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Resumen

Introduccién: Siendo la cuarta causa de muerte a nivel mundial, las infecciones respira-
torias agudas representan una carga importante para los sistemas de salud. Después
de la pandemia de SARS-CoV-2, era necesario estudiar su etiologia. El objetivo es iden-
tificar los microorganismos asociados a las infecciones respiratorias agudas registra-
das en un hospital privado del pais.

Metodologia: Estudio descriptivo de corte transversal utilizando los resultados del Bio-
Fire® FilmArray® Pneumonia panel en el periodo entre el 1 de enero 2022 al 30 de junio
2023, donde fueron seleccionadas 294 muestras positivas por muestreo no probabilis-
tico por conveniencia.

Resultados: El 58,5% de las muestras fue del sexo masculino, con un rango medio de
48,0 afos. Los grupos etarios con mayor porcentaje fueron < 5 afos 39,1% (n=115) y >
60 afios 20,7%. La mayoria de las muestras fueron tomadas mediante hisopado naso-
faringeo 78,9%. Los agentes mds frecuentemente identificados fueron el rinovirus/en-
terovirus humano 30,6%, seguido de parainfluenza 12,6%, adenovirus 12,3%, virus sin-
citial respiratorio 10,9%, SARS-CoV-2 10,5% e influenza A 10,2%.

Conclusidn: La mayoria de las infecciones se dieron en los extremos de edad, lo que su-
giere que pueden ser grupos mds vulnerables y necesitar de un hospital. Los hallazgos
de este estudio enfatizan en la importancia de las medidas de prevencion para reducir
la transmision de infecciones respiratorias.

Palabras clave: epidemiologia, infecciones del sistema respiratorio, reaccién en cadena de la polimerasa mul-

tiplex, SARS-CoV-2, rinovirus.

Abstract
Introduction: Acute respiratory infections represent a global burden for health systems,
currently the fourth leading cause of death worldwide. After the SARS-CoV-2 pande-
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mic, it was necessary to study its etiology. The objective is to identify microorganisms
associated with acute respiratory infections registered in a private hospital in the cou-
ntry.

Methodology: A descriptive cross-sectional study was conducted by gathering data
between January 2022 and June 2023 from the BioFire® FilmArray® Pneumonia panel,
where 294 positive samples were selected by non-probabilistic convenience sampling.
Results: Among the samples analyzed, 58.5% were from male individuals, with a mid-
range of 48 years. The age groups with the highest frequency were < 5 years 39.1%
and > 60 years 20.7%. Most samples were taken by nasopharyngeal swab 78.9%. The
most identified microorganisms were human rhinovirus/enterovirus detected in 30.6%,
followed by parainfluenza 12.6%, adenovirus 12.3%, respiratory syncytial virus 10.9%,
SARS-CoV-2 10.5% and influenza A 10.2%.

Conclusion: Most of the infections occurred at the extremes of age, which suggests the
vulnerability of these groups and the need for hospital care. The study’s results empha-
size the importance of preventive measures to reduce the transmission of respiratory in-
fections.

Keywords: epidemiology, respiratory tract infections, multiplex polymerase chain reaction, SARS-CoV-2, rhi-

novirus

Introduccidén

Las infecciones respiratorias agudas (IRA) representan una carga significativa para la salud
global, afectan principalmente a los menores de 5 anos y a los mayores de 60 afos, quienes ex-
perimentan casos mds graves. A pesar de una reduccion del 57,1% en la mortalidad desde el
afo 2000, se ha observado un aumento del 21,4% en la incidencia durante el mismo periodo.?

