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RESUMEN.

“CARACTERIZACION CLINICO-EPIDEMIOLOGICA DE LAS INFECCIONES
RESPIRATORIAS POR METAPNEUMOVIRUS HUMANO EN MENORES DE 5 ANOS”

Introduccidn: las infecciones respiratorias agudas en nifios menores de 5 afios son una
principal causa de morbilidad y hospitalizacién; el metapneumovirus humano (hMPV) es un
patdbgeno emergente con una importancia clinica similar al virus sincitial respiratorio, pero
menos estudiado localmente. Objetivo: fue caracterizar el perfil clinico y epidemiolégico de
las infecciones respiratorias por Metapneumovirus Humano en menores de 5 afios
hospitalizados en el Centenario Hospital Miguel Hidalgo, con el fin de describir sus
manifestaciones clinicas, hallazgos laboratoriales, evolucibn y manejo hospitalario.
Metodologia: se llevé a cabo un estudio observacional, descriptivo, analitico y retrospectivo
de pacientes <5 afios hospitalizados entre enero de 2021 y agosto de 2025 con hMPV
confirmado por PCR multiplexada, se incluyeron 75 pacientes por muestreo de
conveniencia; se recolectaron datos demograficos, antecedentes, manifestaciones clinicas,
de laboratorio, imagenes, tratamiento y evolucion de expedientes electronicos. Se utilizaron
estadisticas descriptivas, pruebas bivariadas (Mann-Whitney, x?/Fisher) y de supervivencia
(regresién de Cox) para determinar predictores basales de ingreso a UCI. Resultados: se
incluyeron 75 nifios (62.6% varones); 42.7% eran lactantes (<1 afio). Los factores
predisponentes mas comunes fueron humo de tabaco (36.0%), hacinamiento (29.3%) y
prematuridad (28.0%). Los sintomas mas frecuentes fueron tos (93.3%), disnea (77.3%) y
fiebre (69.3%); el diagnostico principal de ingreso fue neumonia (50.7%). El 86.7% necesitd
oxigeno y 6.7% ingres6 a UTI; la ventilacion mecanica se us6 en 4.0%. No hubo muertes.
En el analisis multivariado, la edad fue protectora (HR 0.92 por mes; p=0.031) y la PCR al
ingreso se relacion6 con mayor riesgo de UTI (HR 1.18 por cada 10 mg/L; p=0.006), la
necesidad de oxigeno al ingreso se asoci6 de manera significativa con la admisiéon a UTI
(p=0.021). Conclusion: la principal limitacién fue el pequefio nimero de casos severos
(n=5), lo que restringe el poder estadistico. Se determin6 que el hMPV es una causa
importante de hospitalizacién pediatrica en el hospital; un perfil de riesgo es la edad
temprana, los antecedentes de prematuridad, la necesidad de oxigeno y la PCR elevada.
Se requieren estudios multicéntricos y prospectivos para confirmar estos predictores y
mejorar las estrategias de diagndstico, tratamiento y prevencion.

Palabras clave: Metapneumovirus humano; infecciones respiratorias; epidemiologia.



ABSTRACT

“CLINICAL-EPIDEMIOLOGICAL CHARACTERIZATION OF HUMAN
METAPNEUMOVIRUS RESPIRATORY INFECTIONS IN CHILDREN UNDER 5 YEARS
OF AGE”

Introduction: acute respiratory infections in children under 5 years of age are a leading
cause of morbidity and hospitalization. Human metapneumovirus (hMPV) is an emerging
pathogen with similar clinical importance to respiratory syncytial virus, but it is less studied
locally. Objective: to characterize the clinical and epidemiological profile of respiratory
infections caused by Human Metapneumovirus in children under 5 years of age hospitalized
at the Centenario Hospital Miguel Hidalgo, in order to describe their clinical manifestations,
laboratory findings, evolution and hospital management. Methodology: an observational,
descriptive, analytical, and retrospective study was conducted on patients under 5 years of
age hospitalized between January 2021 and August 2025 with hMPV confirmed by multiplex
PCR. Seventy-five patients were included using convenience sampling. Demographic data,
medical history, clinical manifestations, laboratory results, imaging studies, treatment, and
outcomes were collected from electronic medical records. Descriptive statistics, bivariate
tests (Mann-Whitney U, x#Fisher), and survival analysis (Cox regression) were used to
determine baseline predictors of ICU admission. Results: seventy-five children were
included (62.6% male); 42.7% were infants (<1 year). The most common predisposing
factors were tobacco smoke (36.0%), overcrowding (29.3%), and prematurity (28.0%). The
most frequent symptoms were cough (93.3%), dyspnea (77.3%), and fever (69.3%); the
primary diagnosis upon admission was pneumonia (50.7%). 86.7% required oxygen, and
6.7% were admitted to the ICU; mechanical ventilation was used in 4.0%. There were no
deaths. In multivariate analysis, age was protective (HR 0.92 per month; p=0.031), and CRP
on admission was associated with a higher risk of ICU admission (HR 1.18 per 10 mg/L;
p=0.006). Oxygen requirement on admission was significantly associated with ICU
admission (p=0.021). Conclusion: The main limitation was the small number of severe
cases (n=5), which restricted statistical power. hMPV was determined to be a significant
cause of pediatric hospitalization; a risk profile includes young age, a history of prematurity,
oxygen requirement, and elevated CRP. Multicenter, prospective studies are needed to

confirm these predictors and improve diagnostic, treatment, and prevention strategies.



Keywords: Human metapneumovirus; respiratory infections; epidemiology.



INTRODUCCION

Las infecciones respiratorias agudas (IRA) representan una de las principales causas de
morbilidad en la poblacion pediatrica, con un impacto particularmente relevante en los
menores de cinco afios. Dentro de este grupo, las infecciones respiratorias bajas de
etiologia viral constituyen una carga importante para los sistemas de salud, y diversos
estudios han documentado el aporte del metapneumovirus humano (hMPV) a esta carga

en nifios menores de cinco afios a nivel global. (1-2)

Entre los virus respiratorios asociados a cuadros respiratorios agudos en pediatria se
encuentran adenovirus, influenza, parainfluenza y el virus sincitial respiratorio (VSR). En
2001 se identifico el metapneumovirus humano (hMPV), un agente que desde entonces se
reconoce como causa frecuente de infeccion respiratoria baja en nifios. Estudios clinicos y
epidemiol6gicos han mostrado que el hMPV se asocia a neumonia y bronquiolitis, y puede
relacionarse con exacerbaciones de asma, con una presentacion clinica que puede ser
comparable en severidad a la observada con otros virus respiratorioS en grupos
vulnerables. (1-4) Ademas, se ha descrito su mayor relevancia clinica en lactantes y
preescolares, asi como en pacientes con comorbilidades o condiciones que incrementan el

riesgo de complicaciones. (1-5,6)

En este escenario, el objetivo de este trabajo de tesis fue aportar al entendimiento del efecto
que tiene el metapneumovirus humano en los nifios menores de cinco afos. Para ello, se
examinaron sus factores de riesgo, su evolucion clinica, sus hallazgos epidemiolégicos y
sus manifestaciones clinicas con la finalidad de generar evidencia que respalde el disefio
de estrategias para prevenir y controlar infecciones respiratorias en nifios, asi como apoyar

la toma de decisiones médicas. (1-6)



MARCO TEORICO

ANTECEDENTES

Edwards, K. et al. (2013), este estudio prospectivo realizado entre 2003 y 2009 en tres
condados de Estados Unidos midi6¢ la carga de enfermedad del metapneumovirus humano
(hMPV) en nifios menores de 5 afios con enfermedad respiratoria aguda o fiebre, usaron la
reaccion en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa para identificar hMPV en
muestras clinicas de pacientes hospitalizados, ambulatorios y de urgencias. Encontraron

como principales resultados: (1)

o hMPV se encontr6 en el 6% de los nifios hospitalizados, 7% de los nifios atendidos
en clinicas ambulatorias y 7% en departamentos de emergencia.

0 Las tasas anuales de hospitalizacion por hMPV fueron de 1 por 1,000 nifios <5
afios, pero aumentaron a 3 por 1,000 en nifios <6 meses.

0 Los niflos hospitalizados con hMPV tenian mas probabilidades de ser
diagnosticados de neumonia o asma, necesitar oxigeno y tener estancias mas
largas en cuidados intensivos.

0 La mayoria de los nifios infectados por hMPV no tenian afecciones médicas
preexistentes, aunque el parto prematuro y el asma fueron mas frecuentes entre

los nifios hospitalizados.

Decidieron que hMPV es una causa importante de enfermedad tanto hospitalaria como
ambulatoria en nifios pequefios, especialmente en el primer afio de vida, y que la mayoria

de los casos se producen en nifios previamente sanos. (1)

Li, Y., Wang, X. et al. (2021) en este metanalisis estimaron la carga mundial, regional y
nacional de infecciones respiratorias agudas bajas (IRAB) asociadas al virus sincitial
respiratorio (VSR) en niflos menores de 5 afios en 2019. Con datos de 481 estudios, se
estimaron 33 millones de episodios de IRAB por VSR, 3,6 millones de hospitalizaciones y
101.400 muertes atribuibles al VSR en este grupo de edad, mas del 95% de los episodios
y mas del 97% de las muertes se produjeron en paises de bajos y medianos ingresos. Los

autores sefialan la importancia de desarrollar programas de inmunizacién pasiva para



disminuir la carga de enfermedad por VSR, sobre todo en los primeros 6 meses de vida. (2)

Lamichhane, J. et al. (2023) en este estudio transversal, realizado en el Hospital Infantil
Kanti de Katmandu, Nepal, se midié la carga de infeccion por metapneumovirus humano
(hMPV) en niflos menores de 15 afios con sintomas similares a la gripe durante un periodo
de 3 meses, se us6 PCR en tiempo real multiplex para detectar hMPV y otros virus

respiratorios. Como principales resultados encontraron: (3)

0 La prevalencia de hMPV fue de 13.3%, el virus mas comun entre las infecciones
virales identificadas.

0 Lainfeccion por hMPV fue mas frecuente en nifios <3 afios (21.8%).

0 Los sintomas mas comunes en nifios con hMPV fueron tos y fiebre, seguidos de
rinorrea, dolor de garganta y sibilancias.

o0 Los diagnésticos clinicos asociados fueron neumonia (42.9%), bronquiolitis (28.5%),
infecciones de vias respiratorias altas (14.3%) y asma (14.3%).

o0 La frecuencia de hMPV fue mayor a fines del invierno (14.3%) e inicios de la
primavera (13.5%).

