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OMON

Introduccion: La Vigilancia Centinela de las Infecciones Respiratorias Agudas Graves (IRAG) incluye el
monitoreo y caracterizaciéon de casos hospitalizados. Objetivo: Describir las caracteristicas clinico-
epidemioldgicas y agentes etioldgicos de los adultos con IRAG en un hospital centinela en Paraguay.
Metodologia: Estudio observacional, descriptivo, de corte transversal, con recoleccion de datos
retrospectivos de los pacientes adultos con IRAG hospitalizados en el Hospital Nacional de Itaugua entre
junio de 2022 a agosto de 2023. La informacion se tomd de la base de datos del Sistema Nacional de
Vigilancia Epidemioldgica. Resultados: Se analizaron los datos de 1598 pacientes con IRAG, 820 varones
(51,3%), 875 (54,8%) con 60 o mas afios, 1054 (66,0%) del departamento Central. El 79.2% (n=1265) de los
pacientes presentaba algun factor de riesgo de gravedad o comorbilidad, 764 (47,8%) con hipertension
arterial. El 38.5% (n=632) fue admitido a UCI y la mortalidad fue de 34,7% (n=554). En el 13,8% (n=353) se
confirmé SARSCoV-2, rhinovirus (1,7%), influenza A (1,5%), influenza B (0,6%), parainfluenza 3 (0,6%), VSR
(0,2%), bocavirus (0,4%) e influenza AHIN1 (0,6%). Hubo significativamente mayor frecuencia de fallecidos
en los de 60 afnos y mas (40,7%), con algun factor de riesgo de gravedad (35,5% vs 25,9%) y en los
confirmados con COVID-19 (38,2% vs 30,5%). Discusion: SARSCoV-2 sigue siendo el agente etiolégico
principal de las IRAG. El conocimiento de la epidemiologia y los agentes virales es crucial para desarrollar
estrategias de prevencion y terapéuticas efectivas.

Palabras clave: virus respiratorios; insuficiencia respiratoria aguda; mortalidad.

ABSTRACT

Introduction: Sentinel Surveillance of Severe Acute Respiratory Infections (SARI) includes the monitoring and
characterization of hospitalized cases. Objective: To describe the clinical-epidemiological characteristics and
etiological agents of adults with SARI in a sentinel hospital in Paraguay. Methodology: Observational,
descriptive, cross-sectional study, with retrospective data collection, of adult patients with SARI hospitalized
at the National Hospital of Itaugud between June 2022 and August 2023. The information was taken from
the database of the National System of Epidemiological surveillance. Results: The data of 1598 patients with
SARI were analyzed, 820 men (51.3%), 875 (54.8%) aged 60 or older, 1054 (66.0%) from the Central
department. 79.2% (n=1265) of patients had some risk factor or comorbidity, 764 with hypertension (47.8%).
38.5% (n=632) were admitted to the ICU and mortality was 34.7% (n=554). SARSCoV-2 was confirmed in
13.8% (n=353), rhinovirus (1.7%), influenza A (1.5%), influenza B (0.6%), parainfluenza 3 (0.6%), RSV (0.2%),
bocavirus (0.4%) and Influenza AHIN1 (0.6%). There was a significantly higher frequency of deaths in those
aged 60 years and over (40.7%), with some risk factor (35.5% vs 25.9%), and in those confirmed with covid-
19 (38.2% % vs 30.5%). Discussion: SARSCoV-2 continues to be the main etiological agent of SARI in a sentinel
hospital in Paraguay. Continued knowledge of the epidemiology and viral agents involved is crucial to
developing effective prevention and treatment strategies.

Keywords: Respiratory viruses; acute respiratory failure; mortality.
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Caracterizacion clinico-epidemioldgica y agentes etioldgicos de las infecciones respiratorias agudas graves en adultos

INTRODUCCION

Las infecciones respiratorias agudas (IRA) representa
un complejo y heterogéneo grupo de enfermedades
causadas por diversos agentes que afectan cualquier
punto de las vias respiratorias. A nivel global, es uno de
los primeros motivos de consulta médica, tanto en la
atencién ambulatoria como en la internacién, y se
encuentra entre las primeras causas de mortalidad. En
Paraguay, la notificacién de ETl a nivel nacional hasta la
semana epidemiolégica (SE) 36 (3 de septiembre al 9
de septiembre) del 2023 fue de 789 926 consultas, 29
187 en la SE35y 24 785 en la SE36 del 2023. En el 2022,
se hospitalizaron 18 692 personas y en el 2023 hasta la
SE36, 10 833. Para la SE 36 se habian notificado 322
hospitalizados por IRAG correspondiendo el 41% (132)
a la edad adulta, 25,5 % (2765) al grupo de edad 60 y
mas afos, 15 % (1572/10833) necesitaron UCI (1).

