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RESUMEN

Introduccién:

El virus sincitial respiratorio es responsable de una significativa morbimortalidad,
principalmente en lactantes y adultos mayores. En los ultimos afos, estudios
realizados en paises desarrollados han reportado un incremento en el numero de
hospitalizaciones por infecciones de las vias respiratorias inferiores causadas por el
virus sincitial repiratorio en adultos de la tercera edad. En México la disponibilidad de
estos datos es limitada, por lo que realizamos una revisién sistematica para estimar la
prevalencia del virus sincitial respiratorio en adultos en México, especialmente en
aquellos de 60 ainos o0 mas.

Obejtivos:

El objetivo fue determinar la prevalencia del virus sincitial respiratorio en adultos
hospitalizados por infeccion de vias aéreas inferiores en México.

Metodologia:

Se realizé una revision sistematica en la que se incluyeron estudios de cohorte y
trasversal que reportaron la prevalencia del virus sincitial respiratorio en adultos por
infeccion de vias aéreas inferiores en México. El diagndstico de virus sincitial
respiratorio se confirmd mediante RT-PCR. Se estimé la prevalencia agrupada
mediante modelos de efectos aleatorios y lineales generalizados.

Resultados:

En el analisis final se incluyeron 4 estudios. Un total de 191 muestras fueron positivas
para virus sincicitial respiratorio; estas fueron obtenidas de diferentes zonas
geograficas del pais. Se estimo una prevalencia agrupada de virus sincitial respiratorio
en pacientes adultos hospitalizados por infeccion de vias aéreas inferiores en México
de 2.66% [ IC 95%: 1.71; 4.14]. Ademas, se obtuvo una prevalecia estratificada por
edad para adultos jévenes de 18-60 anos y adultos mayores > 60 anos la cual fue
mayor para estos ultimos de 4.4% [ IC 95%: 1.34; 13.53] vs 2.10% [ IC 95%: 1.05;
4.14]; sin embargo, al comparar estas prevalencias no se encontré diferencia

estadisticamente significativa p= 0.05.
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Conclusiones:

En México las prevalencias de infeccion de vias aéreas inferiores por virus sincicial
respiratorio reportadas en adultos son bajas al compararlas con prevalencias de paises
desarrollados, por lo que suponemos que existe una falta en vigilancia epidemioldgica.
Es necesario realizar una vigilancia epidemioldgica mas activa, asi como estudios
prospectivos para estimar la prevalencia y el impacto real que pudiera generar este

virus en la poblacion mexicana.

Palabras Clave:

Virus sincitial respiratorio, infeccion de vias aéreas inferiores, México, adultos.



[Escriba aqui]

INDICE
RESUNMEN ..ot ettt 1
INDICE ..o e 3
Iy = B e [ o U= Yo | (0 1= J P 4
[ e o (I 1o [N ] > PP PP PPPPPPPPPPP 5
Lista de abreviaturas y SImMbOIOS .........cooiiiiiiiiiiii e 6
(IS = 0 (=30 (=) 11 1010 TS 7
L. ANTECENDENTES . oo i i i e ettt ettt 8
2. JUSTIFICACION: ..ottt 11
3. PREGUNTA DE INVESTIGACION: ...ccotieee oottt eeeinaa e 12
. HIPOTE SIS oo e 13
B, OBIETIV O S, oot 13
B. SUIETOS Y METODOS: ..eoooeeee oo ettt ettt e e et e e e e e e e, 15
7. ANALISIS DE INFORMACION Y ESTADISTICO: ...c.ce e e 23
8. BT C A e, 24
0. RESULT AD O S ..ot ettt 25
L0, DISCUSION: ettt 34
11. LIMITACIONES Y NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION: ............ 37
12, CONCLUSIONES: ..ooo i ettt ettt 38
13, BIBLIOGRAFIA ..o ettt 39
LA, ANEXO B 42



[Escriba aqui]

Lista de cuadros

(OIN =T | £ It N = [ O  J P TEPPP PP PPPPPPPPPPPPPPN 15
Cuadro 2. Estrategias de bUSQUEA............ceuuuueiiiii e 16
Cuadro 3. Evaluacion OPMER Y GRADE. ........ccoiiiiiiiiiieiie e 17
Cuadro 4. Evaluacion de sesgos utilizando el instrumento Hoy et al. ..............ccooovneee. 26

Cuadro 5. Centro hospitalario y definicion de infecciéon de vias respiratorias inferiores y
proporcion de enfermedades cronicas degenerativas de acuerdo con cada estudio. ... 26

Cuadro 6. Caracteristicas de 10S @StUAIOS. .. .. venii e 28

Cuadro 7. Prevalencias de virus sincitial respiratorio de acuerdo con cada estudio,

caracteristicas y edad de 10S partiCipantes. .......ccoeeeeiiriieiiiiiiie e 29



[Escriba aqui]

Lista de figuras

Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA 2020 para nuevas revisiones sistematicas que

incluyeron busquedas en bases de datoS Y regiStroS. ........ccuuvveieiiieeeiiiiiiiiiiiieeee e 25

Figura 2. Prevalencia agrupada de virus sincitial respiratorio en pacientes adultos (= 18

afos hospitalizados por infeccidn de vias areas inferiores en México. ...........cccccvvvunnn. 31

Figura 3. Prevalencia agrupada de virus sincitial respiratorio en pacientes adultos jovenes
(18-60 afios) y adultos mayores (= 60 afios) hospitalizados por infeccién de vias areas

INTEIIOIES BN MBXICO. i et 32

Figura 4. Prevalencia agrupada de virus sincitial respiratorio en pacientes adultos (= 18

afos) hospitalizados y ambulatorios con infeccion de vias areas inferiores en México 33



[Escriba aqui]

Lista de abreviaturas y simbolos

- ILI/ IVRI: Infeccién de vias aéreas inferiores

- RT-PCR: Reaccion en cadena de la polimerasa con transcripcion inversa
- SDRA: Sindrome de dificultad respiratoria aguda

- UTI: Unidad de terapia intensiva

- VSR: Virus sincitial respiratorio
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Lista de definiciones

- Infeccion de vias aéreas inferiores: presencia de al menos un sintoma
respiratorio asociado o no a fiebre, con afeccién a bronquios, bronquiolos o

parénguima pulmonar, confirmada mediante radiografia.

- Infeccion por virus sincitial respiratorio: todo paciente con prueba positiva

mediate reaccion en cadena de la polimerasa.
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1. ANTECENDENTES:

El virus sincicial respiratorio (VSR) es un virus envuelto de ARN monocatenario de
sentido negativo, no segmentado [1]. La envoltura contiene tres proteinas de membrana,
incluyendo la glicoproteina G, implicada en la adhesion del virus a la célula del huésped;
la glicoproteina F, implicada en la fusion entre la envoltura del virus y la célula huésped,
asi como la entrada al citoplasma celular; y la proteina SH [2]. La infeccidén se adquiere
principalmente por medio del contacto con individuos infectados, la inoculacién directa
de secreciones infectadas a través de ojos y nariz, o al tocar objetos contaminados. El
periodo de incubacion en adultos varia de 2 a 8 dias. En adultos, la duracion del periodo
de contagio se considera de 10 dias, pero puede extenderse hasta 20-30 dias,

particularmente en personas con alteracion del sistema inmunoldégico [2].

El VSR es una causa frecuente de hospitalizacion, especialmente en los meses de
invierno [3], y es responsable de una proporcion significativa de morbimortalidad que
afecta a nifios y adultos mayores [4]. En las ultimas décadas se ha informado un aumento
en el numero de casos de infeccién en adultos mayores en paises de altos ingresos [4].
Las manifestaciones clinicas en adolescentes y adultos jovenes, en la mayoria de los
casos, causan infeccién del tracto respiratorio superior. Sin embargo, en adultos mayores
e inmunocomprometidos, las manifestaciones pueden ser mas severas, incluyendo
bronquitis, neumonia, exacerbacion de enfermedad pulmonar obstructiva cronica,
insuficiencia cardiaca y asma [1]. La mortalidad asociada al VSR en este grupo de edad
es elevada en comparacion con la influenza, y la mayoria de las muertes ocurren en
personas de 60 afios 0 mas, con tasas de mortalidad reportadas tan elevadas como del
7.13% [4]. La severidad de la infeccion en adultos mayores puede atribuirse a

comorbilidades y a la inmunosupresion secundaria a la edad [5].

