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5689-6071 Resumen
Introduccién: El virus respiratorio sincicial (VRS) es una importante causa de infeccion
respiratoria grave del adulto mayor. En Chile y Latinoamérica, hay escasos datos en
adultos hospitalizados. Nuestro objetivo fue conocer las caracteristicas clinicas, la mor-
talidad hospitalaria y mortalidad a 1 afo, de pacientes adultos hospitalizados con in-
feccidn por VRS comparado con influenza.
Método: Estudio observacional retrospectivo. Se incluyeron pacientes =18 afos hos-
pitalizados con RT-PCR positivo de muestra nasofaringea para VRS o influenza, de
3 hospitales de Santiago de Chile, entre el 1 enero y 31 octubre de 2023. Se registra-
ron variables demogrdficas, clinicas, laboratorio, radioldgicas, comorbilidades, estadia
hospitalaria, mortalidad tanto intrahospitalaria como a 1 afio. Para variables categori-
cas y continuas se utilizd x> y Mann-Whitney, respectivamente. Para sobrevida, curva
Kaplan-Meier y Log-rank test.
Resultados: De los 663 pacientes con infeccidn respiratoria hospitalizados, se identifico
VRS en 45 (6,9%) e influenza en 89 (13,7%). La edad y la escala de Charlson ajustado
por edad fueron significativamente mayores en pacientes con VRS, 69 + 18,8 vs. 64,3 +
16,3 anos (p=0,042) y 5,7 £ 3,3 vs. 4,1 + 2,7 puntos (p=0,01), respectivamente. La mor-
talidad hospitalaria de VRS fue del 4,4% y la mortalidad a 1 afio fue de 24,4% sin dife-
rencia significativa con influenza (p=0,62).
Conclusiones: La infeccidn por VRS es frecuente en adultos mayores hospitalizados en
Chile y se asocia con alta carga de enfermedad y elevada mortalidad a 1 aio. Estos ha-
llazgos resaltan la importancia de las estrategias de inmunizacidn y del estudio micro-
bioldgico en estos pacientes.

Palabras clave: virus respiratorio sincitial, virus influenza, adulto mayor, infeccién respiratoria, mortalidad.
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Abstract

Introduction: Respiratory syncytial virus (RSV) is an important cause of severe respira-
tory infection in the older adults. In Chile and Latin America, there is limited data on hos-
pitalized adults. Our objective was to determine the clinical characteristics, in-hospital
mortality, and 1-year mortality of adult patients hospitalized with RSV infection com-
pared to Influenza virus.

Methods: This was a retrospective observational study. We included patients aged =18
years who were hospitalized with a positive RT-PCR nasopharyngeal sample for RSV
or Influenza, from three hospitals in Santiago, Chile, between January 1 and October 31,
2023. We recorded demographic variables, clinical data, lab results, radiological find-
ings, comorbidities, hospital stay, and both in-hospital and 1-year mortality. For cate-
gorical and continuous variables, we used 2 and Mann-Whitney tests, respectively. For
survival, we used the Kaplan-Meier curve and Log-rank test.

Results: Of the 663 hospitalized patients with respiratory infections, RSV was identi-
fied in 45 (6.9%) and Influenza in 89 (13.7%). The age and age-adjusted Charlson Co-
morbidity Index were significantly higher in patients with RSV, 69 + 18.8 vs. 64.3 + 16.3
years (p = 0.042) and 5.7 + 3.3 vs. 4.1 + 2.7 points (p=0.01), respectively. The in-hospi-
tal mortality for RSV was 4.4%, and the 1-year mortality was 24.4%, with no significant
differences compared to Influenza (p=0.62).

Conclusions: RSV infection is common in older adults hospitalized in Chile and is associ-
ated with a high disease burden and high 1-year mortality. These findings highlight the
importance of immunization strategies and microbiological studies in these patients.

Keywords: respiratory syncytial virus, influenza virus, older adults, respiratory infection, mortality.

Introduccion
El virus respiratorio sincicial (VRS) fue reconocido por primera vez en 1957 como causa de in-
feccidn respiratoria en la poblacidn pedidtrica.! Actualmente, es una de las principales causas
de morbilidad y mortalidad por enfermedades respiratorias en lactantes y ninos menores de 5
anos.>* Sin embargo, en los Ultimos afos y gracias al desarrollo de técnicas diagndsticas mo-
leculares como la RT-PCR, el VRS ha sido documentado como una causa comun de infecciones
respiratorias en el paciente adulto mayor.5-8

En Estados Unidos, se estima que anualmente se hospitalizan alrededor de 110.000-180.000
pacientes adultos por infeccidn por VRS y fallecen por esta causa unos 14.000 adultos mayo-
res.>® Un metaandlisis de estudios realizados en paises desarrollados reporté una importan-
te carga de infeccion por VRS en la poblacidn adulta, especialmente en aquellos con comorbili-
dades. Se estima que la proporcion de casos de VRS entre las infecciones respiratorias fue del
4,66% en adultos mayores y del 7,03% en adultos de alto riesgo.1° Por el contrario, en Chiley La-
tinoamérica existen escasos datos epidemioldgicos en relacion con la infeccion por VRS en pa-
cientes adultos.t12

El objetivo primario de este estudio es conocer las caracteristicas clinicas de una cohorte de
pacientes adultos hospitalizados con infeccidn por VRS, comparado con virus influenza, de San-
tiago de Chile. El objetivo secundario es evaluar la mortalidad hospitalaria y la mortalidad a 1
afo de estos pacientes.

