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RESUMEN

COVID-19 es la enfermedad causada por el virus SARS-CoV-2, la cual ha
ocasionado una pandemia sin precedentes, con gran cantidad de infectados y
muertos en el mundo. Aunque la mayoria de los casos son leves, existe una
cantidad considerable de pacientes que desarrollan neumonia o, incluso, sindrome
de distrés respiratorio agudo (SDRA).

Luego de recuperarse del cuadro inicial, pueden tener persistencia de
anormalidades radiolégicas y compromiso en la funcion respiratoria. La evidencia
actual sugiere que existe gran cantidad de secuelas pulmonares después de una
neumonia por COVID-19 (engrosamiento intersticial, infiltrado en vidrio esmerilado,
patrén en empedrado, bronquiectasias, entre otras).

Sin embargo, no existen estudios en pacientes pediatricos. De igual forma, parece
ser que la tomografia computarizada (TC), es util para evaluar las secuelas
pulmonares pos-COVID-19.

En este estudio se pretende describir las posibles secuelas a nivel pulmonar
posteriores a neumonia por COVID-19 en pacientes pediatricos con el apoyo de la
tomografia computarizada para la evaluacién de seguimiento de estos pacientes,
de modo que posteriormente se puedan plantear protocolos de manejo y
rehabilitacion temprana por parte de un equipo médico multidisciplinario, para una
adecuada reintegracion social.
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INTRODUCCION

Los primeros estudios observacionales en poblacion pediatrica reportaron que la
enfermedad severa por SARS-CoV-2 era poco frecuente en nifios, en comparacion
con la poblacion adultas.

Actualmente hay suficientes datos bibliograficos que respaldan la evidencia de que
los nifios tienen un riesgo bajo de infectarse por el SARS-CoV-2, para el SARS-CoV
y el MERS-CoV. Ademas, cuando se ven afectados por COVID-19, los nifios
presentan menos sintomas, una enfermedad menos grave y una tasa de mortalidad
extremadamente baja. Ademas, los nifios parecen transmitir la infeccion por SARS-
reflejar en gran medida la presencia de un sistema inmunologico joven no
senescente, estimulado activamente por multiples vacunas durante la infancias, y
por la frecuente exposicion natural a los coronavirus del resfriado comun estacional
que comparten epitopos de reaccion cruzada con el SARS-CoV-29. Sin embargo el
1% de los pacientes pueden desarrollar una enfermedad grave1, 1o.

La COVID-19 grave puede presentarse con neumonia, edema pulmonar, sindrome
de dificultad respiratoria aguda, insuficiencia organica multiple e incluso la muerte1.
Debido a lo reciente de la aparicion de esta patologia no hay seguimientos a largo
plazo, y el tratamiento se ha enfocado al proceso agudo. La evaluacion de secuelas
pulmonares es aun incierta.



ANTECEDENTES.

El 31 de diciembre de 2019 el Centro Chino para el Control y Prevencién de
Enfermedades (CDC) notifica por primera vez a la Oficina de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) radicada en dicho pais, una epidemia de casos con
infecciones respiratorias bajas inexplicables, que surgen desde principio de ese mes
en la provincia de Wuhan, China y desde entones ha provocado una alta morbilidad
y mortalidad en todo el mundo.14

La fecha de inicio de los sintomas del primer paciente identificado fue el 1 de
diciembre de 2019. Ninguno de los miembros de su familia desarroll6 fiebre ni
sintomas respiratorios. No se encontré vinculo epidemioldgico entre este primer
paciente y los casos posteriores.

El 11 de febrero de 2020, la Organizacion Mundial de la Salud anuncié un nuevo
nombre para la enfermedad epidémica causada por el nuevo virus 2019-novelCoV:
COVID-19 (coronavirus disease). Por ultimo, el Comité Internacional de Taxonomia
de Virus cambié el nombre del anteriormente denominado 2019-nCoV como
sindrome respiratorio agudo severo coronavirus-2 (SARS-CoV-2)12.

El 11 de marzo la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) declaré la pandemia por
SARS-CoV-2.

El primer caso de COVID-19 se detectd en México el 27 de febrero de 202013, a
poco mas de un afo después, el virus ha cobrado 245 mil muertes en nuestro pais1a.

