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RESUMEN

Introduccion: la pandemiay las intervenciones no farmacolégicas
(INF) resultaron en una «deuda inmunolbégica» y una caida en la
cobertura vacunal. Estos factores provocaron un resurgimiento
y un comportamiento atipico de patégenos, aumentando signi-
ficativamente la carga de enfermedad en los nifos. Objetivo:
generar y difundir conocimiento cientifico actualizado sobre el
comportamiento epidemiolégico, los cambios etiolégicos y las
estrategias de diagnéstico, tratamiento e inmunoprevencion de

ABSTRACT

Introduction: the pandemic and Non-Pharmacological
Interventions (NPIs) resulted in an «immune debt» and a drop
in vaccination coverage. These factors led to a resurgence
and atypical behavior of pathogens, significantly increasing
the burden of disease in children. Objective: to generate and
disseminate updated scientific knowledge on the epidemiological
and etiological behavior, as well as the diagnostic, treatment, and
immunoprevention strategies for Acute Respiratory Infections (ARI)

Citar como: Ortiz IFJ, Aguilar GNE, Otero MFJ, Cardenas MI, Castellanos GCH, Echaniz AG et al. Posicién de la Asociacién Mexicana
de Infectologia Pediatrica (AMIP), ante el comportamiento de las infecciones respiratorias durante y posterior a la pandemia de la
COVID-19. Rev Latin Infect Pediatr. 2025; 38 (s1): s5-s28. https://dx.doi.org/10.35366/121754

Recibido: 05-09-2025. Aceptado: 17-10-2025.

Rev Latin Infect Pediatr. 2025; 38 (s1): s5-s28




Ortiz IF) y cols. Infecciones respiratorias durante y posterior a la pandemia de la COVID-19

s6

Rev Latin Infect Pediatr. 2025; 38 (s1): s5-s28

las infecciones respiratorias agudas (IRA) en la poblacién pedia-
trica mexicana durante el periodo postpandemia de COVID-19.
Material y métodos: se utilizd un modelo de consenso académico
de la AMIP. La metodologia incluyé una busqueda bibliografica
selectiva (enero 2020 a junio 2025) y la opinion de expertos. Las
recomendaciones se basaron en la tabla de sintesis GRADE
modificada, revisando el comportamiento de S. pneumoniae,
M. pneumoniae, VSR, B. pertussis y otros virus. Resultados:
se confirm6 un resurgimiento global y atipico de patogenos. La
enfermedad neumocdcica invasiva resurgié con predominio de
serotipos no vacunales. La neumonia por M. pneumoniae se
present6 con creciente resistencia a macrolidos. El VSR alterd su
estacionalidad y la enfermedad grave se desplaz6 a nifios mayo-
res. La tosferina (B. pertussis) tuvo un resurgimiento severo, con
alta letalidad en lactantes no vacunados en México. El diagnéstico
mejoré gracias al uso de paneles de PCR multiplex. Conclusiones
y recomendaciones (AMIP): la AMIP recomienda: 1) Implementar
la vigilancia activa de serotipos y la transicion a la vacuna PCV20.
2) Reforzar urgentemente la vacunacion (incluyendo Tdpa en
embarazadas y vacuna de influenza). 3) Instaurar un programa
de inmunoprevencion contra el VSR (vacunacién materna y
anticuerpos monoclonales). 4) Garantizar el abasto de vacunas
y fortalecer los centros de diagndstico con alta tecnologia (PCR
multiplex, MALDI-TOF MS, NGS). 5) Fortalecer la comunicacion
social contra la desinformacion para aumentar la confianza en la
vacunacion.

Palabras clave: infeccion respiratoria, postpandemia, deuda
inmunologica.

Abreviaturas:

ADV = adenovirus

AMIP = Asociacion Mexicana de Infectologia Pediatrica

BF-PP = BioFire FilmArray Pneumonia Panel

CDC = control y prevencion de enfermedades

ENI = enfermedad neumococica invasiva

FDA = Administracion de Alimentos y Medicamentos

GRADE = Grading of Recommendations Assessment Development
and Evaluation (calificacion de las recomendaciones de evaluacion,
desarrollo y valoracion)

hMPV = metapneumovirus humano

INF = intervenciones no farmacologicas

IRA = infecciones respiratorias agudas

NGS = secuenciacion de nueva generacion

NMp = neumonia por M. pneumoniae

OPS = Organizacion Panamericana de la Salud

PCV13 = vacuna conjugada 13 valente

PIV = virus de parainfluenza

UNICEF = Fondo de las Naciones Unidas para la Infancia

VSR = virus sincicial respiratorio

INTRODUCCION

La pandemia de COVID-19 alter6 drasticamente
la epidemiologia de las infecciones respiratorias
agudas (IRA) en los ultimos afios, incrementado su
mayor participacion y una elevada carga de enfer-
medad en la poblacién pediatrica.

La importancia de esta carga de la enfermedad
de las IRA en la poblacion post COVID-19 radica

in the Mexican pediatric population during the post-COVID-19
pandemic period. Material and methods: an academic consensus
model by the AMIP was used. The methodology included a
selective literature search (January 2020 to June 2025) and
expert opinion. Recommendations were based on the modified
GRADE synthesis table, reviewing the behavior of S. pneumoniae,
M. pneumoniae, RSV, B. pertussis, and other viruses. Results:
a global and atypical resurgence of pathogens was confirmed.
Invasive Pneumococcal Disease resurged with a predominance of
non-vaccine serotypes. M. pneumoniae pneumonia presented with
increasing macrolide resistance. RSV altered its seasonality, and
severe disease shifted to older children. Pertussis (B. pertussis)
had a severe resurgence, with high case fatality in unvaccinated
infants in Mexico. Diagnosis improved thanks to the use of
multiplex PCR panels. Conclusions and recommendations
(AMIP): the AMIP recommends: 1) Implementing active serotype
surveillance and transitioning to the PCV20 vaccine. 2) Urgently
reinforcing vaccination (including Tdap for pregnant women and
the influenza vaccine). 3) Establishing an RSV immunoprevention
program (maternal vaccination and monoclonal antibodies). 4)
Guaranteeing the vaccine supply and strengthening diagnostic
centers with high technology (multiplex PCR, MALDI-TOF
MS, NGS). 5) Strengthening social communication against
misinformation to increase confidence in vaccination.

Keywords: respiratory infection, post-pandemic, immune debt.

en varios aspectos: el periodo postpandemia de la
COVID-19 ha redefinido la epidemiologia de las IRA.
El papel de las intervenciones no farmacolégicas
(INF) de salud publica fue eficaz contra el SARS-
CoV-2, favorecieron la creacion de una «deuda
inmunolégica» en la poblacion.” Por otra parte, la
menor circulacion de patbgenos comunes cred un
nicho de individuos susceptibles, particularmente
en la poblacién pediatrica, lo que se sumo al despla-
zamiento y posterior rebote viral, especialmente en
ninos pequenos que no estuvieron expuestos a estos,
por lo que tras reanudarse la circulaciéon viral, se
han documentado brotes mas intensos o en épocas
atipicas, por ejemplo, el virus sincicial respiratorio
(VSR) en primavera-verano o el brote mundial de
neumonias por Mycoplasma pneumoniae, con mayor
impacto en nifos menores de cinco afos, situacion
que ha puesto a prueba la capacidad de respuesta
de los sistemas de salud.

El periodo postpandemia ha sido testigo de un
repunte en la incidencia de patbgenos virales y bacte-
rianos que presentan un comportamiento atipico, este
fenbmeno es multifactorial. Como ejemplo de estos
casos podemos mencionar el comportamiento del
Streptococcus pneumoniae, agente, responsable de
la enfermedad neumocécica invasiva (ENI), misma
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que mostrd una reduccién importante durante el
confinamiento; sin embargo, con el levantamiento de
las restricciones a las INF, se ha documentado un
repunte mundial de la ENI. Esto se debe a la conjun-
cion de la deuda inmunolégica y el reemplazo de
serotipos, donde cepas no incluidas en las vacunas
actualmente tienen mayor predominio.?®

Este patrdn es particularmente preocupante en
Ameérica Latina, donde la Organizacion Panameri-
cana de la Salud (OPS) y el Fondo de las Naciones
Unidas para la Infancia (UNICEF) han reportado
un grave retroceso en las tasas de vacunacion
infantil, dejando a millones de nifios susceptibles.*
En México, ya desde el periodo prepandemia se
habian reportado casos de enfermedad neumocé-
cica invasiva por serotipos no vacunales, lo que
sugiere que la presion selectiva de la vacuna ha
ido creando un nicho para estas cepas.® Otro reto
bacteriano ha sido el comportamiento de Bordetella
pertussis, agente etiolégico de la tos ferina que
también ha experimentado un resurgimiento global.
La OPS ha emitido una alerta por el aumento de
casos en las Américas, instando a los paises a
reforzar la vigilancia y las campafas de vacuna-
cién.® En este documento del 23 de Mayo de 2025,
México, reporta que para la semana epidemioldgica
20 se habian registrado un total de 3,510 casos
probables con 978 casos confirmados y 51 muertes
en menores de un afo, con una letalidad general
de 5.2, lo que subraya el impacto de la falta de
proteccidon en la poblacién méas vulnerable por la
baja cobertura vacunal existente.”

De igual forma, M. pneumoniae y otros virus
respiratorios mostraron un incremento en su presen-
tacion en neumonias adquiridas en la comunidad
los Ultimos afios, estos nuevos patrones confirman
que la deuda inmunolégica ha impactado en la
salud publica nacional y mundial, estos agentes,
que normalmente siguen patrones estacionales, han
causado brotes mas intensos y en épocas atipicas,
poniendo a prueba la capacidad de respuesta de los
sistemas de salud.

Objetivo

Este documento es parte del compromiso de la Mesa
Directiva 2023-2025 de la Asociacion Mexicana de
Infectologia Pediatrica (AMIP), dentro de su progra-
ma de actualizacion de topicos en Infectologia por
consenso académico. El objetivo principal es generar
y difundir conocimiento cientifico actualizado sobre

el comportamiento de las IRA en el periodo postpan-
demia del COVID-19 en la comunidad pediatrica
mexicana.

El documento revisa, con base en la evidencia
cientifica, los siguientes puntos: el comportamiento
epidemioldgico de las infecciones respiratorias
durante y después de la pandemia de la COVID-19
en México, los cambios en el perfil etiolégico de los
agentes infecciosos que han predominado desde
el afo 2020 a junio de 2025, la aportacién que han
dado los avances en el diagnoéstico molecular de
estas infecciones, la actualizacidon en los esquemas
de tratamiento y las novedades en las alternativas de
inmunoprevencion mediante la vacunacion.