Material y método

Es un estudio observacional, retrospectivo, que se realizé en 3 hospitales de Santiago de Chile
(Instituto Nacional del Térax, Hospital del Salvador y Hospital Dr. Luis Tisné). Se evalud a todos
los pacientes de 18 o mds afios con un estudio viral molecular (RT-PCR y PCR Multiplex viral) de
muestra respiratoria positiva. Se seleccionaron aquellos pacientes con PCR positiva para VRS,
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influenza A y/o influenza B relacionados a una hospitalizaciéon entre 1 enero y 31 octubre del afio
2023. Se excluyeron del andlisis los casos con infeccién viral confirmada por una RT-PCR des-
pués de 72 horas del ingreso, los cuales se consideraron como infeccion nosocomial.

Se registraron datos demogrdficos, clinicos, comorbilidades, indice de comorbilidad de Charl-
son (ICCh),** exdmenes de laboratorio, microbioldgicos y radioldgicos, la presencia de neumonia,
insuficiencia cardiaca, insuficiencia respiratoria aguda o crénica reagudizada al ingreso, asi co-
mo uso de dispositivos de soporte respiratorio (CNAF, ventilacion no invasiva, ventilacion mecad-
nica invasiva, ECMO). Finalmente, se evalud los dias de hospitalizaciéon y dias de estadia en UPC,
la mortalidad intrahospitalaria y a 1 aio de la hospitalizacidn, junto con las causas de defuncion.

La informacidn fue obtenida de la ficha clinica, laboratorio de microbiologia y registro civil
de Chile para la causa y fecha de defuncidn. Los datos fueron recopilados en la plataforma RE-
DCAP.

Neumonia adquirida en la comunidad (NAC) fue definido como: aquel caso con nuevo infiltra-
do en la radiografia de térax y sintomas sugerentes de una infeccidn respiratoria baja.

Microbiologia

Las muestras respiratorias se obtuvieron mediante hisopado nasofaringeo y luego se realizé
una determinacién mediante RT-PCR para virus respiratorios que incluye los siguientes virus: in-
fluenza A y B, SARsCoV-2, VRS, rinovirus, parainfluenza, metaneumovirus, adenovirus y otros
coronavirus. Se utilizé el equipo CFX96 Touch Real-Time PCR Detection System, Bio-Rad., pa-
ra el andlisis de las muestras. Ademds, se registraron hemocultivos, cultivos de expectoracion
y determinacién de antigenos urinarios para Streptococcus pneumoniae y Legionella pneumo-
phila

Andlisis estadistico

Los datos fueron presentados como promedio y desviacion estdndar o mediana, y rangos inter-
cuartilico para variables numéricas, o nimeros y porcentajes para variables categdricas. En el
andlisis univariado, para comparar variables numéricas se utilizé la prueba de Mann-Whitney,
en cambio, para comparar variables categdricas se utilizé la prueba de chi cuadrado. Se consi-
derd un valor de p < 0,05 como estadisticamente significativo.

Se utilizaron curvas de supervivencia de Kaplan Meier y la prueba de log-rank para anali-
zar la mortalidad a 1 afo de la hospitalizaciéon. Se compararon pacientes con infeccion por VRS
e infeccion por virus influenza. Todos los andlisis fueron realizados con el programa estadistico
SPSS 29.0 para Windows.

El estudio fue autorizado por el comité de ética cientifico del Servicio de Salud Metropolitano
Oriente de Santiago de Chile.

Resultados

De un total de 1.496 casos con determinacion de RT-PCR viral positiva, 663 (44,3%) correspon-
dian a pacientes con infeccidn respiratoria relacionada a una hospitalizacién (Figura 1), siendo
los 5 virus mds frecuentes SARS-CoV-2 (26,7%), metapneumovirus humano (21,9%), rinovirus
(20,1%), virus influenza (13,7%) y VRS (6,9%).
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Figura 1.

Diagrama de flujo del estudio
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De los pacientes con infeccion viral relacionada a una hospitalizaciéon, se analizaron los pa-
cientes con infeccién por VRS (n=45) y con infeccién por virus influenza (n=89). La edad prome-
dio fue de 65,8 + 17,3 afos, el 54,5% tenia 65 aflos o mds y el 59,7% de los pacientes corres-
pondia a sexo femenino. El antecedente de tabaquismo activo o suspendido estaba presente en
el 49,2% de los casos. La edad fue significativamente mayor en los pacientes con infeccidn por
VRS que en los pacientes con infeccidn por virus influenza, 69 + 18,8 vs. 64,3 + 16,3 (p = 0,042),
respectivamente. En los pacientes con infeccion por VRS, las comorbilidades mds frecuentes
fueron HTA (73,3%), insuficiencia cardiaca (35,5%), EPOC (31,1%) y diabetes mellitus (28,8%).

Al comparar ambos grupos no se observaron diferencias estadisticas significativas en: sexo,
hdbito tabdquico ni comorbilidades, excepto en HTA que fue significativamente mds frecuente
en paciente con infeccion por VRS (Tabla 1).

