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Resumen

Introduccidn: Es importante conocer la procedencia y evolucion de las infecciones respiratorias agudas (IRA) en la poblacion adulta
y establecer lo antes posible el diagnéstico etioldgico viral de las mismas, con el fin de determinar las areas de sobrecarga de trabajo.
Pacientes y método: Se ha estudiado prospectivamente la procedencia y la evolucion temporal de todos los pacientes adultos
con sospecha clinica de IRA durante el periodo comprendido entre el 1 de Noviembre de 2015 vy el 31 de Marzo de 2016. El
hospital se ha dividido en tres éreas basicas: urgencias hospitalizacion y Unidad de Cuidados Intensivos (UCI). La deteccion viral
realizd con una técnica de amplificacion gendmica molecular tipo RT-PCR.

Resultados: Se han analizado 1265 muestras respiratorias; 726 (57.4%) fueron consideradas negativas y 539 (42.6%) positivas.
En el mes de noviembre se procesaron 97 muestras (7.6%), en diciembre 123 (9.7%), en enero 265 (20.9%), en febrero 347
(27.4%) y en marzo 433 (34.2%). Los pacientes estudiados se distribuyeron al final del estudio de la siguiente forma: 457 (36.1%)
de urgencias, 721 (56.9%) hospitalizados y 87 (6.8%) estaban en la UCI. Los virus gripales A y B representaron globalmente el
47.6% de todos los virus detectados (33.5% gripe Ay 14.1% gripe B); también fueron los principales virus detectados en cada
una de las éreas, 60.6% en urgencias, 36.9% en hospitalizados y 45.9% en la UCI. El rinovirus fue el segundo virus con mayor
porcentaje de deteccion (21.5% de todos los casos). El tercer virus fue el virus respiratorio sincitial (VRS) con 69 casos (12.8%)
(8.3% para el tipo Ay 4.4% para el tipo B).

Conclusiones: Se ha observado un aumento progresivo y significativo del nimero de muestras respiratorias analizado desde el
inicio del periodo invernal. La mayoria de pacientes con IRA son diagnosticados en urgencias vy los principales virus implicados
son los gripales y el rinovirus.
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Abstract

Introduction: It is important to know the origin and evolution of acute respiratory infections (ARI) in the adult population and to
establish as soon as possible the viral eticlogic diagnosis of the same, in order to determine areas of work overload.

Patients and method: \We prospectively studied the origin and the evolution of all adult patients with clinically suspected IRA
during the period from November 1, 2015 and March 31, 2016. The hospital has been divided into three basic areas: emergency
hospitalization and intensive care unit (ICU). Viral detection was performed using a technique of molecular genomic amplification
type RT-PCR.

Results: \We analyzed 1265 respiratory specimens; 726 (57.4%) were considered negative and 539 (42.6%) positive. In the month
of November 97 samples (7.6%) in December 123 (9.7%) in January 265 (20.9%) in February 347 (27.4%) and in March 433
(34.2%) were processed. The patients studied were distributed at the end of the study as follows: 457 (36.1%) emergency, 721
(56.9%) hospitalized and 87 (6.8%) were in the ICU. Influenza A and B virus globally accounted for 47.6% of all viruses detected
(33.5% 14.1% influenza A and influenza B); It was also the main virus detected in each of the areas, 60.6% in the emergency de-
partment, 36.9% and 45.9% hospitalized in the ICU. Rhinovirus was the second highest percentage of virus detection (21.5% of all
cases). The third virus was respiratory syncytial virus (RSV) with 69 cases (12.8%) (8.3% for type A and 4.4% for type B).
Conclusions: \We observed a progressive and significant increase in the number of respiratory samples analyzed from the begin-
ning of winter. Most patients with ARl are diagnosed in the emergency room and the main influenza virus are involved and rhinovirus.