El diagndstico clinico de la infeccion respiratoria inferior (IVRI) causada por el VSR en
adultos mayores es complicado, debido a la carencia de una definicion clara del caso
clinico y a la presencia de sintomas inespecificos. Los métodos diagnosticos basados en

antigenos presentan baja sensibilidad e inconsistencia en los adultos, y el uso de la PCR,
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un método mas preciso, esta limitado por sus costos relativamente elevados [4]. Todos
estos factores contribuyen a una subestimacion de la prevalencia de la enfermedad por
VSR en adultos mayores [4]. Dado que no se dispone de un tratamiento antiviral
especifico efectivo para este virus, las opciones terapéuticas se limitan Unicamente a
medidas de soporte. Se ha reportado en estudios que en hasta 2/3 de los pacientes
hospitalizados a causa de infeccion por VSR requirieron de apoyo con oxigeno
suplementario; de estos, hasta el 11.1% requirieron de soporte ventilatorio (ventilacion
mecénica no invasiva, 9.1% y ventilacion mecénica invasiva, 2% de los pacientes) [7].
Asimismo, en relacion con los ingresos a las unidades de terapia intensiva (UTI), un
estudio realizado por Havers et al. [8] con una muestra de 1,634 adultos mayores
diagnosticados con IVRI causada por el VSR en Estados Unidos de Norteamérica,
informé una prevalencia de ingresos a la UTI del 17% (1C95%: 14.5-19.7) y una tasa de
mortalidad intrahospitalaria del 4.7% (1C95%: 3.6—6.1).

En la literatura existen otros estudios que informan la prevalencia del VSR en adultos de
60 afios 0 mas hospitalizados debido IVRI en paises desarrollados. Dichos estudios
sefialan prevalencias de 2.99%, en promedio. Con base en la importancia de las
infecciones respiratorias, incluyendo las causadas por VSR, como causa de
hospitalizacion y mortalidad, en afios recientes se han evaluado diversas vacunas para
la prevencion de la infeccidn por este virus en el adulto mayor [3]. En general, las medidas
de prevencion incluyen estrategias para evitar la exposicién al virus, la inmunizacién
pasiva mediante anticuerpos monoclonales, aprobados para nifios considerados de alto
riesgo, y la inmunizacion activa. Como respuesta a esta necesidad, la Administracion de
Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA, por sus siglas en inglés)
recientemente aprobd dos vacunas, Arexvy y AbrysvoTM, disefiadas para prevenir
infecciones respiratorias agudas y graves. Estas vacunas han sido especificamente
autorizadas para adultos de 60 afios o0 mas, y en el caso de AbrysvoTM, también para
mujeres embarazadas, con el objetivo de proteger al recién nacido hasta los 6 meses de
edad [1]. Dado que estudios realizados en paises de altos ingresos han revelado una
significativa mortalidad asociada al VSR en adultos mayores, la inmunizacion se

considera necesaria.
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En México, la informacion acerca de la prevalencia del VSR en adultos hospitalizados
por IVRI, en particular en adultos mayores, es limitada. Por ende, la realizacion de una
revision sistematica se presenta como una oportunidad para llenar este vacio de
conocimiento. Dicha revision no solo permitiria abordar la escasez de datos sobre la
prevalencia del VSR en adultos hospitalizados por IVRI, sino que también posibilitaria
una evaluacion del pronodstico de la enfermedad en este grupo etario. Esto incluiria
aspectos como la frecuencia de ingresos a unidades de terapia intensiva, la utilizacion
de ventilacidbn mecénica y las tasas de mortalidad, proporcionando asi una comprension

mas completa de la situacién epidemioldgica en México.

10
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2. JUSTIFICACION:

El VSR constituye una causa significativa de infeccion del tracto respiratorio inferior, con
posibles complicaciones clinicas y riesgo de mortalidad, especialmente en adultos
mayores. Estudios realizados en Estados Unidos de Norteamérica han reportado una
morbilidad y mortalidad significativas, resultando en aproximadamente 60,000 a 160,000
hospitalizaciones y 6,000 a 10,000 muertes anuales en adultos de 65 afios y mas,
incluyendo tasas elevadas de ingresos a la UTI del 17% (IC95%: 14.5-19.7) [8]

Aungue existen informes sobre la prevalencia del VSR en adultos mayores en naciones
desarrolladas, la disponibilidad de datos en México referentes a la prevalencia del VSR
en adultos hospitalizados por IVRI es limitada. Por lo tanto, la realizacion de una revision
sistematica se presenta como una estrategia fundamental para estimar la prevalencia del
VSR en adultos en México, especialmente en aquellos de 60 afios 0 mas. Ademas, se
busca determinar la frecuencia de ingresos a terapias intensivas, el uso de ventilacion
mecdnica y las tasas de mortalidad, abordando asi este vacio en el conocimiento de
manera integral y contribuyendo a una comprension mas profunda de la situacion

epidemioldgica en el contexto mexicano.

11
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3. PREGUNTA DE INVESTIGACION:

¢, Cudl es la prevalencia del virus sincitial respiratorio en adultos hospitalizados por

infecciones de las vias respiratorias inferiores en México?

12
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4. HIPOTESIS:

Basandonos en investigaciones previas realizadas por Lee et al. [7] en Hong Kong y
Havers et al. [8] en Estados Unidos de Norteamérica, anticipamos encontrar una
prevalencia del 3-12% del VSR en adultos hospitalizados por IVRI con 18 afios 0 mas.
Ademas, se espera una prevalencia del 2.99% en adultos de 60 afios 0 mas.

Asimismo, se prevé una prevalencia del 11.1% de ingreso a terapia intensiva en adultos
(18 afios 0 mas) hospitalizados por IVRI causada por el VSR, y del 17% en adultos de
60 afios 0 mas. Respecto a la prevalencia del uso de ventilacion mecanica en adultos
(18 afios 0 mas) hospitalizados por el VSR, se estima en un 2%, mientras que en adultos

de 60 afios 0 mas se espera una prevalencia del 4.8%.

5. OBJETIVOS:

e Objetivo general

Estimar la prevalencia del VSR en adultos hospitalizados (18 afios o mas) debido a IVRI

en México.

e Objetivos especificos:

1- Estimar la prevalencia del VSR en adultos mayores (60 afios o0 mas)
hospitalizados debido a IVRI en México.

2- Estimar la prevalencia de ingreso a terapia intensiva en adultos hospitalizados (18
afios 0 mas) por IVRI causada por VSR en México.

3- Estimar la prevalencia del uso de ventilacion mecanica en adultos hospitalizados
(18 afilos 0 mas) por IVRI causada por VSR en México.

4- Estimar la prevalencia de ingreso a terapia intensiva en adultos mayores (60 afos
0 mas) hospitalizados por IVRI causada por VSR en México.

5- Estimar la prevalencia del uso de ventilacion mecanica en adultos mayores (60

afios 0 mas) hospitalizados por IVRI causada por VSR en México.

13
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e Objetivos secundarios.

1- Estimar la prevalencia del VSR en adultos hospitalizados por IVRI, desglosando

la informacién por sexo y enfermedades cronico-degenerativas.

2- Estimar la prevalencia del VSR en adultos hospitalizados por IVRI, considerando

cada region geografica y estado de la Republica Mexicana.

14
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6. SUJETOS Y METODOS:

El protocolo fue dictaminado por el Comité de Investigacion del Hospital Central "Dr.

Ignacio Morones Prieto” con registro RS-01-24.