Los autores concluyeron que hMPV es un importante patdégeno respiratorio en la edad
pediatrica, sobre todo en nifios menores de 3 afios y remarcan la importancia de la vigilancia
epidemioldgica y el diagnostico molecular para el manejo apropiado de las infecciones

respiratorias agudas. (3)

Ji, W. et al. (2024) en este estudio realizado en el Hospital Infantil de Henan entre abril y
junio de 2023, se secuenciaron gendmicamente 96 casos pediatricos con infeccion
confirmada por metapneumovirus humano mediante secuenciacion dirigida, la mediana de
edad fue de 33.5 meses, y el 87.5% eran menores de 5 afios, los sintomas mas comunes
fueron tos (92.7%) vy fiebre (81.3%). El grupo severo tuvo mayor frecuencia de sibilancias
(56% vs. 21.1%) y fue significativamente mas joven, presentaron dafio multiorganico con
marcadores inmunoldgicos alterados, como bajos niveles de IL-12p70, linfopenia y aumento
del porcentaje de linfocitos B y ademas se encontraron coinfecciones virales en 43
pacientes, siendo més frecuentes el virus de Epstein-Barr (15.6%) y el rinovirus humano A
(12.5%), la coinfeccidon con virus sincitial respiratorio humano fue mas frecuente en los

casos severos (20% vs. 1.4%). También se hallaron coinfecciones bacterianas en 74
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pacientes, siendo Haemophilus influenzae (52,1%) y Streptococcus pneumoniae (41,7%)

las mas frecuentes. (4)

Los autores concluyen que después de la pandemia por COVID-19, las infecciones por
hMPV han resurgido con mayor gravedad, afectando principalmente a nifios menores de 5

afios y asocidndose con una carga clinica importante. (4)

El estudio de Garro et al. (2021) en Argentina, notificaron que el reconocimiento del hMPV
en pacientes pediatricos sigue siendo un desafio por la similitud de los sintomas con otras
infecciones respiratorias, pero el desarrollo de pruebas diagndsticas, como la reaccion en
cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa (RT-PCR) ha permitido identificar este

virus con mayor precision. (5)

Valencia Henao, D. C. (2024) en esta tesis se revis6 de manera retrospectiva la historia
natural de 265 pacientes pediatricos hospitalizados por infeccion respiratoria aguda por

Metapneumovirus humano en un hospital infantil privado de la Ciudad de México entre 2022
y 2023, siendo la edad mas afectada entre 3 y 5 afios (40%), seguida de 1 a 2 afios (32%).

La mayor incidencia se produjo en octubre y noviembre, aunque se produjeron casos

durante todo el afio y los sintomas mas frecuentes fueron tos (97,7%), fiebre (82,6%),

congestién nasal (75,8%) y sibilancias (32,8%). (6)

Los hallazgos radiograficos mas comunes fueron infiltrados dispersos (68,3%) Yy
consolidaciones (21,6%). La estancia hospitalaria media fue de 4,8 dias, que se elevé a 8,9
en pacientes con complicaciones relacionado a que el 36,2% presentaba comorbilidades
respiratorias, principalmente hiperreactividad bronquial. Identificaron coinfecciones virales
en el 53,9% de los casos, siendo mas frecuentes con rinovirus/enterovirus, adenovirus y
VSR. El 14,7% tuvo complicaciones, desde necesidad de cuidados intensivos hasta

dispositivos de alto flujo.(6)

Concluyen que la infecciébn por hMPV en nifios representa una importante carga para el
sistema hospitalario, con elevada tasa de hospitalizacion, necesidad de soporte ventilatorio
y fuerte asociaciébn con coinfecciones virales. Es importante mejorar el diagnostico,

seguimiento y prevencién en esta poblacion. (6)
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VIROLOGIA Y FISIOPATOLOGIA.

El hMPV se propaga a través de gotitas respiratorias y al ingresar infecta el epitelio
respiratorio, estimulando la liberacién de citocinas proinflamatorias e infiltracion de células
inmunitarias en las vias respiratorias, la respuesta inmune humoral y celular es importante
para resolver la infeccion y protegernos contra reinfecciones, aunque la inmunidad no es

de por vida y pueden producirse reinfecciones a lo largo de la vida. (7-9)

Sobre las caracteristicas moleculares del hMPV, el genoma es de aproximadamente 13.2
kb y tiene 8 genes que codifican 9 proteinas estructurales: N, P, M, F, M2-1, M2-2, SH, Gy
L. Hay dos serotipos principales (A y B), con subtipos Al, A2a, A2b, B1 y B2; se han
informado variantes con duplicaciones en el gen G (111-nt y 180-nt), encontradas
principalmente en Asia y Europa, lo que puede favorecer epidemias. A diferencia del RSV,
el hMPV no tiene las proteinas no estructurales NS1 y NS2 que bloquean el interferon tipo
| en RSV; en cambio, hMPV usa las glicoproteinas G y SH para regular negativamente la

respuesta inmune. (7-9)

Figura 1. Morfologia estructural y organizacion gendémica del hMPV.
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Tabla 1. Genoma, proteinas codificadas, funciones proteicas y las estrategias de evasién
inmunitaria del hMPV. (7-9)

GEN (3'-5)

Nucleoproteina

Fosfoproteina

Proteina De

Matriz

Proteina De

Fusion

PROTEINA
CODIFICADA

FUNCION

Encapsula el genoma del ARN
viral para formar la

nucleocapside.

Estabiliza el complejo de
replicacién-transcripcién e

interactda con la proteina N

Une la envoltura viral a la
nucleocapside,
proporcionando integridad

estructural.

Critico para el ensamblaje del

virion

Media la entrada viral
fusionando la envoltura viral
con la
membrana de la célula

huésped.

EVASION
INMUNITARIA
Protege el ARN

viral de la

deteccién por los
receptores de
reconocimiento de
patrones (PRR)
como RIG-1y
MDAS5
Protege el ARN
viral de ser
reconocido por los
sensores inmunes
del huésped

Facilita la
gemacion de los
viriones, lo que

garantiza un
escape eficiente de
la célula huésped y
evita la deteccion

inmunitaria

Promueve la
formacion de
sincitios, lo que
permite la
propagacion de

célula a célula sin

13



Factor De

Transcripcion

Pequena
Proteina

Hidrofébica

Glicoproteina

Polimerasa

Grande

Facilita la replicacién viral y la

infectividad.

M2-1: Actda como factor de
transcripcién para mejorar la
sintesis
de ARNm.
M2-1/M2-2
M2-2: Regula el cambio entre
la transcripcion y la
replicaciéon del genoma.
Incrustado en la envoltura
viral; puede estabilizar la
estructura viral.
SH
Puede actuar como una
viroporina para alterar los
canales iénicos de la célula

huésped

Ayuda a la adhesion de la
célula huésped uniéndose a
los

glicosaminoglicanos.

Mejora la infectividad viral

Cataliza la transcripcion del
L ARN viral y la replicacién del

genoma.

exposicion a
anticuerpos

extracelulares.

Modula la
produccién de ARN
viral para reducir la
activacion de TLR y

RIG-I

Suprime la
sefializacion de
TNF-ay la
apoptosis,
previniendo la
muerte

celular temprano

Suprime la
sefializacion del
interferén (IFN), lo
que reduce las
respuestas
antivirales del
huésped.
Limita los
intermediarios de
ARN bicatenario, lo
gue reduce la
deteccién por parte
de los sensores

inmunes
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Figura 2. Replicacion de mARN en inclusiones dentro del citoplasma celular (Unién,

transcripcion, traduccion, ensamblaje y liberacion del hMPV).

Dos procesos de replicacion diferentes dan lugar a ARN viral y finalmente a proteinas
después de que el ARN del hMPV se replica en el citoplasma celular; hMPV infecta
principalmente células epiteliales respiratorias a través de la proteina F, que media la fusion
de la envoltura viral con la membrana celular a través de integrinas RGD, aunque no esta
claro si la fusion se produce en la superficie celular o en endosomas, lo que permite que el
ARN negativo viral se libere en el citoplasma. Luego, la ARN polimerasa viral lo transforma
en ARN positivo, el cual se traduce en proteinas virales necesarias para la replicacion; estas

proteinas se unen al ARN original para crear mas copias virales. (7-9)

Una vez que entra al cuerpo y se replica, se encienden mecanismos de defensa como:

0 La respuesta inmune innata, donde el hMPV es reconocido por receptores de
reconocimiento de patrones (RIG-I, MDA5, TLR7/8) que detectan ARN viral, lo que
lleva a la produccion de interferones tipo |y lll, aunque en menor medida que RSV,
lo que favorece la persistencia viral; las proteinas virales G y SH interfieren con estas
vias, disminuyendo la activacién de NF-kB y bloqueando la macropinocitosis en células

dendriticas. (7-9)
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0 La respuesta inmune adaptativa, donde la infeccion induce un perfil Thl7 y Th2
desequilibrado con produccién de IL-6, TNF-a, IL-4, IL-5 y TSLP, lo que causa
hiperinflamacion pulmonar, infiltracion neutrofilica y exceso de moco que colapsan la
via aérea; el virus puede persistir en células epiteliales respiratorias a pesar de la
presencia de anticuerpos neutralizantes debido a una mala polarizacion Thl que

impide la eliminacién viral y favorece las recurrencias. (7-9).

Figura 3. Fisiopatologia del hMPV.

EPIDEMIOLOGIA.

El metapneumovirus se encuentra en todo el mundo y es la causa mas comun de
bronquiolitis en nifios menores de 5 afios; se transmite por gotitas respiratorias y por
contacto directo con secreciones infectadas; su patron de circulacién es estacional, siendo
mas comun en los meses gélidos. La infeccion inicial generalmente ocurre en la infancia;

la seroprevalencia en adultos se acerca al 100%.

