisis

Se utilizd el programa SPSS Statistics®, version 17.0, para todo el
analisis estadistico. Se determind el indice Kappa (k) como analisis
de concordancia para evaluar la validez del contenido de los

instrumentos empleados, segun la concordancia entre los diferentes
pares de jueces evaluadores y los criterios de coherencia y relevancia
de los items incluidos en cada instrumento.

El analisis descriptivo del estudio se realizo a través de medianas
y rangos intercuartilicos (RIC) para variables cuantitativas y
porcentajes para variables cualitativas. La correlacion bivariada entre
el nimero mensual de casos de ITRI por VSR y la precipitacion
mensual fue analizada mediante un coeficiente de correlacion de
Spearman. Se utiliz6 > de Pearson para comparar datos cualitativos y
test U de Mann-Whitney para comparar datos cuantitativos. Todo p <
0,05 fue considerado significativo. Las variables confrontadas segiin
la presencia de ITRI por VSR fueron estudiadas mediante analisis
bivariable. Luego, se cred un modelo multivariable de regresion
logistica binaria para calcular Odds Ratio (OR) e intervalo de
confianza (IC) al 95%, con las variables que resultaron significativas
en el analisis bivariable, como covariables de la regresion y la variable
dependiente ITRI por VSR. Se utiliz6 un método de: Introducir,
como método de entrada de las variables en el modelo de regresion
logistica. Para evaluar el ajuste del modelo de la regresion a los datos
se utilizo la prueba de Hosmer y Lemeshow.

Aspectos éticos

El estudio se realizd conforme a los principios éticos establecidos
en investigacion biomédica. El estudio recibié la aprobacion del
Comité de Bioética de Investigacion de la Clinica Santa Cruz,
con numero de referencia 00079. Se utilizd un formulario de
consentimiento informado para la participacion voluntaria de los
padres o representantes o tutores legales de los pacientes incluidos.
Los resultados del estudio fueron gestionados exclusivamente por los
investigadores. Se garantizo confidencialidad.

RESULTADOS

Se incluyo6 un total de 174 nifios en el estudio, 58 casos con ITRI
por VSR y 116 controles con ITRI negativa para VSR, con edades
menores de dos afios, durante un periodo de tres afios. En la Figura
1, se observa que no hubo correlacion significativa entre el numero
de casos mensuales y la precipitacion mensual (r = —0,06; p = 0,86).
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Figura 1. Correlacion entre el nimero de pacientes con infeccion del tracto respiratorio inferior por VSR por mes y precipitacion mensual de los afios 2022, 2023 y 2024.
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Asimismo, la mediana de edad fue de 11,5 meses. El 31 % de los
lactantes tuvo una edad menor de 6 meses. El 40,8 % fue de sexo
masculino. La ITRI mas frecuente fue la bronquiolitis. El 29,9 % de
los pacientes fueron prematuros. El 28,7 % asistié a guarderia. El
12,1 % fueron hospitalizados; el 2,3 % recibi6 ventilacion mecanica,
y la letalidad fue del 0,6 %. Otras caracteristicas de la poblacién
estudiada se encuentran descritas en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas generales de la poblacion de estudio (n =
174)

Variables n (%)

Demograficas

Edad en meses, Mediana (RIC) 11,5 (12)

Edad menor de 6 meses 54 (31,0)

Sexo masculino 71 (40,8)
ITRI por VSR 58 (33,3)
Tipo de ITRI

Bronquiolitis 71 (40,8)

Neumonia y bronconeumonia 54 (31,0)

Sindrome coqueluchoide 49 (28,2)
Prematuridad 52(29,9)
Bajo peso al nacer 13(7.,5)
Enfermedad respiratoria preexistente 19 (10,9)
Cardiopatia congénita 7 (4,0)
Desnutricién 11 (6,3)
Sindrome genético 8 (4,6)
Tabaquismo pasivo 18 (10,3)
Falta de lactancia materna 12 (6,9)
Asistencia a guarderia 50 (28,7)
Historia familiar de asma 26 (14,9)
Convive con hermanos 65 (37,4)
Desenlaces