MATERIAL Y METODOS

Para el desarrollo de este trabajo, se utiliz6 el
modelo de consenso académico, lo que permitid
realizar el analisis y la discusion de la bibliografia
cientifica disponible en el limite de tiempo estable-
cido, complementada con la opinion de expertos en
temas considerados controversiales o con evidencia
bibliogréfica aun insuficiente. Para la validez de las
recomendaciones generadas por este consenso, se
utilizé la tabla de sintesis GRADE modificada,® que
evalua la calidad de la evidencia segun el tipo de
disefio que respalda las recomendaciones.

El consenso inicié con una reunidén presencial de
especialistas en pediatria, infectologia pediatrica,
vacunologia y nanomedicina, que se dividieron en
equipos multidisciplinarios con la intencion de abordar
por grupo etiolégico los temas a incluir, en esta sesiéon
se definieron los objetivos y el alcance del documento,
asi como las bases para unificar los criterios de los
puntos a revisar en cada agente seleccionado.

Dentro de las mesas de trabajo se realizé6 una
busqueda bibliografica selectiva en bases de datos
como PubMed, Google Académico, EMBASE entre
otros, priorizando articulos en inglés y espafol
publicados entre enero de 2020 y junio de 2025. Se
incluyeron articulos originales, actualizaciones y revi-
siones del tema, asi como documentos de posicion
de expertos, con informacién solida y vigente.

Los especialistas participantes seleccionaron
cuatro preguntas que homogenizaran los tépicos
a revisar de cada agente etiolégico seleccionado y
que requerian actualizacion, analisis de su compor-
tamiento actual 0 que generaban controversias en
su diagnéstico o manejo. Estas preguntas se estruc-
turaron con una metodologia critica y sisteméatica.’



Ortiz IF) y cols. Infecciones respiratorias durante y posterior a la pandemia de la COVID-19

Rev Latin Infect Pediatr. 2025; 38 (s1): s5-s28

A partir del analisis de la evidencia, se desarro-
llaron propuestas de respuesta al nuevo comporta-
miento epidemiolégico y de los avances generados
en el diagnostico y tratamiento de estos.

Los microorganismos seleccionados a revisar
fueron: S. pneumoniae, M. pneumoniae, VSR y B.
pertussis, y se integré el grupo de otros virus con
los agentes patdgenos virales que han demostrado
mayor participacion nacional en los ultimos afios.

Se analizaron un total de 92 articulos. Se selec-
ciond un lider de mesa que coordiné la redaccion
de un primer borrador, que fue revisado por todo el
grupo a través de la plataforma digital Zoom. Los
coordinadores de la revision integraron el manuscrito
final, que fue validado por el grupo participante. Las
conclusiones y recomendaciones de la posicion del
consenso se presentan con sus grados de recomen-
dacion, de acuerdo con la tabla simplificada GRADE.

Para la unificacion de criterios en los temas
seleccionados, se establecieron cuatro preguntas
base, pero no limitantes, para la integracion de las
secciones revisadas.

Preguntas clave para el desarrollo
de la actualizacion

Pregunta 1: ;Cuales son los cambios epidemio-
l6gicos posterior a la pandemia por COVID-19 con
respecto a las diferentes infecciones respiratorias?
Pregunta 2: ; Existen cambios en el comportamiento
clinico de las infecciones respiratorias posterior a la
pandemia de COVID-197?

Pregunta 3: ;Cual fue el impacto de la pandemia
COVID-19 en las estrategias diagnésticas y de trata-
miento de las infecciones respiratorias?

Pregunta 4: ; Cuales son las estrategias actuales de
prevencidn para las diferentes infecciones respirato-
rias posterior a la pandemia de COVID-19?

Streptococcus pneumoniae

Durante la pandemia de COVID-19, se observa-
ron cambios significativos en la epidemiologia del
neumococo en nifos, los cuales pueden agruparse
en tres principales hallazgos:

1. Reduccién de la incidencia de enfermedad neumo-
cdcica invasiva (ENI). La implementacién de las
INF, como el confinamiento, uso de cubrebocas,
distanciamiento social y cierre de escuelas, provo-
cb una disminucion abrupta en la circulacién de

patdgenos respiratorios y, en consecuencia, una
reduccioén de las infecciones bacterianas asocia-
das, como la ENI. En 26 paises, se reportd una
disminucién de 82% en la incidencia de ENI en
las ocho semanas posteriores a la implementa-
cion de las INF, comparado con los afios 2018 y
2019."° Esa disminucion también se observo en
México, reportando un decremento de 60% en
los aislamientos para el ano 2021 en la vigilancia
epidemiolégica que realiza el grupo GIVEPBVac."

. Cambios en la colonizacién nasofaringea por

S. pneumoniae. Los resultados sobre la coloni-
zacion fueron heterogéneos entre regiones: en
Perl, se observd una reduccion significativa en
la tasa de portaciéon de neumococo durante el
confinamiento: 3.5% en la cohorte pandémica vs
23.6% en la prepandémica.'? Sin embargo, estu-
dios en los Estados Unidos de América (EUA)
y otros paises mostraron que la colonizacion no
disminuyd sustancialmente, aunque si cambid el
perfil de serotipos con una tendencia hacia una
mayor densidad de colonizacion con serotipos
no incluidos en la vacuna conjugada 13 valen-
te (PCV13) y algunos incluidos en vacunas de
mayor valencia.” En Israel, Danino y colabo-
radores’ demostraron que las reducciones en
las enfermedades neumocdcicas y asociadas al
neumococo que ocurrieron durante la pandemia
de COVID-19, no se relacionaron principalmente
con una disminucion en la portacién o densidad
del neumococo, sino que estuvieron fuertemente
asociadas con la desaparicion de ciertos virus
respiratorios especificos, particularmente, VSR,
influenza y metapneumovirus humano (hMPV).
Los autores no discuten sobre la contribucidén que
las INF pudieran tener en esta disminucion de las
enfermedades neumococicas.

. Resurgimiento postpandemia de infecciones

neumococicas y cocirculacion viral. La pandemia
de COVID-19 estuvo acompanada por variaciones
significativas globales en la incidencia de enfer-
medades causadas por los virus respiratorios
no-SARS-CoV-2. A medida en que la pandemia
progreso, la circulacion de estos virus tuvo varia-
ciones importantes, en la mayoria de los casos,
independientes de las variantes del virus SARS-
CoV-2."® Una vez relajadas las medidas, se docu-
mento el resurgimiento posterior a la pandemia
de infecciones neumocécicas que coincidié con
la reactivacion de virus respiratorios estaciona-
les. En China, la positividad de neumococo en
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menores de 14 anos alcanz6 16.8% en infeccio-
nes respiratorias agudas en 2023-2024.'° Esta
recuperacion ocurridé en paralelo con la reemer-
gencia de virus respiratorios como influenza y
con la bacteria M. pneumoniae, lo que resalta la
interaccion entre infecciones virales y bacterianas.

En cuanto a los cambios clinicos, los datos son
mas escasos, pero se identifican varios patrones
relevantes:

1. Aumento en la positividad neumocdcica en
cuadros respiratorios severos (SARI). En el
primer afo tras la pandemia, S. pneumoniae fue
el tercer patégeno mas frecuente en nifios con
SARI en Guangdong, China (8.13%), mientras
que en nifilos con sintomas respiratorios leves
alcanzé 17.81%.'° Esto sugiere un papel clinico
importante del neumococo en la presentacion
respiratoria post COVID, especialmente en
cuadros moderados. Platt y colaboradores'”
encontraron una tasa general de infecciones
bacterianas secundarias entre pacientes con
COVID-19 de 6.9% (IC95%: 4.3-9.5%), con una
mayor incidencia en casos graves, que alcanzé
8.1% (IC95%: 2.3-13.8%). En un estudio obser-
vacional 2.7% tuvieron coinfeccion bacteriana.
En general no se observd un incremento en el
ingreso a Unidades de Cuidado Intensivo (UCI)
0 un aumento significativo en la mortalidad.'®
Los pacientes criticos son mas propensos a las
infecciones bacterianas, probablemente debido a
la funcion inmune deteriorada por comorbilidades
y la gravedad de su condicion.™

2. Predominio de serotipos no incluidos en las
vacunas conjugadas (PCV13, PCV15, PCV20).
En EUA, un estudio en nifios < 5 afos durante
el primer afo de pandemia mostré que 56.8%
de los serotipos neumocécicos identificados en
portadores eran no integrados a las vacunas
PCV13/15/20, lo que implica un riesgo creciente
de enfermedad por serotipos no vacunales. En
México, el incremento de serotipos no incluidos
en la PCV13, también se observé en los afios
posteriores a la pandemia de COVID-19.%°

3. Posible inmunidad disminuida («deuda inmu-
nitaria») y bajas coberturas de vacunacion. La
reduccion en la exposicion a patdgenos duran-
te el confinamiento probablemente gener6 una
menor inmunidad poblacional en nifios, aumen-
tando su susceptibilidad posterior a infecciones

neumocoécicas mas severas. En Inglaterra, un
estudio realizado en menores de 15 afos de julio
a diciembre de 2021 mostrd un aumento de tres
veces en la incidencia de enfermedad invasora
por neumococo, comparada con el mismo periodo
del afio 2020.?" Este aumento también se pudo
haber presentado debido a una baja importante
en las coberturas de vacunacion, fenbmeno que
se presento en diversas partes del mundo, inclu-
yendo México.

Diagnostico: estado actual

Las enfermedades causadas por S. pneumoniae
se diagnostican tradicionalmente a través de la
evaluacion clinica y el aislamiento del organismo
de muestras clinicas. El cultivo positivo a partir
de un liquido corporal habitualmente estéril es el
estandar de oro para diagnosticar la enfermedad
neumocoécica invasiva; sin embargo, la recupe-
racion bacteriana del cultivo suele ser muy baja
(alrededor de 10-30%). En multiples instituciones
se realiza el analisis del esputo, incluyendo la
tinciébn de Gram y el cultivo, como una prueba
diagnoéstica inicial; sin embargo, tiene una gran
variabilidad en la calidad e interpretacion de la
muestra y una dificultad mayor de la toma de
muestra en nifios pequenos. Su utilidad para el
diagnéstico es cuestionable.