Estudios epidemiolégicos han identificado patrones estacionales de circulacion del hMPV,
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como los estudios de Vazquez et al. (2018), que muestran que este virus suele aparecer
con mayor frecuencia en los meses frios, al igual que el VSR. La tasa de infeccion por
hMPV varia segun la geografia, pero es una causa importante de infecciones respiratorias

agudas en todo el mundo, incluidas América Latina, Europa y Asia. (10)

Feng, Y. et al. (2024) revisaron la epidemiologia y las herramientas de diagnostico del hMPV
en China, es un importante virus respiratorio que causa enfermedad, sobre todo en nifios y
personas inmunocomprometidas, hicieron notar la variedad genética del hMPV en distintas
areas de China, siendo las cepas A2b, B1 y B2 las mas comunes. Para el diagnostico,
revisaron diferentes métodos moleculares para la deteccién del hMPV, como la reaccion en
cadena de la polimerasa con transcripcion inversa (RT-PCR), la RT-PCR en tiempo real
(RT-gPCR) y la amplificacion isotérmica mediada por bucle con transcripcion inversa (RT-
LAMP). Estas técnicas han aumentado la sensibilidad y especificidad en la deteccion del

virus, pero indican que se debe mejorar alin mas la sensibilidad de estas técnicas. (11)

Adedokun, K. et al. (2025) realizaron una revision integral sobre la amenaza global
emergente del hMPV en 2024-2025. Desde finales de 2024 se han ido identificando casos
de hMPV que primero se identificaron en China y luego en paises como Estados Unidos,
India o Pakistan, aunque las autoridades sanitarias atribuyen esta alza a fluctuaciones
estacionales ya anticipadas, el aumento del hMPV preocupa por su potencial de causar
enfermedad respiratoria severa, especialmente en individuos susceptibles como nifios,

ancianos o inmunocomprometidos. (7)

Destaca un aumento del 17% en las hospitalizaciones pediatricas por hMPV en el primer
trimestre de 2025 en comparacién con el mismo periodo de 2023 en Estados Unidos y
China. Se revisaron las estrategias de escape inmunitario del virus, como el bloqueo de la
sefializacién de interferones y la supresion de citocinas antivirales importantes, lo que
permite la replicacion viral persistente y favorece enfermedades respiratorias graves.
También discutieron la inmunologia complicada de la infecciobn por hMPYV, incluyendo la
activacion deficiente de células dendriticas y las respuestas celulares T subOptimas que
impiden una inmunidad de por vida, especialmente en personas inmunocomprometidas, la
alta tasa de mutacion del virus, sus mecanismos de escape inmunitario y sus potentes

efectos citopaticos contribuyen a su virulencia. (7)
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Concluyeron en la necesidad de una vigilancia gendémica integral, terapias antivirales
dirigidas y vacunas, asi como hacer hincapié en sistemas de vigilancia temprana,
investigacion antiviral y estrategias de vacunacion especificas para controlar esta nueva
amenaza viral emergente, aprovechando las lecciones aprendidas de pandemias anteriores
como COVID-19 y Ebola. (7)

MANIFESTACIONES CLINICAS Y FACTORES DE RIESGO.
La infeccién por hMPV en nifios puede presentarse como:
o Infeccidn leve: rinitis, faringitis, febricula, tos leve.
o Infeccién moderada: bronquiolitis, laringotraqueobronquitis (crup) y neumonia.
o0 Infeccidon severa: insuficiencia respiratoria, hospitalizaciéon y ventilacion mecanica
en casos graves, especialmente en nifilos con comorbilidades o prematuros.

Varios estudios han caracterizado el cuadro clinico que produce hMPV en nifios. Estudios
como los de Garcia-Garcia et al. (2008) y Castafos et al. (2009) describieron que la forma
clinica de hMPV en pacientes pediatricos se manifiesta con fiebre, tos, sibilancias, disnea
y en casos severos insuficiencia respiratoria. La infeccion por hMPV puede causar

bronquiolitis, neumonia o exacerbaciéon del asma, de una forma similar al VSR. (12)

En el estudio de Hahn, A. et al. (2013) se revisaron 238 nifios hospitalizados por infeccion
respiratoria aguda durante 3 afios, cuyas edades oscilaron entre 0 y 15 afos. Los
investigadores revisaron las historias clinicas para recoger datos demograficos, clinicos y
de resultado, se hicieron analisis multivariables para determinar factores independientes
asociados con mayor severidad de la enfermedad, medida por la duracion de la estancia
hospitalaria y la necesidad de cuidados intensivos. Los resultados revelaron que las
infecciones por hMPV se asocian con una morbilidad importante en nifios hospitalizados de
todas las edades, los factores de riesgo para enfermedad mas grave fueron las
enfermedades cronicas de base y la coinfeccion por otros virus respiratorios. El estudio
recalca al hMPV como un importante patdégeno en infecciones respiratorias bajas

pediatricas de gravedad. (13)

Estudios epidemiolégicos muestran que la coinfeccién con otros virus respiratorios, como

VSR vy virus de la influenza, es comun en nifios hospitalizados con hMPV y agrava el curso

18



clinico de la enfermedad, aumentando su severidad. Ademas, se ha informado que la
hospitalizacion es mas frecuente en nifilos menores de 2 afos, sobre todo en aquellos con
factores de riesgo como prematuridad, enfermedad pulmonar crénica o -cardiopatias
congénitas. Otros factores de riesgo que identificaron son la desnutricion, el tabaquismo y
la poluciébn ambiental, que favorecen la susceptibilidad y la severidad de la infeccion, los
nifios con hospitalizaciones previas por infecciones respiratorias tienen mayor riesgo de
enfermedad grave por hMPV. Ademas, el hacinamiento y la asistencia a guarderias se han
relacionado con una mayor transmision del virus, asi como inmunodeficientes primarios o
adquiridas, la infeccién por hMPV puede ser mas prolongada y grave, llegando en muchos

casos a precisar soporte ventilatorio. (14-15)

Un estudio multicéntrico, prospectivo, que incluyé >8600 nifios <18 afios que acudieron a
urgencias o fueron hospitalizados en 7 hospitales pediatricos de EE. UU. entre 2016 y 2020,
encontraron que los nifios hospitalizados con VSR eran mas pequefios (mediana 7 meses)
que aquellos con hMPV (16 meses); casi la mitad de las hospitalizaciones por VSR se
produjeron en <6 meses, frente a solo 1/6 por hMPV; sin embargo, los nifios hospitalizados
por hMPV tenian con mayor frecuencia enfermedades subyacentes (45% vs 23% en VSR).
Ambos virus tuvieron tasas similares de ingreso a UCI, necesidad de oxigeno suplementario
y duraciéon promedio de la hospitalizaciéon (2 dias); el VSR se asocié con mayor riesgo de
hospitalizacion que hMPV (OR ajustado 1.68), especialmente en <6 meses (OR 3.27); sin
embargo, los pacientes hospitalizados con hMPV requirieron con mayor frecuencia

ventilacibn mecénica y tuvieron mas diagnosticos de neumonia y septicemia. (16)

Epidemiologicamente, el VSR tuvo su pico entre noviembre y enero y el hMPV lo hizo
después, con picos mas variables, generalmente entre marzo y abril; los principales factores
de riesgo identificados para ambas infecciones fueron la prematuridad y las enfermedades
cronicas subyacentes (cardiacas, pulmonares, neuroldgicas, genéticas), que aumentaron
el riesgo de hospitalizacién prolongada y UCI; los nifios previamente sanos, especialmente
los lactantes pequefos, fueron mas susceptibles al VSR, mientras que la gravedad del

hMPV se asoci6 mas a pacientes con comorbilidades. (16)

La exposicion involuntaria al humo de tabaco es muy comudn en la infancia, se relaciona con

deterioro de la funcién pulmonar y mayor frecuencia de infecciones respiratorias altas y
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bajas; el tabaquismo materno es mas importante que el paterno, probablemente por la
exposicion intrauterina y el mayor contacto diario madre-hijo, por lo que el riesgo aumenta
con el nimero de cigarrillos fumados, siendo los efectos mas severos en los nifios pequefios

y la via aérea distal la mas afectada. (17-18)

No existe una definicion universalmente aceptada de "estancia hospitalaria prolongada" en
nifios infectados por hMPV; los puntos de corte pueden variar segun el contexto clinico y
los criterios de cada centro, ya que la duracion de la estancia puede verse influenciada por
la gravedad de la infeccion, las comorbilidades subyacentes y las politicas hospitalarias,
por lo que cada centro deberia definir sus propios puntos de corte en funciébn de su

poblacion y recursos.

DIAGNOSTICO.

El diagnodstico de hMPV se hace con métodos moleculares como la reaccion en cadena de
la polimerasa con transcriptasa inversa (RT-PCR), el método de oro. También pueden
utilizarse pruebas de inmunofluorescencia y deteccion de antigenos, pero con menor
sensibilidad; en la practica clinica, la infeccion por hMPV es indistinguible de otras

infecciones virales respiratorias, como la gripe o el virus sincitial respiratorio. (9,19)

PREVENCION Y TRATAMIENTO.
No existe tratamiento antiviral especifico ni vacuna aprobada contra el hMPV, por lo que el
tratamiento es de soporte (oxigeno, hidratacién, antipiréticos, antiinflamatorios y

aislamiento). En la investigacion, los enfoques actuales son: (9, 20-21)

» Anticuerpos monoclonales:
o Preclinico: MPE8, MAb 234, MAb 338 y Fab DS7 fueron neutralizantes en modelos

animales.

o0 Eninvestigacion clinica: Motavizumab (superior a palivizumab) y Clesrovimab (fase
2b/3, buenos resultados contra VRS y posible actividad contra hMPV).

o Palivizumab solo es eficaz contra VRS en nifios de alto riesgo.

» Ribavirina: eficaz in vitro e in vivo, sola o con inmunoglobulina IV, pero sin eficacia clinica

en humanos; muy cara y toxica.
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» Los corticosteroides y broncodilatadores so6lo son efectivos en modelos animales, sin
evidencia clinica.

» En otros enfoques experimentales: inhibidores de fusion (péptidos HR-1) y terapias
basadas en ARN de interferencia (ARNi), con resultados prometedores en modelos

preclinicos.

La Asociacion Americana del Pulmén recomienda para prevenir el contagio del hMPV lo

mismo que para prevenir otras enfermedades respiratorias: (22)

o

Lavese las manos con agua y jabon o con un desinfectante de manos a base de
alcohol con frecuencia.

Limpiar las superficies de alto contacto.

Abrir las areas comunes o cuando tenga visitas.

o]
o]
o Evitar el contacto con personas enfermas, en la medida de lo posible.
0 Llevar mascarilla.

o]

Evitar tocarse los 0jos, la nariz y la boca.