Hospitalizacion 21 (12,1)

Ventilacion mecanica 4(2,3)

Letalidad 1(0,6)

RIC: Rango intercuartilico
ITRI: Infeccién del tracto respiratorio inferior

VSR: Virus sincicial respiratorio

En la Tabla 2, se observa que la bronquiolitis fue
significativamente mas frecuente en el grupo con infeccion
por VSR (34,4 % vs. 53,4 %; p = 0,016). No hubo diferencias
significativas en cuanto a la proporcion de neumonias,
bronconeumonias y sindrome coqueluchoide entre ambos grupos.

Tabla 2. Tipo de infeccion respiratoria segin deteccion de VSR en
nifios menores de dos afos en un centro hospitalario de Venezuela,
2022-2024.

Infeccién por VSR

Infeccion del tracto No Si

. .. 3 -valor*
respiratorio inferior P

n=116 (%) n=58(%)

Bronquiolitis 40 (34,4) 31(53,4) 0,016
Neumonia y bronconeumonia 38 (32,8) 16 (27,6) 0,487
Sindrome coqueluchoide 38 (32,8) 11 (19,0) 0,057

VSR: Virus sincicial respiratorio

2 de Pearson
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Enla Tabla 3, se observa que la proporcion de hospitalizacion también
fue mayor en el grupo con infeccion por VSR (7,8 % vs. 20,7 %; p
=0,014); ademas, la proporcion de ventilacion mecanica y letalidad
fueron similares en ambos grupos.

Tabla 3. Desenlaces de la infeccion del tracto respiratorio inferior
segun infeccion por VSR en nifios menores de dos afios en un centro
hospitalario de Venezuela, 2022-2024.

Infeccién por VSR
Desenlaces No Si p-valor”
n = 116 (%) n =58 (%)
Hospitalizacion 9(7,8) 12 (20,7) 0,014
Vent,ilqci()n 3(2,6) 1(1,7) 0,721
mecanica
Letalidad 1(0,9) 0(0) 0,478

VSR: Virus sincicial respiratorio

»* de Pearson para datos cualitativos

Las variables que mostraron diferencias significativas en el analisis
bivariado fueron prematuridad (25,0 % vs. 39,7 %; p = 0,047), falta
de lactancia materna (3,4 % vs. 13,8 %; p = 0,011), asistencia a
guarderia (23,3 % vs. 39,7 %; p = 0,024), ¢ historia familiar de asma
(10,3 % vs. 24,1 %; p = 0,016) cuyas proporciones fueron mayores en
el grupo con ITRI por VSR (v. Tabla 4).

Tabla 4. Analisis bivariado de los factores asociados a infeccion del
tracto respiratorio inferior segun infeccion por VSR.

Infeccién por VSR
Variables No Si p-valor®
n=116 (%) n=>58 (%)

Demograficas

Edad (meses)* 12,5 (13,0) 10,0 (12,0) 0,245

Edad menor de 6 meses 32 (27,6) 22 (37,9) 0,164

Sexo masculino 47 (40,5) 24 (41,4) 0,913
Prematuridad 29 (25,0) 23(39,7) 0,047
Bajo peso al nacer 10 (8,6) 3(5,2) 0,415
Enfermedad respiratoria 13(11,2) 6(10,3) 0,864
preexistente
Cardiopatia congénita 3(2,6) 4(6,9) 0,173
Desnutricion 9(7,8) 2(3,4) 0,271
Sindrome genético 4(3.4) 4(6,9) 0,306
Tabaquismo pasivo 9(7,8) 9 (15,5) 0,113
Falta de lactancia materna 434 8(13,8) 0,011
Asistencia a guarderia 27 (23,3) 23 (39,7) 0,024
Historia familiar de asma 12 (10,3) 14 (24,1) 0,016
Convive con hermanos 43 (37,1) 22 (37,9) 0,912