Aunque la neumonia puede ser causada por
diversos microorganismos, incluyendo S. pneumo-
niae, el diagnostico microbiolégico no se realiza
de manera sistematica. Algunas pruebas, como
la espectrometria de masas con ionizacién por
desorcion laser (MALDI-TOF MS) y la reacciéon en
cadena de la polimerasa (PCR), se han utilizado
para la identificacion bacteriana en la ultima década.
La precision de identificacion de S. pneumoniae
por MALDI-TOF MS es de 99%; sin embargo, no
incrementa el porcentaje de recuperacion del agente
etiologico. Durante la pandemia por COVID-19, se
incrementé el uso de pruebas moleculares como el
BioFire FilmArray Pneumonia Panel (BF-PP)® para
la deteccion de otros agentes que coparticipaban en
la infeccion, asi se pudo determinar la participacion
de S. pneumoniae. En algunos estudios se encontro
una tasa general de positividad del BF-PP de 44.8%
(252/563), con una frecuencia de 64.6% (164/254)
en muestras de pacientes con diagnéstico final de
neumonia, que es mayor cuando la muestra procedia
de lavado broncoalveolar (79.9%). En el estudio hubo
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discrepancia con los cultivos, con una concordancia
positiva de 91.4%. La limitacién de esta prueba es
que no distingue entre patbgenos verdaderos y
microorganismos colonizadores.?

En una revision sistematica y metaanalisis se
encontré que la tasa de coinfeccion bacteriana
entre pacientes con COVID-19 fue de 3.5% (IC95%:
0.4-6.7%), mientras que la tasa de infeccion bacte-
riana secundaria fue de 14.3% (IC95%: 9.6-18.9%),
dentro de ese bajo porcentaje S. pneumoniae
ocupb6 el segundo lugar.?® De acuerdo con Xu Xy su
equipo, al comparar los niveles prepandémicos a la
COVID-19, la tasa positiva de patégenos bacterianos
disminuy6 3.5% durante el periodo de la COVID-19
(OR: 0.94; 1C95%: 0.91-0.98) y 23.4% en el periodo
posterior a la COVID-19 (OR: 0.66; 1C95%: 0.64-
0.69). Durante el periodo de la COVID-19 la tasa
positiva para S. pneumoniae disminuy6 en 11.7%
y en el periodo posterior a la COVID-19 en 50%.2*

Otra prueba auxiliar rapida para detectar al
neumococo que se ha utilizado es la prueba de
antigeno neumocécico urinario (ANU) (polisacarido
C producido por S. pneumoniae), que puede tener
resultados en 30 minutos. Esta prueba presenta
una sensibilidad de 50 a 80% y una especificidad
superior a 90%. Es una prueba poco disponible y
su impacto en los resultados clinicos parece algo
limitado, especialmente en pacientes pediatricos y
graves y no ha influido en la posibilidad de reducir el
espectro de la terapia con antibiéticos. Los ensayos
multiplex de ANU pueden identificar el serotipo en la
muestra de orina.?® Estas pruebas aumentan la tasa
de diagnéstico etiolégico de la neumonia adquirida
en la comunidad en 11-23% mas que los métodos
microbiol6gicos convencionales. Su aplicacion en
poblaciones pediatricas es limitada debido a las altas
tasas de falsos positivos y su poca disponibilidad
comercial.

Tratamiento

Las guias de prescripcién de antibi6éticos no se
han modificado después de la pandemia para el
tratamiento de las infecciones invasivas por S.
pneumoniae, a través de modelaje se han determi-
nado las dosis adecuadas para el uso de ampicilina
y ceftriaxona para el tratamiento de la neumonia
adquirida en la comunidad, considerando que las
dosis actualmente vigentes deben continuar en
uso0;?*?¢ la amoxicilina se sugiere a la dosis de 90
mg/kg/dia durante cinco dias o ceftriaxona en areas

donde la frecuencia de aislamientos del serotipo 19A
siga siendo elevada.>* Diferentes estudios muestran
variabilidad de acuerdo con el pais analizado, pero
en general los aislamientos de S. pneumoniae en
neumonia comunitaria tienen una resistencia a peni-
cilina alrededor de 15% y de resistencia intermedia
10% y de 0-10% de resistencia para ceftriaxona.

Ha sido documentado que existen interacciones
sinérgicas entre S. pneumoniae y los virus respira-
torios (en particular el virus de la influenza), lo cual
también fue evidente con el virus SARS-CoV-2.23:0-32
Estudios observacionales sugieren que parece
haber mayor deterioro cuando existe la coinfeccion.
En adultos se demostr6 una mayor probabilidad de
infecciéon por SARS-CoV-2 (2.73; 1C95%: 1.58 a 4.69)
entre los portadores de neumococo y asociaciones
positivas entre el SARS-CoV-2 e indicadores de
densidad neumocécica.*®

La administracién de la vacuna neumocécica
conjugada (PCV13) podria reducir las infecciones
secundarias causadas por SARS-CoV-2. Hay
estudios que incluso sugieren que otros de los
coronavirus estacionales también pueden verse
influenciados. Se requiere explorar mas a fondo
la relacion entre los neumococos, los coronavirus
y la respuesta inmunitaria del huésped, asi como
los mecanismos por los cuales las PCV podrian
intervenir en estas interacciones y asi optimizar las
estrategias de vacunacion.'”:34%

La PCV13, en general muestran muy buena
eficacia para proteger contra la enfermedad causada
por los serotipos vacunales, particularmente por el
efecto de reduccion en la colonizacion de las vias
respiratorias superiores. Por otra parte, algunos
ensayos clinicos y estudios epidemioldgicos sugieren
que las PCV podrian reducir la enfermedad viral
de las vias respiratorias inferiores, ademas de la
enfermedad neumocécica. '

Tras la pandemia de la COVID-19 en diversos
paises se ha detectado una importante fluctuacion
en la circulacién de serotipos, especialmente
entre nifos menores de cinco afios, lo que sugiere
una dindmica cambiante. Si bien adn no se sabe
con certeza si estos cambios estan directamente
relacionados con la pandemia o son secundarios
a tendencias naturales, es necesario continuar
con una vigilancia del comportamiento de los
serotipos, ante la posibilidad de hacer a corto plazo
adaptaciones en los tipos de vacunas a utilizar
en las estrategias de vacunacion. Las vacunas
contra el neumococo se dirigen a un subconjunto
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de los serotipos, y a partir de la introduccién de la
vacuna antineumocécica conjugada en el afno 2000
paulatinamente se ha producido un incremento en
los serotipos no incluidos en las vacunas, fendmeno
que también es claro en México. La cobertura de
los serotipos incluidos en las PCV en México es
variable de acuerdo con el tipo de vacuna (Figura
1), siendo prometedora la vacuna PCV20 que se
espera reemplace a la PCV13 en el Programa de
Vacunacion Universal en corto tiempo.

La recomendacién mas importante es continuar
aplicando la vacuna antineumococica de acuerdo
con nuestro esquema nacional de vacunacion en
los menores de cinco afios con esquema de 2 +
1. Dado el comportamiento actual de los casos de
infecciones pulmonares por neumococo en nifios
de cinco a 17 anos, debera evaluarse el extender
la aplicacién de la vacuna a este grupo. En el
momento actual estan disponibles las vacunas
PCV13 y en el sector de la medicina privada la
PCV20, que ofrecerd una cobertura mayor en
los menores de cinco afnos. La PCV15 tiene una
cobertura semejante que PCV13.

Durante la pandemia de COVID-19, las infecciones
neumocécicas en nifos se redujeron drasticamente
debido a las medidas de contencion no farmacologi-
cas. Sin embargo, al relajarse estas intervenciones,
se observd un resurgimiento de la circulaciéon y
positividad del neumococo, especialmente por
serotipos no incluidos en vacunas actuales. Clinica-
mente, las infecciones respiratorias con positividad
neumocdcica se concentraron en nifios pequefios y
mostraron una posible mayor densidad colonizante
con serotipos emergentes, en un contexto de inmu-
nidad debilitada.

80
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Figura 1: Cobertura calculada con los diferentes tipos de PCV.
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El diagnéstico etioldgico preciso de las infecciones
respiratorias es esencial en los nifios para otorgar el
tratamiento adecuado y oportuno y evitar complicacio-
nes. La pandemia de COVID-19 favorecio el acceso
y mayor uso de pruebas para deteccion mdltiple de
agentes infecciosos; sin embargo, su disponibilidad esta
limitada a algunos hospitales. Otras pruebas rapidas
no estan disponibles. En el periodo post COVID-19, la
utilizacién del cultivo y la tincion de Gram deberan seguir
siendo la piedra angular del diagnéstico. Aunque se
vislumbran pruebas que puedan identificar los serotipos
en orina, mientras no haya disponibilidad se requiere
continuar con la serotipificacion.

Las guias de prescripcidon de antibidticos para
el tratamiento de las infecciones invasivas por S.
pneumoniae después de la pandemia no se han
modificado. considerando que las dosis actualmente
vigentes deben continuar en uso.

Existen interacciones sinérgicas entre S. pneumo-
niaey los virus respiratorios, una mayor coinfeccion
por SARS-CoV-2 y un aparente deterioro clinico
mayor. Las PCV podrian reducir la enfermedad viral
de las vias respiratorias inferiores, ademas de la
enfermedad neumocdcica.

La recomendacién mas importante es continuar
aplicando la vacuna antineumocécica de acuerdo
con nuestro esquema nacional de vacunacién en
los menores de cinco afios con esquema de 2 + 1.

Mycoplasma pneumoniae

M. pneumoniae es un patdgeno respiratorio cuyo
comportamiento epidemiologico se vio influenciado
tras la pandemia de COVID-19. Este microorga-
nismo suele mostrar un patrén ciclico cada tres o
cuatro afios, con brotes en multiples paises, siendo
responsable de hasta 38% de la nheumonia en nifios
escolares durante estos brotes.*

Cambios epidemiologicos

Previo al afo 2020, se observd un incremento en
los casos de neumonia por M. pneumoniae (NMp).
Sin embargo, hubo una dramatica reduccion de
casos que se atribuye a las INF implementadas
por la COVID-19. Al relajarse estas INF, se not6 un
aumento en las infecciones respiratorias de etiolo-
gias virales y bacterianas durante 2021-2022. No
obstante, el repunte de NMp se manifest6 de forma
tardia, hasta 2023, uno o dos afios después de la
supresion de las INF.*”
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A nivel mundial, a partir de 2023, se observd un
repunte importante en el nUmero de infecciones
por M. pneumoniae, alcanzando y superando los
niveles prepandémicos. Se reportaron brotes signi-
ficativos en paises de Asia, como China y Japon,
que informaron elevadas tasas de infeccion.®®°
En Dinamarca, las infecciones y hospitalizaciones
por M. pneumoniae se triplicaron en 2023-2024
en comparaciéon con las temporadas previas a la
pandemia de COVID-19.4° Este comportamiento
epidemioldgico también se manifesté de forma
importante en los EUA.*"

En octubre de 2024, los Centros para el Control y
la Prevencion de Enfermedades (CDC) emitieron una
alerta, basédndose en datos de diagnéstico de alta
hospitalaria por infecciones asociadas a M. pneumoniae
del 31 de marzo al 5 de octubre de 2024. Estos datos
mostraron un aumento en las infecciones, con un pico
en agosto que se mantuvo elevado hasta octubre de
este ano (Figura 2).* El incremento fue mayor en el
grupo pediatrico de dos a cuatro anos, donde el porcen-
taje aumenté de 1.0 a 7.2%, lo que sugirié una mayor
tasa de ataque de M. pneumoniae entre las principales
causas de neumonia para esta edad.”