Los agentes etioldgicos principales son los virus, seguidos de las bacterias y, en menor medi-
da, los hongos. Un estudio previo realizado en Panamd, que incluyé a menores de 15 afios, iden-
tificé a los virus sincitial respiratorio (VSR) e influenza A como los agentes mds prevalentes, con
picos estacionales tipicos de los paises tropicales.? A nivel global, se estimaron 109,5 millones de
episodios de infecciones por virus de influenza en menores de 5 afios en 2018.13

El ciclo estacional de estas infecciones ha sido ampliamente reconocido, destacando la in-
fluencia de factores ambientales como la temperatura y la humedad.* La variabilidad estacional
del agente etioldgico es propia de cada region y, en el caso de Panamd, con temperaturas que
oscilan entre 29 y 32 grados centigrados y humedad entre 70 y 95%, se observan dos estacio-
nes distintas: la seca, de enero a marzo; y la lluviosa, de abril a diciembre.?

Existen otros factores que pueden afectar la prevalencia de los agentes causantes de IRA.
Durante la pandemia de COVID-19 en 2020, se implementaron medidas de restriccién como el
uso obligatorio de cubrebocas, lo que pudo resultar en una disminucién de otras enfermedades
respiratorias debido a la reduccidn en la transmisidn de otros virus y bacterias asociadas con las
vias respiratorias.>®’” En Panamd, esta medida se aplicé obligatoriamente desde 2020 hasta fi-
nales de 2022, cuando fue eliminada en espacios abiertos; en marzo de 2023, el uso obligatorio
solo se mantuvo en instalaciones de salud.

La realizaciéon de estudios posteriores a la pandemia sobre la etiologia de las infecciones res-
piratorias agudas es una necesidad en la regidn latinoamericana, particularmente en Panamd,
donde existe una falta de datos sobre la prevalencia y etiologia de las IRA, especialmente en la
poblacién adulta. El objetivo de este estudio fue identificar la etiologia de las infecciones respira-
torias agudas documentadas con panel respiratorio en el laboratorio clinico del Hospital Nacio-
nal, un hospital privado en el centro de la ciudad de Panamd, entre enero 2022 y junio de 2023,
que corresponde al periodo de transicion entre el uso y la eliminacién del cubrebocas obligato-
rio en la comunidad.
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Material y métodos

Se realizé un estudio transversal descriptivo de la prevalencia de agentes etioldgicos de infec-
ciones respiratorias agudas en el laboratorio clinico del Hospital Nacional de Panamd, donde
fueron utilizados los resultados del panel respiratorio BioFire® FilmArray® Pneumonia panel. Es-
te equipo detecta 30 patdgenos, entre virus y bacterias tipicas y atipicas (Tabla 1).

Tabla 1.
Agentes etiologicos detectados por BioFire® FilmArray® Pneumonia panel.?

Adenovirus Parainfluenza virus Staphylococcus aureus Pseudomonas aeruginosa
Coronavirus incluyendo  Virus sincitial respiratorio Haemophilus influenzae Serratia spp.
SARS-CoV-2

Metapneumovirus Streptococcus pneumoniae Moraxella catarrhalis Proteus spp.

humano

Rhinovirus/enterovirus S. agalactiae Acinetobacter spp. Chlamydia pneumoniae
humano

Influenza A virus S. pyogenes Enterobacter cloacae Legionella pneumoniae
incluyendo H1N1

Influenza B virus Klebsiella pneumoniae, K. Echerichia coli Mycoplasma pneumoniae

aerogenes y K. oxytoca

Dentro del periodo de enero 2022 a junio 2023, se registraron 406 pruebas en el sistema. Del
total de muestras registradas, 297 mostraron resultado positivo. Las muestras que no tenian
datos completos, como edad, se excluyeron del estudio. El nimero final de muestras incluidas en
el andlisis fue de 294, seleccionadas mediante muestreo no probabilistico por conveniencia. Se
recopilaron datos demogrdficos como sexo y edad, asi como el tipo de muestra utilizada para el
andlisis: hisopado nasofaringeo, esputo, lavado bronquiolo-alveolar o secrecién endotraqueal, y
el agente etioldgico detectado.