Keywords: acute respiratory infections; adults; influenza viruses; rhinovirus
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Introduccion

Las infecciones respiratorias agudas (IRAs) de etiologia
viral son una patologia que afecta a la poblacion general.
Sin embargo debido al comportamiento estacional de al-
gunos virus (Virus Respiratorio Sincitial y virus gripales) se
producen cada ano epidemias asociadas a los meses
invernales'?, Estas infecciones afectan preferentemente
a la poblacion infantil, sin embargo los adultos también
presentan una elevada incidencia asociada a la circula-
cion comunitaria de los principales virus respiratorios.

Este fendmeno epidemioldgico determina un incremento
muy importante en la llegada de pacientes adultos a las
urgencias hospitalarias; el cuél se traduce en una nece-
sidad de ingresos hospitalarios y generalmente un cier-
to colapso del sistema asistencial™®. Algunas de estas
infecciones presentan una mayor morbilidad y mortali-
dad y precisan del ingreso del paciente en unidades de
cuidados intensivos (UCIs). Debido a la posibilidad de la
aparicion de infecciones nosocomiales es imprescindible
realizar el diagndstico etioldgico de las IRAs con el objeti-
vo de establecer sistemas de control y vigilancia*®.

Por ello es muy importante conocer de forma prospectiva
la procedencia (origen) y evolucion a lo largo del tiempo
de las IRAs en la poblacion adulta y establecer lo antes
posible el diagndstico etioldgico viral de las mismas, con
el fin de determinar las areas de sobrecarga de trabajo
(demanda analitica) durante el periodo invernal y la ren-
tabilidad de las muestras tomadas a estos pacientes en
estas areas sensibles.

Pacientes y métodos

Se ha estudiado prospectivamente la procedencia vy la
evolucion temporal de todos los pacientes adultos (>15
afos) con sospecha clinica de IRA durante el periodo
comprendido entre el 1 de Noviembre de 2015 vy el 31
de Marzo de 2016.

Figura 1: Evolucion de la procedencia de los pacientes a lo largo del periodo
de estudio.

El hospital se ha dividido en tres areas basicas: Urgencias
(pacientes que acudian a esta area fueran o no ingresa-
dos posteriormente), Hospitalizacion (pacientes ingresa-
dos sin muestra positiva previa) y Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI) (ingresados en esta unidad sin muestra
positiva previa).

Para su asignacion a una determinada area hospitalaria
solo se ha considerado la positividad viral en la prime-
ra muestra respiratoria tomada al paciente. Por lo tanto
solo se ha considerado una sola muestra por pacien-
te (la primera) positiva a un virus respiratorio. Es decir si
el paciente fue atendido inicialmente en urgencias vy la
muestra fue negativa y posteriormente ingreso vy si esta
nueva muestra fue positiva se le considerd como de ori-
gen ingresado.

A todos los pacientes se les tomd un frotis faringeo que
fue remitido en un medio de trasporte para virus. La de-
teccion viral se ha realizado mediante una técnica de
amplificacion gendmica molecular tipo RT-PCR comercial
que permite la deteccion simultanea y diferencia de 16
virus respiratorios diferentes (Allplex Respiratory Panel;
Seegen, Corea del Sur)®.

Se ha considerado como positiva toda muestra que
mostrara la presencia de algun virus respiratorio.

Resultados

A lo largo del estudio se han analizado 1.265 muestras
respiratorias; de ellas 726 (57.4%) fueron consideradas
negativas y 539 (42.6%) positivas a virus respiratorio.
En el mes de noviembre se procesaron 97 muestras
(7.6%), en diciembre 123 (9.7%), en enero 265 (20.9%),
en febrero 347 (27.4%) y en marzo 433 (34.2%). En la
figura 1 se expone la evolucion del nimero de pacientes
a lo largo del periodo de estudio en las tres areas
hospitalarias. Los pacientes estudiados se distribuyeron,
al final del estudio, de la siguiente forma: 457 (36.1%)

Figura 2: Evolucion de los porcentajes de positividad viral detectados a lo largo
del periodo de estudio.
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Figura 3: Porcentajes de positividad detectados en los principales virus respira-
torios en cada una de las éreas analizadas.
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fueron atendidos de urgencias, 721 (56.9%) estaban
hospitalizados vy 87 (6.8%) estaban en la UCI.

