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ABSTRACT

Introduction: respiratory diseases are an important cause of morbidity and mortality in the general 
population, but it affects older adults, children and immunocompromised people to a greater extent, with 
viruses being responsible for 80 % of these infections. Studies have shown that influenza virus and respiratory 
syncytial virus are the most commonly identified agents. Since 2019 with the beginning of the COVID-19 
Pandemic, the world’s population has undergone great changes, with thousands of infections, deaths and 
economic losses. 
Methods: a systematic electronic search of articles published from 2018 to July 2023 was carried out in 
the databases PubMed, Springer Scielo, ELSEVIER, Google Scholar. Descriptive, retrospective, prospective, 
observational, meta-analysis, original articles were chosen, which provided statistical information, for their 
search keywords such as: COVID 1, co-infection, respiratory co-infection, SARS Cov-2 infection, influenza 
virus, respiratory syncytial virus. 
Results: with the literature review, 552 articles were obtained, of which only 73 were chosen according to 
the eligibility criteria, excluding 52, with a total result of 21 scientific articles. 
Conclusions: although the incidence of COVID-19 remains high, the prevalence of respiratory viral co-
infections is relatively low. Global infection control measures may have contributed to reducing the circulation 
of respiratory viruses. All these actions should be directed for the benefit of the vulnerable population and 
should be cost-effective for health systems.

Keywords: Respiratory Co-Infection; Virus; COVID 19; SARS Cov 2; Influenza Virus; Respiratory Syncytial 
Virus; Mixed Respiratory Infections.

RESUMEN

Introducción: las enfermedades respiratorias constituyen una causa importante de morbilidad y mortalidad en 
la población general pero afecta en mayor medida a adultos mayores, niños y personas inmunocomprometidas, 
siendo responsables del 80 % de estas infecciones los virus. Se ha demostrado según estudios que el virus 
de la Influenza y virus respiratorio sincitial son los agentes más identificados. Desde el 2019 con inicio de la 
Pandemia de COVID- 19, la población mundial ha sufrido grandes cambios, con miles de contagios, muertes 
y perdidas económicas.
Métodos: se llevó a cabo una búsqueda electrónica sistemática de artículos publicados desde el 2018 hasta 
julio del 2023 en las bases de datos PubMed, Springer Scielo, ELSEVIER, Google Académico. Se eligieron 
estudios descriptivos, retrospectivo, prospectivo, observacional, meta- análisis, artículos originales, los 
cuales proporcionaron información estadísticamente, para su búsqueda se utilizó palabras claves como: 
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COVID 19, coinfección, coinfección respiratoria, infección SARS Cov-2, virus de influenza, virus respiratorio 
sincitial.
Resultados: con la revisión bibliográfica se obtuvieron 552 artículos, de los cuales se escogieron según los 
criterios de elegibilidad solo 73 excluyendo 52, con un resultado total de 21 artículos científicos. 
Conclusiones: a pesar de que la incidencia de COVID-19 sigue siendo alta, la prevalencia de coinfecciones 
virales respiratorias es relativamente baja. Las medidas de control de infecciones a nivel mundial pueden 
haber contribuido a reducir la circulación de virus respiratorios. Todas estas acciones deberán ser encaminadas 
en beneficio de la población vulnerable que sean costo efectivas para los sistemas de salud.

Palabras clave: Coinfección Respiratoria; Virus; COVID 19; SARS Cov 2; Virus de Influenza; Virus Respiratorio 
Sincitial; Infecciones Respiratorias Mixtas. 