Se estratificaron los grupos por edad para identificar cudles agentes etioldgicos afectaban
mds a cada grupo, dado que la incidencia y la susceptibilidad a enfermedades respiratorias pue-
den variar en los extremos de la vida. Se calcularon la prevalencia de los agentes, rango medio
de la muestra y por grupo de edad; asi como los porcentajes de la variable demogrdfica como el
sexo, el tipo de muestra utilizada y los agentes etioldgicos detectados.

El estudio fue registrado en RESEGIS del Ministerio de Salud con el consecutivo 2952, eva-
luado y aprobado por el Comité de Bioética de la Investigacion del Hospital Nacional y registra-
do con el cédigo CBI-HN-2023-06-01.

Resultados

Entre enero de 2022 y junio de 2023 se registraron 406 pruebas de pacientes que fueron someti-
dos a un panel respiratorio cuya prevalencia de positividad fue de 72,4% (294/406). Se analiza-
ron las pruebas positivas donde el 58,5% (172/294) corresponde al sexo masculino, con un ran-
go medio de 48,0 anos (rango: 0-98 afos).

Se realizé distribucién por grupos etarios y se encontré que el 39,1% (115/294) de los pacien-
tes tenian 5 afios 0 menos, el 15,6% (46/294) tenian entre 6 y 14 afos, el 4,1% (12/294) perte-
necian al grupo de 15 a 29 aios, el 8,9% (26/294) al grupo de 30 a 44 aios, el 11,6% (34/294)
al grupo de 45 a 59 afios y el 20,7% (61/294) tenian 60 afios o mds.

Con respecto al tipo de muestra recolectada, el hisopado nasofaringeo fue el método mds
utilizado 78,9 % (232/294), sequido de esputo 11,6% (34/294), lavado bronquioloalveolar 5,1%
(15/294), y aspiracion endotraqueal 4,4% (13/294).
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En general, los microorganismos con mayor frecuencia identificados fueron rinovirus/ente-
rovirus humano en un 30,6 % (90/294), seguido de parainfluenza 12,6% (37/294), adenovirus
12,2% (36/294), VSR 10,9% (32/294) y SARS-COV-2 10,5% (31/294).

Segun grupos de edad, para el grupo de 5 afios 0 menos, los microorganismos mds frecuen-
temente identificados fueron rinovirus/enterovirus humano 40,9%, VSR 22,6%, parainfluenza
18,3%, adenovirus 17,4%; entre 6 a 14 anos fueron rinovirus/enterovirus humano 30,4%, adeno-
virus 26,1%, influenza A 19,6%; entre 15 a 29 anos fueron SARS-CoV-2 25%, influenza A 16,7%;
entre 30 a 44 anos fueron rinovirus/enterovirus humano 26,9%, influenza A 19,2%, otros coro-
navirus 15,4%; entre 45 a 59 anos fueron rinovirus/enterovirus humano 26,5%, Klebsiella spp.
23,5%;y entre 60 anos o mds fueron rinovirus/enterovirus humano 19,7%, Klebsiella spp. 14,8%,
SARS-CoV-2 13,1%, influenza A 13,1%. (Tabla 2, Figura 1).

Tabla 2.
Caracteristicas de la poblacién con infeccién respiratoria aguda, tipo de muestra y microorganismos identifica-
dos en todas las muestras y por rango de edad en el Hospital Nacional, Ciudad de Panama 2022-2023

Rango de edad en Todas las <de5a 6-14a 15-29a 30-44a 45-59 a >60a

afos edades

Caracteristica N=294 115 (39,1) 46 (15,6) 12(4.1) 26 (8,9) 34(11,6) 61(20,7)
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)

Edad media (afios) 48 2 6 21 40 51.5 79

(Rango) 0-98 20-5 6-14 15-29 30-44 45-59 60 -98

Sexo (n %)

Masculino n (%) 172 (58,5) 69 (60,0) 26 (56,5) 5(41,7) 13(50,0) 23(67,7) 36 (59,0)

Femenino n (%) 122 (41,5) 46 (40,0) 20 (43,5) 7 (58,3) 13(50,0) 11(32,3) 25(41,0)