De los 539 pacientes con diagnostico definitivo de IRA de
etiologia viral, 229 (42.4%) eran de urgencias, 273 (50.6%)
estaban hospitalizados y 37 (6.8%) estaban en la UCI. En
la figura 2 se exponen los porcentajes de positividad viral
detectados en los pacientes atendidos en las tres areas
hospitalarias a lo largo de los 5 meses del estudio. El pico
maximo de positividad global se alcanzé en el mes de fe-
brero con el 49.6% de todos los pacientes estudiados.

Desde el punto de vista etiologico se han podido detec-
tar en los pacientes los 16 virus respiratorios distintos
que permite la tecnologia, aunque con porcentajes muy
variables. En la tabla | se exponen todos los virus de-
tectados en funcion de la procedencia original de los pa-
cientes. El 50.7% de todos los pacientes con infeccion
viral estaban hospitalizados en el momento del diagnds-
tico, el 42.5% en urgencias vy el 6.8% en la UCI. En los
pacientes hospitalizados se detectd el 100% de todos

Tabla I: Virus detectados en los pacientes seguin el area de procedencia.

Urgencias  Hospital ucl Total
Gripe A 91 74 16 181
Rinovirus 43 63 10 116
Gripe B 48 27 1 76
VRS-B** 13 27 5 45
Coronavirus OC43 16 20 2 38
VRS-A** 2 22 0 24
Metapneumovirus 7 9 1 17
Adenovirus 2 6 0 8
Parainfluenza 4 3 4 1 8
Coronavirus 229E 0 6 0 6
Parainfluenza 3 3 3 0 6
Coronavirus NL63 0 5 1 6
Parainfluenza 1 0 3 0 3
Enterovirus 1 2 0 3
Parainfluenza 2 0 1 0 1
Bocavirus 0 1 0 1

229 (42.5)* 273 (50.7) 37 (6.8) 539

*Porcentaje sobre el total de pacientes
*VRS-B: virus respiratorio sincitial tipo B
**VRS-A: Virus respiratorio sincitial tipo A

Figura 4: Procedencia de los casos de gripe en cada area estudiada en funcion
del mes analizado.
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los virus estudiados; el porcentaje fue del 68.7% en ur-
gencias y del 50% en la UCI.

En la tabla Il se presentan los diferentes virus detectados
agrupados por géneros v areas. Los virus gripales Ay B
representaron globalmente el 47.6% de todos los virus
detectados (33.5% gripe Ay 14.1% gripe B); también fue-
ron los principales virus detectados en cada una de las
areas, 60.6% en urgencias, 36.9% en hospitalizados vy
45.9% en la UCI. En esta temporada circuld de forma ma-
yoritaria el virus gripal A (H1N1)pdmO9 entre la poblacion.
El rinovirus fue el segundo virus con mayor porcentaje de
deteccion, alcanzando el 21.5% de todos los casos; 0s-
cilando entre el 18.7% de urgencias y el 27% de la UCI. El
tercer virus es importancia fue el virus respiratorio sincitial
(VRS) con 69 casos (12.8%) (8.3% para el tipo Ay 4.4%
para el tipo B). Destacan los 49 casos de infeccion por
VRS (17.9%) detectados en pacientes hospitalizados.

Globalmente el 60.6% de todas las infecciones respirato-
rias detectadas en los pacientes que acudieron a urgen

Tabla ll: Virus detectados en los pacientes segun el area de procedencia.