INTRODUCCIÓN
Las enfermedades respiratorias a nivel mundial son causas importantes de morbilidad y mortalidad en la 

población general, afectan en mayor proporción a los adultos mayores, niños y personas inmunocomprometidas.
Los virus son los agentes implicados en la generación del 30 al 50 % de las infecciones respiratorias.(1) Los 

virus más prevalentes son el virus de influenza tipo A y B, virus respiratorio sincitial (VRS), rinovirus(HRV), 
adenovirus y coronavirus,(2,3,4) en niños se han detectado más comúnmente VRS y HRV, seguido de coronavirus.
(5,6,7) En Ecuador la enfermedad respiratoria más frecuente es la neumonía, cuyo agente causal primordial es el 
VRS.(8)

Desde el 2019 con la aparición de una nueva variante de coronavirus, COVID- 19 (SARS- CoV-2), declarada 
como pandemia el 11 de marzo del 2020 por la Organización Mundial de la Salud (OMS) por su rápida propagación, 
ha provocado millones de contagios y muertes en cualquier grupo etario,(9) en Ecuador se registraron 1 067 327 
personas confirmadas de coronavirus y 36 034 personas fallecidas.(10) En los primeros meses de la pandemia de 
acuerdo con la evolución socioeconómica de COVID-19 en Ecuador las perdidas en el sector salud acumulaban 
los 870 millones de dólares; las prestaciones de salud incluyendo recursos para curación, prevención, atención 
prehospitalaria, diagnóstico, tratamiento, dispositivos médicos y gestión de fallecidos representó el 83 % de los 
costos totales, en este periodo con un monto total de 724,69 millones de dólares.(11)

La principal causa de morbilidad en Ecuador según el INEC (Instituto Nacional de Estadística y Censos) en el 
2022 es la enfermedad de COVID-19 identificado y no identificado (CIE 10: U07) con un total de 64 491 casos y 
14 552 casos en el 2021 y 2022 respectivamente, además es la principal causa de mortalidad que causó 12 713 
muertes en las 2021 y 1 867 muertes en el 2022.(10)

Se ha evidenciado que los niños y adolescentes presentan una enfermedad menos severa con buen pronóstico 
a diferencia de los adultos mayores.(12)

Cada año los brotes de gripe estacional por el virus de la influenza que provoca infección aguda en las vías 
respiratorias bajas, afecta a millones de personas en especial niños menores de 5 años. Las medidas tomadas 
para minimizar la transmisión de COVID-19 han sido útiles también para reducir la transmisión de otros virus 
respiratorios endémicos. A pesar de los esfuerzos con la introducción de vacunas para influenza y COVID-19 en 
los últimos años continúan causando elevadas cifras de morbilidad y mortalidad alrededor del mundo.(13,14)

Los estudios científicos han demostrado que los virus pueden causar coinfecciones con el SARS- CoV-2, en 
brotes de enfermedades respiratorias.(15,16) La disminución de las medidas impuestas para evitar la transmisión 
de SARS CoV-2 a medida que pasa el tiempo puede hacer que este virus circule con otros, lo que aumenta la 
probabilidad de coinfecciones.(12) Aunque los datos sobre estas coinfecciones son limitados, es importante que 
los médicos identifiquen con precisión estos patógenos mediante las características clínicas y diagnósticas para 
un mejor tratamiento y pronóstico.

Con la finalidad de esclarecer términos se menciona que la infección mixta es aquella infección que se 
produce por más de una variedad de microorganismos (virus, bacterias, protozoos, etc.). En virología, la 
coinfección se utiliza para describir la infección simultánea de una célula u organismo por virus separados,(17) 
también se definió como un resultado positivo para 1 o más reinfecciones con patógenos virales respiratorios 
en las pruebas de PCR.(18) El término superinfección se utiliza si un virus infecta al huésped algún tiempo antes 
de la infección por el segundo virus.(17)

MÉTODOS
Criterios de elegibilidad

Se incluyeron ensayos clínicos aleatorizados, metaanálisis y estudios descriptivos, que evaluaron la 
prevalencia de la coinfección viral en infecciones respiratorias agudas. Se incluyó artículos científicos completos 
publicados dentro de los últimos 5 años, en idioma inglés y español, entre los años 2018 – 2023. Además, se 
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excluyeron artículos que no valoraban estadísticamente y detallaban los virus relacionados en la coinfección. 