En México, en 2019, Mérida y colaboradores
detectaron M. pneumoniae mediante PCR en tiempo
real en 26.6% de muestras respiratorias estudiadas
en menores de 18 afos con diagnostico de neumonia
adquirida en la comunidad. La mortalidad en este
estudio fue de 4.9%.%?
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En el estudio de Cortez-Lopez, en el periodo
del 1 de agosto de 2019 al 31 de enero de 2023
en un hospital privado de tercer nivel en la ciudad
de México, mediante paneles de PCR multiplex
para virus respiratorios y/o el panel de neumonia
de Bio Fire® Film Array ® en 460 pacientes, s6lo se
reportaron cuatro casos (1.12%) de M. pneumoniae
como etiologia de la NAC.* En un estudio posterior
del mismo hospital, realizado del 1 de enero de 2024
al 30 de junio de 2025 con la misma metodologia, en
162 pacientes hospitalizados por NAC, en 20.49% se
identifico M. pneumoniae, 16 casos como infeccidn
Unica y nueve como coinfecciones.**

Comportamiento clinico

Tradicionalmente, M. pneumoniae afecta a pacien-
tes en edad escolar y adolescentes, variando el
cuadro clinico desde una infeccion respiratoria leve
y autolimitada hasta procesos neumonicos graves
que requieren hospitalizacion, con posibles afec-
ciones a multiples érganos. En la era prepande-
mia, se observaba una distribucién predominante
en pacientes escolares (5-14 afos), con pocos
casos en menores de cinco afios. Sin embargo,
el brote mundial observado en 2023 en adultos
y niflos mostrd un incremento de tres a 10 veces
mayor que en afios previos, afectando a escolares
y, notablemente, a un mayor niUmero de casos en
menores de cinco afos.
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El resurgimiento tardio de NMp en 2023 se atribuye
a factores como las INF de la pandemia de COVID-19,
asi como a propiedades intrinsecas de M. pneumoniae
como su crecimiento lento, incubacion prolongaday la
necesidad de contacto cercano para su transmision.
Otros factores importantes para este brote incluyen la
prolongada inmunidad de rebafio de la epidemia previa
(2019-2020) y una deuda inmunoldgica, fenbmeno
también descrito para VSR, influenza, S. pneumoniae,
enterovirus y Streptococcus del grupo A.*®

En cuanto al cuadro clinico de M. pneumoniae,
los reportes recientes muestran pocos cambios
en la presentacion y severidad en las eras pre y
postpandémica. Si bien epidemiolégicamente se
observo un incremento en el nUmero de casos,
los estudios pre y postpandemia no reportaron un
aumento en la severidad de los cuadros, ni en el
porcentaje de pacientes que requirieron ingreso a la
UCI o ventilacibn mecanica.

El principal cambio observado en los ultimos 10
afos ha sido en los patrones de resistencia a los
macrolidos. Esta resistencia varia significativamente
segun la regidon estudiada: de 2 a 22% en EUA, de
1 a 30% en Europa, y a mas de 85% en algunas
regiones de China y el este de Asia. Esta situacion
ha llevado al uso de medicamentos con mayor riesgo
de toxicidad y de uso limitado en pediatria, como la
doxiciclina y las fluorquinolonas.*>¢

El mecanismo de resistencia se asocia principal-
mente a mutaciones puntuales en el ARNr 23S y en
las proteinas ribosomales L4 y L22. Es importante
destacar que la resistencia no aumenta la virulencia
del patégeno, pero si dificulta el tratamiento.

Las infecciones por M. pneumoniae regresaron
a sus niveles prepandémicos dos afos después del
cese de las INF. El resurgimiento de M. pneumoniae
y, probablemente, de otros patdgenos bacterianos
atipicos, esta actualmente en curso.

Durante la pandemia, se considera que las INF,
como el uso universal de mascarillas, el distancia-
miento fisico y el cierre de escuelas, disminuyeron
la incidencia de infecciones respiratorias por M.
pheumoniae y las coinfecciones respiratorias, el
estudio realizado por Boyanton y colaboradores
analiza como las INF impuestas durante la pande-
mia de COVID-19 disminuyeron la incidencia de M.
pheumoniaey otras coinfecciones respiratorias en
pacientes pediatricos en Arkansas. Al considerar a
todos los nifios desde el periodo de implementacion
de las INF hasta el periodo posterior a su uso,
se observo un aumento de 50% en las tasas de
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infeccién por este agente. Especificamente, este
aumento se atribuy6 a los Gltimos seis meses (julio
a diciembre de 2023). Al estratificar por grupo de
edad, los grupos de primaria (6-10 afos), secun-
daria (11-13 afos) y preparatoria (14-18 afos)
observaron un aumento de 100% o0 mas en sus
respectivas tasas de infeccion por M. pneumoniae.
En el grupo de preescolar (0-5 anos), se observo
una reducciéon de 27% en la tasa de infeccion
por este agente; sin embargo, esta reduccion es
notablemente menor que la reduccién de 73%
observada para el mismo grupo de edad durante
los periodos pre INF a INF.%”

Virus Sincicial Respiratorio (VSR)
Cambios epidemiologicos

Antes de la pandemia de COVID-19 en 2020, el
virus sincicial respiratorio (VSR) era el principal
agente etiologico de las infecciones respiratorias
agudas bajas (IRAB) en la poblacién pediatrica
a nivel mundial, con un comportamiento epide-
miolégico predecible. En 2019, se estimaron 33
millones de episodios de IRAB asociados a VSR,
resultando en 3.6 millones de hospitalizaciones y
101,400 muertes en niflos menores de cinco afos.
La carga de la enfermedad era mayor en paises de
ingresos bajos y medios, que concentraban mas
de 97% de las muertes, y casi todos los nifios
se infectaban al menos una vez antes de los dos
afos de edad.*®

La relevancia de monitorear la epidemiologia
del VSR radica en la sustancial carga econémica
que impone. Una revision sistematica de estudios
de 2012 a 2022 en América Latina revel6 que los
costos directos por paciente hospitalizado oscilaban
entre $563 y $19,076 USD, asociados a estancias
prolongadas: un promedio de 6.9 dias en sala general
y 9.1 dias en la UCI.*

Tras la pandemia, la epidemiologia del VSR
experimenté cambios notables, alterando su esta-
cionalidad y carga de enfermedad.

1. Alteracion de la estacionalidad y brotes atipicos.
Previo a la pandemia, la circulacion del VSR
seguia un patron estacional predecible, con
picos en los meses de invierno. Sin embargo,
las INF como el uso de mascarillas y el distan-
ciamiento social favorecieron una reduccién
drastica de la circulacién del VSR en la tempo-
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rada 2020-2021. Al relajarse estas medidas, se
observaron brotes interestacionales y un despla-
zamiento del pico de incidencia hacia meses
atipicos, como primavera y verano, en los EUA,
Europa y Latinoamérica.*®

Este fenbmeno se atribuy6 a la «deuda inmunol6-
gica», un concepto que describe la acumulacion
de una cohorte de nifios pequefios sin inmunidad
previa al VSR, que no fueron expuestos al virus
durante los afios de la pandemia. Ademas, la
menor circulacién del VSR pudo haber disminuido
los titulos de anticuerpos en las madres, lo que
a su vez redujo la transferencia de inmunidad
pasiva a sus recién nacidos,*®*° En nuestro pais,
la temporada 2022-2023 exhibi6é un pico temprano
e intenso, aunque en la temporada 2023-2024 se
observé un retorno a un patron estacional mas
similar al prepandémico.>'>®

. Desplazamiento de la Edad de los Pacientes. El

cambio mas consistente y clinicamente signifi-
cativo ha sido el desplazamiento de la carga de
enfermedad grave hacia grupos de edad pedia-
trica mayores.

En México un estudio en San Luis Potosi docu-
mentd un aumento en la edad media de los
pacientes hospitalizados de 9.94 meses (2009-
2015) a 17.53 meses (2022-2023). El grupo con
la mayor proporcion de hospitalizaciones pasé de
ser los lactantes menores de seis meses (46.7%
prepandemia) al grupo de 12 a < 24 meses
(83.3% postpandemia).>* La vigilancia posterior
en México confirmd que la proporcién de nifios
hospitalizados mayores de 12 meses (37.5%) se
mantuvo significativamente mas alta que la obser-
vada antes de la pandemia (26.2%).°">* En USA,
el estudio de Patton y colaboradores realizado
en 50 hospitales pediatricos encontr6 que los
nifos de 24 a 59 meses tuvieron 4.86 veces mas
probabilidades de ser hospitalizados por VSR en
2022, en comparacion con el periodo 2015-2019.
En contraste, los lactantes de cero a cinco meses,
el grupo de riesgo tradicional, tuvieron 1.77 veces
mas probabilidades.>®

Estos hallazgos sugieren que la enfermedad
grave por VSR no se limita al calibre reducido
de las vias respiratorias de los lactantes peque-
Aos. La primoinfeccién en un individuo inmuno-
l6gicamente no expuesto es un factor de riesgo
significativo para el desarrollo de enfermedad
grave, independientemente de la edad durante
los primeros afios de vida.

Comportamiento clinico

Los cambios en el comportamiento clinico del VSR
postpandemia son heterogéneos segun la region.
Algunos estudios multicéntricos han reportado un
incremento en la proporcion de nifios hospitali-
zados con hipoxemia e insuficiencia respiratoria,
que requieren soporte ventilatorio no invasivo. Sin
embargo, este aumento en la gravedad no se ha
traducido en una mayor mortalidad, aunque si en
una mayor demanda de recursos hospitalarios.*®*¢

El estudio mexicano de la temporada 2022-2023
no encontré diferencias estadisticamente significa-
tivas en las tasas de admision a la UCI (3.9% en
ambos periodos) ni en la mortalidad (1.9% postpan-
demia vs 0.7% prepandemia).”® Esto refuerza la
hipétesis de que el aumento de hospitalizaciones
fue impulsado por un mayor nimero de individuos
susceptibles y no por un virus intrinsecamente mas
agresivo.

Diagnostico de la infeccion por VSR

El diagnostico de la infeccion por VSR, que a menu-
do presenta sintomas similares a los de la influenza
0 COVID-19, se basa en pruebas de laboratorio para
facilitar el tratamiento adecuado y el control de la
propagacion.