Disefio de estudio: Revision sistematica.

Se incluyeron estudios observacionales (cohortes y transversales) publicados en revistas
revisadas por pares que informaron la prevalencia del VSR en adultos hospitalizados por
IVRI en México. Se excluyen informes de casos, revisiones narrativas, cartas editoriales
y estudios duplicados. Solo se incluyeron estudios con recopilacion de datos durante al
menos una temporada de VSR, definida como un periodo de al menos seis meses
consecutivos durante la epidemia de VSR.

Esta revision sistematica se registro en la base de datos PROSPERO 2024 con registro
CRD42024502436.

Criterios de elegibilidad.

Los criterios de elegibilidad se establecen en base a la estrategia PICOS (poblacion,
intervencién/exposicion, comparacion, resultado, disefio del estudio) derivado de la
pregunta de investigacidon para una revision sistematica. [9]. Cuadro 1. Nuestra pregunta
de investigacion es: ¢Cual es la prevalencia del VSR en adultos hospitalizados por IVRI

en México?

Cuadro 1. PICO

Paciente Intervencion | Comparaciéon | Resultado

Pacientes adultos N/A N/A Prevalencia
hospitalizados con
infeccion de vias aéreas
inferiores por virus sincicial
respiratorio

Poblacién: Pacientes adultos hospitalizados debido a IVRI causada por VSR. El rango

de edad es de 18 afios o0 mas. El diagnéstico de VSR debe confirmarse mediante

15
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inmunofluorescencia, ensayo de antigeno o reaccion en cadena de la polimerasa (PCR).

Se excluyo del estudio a los pacientes con infecciones nosocomiales.

Fuentes de informacion y estrategia de busqueda:

Se realiz6 la busqueda de la informacion utilizando metabuscadores y bases de datos
académicas: Pubmed y Web of Science. Nuestra estrategia de busqueda se baso en al
acronimo PICOS, se limitdé al idioma inglés y espafiol. Asi mismo se desarrollaron
estrategias de busqueda especificas para cada base de datos, guiadas por las diferentes
palabras claves, términos controlados MeSH, DeCS a través de combinaciones de
palabras con el uso de conectores booleanos (or, AND a), con el fin de garantizar calidad.
Se utilizaron los  siguientes  términos:  (Respiratory  Syncytial  Virus
AND((humans]Filter]) AND(english[Filter] OR

spanish[Filter])AND(alladult[Filter]))) AND(Mexico AND (human(Filter]) AND
(english[Filter] OR spanish[Filter]) AND (alladult[Filter]))). Cuadro 2.

Cuadro 2. Estrategias de busqueda

ESPANOL INGLES
BASICA Virus sincitial Respiratory Syncytial Virus AND Infection,
respiratorio AND Respiratory Tract AND prevalence
infeccion del tracto
respiratorio AND
adultos AND
prevalencia
AVANZADA (Virus sincicial (Respiratory Syncytial Virus
respiratorio AND AND((humans[Filter]) AND(english[Filter] OR
infeccion del tracto | spanish[Filter])AND(alladult[Filter])))AND(Mexico
respiratorio OR AND (human([Filter]) AND (english[Filter] OR
infecciones de las spanish[Filter]) AND (alladult[Filter]))) AND
Vias respiratorias) (Prevalence)))
AND adultos AND
prevalencia

Seleccién de estudios y extraccion de datos:
La seleccion de estudios se realizé de manera independiente por un par de revisores en
dos etapas. En el primer paso, se llevo a cabo el analisis mediante la lectura de titulos y

resumenes; en el segundo paso, se procedio a leer el texto completo. En caso de

16
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desacuerdo entre los revisores, se discuti6 el articulo y un tercer revisor tomé la decision

final. Todos los articulos incluidos se sometieron a los criterios de inclusion y

posteriormente fueron calificados por el instrumento OPMER y GRADE para evaluar su

calidad metodologica. Cuadro 3. Los items de cada instrumento completos se muestran

en el Anexo 3. Antes del proceso de seleccion formal, se llevé a cabo una prueba piloto

para refinar el proceso de seleccion de estudios.

Cuadro 3. Evaluacion OPMER y GRADE.

Titulo Autores | AiA | Objetivo Poblacion | Metodolo | Estadistica Resultado | OPM | GRAD
o] gia s ER E
Epidemio | Gamifio- | 20 | Describir | Pacientes | Cohorte | Para Se 14 Moder
logy and :‘I"Oyo et 117 |la > 1 mes , variables detecto el ada
clinical epidemiol | de edad, | prospec | cauntitativ | VSR 171
character ogia de quienes tiva as se adultos.
istics of la presentab utilizo No se
respirato infeccion | an IVRI medias y realizé
ry por VSR | en desviacion | estratifica
syncytial y analizar | cualquier estandar, cién por
virus factores a de los para edades
infection asociado | hospitale viariables | porlo
s among s con s cualitativas | que 444
children infeccion | participan se (72,6%)
and es tes, los emplearon | pacientes
adults in graves cuaes frecuencia | requiriero
Mexico en nifios | incluian a sy n ingreso
y adultos | 5 porcentaje | hospitalar
en hospitale S, para io,
México. sdela comparaci | incluidos
Ciudad on entre 96
de grupos se | (16,8%)
México y utilizo pacientes
uno en prueba que
San Luis exacta de | requiriero
Potosi. Fisheryla | ningreso
tde enla
student de | unidad
acuerdoa | de
las cuidados
variables. intensivo
Serealizé | s.La
también un | edad
analisis de | temprana
regresion (en los
logistica nifos) y
para la edad
analizar avanzada

17
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los (en los
factores adultos),
asociados | asi como
a la
hospitaliza | presencia
cion e de
ingreso a algunas
UCI. Se enfermed
utilizaron ades
los subyacen
programas | tes, se
de PSPPy | asociaron
OpenEpi. auna
Un valor mayor
dep<0.5 | gravedad
se dela
consideré | enfermed
estadistica | ad.
mente
significativ
a.
Prevalen | Fernan | 20 | Evaluar Muestras | Cohorte | Se utilizé Un total 15 Alta
ce of des- 17 | la de , analisis de 872
non- Matano presenci | exudado | retrospe | descriptivo | muestras
influenza | etal. ade faringeo ctivo S para fueron
respirato virus de analizar analizada
ry respirator | poblacién las s, 51.7%
viruses ios no Méxicana prevalenci | fueron
in acute influenza | en as de los hombres.
respirato circulante | diferentes virus, los La edad
ry senla estacione porcentaje | media
infection poblacion | s del afio s incluyen | fue de 41
cases in mexicana | que intervalos afos. Se
Mexico en las fueron de dividieron
diferente | recibidas confianza | en
S en el del 95%, subgrupo
temporad | laboratori Para s de
as del o Central variables acuerdo
afo. de categorica | ala
Epidemiol s se edad.
ogia. utilizaron 30.4% O-
la prueba 9 afos,
de 10-19
homogenei | afios
dad e 3.2%, 20-
independe | 59 afios
ncia de 30.2%y
Chi- 60 afos
cuadrado y | o mas
la prueba 36.2%.
exacta de La

18
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Fishe. Los | presencia
valores de | de al
p<0.5se | menos
considerar | un virus
o] respirator
estadistica | io no-
mente influenza
significativ | fue
os. Para observad
comparar oen 312
las muestras
variables (35.8%).
cuantitativ | El VSR
as se estuvo
utilizaron presente
el ANOVA | en 30.8%
y tde de estos.
Student.
Los
analisis se
realizaron
con el
programa
SPSS
Statistics
version
240y
Statgraphi
cs1
Ceturion
XVLI
Respirat | Falsey | 20 | Estimar Pacientes | Cohorte | Analisis Se 15 Alta
ory etal. 14 | la de = 65 , estadistico | obtuviero
Syncytial prevalen | afios que | prospec | se realizd n 556
Virus cia del tuvieran tivo. utilizando muestras
and VSR en muestras SAS de 626
Other hisopado | de Version de los
Respirat S hisopado 9.1. La episodios
ory Viral nasales/ | nasal/ prevalenci | de ILI
Infection faringeos | faringeo, a fue (88.8%).
sin en obtenidas calculada
Older personas | en los como 11.7% de
Adults de>65 | primeros proporcién | 195
With con 5 dias de con sus pacientes
Moderat infeccion | inicio de intervalos | fueron
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enfermed utilizando t | VSR en
ad Studet o U | pacientes
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la Whitney, afos de
segunda de edad fue
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a
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mente
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Dos revisores realizaron de manera independiente el procedimiento de extraccion de
datos en dos hojas de calculo independientes de Microsoft Excel® para resumir la
informacion de los estudios incluidos. A continuacién, se llevé a cabo una verificacion
cruzada entre los revisores; las hojas de célculo se combinaron en una sola. Finalmente,

un tercer revisor abordé las discrepancias que hubieran surgido.