Tabla 1.
Caracteristicas generales de los pacientes adultos hospitalizados con infeccién por VRS e influenza.
TotalN=134 |VRSN =45 Influenza N =89 | OR (1C95%) valor p
Edad (afios) 65,8+ 17,3 69 + 18,8 64,3+16,3 - 0,042
65 0 mas afios 73 (54,5%) 29 (64,4%) 44 (49,4%) 1,85 (1C95%: 0,89 |0,099
-3,89)
Sexo femenino 80 (59,7%) 26 (57,8%) 54 (60,7%) 0,89 (1C95%: 0,43 | 0,747
-1,84)
HTA 84 (62,7%) 33(73,3%) 51 (57,3%) 2,24 (1C95%: 1,0- 0,047
4,98)
DM 38 (28,3%) 13 (28,8%) 25 (28,1%) 1,07 (1C95%: 0,48 | 0,861
-2,28)
Insuficiencia cardiaca |36 (26,8%) 16 (35,5%) 20 (22,4%) 1,97 (1C95%: 0,89 |0,090
-4,35)
EPOC 30(22,4%) 14 (31,1%) 16 (18%) 2,13 (1C95%: 0,93 |0,072
-4,90)
Demencia 17 (12.7%) 7 (15,5%) 10 (11,2%) 1,49 (1C95%: 0,53 |0,448
-4,24)
Asma bronquial 16 (12%) 7 (15,5%) 9 (10,1%) 1,68 (1C95%: 0,58 |0,334
-4,86)
Enfermedad renal 14 (10,5%) 6 (13,3%) 8 (9%) 1,6 (1C95%: 0,52 - |0,411
crénica 4,93)
Neoplasias 12 (9,7%) 5(11,1%) 7 (7,8%) 1,46 (1C95%: 0,44 |0,535
-4,89)
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TotalN=134 |VRSN =45 Influenza N =89 | OR (1C95%) valor p

Cardiopatia coronaria |12 (9%) 6(13,3%) 6 (6,7%) 2,19 (1C95%: 0,66 |0,192
-7,22)

Otras comorbilidades |26 (19,4%) 10 (22,2%) 16 (18%) 1,30 (1C95%: 0,54 | 0,557
-3,17)

Una o mas 47 (35,1%) 20 (44,4%) 27 (30,3%) 1,84 (1C95%: 0,88 |0,106

enfermedades -3,86)

cardiovasculares

Una o mas 111 (82,8%) 41 (91,1%) 70(78,7%) 2,78 (1C95%: 0,89 |0,071

comorbilidades -8,74)

Inmunosupresion 13 (9,7%) 4 (8,9%) 9(10,1%) 0,87 (1C95%: 0,28 {0,821

farmacolégica -3,03)

Tabaquismo (activo o | 66 (49,2%) 22 (48,9%) 44 (49,4%) 0,99 (IC95%: 0,46 |0,952

suspendido) -2,10)

indice de 2,4+24 3,13+£2,8 2,07+21 - 0,040

comorbilidades de

Charlson

indice de 4,6 +2,6 5,69 +3,3 4,08+2,7 - 0,010

comorbilidades de

Charlson ajustado por

edad

Ingreso a UCI 16 (12,2%) 6(13,3%) 10 (11,6%) 1,22 (1C95%: 0,40 |0,724
-3,38)

Estadia hospitalaria 10 [6-16] 8 [5-15,5] 10 [7-16] - 0,246

(dias)

Mortalidad en el 14 (10,4%) 2 (4,4%) 12 (13,5%) 0,30 (1C95%: 0,07 | 0,106

hospital -1,30)

Mortalidad a 1 afio 36 (26,9%) 11 (24,4%) 25 (28,1%) 0,82 (1C95%: 0,38 | 0,653
-1,89)

Las variables numéricas se presentan como promedio * desviacion estandar, mediana [rango intercuartilico],
y las categéricas como frecuencia y porcentaje.

VRS, virus respiratorio sincicial; HTA, hipertension arterial; DM, diabetes mellitus; EPOC, enfermedad pulmo-
nar obstructiva crénica; UCI, unidad de cuidados intensivos; OR, odd ratio; IC, intervalo de confianza.

El indice de comorbilidad de Charlson (ICCh) y el ICCh ajustado por edad fueron significativa-
mente mayores en los pacientes con infeccion por VRS que en pacientes con infeccion por virus
influenza, (3,13 + 2,8 vs. 2,1 + 2,1; p=0,04) y (5,7 £ 3,3 vs. 4,1 + 2,7; p=0,01), respectivamente.

Los sintomas mds comunes en los pacientes con infeccidn por VRS fueron: tos (77,8%), dis-
nea (66,7%) y compromiso del estado general (51,1%). La duracidn de los sintomas fue de 5,1 +
3,8 dias antes de la hospitalizacién. Al comparar los sintomas y la duracién de estos en ambos
grupos no hubo diferencias significativas, excepto en la fiebre, diarrea y el compromiso del esta-
do general, que fueron significativamente mds frecuentes en los pacientes con infeccién por vi-
rus influenza.

No se observaron diferencias en los signos vitales, ni en los exdmenes de laboratorio de in-
greso al hospital.

Un total de 97 pacientes (72,4%) presentaron insuficiencia respiratoria aguda, de los cuales
25 (18,6%) requirieron ventilacidon mecdnica no invasiva, 15 (11,2%) ventilacion mecdnica inva-
siva, 11 (8,2%) cdnula nasal de alto flujo y 2 (1,5%) ECMO. Un total de 14 (10,4%) requirieron uso
de drogas vasoactivas. No hubo diferencias significativas en el soporte respiratorio (VM, CNAF,
VNI, ECMO) ni uso de DVA al comparar los pacientes con infeccién por VRS con infeccidon por vi-
rus influenza (Tabla 2).
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Soporte respiratorio y hemodindmico en pacientes adultos hospitalizados con infeccién

por VRS e influenza.

