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Resumen

La infeccidn respiratoria aguda se ha convertido en un problema de salud publica
a nivel mundial no solamente por la gran morbilidad que produce sino también por
la alta proporcion de mortalidad atribuible, principalmente en poblaciones méas
vulnerables como en los extremos de la vida o en personas con comorbilidades o
estado de inmunodeficiencia. Los principales agentes etiol6gicos son de tipo viral,
entre ellos uno de los mas temidos, el virus de la influenza que se asocia con
pandemias; las infecciones bacterianas son menos frecuentes pero se asocian con
mayor letalidad.

Tradicionalmente se ha dispuesto de pruebas diagnésticas para infecciones
respiratorias por bacterias, pero durante mucho tiempo la posibilidad de establecer
la etiologia viral estuvo limitada a unos pocos virus y concentrada en laboratorios
de referencia o de investigacion; sin embargo hoy en dia disponemos de dos tipos
de pruebas con gran utilidad practica para este tipo de diagndsticos como son las
pruebas moleculares y las pruebas rapidas que permiten identificar la mayoria de
agentes etioldgicos.

El propésito de este articulo es el de describir el papel que juegan las pruebas de
laboratorio ahora disponibles para el diagnéstico de la etiologia de la infeccion
respiratoria aguda, asi como su importancia para la salud publica.
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Abstract

Acute respiratory infection has become a public health problem around the world
not only by high morbidity that produces but also by the high proportion of
mortality, mainly in vulnerable populations like those in the end of lifes or in people
with co-morbidities or immunodeficiency state. The main etiological agents are viral
type, among them one of the most feared, the influenza virus that is associated
with pandemics. bacterial infections are less frequent but are associated with
greater lethality.

It is traditionally provided diagnostic tests for respiratory infections with bacteria,
but for a long time the possibility of establishing the viral etiology was limited to a
few virus and concentrated in reference laboratories or research ones; however
today we have two types of tests with practice utility for this kind of diagnostics,
such as molecular testing and rapid tests that identify the majority of etiologic
agents.

The purpose of this article is the describe the role played by the lab tests now
available for the diagnosis of the etiology of acute respiratory infection, as well as
its importance for public health.
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Introduccién

La Infeccibn Respiratoria Aguda ha causado serios problemas de salud a la
comunidad a lo largo de la historia, ocasionando altas tasas de mortalidad,
morbilidad y dias saludables perdidos, y comportandose como una enfermedad
endémica con picos epidémicos e incluso pandémicos.

El tracto respiratorio es blanco de mdltiples virus y bacterias, los cuales a su vez
producen diferentes cuadros clinicos que van desde un resfriado comun hasta una
neumonia fatal. La influenza y la neumonia fueron las causas de muerte de origen
infeccioso, mas prevalentes en Estados Unidos en el siglo XX. Las infecciones
respiratorias de etiologia viral son la causa Unica mas comun de infeccién aguda y
de consultas al médico, en ese pais, y contradictoriamente, una de las causas mas
importantes de prescripcion de antibioticos.

A pesar de los avances de la medicina en los ultimos afios, la infeccion respiratoria
aguda continta como uno de los problemas de salud publica en los cuales se ha
logrado poco impacto en materia de diagndéstico, tratamiento y prevencion. La
multiplicidad de agentes etiolégicos, las diferentes formas de presentacion clinica,
y la variada respuesta del hospedero, hacen aun mas complejo el problema.

Tal vez la principal limitante para conocer mejor el problema y disefiar medidas de
intervencion, es la falta de métodos de diagndstico practicos, oportunos, y costo
efectivos, panorama que viene cambiando en los ultimos afios.

Sindromes clinicos

Los microorganismos que afectan el tracto respiratorio causan una gran variedad
de sindromes clinicos que van desde el compromiso localizado en tracto
respiratorio superior, tracto respiratorio inferior, hasta el compromiso sistémico. En
la tabla 1 se presentan los sindromes clinicos mas comunes a nivel respiratorio,
con sus principales manifestaciones y los agentes etiologicos.

Tabla 1. Principales sindromes clinicos de infeccion respiratoria aguda

Sindrome Manifestaciones clinicas Agentes etioldgicos

Resfriado comdn Estornudos, descarga nasal, | Rhinovirus
obstruccion nasal, dolor o picazon en
la garganta, y tos. Estos usualmente | Menos comun:
se acompafan de malestar general, | Coronavirus

cefalea, fiebre no muy alta

Faringitis y laringitis | Disfonia 6 afonia, tos seca y dolor de | Rhinovirus
garganta. Coronavirus
Adenovirus
Influenza




Bronquitis aguda

Tos severa y prolongada usualmente
no productiva 0 con expectoracion
mucoide

Rhinovirus
Influenza

Bronquiolitis

Rinorrea, tos, pérdida de apetito,y
ocasionalmente fiebre en los tres dias
previos. Luego sibilancias, roncus,
dificultad respiratoria, aumento de la
fase espiratoria, y en casos severos
disminucién de ruidos respiratorios.

sincitial
(80%

Virus
respiratorio
de los casos)

Menos
Rhinovirus,
Parainfluenza
metapneumovirus,
Influenza,
Adenovirus.

comun:

Laringe traqueo
bronquitis (Crup)

Tos perruna, estridor
disnea y ronquera

inspiratorio,

Parainfluenza
(75%). Mas comun
el 1 seqguido del 3.

Menos comun:
Virus sincitial
respiratorio,
metapneumovirus,
Influenza,
Adenovirus,
Rinovirus

Influenza

Establecimiento rapido de sintomas
constitucionales y respiratorios, tales
como: fiebre, escalofrios, postracion,
dolores musculares, cefalea, dolor de
garganta, coriza, y tos. Facil
fatigabilidad, astenia y tos persistente
no productiva, son comunes en la
segunda semana de la enfermedad.