Se extrajeron los siguientes elementos que identifican el estudio: nombre del autor, afio
de publicacion, disefio del estudio, método de muestreo, periodo del estudio, definicion
clinica de IVRI asociada al VSR, nimero de admisiones hospitalarias por IVRI, tipo de
muestra (secreciones nasales, secreciones nasofaringeas, secreciones faringeas y
otros), estacionalidad, método de diagndstico viral, rango de edad, edad media o
mediana, frecuencia de género masculino/femenino, nimero de muestras analizadas,
numero de muestras positivas para el VSR, prevalencia calculada de VSR en pacientes
adultos hospitalizados por IVRI, prevalencia de admisiones a la unidad de terapia
intensiva, prevalencia del uso de ventilacidbn mecanica, tasa de mortalidad, calidad del

estudio y riesgo de sesgo.

El resultado principal fue la prevalencia de VSR en pacientes adultos hospitalizados

debido a IVRI definida mediante la siguiente férmula:
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Prevalencia de VSR
_ Numero de muestras positivas para el VSR en adultos hospitalizados por IVRI

Numero total de muestras analizadas en adultos hospitalizados por IVRI

Para los objetivos secundarios, se utilizaran los siguientes datos:

Prevalencia de Unidad de Terpia intensiva (UTI)
Numero de pacientes con infeccion por VSR ingresados en la UTI

~ Total de pacientes con infeccion por VSR ingresados en el hospital

Prevalencia de Uso de Ventilacién Mecanica (VM)
Numero de pacientes con infeccion por VSR bajo VM

~ Total de pacientes con infeccion por VSR ingresados en el hospital

Tasa de mortalidad
Numero de fallecimientos en pacientes hospitalizados con infeccion por VSR

Total de pacientes con infeccion por VSR ingresados en el hospital
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7. ANALISIS DE INFORMACION Y ESTADISTICO:

Para los estudios incluidos en esta revision sistematica se utilizo la guia OPMER la cual
tiene como fin la evaluacion de la calidad metodoldgica de los articulos médicos. El
sistema GRADE define la calidad de la evidencia como el grado de confianza que
tenemos en que la estimacidon del efecto sea la adecuada para efectuar una

recomendacion. [10]

Se realizd un metaanalisis para estimar una prevalencia agrupada junto con su intervalo
de confianza del 95% (IC-95%).

La heterogeneidad se evalué de dos maneras. Primero, apreciamos visualmente el
grafico de forestplot para evaluar la precision de las estimaciones agrupadas en los
estudios incluidos. Segundo, se probd la heterogeneidad estadistica utilizando el
estadistico Chi? (Q de Cochrane) y el estadistico 12. Para la estadistico Chi?; la
heterogeneidad significativa entre los estudios se indic6 si el valor de Q de Cochran era
p < 0.1. La estadistica 12 se clasific6 de la siguiente manera: a) < 25%: baja
heterogeneidad; b) 25%-50%: heterogeneidad moderada; c) = 50%: alta heterogeneidad
[10]. Finalmente, realizamos el modelo de efectos aleatorios y un modelo lineal
generalizado para estimar las prevalencias agrupadas de VSR si se observaba
heterogeneidad estadistica (122 50% o p < 0.1). Los graficos de embudo (Funnel plot) y
las pruebas de Egger se utilizaron para evaluar un posible sesgo de publicacion,
considerando estadisticamente significativo un valor de p < 0.1. Los analisis se realizaron
utilizando el paquete "meta" de RStudio (version 6.2-1) con un valor de p < 0.05 indicando

significancia estadistica.
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8. ETICA:
Por la naturaleza de nuestro estudio, se considera una investigacion sin riesgo,
utilizando sélo métodos de investigacion documental retrospectivos, no se realiza

ninguna intervencion.
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9. RESULTADOS:

Seleccion de estudios y sus caracteristicas:

Como se observa en la Figura 1, que representa el diagrama de flujo de PRISMA 2020,

se recuperaron un total de 394 articulos de las bases de datos (PubMed= 167, Web of

Science = 227). De estos, 125 fueron excluidos por ser duplicados. Posteriormente, se

llevo a cabo la revision de titulos y resimenes, analizando un total de 269. De estos, se

excluyeron 260 articulos. En consecuencia, se procedid a la evaluacién del texto

completo de 9 articulos y, finalmente, solo 4 cumplieron con los criterios de elegibilidad;

de estos, 4 fueron incluidos en la revision sistematica y 3 en el metaanalisis.

Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA 2020 para nuevas revisiones sistematicas que

incluyeron bisquedas en bases de datos y registros.

[ Identificacion de estudios en bases de datos y registros. ]

;S Total de registros identificados =
= 394

2 PubMed (n = 167)

g Web of Science (n = 227)

=]

- }

Registros evaluados (n = 269)

Registros eliminados antes de la
evaluacion:
Registros eliminados por duplicados
(n =125)

A 4

!

Reportes buscados para su
recuperacion (n = 9)

Seleccién

'

Reportes evaluados para
elegibilidad (n = 9)

Estudios incluidos en esta revision
sistematica (n = 4)

Estudios incluidos en este
metaanalisis (n=3)

[ Incluidos ]

Registros excluidos (n = 260)

Reportes excluidos (n = 5)
Poblacién inapropiada y prevalencia de VSR
no reportada (n = 1)
Duplicados y poblacién inapropiada (n = 2)
Estudios con la misma poblacion incluida en
estudio de La Red Mexicana de
Enfermedades Emergentes(n (n = 2)
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Se evaluo el riesgo de sesgos en los estudios mediante la herramienta de Hoy et al. [11],

donde dos de los estudios obtuvieron una puntuacion de 8, y los otros dos alcanzaron

una puntuacién de 9; por lo tanto, todos fueron clasificados con un riesgo bajo de sesgos,

como se presenta en la Cuadro 4. Los detalles de cada dominio del instrumento utilizado

por Hoy et al. [11] se encuentran en el Anexo 3.

Cuadro 4. Evaluacion de sesgos utilizando el instrumento Hoy et al.

Autor D1 | D2 D3 | D4 D5 | D6 | D7 | D8 | D9 | D10 | Puntacion | Riesgo de sesgos
Gamifio-Arroyo et al. 0 1 0 1 1 1 1 1 1 1 8 Bajo riesgo
Fernandes-Matanoetal. | 1 1 0 1 1 1 1 1 1 1 9 Bajo riesgo
Falsey et al. 0 1 1 1 1 1 1 1 1 1 9 Bajo riesgo
Lovato-Salas et al. 0 1 0 1 1 1 1 1 1 1 8 Bajo riesgo

En el Cuadro 5. se presenta la definicion de infeccion de vias aéreas inferiores de cada

estudio. Estas definiciones fueron semejantes, incluyendo los sintomas respiratorios

comunes acompafados de fiebre. Sin embargo, es importante destacar que en el estudio

de Fernandes-Matano et al. [16], se especifica que, en pacientes mayores de 65 afios,

la fiebre puede no estar presente. Ademas, en dos de los estudios, Lovato-Salas et al.