Total N=134 | VRSN =45 InfluenzaN=89 | OR (1C95%) valor p

Insuficiencia 97 (72,4%) 32 (71,1%) 65 (73%) 0,91 (1C95%: 0,41 - | 0,814

respiratoria 2,02)

aguda

CNAF 11 (8,2%) 3(6,7%) 8 (9,0%) 0,74 (1C95%: 0,19 - 0,669
2,95)

VMNI 25 (18,6%) 11 (24,4%) 14 (15,7%) 1,74 (1C95%: 0,71 - 0,220
4,23)

VMI 15 (11,2%) 5(11,1%) 10 (11,2%) 0,99 (1C95%: 0,36 0,983
-2,94)

Dias VMI 9[3,75-14,5] 10,5[3,25-15,5] | 9[3,75-13,25] - 1,000

ECMO 2 (1,5%) 1(2,2%) 1(1,1%) 2,0 (1C95%: 0,10 - 0,620
38,37)

DVA 14 (10,4%) 4 (8,9%) 10 (11,2%) 0,77 (1C95%: 0,25 0,675
-2,53)

Las variables numéricas se presentan como mediana [rango intercuartilico], y las categdricas como frecuencia

y porcentaje.

VRS, virus respiratorio sincicial; CNAF, canula nasal de alto flujo; VMNI, ventilacion mecanica no invasiva; VMI,
ventilacién mecanica invasiva; ECMO, oxigenacion por membrana extracorporea; DVA, drogas vasoactivas; OR,

odd ratio; IC, intervalo de confianza.

La coinfeccidn estuvo presente en 35 pacientes, siendo los microorganismos mds frecuen-
tes el Metapneumovirus y Streptococcus pneumoniae con 15y 8 pacientes, respectivamente. La
coinfeccidn viral fue significativamente mds frecuente en pacientes con infeccién por VRS vs. vi-
rus influenza (p=0,015). En cambio, la coinfeccidn por bacterias fue mds frecuente en los pacien-
tes con infeccion por virus influenza vs. VRS, aunque estadisticamente no significativa (p=0,18)

(Tabla 3).
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Tabla 3.
Coinfecciones virales y bacterianas en pacientes adultos hospitalizados con infeccién por VRS e influenza.

Total N=134 | VRSN =45 | Influenza N=89 | OR (I1C95%) valor p

Coinfecciones virus 19 (14,2%) 11 (24,4%) | 8 (9%) 3,28 (1C95%: 1,17 - 0,015

respiratorios 8,98)

Metapneumovirus 15 (11,2%) 9 (20%) 6 (6,7%) 3,46 (1C95%: 1,15 - 0,022

humano 10,69)

SARS-CoV-2 3(2,2%) 1(2,2%) 2(2,2%) 0,99 (1C95%: 0,07 - 0,993
8,68)

Rinovirus 3(2,2%) 1(2,2%) 2 (2,2%) 0,99 (1C95%: 0,07 - 0,993
8,68)

Coronavirus no SARS- 2 (1,5%) 1(2,2%) 1(1,1%) 2,0 (1C95%: 0,10 - 0,620

CoV-2 38,37)

Coinfecciones 16 (11,9%) 3(6,7%) 13 (14,6%) 0,42 (1C95%: 0,12 - 0,181

bacterianas 1,40)

Streptococcus 8 (6%) 3(6,7%) 5 (5,6%) 1,2 (1C95%: 0,31 - 0,809

pneumoniae 4,87)

Legionella pneumophila | 1 (0,7%) 0 1(1,1%) 0(1C95%:0-17,8) 0,475

Haemophilus influenzae | 3 (2,2%) 1(2,2%) 2(2,2%) 0,99 (IC95%: 0,07 - 0,993
8,68)

Streptococcus pyogenes | 1(0,7%) 1(1,1%) 0 (1C95%: 0-17,8) 0,475

Bacilos Gram negativos | 4 (3%) 4 (4,5%) 0(1C95%: 0-2,01) 0,149

Las variables categoéricas se presentan como frecuencia y porcentaje.
En la cohorte, hay pacientes con mas de una coinfeccion.
VRS, virus respiratorio sincicial; OR, odd ratio; IC, intervalo de confianza.

En los pacientes con infeccién por VRS, las complicaciones respiratorias y cardiacas fueron
frecuentes (neumonia adquirida en la comunidad, 37,8%; exacerbacién de la EPOC, 17,8%; insu-
ficiencia cardiaca descompensada, 13,3%; bronquitis aguda, 11,1%; y exacerbacién del asma,
4,4%). La NAC fue significativamente mds frecuente en los pacientes con infeccién por virus in-
fluenza comparado con VRS, p=0,044. En cambio, la insuficiencia cardiaca congestiva fue signi-
ficativamente mds frecuente en pacientes con infeccion por VRS, p=0,003 (Tabla 4).