Los virus respiratorios pueden provocar enfermedades
graves con insuficiencia respiratoria aguda que podrian
conducir al sindrome de dificultad respiratoria aguda.
Antes de la pandemia por el coronavirus 2019 (COVID-
19), la influenza Ay B, el sindrome respiratorio agudo
severo (SARS) y el metapneumovirus eran los
patégenos principales de enfermedades respiratorias
virales graves (2-8). La disminucién en la circulacion de
estos virus ocurrid a nivel global durante la pandemia,
en nuestro pais no fue la excepcién, que pudo ser
secundaria a las medidas de prevenciéon y control
implementadas para cortar la propagacién de la
COVID-19. Por ello, es importante determinar los
cambios epidemioldgicos que se presentaron después
de la pandemia de COVID-19 con relacidn a los casos de
influenza y otros virus respiratorios en el Paraguay,
donde no existe informacién publicada hasta el
momento.

En Paraguay, en el 2023, los virus circulantes son
rinovirus, SARSCov-2, adenovirus, metapneumovirus,
influenza B, y VSR. El nUmero acumulado de fallecidos
asociados a virus respiratorios hasta la SE36 del 2023
fueron 167; SARS-CoV (n=94), VSR (n=35), influenza
AH1IN1 (n=17), influenza B (n=10), adenovius (n=3),
metapneumovirus (n=4), 4 coinfecciones: VSR +
influenza H1IN1, VSR + influenza B (n=1), VSR +
parainfluenza 3 (n=1). El objetivo de este estudio es
determinar las caracteristicas clinico-epidemioldgicas

de las infecciones respiratorias agudas graves en
pacientes adultos internados en el Hospital Nacional en
el periodo enero 2022 — agosto 2023.

METODOLOGIA
Disefio y area de estudio

Se realiz6 un estudio descriptivo, retrospectivo y
transversal sobre las caracteristicas epidemioldgicas de
las infecciones respiratorias agudas graves (IRAG) para
describir el comportamiento de la misma, teniendo en
cuenta las siguientes variables: grupos de edad, sexo,
procedencia, antecedentes patoldgicos personales,
ingreso a UCI, mortalidad y factores de riesgo
asociados al ébito.

El Hospital Nacional de Itaugua es un centro centinela
de la vigilancia de las IRAG. A todos los casos se les
toma muestras de hisopados nasofaringeos que son
enviadas al LCSP para la deteccién viral. La deteccidn
de los siguientes virus; adenovirus, enterovirus,
bocavirus humano, SARS-COV-2; metaneumovirus
humano; virus de la influenza Ay B; virus parainfluenza
1 a 4; rinovirus; y VRS (A 'y B) se realiza por reaccidn en
cadena de la polimerasa (qPCR) en tiempo real.

Analisis estadistico

Se utilizd estadistica descriptiva expresando los
resultados como frecuencia las variables cualitativas y
la prueba de chi-cuadrado o exacta de Fisher para
evaluar las diferencias grupales en variables
categoricas, fijando la significacidn estadistica en p <
0,05. Todos los andlisis estadisticos se realizaron
utilizando el software Epilnfo 2023 (CDC, Atlanta).

RESULTADOS

Se analizaron los datos de 1598 pacientes con IRAG,
820 varones (51,3 %), el 54,8 % (n=875) con 60 0 mas
afios de edad, 66 % (n=1054) del departamento Central
(Tabla 1). El 79,2 % (n=1265) de los pacientes
presentaba algun factor de riesgo de gravedad o
comorbilidad, siendo la hipertensién arterial la mas
frecuente (47,8 %). El 38,5 % (n=632) fue admitido a la
unidad de cuidados intensivos y la mortalidad fue de
34,7 % (n=554) (Tabla 2).
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TABLA 1. CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS DE LOS PACIENTES CON IRAG (N=1685).

Caracteristicas

Ao
2022
2023

Sexo
Hombre
Mujer

Rango de edad
<20
20a39
40a49
50a59

60 afios y mas

Departamento
Central
Paraguari
Cordillera
Caaguazu
San Pedro
Asuncién
Guaira
Caazapa
Alto Parana
Concepcién
Canindeyu
Pte Hayes
Neembucu
Misiones
Boquerdn
Amambay

Alto Paraguay

Itapta

n Porcentaje
776 46,1
909 53,9
820 51,3
778 48,7

45 2,8
281 17,6
139 8,7
258 16,1
875 54,8

1054 66,0

107 6,7

94 5,9

59 3,7

58 3,6

50 3,1

25 1,6

24 1,5

22 1,4

21 1,3

20 1,3

14 0,9

13 0,8

11 0,7

9 0,6

7 0,4

5 0,3

5 0,3

TABLA 2. CARACTERISTICAS CLINICAS Y MORTALIDAD DE LOS PACIENTES CON IRAG (N=1685).