Tipo de muestra n (%)

Hisopado 232(78,9) 115 (100) 45 (97,8) 9(75,0) 17 (65,4) 14(41,2) 32(52,5)

nasofaringeo

Esputo 34(11,6) - 1 (2,2) 2(16,7) 5(19,2) 10(29,4) 16 (26,3)

Lavado 15(5,1) - - 1 (8,3) 3(11,5) 2 (59 9(14,8)

bronquioloalveolar

Aspiracién 13 (4,4) - - - 1(3,8) 8(23,5) 4(6,5)

endotraqueal

Rinovirus/ 90 (30,6) 47 (40,9) 14 (30,4) 1(8,3) 7(26,9) 9(26,5) 12(19,7)

enterovirus humano

Parainfluenza 37(12,6) 21(18,3) 6(13,0) 1(8,3) 1(3,8) 4(11,8) 4(6,6)

Adenovirus 36(12,2) 20(17,4) 12(26,1) - 2(7,7) - 2(3,3)

Virus sincitial 32(10,9) 26(22,6) 3(6,5) - - 1(2,9) 2(3,3)

respiratorio

SARS-CoV-2 31(10,5) 12(10,4) 3(6,5) 3(25,0) 2(7,7) 3(8,8) 8(13,1)

Influenza A 30(10,2) 3(2,6) 9(19,6) 2(16,7) 5(19,2) 3(8,8) 8(13,1)

Influenza A H1 N1 21 (7,1) 6(5,2) 7(15,2) - - 3(8,8) 5(8,2)

Influenza B 4(1,4) 1(0,9) 1(2,2) - 2(7,7) - -

Metapneumovirus 19 (6,5) 10(8,7) 3(6,5) 1(8,3) 1(3,8) 2(5,9) 2(3,3)

humano

Otros coronavirus 19(6,5) 7(6.1) 5(10,9) 1(8,3) 4(15,4) - 2(3,3)

Staphylococcus 19(6,5) - 1(2,2) 1(8,3) 6(23,1) 4(11,8) 7(11,5)

aureus

Klebsiella spp 18(6,1) - - 1(8,3) - 8(23,5) 9(14,8)

Haemophilus 9(3,1) - - 1(8,3) 2(7,7) 3(8,8) 3(4,9)

influenzae

Streptococo spp 7(2,4) - 1(2,2) 1(8,3) - 1(2,9) 4 (6,6)

Moraxella catarralis 3(1,0) - - - 1(3,8) 1(2,9) 1(1,6)

Bordetella 1(0,3) 1(0,9) - - - - -

parapertussis

Bordetella pertusis 0(0,0) - - - - - -

*Otros gérmenes 37(12,6) - - - 2(7,7) 11(32,4) 24 (39,3)
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Figura 1.
Numero de casos detectados por mes.
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En el afio 2022, cuando aun se mantenia la obligatoriedad del uso de cubrebocas en la mayo-
ria de los lugares, se observé un aumento en los casos durante los meses de mayo y junio. Para
el primer semestre de 2023, el aumento de casos fue mds marcado (Figura 2). Otro aumento de
casos se evidencid entre los meses de agosto y noviembre.

Figura 2.

NuUmero de casos detectados por mes.

Flechas rojas indican momentos de eliminaciéon de medidas de restriccién comunitarias en el uso de cubrebo-
cas. Linea horizontal celeste refleja tendencia creciente
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Discusion

En la mayoria de los grupos de edad, el principal agente identificado fue rinovirus/enterovirus
humano que suele ser el agente que con mayor frecuencia estd relacionado con el resfriado co-
mun, a excepcion del grupo de 15 a 29 afios donde se encontrd principalmente SARS-CoV-2 con
una frecuencia de 25% (3/12) e influenza A 16,7% (2/12). Este es un grupo de poblacién joven
que suele tener ademds pocas comorbilidades y es posible que este sea el motivo de las pocas
muestras obtenidas ya sea porque hacen cuadros leves o porque no acuden al sistema de salud.
Estudios previos destacan prevalencia de rinovirus/enterovirus humano en 42,2% de las mues-
tras en menores de 17 afios en Perdy, 10,6% en menores de 5 afios en Panamd y 18,9% en 60
afos o mayores.2%10