Tabla 4.
Principales complicaciones de la infeccion por VRS e influenza

Total N =134 VRS N =45 Influenza N = 89 OR (1C95%) valor p

Neumonia 67 (50%) 17 (37,8%) 50 (56,2%) 0,47 (1C95%: 0,23 0,044
-1,00)

EPOC exacerbado | 15 (11,2%) 8 (17,8%) 7 (7,9%) 2,53 (1C95%: 0,81 0,086
-6,81)

Asma exacerbada | 7 (5,2%) 2 (4,4%) 5 (5,6%) 0,78 (1C95%: 0,15 - 0,773
3,90)

Bronquitis/Bron- 7 (5,2%) 5(11,1%) 2(2,2%) 5,44 (1C95%: 1,08 - 0,029

quiolitis aguda 27,88)

ICC descompen- 7 (5,2%) 6(13,3%) 1(1,1%) 13,54 (1C95%: 2,05 0,003

sada - 156,8)

Otras 31(23,1%) 7 (15,5%) 24 (26,9%) 0,50 (1C95%: 0,20 0,139
-1,22)

Las variables categoéricas se presentan como frecuencia y porcentaje.
VRS, virus respiratorio sincicial; ICC, insuficiencia cardiaca; OR, odd ratio; IC, intervalo de confianza.
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Finalmente, la mortalidad hospitalaria y la mortalidad a 1 afio para pacientes con infeccion
por VRS y virus influenza fue de 4,4% vs. 13,5% (p=0,1) y 24,4% vs. 28,1% (p=0,6), respectiva-
mente (Figura 2). Las causas de la defuncién a 1 afio de seguimiento fueron: 1) causas respirato-
rias (55,6%); 2) causas cardiovasculares 25%; 3) neopldsicas 5,6%, y 4) otras causas 13,9%. No
hubo diferencias significativas en las causas de muerte entre ambos grupos.

Figura 2.
Curva de sobrevida de Kaplan Meier de pacientes adultos hospitalizados por infeccién por VRS (linea azul dis-
continua) e influenza (linea negra continua).
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Los hallazgos mds importantes del estudio fueron que 1) la infeccién por VRS en adultos hos-
pitalizados se presenta en una poblacién de pacientes con mayor edad y una alta carga de co-
morbilidad en comparacién con los pacientes con infeccidn por virus influenza y 2) la mortalidad
alos 12 meses es elevada.

Diversos estudios han reportado que en pacientes mayores de 18 anos con infeccidon por
VRS, la hospitalizacién es mds frecuente en adultos mayores.***¢ Esto concuerda con lo encon-
trado por nuestro estudio, en donde la edad de los pacientes con infeccién por VRS es mayor que
la de los pacientes con infeccidn por virus influenza y el 64,4% de los pacientes con infeccidn por
VRS tenian 65 o0 mds afos. Un reciente estudio de Li et al.,'” encontré que la tasa de hospitaliza-
cidén en pacientes con infeccion por VRS se incrementa con la edad. Asi, en pacientes del grupo
etario 65-74, 75-84 y 85 afos o mds, la tasa de hospitalizacién fue de 231, 441y 692 x 100.000,
respectivamente. En el estudio de Brosh-Nissimov et al., se encontraron datos similares.!®

Adicionalmente, varios estudios han documentado que los pacientes con infeccion por VRS
y comorbilidades tienen mayor riesgo de hospitalizacidn, complicaciones y mortalidad.6:19-2
El estudio de Havers et al.?? reportd que las comorbilidades mds comunes en pacientes con
infeccidon por VRS hospitalizados fueron obesidad, enfermedad pulmonar obstructiva crénica,
insuficiencia cardiaca congestiva y diabetes mellitus. Similar a lo descrito, en nuestro estudio,
las principales comorbilidades en los pacientes con infeccidn por VRS fueron: insuficiencia car-
diaca, EPOC Yy diabetes mellitus. En relaciéon con la insuficiencia cardiaca, un reciente estudio ba-
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sado en los registros sanitarios daneses encontrd que la incidencia de hospitalizacién en adul-
tos >65 afos por insuficiencia cardiaca fue 4,4 veces mayor en la fase aguda de la infeccién por
VRS.23 Los autores sugieren que la infeccidn por VRS, per se, puede conferir un mayor riesgo de
eventos cardiovasculares.

El valor del indice de Comorbilidad de Charlson (ICCh),'* una herramienta utilizada para eva-
luar la carga de enfermedades concomitantes en un paciente y predecir la mortalidad a un afio,
fue significativamente mayor en los pacientes con infeccion por VRS que en los pacientes con in-
feccidn por virus influenza. Esto es similar a lo encontrado por Malosh et al.,? en donde el ICCh
de los pacientes con infeccidn por VRS tuvo una mediana de 3 vs. 2 (p=0,001) de los pacientes
con influenza. Adicionalmente, en el estudio de Malik et al.,?> el ICCh fue asociado con una estan-
cia hospitalaria prolongada en pacientes adultos con infeccion por VRS.

La mortalidad hospitalaria de los pacientes con infeccion por VRS fue de 4,4%, lo cual es si-
milar al estudio de Havers et al.,?® pero mucho menor a otros reportes de la literatura médica
que encuentran una mortalidad entre 8-18%.51°%7 Esto podria estar relacionado a que en nues-
tro estudio se incluyeron adultos =18 anos a diferencia de otros estudios que admiten a = 60 o
65 afios;?® y/o también, que solo un 37% de los pacientes con infeccion por VRS de nuestro estu-
dio cursé con neumonia. Lee et al.*> demostraron que los casos de infeccidon por VRS y neumonia
tienen peor prondstico, con una mortalidad del 15,6%.

Pocos estudios han evaluado la mortalidad a meriiano plazo. En nuestro estudio, encontra-
mos una elevada mortalidad acumulada a 1 ano (28,9%), lo cual es similar a lo encontrado por
Ackerson et al.?® y Tseng et al.,?° en pacientes hospitalizados, mayores de 60 anos y con diag-
ndstico de infeccidn por VRS. Segun Tseng et al.,?° la alta mortalidad acumulada al afio de hos-
pitalizacidon puede ser explicada por la edad avanzada de estos pacientes y la presencia de
comorbilidades crénicas, como insuficiencia cardiaca congestiva, linfoma, enfermedad renal ter-
minal y demencia.