Caracteristicas

Factor de riesgo /comorbilidad

Hipertension arterial
Diabetes mellitus
Cardiopatia

Enfermedad renal crénica
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica

Asma

Obesidad
Inmunodeficiencia
Gestante
Puérpera
Tabaquista

Unidad de cuidados intensivos

Obito

n %
1265 79,2
764 47,8
404 25,3
278 17,4
209 13,1
202 12,6
81 51
161 10,1
149 9,3
55 3,4
29 1,8
26 1,6
632 39,5
554 34,7

En el 13,8 % (n=353) se confirmé COVID-19, otros virus
identificados fueron rhinovirus (1,7 %), influenza A (1,5
%), influenza B (0,6 %), parainfluenza 3 (0,6 %), VSR (0,2
%), bocavirus (0,4 %) e Influenza AH1IN1 (0,6 %) (Tabla
3). Hubo significativamente mayor frecuencia de
fallecidos en los de 60 afios y mas (40,7 %), con algun

factor de riesgo de gravedad (35,5 % vs. 25,9 %), sobre
todo en los pacientes con hipertensién arterial (38 %
31,4 %) y con cardiopatia (40,3 % vs. 33,5 %), y en los
confirmados con COVID-19 (38,2 % vs. 30,5 %) (Tabla
4).
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TABLA 3. AGENTES ETIOLOGICOS

Agente etiolégico n %

Covid-19 311 19,5
Rhinovirus 29 1,8
Influenza A 25 1,6
VSR 3 0,2
Influenza AHIN1 10 0,6
Influenza B 8 0,5
Bocavirus 1 0,1
Parainfluenza 3 10 0,6
Coronav 0C43 1 0,1
Flu A/H3 6 0,4
Corinavirus 229E 2 0,1
MNV 1 0,1

TABLA 4. FACTORES DE RIESGO DE MORTALIDAD

Factores de riesgo Obito Vivo Total Valorp OR (1€95%)

Sexo 0,007 1,423 (1,158-1,748))
Hombre 310 (37,8%) 510 (62,2%)) 861
Mujer 244 (31,4%) 571 (68,6%) 824

Rango de Edad* <0,001
<20 afios 9 (20,0%) 36 (80,0%) 45 2,863 (1,362-6,016)
20 a 39 afios 47 (16,7%) 234 (83,3%) 281 3,563 (2,534-5,011)
40 a 49 afios 46 (33,1%) 93 (66,9%) 139 1,447 (0,992-2,112)
50 a 59 afios 87 (33,7%) 171 (66,3%) 258 1,410 (1,052-1,882))
60 afios y mas 365 (41,7%) 510 (58,3%) 875

Factor de riesgo /comorbilidad 0,001 1,593 (1,213-2,093)
Si 479 (35,5%) 871 (64,5%) 1350
No 84 (25,9%) 240 (74,1%) 324

COVID-19 0,015 1,378 (1,064-1,786)
Si 120 (38,6%) 191 (61,4%) 311
No 371 (31,3%) 814 (68,7%) 1256

Diabetes mellitus 0,092 -
Si 154 (38,1%) 250 (61,9%) 404
No 400 (33,5%) 794 (66,5%) 1194

Hipertension arterial 0,008 1,321 (1,075-1,624)
Si 290 (38,0%) 474 (62,0%) 764
No 264 (31,4%) 570 (68,3%) 834

Obesidad 0,075 -
Si 66 (41,0%) 95 (59,0%) 166
No 488 (34,0%) 949 (66,0%) 1437

Cardiopatia 0,030 1,340 (1,028-1,748)
Si 112 (40,3%) 166 (59,7%) 278
No 442 (33,5%) 878 (66,5%) 1320

Enfermedad renal crénica 0,308 -
Si 79 (37,8%) 130 (64,8%) 209
No 475 (34,2%) 914 (65,8%) 1389

Inmunodeficiencia 0,251 -
Si 58 (38,9%) 91 (61,1%) 149
No 496 (34,2%) 953 (65,8%) 1449