Logramos identificar diferencias por grupos de edad, observamos que la mayoria de las
muestras son de poblacidn en los extremos de edad, es decir, en 5 afios o menores, y en 60 afos
0 mayores; posiblemente por tener cuadros mds sintomdticos que hicieron que se consultara a
centro de atencidén de salud en mayor frecuencia o mds precozmente. La literatura describe que
estos grupos tienen mayor riesgo de un curso mds complejo de infecciones respiratorias agu-
das, sin embargo, hay pocos estudios que reporten la epidemiologia de infecciones respiratorias
agudas en los pacientes con 60 afios o mds.!

El VSR es el segundo en frecuencia en 5 afios o menores con un 22,6% y desciende a 6,5%
en los 6 a 14 afos. Estos grupos tienen una frecuencia de 18,0% (29/161) que resulta menor a
la reportada en un estudio previo realizado en el pais de 25,9% en menores de 15 afios.? La pre-
sencia de VSR también puede predisponer a una sobreinfeccidn bacteriana con Haemophilus in-
fluenzae, Klebsiella spp. o coinfeccidn viral con adenovirus.*? Para el grupo entre 6 y 14 afios, el
adenovirus y la influenza A H3N2 estacional fueron los mds frecuentes.

En el grupo de 30 a 44 afos, la influenza estacional A H3N2 vy otros coronavirus fueron los
mds frecuentes. En los de 45 a 59 anos de edad, fueron la Klebsiella spp. y el virus de parain-
fluenza, donde predomind la obtencién de muestra por aspiraciéon endotraqueal.

Para el grupo igual o mayor a 60 afos, la frecuencia de microorganismos fue mds homogé-
ned. Se encontrg influenza A H3N2 y HIN1, SARS-CoV-2, asi como Klebsiella spp., Streptococ-
cus pneumoniae, Staphylococcus aureus en proporciones similares y fue donde mds se obtuvo la
muestra por lavado bronquioloalveolar, lo que indica que eran pacientes que con mayor frecuen-
cia estaban en unidades de terapia intensiva, probablemente con cuadros respiratorios mds se-
veros. La frecuencia de VSR fue de 3,3% (2/61) en este grupo, que resulta baja al ser compara-
da con la literatura que indica infecciones en promedio del 5,5% de los adultos mayores de 65
anos. Esta infeccién en adultos mayores tiene consecuencias graves, se estima que el 27,44%
desarrollé neumonia, el 24,48% requirié hospitalizacion y el 5,01% ingreso a la unidad de cuida-
dos intensivos.'314

Estas son las edades en las que suelen haber otras comorbilidades, sin embargo, en este es-
tudio no valoramos comorbilidades u otras caracteristicas de los pacientes; la toma de las mues-
tras predomind en ambiente ambulatorio, con algunas otras obtenidas en diferentes salas del
hospital o en la unidad de terapia intensiva.®

El sitio del estudio corresponde a un hospital privado situado en la ciudad de Panamd y su la-
boratorio clinico recibe muestras de pacientes de consulta externa, hospitalizados y en unidad
de cuidados intensivos. En nuestro andlisis, no diferenciamos el sitio de procedencia de la mues-
tra por lo que no es posible valorar el grado de severidad por microorganismo identificado por
panel respiratorio.

Si bien es cierto que el SARS-CoV-2 es un organismo que llegd para quedarse y causar cua-
dros respiratorios, siguen detectdndose los agentes comunes y usuales causantes de infec-
ciones en vias respiratorias. Nuestro estudio incluyd las variantes HCoV-229E, HCoV-HKU1 y
HCoV-0C43, todas ellas agrupadas en la categoria de otros coronavirus. La frecuencia total de
otros coronavirus fue del 6,5%. Esta frecuencia coincide con la literatura existente; estudios pre-
vios han reportado frecuencias de estos coronavirus que oscilan en 4,7%, como se observo en
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un estudio realizado en Irdn entre 2021 y 2022.*° Son escasos los estudios realizados durante la
pandemia de COVID-19 y posterior a esta sobre otros coronavirus.