Coronavirus

Los coronavirus (CoV) son virus de ARN monocatenario, de deteccion positiva y con
envoltura, con un genoma que varia de 26 a 32 kilobases (kb) de tamafrio,
encapsulado y poliadeniladoss. Toman su nombre de la morfologia en forma de
corona con proyecciones superficiales extendidas en forma de pétalo que se ven en
el microscopio electronico, correspondientes a la glicoproteina de pico de gran
superficiets.

Los CoV son parte del orden Nidovirales, familia Coronaviridae, cuyas dos
subfamilias incluyen Orthocoronavirinae y Torovirinae. Segun la diferencia en las
secuencias de proteinas, la subfamilia Orthocoronavirinae de CoV se clasifica
ademas en cuatro géneros: alfa (alfa-CoV), beta (beta-CoV), gamma (gamma-CoV)
y delta CoV (delta-CoV)17.

Los CoV son especificos del huésped y se sabe que infectan a los seres humanos,
asi como a varios otros vertebrados, incluidos mamiferos y aves, causando diversos
sindromes clinicos, por lo general trastornos respiratorios, entéricos, neurologicos y
hepaticos1s. Las altas tasas de mutacion y recombinacion pueden permitir la
transmision de coronavirus entre especiesis.



SARS-CoV-2

La infeccion por SARS-CoV-2, marca el tercer brote de coronavirus humanos en
todo el mundo en los ultimos 20 afos, después del SARS-CoV en 2002 y MERS-
CoV en 2013. Los tres brotes han afectado principalmente a la poblacién adulta, con
pocos casos pediatricos notificados a nivel mundial y un conocimiento escaso o
escaso sobre caracteristicas epidemiologicas y clinicas especificas en nifioszo.

Las secuencias gendmicas completas de SARS-CoV-2 se caracterizaron a partir de
individuos infectados en etapas tempranas. El tamafo del genoma varia de 29891
a 29903 nucledtidos. Segun el analisis de secuencia, el SARS-CoV-2 pertenece al
género Betacoronavirus. EI SARS-CoV-2 comparte una identidad de secuencia de
nucleotidos del 79% con el SARS-CoV vy alrededor del 50% con el MERS-CoV21.

El SARS-CoV-2 usa el mismo receptor de entrada que la enzima convertidora de
angiotensina Il (ECA-Il). Esta gran afinidad a la ECA-Il, que es utilizada como
receptor de entrada para invadir a las células, permite explicar la eficiente
propagacion viral en los humanos. La proteina ACE-Il se presenta en abundancia
en ceélulas epiteliales alveolares pulmonares y también en enterocitos del intestino
delgado, lo que puede ayudar a comprender mejor las rutas de infeccién y
manifestaciones de la enfermedad 2».

El SARS-CoV-2 es altamente infeccioso; toda la poblacion es generalmente
susceptible. Se transmite por contacto con una persona infectada, a través de
pequefias gotas que se expulsan al hablar, toser y estornudar, o por tocar una
superficie u objeto que tenga el virus y posteriormente manipular la boca, la nariz o
los ojos. Los pacientes suelen tener antecedentes de exposicion epidemioldgica. En
general, se cree que el periodo de incubacion es de entre 1-14 dias en promedio,
un dia como promedio mas corto y 14 dias mas largozs.

En pediatria la principal fuente de contagio es a través de un contacto domiciliario y
el curso clinico suele no ser grave, puede presentarse a cualquier edad, incluyendo
a los recién nacidos. La poblacion pediatrica parece estar afectada en menor
proporcion que los adultos, con solo 2% de los casos descritos en edades inferiores
a 20 anos (menos de 1% menores de 10 afios) 1.

En el estudio con mayor numero de pacientes pediatricos reportados, realizado en
China de un total de 2135 pacientes hubo 728 (34,1%) casos confirmados por
laboratorio y 1407 (65,9%) casos sospechosos. Mas del 90% de todos los pacientes
tenian casos asintomaticos, leves o0 moderadoss.

Se han informado infecciones maternas y neonatales, y las mas jévenes hasta ahora
tienen solo 30 horas en China. Las particulas de aerosol que transportan virus
pueden ser otra forma de transmision, y todavia no hay evidencia firme de
transmision intrauterina vertical de madre a fetooa.