Enfermedad pulmonar obstructiva crénica 0,432 -
Si 75 (37,1%) 127 (62,9%) 202
No 479 (34,3%) 917 (65,7%) 1396

*Los OR son comparados con los de 60 y mas afios
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DISCUSION

En este estudio se determind las caracteristicas clinico
epidemiolégicas de los pacientes adultos con
infecciones respiratorias agudas graves internados en
el Hospital Nacional en el periodo enero 2022 — agosto
2023. Nuestros hallazgos muestran entre las
caracteristicas sociodemograficas de los pacientes una
mayoria de varones, adultos mayores y de procedencia
del departamento Central. Entre las caracteristicas
clinicas, casi el 80 % de los pacientes tenia alguna
comorbilidad, siendo la HTA la mas frecuente, seguido
de la diabetes mellitus y cardiopatia. Una importante
proporcién de los pacientes fue admitido a la unidad de
cuidados intensivos (UCI) y la mortalidad fue alta. Estos
hallazgos confirman que los adultos mayores
presentan un mayor riesgo de hospitalizacion por
cuadros respiratorios con una alta mortalidad (8,9).

Los virus causan el 20 al 30 % de las neumonias en
pacientes adultos. Antes de la pandemia por el covid-
19, la influenza y los rinovirus humanos eran los
patégenos mds frecuentes (2, 7-8). Con la pandemia de
COVID-19 a nivel global y regional hubo una
disminucién en la circulacion de influenza y otros virus
respiratorios diferentes al SARS-CoV-2, quiza por las
medidas de prevencién y control implementadas o por
sistemas de vigilancia que dejaron de funcionar. Un
estudio basado en el sistema nacional de vigilancia de
influenza en Canadd evidencié significativamente un
final prematuro de la temporada de influenza 2019-
2020 con menos casos Yy brotes registrados después de
la  promulgacion de muchas politicas de
distanciamiento social COVID-19 (10). En la vigilancia
de centros de Sudafrica durante la pandemia de
COVID-19 se evidencidé en un estudio una disminucién
del virus de influenza en relacion a temporadas
anteriores, la deteccidn de virus sincitial respiratorio
disminuyd poco después del COVID-19; sin embargo, se
observé un aumento después de la reapertura de
escuelas y flexibilizacion de medidas (11). En otro
estudio de la gripe estacional durante la pandemia de
COVID-19 en Bangladesh se verificd que la circulacidon
de la influenza estacional se retrasé y fue menos
intensa en el afio 2020 en relacién a afios anteriores,
refieren que las medidas para mitigar la COVID-19
pudieron contribuir con esta reduccion en |la
transmision (12). En nuestra serie el virus SARS-CoV-2,
rhinovirus, influenza A y B, para influenza, VSR,
bocavirus, influenza AHIN1 fueron los virus
respiratorios identificados con mayor frecuencia en los
pacientes con IRAG. El virus SARS-COV-2, continlda
siendo el patégeno mas frecuente como causa de
insuficiencia respiratoria aguda grave a pesar de haber
finalizado la pandemia. Como habia ocurrido con la

pandemia del virus de influenza HIN1 que se inicid en
la primavera de 2009 y se extendid rapidamente en
todo el mundo dando lugar a la pandemia y
actualmente se comporta como un virus estacional y es
causa de insuficiencia respiratoria aguda grave en
nuestra serie (5).

Los virus influenza (A, B, AH1N1), han sido una de las
causas principales de insuficiencia respiratoria aguda
grave en nuestro estudio. La influenza es una infeccién
respiratoria viral aguda que afecta a todas las personas
y son mds graves en los extremos de la vida, se asocia
con una alta mortalidad durante pandemias, epidemias
y brotes esporadicos (7,8). Alrededor del 10 % de la
poblacién mundial padece cada afio de influenza, y
produce casi medio millén de muertes cada ano. La
vacunacion contra la influenza es el método mds eficaz
para prevenir la infeccion por influenza y sus
complicaciones (7). En nuestro pais, la vacuna contra la
influenza es de distribucidn gratuita para las personas
con factores de riesgo de padecer influenza.

El virus sincitial respiratorio (VRS) es considerado una
causa importante de neumonia en adultos (2), sin
embargo, en esta serie se aisld en pocos pacientes. El
VRS es una infeccion frecuente en todo el mundo, el 99
% de la mortalidad se produce en paises de bajos
ingresos, los niflos pequefos, ancianos y los pacientes
inmunocomprometidos tienen un alto riesgo de
contraer esta infeccion (6).