Por otro lado, la frecuencia de SARS-CoV-2 en nuestra muestra fue del 10,5%, lo que refleja
una mayor presencia en comparacion con los otros coronavirus estudiados, como se esperaba
en el periodo de estudio. Sin embargo, al desglosar los datos por grupos etarios, encontramos
que en los grupos de 6 a 14 afos y de 30 a 44 anos, la frecuencia de otros coronavirus fue supe-
rior a la del SARS-CoV-2, hecho interesante que mencionar.

Seria importante valorar en un futuro estudio el impacto del estado de vacunacién de los pa-
cientes en la etiologia de las infecciones respiratorias. A nivel global, la vacunacién contra el
COVID-19 demostré disminuir significativamente la mortalidad ocasionada por la enfermedad;
ademds, ha demostrado ser segura y eficaz. ¢

Recientemente, se ha aprobado por la agencia de Administracién de Alimentos y Medica-
mentos de los Estados (FDA) una vacuna contra VSR para poblacién pedidtrica y adulta, que
empezd a estar disponible en el afio 2023 en algunas regiones como Estados Unidos.!” Ensa-
yos clinicos han demostrado la seguridad y eficacia en personas mayores de 60 afios con una o
mds condiciones de riesgo, con una eficacia entre 92,0%-94,6% para infecciones del tracto res-
piratorio inferior asociadas a VSR y una eficacia entre 81,0%-88,0% para IRA asociada a VRS;
resultados que respaldan la importancia de la vacunaciéon como una medida efectiva para pro-
teger a este grupo de poblacidn vulnerable contra este virus.'® En el estudio, no se identificaron
casos de Bordetella pertussis, cuya vacuna estd incluida en el esquema de vacunacion de Pa-
namd.*®

Cuando comparamos los resultados de los agentes identificados en el laboratorio del hospi-
tal nacional con los reportes que el Ministerio de Salud envia a la Organizacién Panamericana
de la Salud, para el reporte sobre la situacion de Influenza, SARS CoV-2, VRS y otros virus res-
piratorios en la Regidn de las Américas; encontramos que para el periodo estudiado, coinciden
los mismos microorganismos: rinovirus, adenovirus, metapneumovirus, parainfluenza y corona-
virus.?® Esto nos muestra que, aunque es un solo hospital del pais, existe una tendencia similar
con el reporte a nivel nacional de estos virus respiratorios.

Lo anterior nos permite recalcar la utilidad de valorar, a través de un panel respiratorio, el
agente especifico en las infecciones respiratorias. Aunque esto no reemplaza el estdndar de oro
que es la identificacidon de microorganismos mediante cultivos. La obtencidén de panel respira-
torio para identificar el agente etioldgico causante de neumonia severa de la comunidad es una
recomendacidn condicional en las guias de neumonia severa de la comunidad.?*

Otro aspecto relevante es la baja prevalencia de neumococo en los casos estudiados. Aun-
gue no tuvimos acceso al estado vacunal de los pacientes, una hipdtesis es que esta poblacién
tenga una buena cobertura de vacunacion. La vacuna de neumococo estd disponible en el pro-
grama nacional de vacunacién del pais de forma gratuita y a nivel de centros privados, paga.

Conclusidn

Los resultados de este estudio orientan sobre cudles microorganismos estdn afectando a la po-
blacién panamefia. Se observa también un aumento de casos posterior a la eliminacién del uso
obligatorio de cubrebocas en Panamd en 2023. Los hallazgos de este trabajo enfatizan en la im-
portancia de las medidas de prevencidn para reducir la transmision de infecciones respiratorias.
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