1. Pruebas rapidas (tiempo analitico < 30 minutos):
mayormente antigénicas, estas pruebas tienen
una sensibilidad variable (25.7-100%) y una espe-
cificidad que oscila entre 80-100%. Son mas efec-
tivas en pacientes pediatricos, donde se esperan
cargas virales elevadas.*®

2. Pruebas moleculares (tiempo analitico > 30 minu-
tos): principalmente ensayos moleculares multi-
plex, estas pruebas ofrecen una sensibilidad entre
62.5 y 100% y una especificidad de 77-100%.
Permiten discriminar multiples patdégenos respi-
ratorios a partir de una sola muestra, lo que las
hace mas completas y confiables.*®

Estrategias de prevencion: vacunacion
e inmunizacion pasiva

La respuesta inmune en los primeros meses de vida
es deficiente, lo que hace que los lactantes sean
particularmente vulnerables al VSR. Por esta razon,
la prevencion es la estrategia mas importante para
reducir la enfermedad grave. Existen dos enfoques
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principales: la vacunacion materna y la administra-
cion de anticuerpos monoclonales.

Vacunacion materna

El desarrollo de vacunas se ha enfocado en las
personas gestantes para transferir inmunidad pasi-
va a los recién nacidos y en pacientes mayores de
60 anos.

En el grupo de proteccidn via materna, el estudio
inicial de Kampmann demostrd una eficacia vacunal
para prevenir enfermedad grave de la via respiratoria
baja (IVRB) que necesitaba atencién médica en
los primeros 90 dias de vida de 81.8% (1C99.5%,
40.6-96.3), siendo la eficacia vacunal de 69.4%
(IC97.58%, 44.3 a 84.1) a los 180 dias posterior al
nacimiento. La eficacia contra las IVR asociadas a
VSR a los 90 dias que requirieron atencion médica
fue de 57.1% (1C99.5%, 14.7-79.8).%"

La revision sistematica de Phijffer®® que incluyé
a seis ensayos clinicos con un total de 17,991
mujeres embarazadas, analiz6 la eficaciay segu-
ridad de la vacuna del virus sincitial respiratorio
(VSR) en embarazadas para mejorar los resulta-
dos en recién nacidos, aportando los siguientes
resultados clave:

1. Eficacia: la vacuna materna parece reducir las
hospitalizaciones por VSR en los recién nacidos.

2. Seguridad: respecto al parto prematuro, los
hallazgos son inciertos. Se observd un posible
aumento de casos de partos prematuros en el
grupo vacunado (ocho casos mas por cada 1,000
nacimientos en comparacion con el grupo de
placebo), pero la evidencia fue considerada de
muy baja certeza y se necesitan més estudios
para confirmar este riesgo.

Estos resultados llevaron a la aprobacion por la
Administracion de Alimentos y Medicamentos (FDA)
de la vacuna para personas gestantes entre las
semanas 32 y 36 para la proteccién del recién nacido
hasta los seis meses de vida.*

Anticuerpos monoclonales

Los anticuerpos monoclonales ofrecen una estra-
tegia de inmunizacién pasiva para proteger a los
lactantes.

Palivizumab: este anticuerpo monoclonal fue
aprobado en 1998 para la profilaxis en pacientes

s15

de alto riesgo. Se administra mensualmente
(cinco dosis) durante la temporada del VSR, a
una dosis de 15 mg/kg por via intramuscular. El
estudio IMPACT-RSV demostr6 una reduccién
de 55% en las hospitalizaciones por VSR. La
efectividad en el mundo real se ha confirmado en
estudios posteriores, como el FLIP-2, que mostrd
una reduccion de 68% en las tasas de hospitali-
zacién. Palivizumab ha sido efectivo y seguro en
grupos de riesgo como prematuros, pacientes con
cardiopatia congénita, displasia broncopulmonar
y fibrosis quistica.®°

Una revision reciente de Carbonell-Estranya,
publicada en 2025, ofrece un analisis exhaustivo
de los 25 anos de la utilidad de palivizumab y su
efecto en la carga de la enfermedad por el VSR
desde que fue introducido como el primer anticuerpo
monoclonal disefiado para bloquear al VSR y, de esta
forma, prevenir enfermedades graves en lactantes
considerados de alto riesgo. El autor examina el
historial global de su uso, destacando su eficacia a
través de sus 25 afos en la reduccién de las tasas
de hospitalizacién. Sin embargo, también subraya
una de sus principales limitaciones, que es que su
utilidad se dirige a la prevencién y no es efectivo
como tratamiento una vez que la enfermedad ya se
ha manifestado.®"

Nirsevimab: Es un nuevo anticuerpo monoclonal
de vida media extendida que se une a la proteina
F del VSR. Su principal ventaja es que permite la
administracion de una dosis Unica antes o durante la
temporada del VSR, ofreciendo proteccion durante
seis meses. La eficacia de Nirsevimab para prevenir
la hospitalizacion por neumonia por VSR es de 84.4%
(1C95%: 76.8-90).

Los ensayos clinicos MELODY y HARMONIE
demostraron una alta eficacia y un perfil de seguridad
adecuado:

1. MELODY: eficacia de 76.4% (IC62.3-85.2) contra
infecciones de vias respiratorias bajas por VSR en
prematuros > 35 semanas de gestacion y recién
nacidos de término.%

2. HARMONIE: eficacia de 82.7% (1C95%: 67.8-
91.5) contra la hospitalizacién por neumonia por
VSR en los primeros 180 dias en prematuros >
29 semanas de gestacion.®

Estudios postcomercializacion en Espafa e
Italia han corroborado esta efectividad, reportando
reducciones de 87.6% en hospitalizaciones por
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VSR y de 90.1% en ingresos a terapia intensiva en
nifos menores de seis meses.%*% De igual forma,
un informe rapido de evaluacion realizado por
el CDC, evidenci6 una reduccion de 90% en las
hospitalizaciones por VSR con la incorporacion de
Nirsevimab.®

Las recomendaciones actuales de la Academia
Americana de Pediatria y los CDC sugieren una dosis
de Nirsevimab para todos los lactantes menores de
ocho meses que entren en su primera temporada de
VSR, a menos que la madre haya recibido la vacuna.
Para nifios mayores con factores de riesgo, como
displasia broncopulmonar o inmunocompromiso, se
puede considerar una segunda dosis en su segunda
temporada de VSR. La dosis es de 50 mg para
nifios de menos de 5 kg y 100 mg para los de 5 kg o
mas. Para la segunda temporada de VSR, la dosis
recomendada es de 200 mg.

Clesrovimab: Con fecha de junio de 2025, la
FDA ha aprobado una nueva inmunizacion pasiva
para la proteccion de los recién nacidos del VRS. El
Clesrovimab es un anticuerpo monoclonal de accion
prolongada.

La FDA autoriz6 su uso en recién nacidos durante
su primera temporada de VRS, siendo una adminis-
tracion en dosis Unica de 105 miligramos, sin que se
requiera ajustar la dosis por peso. Se espera que la
proteccion dure cinco meses.®’

El 25 de junio de mismo afo, el Comité Asesor
sobre Practicas de Inmunizacion de Estados Unidos
(ACIP) recomendd el Clesrovimab como una de
las dos opciones de anticuerpos monoclonales de
accién prolongada para la proteccion de lactantes
menores de ocho meses nacidos durante o al inicio
de su primera temporada de VRS que no estén
protegidos mediante la vacunacién materna contra
el VRS, haciendo mencion de que los profesionales
de la salud deben seleccionar el producto segun
la preferencia de los padres, la disponibilidad del
producto y el momento de la temporada de VRS,
teniendo en cuenta las ventajas y desventajas de
cada uno de ellos.®®

Para esta actualizacién, la AMIP se apega a su
recomendacién presentada en el consenso Preven-
cién de la infeccién por virus sincitial respiratorio
en México, 2024%° que establece que el uso de
Palivizumab en lactantes con factores de riesgo para
enfermedad grave por VSR debe ser priorizado para
la proteccion de estos lactantes, en el contexto de
que Nirsevimab o Clesrovimab no se encuentren
disponibles.

Bordetella pertussis

La tosferina es una infeccién respiratoria aguda
causada por la bacteria B. pertussis. Esta enfer-
medad se caracteriza por episodios intensos de tos
espasmodica durante su fase paroxistica.

B. pertussis pertenece al género Bordetella, de
la familia Alcaligenaceae, es una bacteria Gram
negativa, con forma de cocobacilo, estrictamente
aeroébicay no flagelada, produce una amplia gama de
factores de virulencia, incluyendo numerosas toxinas
y productos biolbgicamente activos que desempefian
un papel crucial en su patogénesis e inmunidad.
El factor de virulencia mas importante es la toxina
Pertussis, que posee actividad promitogénica, afecta
la circulacion linfocitaria y actia como agente adhesi-
vo mediante el cual las bacterias se unen a las células
ciliadas respiratorias. Otras toxinas de importancia
son la toxina del adenilato ciclasa, la hemaglutinina
filamentosa y la hemolisina.

Comportamiento epidemiologico

La reemergencia global de la tosferina es un
problema de salud publica grave y multifactorial.
Es considerada de alto riesgo para recién nacidos
y lactantes menores de seis meses, que aun no
han completado su esquema de vacunacion. La
proteccion proporcionada por las vacunas contra
la tosferina no es de por vida. La inmunidad adqui-
rida por la vacunacion o por una infeccion natural
disminuye con el tiempo, lo que deja a adolescentes
y adultos vulnerables y, por ultimo, la pandemia
de COVID-19, que provoco interrupciones en los
programas de vacunacion infantil, lo que llevo a
una disminucion de las tasas de cobertura y a un
aumento de la poblacién susceptible.

Europa, Asia y en especial el continente america-
no, han sufrido importantes brotes en los Ultimos tres
afos, lo que ha generado la declaracion de diversas
alertas epidemioldgicas por parte de la OMS/OPS.

La OPS desde el ano 2023 ha emitido varias aler-
tas epidemioldgicas y comunicados recientes sobre
el aumento de casos de tosferina en la Region de las
Américas, bajo el contexto de la siguiente evidencia
y razones detras de estas alertas:®

Aumento de casos

1. Resurgimiento global: después de una disminu-
cion significativa de casos de tosferina a nivel
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mundial durante la pandemia de COVID-19, se
ha observado un resurgimiento a partir de 2022
y un aumento mas pronunciado entre los afios
2023 a 2025.

2. Situacion en las Américas: la region ha experi-
mentado un incremento notable, con paises como
Brasil, Colombia, Ecuador, EUA, México, Para-
guay y Perl reportando brotes o un aumento en
el nUmero de casos.