La infeccidn por VRS aulin no cuenta con tratamiento especifico.?° Sin embargo, se han de-
sarrollado opciones de prevencion para adultos mayores y, recientemente, tres vacunas para
adultos mayores fueron aprobadas por la FDA.3133 La CDC y las Guias de Vacunacién de la Aso-
ciacion Latinoamericana de Térax recomiendan la inmunizacién contra el VRS en personas ma-
yores de 75 afos y en mayores de 65 anos con comorbilidades.?°34 Recientemente, un reporte de
Surie et al.3®> demostrd que la vacunacion contra el VRS se asocié con una menor probabilidad
de hospitalizacidon por este virus en comparacion con la ausencia de vacunacion. A su vez, Las-
sen et al.,?® en un estudio con 131.276 participantes adultos de 60 aifos o mds, reportaron que la
hospitalizacién por cualquier causa cardiorrespiratoria fue significativamente menor en los pa-
cientes vacunados contra el VRS que aquellos sin vacunar.

Dentro de las limitaciones, se encuentra que el estudio es retrospectivo, por lo cual los regis-
tros pueden ser incompletos y/o presentar limitaciones en la calidad de los datos. Es muy proba-
ble que la frecuencia de la infeccidn por VRS esté subestimada, por cuanto la decisién de realizar
la PCR de VRS fue a discrecidn del médico tratante. En un estudio realizado por Rozenbahum et
al.,” se encontré un bajo porcentaje de adultos mayores hospitalizados en Estados Unidos por
infeccidn respiratoria que tuvieran una prueba de PCR para VRS. Es probable que esta situacion
haya mejorado post pandemia ya que la disponibilidad de estas pruebas moleculares para virus
respiratorios ha aumentado significativamente y, ademds, los clinicos reconocen cada vez mds
al VRS como un patdgeno relevante en las infecciones respiratorias de este grupo de edad, aun-
que la deteccion sigue siendo insuficiente.

En cambio, las fortalezas del estudio son: 1) el estudio se realizé en una poblacién de pacien-
tes adultos; 2) la infeccion por VRS y virus influenza fue confirmada por técnicas moleculares; y
3) serealizé en 3 centros hospitalarios que cubren una poblacién de 700.000 habitantes benefi-
ciarios del servicio de salud metropolitano oriente de la ciudad de Santiago.
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Conclusiones

La

infeccidn por VRS es un problema frecuente en adultos mayores hospitalizados en Chile y se

asocia con una carga de enfermedad significativamente mayor que la observada en pacientes

con infeccidn por influenza. Destaca la elevada mortalidad a los 12 meses de ambas infeccio-

nes, lo que subraya su severidad. Estos hallazgos relevan la importancia de las estrategias de

prevencion, incluyendo el uso de las nuevas vacunas contra el VRS. Asimismo, es crucial la edu-

cacién continua del personal médico para considerar la infeccién por VRS en adultos mayores y

para priorizar la identificacidn etioldgica de estas infecciones respiratorias, lo cual es fundamen-

tal
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para un manejo clinico adecuado.

Financiamiento: los autores declaran que el trabajo no tuvo financiamiento.
Conflictos de interés: FC participé en un advisory board de GSK. Los otros autores de-
claran que no tienen conflictos de intereses relacionados con el tema de esta publica-
cion.

Declaracién de cumplimiento ético: El estudio fue autorizado por el comité de ética
cientifico del Servicio de Salud Metropolitano Oriente de Santiago de Chile.

Contribuciones de los autores: FC: concepcidn y disefio, andlisis de datos, interpreta-
cién de resultados, redaccion del manuscrito, revision critica, aprobacién de la version
final. FA: concepcidn y disefo, interpretacién de resultados, redaccién del manuscrito,
revision critica, aprobacién de la version final. FO: adquisicion de datos, revisidn critica,
aprobacién de la versién final. HC: adquisicidon de datos, revisién critica, aprobacién de
la versidn final. JV: adquisicion de datos, revisidn critica, aprobacién de la version final.
SH: adquisicién de datos, revision critica, aprobacién de la versién final.

El Editor en Jefe, Dr. Carlos Luna, realizé el seguimiento del proceso de revisidon y apro-
bé este articulo.

ferencias

Chanock R, Finberg L. Recovery from infants with respiratory illness of a virus related to chimpanzee coryza agent (CCA). Il. Epi-
demiologic aspects of infection in infants and young children. Am J Hyg 1957;66(3):291-300. https://doi.org/10.1093/oxfordjournals.
aje.a119902

Hall CB. Respiratory syncytial virus and parainfluenza virus. N Engl J Med 2001;344:1917-28. https://doi.org/10.1056/
nejm200106213442507

Meissner HC. Viral bronchiolitis in children. N Engl J Med 2016;374:62—72. https://doi.org/10.1056/nejmra1413456

Karron RA. Preventing respiratory syncytial virus (RSV) disease in children. Science 2021;372(6543):686-687. https://doi.
org/10.1126/science.abf9571

Falsey AR, Hennessey PA, Formica MA, Cox C, Walsh EE. Respiratory syncytial virus infection in elderly and high-risk adults. N
Engl J Med 2005;352(17):1749-59. https://doi.org/10.1056/nejmoa043951

Rozenbaum MH, Begier E, Kurosky SK et al. Incidence of Respiratory Syncytial Virus Infection in Older Adults: Limitations of Cur-
rent Data. Infect Dis Ther 2023;12:1487-1504. https://doi.org/10.1007/s40121-023-00802-4

