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Pregunta y tipo de estudios

¢Ha cambiado la epidemiologia y gravedad de las infecciones respiratorias por

metapneumovirus humano (hMPV)? ;Nos debe preocupar el hMPV ahora que el virus

respiratorio sincitial (VRS) puede ser prevenido eficazmente?

Esta lectura critica incluye tres articulos que analizan desde un punto de vista

descriptivo las infecciones por hMPV post-pandemia y las comparan o bien con los

casos previos o bien con VRS. Y un cuarto que analiza el papel de las infecciones

moderadas-severas en la infancia temprana por hMPV, en el desarrollo posterior de

sibilancias y asma.

Resumen

1.

Epidemiology and Clinical Characteristics of Human Metapneumovirus

Infections in Hospitalized Children in Two Consecutive Postpandemic Years.

En este articulo publicado por un grupo de Berna (Suiza), analizan las
hospitalizaciones por hMPV desde 2011 hasta 2023, y comparan los datos pre-
pandemia y postpandemia. Desde un punto de vista epidemiolégico analizan la
estacionalidad de 403 nifios, observando que tras la pandemia se detecta una
circulacién de hMPV fuera de lo habitual, detectando casos en verano de 2021
(frente a las caracteristicas epidemias de febrero, marzo). Desde un punto de
vista clinico comparan 51 nifios de la temporada 2013/2014 con 59 de la
temporada 2021-2022. Encontraron una mayor edad en los nifios de la
temporada post-COVID, que pasaron de una media de 1,8 a 2,9 afos (p=0.06), asi
como una mayor frecuencia de coinfecciones (p=0,048), una tendencia a
incremento de la neumonia como diagndstico (37% vs 49%, p=0,056), lo que

posiblemente ocasion6 un mayor uso de antibidticos (18,6% vs 7,8%, p=0,022). El



porcentaje de pacientes que precis6 UCIP fue también superior 12% vs 3,9%

pero no alcanzo significacion estadistica.

Human Metapneumovirus Infections during COVID-19 Pandemic, Spain.

Este trabajo publicado por mi propio grupo analiza las infecciones por hMPV en
nifios hospitalizados en dos hospitales de Madrid, en el afio 2021 tras la
pandemia (48 casos) y los compara con una cohorte de nifios hospitalizados
entre 2005 y 2020 por hMPV (498 casos). Se analizan las caracteristicas clinicas y
la epidemiologia y entre los principales hallazgos se detecta una circulacion
fuera de la temporada habitual (noviembre en 2021 versus febrero-marzo en los
aflos previos) y un mayor perfil de gravedad en los nifios hospitalizados
postpandemia. Los niflos fueron mayores post-pandemia (pasaron de 13 meses
de media a casi dos afios; p=0.002), precisaron mayor oxigenoterapia (66% vs
85%; p=0,002) e ingreso en UCIP (2,6% vs 14,6%; p=0,004) y se detectaron
neumonias con mucha mas frecuencia (36% vs 70% de casos; p<0.001) todo ello

de manera significativa.

Head-to-Head Comparison Between Respiratory Syncytial Virus and Human

Metapneumovirus Bronchiolitis in the Setting of Increased Viral Testing.

En este articulo realizado en Australia entre enero de 2020 y abril de 2022
comparan los datos clinicos de 305 bronquiolitis por VRS con 39 por hMPV.
Encuentran que los nifios con infeccién por VRS son mas pequefos (mediana de
18 semanas de edad vs 26), tienden a tener una hospitalizacién mas prolongada
(aunque no significativo), que atribuyen a la menor edad y requieren similar
aporte respiratorio. Los nifios con hMPV fueron con mas frecuencia prematuros.

No encontraron diferencias en el resto de los parametros estudiados.

Bronchial reactivity and asthma at school age after early-life metapneumovirus

infection.