3. En 2024 se reportaron 66,118 casos en la region
de América, lo que representa un aumento consi-
derable. Para mayo de 2025, se reportaron 14,000
casos y 93 muertes en siete paises.”

4. Poblacion mas vulnerable: la tosferina es una
enfermedad respiratoria altamente contagiosa
y peligrosa, especialmente para los lactantes
menores de un afo, que tienen el mayor riesgo
de desarrollar complicaciones graves o incluso
morir.

Tendencias en México

Entre 2016 y 2019, la tosferina en México mantu-
VO una incidencia estable con un promedio de 900
casos confirmados al afio. Sin embargo, a partir de
2020, la vigilancia epidemioldgica se vio afectada
por la pandemia de COVID-19, lo que provoco una
drastica disminucién en la notificacion de casos
probables y confirmados. Esta baja se mantuvo
hasta 2023, cuando se registraron 188 casos con
una incidencia de 0.14 por cada cien mil habitantes.
En 2024, la cifra aumentd a 550 casos, con una
incidencia de 0.41 por 100,000.2

Al 20 de junio 2025, en la semana epidemiolégica
24 en México, se han reportado 1,110 casos confir-
mados de tosferina, los estados que concentran el
mayor numero de casos son: Ciudad de México 120,
Chihuahua 117, Nuevo Leb6n 102 y Aguascalientes
99, los cuales concentraron 39.45% acumulado.
La incidencia nacional fue de 0.83 casos por cada
100,000 habitantes y la incidencia mas elevada la
presentdé Aguascalientes con 6.49 casos por cada
100,000 habitantes, seguido de Chihuahua con
2.95 casos por cada 100,000, en este periodo se
han notificado 56 defunciones por tosferina; todas
corresponden a casos en menores de un afno sin
antecedente de vacunacion, y 89.2% corresponde
a menores de seis meses. En cuanto al sexo, 61%
se presentd en mujeres.”

El reciente resurgimiento global de la tosferina se
atribuye a multiples factores, incluyendo: la natura-

leza ciclica de la enfermedad, mutaciones genéticas
de B. pertussis que han generado cepas con mayor
virulencia o con capacidad de escape a la respuesta
inmune de la vacuna, disminucién de la inmunidad
inducida por la falta de vacunacion, programas de
inmunizacion inadecuados y con bajas coberturas
vacunales y el impacto de la pandemia de COVID-19,
que interrumpi6 la vigilancia y los servicios de salud,
y posiblemente alterd los patrones de transmision de
otros patdgenos respiratorios.

Comportamiento clinico

Tras la pandemia, las manifestaciones clinicas de
la tosferina han presentado cambios sutiles en su
presentacion, pero varios reportes y observaciones
realizadas por consenso de expertos, presentan una
mayor gravedad y complicaciones asociadas.” "

Dentro de la comparacion de casos de tosferina
antes, durante y después de la pandemia, los resul-
tados mostraron que los casos hospitalizados en
el periodo postpandémico presentaban una mayor
frecuencia de sintomas severos como: fiebre, vomitos
postusigenos e hipoxia (apnea, cianosis, saturacion
menor a 95%), neumonia (68.3 vs. 44.1%), con mas
consolidaciones pulmonares o atelectasia y compli-
caciones graves como insuficiencia respiratoria e
hipertension pulmonar.

Estos hallazgos sugieren un incremento en la
gravedad clinica de los casos hospitalizados, posi-
blemente debido a una disminucién de la inmunidad
poblacional y a la presencia de cepas con mayor
virulencia.”»"

La sobreinfeccion con otras bacterias o la
coinfeccién con virus (como Adenovirus, VSR o
virus parainfluenza) también empeora el curso
de la enfermedad, como lo reportaron Scutari y
colaboradores’ sobre la tosferina en nifios reali-
zado en ltalia, de una muestra que, de 1,151 nifios
examinados con IRA, 66 (5.7%) dio positivo para
B. pertussis. La tasa de coinfeccidén se observd en
el 76.7% de los nifios diagnosticados con tosferina;
teniendo al menos una coinfeccion con otro virus
respiratorio. Esta tasa es notablemente mas alta
que la de las infecciones respiratorias generales
en el mismo periodo, el estudio encontré que las
coinfecciones estaban presentes en 92.9% de los
pacientes que desarrollaron insuficiencia respirato-
ria, en comparacioén con 69.0% de aquéllos que no
la sufrieron. Esto sugiere una fuerte asociacion entre
las coinfecciones y la severidad de la enfermedad.
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Los patégenos mas comunes identificados en las
coinfecciones fueron el rinovirus, el hMPV y el virus
parainfluenza, es importante mencionar que el boca-
virus humano se encontrdé de manera exclusiva en los
pacientes que sufrieron insuficiencia respiratoria.”

Diagnéstico y tratamiento

La confirmacién diagnostica ha mejorado signifi-
cativamente gracias a la mayor disponibilidad de
la prueba molecular de reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR), cuya utilizacién se ha favorecido
después de la pandemia del COVID-19; los métodos
de diagnéstico incluyen:

1. Cultivo: considerado tradicionalmente el «estan-
dar de referencia», es muy especifico, pero de
baja sensibilidad (menos de 60%). Es mas efec-
tivo en las primeras dos semanas de tos.

2. PCR: mas sensible que el cultivo y efectiva en
las primeras tres a cuatro semanas. Los paneles
respiratorios multiplex, que detectan el promotor
de toxina, de igual forma tienen una mayor espe-
cificidad.

3. Serologia: util para la deteccién de anticuerpos
en muestras pareadas, pero no se recomienda en
menores de un afo debido a la interferencia de los
anticuerpos maternos o la vacunacioén reciente.

El tratamiento con macrélidos como la claritromi-
cina (siete dias) y la azitromicina (cinco dias) puede
acortar la transmisibilidad, aunque su eficacia en la
reduccion de la gravedad es limitada si se adminis-
tran tarde. Desafortunadamente se ha documentado
un aumento de cepas de B. pertussis con resistencia
a macrolidos, lo que obliga a considerar alternativas
como el trimetoprim/sulfametoxazol y principalmente
a fortalecer la vigilancia microbiolégica de esta
resistencia.’”®

Estrategias de prevencion

Para prevenir la tosferina, se recomiendan cuatro
estrategias principales:

1. Vacunacion del lactante: la serie primaria de la
vacuna DPaT se administra a los dos, cuatro y seis
meses. Se necesitan dosis de refuerzo a los 18
meses, cuatro afios y posteriormente cada 10 afios. A
pesar de que la campafa de recuperacion de suscep-
tibles empezada en 2022 donde la cobertura de la

primera dosis en México fue de 93%, la cobertura
de la tercera dosis fue de 83%, lo que sigue estando
muy por debajo de la meta nacional de 95%.

2. Vacunacion de la mujer embarazada: inmunizar a
las embarazadas (idealmente entre las semanas
27 y 36 de cada embarazo) asegura la transferen-
cia de anticuerpos al feto, proporcionando protec-
cion al recién nacido hasta que pueda recibir sus
propias vacunas.

3. Profilaxis postexposicion: consiste en adminis-
trar antibidticos a contactos cercanos de un caso
confirmado, especialmente a individuos de alto
riesgo como lactantes, embarazadas o personas
inmunocomprometidas.

4. Aislamiento: los casos sospechosos y confirmados
deben mantenerse aislados de lactantes y nifios
pequenos. Los pacientes que reciben antibidtico
deben aislarse durante al menos cinco dias, mientras
que los que no lo reciben deben hacerlo durante tres
semanas o hasta que la tos paroxistica desaparezca.

La implementacion de sistemas de vigilancia
efectivos es crucial para detectar cambios en la
incidencia y adaptar las estrategias de vacunaciéon
y tratamiento.

Otros virus respiratorios

La pandemia de COVID-19 aceler6 la adopcion de
pruebas de biologia molecular, como los paneles
multiplex, que permiten la deteccion simultanea de
varios virus respiratorios. Esta herramienta ha sido
fundamental para fortalecer la vigilancia epidemiol6-
gica 'y comprender los cambios en el comportamiento
de patégenos como el hMPYV, el virus de la influenza,
los virus de parainfluenza (PIV), el adenovirus (ADV),
los coronavirus estacionales (HCoV) y el rinovirus
humano (HRV).

Metapneumovirus humano (hMPV)

Durante la pandemia del SARS-CoV-2, la circulacion
de hMPV y otros virus respiratorios disminuy6 drasti-
camente, como se observo en Japon con el cierre de
las escuelas. Aunque el pico de incidencia de hMPV
es en la temporada invernal, con una prevalencia
de 2 a 5%, su identificacion era escasa antes de la
pandemia. Sin embargo, después de la misma, se ha
detectado con mayor frecuencia. Alun no esté claro
si este aumento se debe a cambios en la ecologia
viral, a una mayor disponibilidad de técnicas mole-



Ortiz IF) y cols. Infecciones respiratorias durante y posterior a la pandemia de la COVID-19

Rev Latin Infect Pediatr. 2025; 38 (s1): s5-s28

culares o a un incremento real asociado con brotes
y cambios antigénicos del virus.

En la temporada interestacional 2025, se han
confirmado 1,253 casos de OVR principalmente en
los grupos de edad: uno a cuatro afos, mayores de
65 afios, de cinco a hueve afnos, menores de un ano
y de 25 a 29 afos, de ellos 49.7 % corresponde a
Enterovirus/Rhinovirus, 28.3% a PIV, 6.8% a hMPV,
4.6% a adenovirus, 3.8% a bocavirus y el resto a
otros virus. En la semana 33, del 10 al 16 de agosto
de 2025, se mantiene el hMPV en tercer lugar de las
detecciones.””

El interés de la infeccion por este virus empezé a
cobrar mayor importancia en el periodo postpande-
mia con el incremento de casos en brotes localizados
en China y Taiwan, con involucro principalmente de
menores de 14 afos.”®”

La infeccion por hMPV puede ser asintomatica o
causar sintomas leves como tos, fiebre y sibilancias,
sin embargo, en nifos pequefios, adultos mayores
e inmunocomprometidos, puede derivar en cuadros
neumonicos graves.

Otro dato importante que ha demostrado este
agente es que, al parecer, las coinfecciones
con otros virus no necesariamente aumentan la
gravedad del padecimiento, pero la coinfeccidn
con bacterias u hongos (como S. pneumoniae, H.
influenzae, M. pneumoniae, Chlamydia pneumoniae
0 Aspergillus sp.) si puede complicar el cuadro
clinico.®

Se estima que aproximadamente 50% de los
casos de infecciones respiratorias por hMPV se
manifiestan como procesos neuménicos y de estas
entre 10 y 20% requieren hospitalizacion.