* Mediana (Rango intercuartilico)
VSR: Virus sincicial respiratorio

*? de Pearson para datos cualitativos y test U de Mann-Whitney para datos cuantitativos
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En el andlisis de regresion logistica binaria multivariable los factores
de riesgo independientes para ITRI por VSR fueron la falta de
lactancia materna (OR = 3,94; 1C95 %: 1,07 — 14,54, p=0,044) y la
historia familiar de asma (OR = 2,89; IC95 %: 1,20 -6,97; p=0,018).
E169,0 % de los casos quedan clasificados en el modelo de regresion.
La prueba de bondad de ajuste de Hosmer y Lemeshow tuvo un valor
de p=0,569 sugiriendo que el modelo de regresion logistica se ajusta
adecuadamente a los datos (v. Tabla 5).

Tabla 5. Factores de riesgo para infeccion del tracto respiratorio
inferior por VSR usando analisis de regresion logistica binaria
multivariable.

Variables B OR 95% IC  p-valor
Prematurez 0,59 1,80 0,88 — 3,66 0,110
Falta de lactancia materna 1,37 3,94 1,07 - 14,54 0,040
Asistencia a guarderia 0,64 1,90 0,93 - 3,89 0,077
Historia familiar de asma 1,06 2,89 1,20 -6,97 0,018
Constante -1,36 0,26

VSR: Virus sincicial respiratorio
B: Coeficiente . OR: Odds ratio. IC: Intervalo de confianza
El modelo clasifica correctamente al 69,0% de los casos

Prueba de Hosmer y Lemeshow = 0,569

DISCUSION

Cada afo, segun la estacion, se registra en muchos paises un
aumento en el nimero de nifios con ITRI y se reporta el VSR como
el principal agente etiologico. En los paises donde se presentan las
cuatro estaciones, el comportamiento predictivo de esta dindmica
estacional ha permitido el disefio y la aplicacion de politicas
sanitarias y economicas en los sistemas de salud. Resultado de ello es
la disminucion de su impacto global en la poblacion y la priorizacion
de las estrategias necesarias para hacer frente a la carga hospitalaria.
No obstante, en la mayoria de los paises del tropico, la circulacion del
VSR es, por lo general, permanente, lo que hace improbable predecir
su comportamiento, situacion que se refleja en el incremento de los
costos presupuestarios.'

Laaparicion del VSR en diferentes épocas del afio ha sido descritaen la
literatura y puede tener un comportamiento diferente entre paises,'*!¢
mostrando variaciones estacionales, incluso, en diferentes anos. Tras
el retiro paulatino de las medidas de contencion de la epidemia por
SARS-CoV-2, se registré un incremento en los casos de ITRI por
VSR. Se han registrado variaciones en las tasas de incidencia del
VSR que trascienden el comportamiento estacional clasico existente
antes de la pandemia por SARS-CoV-2, con adelantamiento de la
temporada y un aumento de casos en los afios 2022 y 2023.!7 Sin
embargo, en este estudio no hubo modificaciones en el numero de
casos de ITRI por VSR segun las estaciones de lluvias. Esto podria
deberse a una circulacion viral continua en la comunidad, donde
la carga viral no estaria limitada por cambios entre las estaciones
seca y lluviosa. Es posible que las condiciones climaticas no sean
el tnico factor determinante, puesto que la duracion e intensidad de
la infeccién por VSR parece estar mas vinculada a las variaciones
antigénicas del virus y a la cantidad de personas susceptibles a la
enfermedad, que a los elementos relacionados con el clima. Ademas,
la alta tasa de mortalidad asociada al VSR en nifios fuera de la
temporada del VSR en paises tropicales y subtropicales sugiere esta
observacion y refleja la actividad del VSR durante todo el afio en esas
regiones.'® No obstante, existen otros factores climaticos (promedio
de temperatura, polucion ambiental, velocidad del viento, humedad
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ambiental, presion barométrica, entre otros) que podrian estar
relacionados con la estacionalidad de la carga viral y los episodios de
ITRI por VSR que estan fuera del alcance de este estudio.