Si esta enfermo:
0 Quedarse en casa.
o Cubrirse la boca y la nariz con un pafiuelo desechable al toser o estornudar.
0 Lavarse las manos con frecuencia.
0 Usar mascarilla cuando esté en presencia de otras personas.

En resumen, el tratamiento actual para el hMPV es de soporte; los avances en anticuerpos
monoclonales, ribavirina y nuevas terapias antivirales son prometedores, pero aun son

experimentales.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las infecciones respiratorias agudas continGan representando un problema prioritario de
salud publica en la infancia. A nivel global, de acuerdo con la OMS, la neumonia como una
de las manifestaciones mas graves de las IRA se mantiene como la principal causa
infecciosa de muerte en menores de cinco afios, con una carga desproporcionada en paises
de ingresos bajos y medios, en este contexto, los virus respiratorios constituyen una causa
central de enfermedad respiratoria baja y hospitalizacion pediatrica, particularmente en

lactantes y preescolares. (23)

Dentro de los virus respiratorios, el hMPV se reconoce como un agente relevante de
bronquiolitis, neumonia y exacerbaciones de asma, con impacto clinico comparable al virus
sincitial respiratorio; estudios de carga de enfermedad han documentado su contribucién a
consultas en urgencias, atencién ambulatoria y hospitalizacion en menores de cinco afios,
con mayor afectacion durante el primer afio de vida (22). Asi mismo, estimaciones globales
han mostrado que el hMPV puede identificarse en una proporcion relevante de infecciones
respiratorias agudas bajas y en ingresos hospitalarios por estas causas en menores de

cinco anos.

En Meéxico, la magnitud de las IRA en menores de cinco afios se refleja en encuestas
nacionales ENSANUT; en 2022 estim6 que aproximadamente 27.6% de los nifios presentd
IRA en las dos semanas previas a la entrevista, con mayor prevalencia en hogares con
menor capacidad econémica, estos datos subrayan que ademas de la carga clinica, existen

determinantes sociales que amplifican el riesgo y la demanda de atencion. (24)

A pesar de lo anterior, en el ambito local persiste un reto, la informacién especifica sobre
hMPV suele ser limitada en comparacion con otros virus y en muchos hospitales la vigilancia
se centra en sindromes respiratorios sin desagregar sistematicamente el papel del hMPV;
esto puede traducirse en subdiagnéstico, variabilidad en el abordaje clinico, y dificultad para
estimar con precision su carga y severidad real. En el Centenario Hospital Miguel Hidalgo
(CHMH), donde se atiende una proporcion importante de pacientes pediatricos con IRA,
esta limitacibn se expresa como ausencia de caracterizacion local consolidada del perfil
clinico-epidemiolégico del hMPV, dificultad para reconocer oportunamente patrones de

severidad y factores de riesgo y decisiones terapéuticas que ante la incertidumbre
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etiolégica, pueden favorecer uso heterogéneo de antibidticos, recursos de oxigenoterapia

e ingreso a areas criticas.

Finalmente, existe un vacio explicito de conocimiento, aunque estudios internacionales
describen que el hMPV ocasiona hospitalizaciones y enfermedad significativa en menores
de cinco afos, y reportan diferencias por edad, comorbilidades y coinfecciones, esos
hallazgos no necesariamente son extrapolables al contexto local por variaciones en
estacionalidad, condiciones socioambientales, accesibilidad a pruebas diagnosticas vy

criterios de hospitalizacion.

En consecuencia, se desconoce con claridad cual es el perfil clinico, epidemiol6gico y de
severidad del hMPV en menores de cinco afios atendidos en el CHMH, asi como los
factores asociados a mayor necesidad de soporte respiratorio o cuidados intensivos; este
vacio sustenta la necesidad de caracterizar localmente la infeccion por hMPV para orientar

decisiones clinicas y estrategias de vigilancia y prevencion.

PREGUNTA DE INVESTIGACION.

¢ Cuales son las caracteristicas clinico-epidemioldgicas de las infecciones respiratorias por
Metapneumovirus Humano en menores de cinco afios del Centenario Hospital Miguel
Hidalgo?

JUSTIFICACION.

Caracterizar clinica y epidemiolégicamente la infeccion por hMPV en menores de cinco
afios hospitalizados en el CHMH permite definir patrones de presentacién, estacionalidad,
factores de riesgo y marcadores asociados a mayor severidad; esta informacion puede
apoyar la toma de decisiones clinicas, y fortalecer la planeacién hospitalaria en temporadas
de alta demanda respiratoria. Aunque el hMPV es un patdégeno reconocido como causa
relevante de infeccién respiratoria baja y hospitalizacion pediatrica, la evidencia local es

limitada y eso condiciona incertidumbre diagnéstica y variabilidad en el manejo.
La generacion de datos propios aporta evidencia para dimensionar la carga real del hMPV

en el hospital, mejorar la identificacién de pacientes con mayor riesgo de evolucion grave,

contribuir a la vigilancia epidemioldgica institucional y regional y apoyar medidas
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preventivas y de control orientadas a poblacion vulnerable alineadas a la importancia

nacional de las IRA en menores de cinco afos.

El estudio es viable porque el CHMH cuenta con la poblacién objetivo y con confirmacion
diagnostica mediante PCR multiplex en pacientes hospitalizados, y la informacion clinica
puede recuperarse de expedientes electronicos dentro del periodo definido. Ademas, se
dispone de recursos operativos para el analisis, lo que permite ejecutar el proyecto sin

intervenciones adicionales sobre los pacientes.

OBJETIVO GENERAL.

Caracterizar el perfil clinico y epidemiolégico de las infecciones respiratorias por
Metapneumovirus Humano en menores de 5 afios hospitalizados en el Centenario Hospital
Miguel Hidalgo, con el fin de describir sus manifestaciones clinicas, hallazgos laboratoriales,

evolucion y manejo hospitalario.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

e Identificar las principales manifestaciones clinicas de la infeccion por hMPV en nifios
menores de 5 afos.

e Analizar los parametros de laboratorio (PCR, PCT, leucocitos, hemoglobina,
plaquetas) y estudios de imagen (radiografia de térax y TAC térax) de los pacientes
con infeccién por hMPV.

e Determinar la frecuencia y severidad de complicaciones respiratorias, incluyendo la
necesidad de oxigeno, ingreso a UTIP y ventilacibn mecanica.

e Determinar si se encuentra alguna relacién o caracteristica clinica de los pacientes
gue ingresan a UTIP.

e Evaluar la duracién de la hospitalizacién y la evolucién clinica de los pacientes con

infeccion por hMPV.
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METODOLOGIA

DISENO Y DESCRIPCION DEL ESTUDIO.

-Tipo de estudio: observacional, descriptivo, analitico y retrospectivo

-Descripcion del universo de trabajo: pacientes menores de cinco afios hospitalizados en el
Centenario Hospital Miguel Hidalgo, de Enero del 2021 a Agosto del 2025, con infecciéon

confirmada por PCR multiplexada por hMPV.

-Criterios de Inclusion.

1) Diagnéstico confirmado por PCR multiplexada por hMPV
2) Ambos sexos

3) Edad menor a 5 afios.

4) Hospitalizados en el Centenario Hospital Miguel Hidalgo

-Criterios de exclusion
1) Expediente clinico incompleto

2) Identificacion en PCR multiplexada de otro virus respiratorio ademas de hMPV

-Tamafio de la muestra: 75 pacientes menores de cinco afios hospitalizados en el
Centenario Hospital Miguel Hidalgo, que estén dentro del universo de trabajo. El calculo de

la muestra no se requirié al tratarse de un muestreo por conveniencia.

DESCRIPCION DE LAS VARIABLES DE ESTUDIO.
Tabla 2. Variables
TIPO DE DEFINICION
NOMBRE DEFINICION OPERATIVA
VARIABLE OPERACIONAL

Se registro el

1. Neumonia
diagndstico o
2. Bronquiolitis
Diagnostico al Cualitativa clinico principal al
_ _ . 3. Rinofaringitis
ingreso nominal ingreso

4. Laringotraqueitis
hospitalario de _ .
5. Displasia broncopulmonar
acuerdo con la
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Factor de Cualitativa
riesgo nominal
i Cualitativa
Sintomas _
nominal
Hallazgo en o
» Cualitativa
exploracion .
- nominal
fisica

codificacion
empleada en el

estudio.

Presencia de
condiciones
predisponentes
identificadas en el

paciente.

Manifestaciones
clinicas referidas

al ingreso.

Alteraciones
encontradas

durante la

exploracion fisica.

1. Hospitalizacién previa
2. Desnutricion.
3. Exposicion al humo de
tabaco.
4. Prematuridad al nacer
5. Peso bajo al nacer

6. Cardiopatia congénita

7. Enfermedad pulmonar crénica

8. Inmunodeficiencia primaria o

adquirida
9. Hacinamiento
10. Asistencia a guarderia
11. Paciente oncol6gico
12. Paciente neurolégico
13. Ninguna
1. Fiebre
2. Tos
3. Disnea
4. Rinorrea
5. Congestién nasal
6. Estornudos
7. Cefalea
8. Dolor abdominal
9. Vomito
10. Diarrea
11. Irritabilidad
0. Ninguna
1. Polipnea
2. Taquipnea
3. Estridor
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Estado de
choque

pediatrico

Atopia

Lactancia

materna

Proteina C

reactiva

Procalcitonina

Leucocitos

Linfocitos

Cualitativa

dicotémica

Cualitativa

dicotémica

Cualitativa

dicotémica

Cuantitativa

continua

Cuantitativa

continua

Cuantitativa

continua

Cuantitativa

4. Ronquido
5. Apnea
6. Quejido

7. Desaturacion
8. Estertor

9. Sibilancia

10. Tiro intercostal
11. Retraccion xifoidea

12. Aleteo nasal

Presencia o
ausencia de )
1. Si
choque en el
. 2. No
paciente
pediatrico.
Antecedente )
1.Si
personal de
] ) 2. No
alergia o atopia.
Historia de
alimentacién con 1. Si
lactancia 2. No
materna.
Nivel sérico de
proteina C 0. Normal
reactiva al 1. Elevada
ingreso.
Nivel sérico de
o 0. Normal
procalcitonina al
_ 1. Elevada
ingreso.
Conteo de
0. Normal

leucocitos totales )
1. Leucopenia

en sangre al o
' 2. Leucocitosis
ingreso.