[17] y Fernandes-Matano et al. [16], se incluye la definicion del sindrome de dificultad

respiratoria aguda como parte de la descripcion de infeccidn de vias aéreas inferiores.

Cuadro 5. Centro hospitalario y definicion de infeccidn de vias respiratorias

inferiores y proporcion de enfermedades crénicas degenerativas de acuerdo con

cada estudio.

Autor Centro Definicion de infeccion de vias areas | Enfermedades cronicas.
hospitalario inferiores.
Gamifio- | La Red | IVRI se defini6 por la presencia de almenos | El 81.4% de los pacientes
Arroyo et | Mexicana de | un sintoma respiratorio (dificultad para | presentaba al menos una
al. Investigacion respirar, congestion nasal y tos) y uno de | enfermedad croénica. Las
Clinica de | los dos criterios siguientes: (i) fiebre 238 °C, | mas frecuentes se
Infecciones o fiebre autoreportada, o sensacién de | reportaron con un 27.1% de
fiebre en las ultimas 24 horas; (ii) uno o mas | enfermedad cardiovascular,
Emergentes ; . ) o N
(Estudio  ILI- sintomas no respiratorios (malestar, | 24.3% de asma y 8.6% de
cefalea, mialgia o dolor en térax). enfermedad pulmonar
002).# L
i cronica.
US National
Institute of

26




[Escriba aqui]

Allergy and
Infectious
Diseases.
Fernande | Laboratorio ILI: Fiebre igual o superior a 38°C, tos y | El 59.0% de los pacientes
s-Matano | Central de | cefalea, acompafiados de uno o mas de los | presentaba al menos una
etal. Epidemiologia | siguientes sintomas: rinorrea, coriza, | enfermedad cronica. Las
, Centro | artralgias, mialgias, postracion, odinofagia, | mas frecuentes fueron un
Médico dolor toracico, dolor abdominal o | 33.8% de diabetes mellitus
Nacional La | congestién nasal. En pacientes mayores de | tipo 2, 14.7% de obesidad y
Raza, Instituto | 65 afos, la fiebre no es necesaria como | 9.3% de inmunosupresion.
Mexicano del | sintoma cardinal. IRAG: Una persona de
Seguro Social. | cualquier edad que presente dificultad para
Ciudad de | respirar acompafiada de fiebre igual o
México. superior a 38°C y tos, con uno o mas de los
siguientes sintomas: mal estado general,
dolor toracico, polipnea o SDRA, o
cualquier fallecimiento asociado con ILI o
IRAG.
Falsey et | Instituto ILI: Ala aparicion simultanea de al menos 1 | Dentro de las
al. Nacional de | sintoma respiratorio (congestion nasal, | enfermedades cronicas
Ciencias odinofagia, tos nueva/empeorada, disnea, | reportadas con  mayor
Médicas y | produccidon de esputo o sibilancias) y un | frecuencia se registraron:
Nutricion sintoma sistémico (cefalea, fatiga, mialgia, | hipertension arterial
Salvador fiebre [sensacion de calor o frio, escalofrios | (65.7%), otras
Zubiran. o rigidez], fiebre [temperatura oral de | enfermedades
237.5°C]). Solo se consideré ILI grave en | cardiopulmonares (52.5%),
este caso asociada con neumonia | trastornos
(basados en signos y sintomas con una | cerebrovasculares/neurolo
radiografia de tdérax que muestra un | gicos no inflamatorios
infiltrado nuevo o progresivo), o con | (30.9%), enfermedad
hospitalizacion, o con una puntuaciéon | coronaria (28.6%) y
maxima (entre los dias 0-14) de gravedad | enfermedad
de sintomas de influenza (ISS) >2. autoinmune/inflamatoria
(24.2%).
Lovato- Hospital Un paciente se consideré que presentaba | No disponible
Salas et | Central Dr. | una IVRI cuando se observaban signos
al. Ignacio clinicos o radioldgicos de compromiso del
Morones tracto respiratorio inferior. Los criterios
Prieto clinicos de compromiso del tracto
respiratorio inferior incluyeron dificultad
respiratoria, crepitantes finos o sibilancias.
Los infiltrados neumaonicos en la radiografia
de térax se consideraron como evidencia
radiologica de IVRI. La definicion de SDRA
(Sindrome de Dificultad Respiratoria
Aguda) se establecié como una relacién
paO2/Fi02 < 200 en el contexto de un
llenado alveolar difuso en la radiografia de
térax.

# Instituto Nacional de Ciencias de Médicas y Nutricion Salvador Zubiran, Ciudad de
México. Instituto Nacional de Pediatria, Ciudad de Meéxico. Instituto Nacional de

Enfermedades Respiratorias, Ciudad de México. Hospital General "Dr. Manuel Gea
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Gonzalez", Ciudad de México. Hospital Infantil de México "Dr. Federico Gomez", Ciudad

de México. Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”, San Luis Potosi.

Abreviaciones:

“‘Enfermedad tipo influenza”; IVR, Infeccion de vias respiratorias inferiores.

ILI, Influenza-like illness por su nombre y abreviaturas en inglés

Los estudios seleccionados fueron publicados entre 2010 y 2019. Todos adoptaron un

disefio de cohorte, con la excepcién de uno que fue de tipo transversal. La seleccion de

participantes se realizd de manera consecutiva, siendo tres de los estudios prospectivos

y uno retrospectivo. Las muestras, obtenidas principalmente a través de hisopado

nasofaringeo (3 de 4, 75%), fueron analizadas mediante la técnica diagnostica de RT-

PCR en todos los estudios. Cuadro 6.

Cuadro 6. Caracteristicas de los estudios.

Autor Perio

do
del
estu
dio.
Gamifio | 2010
-Arroyo | —
et al. 2014

Fernan | Sema

des- na 40
Matano | de
et al. 2014
ala
sema
na 39
de
2015.
Falsey | 2008
et al. -
2010
Lovato- | Abril
Salas 2009
et al. -
marz
o]
2010

Estaci
on.

2010/1
1—
2013/1
4

2014/1
5

2008/0
9—
2009/1
0

2009/1
0

Disefio

Cohorte

Cohorte

Cohorte

Transve
rsal

Muestr
eo

Consec
utiva

Consec
utiva

Consec
utiva

Consec
utiva

Temporal
idad

Prospecti
Vo

Retrospe
ctivo

Prospecti
Vo

Prospecti
Vo

Entidad
Federati
va

Ciudad
de
México y
San Luis
Potosi.

Estados
dela
zona
norte,
centroy
sur.

Ciudad
de
México.

San Luis
Potosi.

Espécimen

Hisopado
nasofaringeo

Exudado
faringeo

Hisopado
nasal/gargan
ta.

Hisopado
faringeo/nas
ofaringeo.

Técnica
diagnos
tica.

RT-PCR
multiplex

RT-
gPC

RT-PCR
multiplex

RT-PCR
un solo
paso

Edad
(afos,
prome
dioy
DE)

55.4 +
18.1

614+
19.9

743
5.8

No
dispon
ible

Rango
edad
(afhos)

No
dispon
ible

19—
101

65-88

Masculin
0 (%)

50 %

49.5%

Radio
Mujer/ho
mbre 1:4

54.2%

28



[Escriba aqui]

En la Cuadro 7, se presentan las prevalencias del VSR segun cada estudio, junto con las
caracteristicas y edades de los participantes. Es importante destacar que el total de
muestras positivas para VSR en adultos = 18 afios en el conjunto de todos los estudios
fue de 191.

Cuadro 7. Prevalencias de virus sincitial respiratorio de acuerdo con cada

estudio, caracteristicas y edad de los participantes.