Segun las estimaciones mundiales de 2019, el VSR es responsable de
mas del 95 % de los episodios de ITRI en nifios menores de dos afios;
ademas, las ITRI graves asociadas al VSR son una causa importante
de mortalidad en nifios y el 97 % de estas muertes ocurren en paises
en vias de desarrollo.' Se han descrito multiples factores de riesgo en
la literatura, relacionados con su desarrollo y la posibilidad de mayor
severidad. En diversos metaanalisis recientes se han descrito los
principales factores de riesgo asociados con ITRI por VRS, entre los
que destacan la prematuridad, bajo peso al nacer, género masculino,
convivir con hermanos, hacinamiento, desnutricién, exposicion
al humo de tabaco, asistencia a guarderias, ausencia de lactancia
materna y edad menor a seis meses.'>!”

La prematuridad es un factor de riesgo para el desarrollo de diversas
enfermedades infecciosas, entre las que se sefala a la infeccion por
VSR. Los nifios prematuros pueden presentar formas severas de la
enfermedad, debido a la inmadurez de su sistema inmunologico y a
la disminucién en su proteccion inmune por la menor transferencia
de anticuerpos maternos, cuya transferencia es maxima en el tercer
trimestre del embarazo, también debe indicarse la menor madurez
del sistema respiratorio de los prematuros.® En este estudio, la
prematuridad estuvo asociada a la ITRI por VSR, aunque no fue un
factor predictor en la regresion. Esto podria deberse a que no hubo una
estratificacion por edades gestacionales en el estudio, dado que se ha
demostrado que existe una diferencia notable en la carga de infeccion
por VSR, al igual que sus comorbilidades concomitantes, a diferentes
edades gestacionales.”! Se destaca que los lactantes prematuros
corren un riesgo sustancial de sufrir un espectro de morbilidades que
dependen de la edad gestacional. Otra causa que podria explicar que
la prematuridad no constituyera un predictor de ITRI por VSR es el
tamafo de la muestra que, a pesar de estar adecuadamente calculada,
se puede considerar pequefia para cuantificar mas especificamente su
efecto.

Mediante revisiones sistematicas se evalud la evidencia publicada
sobre la asociacion protectora entre la lactancia materna y el desarrollo
de la ITRI asociada al VSR entre los lactantes.”> Se document6 que
la lactancia materna disminuye la tasa de ITRI por VSR y que el
nimero y la duracién de los episodios disminuyen a medida que
aumenta la duracion de la lactancia materna.”® Esto puede explicar
el hallazgo de que la falta de lactancia materna sea un predictor de
ITRI por VSR. La leche materna es una fuente de varios componentes
bioactivos, como leucocitos, citocinas y factores de crecimiento que
proporcionan inmunidad pasiva durante el periodo neonatal; influye
en el desarrollo del microbioma del lactante, de los metabolitos y
en los moduladores del sistema inmunoldgico, asi como también, de
anticuerpos IgA; y mejora la respuesta inmune contra la inflamacion
derivada del VSR en las células mononucleares epiteliales y de
sangre periférica de las vias respiratorias.?*

El efecto de la asistencia a guarderias en la dinamica de las ITRI por
VSR es bien conocida,” pero en este estudio no constituy6 un factor
de riesgo. El incremento en la posibilidad de adquirir una infeccion
en las guarderias se puede explicar por la mayor exposicion a una
fuente potencial de contagio y por la viabilidad de la transmision al
establecerse un contacto mas cercano entre compaiieros y cuidadores.
Cabe destacar el impacto de la fase oral en la cadena epidemiologica
de la infeccion, los escasos habitos higiénicos de los lactantes y nifios
pequenos, la falta de control de esfinteres y lo dificultoso de realizar
un aislamiento respiratorio o digestivo en nifios pequefios.?® En vista
de que la transmision aérea es dominante para los virus respiratorios
mas comunes, es muy posible que, con lo aprendido durante la
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pandemia por SARS-Cov-2, muchas de las medidas preventivas
mas importantes sigan practicandose. Luego, se reducirian las
concentraciones virales y la viabilidad del VSR. Asi, con el manejo
de la densidad de residentes en el lugar, se podria reducir la aparicion
de infecciones respiratorias, incluso el VSR.