Urgencias  Hospital ucl Total
Gripe A 91 (39.7) 74 (27.1) 16 (43.2) 181
Rinovirus 43(18.7) 63 (23.0) 10 (27.0) 116
Gripe B 48 (20.9) 27 (9.8) 1 76
Coronavirus 16 (6.9) 31 (11.9) 3 50
VRS-B** 13 (5.6) 27 (9.8 5 45
VRS-A*** 2 22 (8.0) 0 24
Parainfluenza 6 " 1 18
Metapneumovirus 7 9 1 17
Adenovirus 2 6 0 8
Enterovirus 1 2 0 3
Bocavirus 0 1 0 1

229 (42.5) 273 (50.7) 37 (6.8) 539

*Porcentaje respecto al total de positivos del area considerada
**VRS-B: virus respiratorio sincitial tipo B
*\RS-A: virus respiratorio sincitial tipo A
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Tabla llI:
Porcentajes de positividad frente a la gripe en diferentes servicios hospitalarios.
Enero Febrero Marzo
MIR 474 31.1 741
NML 35.2 31.1 56.5
NEF 5.8 3.4 66.6
TRA 0 10.3 8.2
NEU 0 3.4 4.1
HEM 0 0 20.1
GIN 0 3.4 0

MIR: medicina interna-infecciosas; NML: neumologia; NEF: nefrologia; TRA: trau-
matologia; NEU: neurologia; HEM: hematologia; GIN: ginecologia.

cias estaban causadas por los virus gripales, el 59.9%
de los hospitalizados por virus gripales (36.9%) y rinovirus
(23%) y el 72.9% de los ingresados en la UCI por los virus
gripales (45.9%) y Rinovirus (27%) (Figura 3).

Los casos de gripe presentaron una distribucion variable
en funcion de la localizacion hospitalaria (Figura 4). Asi
en enero el 30.7% de los casos procedian de urgencias,
el 65.3% estaban hospitalizados y el 3.8% estaban en
la UCI. En febrero las localizaciones fueron del 62.2%,
29.6% vy 8.2%; y en marzo del 63.1%, 40.9% vy 6% res-
pectivamente. Los pacientes hospitalizados con gripe se
distribuyeron en un nimero reducido de servicios, en el
mes de enero el 47.1% de los pacientes ingresados en
medicina interna-infecciosas presentaban gripe, porcen-
taje que alcanzo el 74.1% en marzo (Tabla 1ll). Del mis-
mo modo en neumologia los porcentajes oscilaron entre
el 35.2% vy el 56.5%. Solo se detectaron tres casos de
gripe en embarazadas ingresadas.

Discusion

Las IRAs de etiologia viral son una patologia de elevada
incidencia durante los meses invernales. Algunos virus
s6lo se presentan en esta época en forma de epidemias
anuales, como es el caso de la gripe. Por otro lado, otros
Virus se pueden detectar a lo largo de todo el afo pero
presentan picos de mayor incidencia en estos meses
(adenovirus, rinovirus)',

En general la sintomatologia respiratoria de estos proce-
sos es muy similar y dificilimente distinguible entre los di-
ferentes virus. La gripe, por su expresion epidémica, qui-
7as pueda presentar caracteristicas clinicas diferenciales
que permitan adelantar su diagndstico”®. A pesar de ello
el diagndstico definitivo de estos procesos patoldgicos
debe basarse en las pruebas de laboratorio®”?,

Debido al caracter epidémico de estas infecciones, en
especial de la gripe, deberia intentar conocerse el patron
epidemiolégico de la misma en una determinada area
geogréfica para poder implementar los diferentes recur-
S0s sanftarios para hacerles frente. La llegada masiva
de pacientes con IRA, o cuadros gripales, acostumbra

a colapsar las urgencias hospitalarias y posteriormente
dificultar los ingresos hospitalarios’#.

En nuestro estudio prospectivo de 1.265 pacientes he-
mos podido comprobar como se produce un incremento
significativo del numero de pacientes que acuden al hos-
pital con cuadros de IRA a partir de noviembre de cada
temporada invernal. Asi en este mes tan solo se estudia-
ron el 7.6% de todos los pacientes atendidos, valor que
alcanzo el 34.2% en marzo, pasando de 97 pacientes a
433 en este Ultimo mes.