Conteo de 0. Normal
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Neutrofilos

Hemoglobina

Plaguetas

Requerimiento

de oxigeno

Dispositivo de

oxigeno

Unidad de
cuidados
intensivos

pediatricos

Ventilaciéon

mecanica

continua

Cuantitativa

continua

Cuantitativa

continua

Cuantitativa

continua

Cualitativa

dicotémica

Cualitativa

nominal

Cualitativa

dicotémica

Cualitativa

dicotémica

linfocitos en
sangre al ingreso.
Conteo de
neutrofilos en
sangre al ingreso.
Concentracion de
hemoglobina en
sangre al ingreso.
Conteo de
plaguetas en
sangre al ingreso.
Requerimiento de
oxigeno
suplementario
durante la

hospitalizacion.

Tipo de
dispositivo de
oxigeno utilizado
(canula,
mascarilla, alto

flujo, etc.).

Ingreso o no a la
unidad de
cuidados
intensivos

pediatricos.
Necesidad o no
de ventilacion
mecanica

invasiva.

1. Linfopenia
2. Linfocitosis
0. Normal
1. Neutropenia

2. Neutrofilia

0. Normal

1. Anemia

0. Normal
1. Trombocitopenia

2. Trombocitosis

1. Si
2. No

0. Oxigeno indirecto
1. Puntas nasales
2. Mascarilla simple
3. Mascarilla reservorio
4. Alto flujo
5. CPAP
6. BiPAP
7. Ninguno

1.Si
2. No

1.Si
2. No
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Aminas

Broncodilatador

Esteroide

inhalado

Esteroide

sistémico

Hallazgo en
radiografia de

térax

Hallazgo en
tomografia de

térax

Mes

Cualitativa

dicotdbmica

Cualitativa

dicotémica

Cualitativa

dicotémica

Cualitativa

dicotémica

Cualitativa

nominal

Cualitativa

nominal

Cuantitativa

Uso de aminas
vasoactivas
durante la
hospitalizacion.
Uso de
broncodilatadores
durante la
hospitalizacion.
Uso de esteroide
inhalado durante
la hospitalizacion.
Uso de esteroide
sistémico durante

la hospitalizacion.

Patrones o
alteraciones
radiograficas
descritas en

térax.

Patrones o
alteraciones
encontradas en
tomografia de

torax.

Mes calendario

1.Si
2. No

1.Si
2. No

1. Si
2. No

1.Si
2. No

1. Hiperinsuflacién pulmonar
atelectasia
consolidacion
vidrio deslustrado
opacidades parabhiliares
nodulos centrolobulillares
reticular
Radiografia normal
aumento trama vascular
derrame pleural
Bronquiectasias
Consolidacién
Vidrio deslustrado
Engrosamiento de la pared
Bronquial
Noédulos centrolobulillares
Derrame pleural
Infiltrado intersticial

1. Enero



discreta del ingreso 2. Febrero

hospitalario (1- 3. Marzo
12). 4. Abril
5. Mayo
6. Junio
7. Julio
8. Agosto
9. Septiembre
10. Octubre
11. Noviembre
12. Diciembre
o Egreso )
. Cualitativa _ _ 1. Si
Alta por mejoria _ _ hospitalario con
dicotomica . 2. No
mejoria clinica.
o Muerte del _
. Cualitativa _ 1. Si
Defuncion - . paciente durante
dicotémica 2. No

la hospitalizacion.

ANALISIS ESTADISTICO.

-ANALISIS DESCRIPTIVO: Se hizo una descripcion general de la poblacion estudiada
utilizando estadistica descriptiva, para dar cumplimiento al objetivo principal de describir el
perfil clinico-epidemiolégico de las infecciones por Hmpv. Para las variables cuantitativas
continuas (edad en meses, dias de estancia hospitalaria, dias en UCI, dias en ventilacion,
hemograma, PCR, PCT), se expresaron como media + desviacion estandar si tenian
distribuciéon normal y mediana y rango intercuartilico (RIC) si no tenian distribucién normal.
Para las variables cualitativas o categoricas (sexo, mes de diagndstico, sintomas, hallazgos
clinicos, necesidad de oxigeno, tipo de dispositivo, ingreso a UCI, uso de esteroides,

muerte, etc.), se expresaron en frecuencias absolutas y porcentajes.

-ANALISIS BIVARIADO: Se hizo para investigar posibles asociaciones entre caracteristicas
clinicas o epidemioldgicas y la gravedad de la infeccion, medida por variables como
necesidad de ingreso a UTI, necesidad de ventilacion mecanica, muerte. Para las

comparaciones de variables cuantitativas se aplicé la prueba t de Student si los datos
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seguian una distribucion normal o U de Mann-Whitney si no seguian una distribucion

normal, para variables cualitativas se utilizar4 Chi-cuadrado (x?).

Para las asociaciones estadisticamente significativas entre variables clinicas y desenlaces
como ingreso a UCI o muerte, se realiz6 regresion logistica binaria multivariada (de COX)
para controlar por posibles confusores (edad, comorbilidades, parametros de laboratorio al

ingreso, como PCR, leucocitos, etc.), los resultados se mostraron como odds ratio (OR).

Para la representacion grafica se agregaron graficas de barras o pastel para variables
categoricas, para las variables continuas se utilizaron cajas (boxplots), para la tendencia

estacional (mes de diagnostico) grafico de lineas.

RECURSOS MATERIALES.
- Excel.
- Modulab del CHMH.
- Synapse Mobility del CHMH.
- Plataforma de expediente clinico del CHMH.

DESCRIPCION DE LOS PROCEDIMIENTOS.

Para la realizacidon de este proyecto de tesis se identificaron a todos los pacientes menores
de cinco afios hospitalizados en el Centenario Hospital Miguel Hidalgo, de Enero del 2021
a Agosto del 2025, con infeccién confirmada por PCR multiplexada por hMPV y que
reunieron los criterios de inclusibn mencionados; para esto se realizd peticion oficial a
servicio de investigacién y laboratorio para ayuda en la recoleccion de todas las PCR

multiplexadas realizadas en dicho periodo de tiempo y poblacién seleccionada.

Una vez identificados se inici6 la captura de datos con las variables anteriormente
mencionadas con ayuda del formato realizado en Excel anexado y finalmente se inicié con
el andlisis de la informacion y resultados, dividiendo asi en dos grupos a los pacientes en
los cuales se determiné si ingres6 o no a la UTI y si se relacionaron o no con comorbilidades,

y/o factores de riesgo.
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CONDICIONES ETICAS

El estudio se ajustd a las normas nacionales e internacionales para la investigacion en
humanos y el estudio se ajusté a la ley general de salud en materia de investigacion, en
donde la investigacion se clasifica como una investigacion sin riesgo; por ser un estudio
retrospectivo sin intervencion, no se requirid consentimiento informado individual, los datos

fueron tratados de forma andnima y confidencial.
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RESULTADOS

Se incluyeron 75 pacientes menores de 5 afios con diagndstico confirmado de infeccion
respiratoria por Metapneumovirus humano por PCR multiplexada. La cohorte estuvo
compuesta principalmente por pacientes varones (47; 62.6%) en comparacion con
pacientes mujeres (28; 37.3%). En cuanto a la edad, la mayor carga de enfermedad se
localiz6é en los lactantes, 32 pacientes (42.7%) tenian menos de un afio, con casos desde
el primer mes hasta los once meses. La incidencia fue mayor en el primer mes (4 casos;
5,3%) y se mantuvo constante el resto de meses del primer afio (2-4 casos/mes). En nifios
mayores, la dispersion fue de 14 (18.6%) de un afio, 13 (17.3%) de dos afios, y 8 (10.6%)
de tres y cuatro afios respectivamente, esto apoya que la mayor susceptibilidad a la

infeccion se da en los primeros 24 meses de vida.

Gréfica 1y 2. Distribucion de edades y sexo.

SEXO

B Femenino M Masculino

Factores de riesgo

Entre los factores predisponentes y comorbilidades, los mas frecuentes fueron la exposicién
al humo de tabaco (27; 36.0%), el hacinamiento (22; 29.3%) y la prematuridad (21; 28.0%).
En menor medida se identificaron enfermedad pulmonar cronica (16; 21.3%), antecedentes
neurolégicos (9; 12.0%), desnutricion (8; 10.7%), cardiopatia congénita (5; 6.7%), condicion
oncolégica (4; 5.3%) e inmunodeficiencia primaria (1; 1.3%), una cuarta parte (19; 25.3%)
no tenia ningun factor de riesgo identificado. Estos datos demuestran que, aunque la
infeccion puede ocurrir en nifios previamente sanos, hay un niamero importante con ciertas

condiciones predisponentes, en concordancia con la literatura, que reconoce al lactante
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prematuro y al nifio con enfermedad crénica como susceptibles a infecciones respiratorias

severas.

Los sintomas mas frecuentes al ingreso fueron tos (93.3%), disnea (77.3%) y fiebre
(69.3%), seguidos de rinorrea (36.0%) y, en menor medida, vomito, irritabilidad, diarrea y
estornudos; el perfil clinico mas frecuente fue el de infeccion respiratoria baja con

compromiso ventilatorio, dada la alta frecuencia de dificultad respiratoria.

Tabla 3 y 4. Factores de riesgo y comorbilidades; sintomas al ingreso.

FACTORES DE RIESGO Y COMORBILIDADES SINTOMAS
VARIABLES n=75 % VARIABLES n=75 %
Hospitalizacién previa 7 9.33% Fiebre 52 69.33%
Desnutricion 8 10.66% Tos 70 93.33%
Exposicion al humo tabaco 27 36% Disnea 58 77.33%
Prematuro al nacer 21 28% Rinorrea 27 36%
Peso bajo al nacer 6 8% Congestion nasal 9 12%
Cardiopatia congénita 5 6.66% Estornudos 2 2.66%
Enfermedad pulmonar crénica 16 21.33% Cefalea 0 0%
Inmunodeficiencia 1 1.33% Dolor abdominal 0 0%
Hacinamiento 22 29% Vomito 11 14.66%
Asistencia a guarderia 0 0% Diarrea 2 2.66%
Paciente oncologico 4 5.33% Irritabilidad 9 12%
Paciente Neuroldgico 9 12%
Ninguna 19 25.33

En el examen fisico, los signos mas frecuentes fueron asociados a dificultad respiratoria
como desaturacion (82.7%), taquipnea (81.3%), tiro intercostal (80.0%) y sibilancias
(77.3%), retraccion xifoidea (42.7%), aleteo nasal (25.3%) y en menor medida polipnea
(10.7%), estridor (1.3%) y apnea (1.3%). Este grupo de signos enfatiza la valoracion con

exploracion fisica como método diagnéstico temprano de gravedad.