La asociacion de infeccion por VSR con antecedentes familiares de
asma o alergias es objeto de controversia. Datos del estudio espaiiol
FLIP-2?7 confirmaron que los antecedentes familiares de sibilancias
no estan asociados. Otro estudio establece tal asociacion como factor
de riesgo predictor.”® En este estudio la historia familiar de asma
constituyd un factor de riesgo de ITRI por VSR. La susceptibilidad
a las infecciones respiratorias de la poblacion pediatrica menor de
dos afios de edad con antecedentes familiares de atopia o asma no ha
sido completamente dilucidada. Esta susceptibilidad se atribuye a la
desregulacion inmune que caracteriza a las enfermedades atopicas
y a la posibilidad de que dicha desregulacion pueda transmitirse
genéticamente, a pesar de que los mecanismos exactos de dicha
herencia son complejos y no se comprenden en su totalidad.”

Resulta importante destacar que, al igual que en la literatura
revisada,’®3! la bronquiolitis fue la ITRI mas comun en los lactantes
con infeccion por VSR. Esta infeccion causd una alta carga de
hospitalizacién en los lactantes con ITRI y una tasa de ventilacion
mecanica y letalidad similar a la de otros paises.

Este estudio tiene notables limitaciones que deben ser descritas. Se
utilizo6 una prueba rapida de deteccion antigénica para diagnosticar
infeccion por VSR, considerando su menor sensibilidad (sobre
todo en nifios mayores) en comparacion con la prueba estandar
de reaccion de cadena polimerasa en tiempo real. No se evaluo el
estatus socioecondmico ni el total de otras variables potencialmente
relacionadas. No hubo control sobre el efecto de la profilaxis
con palivizumab. Pudo ocurrir un sesgo de recuerdo al obtener
informacion aportada por los representantes del paciente durante la
consulta. El periodo de estudio fue breve, por lo que la estimacion
de las cargas virales en ese lapso no necesariamente son similares
a lapsos previos o posteriores. No fue un estudio multicéntrico,
ademas, no se tomaron en cuenta los aspectos genéticos de pacientes
y virus, los cambios medioambientales, o los habitos sociales que
podrian tener un impacto significativo en los resultados. Otro aspecto
a considerar es el limitado tamafio de la muestra.

CONCLUSION

Son tres los aspectos por tenerse en cuenta en este estudio. Primero,
la falta de lactancia materna y la historia familiar de asma fueron
identificadas como factores de riesgo para ITRI por VSR. Segundo,
no fue posible establecer una relacion de estacionalidad entre los
casos de ITRI por VSR y los periodos de lluvia/sequia de la region.
Tercero, la tasa de hospitalizacion en lactantes con ITRI puede
resultar superior cuando la infeccién es por VSR.

Los factores de riesgo identificados en este estudio resaltan el potencial
de intervenciones no farmacolédgicas para prevenir la infeccion por
VSR, a saber, fomentar la lactancia materna y establecer programas
preventivos de asma. Ademas de la profilaxis de exposicion, del
uso de anticuerpos monoclonales y de la aplicacion de una futura
inmunizacion activa, las estrategias de salud publica que podrian
plantearse para modificar los factores de riesgo descritos y de otras
variables que se determinen en estudios futuros deberan incluir
medidas preventivas generales y especificas, con una estratificacion
de riesgo de desarrollo de formas graves de la enfermedad, que
disminuyan la carga asistencial y de recursos del VSR sobre el
sistema de salud.
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