Autor Caracteristicas y VSR- Total de IVRI | Prevalencia
edad positivo [1C95%]

Fernandes- Hospitalizados y 12 584 2.05% [1.07;
Matano et al. | externos (= 18 anos) 3.56]
Fernandes- Hospitalizados (= 18 12 539 2.23% [1.16;
Matano et al. | afios) 3.86]
Fernandes- Hospitalizados (18-60 4 231 1.73% [0.47;
Matano et al. | afios) 4.37]
Fernandes- Hospitalizados (= 60 8 308 2.60% [1.13;
Matano et al. | afios) 5.05]
Gamino- Hospitalizados y 171 3529 4.85% [4.16;
Arroyo et al. externos (= 18 anos) 5.61]
Gamino- Hospitalizados y 108 2572 4.20% [3.49;
Arroyo et al. externos (18-49 anos) 5.05]
Gamifo- Hospitalizados y 63 957 6.58% [5.18;
Arroyo et al. externos (> 50 afios) 8.33]
Falsey et al. | Hospitalizados y 1 50 2.00% [0.35;
et al. externos (= 65 afnos) 10.5]
Lovato-Salas | Hospitalizados (= 18 7 174 4.02% [1.63;
et al. anos) 8.11]
Lovato-Salas | Hospitalizados (20-60 4 150 2.67% [0.73;
et al. anos) 6.69]
Lovato-Salas | Hospitalizados (= 60 3 24 12.50%
et al. anos) [2.66; 32.36]

Las muestras analizadas fueron recolectadas de diversas zonas geograficas del pais. La
distribucion por regiones fue la siguiente: la zona norte, que incluye Baja California Sur,
Sonora, Chihuahua, Coahuila, Nuevo Ledn, Durango, Zacatecas, Sinaloa, San Luis
Potosi, Tamaulipas, Nayarit y Aguascalientes, represento el 16.1% de las muestras. La
zona central, que abarca Guanajuato, Querétaro, Hidalgo, Morelos, Jalisco, Colima,

Michoacan, Estado de México, Tlaxcala y Ciudad de México, comprendié el 58.0% de
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las muestras. Por dltimo, la zona sur, compuesta por Puebla, Veracruz, Oaxaca,
Tabasco, Chiapas, Campeche, Yucatan y Quintana Roo, representd el 25.9% de las

muestras.

En tres de los estudios también se informaron enfermedades cronicas, como enfermedad
cardiovascular, enfermedad pulmonar cronica y asma. Los centros hospitalarios que
participaron en estos estudios incluyeron el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y
Nutricion Salvador Zubiran, el Instituto Nacional de Pediatria, el Instituto de
Enfermedades Respiratorias, el Hospital General "Dr. Manuel Gea Gonzalez", el Hospital
Infantil de México "Dr. Federico Gomez", y el Hospital Central "Dr. Ignacio Morones
Prieto". Estos centros, en colaboracién con el National Institute of Allergy and Infectious
Diseases, forman parte de la Red Mexicana de Investigacién Clinica de Infecciones
Emergentes (Estudio ILI-002), como se detalla en la Cuadro 5. Ademas, el Laboratorio
Central de Epidemiologia, ubicado en el Centro Médico Nacional La Raza del Instituto
Mexicano del Seguro Social en la Ciudad de México, también fue un centro participante
de un estudio.

Prevalencia de Virus Sincitial Respiratorio en Pacientes Hospitalizados con

Infeccidon de Vias Respiratorias Inferiores (2 18 ainos)

Segun el estudio de Fernandes-Matano et al. [16], la prevalencia de VSR en pacientes
hospitalizados (= 18 anos) fue del 2.23% [IC95%: 1.16; 3.86]. Es relevante destacar que
en este mismo estudio se estratificd la prevalencia por edad, encontrando que en
pacientes hospitalizados de 18-60 afios fue del 1.73% [IC95%: 0.47; 4.37], y en aquellos
de = 60 anos fue del 2.60% [IC95%: 1.13; 5.05] (Cuadro 7)..

Adicionalmente, Lovato-Salas et al. [17] inform6 una prevalencia en la misma poblacion
(= 18 afios) de 4.02% [IC95%: 1.63; 8.11] (Cuadro 7). Segun el Cuadro 7, Lovato-Salas
et al. [17] analiz6 muestras de pacientes hospitalizados, estratificando por edad y
reportando una prevalencia del 2.76% [IC95%: 0.73; 6.69] en pacientes de 20-60 afos,
y del 12.5% [IC95%: 2.66; 32.36] en pacientes de = 60 afos.
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La Figura 2 muestra una prevalencia agrupada de VSR en pacientes adultos (= 18 anos)
hospitalizados, combinando los resultados de Fernandes-Matano et al. [16] y Lovato-
Salas et al. [167con un valor del 2.66% [IC95%: 1.71; 4.14].

Figura 2. Prevalencia agrupada de virus sincitial respiratorio en pacientes adultos

(2 18 afios hospitalizados por infeccidn de vias areas inferiores en México.

Estudios VSR-positivos Total Prevalencia (%) 95%-Cl
Fernandes-Matano et al 12 839 —++— 2.23 [1.16, 3.86)
Lovato-Salas et al 7 174 ——/——F— 4.02 [1.63;8.11)
Random effects model 19 713 ———=— R 2.66 [1.71; 4.14)
Heterogeneity: I° = 37%. =0, p = 0.21 '

Finalmente, el estudio de Falsey et al. [15] reporté una prevalencia del 2.0% [IC95%:
0.35; 10.5] en pacientes hospitalizados = 65 afios. Es importante sefialar que este estudio
no se incluyo6 en el metaanalisis para todos los participantes = 18 anos, ya que se centré
exclusivamente en participantes adultos mayores.

En la Figura 3, se observa una prevalencia superior de VSR en adultos mayores (= 60
afios) en comparacién con los adultos jovenes (18-60 afios) hospitalizados, con una
prevalencia del 4.4% [IC 95%: 1.34; 13.53] frente al 2.1% [IC 95%: 1.05; 4.14],
respectivamente. No obstante, no se evidencié una diferencia estadisticamente

significativa entre ambos grupos, de acuerdo con el analisis de subgrupos (p=0.29).
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Figura 3. Prevalencia agrupada de virus sincitial respiratorio en pacientes adultos
jovenes (18-60 afos) y adultos mayores (= 60 ainos) hospitalizados por infeccion

de vias areas inferiores en México.

Estudios VSR-positivos Total Prevalencia (%) 956%-CI
Hospitallzados (18-60 anos)

Fernandes-Matano et al 4 231 = 1.73 [0.47, 4.37)
Lovato-Salas el al 4 150 = 267 [0.73, 6.69)
Random effects model 8 381 < 2.10 [1.05; 4.14)
Hetorogeneity: /" =0%, « =0, p =054

Hospitalizados (2 60 afos)

Fernandes-Matano et al 8 308 = 260 [1.13; 5.05)
Lovato-Salas et al 3 24 - 12.50 [2.66, 32.36)
Random effects model 11 332 4.40 [1.34; 13.53)
Heterogenelty: | = B2%, v’ = 0.3444, p = 0,02

Random effects model 19 7113 & ’ 266 [1.71, 4.14)

Heterogeneity ' =61%, ¢ =0, p =005 ' ! ' I

Test for subgroup differences: 3, =113, df=1(p=029)5 10 16 20 25 30

Prevalencia de VSR en Pacientes Adultos (2 18 afos) con Infecciéon de Vias

Respiratorias Inferiores, tanto Hospitalizados como Ambulatorios:

La prevalencia reportada por Fernandes-Matano et al. [15 ] en pacientes adultos (=18
afos), tanto hospitalizados como ambulatorios, fue del 2.05% [IC 95%: 1.07; 3.56]; en
contraste, el estudio de Garmifio-Arroyo et al. [14] presentd una prevalencia
significativamente mayor en esta misma poblacién, alcanzando el 4.84% [IC 95%: 4.16;
5.61]; Dentro de este mismo estudio, se observo una prevalencia mas elevada del 6.58%
[IC 95%: 5.18; 8.33] en pacientes mayores de 50 afos. Es importante destacar que el
mencionado estudio permitié diferenciar la prevalencia de infecciébn por VSR entre
pacientes adultos hospitalizados y ambulatorios.