Kenmoe S, Nair H. The disease burden of respiratory syncytial virus in older adults. Curr Opin Infect Dis 2024;37(2):129-136.
https://doi.org/10.1097/qc0.0000000000001000

Wildenbeest JG, Lowe DM, Standing JF, Butler CC. Respiratory syncytial virus infections in adults: a narrative review. Lancet Respir
Med 2024; 12(10):822-836. https://doi.org/10.1016/s2213-2600(24)00255-8

Nuwer R. Better awareness of RSV in older adults is needed to fight a growing burden. Nature 2023; 621:S58-S59. https://doi.
0rg/10.1038/d41586-023-02958-y

Nguyen-Van-Tam JS, O’Leary M, Martin ET et al. Burden of respiratory syncytial virus infection in older and high-risk adults: a
systematic review and meta-analysis of the evidence from developed countries. Eur Respir Rev 2022;31(166):220105. https://doi.
org/10.1183/16000617.0105-2022

Correa RA, Arancibia F, De Avila Kfouri R et al. Understanding the Burden of Respiratory Syncytial Virus in Older Adults in Latin
America: An Expert Perspective on Knowledge Gaps. Pulm Ther 2024;10(1):1-20. https://doi.org/10.1007/s41030-024-00253-3

Ali A, Lopardo G, Scarpellini B, Stein RT, Ribeiro D. Systematic review on respiratory syncytial virus epidemiology in adults and the
elderly in Latin America. Int J Infect Dis 2020;90:170-80. https://doi.org/10.1016/}.ijid.2019.10.025

Charlson ME, Pompei P, Ales KL, MacKenzie CR. A new method of classifying prognostic comorbidity in longitudinal studies: devel-
opment and validation. J Chronic Dis 1987;40:373-383. https://doi.org/10.1016/0021-9681(87)90171-8

Branche AR, Saiman L, Walsh EE et al. Incidence of Respiratory Syncytial Virus Infection Among Hospitalized Adults, 2017—-2020.
Clin Infect Dis 2022; 74:1004-1011. https://doi.org/10.1093/cid/ciab595

Lee N, Lui GC, Wong KT et al. High morbidity and mortality in adults hospitalized for respiratory syncytial virus infections. Clin Infect
Dis 2013;57:1069-77.

Wyffels V, Kariburyo F, Gavart S, Fleischhackl R, Yuce H. A real- world analysis of patient characteristics and predictors of hos-
pitalization among US Medicare beneficiaries with respiratory syncytial virus infection. Adv Ther 2020;37:1203—17. https://doi.
0org/10.1007/s12325-020-01230-3

Li 'Y, Kulkarni D, Begier E et al. Adjusting for Case Under-Ascertainment in Estimating RSV Hospitalisation Burden of Older Adults
in High- Income Countries: a Systematic Review and Modelling Study. Infect. Dis Ther 2023;12:1137-1149. https://doi.org/10.1007/
$40121-023-00792-3

ISSN 2953-3414

Respirar 2025; 17 (4): 450


https://doi.org/10.1093/oxfordjournals.aje.a119902
https://doi.org/10.1093/oxfordjournals.aje.a119902
https://doi.org/10.1056/nejm200106213442507
https://doi.org/10.1056/nejm200106213442507
https://doi.org/10.1056/nejmra1413456
https://doi.org/10.1126/science.abf9571
https://doi.org/10.1126/science.abf9571
https://doi.org/10.1056/nejmoa043951
https://doi.org/10.1007/s40121-023-00802-4
https://doi.org/10.1097/qco.0000000000001000
https://doi.org/10.1016/s2213-2600(24)00255-8
https://doi.org/10.1038/d41586-023-02958-y
https://doi.org/10.1038/d41586-023-02958-y
https://doi.org/10.1183/16000617.0105-2022
https://doi.org/10.1183/16000617.0105-2022
https://doi.org/10.1007/s41030-024-00253-3
https://doi.org/10.1016/j.ijid.2019.10.025
https://doi.org/10.1016/0021-9681(87)90171-8
https://doi.org/10.1093/cid/ciab595
https://doi.org/10.1007/s12325-020-01230-3
https://doi.org/10.1007/s12325-020-01230-3
https://doi.org/10.1007/s40121-023-00792-3
https://doi.org/10.1007/s40121-023-00792-3

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

ARTICULO ORIGINAL / F. Cayupi, F. Arancibia, F. Osses et al
Infeccidn por VRS en adultos hospitalizados

Brosh-Nissimov T, Ostrovsky D, Cahan A et al. Adult Respiratory Syncytial Virus Infection: Defining Incidence, Risk Factors for
Hospitalization, and Poor Outcomes, a Regional Cohort Study, 2016-2022. Pathogens 2024;13(9):750. https://doi.org/10.3390/
pathogens13090750
Belongia EA, King JP, Kieke BA et al. Clinical features, severity, and incidence of RSV illness during 12 consecutive seasons in a
community cohort of adults =60 years old. Open Forum Infect Dis 2018;5:0fy316. https://doi.org/10.1093/ofid/ofy316.
Respiratory Syncytial Virus Infection (RSV): RSV in Older Adults. Centers for Disease Control and Prevention website. [Internet].
[Consultado 8 mar 2025]. Disponible en: https://www.cdc.gov/rsv/older-adults/index.html.
Trifonov G, Blscher E, Fistera D et al. Disease Burden of RSV Infection in Adult Patients in Comparison to Influenza Virus Infection.
J Med Virol 2025;97(5):e70373. https://doi.org/10.1002/jmv.70373
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 Wkly Rep
2023;72(40):1075-1082. https://doi.org/10.15585/mmwr.mm7240a1
Lassen MCH, Modin D, Johansen ND et al. Respiratory Syncytial Virus and Incidence of Cardiovascular Events. A Nationwide Self-
Controlled Case Series Analysis. J Am Coll Cardiol 2025;85(14):1504-1507. https://doi.org/10.1016/j.jacc.2025.02.031