Virus de la influenza

Antes de la pandemia, la influenza Ay B presenta-
ban una periodicidad estacional predecible. Durante
2020-2021, la circulacion mundial cayé a niveles
extremadamente bajos, con una reduccion de posi-
tividad de mas de 99% para los subtipos mas comu-
nes. En la temporada 2020-2021, México reportd
sOlo siete casos de influenza a nivel nacional.®’

Tras el levantamiento de las medidas de preven-
cién, el virus reemergié de manera asincronica, con
una reintroduccién anticipada de la influenza AH3N2.
En el hemisferio norte, se registraron dos picos
epidémicos en la temporada 2021-2022. En México,
se reportaron 3,179 casos en esa temporada, con
90.7% causado por AH3N2.

En las temporadas 2022-2023 y 2023-2024, se
observé un comportamiento de tipo rebote con picos
epidémicos adelantados y un aumento significativo
de casos. Este fendbmeno esta asociado a la deuda
inmunoldgica, producida por la baja circulacion viral
durante el confinamiento. En México, los casos de
influenza aumentaron progresivamente, duplicando
la cifra de la temporada prepandémica.

Un dato interesante es la baja en la circulacion
del linaje B/Yamagata se ha detectado de forma
muy esporadica en los Ultimos anos, lo que llevd a
la OMS ajustar su recomendacion de la formulacién
de las nuevas vacunas contra influenza, con la
implementacién en los Ultimos dos afios de vacunas
trivalentes que lo excluyen.®? Esto hace crucial
vigilar el impacto en las tasas de infeccidén por el
linaje B/Victoria, debido a la inmunidad cruzada
entre ambos linajes.

Las caracteristicas clinicas en la poblacidn
pediatrica se han mantenido en gran medida, con
fiebre, tos y sintomas respiratorios como principales
manifestaciones. Sin embargo, un estudio en China
observé un aumento en sintomas gastrointestinales
y miositis aguda en el periodo postpandemia.
El hallazgo mas consistente es un cambio en la
edad de mayor incidencia: se ha documentado un
aumento de hospitalizaciones en nifios mayores de
cinco anos, lo que podria estar asociado a la brecha
inmunoldgica y a la interrupcion de los esquemas
de vacunacion.®

La principal estrategia de prevencion sigue siendo
la vacunacion anual, acompafiada de medidas como
la higiene de manos, el uso de cubrebocas y el
aislamiento de casos.

Hoy dia el tratamiento en el paciente pediatrico
sigue realizandose con base en la administracion
temprana de antivirales como el oseltamivir.?

Virus de Parainfluenza (PIV)

Hasta el momento, no se han reportado cambios
significativos en la prevalencia de las infecciones
por PIV. Un metaanalisis de 2025 demostr6 una
prevalencia agrupada de 5.1%, con el PIV3 como
el subtipo principal.®

Clinicamente, los sintomas son similares a los
del periodo prepandémico. Sin embargo, se ha
observado que la coinfeccidn con otros agentes
como M. pneumoniae es mas frecuente con PIV1,y
la incidencia de neumonia grave por PIV3 disminuyd
después de la pandemia. No existe un tratamiento
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antiviral especifico ni vacunas para prevenir la
enfermedad por PIV.%

Adenovirus (ADV)

A diferencia de los PIV, la epidemiologia del ADV si
ha cambiado. En México, su prevalencia aument6
de 2.2% antes de 2017 a 4.2% en un metaanali-
sis reciente. La coinfeccion con SARS-CoV-2 se
ha reportado en 5 a 7% de los casos.?®* No se han
evidenciado cambios significativos en la intensidad
de los sintomas. El tratamiento se limita a la aten-
cién de soporte, aunque el uso de cidofovir esta
documentado en pacientes con inmunocompromiso
grave.® La Unica vacuna existente contra los seroti-
pos 4 y 7 estéa restringida al personal militar.t”

Coronavirus estacionales (HCoV)

La circulacion de los cuatro HCoV estacionales
(HKU1, OC43, 229E y NL63) mostré un cambio en su
temporalidad, con un descenso directamente propor-
cional al aumento de los casos de SARS-CoV-2.

Un estudio en Argentina reportd que los sintomas
mas comunes de HCoV son tos, rinitis y fiebre. Sin
embargo, un estudio posterior a la pandemia en
Bulgaria sugiere que el cuadro clinico pudo haber
sido menos intenso, un fenbmeno que podria expli-
carse por lainmunidad cruzada entre diferentes tipos
de coronavirus.

El diagnéstico mejoro gracias a los paneles mole-
culares multiplex. No existe un tratamiento antiviral
especifico ni vacunas para los HCoV estacionales.
Sin embargo, la investigacion esta explorando la opti-
mizacion de la respuesta vacunal al SARS-CoV-2 a
través de la inhalacion de estos virus, aprovechando
la inmunidad cruzada.

Rinovirus humano (HRV)

El HRV es uno de los virus mas prevalentes en
infecciones respiratorias, con una alta frecuencia
de deteccion. Estudios recientes han estimado un
aumento en su deteccidn en nifos de uno a seis
anos, pasando de 20.5 a 29.7%. Su alta prevalen-
cia en coinfeccién con VSR hace crucial reforzar la
vigilancia y la evaluacion de los factores de riesgo
para prevenir complicaciones.

No existe un tratamiento especifico ni una vacuna
para el HRV debido a su variabilidad biologica y a
los mas de 150 serotipos existentes. Por lo tanto, la

prevencion se enfoca en medidas basicas como la
higiene de manos y el control de la transmision por
contacto y gotas.

AVANCES EN EL DIAGNOSTICO DE
INFECCIONES RESPIRATORIAS AGUDAS

En la vanguardia del combate a las IRA en la pobla-
cion pediatrica, los métodos moleculares han revo-
lucionado el diagnoéstico etioldgico, ofreciendo una
precision y rapidez sin precedentes. La actualidad en
este campo esta marcada por la consolidacion de los
paneles de PCR multiplex y la paulatina incursion de
tecnologias de nueva generacion (Tabla 1).

El estandar de oro: paneles de PCR multiplex

Actualmente, el estandar de oro para la identificacion
de los agentes causales de las IRA en nifios son los
paneles de PCR multiplex. Estas pruebas permiten
la deteccion simultanea del material genético de
una amplia gama de virus y bacterias a partir de
una Unica muestra de hisopado nasofaringeo. Plata-
formas como FilmArray ®, disponibles en México,
pueden identificar mas de 20 patdgenos respiratorios
en cuestion de horas. Esto incluye a los agentes
mas comunes como el VSR, Influenza Ay B, PV,
Adenovirus, hMPV vy rinovirus, asi como bacterias
atipicas como M. pneumoniae 'y C. pneumoniae.

La alta sensibilidad y especificidad de estas prue-
bas ha demostrado ser fundamental no sélo para
un diagnostico certero, sino también para la toma
de decisiones clinicas cruciales. Permiten un uso
6ptimo de los antibiéticos, evitando su prescripcion
innecesaria en infecciones virales y contribuyendo
asi a la lucha contra la resistencia antimicrobiana.

Las guias de practica clinica més recientes,
incluidas las emitidas para 2024, respaldan
ampliamente el uso de estos paneles moleculares,
especialmente en pacientes hospitalizados, con
comorbilidades o en casos de brotes epidémicos.
En México, el Instituto Mexicano del Seguro Social
(IMSS) y otras instituciones de salud publica han
integrado estas tecnologias en sus protocolos de
vigilancia y diagnostico.

CLASIFICACION Y PLATAFORMAS
COMERCIALES

Los examenes basados en la amplificacion de acidos
nucleicos (NAAT, por sus siglas en inglés), como la
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PCR, se consideran el estandar de oro debido a su
alta sensibilidad, especificidad y rapidez, con resul-
tados disponibles en minutos u horas en lugar de
dias. Estos avances han permitido el desarrollo de
pruebas en el punto de atencion (POC), mejorando
la toma de decisiones clinicas, optimizando el uso de
antivirales, reduciendo la prescripcion innecesaria de
antibidticos y disminuyendo la estancia hospitalaria.®
Las pruebas moleculares disponibles se pueden
clasificar en dos grandes grupos:

1. Pruebas dirigidas (Singleplex): enfocadas en detec-
tar un solo patdégeno. Son ideales cuando la sospe-
cha clinica apunta a un agente especifico, como el
virus de la influenza, el VSR o Bordetella pertussis.

2. Paneles sindromicos (Multiplex): capaces de
detectar simultaneamente un amplio rango de
patdgenos (virus y bacterias) a partir de una sola
muestra. Estos paneles son particularmente Gtiles
en pacientes hospitalizados, inmunocomprome-
tidos o con enfermedad grave, donde el agente
causal no es evidente.
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Entre las plataformas comerciales de paneles
moleculares sindrémicos autorizadas por la FDA 'y
mencionadas en la literatura®*° destacan:

1. BioFire® FilmArray ® Respiratory Panel (bioMé-
rieux): detecta alrededor de 22 patdgenos respi-
ratorios, incluyendo virus y bacterias. También
cuenta con un panel especifico para neumonia
que ofrece resultados semicuantitativos de bacte-
rias y detecta marcadores de resistencia.

2. GenMark ePlex® Respiratory Pathogen Panels
(Roche): identifica un amplio espectro de virus y
bacterias respiratorias.

3. Luminex® (Verigene® y NxTAG®): ofrece paneles
flexibles que detectan multiples virus y algunas
bacterias como Bordetella pertussis.

4. QIAstat-Dx® Respiratory Panel (Qiagen): es otra
plataforma que detecta una mezcla de virus y
bacterias comunes en las IRA.

5. Curetis Unyvero Lower Respiratory Panel (OpGen):
se enfoca en patdgenos asociados a neumonia y
también identifica marcadores de resistencia.

Tabla 1: Andlisis comparativo de técnicas de diagnéstico molecular.®**!

Tiempo de Cobertura de Sensibilidad/
Técnica Principio respuesta patogenos especificidad Costo relativo ~ Caso de uso clinico
PCR (punto Final)  Amplificacién de 4-8 horas Dirigida Alta/alta Bajo Deteccion de
ADN/ADNCc con (1-2 dianas) un patégeno
deteccion al final especifico
de la reaccion sospechado
qPCR (tiempo Amplificacion 1-3 horas Dirigida Muy alta/ Moderado Diagndstico
Real) y deteccion (1-4 dianas) muy alta rapido y dirigido;
simultanea monitorizacion
en tiempo de carga viral
real. datos
cuantitativos
Paneles PCR mdiltiplex 1-8 horas Alta/alta (variable Alto Diagnéstico
sindromicos automatizada (15-25+ dianas) por diana) etiologico de
(PCR multiplex) en plataformas primera linea
«muestra-a- en pacientes
resultado» hospitalizados
con sindromes
definidos
(p. €. IRA)
NGS Secuenciacion Dias llimitada Moderada Muy alto Investigacion de
(Metagenomica) no dirigida de (hipotesis-libre) (menor que brotes; diagnostico
todo el material gPCR)/ Alta de casos graves
genético en sin etiologia;
una muestra descubrimiento

de patégenos
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ACCESIBILIDAD Y
DESAFiOS EN MEXICO

A pesar de los avances tecnolégicos, la accesibi-
lidad a estos métodos moleculares en México aun
presenta disparidades. Si bien estan disponibles en
algunos centros hospitalarios y laboratorios privados,
su costo puede ser una barrera importante para una
implementacion generalizada en el sistema de salud
publico, especialmente en areas rurales o con menor
infraestructura. La necesidad d personal capacita-
do y equipos especializados también representa un
desafio para su expansion.