Destaca que al final del estudio el 36.1% habian sido
diagnosticados en urgencias, el 56.9% estando ya hos-
pitalizados y el 6.8% cuando estaban ingresados en la
UCI. Bl hecho de que la mayoria estuvieran hospitaliza-
dos en el momento del diagndstico etiologico implica,
inicialmente, o bien que no se les tomd ninguna muestra
respiratoria en urgencias, dato que parece real ya que
no consta en la historia clinica, o bien que la gravedad
del cuadro respiratorio obligara al ingreso hospitalario y a
realizar la toma de la muestra en este contexto. A favor de
esta segunda probabilidad estaria el predominio del virus
gripal AHTN1)pdmO9 en la temporada 2015-2016, que
presenta una mayor morbilidad especialmente entre los
adultos jovenes'™® '3,

Globalmente hemos detectado un 42.6% de pacientes
con una IRA de eticlogia viral, porcentaje muy semejante
al comunicado por otros autores en adultos hospitaliza-
dos™®1415, Sin embargo y como era de esperar los por-
centajes de positividad han ido aumentado a medida que
avanzaba la epidemia gripal. Asi en el mes de febrero,
pico de mayor incidencia, los porcentajes de positividad
en las tres areas hospitalarias alcanzaron los valores mas
elevados; en urgencias el 62.5% de los pacientes con
IRA eran de causa viral, frente al 39.4% de los hospita-
lizados vy el 52.2% de los ingresados en la UCK ™18, Sin
embargo los porcentajes detectados en la UCI deben ser
interpretados con precaucion dado que solo se han es-
tudiados 37 pacientes con positividad viral.

Tal y como se ha mencionado la inespecificidad clinica de
las IRAs en los adultos determina la necesidad del diag-
nostico etiologico. La técnica molecular utilizada ha permi-
tido detectar 16 virus respiratorios distintos, que solo han
podido encontrarse en alguno de los pacientes hospitali-
zados®. En los pacientes que acudian a urgencias se ha
detectado el 68.7% de todos estos virus. Sin embargo el
verdadero impacto sanitario se centrd en 1o0s virus gripales
(60.6%), la epidemia causada por el virus gripal A (H1N1)
pdmO9 podria ser la responsable de este dato''®, Este
tipo de virus afecta preferentemente a personas jovenes
sin patologia previa y ancianos con enfermedades de
base'. De todos ellos solo el grupo con patologia croni-
ca cumple criterios de ingreso hospitalario, 1o cual explica
que sdlo el 36.9% de los pacientes hospitalizados tuvie-
ran gripe en el momento del diagnostico viral* 22,
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El segundo virus con mayor incidencia diagnosticado en
urgencias fue el rinovirus (18.7%), coincidiendo con otros
estudios'?'"; este hecho confirma la inespecificidad cli-
nica de las IRAs en el adulto' '8, El rinovirus es un virus
muy ubicuo que se presenta a lo largo de todo el afo
en cuadros respiratorios generalmente autolimitados; sin
embargo su incidencia en los meses invernales es infe-
rior al resto del afio’®. La irupcion de los virus gripales
y del virus respiratorio sincitial, en los ninos, desplazan
epidemiolégicamente al rinovirus como agente etiologico
hacla meses mas calidos??