Los antecedentes de atopia se informaron solo en 2 pacientes (3%), o que muestra una
baja asociacion con fendmenos alérgicos. En cuanto a la lactancia materna, 55 pacientes
(73%) habian sido amamantados, lo que evidencia que incluso en esta poblacion

considerada protectora se enfermo.
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Tabla 5. Hallazgos a la exploracién al ingreso.

Gréfica 3y 4. Predominio de atopia y lactancia.
HALLAZGOS A LA EXPLORACION

VARIABLES n=75 %

Polipnea 8 10.66%
Taquipnea 61 81.33%
Estridor 1 1.33%

Ronquido 0 0%
Apnea 1 1.33%
Quejido 2 2.66%
Desaturacion 62 82.66%
Estertor 16 21.33%
Sibilancia 58 77.33%

Tiro intercostal 60 80%
Retraccion xifoidea 32 42.66%
Aleteo nasal 19 25.33%

Al ingreso, el diagnéstico primario fue neumonia 38/75 (50.7%), bronquiolitis 25/75 (33.3%),
rinofaringitis 9/75 (12.0%) y laringotraqueitis 3/75 (4.0%), en 6 pacientes (8%) compartian

diagnostico primario con el de displasia broncopulmonar.

Grafica 5. Distribucion de diagnésticos al ingreso
Tabla 6. Diagnostico al ingreso.

Los valores iniciales de laboratorio mostraron leucocitos promedio de 9,545 células/uL con
predominio de valores normales (69.3%), un 17,3% mostr6 leucopenia y un 5,3%
leucocitosis franca. Los neutréfilos promediaron 3,778 células/pL, normales en el 82.7% y con
pocos casos de neutropenia o neutrofilia, por el contrario, los linfocitos fueron mas variables
25,3% presentaron linfopenia, lo que podria relacionarse con la gravedad en algunos casos.

La hemoglobina media fue 11.6 g/dL, y el 14.7% de los nifios presento

35



anemia. Las plaquetas promediaron 326,202, y se observé trombocitosis en 29.3%,
indicando respuesta inflamatoria. Los reactantes de fase aguda mostraron que casi un
tercio de los pacientes tuvo PCR >20 mg/L y aunque la PCT se midié en menos de la mitad

de la muestra, un 8% tuvo >1 ng/mL.

Tabla 7. Estudios de laboratorio al ingreso.

La radiografia de torax fue el estudio mas solicitado (94.7% de los pacientes), los hallazgos
més frecuentes fueron opacidades parahiliares (35.2%), hiperinsuflacién pulmonar (26.8%)
y patron reticular (22.5%), todos compatibles con infeccién viral; otros hallazgos menos
frecuentes fueron atelectasias (4%) y derrame pleural (1.4%). La tomografia de térax, que
se realizd solo en 3 pacientes, evidencid vidrio esmerilado en todos los casos,
consolidaciones en 2 pacientes y hallazgos de bronquiectasias y engrosamiento bronquial
en 1 caso. Aunque infrecuente, los hallazgos tomograficos apoyan la caracterizacién de

afectacion pulmonar.
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Tabla 8. Estudios de imagen al ingreso.

La distribucion mensual presentdé marcada estacionalidad en invierno, con maximos en
enero (26.7%), diciembre (16.0%), marzo (16.0%) y febrero (13.3%), su escasa frecuencia
en los meses de verano (julio-septiembre, sin casos) corrobora el patron estacional de este

virus respiratorio, similar al de otros virus respiratorios como el virus sincicial respiratorio.

Gréfica 6. Distribucién de mes de diagnostico de infeccion por hMPV.
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El tratamiento fue principalmente de soporte, el 86.7% de los pacientes necesitd oxigeno
suplementario y el mismo porcentaje necesité broncodilatadores. Entre los dispositivos de
oxigeno, las puntas nasales (52.0%) fueron las mas empleadas, seguidas de oxigeno
indirecto (45.3%) y alto flujo (8.0%); el 77,3% recibidé esteroides sistémicos y el 61,3%
esteroides inhalados; en cuanto al soporte avanzado, el 6.7% fue admitido en la UTly el
4.0% requirid ventilacion mecanica invasiva, con una estancia media de 4.8 y 4.3 dias,
respectivamente. Se utilizaron aminas vasoactivas en el 2.7% de los pacientes y shock en

el 3.0%. Todos los pacientes tomados para el estudio se egresaron y no se tuvieron

defunciones.
Tabla 9. Terapéutica empleada. Graéfica 7. Dispositivo de oxigeno utilizado
VARIABLES n=75 % .

REQUERIMIENTO DE OXIGENO .~
Si 65 86.66% -
No 10 13.33% °

USO DE BRONCODILATADOR
Si 65 86.66%
No 10 13.33%

USO DE ESTEROIDE SISTEMICO
Si 58 77.33%
No 17 22.66%

USO DE ESTEROIDE INHALADO
Si 46 61.33%
No 29 38.66%

INGRESO A UTI PROMEDIO DIAS
Si 5 6.66% 48
No 70 93.33%
VENTILACION MECANICA PROMEDIO DIAS
Si 3 4% 43 e
NO 72 960/0 ...............................
USO DE AMINAS o

Si 2 266% ..
No 73 DE T -

Gréfica 8. Distribucion de presentacion de choque

Para el andlisis univariado la poblacion de estudio se dividié en dos grupos de comparacion,
un grupo de casos compuesto por 5 pacientes que requirieron ingreso a UTI, y un grupo de
control, formado por 70 pacientes que no necesitaron cuidados intensivos, para evaluar las

variables numéricas, se emple6 la prueba U de Mann-Whitney, los resultados se resumen
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en la siguiente tabla:

Tabla 10. Variables numéricas: tendencias clinicas vs significacion estadistica.

MEDIANA (GRUPO MEDIANA (GRUPO

VARIABLE VALOR DE P
5 UTI, N=5) NO UTI, N=70)
NUMERICA
Edad en meses 6 meses 12 meses 0.21
Valor PCR (mg/L) 394 18.9 0.1
Valor PCT
0.26 0.19 0.68
(ng/mL)
Leucocitos (/uL) 7,000 10,060 0.42
Neutréfilos (/L) 2,300 3,700 0.35
Linfocitos (/pL) 5,300 4,900 0.85
Hemoglobina
11.0 11.9 0.42
(g/dL)
Plaquetas
298,000 326,000 0.85
(x103/uL)
Dias de Estancia
Hospitalaria 14 dias 5 dias <0.001

La Unica variable con una diferencia estadisticamente significativa (p < 0.001) fue la
duracién de la estancia hospitalaria. Sin embargo, es fundamental realizar un analisis critico
de este hallazgo; mas alla de la significacion estadistica, se examinaron las tendencias que
aunque no alcanzaron el umbral de p < 0.05, sugieren diferencias clinicamente importantes.

Dos variables destacan en este sentido:

o0 Edad: La mediana de edad en el grupo UTI (6 meses) es la mitad que en el grupo no
UTI (12 meses) (p=0.21).

o0 PCR: La mediana de PCR en los pacientes que ingresaron a UTI (39.4 mg/L) es mas
del doble que en aquellos que no lo hicieron (18.9 mg/L) (p=0.11).
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Gréfica 9. Comparacion de medianas de edad y PCR entre grupos.

Para las variables categoricas, se utilizd la Prueba Exacta de Fisher, el hallazgo mas
robusto y clinicamente Uutil de este andlisis fue la asociacion estadisticamente significativa
entre el requerimiento de oxigeno al ingreso y la posterior admisiéon a UTI (p=0.021), al igual
que con las variables numéricas, existen tendencias en los datos categéricos que pese a

no ser estadisticamente significativas, son clinicamente relevantes como los son:

o Prematuridad: La proporcion de pacientes con antecedentes de prematuridad fue
casi el doble en el grupo UTI (9.5%) en comparacion con el grupo no UTI (5.6%).

o Diagnéstico de Ingreso: Si bien el p-valor global para el diagnéstico no fue
significativo (p=0.38), una observacion detallada revela que el 100% de los
pacientes del grupo UTI ingresaron con un diagndstico de neumonia (3/5) o

bronquiolitis (2/5).
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Tabla 11. Factores categéricos: identificando predictores clave y variables definitorias.

VARIABLE INGRESO AUTI NOINGRESOAUTI VALOR

CATEGORICA CATEGORIA (N=5) (N=70) DEP
Requerimiento Si 517165 (7.7%) 60 /65 (92.3%)
de Oxigeno 0.021
No 0/10 (0%) 10 /10 (100%)
Neumonia 3 /38 (7.9%) 35/ 38 (92.1%)
Diagnéstico al  Bronquiolitis 2125 (8.0%) 23125 (92.0%) 0.38
Ingreso
Rinofaringitis 0/9 (0%) 9/9(100%)
Si 2721 (9.5%) 19721 (90.5%)
Prematuridad 013
No 3 /54 (5.6%) 51 /54 (94.4%)
Si 313 (100%) 0/3(0%)
Ventilaciéon <0.001
Mecanica )
No 2172 (2.8%) 70/72 (97.2%)
Si 212 (100%) 0/2(0%)
Uso de Aminas <0.001
No 3173 (4.1%) 70/73 (95.9%)

Se realizé andlisis de regresion de Cox en busqueda de predictores basales de ingreso a
UTI, este andlisis profundo desglosa los factores que predicen un ingreso mas rapido a la
Unidad de Terapia Intensiva (UTI) en pacientes, centrandose exclusivamente en
caracteristicas basales presentes al momento del ingreso, antes de la manifestacion
completa de sintomas, se examind cada variable predictora de forma individual para
comprender su contribucion especifica al riesgo de ingreso a la UTI, para cada una se
interpreta la magnitud del efecto, cuantificada por el Hazard Ratio (HR), y su certeza

estadistica, evaluada a través del valor de p y el intervalo de confianza del 95% (IC 95%).
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Tabla 12. Modelos de regresion de Cox univariados para predictores de ingreso a UTI (sin

sintomas).