SECUENCIACI()N DE NUEVA
GENERACION (NGS) Y OTRAS
TECNOLOGIAS AVANZADAS

El diagnéstico de infecciones ha evolucionado mas
alla de los paneles dirigidos, dando paso a enfoques
«libres de hipotesis» como la NGS y a tecnologias
emergentes como CRISPR-Cas.

La NGS, especialmente la secuenciacion meta-
gendmica, representa un cambio fundamental en
el diagnostico. En lugar de buscar un conjunto
predefinido de patégenos, la NGS secuencia todo
el material genético (ADN y ARN) presente en una
muestra clinica. Su principal fortaleza es su capa-
cidad para identificar patbgenos novedosos, raros
o inesperados en pacientes con infecciones graves
de origen desconocido, especialmente cuando
los paneles dirigidos han arrojado resultados
negativos. Esto la convierte en una herramienta
de inmenso valor para casos complejos, parti-
cularmente en pacientes inmunocomprometidos.
Ademas, proporciona el genoma completo de los
patdgenos identificados, lo que puede ser Util para
estudios epidemiolégicos y de resistencia, sin
embargo, sus principales limitaciones son:

1. Menor sensibilidad analitica: puede no detectar
patdbgenos que se encuentren en bajas concen-
traciones.

2. Tiempo de respuesta prolongado: el proceso
completo, que incluye la preparacion de la biblio-
teca gendmica, la secuenciacion y el complejo
analisis bioinformatico, aun puede tardar varios
dias, a diferencia de las pocas horas de los pane-
les sindromicos.

3. Alto costo y requerimientos técnicos: la NGS
requiere una inversion inicial significativa en equi-

pos y depende de personal altamente calificado
para su operacién e interpretacion.

La tecnologia de edicion genética CRISPR-Cas
ha sido adaptada para crear una nueva generacion
de herramientas de diagndstico molecular que
prometen una combinacién de alta precisidn,
velocidad y portabilidad. El principio se basa
en programar una proteina Cas (como Cas12 o
Cas13) con un ARN guia para que reconozca
una secuencia de acido nucleico especifica del
patdgeno. Al encontrar su objetivo, la proteina Cas
se activa y comienza a cortar no solo la secuen-
cia diana, sino también moléculas reporteras
fluorescentes o0 marcadas, generando una sefal
facilmente detectable.

Las dos plataformas mas conocidas son
DETECTR (basada en Cas12, que detecta ADN)
y SHERLOCK (basada en Cas13, que detecta
ARN). Los estudios iniciales han demostrado un
rendimiento excelente. Por ejemplo, un ensayo
DETECTR validado para la deteccién del SARS-
CoV-2 mostré un acuerdo predictivo positivo de
95% y un acuerdo predictivo negativo de 100%
en comparacion con la prueba de referencia de
RT-PCR.*"

POSICION Y RECOMENDACIONES
DE LA AMIP

La Asociacion Mexicana de Infectologia Pedia-
trica (AMIP) manifiesta su preocupacién ante
el drastico cambio epidemioldégico observado
en las infecciones respiratorias posteriores a la
pandemia de COVID-19. La evidencia clinica y
epidemiologica reciente indica un incremento
alarmante en la incidencia y severidad de estas
enfermedades, particularmente en la poblacién
pediatrica, con especial énfasis en los menores
de cinco afos.

Este fendbmeno multifactorial se vincula intrinse-
camente con la deuda inmunoldgica, un déficit en
la exposicion natural a patbgenos comunes que se
generd durante los periodos de cuarentena. Indi-
rectamente, las intervenciones no farmacologicas
(cubrebocas, distanciamiento social), aunque vitales
en su momento, contribuyeron a este «vacio» de
desafio inmune. Sumado a ello, la caida en las
coberturas nacionales de vacunacion ha dejado a
nuestra poblacion infantil en una situacion de mayor
vulnerabilidad.
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Este conjunto de factores ha alterado la estacio-
nalidad y el comportamiento de virus y bacterias,
incluyendo el VSR, virus de la influenza, S. pneumo-
niae, M. pneumoniae y B. pertussis, superando los
patrones epidemioldgicos previos.

RECOMENDACIONES ESPECIFICAS

Basados en la revision de la literatura y la experien-
cia clinica de los participantes al consenso, la AMIP
establece las siguientes recomendaciones:

GUIAS DE PRESCRIPCION DE
ANTIBIOTICOS EN INFECCIONES
RESPIRATORIAS GRAVES

La AMIP sigue recomendado la optimizacién de
antibioticos en el manejo de los padecimientos
respiratorios bacterianos, apegandose a GPC y
recomendaciones por consensos académicos de
sociedades y asociaciones de expertos reconocidas.

Las guias actuales para el tratamiento de infec-
ciones invasivas por S. pneumoniae postpandemia
no requieren modificacion. Se recomienda si se
decide por utilizar amoxicilina emplear la dosis de
90 mg/kg/dia durante cinco dias o para el uso de
ceftriaxona, esta indicada en areas donde persista
una alta frecuencia de aislamientos del serotipo 19A.
Las dosis actualmente vigentes deben mantenerse
en uso (grado de recomendacion 1A).

Se recomienda instaurar en México un programa
de vigilancia de resistencia a macrolidos y azélidos o
fortalecer los que existan, fundamentado en el fuerte
incremento mundial de la resistencia microbiana a
estos, lo que ha empezado a limitar su uso.

VIGILANCIA DE SEROTIPOS Y
ADAPTACION DE PROGRAMAS DE
VACUNACION DE S. PNEUMONIAE

Ante la importante fluctuacion en la circulacion de
serotipos, especialmente en nifios menores de cinco
anos, la AMIP considera esencial mantener una vigi-
lancia continua del comportamiento de los serotipos.
Es imperativo incrementar las coberturas de proteccidn
vacunal y acelerar las adaptaciones a los programas
de vacunacion para incluir un mayor nimero de sero-
tipos en México. Por ello, se recomienda firmemente
la transicién a una vacuna conjugada con un espectro
mas amplio de serotipos, siendo la vacuna PCV20
candidata prometedora (grado de recomendacion 1A).
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PROGRAMA DE CAPTURA DE
SUSCEPTIBLES Y FORTALECIMIENTO
DE LA VACUNACION

Dados los niveles subdptimos de cobertura vacunal
en México durante los Ultimos afos, agravados por
los obstaculos de la pandemia y la deuda inmuno-
l6gica, la AMIP recomienda al sector salud publico
y privado:

1. Priorizar y mantener un programa de captura
de susceptibles para vacunas esenciales como
la hexavalente, lo que permitira contener brotes
de tos ferina y mejorar la proteccion contra otras
cinco enfermedades infecciosas.

2. Aumentar la cobertura de serotipos de la vacuna
conjugada contra S. pneumoniae y la cobertura
vacunal.

3. Incrementar los niveles de cobertura de la vacuna
de influenza en el grupo pediatrico, especialmente
ante el cambio en la edad de mayor incidencia
de la enfermedad, con un aumento documentado
de hospitalizaciones en nifios mayores de cinco
afios, posiblemente asociado a la brecha inmu-
nologica y la interrupcion de los esquemas de
vacunacion.

ESTRATEGIA INMUNOPREVENCION
CONTRA EL VSR

La AMIP recomienda integrar en los programas
oficiales de vacunacién una estrategia de inmuno-
prevencion contra el VSR, incluyendo:

1. Inmunizacion en mujeres gestantes a partir de la
semana 28 de embarazo.

2. Fomentar el uso de anticuerpos monoclonales
como palivizumab para la proteccién pasiva en
recién nacidos de riesgo. Se exhorta a considerar
la incorporacién de nirsevimab o clesrovimab una
vez que estén disponibles en México (grado de
recomendacion 1A).

ABASTO DE VACUNAS Y
FORTALECIMIENTO DIAGNOSTICO

1. El Gobierno Federal, a través de la Secretaria de
Salud, debe garantizar el abasto ininterrumpido
de vacunas en todos los centros de vacunacion
del pais. Esto es crucial para reducir las oportu-
nidades perdidas y prevenir la reemergencia de
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Figura 3:

Grupo Colaborativo de la AMIP,
integrantes del Consenso de
Posicién de la Asociacion Mexicana
de Infectologia Pediatrica ante el
comportamiento de las infecciones
respiratorias durante y posterior a la
pandemia de la COVID-19. Ciudad
de México, 21 de junio 2025.

enfermedades infecciosas que, habiendo estado
bajo control, hoy representan un reto epidemio-
I6gico renovado.

2. Se recomienda fortalecer las areas hospitalarias y
centros de diagnéstico con equipos de alta tecno-
logia (paneles de PCR multiplex, modernizacién
de los sistemas microbioldgicos con la integracion
de espectrometria de masas con ionizacion por
desorcién laser (MALDI-TOF MS y secuencia-
cién de nueva generacion). Esto permitir4 un
diagnostico rapido y preciso de los principales
agentes infecciosos respiratorios, manteniendo
una estrecha vigilancia epidemiologica de su
comportamiento, complicaciones y consecuen-
cias, lo que favorecerd una toma de decisiones
mas informada.

COMUNICACION SOCIAL Y LUCHA
CONTRA LA DESINFORMACION

Finalmente, la AMIP recomienda fortalecer la politica
de difusién a través de diversos medios de comu-
nicacion sobre los riesgos de amenazas epidemio-
I6gicas nuevas y latentes, asi como el beneficio de
la captura de susceptibles. Es fundamental unirse
para hacer un frente comun contra los grupos anti-
vacunas, promoviendo la difusion de informacién
fidedigna basada en revisiones y consensos dirigidos
a profesionales de la salud, usuarios y familiares,
lo que acrecentara la confianza en la vacunacién

y disminuird los rechazos. Estamos firmemente
convencidos de que solo a través de una accién
coordinada podemos mitigar el impacto de esta
nueva dinamica de salud publica (Figura 3).
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