Estrategia de búsqueda 
Se llevó a cabo una búsqueda electrónica sistemática de artículos publicados desde el 2018 hasta julio 

del 2023 en las bases de datos PubMed, Springer Scielo, ELSEVIER, Google Académico, además de fuentes de 
información verificadas a nivel internacional como la Organización Mundial de la Salud (OMS), Organización 
Panamericana de la Salud (OPS), Centro para el Control y la Prevención de Enfermedades (CDC), para su 
búsqueda se utilizó palabras claves como: COVID 19, coinfección, coinfección respiratoria, infección SARS Cov-
2, virus de influenza, virus respiratorio sincitial.

Selección de estudios
Se eligieron estudios descriptivos, retrospectivo, prospectivo, observacional, meta- análisis, artículos 

originales, los cuales proporcionaron información estadísticamente sobre la prevalencia de coinfección viral en 
infecciones respiratorias agudas, y los virus relacionados.

Extracción y síntesis de resultados 
Se realizó mediante el uso de un formulario que incluye: autores, año de publicación, muestra o población, 

edad, prevalencia de coinfección y organismos relacionados. 

RESULTADOS

Figura 1. Diagrama de flujo de selección de los estudios PRISMA
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Tabla 1. Principales estudios que se incluyeron en la revisión sistemática

N° Autores Tipo de 
estudio

Año de 
publicación

Tamaño 
de la 

muestra

Edad Prevalencia de coinfección respiratoria 
viral

1 Adams, K. et 
al.(19)

Descriptivo 2022 575 0-17 años SARS-CoV-2 –influenza 6 %

2 Antalis, E. 
Oikonomopoulou, 
Z. et al.(6)

Descriptivo 2018 332 Media 30,4 
años

Infecciones virales mixtas en 68/332 (20,5 
%) pacientes SARS-Cov- 2 con detección de 
virus (66,2 % infecciones mixtas Influenza-
RSV).

3 Ding, Q. Lu, P. et 
al.(20)

Descriptivo 2020 115 Media 50,20

(39-66 años)

Coinfección SARS-Cov- 2 con virus de 
influenza 5/115 (4,35 %): influenza A virus 
(60 %), influenza B virus (40 %

4 En Wee, L. et 
al.(18)

Descriptivo 2020 736 - Coinfección SARS-Cov- 2: 1,4 % (6/431) 
(3 rhinovirus, 2 parainfluenza, 1 other 
coronavirus) (Fig.

5 García, C. et 
al.(21)

Observacional 2021 989 Media 62 años 
(48 -74 años)

Coinfección SARS-Cov- 2 7,2 %: viral 0,6 %, 
virus influenza A 0,4 % , virus influenza B 
0,2 %, VRS 0,1 %.

6 Hazra, A. et al.(22) Observacional 2020 459 Media 58 años Coinfección SARS-Cov- 2 con rinovirus-
enterovirus (8 /15) 53 %.
Adenovirus: 0,4 %
Coronavirus NL63: 0,2 % Human 
metapneumovirus: 0,4 % Influenza A: 0,7 %
Parainfluenza 2: 0,2 % Resto

7 Jeong, S. Lee, N. 
et al.(23)

Meta-analisis 2022 436 Media 48 años 
(31-59 años)

Coinfección SARS-Cov- 2 fue 1,4 % : VRS, 
HRV, bocavirus, virus influenza b

8 Lansbury, L. Lim, 
B. et al.(24)

Revisión 
sistemática y 
meta-análisis

2020 3834 Coinfección viral SARS-Cov- 2 fue del 3 % 
:VRS y la influenza A

9 Lehman, C. Pho, 
MT. et al.(25)

Retrospectivo 
observacional

2020 321 Media 60 años Coinfección 3,4 %, viral 1,6 %
Influenza A 0,9 %
Rinovirus/enterovirus 0,6 %

10 Lv, Z. Cheng, S. 
Le, J. et al.(26)

Retrospectivo 2020 354 Media 62 años 
(23-90 años)

Coinfección SARS- COV-2 24,4 % con otros 
patógenos: Boca virus 1,26 % (de los eva-
luados)