La Figura 4 presenta la prevalencia agrupada de VSR en pacientes adultos, tanto

hospitalizados como ambulatorios, proveniente de los estudios de Fernandes-Matano et
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al. [15 ] y Garmifio-Arroyo et al. [ 14 ], observandose un valor de 3.39% [IC 95%: 1.84;
6.14].

Figura 4. Prevalencia agrupada de virus sincitial respiratorio en pacientes adultos

(2 18 anos) hospitalizados y ambulatorios con infeccion de vias areas inferiores en

México
Estudios VSR-positives Total Prevalencia (%) 95%-Ci
Fernandes-Matano et al. 12 584 = > 2.05 [1.07; 3.56]
Gamifio-Arroyo et al 171 3529 — 4.85 [4.16; 5.61]
Random effects model 183 4113 —_—— - 3.39 [1.84, 6.14]

Heterogeneity: I = 88%, = 0.1552, p < 0.01
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10. DISCUSION:

El VSR es una causa frecuente de hospitalizacion y morbimortalidad en adultos mayores.
Se ha informado de un aumento en el numero de casos de infeccién en adultos mayores
en paises de altos ingresos [4], generando interés en el impacto de la infeccién por el
VSR en adultos. Los datos epidemioldgicos del VSR en México no han sido recopilados
sistematicamente entre la poblacion adulta. En consecuencia, llevamos a cabo una
revision sistematica y un metaanalisis en adultos mayores de 18 afios en México. Tras

un tamizaje, 4 articulos fueron elegibles e incluidos en nuestra revision.

De los estudios incluidos, la prevalencia de VSR en adultos = 60 anos, reportada por
Falsey et al. [15], fue muy similar a la reportada por Fernandes-Matano et al. [16] (2.0 %
[IC 95%: 0.35; 10.5] vs. 2.05% [IC 95%: 1.07; 3.56]), ambos estudios en poblacién
mexicana, lo cual es semejante a la reportada por Lin WC, et al. (2.3%) en Taiwan [12].
Cabe destacar que la prevalencia encontrada por Lovato-Salas et al. [16], en pacientes
hospitalizados > 60 afos, fue del 12.5% [IC 95%: 2.66; 32.36], muy diferente a la
reportada por los otros autores, pero se acerca mas a la reportada por Falsey et al. [15]

y Osei-Yeboah et al. [3] en naciones del primer mundo.

En paises de la Union Europea, como en la Republica Checa, se observo una prevalencia
en adultos mayores 2 65 afos del 17.1% (IC95%: 9.2—-28.0), mientras que en Alemania
fue del 14.9% (IC95%: 6.2—28.3), y en Noruega se registroé un 15.4% (1C95%: 1.9-45.4);
Estos datos sugieren que la vigilancia epidemioldgica realizada por Lovato-Salas et al.
[17 ], en la misma poblacion de la tercera edad durante el periodo de abril 2009 a mayo
2010 en el Hospital Central “Dr Ignacio Morones Prieto” en el estado de San Luis Potosi,
fue mas sistematizada y apropiada. Surge un cuestionamiento interesante sobre por qué
paises del primer mundo, como los previamente mencionados reportan en sus sistemas
de vigilancia epidemioldgica una prevalencia mayor de VSR en adultos mayores en

comparacion con México, con la excepcion de Lovato-Salas et al. [17].
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El VSR es reconocido como una causa significativa de hospitalizacion y morbilidad en
adultos mayores, su impacto varia entre diferentes regiones geograficas. La disparidad
en las prevalencias observadas puede deberse a varios factores que influyen en la
notificacién y recopilacion de datos epidemiolégicos.

En primer lugar, las diferencias en los protocolos de vigilancia epidemioldgica y la
sensibilidad de deteccion pueden afectar la identificacion de casos de VSR en la
poblacion. La variabilidad en la infraestructura de salud, los recursos disponibles y la
accesibilidad a pruebas diagndsticas precisas pueden contribuir a discrepancias en la
deteccidn de infecciones por VSR; ademas, las variaciones en las practicas médicas y la
conciencia sobre la infeccion por VSR pueden influir en la frecuencia con la que se realiza
el diagnéstico y la notificacion de casos. La falta de uniformidad en la definicion de casos
y los criterios para la inclusién en los informes epidemioldgicos también pueden contribuir

a las diferencias observadas entre paises.

El analisis especifico de estudios, como el de Lovato-Salas et al. [17], puede proporcionar
informacion valiosa sobre las razones detras de estas diferencias y resaltar la necesidad
de mejorar la vigilancia epidemiologica en México para obtener una imagen mas precisa

de la situacion.

En cuanto a la prevalencia de ingreso a la Unidad de Cuidados Intensivos por VSR en
pacientes adultos con infeccion de vias aéreas inferiores, solo fue reportada por
Garmifio-Arroyo et al.[14], y esta fue diferente a la reportada por Havers et al.[8] en
Estados Unidos de Norteamérica: 4.76% vs. 17.0%; ninguno de los otros estudios
incluidos en esta revisién sestemaética report6 la prevalencia de ingreso a la Unidad de
Cuidados Intensivos en la poblacién de estudio.

En el estudio de Garmifio-Arroyo et al.[14], se encontré6 que hasta el 81.4% de los
pacientes presentaba al menos una enfermedad; sin embargo, no se estratifica por
edades. Esto fue muy similar a lo reportado por Lee et al. [7] (87.3%) en China y Havers
et al.[8] en Estados Unidos de Norteamérica (95.5%). Dentro de las enfermedades mas
reportadas en pacientes adultos con VSR se encuentran enfermedades

cardiovasculares, enfermedad pulmonar cronica, diabetes mellitus y asma, lo que es
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comparable con otros estudios [8], [7]. La mortalidad reportada por Havers et al.[8] fue

del 4.7% [IC 95%: 3.6;6.1]. Ninguno de los estudios incluidos en esta revision sistematica

reporta la mortalidad.
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11. LIMITACIONES Y NUEVAS PERSPECTIVAS DE
INVESTIGACION:

De acuerdo a la herramienta de Hoy et al. [11] los articulos incluidos en nuestra revision
sistematica tiene un bajo riesgo de sesgo; sin embargo, nos limitamos a 4 articulos que,
aunque todos tenia buena validez interna, no podemos asegurar que el numero de
muestras y casos reportados de infeccibn de vias aéreas inferiores sean una

representacion adecuada de la poblacion nacional.

Con nuestra revision sistematica hemos expuesto la falta de una linea de investigacion
gue permita tener una vigilancia epidemiolégica adecuada para asi poder estimar la

prevalencia real de VSR en adultos y el impacto que pudiera generar.
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12. CONCLUSIONES:

La prevalencia agrupada en nuestro estudio en adultos hospitalizados por infeccion de
vias aéreas inferiores fue del 2.10 - 4.4 %. Cabe destacar en uno de los estudios se
reportd una prevalencia en pacientes hospitalizados = 60 afios del 12.5%, muy similar a
la reportada en estudios realizados en paises desarrollados; Por lo que también esta
revision sistematica nos deja claro la falta de vigilancia epidemiologica en México,
comparando con paises de altos ingresos como en la Unién Europea, donde se realiza
una vigilancia epidemioldgica mas activa y en donde las prevalencias reportadas son

mucho mas altas.

Es necesario realizar mas estudios donde se reporte la prevalencia de adultos con IVRI
por VSR en México y asi poder estimar una prevalencia real y el impacto que este virus

pudiera generar.

El VSR se reconoce como un importante agente etiolégico de infeccién de vias aéreas
inferiores en adultos, asi como una importante causa de morbi-mortalidad, por lo que es
conveniente hacer énfasis en la necesidad de llevar a cabo una mejor vigilancia

epidemioldgica en México, especialmente en adultos mayores de 60 afios.

38



[Escriba aqui]

13.