El 100% de los que

(No
Infinito g <0.001 ingresaron a UTI
estim
necesité O,. Es un
able) e
prerrequisito.
Factor protector. Cada mes
Lt de edad reduce el riesgo en
il 0.92 0.99) 0.031 Y
: un 8%.
(025 - Tendencia a riesgo, pero
1.78 12_50) 0.56 no signiﬁcaﬁvo.
co de
(0.22 - Tendencia a riesgo, pero
1.20 6.50) 0.83 no significativo.
(0.18 -
0.86 410)_ 0.85 Sin asociacion.

(1.05 - Marcador de riesgo
PCR (por 10 mgi/L) 118 1.33) 0.006 robusto e independiente.
PCT (por 0.1 (0.99 - Tendencia a riesgo, pero
ngimL) 105 1.11) 0.12 no significativo.
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Leucocitos (por (0.98 -

1000 / pL) 099 1.00) 0.12 Sin asociacion clara.
Plaquetas (por (1.00 -
10,000 / pL) 1.00 1.00) 0.85 Sin asociacion.

Para la edad el andlisis del HR (0.92, IC 95%: 0.85 - 0.99, p=0.031) indic6 que por cada
mes adicional de edad que tiene el paciente, su riesgo de ingresar a la UTI disminuye en
un 8% (10.92 = 0.08); el hecho de que el intervalo de confianza del 95% se encuentre
completamente por debajo de 1 (de 0.85 a 0.99) y el valor de p sea inferior a 0.05, confiere

una alta confianza estadistica a este hallazgo (factor protector).

El analisis del HR de la Proteina C Reactiva (1.18 por cada 10 mg/L, IC 95%: 1.05 - 1.33,
p=0.006) significa que por cada incremento de 10 mg/L en el valor de la PCR, el riesgo de
ingreso a UTl aumenta en un 18%, este efecto es estadisticamente robusto, como lo
demuestra el valor de p muy bajo (0.006) y un intervalo de confianza que no solo excluye

el 1, sino que se sitla claramente por encima de él (marcador de riesgo).

En cuanto a la prematuridad y diagnéstico de neumonia, el analisis de los HR (>1), tanto la
prematuridad (HR=1.78) como el diagnéstico de neumonia al ingreso (HR=1.20) mostraron
un Hazard Ratio superior a 1, esto indica que ambas condiciones, como era de esperar
clinicamente, tienden a aumentar el riesgo de ingreso a UTI; un paciente prematuro tiene
casi un 80% mas de riesgo instantaneo que uno a término y uno con neumonia un 20%

mas que uno sin ella, la direccién del efecto es, por tanto, clinicamente légica y esperada.

Para variables como el sexo masculino, el recuento de leucocitos y el de plaquetas, los
resultados del andlisis univariado no muestran una asociacion clara con el tiempo hasta el
ingreso a UTI. Los Hazard Ratios son muy cercanos a 1 (indicando ausencia de efecto) y
los valores de p son altos, lo que sugiere que cualquier pequefia desviacion del 1 se debe

probablemente al azar.

La barra para "Requerimiento de O," se muestra con un valor arbitrariamente alto (999)
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para su visualizacion en la escala logaritmica, representando su efecto dominante. Una
linea de referencia en HR=1 distingue los factores de riesgo (derecha) de los factores de

proteccion (izquierda).

Gréafica 10. Hazard Ratios (HR) para predictores basales de ingreso a UTI.

La curva azul representa la alta y sostenida probabilidad de un paciente de bajo riesgo de
permanecer libre de ingreso a UTI, la curva roja muestra la rapida y continua disminucién
de esta probabilidad para un paciente de alto riesgo; muestran la probabilidad estimada de
permanecer "libre del evento” (es decir, no haber ingresado a la UTI) a medida que pasan
los dias, se compararon dos perfiles de paciente arquetipicos para resaltar el efecto

combinado de los predictores:

o Paciente de Alto Riesgo Basal: Un paciente que requiere oxigeno, es prematuro,
tiene 3 meses de edad y una PCR de 80 mg/L.

o Paciente de Bajo Riesgo Basal: Un paciente que no requiere oxigeno, no es
prematuro, tiene 3 afios (36 meses) y una PCR de 5 mg/L.
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Gréfica 11. Curvas de supervivencia de Cox estimadas segun el perfil de riesgo basal.
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DISCUSION

Nuestros resultados fueron consistentes con estimaciones globales que sitian al hMPV
como un importante patdgeno en las infecciones respiratorias agudas bajas en nifios
menores de 5 afios, especialmente en infantes; estudios multicéntricos han demostrado que
la carga de hMPV es similar a la del VSR en algunas areas (2), y la reemergencia de hMPV
después de la pandemia de COVID-19, con cambios en la estacionalidad y superposicion

con VSR, también se ha informado en varios paises. (25; 26)

En el espectro clinico, la mayoria de los casos son leves a moderados, pero hay un
subgrupo con enfermedad grave, en el que destacan como factores de riesgo la edad
temprana, la prematuridad, las cardiopatias o las enfermedades respiratorias cronicas;
nuestros datos concordaron en que predominan los casos leves a moderados, pero existe
un porcentaje que desarrolla enfermedad grave, en el que predominan los pacientes
prematuros y con antecedentes patoldgicos, que son los que mas frecuentemente requieren
hospitalizacion y tienen peor evolucion. Aunque el valor de p (0.13) en cuanto a
prematuridad no alcanza la significancia, este hallazgo se alinea con la evidencia clinica
consolidada que sitia a la prematuridad como un factor de riesgo para complicaciones

respiratorias y de otra indole. (1; 3; 13)

La edad medida en meses emergié como un factor protector estadisticamente significativo,
cada mes adicional de vida reduce el riesgo de un deterioro grave, subrayando la
vulnerabilidad asociada a la inmadurez fisiol6gica, siendo un componente de vulnerabilidad
clave, los pacientes mas pequefios especialmente los lactantes, poseen menores reservas
fisiolégicas, un sistema inmunitario en desarrollo y vias respiratorias de menor calibre, esto
los hace intrinsecamente mas propensos a una descompensacion rapida ante una noxa
infecciosa o inflamatoria (13; 19; 25; 30). La edad, por tanto, no es solo un dato demografico,

sino un proxy directo de la madurez y resiliencia del organismo.

El efecto del humo de tabaco y el hacinamiento sobre la frecuencia y gravedad de las
infecciones respiratorias esta bien establecido (17; 18); un tercio de nuestros pacientes
estuvo expuesto al humo, lo que pudo influir en la mayor frecuencia y gravedad de los

episodios.
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En cuanto al diagnéstico principal de ingreso, la neumonia fue el diagnéstico mas frecuente
y concentré la totalidad de los casos graves, ningln paciente con un diagnostico mas leve
como rinofaringitis requirid cuidados intensivos. Esto sugiere que, en esta cohorte, las
infecciones del tracto respiratorio inferior son las patologias que con mayor frecuencia
escalan en gravedad hasta requerir manejo en UTI; en tanto que bronquiolitis y otros
diagnésticos se asociaron a evolucibn no complicada, si bien esta tendencia no fue
estadisticamente significativa por el pequefio nimero de casos severos, apoya que la
neumonia por hMPV es la forma clinica de mayor riesgo y podria ser un marcador temprano
de gravedad (29;30).

El requerimiento de oxigeno al ingreso no es solo un predictor, se comporta como un
prerrequisito casi absoluto para el ingreso a UTI, no predice el riesgo, sino que define un
estado de gravedad ya establecido, es el umbral a partir del cual se debe considerar la
posibilidad de un rapido deterioro, su impacto es tan dominante que eclipsa a otros factores;
el 100% de los pacientes que no requirieron oxigeno permanecieron fuera de la UTI,
mientras que todos los que ingresaron a UTI (5 de 5) necesitaron soporte de oxigeno, este
factor se erige como un potente indicador temprano de gravedad, reflejando una
insuficiencia respiratoria que justifica una vigilancia estrecha y anticipa la posible necesidad
de cuidados intensivos (13; 23; 28).

En cuanto a biomarcadores, la PCR y la PCT pueden elevarse en hMPV, pero su capacidad
para distinguir coinfeccidon bacteriana o gravedad no esta bien definida (27); la PCR es un
reactante de fase aguda producido por el higado en respuesta a citoquinas proinflamatorias
como la interleucina-6, es un indicador objetivo, sensible y rapido de la presencia y magnitud
de una respuesta inflamatoria sistémica, un valor elevado al ingreso es una sefial de alarma
que indica que el organismo estd montando una defensa vigorosa, la cual puede ser en si
misma perjudicial y conducir a disfuncion organica. Este hallazgo es crucial porque predice
de forma independiente un curso clinico adverso, incluso antes de que otros sintomas
(fiebre alta persistente o el deterioro hemodinamico) se agraven, permitiendo una
anticipacion valiosa (19; 21; 28); en nuestra poblacién los pacientes graves mostraron
valores mas altos de estos marcadores lo que sugiere una respuesta inflamatoria sistémica
considerablemente més intensa en el grupo de mayor gravedad, otros marcadores de

laboratorio analizados, como el recuento de leucocitos, neutréfilos, linfocitos, hemoglobina
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y plaquetas, no mostraron diferencias significativas ni tendencias clinicas claras entre los
dos grupos, esto sugiere que estos parametros hematoldgicos basales no fueron factores
distintivos para el riesgo de ingreso a UTI. La falta de significacion estadistica en estos
casos probablemente se deba al bajo poder del estudio, condicionado por el reducido
namero de pacientes en el grupo UTI, estas tendencias son sefiales clinicas potentes que

no deben ser descartadas y merecen una investigacion mas profunda .

La mayor estancia hospitalaria (mediana de 14 dias en el grupo UTI vs. 5 dias en el grupo
no UTI) no es un predictor del ingreso a cuidados intensivos, Sino una consecuencia directa
del mismo, los pacientes admitidos en UTI presentan una mayor gravedad, requieren
intervenciones mas complejas y, por ende, su recuperacion es mas prolongada (4; 15; 19).
Este resultado, aunque estadisticamente robusto, confirma una expectativa clinica obvia en

lugar de proporcionar una herramienta predictiva.