11 Ma, L. Wang, X. 
et al.(27)

Original 2020 250 - Coinfección SARS-Cov- 2 VRS 4,8 % y ade-
novirus 2,8 %

12 Ma, S. Lai, X. 
Chen, L. et al.(28)

Descriptivo 2020 95 Media 67,0 
años

Pacientes con COVID-19 confirmado se de-
tectó que 44 (47,3 %) influenza virus A y 2 
(2,2 %) influenza virus B

13 Malvestre, C. 
Elias, A. et al.(29)

Descriptivo 2023 446 0 a 2 años Coinfección SARS-Cov- 2: HRV 17,91 %, 
VRS 12,69 %

14 Ozaras, R. et 
al.(15)

Reporte de 
caso y revisión 

sistemática

2020 1103 Media 41,5 
(25 a 58 años)

Coinfección SARS-Cov- 2 con influenza 
virus 0,54 %

15 Scott, S. et al.(30) Retrospectivo 2021 796 Media 38 años Coinfección SARS-Cov- 2: Rinovirus/
enterovirus 41,51 %, metaneumovirus 
humano 33,9 %, adenovirus 22,6 %.

16 Si, Y. Zhao, Z. 
Chen, R. et al.(31)

Retrospectrivo 2020 2188 Media 41,3 
años

Coinfección SARS-Cov- 2 con parainfluenza 
virus (4,2 %, 1/24) and

17 Sreenath, K. Ba-
tra, P. Vinayaraj, 
E. et al.(32)

Observacional 2021 191 Media 50 años 
(15–86)

Coinfección SARS-Cov- 2 46,6 % (89/191): 
viral 7,3 %, adenovirus y rinovirus. 

18 Steponavičienė, 
A. et al.(33)

Prospectivo 2023 1074 1,2 años 
(0,8–2,5)
6,5 años 
(4,3–9,1) 

La tasa de coinfección por virus 
respiratorios (VSR, influenza A) en 
pacientes con COVID-19 fue del 7,2 % 
(77/1074): 2,25 VRS, 4,9 % virus Influenza 
A
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19 Torrico, N. et 
al.(2)

Original 2022 41 0 a 5 años En 9,5 % se detectó coinfección entre 
SARS CoV-2 y VSR, no se presentó casos de 
infección por FLU

20 Wu, Q. Xing, Y. 
Shi, L. et al.(34)

Retrospectivo 2020 74 Media 6 años Coinfección SARS- COV-2 51,35 % con otros 
patógenos.
Infección secundaria:
Virus sincitial respiratorio: 2,7 % Virus de 
Ebstein Barr: 2,7 % Citomegalovirus: 2,7 % 
Influenza A: 1,35 % Influeza B: 1,35 %

21 Zhang, H. Zhang, 
Y. et al.(35)

Retrospectivo 2020 58 Media 64,76 
años

Infección secundaria 57,89 % (22/38): vi-
rus (6, 11,54 %)

DISCUSIÓN 
Es común atribuir una enfermedad viral a la infección por un solo agente. Sin embargo, en circunstancias 

naturales los huéspedes pueden estar infectados por múltiples agentes. En una célula infectada, los virus 
pueden interactuar con una gran cantidad de proteínas celulares (interacciona virus-huésped) que contribuyen 
o inhiben la replicación del virus. 

Al igual que con las interacciones virus-proteína-huésped, también son posibles interacciones proteína-
proteína entre virus no relacionados. Las coinfecciones pueden dar lugar a un intercambio genético entre 
agentes que originan virus recombinantes. Los efectos de la recombinación pueden influir en la evolución viral, 
la dinámica de la enfermedad, la sensibilidad a la terapia antiviral y, finalmente, el destino del huésped.(17) 

El SARS-CoV-2 destruye el epitelio que tapiza las vías respiratorias, reduce el aclaramiento mucociliar y 
altera el sistema inmunológico, aumentando el riesgo de coinfección con otros virus, esto sucede por una 
elevación en los niveles de citocinas y plaquetas provocando un excesivo estado inflamatorio hasta un estado 
de inmunosupresión generalizado.(36)

La prevalencia de coinfecciones virales respiratorias es difícil estimar con precisión en pacientes con 
Covid-19, los estudios reportan una prevalencia muy variable(15,19,23,24,32) que depende del lugar de estudio ya 
que no todos los países tienen la misma capacidad diagnostica, tampoco los recursos humanos y económicos 
que implica establecer técnicas de pruebas múltiples que permitan diferenciar los virus entre sí.