El analisis de los pacientes hospitalizados demuestra
que el principal virus respiratorio responsable de su in-
greso ha sido la gripe, ya que el 36.9% de estos pacien-
tes presentaron esta infeccion (gripe A 27.1% vy gripe B
9.8%). Es preciso sefalar la menor morbilidad de la gripe
ocasionada por el virus gripal tipo B ya que mientras el
20.9% de los pacientes que acudian a urgencias pre-
sentaban esta infeccion viral, sélo el 9.8% de los pacien-
tes estaban ingresados por la misma. Los porcentajes
de positividad frente a la gripe Ay B observados en los
tres meses de la epidemia muestran variaciones signi-
ficativas en cada uno de los servicios hospitalarios. Al
inicio de la epidemia los dos servicios con mayor ingreso
por IRAs, medicina interna y neumologia, presentaban
un porcentaje de incidencia del 47.1% y 35.2% respec-
tivamente. En el pico con mayor tasa gripal, marzo, los
porcentajes ascendieron al 74.1% y 56.5% respectiva-
mente. También destacan, este mismo mes, una inci-
dencia del 66.6% en nefrologia y un 20.1% en neurolo-
gia, correspondiendo a pacientes sometidos a dialisis o
trasplante renal. A lo largo del estudio se produjeron nu-
Merosos casos, probablemente de origen nosocomial,
de modo que el nimero de servicios con pacientes con
gripe alcanzo la docena. Ademas seis pacientes con
ingresos traumatoldgicos programados ingresaron con
cuadros gripales gue se confirmaron en el momento de
su hospitalizacion.

El rinovirus se ha constituido como el segundo virus
respiratorio detectado en los pacientes hospitalizados
con un 23% de los casos; la mayoria de ellos eran pa-
clentes con patologias cronicas ingresados por exa-
cerbacion respiratoria de sus procesos previos' "8,
Debe mencionarse el brote de IRA causado por el virus
respiratorio sincitial en adultos; detectandose un to-
tal de 69 casos (12.8% sobre total de positivos), de
ellos 15 (21.7%) se diagnosticaron en urgencias, 49
(71%) estando hospitalizados y 5 (7.3%) ingresados en
la UCI. Las IRAs por el virus respiratorio sincitial eran
hasta hace poco tiempo una entidad poco conocida
debido fundamentalmente a la falta de un diagndstico
viral'®?9, Los estudios realizados en adultos demuestran
su patogenicidad sobre pacientes con patologia croni-
ca, especialmente respiratoria y cardiaca, vy la posibili-
dad de desarrollar cuadros de distress que determinen
su ingreso en la UCI*8,

Los coronavirus han mostrado en este estudio ser uno
de los grupos emergentes dentro de la etiologia viral de
las IRAs de los adultos®'?3, Se han detectado 50 casos
(9.2%), correspondiendo 31 (62%) a pacientes hospitali-
zados, 16 (32%) a pacientes de urgencias y 3 (6%) a pa-
cientes de la UCI. La patologia respiratoria causada por los
coronavirus es bastante inespecffica y con baja morbilidad,
afectando preferentemente a adultos de mas de 60 afos
fumadores y con patologias respiratorias cronicas®?',

Los principales virus detectados en la UCI, casi en ex-
clusividad, han sido el virus gripal A (43.2%) y €l rinovirus
(27%), siendo entre ambos el 70.2% de todos los pacien-
tes ingresados en esta unidad con infeccion viral grave.
Estos datos son parecidos a los comunicados en otros
estudios en 1os que se observa que la gripe es la princi-
pal causa de ingreso en la UCI en la época invernal® .
Sus caracteristicas clinicas y su especial morbilidad en
pacientes con patologia crénica determinan una mayor
gravedad que se caracteriza por desarrollar cuadros de
neumonia, insuficiencia respiratoria y distress'? %,

El andlisis de la evolucion de la positividad e ingresos
en la UCI por infeccion respiratoria viral ha mostrado un
ascenso progresivo, hasta alcanzar el 52% en los meses
de febrero y marzo, asociado al incremento de la inciden-
cia global de la gripe'® e,

En resumen en este estudio prospectivo se ha obser-
vado un aumento progresivo y significativo del nimero
de muestras respiratorias analizado desde el inicio del
periodo invernal. La mayoria de pacientes con infeccion
respiratoria son diagnosticados en urgencias y 1os prin-
cipales virus implicados son los gripales y el rinovirus. El
analisis del origen, procedencia y evolucion de las infec-
ciones respiratorias agudas en el @mbito hospitalario per-
mite detectar la prevalencia y distribucion de las cargas
de trabajo, pudiendo adaptar los recursos a las éreas de
mayor demanda.
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