El perfil de bajo riesgo (curva azul en analisis de Cox) es casi plana y se mantuvo muy cerca
del 100% (o 1.0 en la escala de probabilidad), esto significa que un paciente sin los factores
de riesgo basales identificados tiene una probabilidad muy alta y constante de no necesitar
cuidados intensivos durante su hospitalizacion, el riesgo es minimo y no aumenta
significativamente con el tiempo. En tanto al perfil de alto riesgo (curva roja en analisis de
Cox) muestré6 una caida pronunciada y continua desde los primeros dias, ilustra
dramaticamente cémo la combinacién de factores de riesgo (requerir O,, edad temprana,
tener PCR alta) reduce rapidamente la probabilidad de evitar la UTI, por ejemplo:

o0 A los 10 dias, la probabilidad de no haber ingresado a UTI para este paciente ya ha

caido al 95%.
0 Alos 20 dias, esta probabilidad es solo del 86%.
o Hacia el final del primer mes (dia 30), la probabilidad de seguir fuera de la UTI es

de apenas el 73%.

Es crucial diferenciar predictores de definiciones; la ventilacion mecanica y el uso de aminas
vasoactivas muestran una asociacién perfecta con el ingreso a UTIl (p < 0.001). Sin
embargo, estas no son variables predictoras, son intervenciones terapéuticas que por su
naturaleza, definen una estancia en cuidados intensivos, un paciente que requiere soporte
ventilatorio invasivo o apoyo hemodinamico con aminas ya se encuentra, por definicion, en

un estado critico que exige manejo en UTI, su valor de p cercano a cero simplemente
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confirma la correcta clasificacion de los grupos y la gravedad inherente al grupo de casos,

pero no ayuda a predecir quién llegara a necesitar dichas intervenciones.

La mortalidad en nuestra cohorte fue cero, en comparacién con otras series de paises en
vias de desarrollo que informan mortalidad en lactantes y pacientes con comorbilidades (19;
20), esto probablemente se deba a diferencias en el acceso a cuidados intensivos,

diagnostico temprano y cuidados avanzados en nuestro hospital.

La limitacion méas importante y omnipresente de este andlisis es el tamafio extremadamente
pequefio del grupo de casos graves (n=5), esto resulta en un bajo poder estadistico, lo que
significa que la capacidad del estudio para detectar una diferencia real entre los grupos, si
es que existe, es muy limitada; un bajo poder estadistico aumenta el riesgo de cometer un
error de tipo Il. A pesar de ello, entre las fortalezas estan la disponibilidad de datos clinicos,
epidemioldgicos y de laboratorio completos en todos los pacientes, y la importancia de

proporcionar datos locales en un area con informacion limitada.
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CONCLUSIONES

El presente estudio representa una de las primeras descripciones locales de la infeccion
por hMPV en nifios hospitalizados, proporcionando evidencia clinica y epidemioldgica en el
contexto regional; la infeccién se presenta principalmente en lactantes y preescolares, con
un ligero predominio en el sexo masculino, similar a lo reportado en la literatura
internacional, la tos, fiebre y disnea fueron los sintomas mas comunes, en tanto que la
hipoxemia y el aumento del trabajo respiratorio fueron hallazgos clinicos frecuentes, lo que
destaca al hMPV como un importante agente etiolégico de bronquiolitis y neumonia en la
infancia, siendo la neumonia en este estudio el diagndstico de ingreso mas frecuente y la
forma mas asociada a casos severos, lo que subraya la importancia a que podria ser un

marcador clinico inicial de riesgo.

En el analisis de factores de riesgo se encontré6 una alta proporcion de pacientes con
antecedentes de prematuridad, exposicion al humo de tabaco y hacinamiento, lo que apoya
la influencia de los factores determinantes perinatales y ambientales en la susceptibilidad a
infecciones respiratorias graves, estos resultados coinciden con investigaciones anteriores
que sefialan la importancia de los factores socioambientales en la incidencia y gravedad de

las infecciones respiratorias agudas.

En cuanto a la evolucién clinica, la mayoria de los casos requirieron oxigeno suplementario
y una minoria precisé cuidados intensivos, la tasa de pacientes con enfermedad severa fue
de casi el 9% (ingreso a UTI y/o ventilacibn mecénica), sin mortalidad, lo que se puede
justificar por la atencion hospitalaria temprana y el soporte respiratorio disponible, lo que
destaca la necesidad de tener protocolos de sospecha temprana y abordaje escalonado en

centros pediatricos.

En el analisis bivariado no se encontraron asociaciones significativas entre variables
clinicas, demograficas o de laboratorio y enfermedad severa, pero se identificaron
tendencias descriptivas interesantes, los pacientes severos tuvieron niveles mas altos de
proteina C reactiva y procalcitonina, y el choque solo se observé en pacientes severos,
estos hallazgos, aunque preliminares por el escaso numero de casos graves, sefialan

potenciales predictores clinicos y de laboratorio que requieren confirmacion en estudios con
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mayor nimero de pacientes; integrando los hallazgos estadisticos y las tendencias clinicas,
es posible construir un "perfil de riesgo” preliminar del paciente con mayor probabilidad de
requerir ingreso a UTI, este perfil corresponderia a un lactante (tendencia de edad ~6
meses), que se presenta al hospital con necesidad de oxigeno suplementario (predictor
significativo), exhibe marcadores inflamatorios elevados como la PCR (tendencia clinica), y
tiene mayores probabilidades de tener antecedentes de prematuridad o un diagndstico de
ingreso de neumonia o bronquiolitis; este perfil no es una regla determinista, sino una
constelacion de factores que en conjunto, deben encender las alarmas del clinico y motivar
una vigilancia mas estrecha desde el momento del ingreso, siendo un buen punto de partida
para futuras investigaciones multicéntricas y prospectivas que logren definir mejor los
factores predictores de gravedad, la utilidad de biomarcadores en la decision terapéutica,
coinfecciones, el efecto de medidas preventivas como vacunas y terapias con anticuerpos

monoclonales en desarrollo.

Destaca la importancia del hMPV como causa significativa de hospitalizacion pediatrica,
con un comportamiento clinico y epidemioldgico similar al reportado mundialmente.
Ademads, evidencia la necesidad de reforzar medidas preventivas y de vigilancia
epidemioldgica, especialmente en poblaciones susceptibles como lactantes menores,

prematuros y nifilos expuestos a factores de riesgo ambiental.
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GLOSARIO

Metapneumovirus humano (hMPV): Virus respiratorio de la familia Pneumoviridae,
identificado en 2001, causa infecciones del tracto respiratorio superior e inferior,

especialmente en lactantes, nifios pequefios y adultos mayores.

Infeccion respiratoria aguda (IRA): Enfermedad de inicio subito que afecta las vias
respiratorias, con evolucién menor a 15 dias, puede manifestarse como resfriado, faringitis,

laringitis, bronquiolitis o neumonia.

Bronquiolitis: Inflamacién aguda de los bronquiolos, caracterizada por dificultad respiratoria,

sibilancias y retracciones, frecuente en menores de 2 afios y causada por VSR y hMPV.

Neumonia viral: Infecciéon del parénquima pulmonar ocasionada por virus respiratorios, que

produce consolidacion alveolar y alteraciones radiograficas.

Epitelio respiratorio: Capa de células que recubre las vias respiratorias, primera barrera
frente a infecciones virales, los virus como hMPV se replican en estas células, provocando

dafio tisular e inflamacion.

Transmision por gotas: Mecanismo de contagio de los virus respiratorios a través de

secreciones respiratorias expelidas al toser o estornudar.

Periodo de incubacién: Tiempo entre la exposicion al virus y la aparicion de los sintomas,

en el caso del hMPV, suele ser de 4 a 6 dias.

Sibilancias: Sonido respiratorio agudo y silbante que indica obstruccion parcial de las vias
respiratorias pequenas.
Radiografia de térax: Estudio de imagen de primera linea para evaluar neumonia o

bronquiolitis; puede mostrar infiltrados, hiperinsuflacion o atelectasias.

Tomografia computarizada (TAC): Método diagndstico mas sensible que la radiografia para

evaluar complicaciones pulmonares o dafio estructural.
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Reaccion en Cadena de la Polimerasa (PCR): Técnica molecular que amplifica el material
genético viral para su deteccion especifica y sensible, considerada el estdndar de oro para

el diagndstico del hMPV.

Panel respiratorio multiplex: Prueba molecular que detecta simultaneamente mdltiples virus

respiratorios, incluyendo hMPV, VSR, influenza y parainfluenza.

Inmunofluorescencia directa: Prueba de laboratorio que utiliza anticuerpos marcados con

fluorescencia para identificar antigenos virales en muestras respiratorias.

Coinfeccion viral: Presencia simultdnea de dos o mas virus respiratorios en un mismo

paciente, lo cual puede agravar el cuadro clinico.

Respuesta inmunitaria: Conjunto de mecanismos del organismo para eliminar agentes

infecciosos; incluye la activacion de linfocitos, macréfagos y produccién de citocinas.

Hospitalizacion: Ingreso de un paciente para tratamiento y vigilancia debido a la gravedad

de su cuadro respiratorio o necesidad de oxigenoterapia.

Oxigenoterapia: Administracion de oxigeno suplementario para corregir hipoxia en

pacientes con insuficiencia respiratoria.

Ventilacion mecanica: Soporte respiratorio invasivo o no invasivo utilizado en casos de

insuficiencia respiratoria severa.

Prematuridad: Nacimiento antes de las 37 semanas de gestacion, asociado a mayor

susceptibilidad a infecciones respiratorias graves.

Comorbilidad: Presencia de una o mas enfermedades adicionales que pueden influir en la

evolucion de la infeccion respiratoria.

Inmunosupresion: Estado en el cual el sistema inmune tiene una respuesta disminuida,
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aumentando el riesgo de infecciones graves por virus respiratorios.

Tratamiento de soporte: Medidas dirigidas a aliviar sintomas y mantener funciones vitales,

como hidratacién, control de fiebre y oxigenoterapia.

Profilaxis: Conjunto de medidas para prevenir la infecciébn, como lavado de manos,

aislamiento respiratorio y vacunacion (cuando esta disponible).
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ANEXOS

A. FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS

HALLAZGOS EXPLORACION . ESTADO DE CHOQUE - PCR

VALORLEUCOCITOS . NEUTROFILOS . VALOR DE NEUTROFILOS

B. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

- VALORPCR - PCT

- LINFOCITOS

- VALOS DE LINFOCITOS

- VALOR PCT

- HB

-[LEUCOCITOS

- VALORHE -
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