BIBLIOGRAFIA

Lee CYF, Khan SJ, Vishal F, Alam S, Murtaza SF. Respiratory syncytial
virus prevention: A New Era of vaccines. Cureus [Internet]. 2023;
Disponible en: http://dx.doi.org/10.7759/cureus.45012

. Bennett JE, Dolin R, Blaser MJ, editores. Mandell, Douglas Y Bennett.

Enfermedades Infecciosas. Infecciones Respiratorias Y

Cardiovasculares. 8a ed. Elsevier; 2015.

. Osei- Yeboah R, Spreeuwenberg P, Del Riccio M, Fischer TK, Egeskov-

Cavling AM, Bgas H, etal. Estimation of the number of respiratory
syncytial virus—associated hospitalizations in adults in the European
Union. J Infect Dis [Internet]. 2023;228(11):1539-48. Disponible en:
http://dx.doi.org/10.1093/infdis/jiad 189

. Topalidou X, Kalergis AM, Papazisis G. Respiratory syncytial virus

vaccines: A review of the candidates and the approved vaccines.
Pathogens [Internet]. 2023;12(10):1259. Disponible en:
http://dx.doi.org/10.3390/pathogens12101259

. Savic M, Penders Y, Shi T, Branche A, Pir¢con J-Y. Respiratory syncytial

virus disease burden in adults aged 60 years and older in high-income
countries: A systematic literature review and meta-analysis. Influenza
Other Respi Viruses [Internet]. 2023;17(1). Disponible en:
http://dx.doi.org/10.1111/irv.13031

. Piralla A, Chen Z, Zaraket H. An update on respiratory syncytial virus.

BMC Infect Dis [Internet]. 2023;23(1). Disponible  en:
http://dx.doi.org/10.1186/s12879-023-08730-x

. Lee N, Lui GC, Wong KT, et al. High morbidity and mortality in adults

hospitalized for respiratory syncytial virus infections. Clin Infect Dis.
2013;57(8):1069-1077. doi:10.1093/cid/cit471

39


http://dx.doi.org/10.7759/cureus.45012
http://dx.doi.org/10.1093/infdis/jiad189
http://dx.doi.org/10.3390/pathogens12101259
http://dx.doi.org/10.1111/irv.13031
http://dx.doi.org/10.1186/s12879-023-08730-x

[Escriba aqui]

8. Havers FP, Whitaker M, Melgar M, et al. Characteristics and Outcomes
Among Adults Aged =60 Years Hospitalized with Laboratory-Confirmed
Respiratory Syncytial Virus - RSV-NET, 12 States, July 2022-June 2023.
MMWR Morb Mortal WKkly Rep. 2023;72(40):1075-1082. Published 2023
Oct 6. doi:10.15585/mmwr.mm7240al

9. Higgins JPT, et al. Cochrane handbook for systematic reviews of
interventions Version 2 5.1.0, The Cochrane Collaboration. 2011.

10.Aguayo-Albasini, J. L., Flores-Pastor, B., & Soria-Aledo, V. (2014).
Sistema GRADE: clasificacion de la calidad de la evidencia y graduacién
de la fuerza de la recomendacion [GRADE system: classification of
quality of evidence and strength of recommendation]. Cirugia
espafola, 92(2), 82—88. https://doi.org/10.1016/j.ciresp.2013.08.002

11.Hoy D, Brooks P, Woolf A, et al. Assessing risk of bias in prevalence
studies: modification of an existing tool and evidence of interrater
agreement. J Clin Epidemiol. 2012;65(9):934-939.
doi:10.1016/j.jclinepi.2011.11.014

12.Higgins JP, Thompson SG, Deeks JJ, Altman DG. Measuring
inconsistency in  meta-analyses. BMJ. 2003;327(7414):557-560.
doi:10.1136/bm|.327.7414.557

13.Lin SC, Wang HC, Lin WC, et al. Viral Pneumonia during the COVID-19
Pandemic, 2019-2021 Evoking Needs for SARS-CoV-2 and Additional
Vaccinations. Vaccines (Basel). 2023;11(5):905. Published 2023 Apr 27.
doi:10.3390/vaccines11050905

14.Gamino-Arroyo AE, Moreno-Espinosa S, Llamosas-Gallardo B, et al.
Epidemiology and clinical characteristics of respiratory syncytial virus
infections among children and adults in Mexico. Influenza Other Respir
Viruses. 2017;11(1):48-56. doi:10.1111/irv.12414

15.Falsey AR, McElhaney JE, Beran J, et al. Respiratory syncytial virus and
other respiratory viral infections in older adults with moderate to severe
influenza-like  illness. J Infect Dis.  2014;209(12):1873-1881.
doi:10.1093/infdis/jit839

40



[Escriba aqui]

16.Fernandes-Matano L, Monroy-Muiioz IE, Angeles-Martinez J, et al.
Prevalence of non-influenza respiratory viruses in acute respiratory
infection cases in Mexico. PLoS One. 2017;12(5):e0176298. Published
2017 May 3. doi:10.1371/journal.pone.0176298

17.Lovato-Salas F, Matienzo-Serment L, Monjaras-Avila C, et al. Pandemic
influenza A(HL1N1) 2009 and respiratory syncytial virus associated
hospitalizations. J Infect. 2010;61(5):382-390.
doi:10.1016/j.jinf.2010.08.008

41



[Escriba aqui]

14.

ANEXO 3:
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Tabla 2 - Sistema GRADE: Significado de los 4 niveles de evidencia

Niveles de calidad Definicion actual

Alto Alta confianza en la coincidencia entre el efecto real y el
estimado

Moderado Moderada confianza en la estimacion del efecto, Hay
posibilidad de que el efecto real esté alejado del efecto
estimado

Bajo Confianza limitada en la estimacion del efecto. El efecto
real puede estar lejos del estimado

Muy bajo Poca confianza en el efecto estimado. El efecto verda-

dero muy probablemente sea diferente del estimado

Tabla 3 - Clasificaciéon del nivel de evidencia segin el sistema GRADE

Tipo de estudio Nivel de calidad Desciende sl Sube =i Nivel de calidad
A prion 4 posteriori
Eatudios alestorizados Alts Resgr de sesgo Flecto Alta
1 importante o1 grande
7 muy importante «2 muy grande
tnconm sten W Doms respuesta Moderada
1 importante o1 gradiente evidente
7 muy Importanis
Extudios observacionakm Rajn No radenca directn Todas lon factores de confusion Raja
1 importants o1 reducitian ol efecto
3 muy importante obeervado
Prwgreen s anin «1 sugeririsn un efectn
1 importante espurio si no hay efecto otwervado Muy beja

4 muy importante
Sevgo de publcwcnn

1 probable

2 muy probable
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Instrumento para la evaluacion de los riesgos de sesgos por Hoy et al. [10].

The Hoy et al. tool for assessing bias in prevalence studies.

Yes (1)/No (0)

Domains of external validity

1. Was the study’s target population a close representation of the national
population in relation to relevant variables?

2. Was the sampling frame a true or close representation of the target
population?

3. Was some form of random selection used to select the sample, OR was a
census undertaken?

4. Was the likelihood of nonresponse bias minimal?

Domains of internal validity

5. Were data collected directly from the subjects (as opposed to a proxy)?
6. Was an acceptable case definition used in the study?

7. Was the study instrument that measured the parameter of interest shown
to have validity and reliability?

8. Was the same mode of data collection used for all subjects?

9. Was the length of the shortest prevalence period for the parameter of
interest appropriate?

10. Were the numerator(s) and denominator(s) for the parameter of interest
appropriate?

Comentario: En esta revision, identificamos la poblacion objetivo como participantes
adultos que fueron hospitalizados debido a una infeccion de vias respiratorias inferiores
(IVRI). Ademas, utilizamos el término "IVRI" como la definicion de caso.

Interpretation of the risk of bias tool
 7-10: Low risk of bias

* 4-6: Moderate risk of bias

+ 0-3: High risk of bias.
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