La frecuencia de coinfecciones fue baja.(18) Las infecciones por COVID-19 y VRS fueron más comunes en 
pacientes menores de 2 años,(2,29,33) mientras que el virus de la influenza tipo A afectó a personas mayores.
(20,21,27) Los pacientes infectados con VRS estaban más gravemente enfermos en comparación con aquellos con 
COVID-19, como lo muestra la proporción de hospitalizaciones y la necesidad de asistencia respiratoria.(33)

Tras el desconfinamiento después del inicio de la pandemia por Covid-19 se encontró como agentes causantes 
de infecciones respiratorias agudas graves a VSR y SARS CoV-2 con una frecuencia de circulación similar.

 Las manifestaciones respiratorias son más frecuentes, mostrando en la mayoría estados estables y 
recuperación favorable. Se reportó principalmente con el 76,2 % fiebre y 61,9 % tos (2,31,34) además de disnea, 
seguido de dolor torácico y fatiga.(28,20)

Los pacientes críticamente enfermos de COVID-19 con influenza mostraron una inflamación y lesión de 
órganos más severa, lo que indica que la coinfección conduce el virus de la influenza puede inducir una 
tormenta de citocinas más temprana y más frecuente.(28)

Una revisión sistemática y meta-análisis similar a nuestro estudio menciona que la prevalencia global 
agrupada fue del 5,01 % (IC del 95 %: 3,34 %-7,27 %; 1 = 95 %) según un modelo de efectos aleatorios, siendo los 
virus de la influenza (1,54 %) y los enterovirus (1,32 %) los patógenos más prevalentes. Los análisis de subgrupos 
mostraron que la coinfección fue significativamente mayor en pacientes pediátricos (9,39 %) que en adultos 
(3,51 %) (valor de p = 0,02). Además, los pacientes coinfectados tenían más probabilidades de sufrir disnea y 
las probabilidades de muerte (OR = 1,66) aumentaron.(37)

Se evidencio que pacientes COVID- 19 coinfectados con patógenos virales tenían más tiempo de hospitalización 
en comparación con pacientes coinfectados con patógenos bacterianos atípicos.(27)

El tratamiento de elección es oseltamivir, un inhibidor de la neura- minidasa, en general en dosis de 75 mg 
por vía oral dos veces al día durante cinco días.(1)

La implementación y mantenimiento de las medidas de bioseguridad son el punto clave para disminuir la 
propagación, duración y posteriores complicaciones. Es necesario una constante vigilancia epidemiológica ante 
la experiencia vivida por la pandemia por Covid-19.

La coinfección viral respiratoria aguda requiere una mayor atención y más recursos por parte del personal 
sanitario, a consecuencia de la sintomatología, el tratamiento y pronóstico se verán afectados dependiendo el 
patógeno que coinfecta al ser humano.
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CONCLUSIONES 
La presente revisión sistemática proporciona evidencia sobre la presencia de coinfecciones respiratorias virales 

en pacientes SARS COV- 2 positivos, a pesar de que la incidencia de COVID-19 sigue siendo alta, la prevalencia 
de coinfecciones virales respiratorias es relativamente baja. Las medidas de control de infecciones a nivel 
mundial pueden haber contribuido a reducir la circulación de virus respiratorios. Existe una heterogeneidad en 
los estudios por lo que es importante realizar exploraciones científicas en Latinoamérica, ya que la detección 
y el seguimiento de estos pacientes, especialmente en pacientes de alto riesgo, son beneficiosos para un 
mejor manejo y supervivencia. Se recomienda desarrollar definiciones estandarizadas a fin de poder valorar el 
impacto de las coinfecciones en pacientes con diagnóstico de COVID-19 y aplicar las medidas preventivas que 
causan impacto. Todas estas acciones deberán ser encaminadas en beneficio de la población vulnerable que 
sean costo efectivas para los sistemas de salud.
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