Malosh RE, Martin ET, Callear AP et al. Respiratory syncytial virus hospitalization in middle-aged and older adults. J Clin Virol
2017;96:37-43. https://doi.org/10.1016/j.jcv.2017.09.001

Malik A, Szpunar S, Sharma M, Johnson LB, Saravolatz L, Bhargava A. Predictors of prolonged length of stay in adult patients
with respiratory syncytial virus infections - a multi-center historical cohort study. Front Microbiol 2024;15:1385439. https://doi.
0rg/10.3389/fmicb.2024.1385439

Havers FP, Whitaker M, Melgar M et al. Burden of Respiratory Syncytial Virus—Associated Hospitalizations in US Adults, October
2016 to September 2023. JAMA Netw Open 2024;7(11):e2444756. https://doi.org/10.1001/jamanetworkopen.2024.44756
Kwon YS, Park SH, Kim MA et al. Risk of mortality associated with respiratory syncytial virus and influenza infection in adults. BMC
Infect Dis 2017;17(1):785.

Ackerson B, Tseng HF, Sy LS et al. Severe Morbidity and Mortality Associated with Respiratory Syncytial Virus Versus Influenza
Infection in Hospitalized Older Adults. Clin Infect Dis 2019;69(2):197-203. https://doi.org/10.1093/cid/ciy991

Tseng HF, Sy LS, Ackerson B et al. Severe morbidity and short- and mid- to long-term mortality in older adults hospitalized with
respiratory syncytial virus infection. J Infect Dis 2020;222:1298-310.
Alfano F, Bigoni T, Caggiano FP, Papi A. Respiratory Syncytial Virus Infection in Older Adults: An Updat. Drugs & Aging
2024;41:487-505. https://doi.org/10.1007/s40266-024-01118-9

Walsh EE, Prez Marc G, Zareba AM et al; RENOIR Clinical Trial Group. Efficacy and safety of a bivalent RSV prefusion F vaccine
in older adults. N Engl J Med 2023;388(16):1465-1477. https://doi.org/10.1056/nejmoa2213836

Papi A, Ison MG, Langley JM et al; AReSVi-006 Study Group. Respiratory syncytial virus prefusion F protein vaccine in older
adults. N Engl J Med 2023;388(7):595-608. https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2209604

Wilson E, Goswami J, Baqui AH et al. Efficacy and Safety of an mRNA-Based RSV PreF Vaccine in Older Adults. N Engl J Med
2023;389(24):2233-2244. https://doi.org/10.1056/nejmoa2307079
Rodriguez R, Arancibia F, Cohen M et al. ALAT Recommendations for the Use of Respiratory Vaccines. Evidence-Based Clinical
Practice Guideline. Respirar 2024;16(3):203-233. https://doi.org/10.55720/respirar.16.3.1
Surie D, Self WH, Zhu Y et al. RSV Vaccine Effectiveness Against Hospitalization Among US Adults 60 Years and Older. Lancet
2024;404(10462):1547-1559. doi: 10.1016/S0140-6736(24)01738-0.

Lassen MCH, Johansen ND, Christensen SH, et al. Bivalent RSV Prefusion F Protein-Based Vaccine for Preventing Cardiovascu-
lar Hospitalizations in Older Adults: A Prespecified Analysis of the DAN-RSV Trial. JAMA 2025:€2515405. https://doi.org/10.1001/
jama.2025.15405

Rozenbaum MH, Judy J, Tran D, Yacisin K, Kurosky SK, Begier E. Low Levels of RSV Testing Among Adults Hospitalized for Lower
Respiratory Tract Infection in the United States. Infect Dis Ther 2023;12(2):677-685. https://doi.org/10.1007/s40121-023-00758-5

ISSN 2953-3414
Respirar 2025; 17 (4): 451


https://doi.org/10.3390/pathogens13090750
https://doi.org/10.3390/pathogens13090750
https://doi.org/10.1093/ofid/ofy316
https://www.cdc.gov/rsv/older-adults/index.html.%20Accessed%208%20Mar%202025
https://doi.org/10.1002/jmv.70373
https://doi.org/10.15585/mmwr.mm7240a1
https://doi.org/10.1016/j.jacc.2025.02.031
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28942341/
https://doi.org/10.1016/j.jcv.2017.09.001
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/38638901/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/38638901/
https://doi.org/10.3389/fmicb.2024.1385439
https://doi.org/10.3389/fmicb.2024.1385439
https://doi.org/10.1001/jamanetworkopen.2024.44756
https://doi.org/10.1093/cid/ciy991
https://doi.org/10.1007/s40266-024-01118-9
https://doi.org/10.1056/nejmoa2213836
https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2209604
https://doi.org/10.1056/nejmoa2307079
https://doi.org/10.55720/respirar.16.3.1
https://doi.org/10.1001/jama.2025.15405
https://doi.org/10.1001/jama.2025.15405
https://doi.org/10.1007/s40121-023-00758-5

	_GoBack