Influenza Ay B

Neumonia

Muy variable. Desde un cuadro febril
inespecifico hasta escalofrios, dolor
pleuritico, tos, disnea, y pérdida del
estado general. En la etiologia viral la
tos es poco productiva, y cuando hay
expectoracion purulenta debe
descartarse infeccion o sobreinfeccion
bacteriana.

Influenza A

Menos comun:
Influenza B,
Adenovirus,
metapneumovirus
Streptococcus
pneumoniae
Haemophylus
influenzae

SARS

Es una forma Unica de neumonia viral.
Enfermedad inespecifica que se
manifiesta por fiebre, mialgia,

Coronavirus(SARS-
CoV)




malestar, y escalofrios.

Los sintomas respiratorios superiores
estdn usualmente ausentes, aunque
se presenta tos y disnea.

Otitis Dolor en el oido, fiebre y disminucion | Rinovirus cuando
de la agudeza auditiva. Cuando es de | es viral primaria.
etiologia viral se acompafa de otros | Hasta el 55% se
sintomas respiratorios 6 sistémicos. sobreinfectan con
bacterias

Diagndéstico por laboratorio de la Infeccion Respiratoria Aguda

El rendimiento de las pruebas de laboratorio esta en relacion directa con el tiempo
de evolucién de los sintomas, la forma de la toma, conservacion y transporte de la
muestra, y el método utilizado para su procesamiento.

- Tiempo de evolucion de los sintomas

Las muestras deben ser tomadas preferiblemente en los primeros 4 dias después
del inicio de los sintomas, con el fin de garantizar que hay un ndmero significativo
de microorganismos susceptibles de ser detectadas por los métodos disponibles.

- Muestra

La muestra mas adecuada para infeccién viral es el aspirado nasofaringeo,
aunque también son utiles el hisopado faringeo y el hisopado nasofaringeo. En
infeccion respiratoria baja se prefiere el lavado broncoalveolar; el esputo puede
ser de utilidad en infeccion bacteriana pero tiene bajo rendimiento.

- Conservacion y transporte de la muestra
La muestra debe ser remitida lo mas pronto posible al laboratorio para su
procesamiento. Las muestras para aislamiento viral deben refrigerarse

inmediatamente e inocularse lo antes posible en cultivo celular.

Si la muestra no puede ser procesada en corto tiempo debe ser conservada bajo
condiciones adecuadas de temperatura

- Tipos de pruebas

- Pruebas para deteccién de antigenos




Se dispone de multiples pruebas para la deteccion de antigeno de virus
respiratorios basadas en metodologias como la inmuno fluoresecencia y el
inmunoensayo enzimatico. En general son pruebas con buena sensibilidad y
especificidad, particularmente en infecciones virales de corta evolucion. En el caso
de los virus el mas utlizado es el panel para virus respiratorio por
inmunofluorescencia que permite detectar los virus de la Influenza A y B, virus
respiratorio sincitial, adenovirus, y parainfluenza 1, 2 y 3.

- Pruebas para deteccién de anticuerpos

La deteccion de anticuerpos contra microorganismos respiratorios en el suero del
paciente como una medicion Unica, es una prueba muy inespecifica y tiene poca
utilidad practica

- Cultivo

El cultivo tiene su principal indicacién en las infecciones bacterianas, pues aunque
puede realizarse cultivo celular para virus, éste implica altos costos, largo tiempo
de procesamiento, y no estd ampliamente disponble.

- Deteccién de acidos nucleicos

Las pruebas moleculares de reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) en
tiempo real han impactado de manera positiva el diagndstico etiologico de la
infeccion respiratoria aguda.

Se dispone actualmente de pruebas moleculares para la deteccion de
microorganimos respiratorios individuales, pero el mayor avance se ha logrado con
las PCR multiplex que permiten detectar simultdneamente una amplia variedad de
virus y algunas bacterias, en un tiempo muy corto, con poca manipulacion del
usuario y sin la necesidad de una infraestructura especial.

Bibliografia

Instituto Nacional de Salud de Colombia. Protocolo de vigilancia en salud publica
Infeccion Respiratoria Aguda. Disponible en: http://www.ins.gov.co, protocolos.
Fecha de consulta: 19/10/2017.

Freymuth F, Vebret A, Cuvilon-Nimal D, Simon S, Dina J et al. Comparison of
multiplex PCR assays and conventional techniques for the diagnostic of respiratory
virus infections in children admitted to hospital with an acute respiratory illness.
Medical Virology. 2006; 78(11): 1498-1504.


http://www.ins.gov.co/

Navarro JM, Pérez M. Virus respiratorios: viejos y nuevos virus. Revision de
meétodos diagndsticos. Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica. 2007,
25(supl 2): 60-65.

Wolf DG, Greenberg D, Kalkstain D, Shemer-Avni Y, Givon-Lavi N, Dagan R.
Comparison of human metapneumovirus, respiratory syncytial virus and influenza
A virus lower respiratory tract infection in hospitalized young children. Pediatr Infect
Dis J. 2006; 25:320-4

M. J. Loeffelholz, D. L. Pong, R. B. Pyles, Y. Xiong, A. L. Miller, K. K. Bufton,1 and
T. Chonmaitree. Comparison of the FilmArray Respiratory Panel and Prodesse
Real-Time PCR Assays for Detection of Respiratory Pathogens. JOURNAL OF
CLINICAL MICROBIOLOGY, Dec. 2011, p. 4083—-4088[]