Los factores de riesgo asociados con la mortalidad en
esta serie fueron: la edad mayor de 65 anos, presentar
alguna comorbilidad y haber tenido la infeccion por el
virus SARS-COV-2. Montiel et al (13) habia informado
una letalidad global de 28,7 % en pacientes con covid-
19 en el mismo hospital, que fue mayor con 41,3 %
(348/842) en el 2022 comparado al 26,3 % (1164/4423)
en el 2021.

La infeccién por influenza causa una morbilidad y
mortalidad aumentada en pacientes con
enfermedades cardiovasculares, la cardiopatia crdnica
fue la tercera causa de comorbilidad mas frecuente en
este estudio y el presentar comorbilidad se asocié con
la mortalidad, la vacuna contra la influenza en adultos
con enfermedades cardiovasculares disminuye la
mortalidad y los eventos cardiovasculares. En el
trabajo de Montiel et al. (12) hubo mayor porcentaje
de varones (53,6 %) entre los fallecidos,
significativamente mayor en el 2022 (58,3 %) que en el
2021 (52,2 %). El 69 % de los fallecidos eran mayores
de 60 anos en el 2022 y 48,3 % en 2021. El 79,2 % de
los pacientes tenia algun factor de riesgo, que fue
mayor en el 2022 (84,3 %) que en el 2021 (77,7 %),
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sobre todo, la hipertension arterial (54,3% vs 42,2%),
cardiopatia (15,8 % vs. 9,7 %), enfermedad renal
cronica (14,4 % vs. 5,4 %), enfermedad pulmonar
obstructiva créonica (11,5 % vs. 5,4 %),
inmunodeficiencia (6,3 % vs. 2,5 %) y enfermedad
neuroldgica (3,4 % vs. 1,5 %). La necesidad de
asistencia respiratoria mecdnica fue significativamente
mayor en el 2022 (50,3 %) que en el 2021 (31,1 %).

En el estudio realizado por Sellares-Nadal J et al, en
pacientes con neumonia de la comunidad, los
pacientes con infeccién viral tuvieron una mayor
frecuencia de neumonia bilateral, insuficiencia
respiratoria, ingreso a unidad de cuidados intensivos
con necesidad de ventilacién mecanica invasiva. Los
factores de riesgo de insuficiencia respiratoria fueron
tener una enfermedad pulmonar crénica, una edad
mayor a 65 afos, presentar hemocultivos positivos e
infeccion viral. La influenza se asocioé con insuficiencia
respiratoria (3).

Los virus son identificados cada vez mas como causa de
neumonia debido a la disponibilidad de mejores
técnicas de diagndstico, como las pruebas de biologia
molecular. Los adultos mayores fueron los mas
afectados, con formas severas que necesitaron
internacion en cuidados intensivos con una alta
mortalidad (12), los patdgenos principales fueron el
virus SARS-CoV-2, rinovirus, e influenza, dos de ellas
prevenibles con vacunas disponibles y gratuitas (8).

La principal medida para evitar los casos graves y
complicaciones de la influenza es la vacunacidn; por tal
motivo, en la actualidad 39 de los 51 paises y territorios
de las Américas ofrecen vacunacion contra la influenza
a grupos de alto riesgo definidos en cada pais. El Grupo
Técnico Asesor sobre Enfermedades Prevenibles por
Vacunacién de la Organizacion Panamericana de la
Salud (GTA-OPS) recomienda que todos los paises
establezcan politicas de vacunacion contra la influenza
estacional; asi como, grupos priorizados para recibir la
vacuna son: embarazadas, nifios de 6 meses a 5 anos,
personas mayores, pacientes con enfermedades
crénicas y trabajadores de la salud. Las vacunas
contienen virus de la influenza: un virus A (H3N2), un
virus A (HIN1) y un virus B. Cada afo las vacunas
cambian en base a los datos obtenidos de las
actividades de vigilancia internacional y las
estimaciones de los cientificos sobre qué tipos y cepas
de virus circularan todo un afio (13). Los médicos y los
sistemas de salud deben seguir promoviendo la vacuna
contra la influenza como parte de una prevencion
secundaria integral para disminuir la mortalidad por
esta causa (9).

Este estudio presenta limitaciones, como la falta de

registro del estado de inmunizacion de los pacientes
contra el COVID-19 y la influenza. A pesar de las
limitaciones, cabe mencionar entre sus fortalezas la
caracterizacién de los casos graves de IRAG en un
hospital centinela que permitira tomar las acciones de
prevencion y control con respecto al COVID-19 vy la
influenza, insistiendo con la vacunacion con el fin de
evitar las formas severas de la enfermedad como se
registrd en este estudio.
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