En el ultimo articulo, autores noruegos y finlandeses analizan una cohorte de

nifios hospitalizados por infeccion respiratoria de vias bajas (primer episodio en



< 2 afios) por hMPV y por otros virus y les hacen un seguimiento a la edad
escolar con evaluacion clinica y pruebas de funcion respiratoria que incluye test
de metacolina para detectar asma. Estudian 135 nifios (mediana de edad 9.3
afos); con 16 hMPV, 34 RV, 51 VRS, 13 infecciones mixtas y 21 controles. En
general los nifios con infeccién viral tuvieron datos de asma en un 46% frente a
un 24% los controles (p=0,06). Los nifios con bronquiolitis por hMPV y RV
desarrollaron asma en un 50% de manera muy similar a los nifios con infeccion
por VRS con 43% (p=0.37). Concluyen que la infeccién precoz y grave por hMPV
es un factor de riesgo para desarrollar asma en la edad escolar, similar a RV y

VRS.

Comentario del revisor: qué aporta e

Implicaciones clinicas y de investigacion

Hasta ahora el VRS se ha llevado merecidamente todo el protagonismo como causa de
infeccion respiratoria de vias bajas en lactantes. Aunque obviamente, su importancia
sigue siendo enorme, y solo hemos logrado disminuir la carga de hospitalizacién y
enfermedad graves en lactantes menores de 1 afio, por primera vez nuestros ojos se
vuelven a otros virus que podrian ocupar el nicho de VRS en nuestros hospitales. Uno
de ellos sin duda es el metapneumovirus humano. Clasicamente el hMPV ha ocupado
un menor porcentaje de hospitalizaciones que el VRS, en torno a un 5% de los casos y
se ha caracterizado por afectar a lactantes algo mayores y con mas frecuencia de
sibilancias recurrentes, que bronquiolitis (1). Sin embargo, las caracteristicas clinicas
han sido muy parecidas entre ambos virus que son de la misma familia y que

comparten muchas similitudes.

Tras la pandemia, la estacionalidad de las infecciones virales respiratorias, se ha
modificado y hemos vivido tras el periodo libre de virus, un resurgir de muchas
infecciones virales, incluido el VRS fuera de temporada y se ha discutido hasta la

saciedad si han sido o no mas graves, con resultados para todos los gustos.



Posiblemente el traido concepto de deuda inmunitaria, que se reduce a una gran bolsa
de sujetos susceptibles o naive ante las infecciones (incluyendo a las madres que no han
transferido anticuerpos a sus recién nacidos), ha dado lugar a estos brotes epidémicos
de virus de manera extemporanea, tal y como ha ocurrido también con hMPV tal y
como se demuestra en los dos primeros articulos. Parece claro y esto se ha visto
también con VRS que se han afectado nifios de mayor edad y posiblemente los cuadros
han sido de mayor severidad, dado que hay un aumento de neumonias y de ingreso en
UCIP. También es posible que, en los afios préximos, estas infecciones retomen su
estacionalidad, en febrero y marzo como parece estar ocurriendo en la temporada
2023-24 y quizas también las caracteristicas clinicas. La ausencia de VRS en nuestros
hospitales durante esta estacién en lactantes pequefios y el aumento del diagndstico
virolégico que todos hemos realizado tras la pandemia, nos hacen estar mas
pendientes de estas infecciones por hMPV que antes pasaban desapercibidas por su
menor frecuencia y su infradiagnodstico. Es pronto para saber si hMPV puede o no llenar
el nicho que eventualmente deje VRS, pero es desde luego un motivo de interés y

vigilancia.

Por otro lado, es bien conocido que el padecer una bronquiolitis grave por VRS es un
factor de riesgo de asma a la edad escolar e incluso hasta la edad adulta (2). También
ocurre con las infecciones por RV (3). Mucho menos conocido es el riesgo de desarrollar
asma tras un episodio de bronquiolitis por hMPV. En esta revision se comenta un
trabajo realizado en nifios escandinavos donde objetivan como hMPV es tan importante
como RV y VRS como factor de riesgo de desarrollo de sibilancias y asma en edad
escolar. Un trabajo practicamente idéntico de nuestro grupo puso de manifiesto este

riesgo en niflos a la edad de 5 afios (4).

Por tanto, hMPV es un virus a tener en cuenta para los préximos afios, tanto en su
faceta como agente causal de infecciones respiratorias agudas como en sus
implicaciones a largo plazo. Afortunadamente, la investigacion de vacunas contra VRS
se ha centrado también en hMPV y ya tenemos un ensayo clinico en marcha para

evaluar una vacuna de mRNA conjunta para estos dos virus.
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