Nuevas variantes

Las variantes genéticas de SARS-CoV-2 han estado surgiendo y circulando por todo
el mundo durante la pandemia de COVID-19. Las mutaciones y variantes virales en
los Estados Unidos se monitorean de manera rutinaria mediante vigilancia basada
en secuencias, estudios de laboratorio e investigaciones epidemioldgicas.



El grupo Interagencial del SARS-CoV-2 (SIG) del gobierno de Estados Unidos
desarroll6 un esquema de clasificacion de variantes que define tres clases de
variantes del SARS-CoV-2:

e Variante de interés

e Variante de preocupacion

e Variante de alta consecuencia
Las variantes B.1.1.7 (Alpha), B.1.351 (Beta), B.1.617.2 (Delta) y P.1 (Gamma) que
circulan en los Estados Unidos se clasifican como variantes preocupantes. Hasta la
fecha, no se han identificado variantes de gran consecuencia en los Estados
Unidosas.
En diciembre de 2020, el sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS-
CoV-2) "variante preocupante" (VOC) B.1.1.7 (N501Y.V1) comenzo a circular en
Alemania. Al 3 de marzo de 2021, aproximadamente el 40% de todos los hisopos
seleccionados al azar de todos los casos de enfermedad por coronavirus (COVID-
19) dieron positivo para la variante B.1.1.72.
En una investigacion realizada en un centro infalntii en Alemania los datos
presentados sugieren que tanto la susceptibilidad como la infecciosidad de los nifios
de entre 1 y 6 afios son sustancialmente mas altas en comparacion con el periodo
anterior a esta COV27.
Una variante del SARS-CoV-2, VOC 202012/01 (linaje B.1.1.7), surgio en el sureste
de Inglaterra en septiembre de 2020 y se esta extendiendo rapidamente a nivel
mundial y exhibe un aumento de transmisién (59 a 74%) en Dinamarca, Suiza y
Estados Unidoszs.

El impacto clinico del nuevo linaje B.1.1.7 del SARS-CoV-2 en nifios y jovenes (de
18 anos o menos) con respecto al COVID-19 respiratorio agudo aun no se ha
definido completamente. Los informes de los medios de comunicacion sobre
aumentos en las admisiones hospitalarias y enfermedades mas graves en nifios y
jovenes han provocado confusion publica e implican a la variante B.1.1.7 como una
infeccion mas patdgena dentro de este grupo, sin embargo esto no se ha
demostrado cientificamenteas.

Manifestaciones clinicas

El comportamiento de los sintomas y signos clinicos de los pacientes pediatricos
sefalan que pueden mostrar una infeccion asintomatica o presentar fiebre, tos seca,
con sintomas localizados en las vias respiratorias superiores, dados por congestion
y secrecion nasal o disnea en caso de invasion al tracto respiratorio inferior,
situacion infrecuente. Otros enfermos exponen manifestaciones digestivas, que
incluyen molestias abdominales, nauseas, vomitos, dolor y diarrea. La mayoria de
los nifios infectados tienen expresiones sintomaticas leves, y el prondstico es bueno.
La recuperacion ocurre en una o dos semanas en el 90% de los pacientes2a.

Una revision de seis series de casos, los pacientes presentaron fiebre entre el 22 y
80%, congestion nasal entre 8 y 70 % aunque hubo dos publicaciones en que este
signo estuvo ausente. La tos vario desde el 11,2 hasta 60 % y la disnea fue descrita
con menos frecuencia variando, desde 2,7 a 10 %. Los sintomas digestivos
representados por vomitos, diarreas o algias ocurrieron en un rango entre 5,5y 25
% de los pacientes. No se registraron en estas series signos de afeccion del sistema
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nervioso central, del aparato cardiovascular, manifestaciones dermatologicas o
trastornos del olfato o gusto, lo cual puede deberse a no haber indagado con
profundidad en estos aspectosso.

Si bien la mayoria de los pacientes con infeccion por SARS-CoV-2 seran
asintomaticos o tendran una enfermedad leve, la COVID-19 grave puede
presentarse con neumonia, edema pulmonar, sindrome de dificultad respiratoria
aguda, insuficiencia organica multiple e incluso la muertes.

Estudios de laboratorio y gabinete

Los datos sobre los hallazgos de laboratorio en la infeccién por SARS-CoV-2 en
nifos son escasos. Como describimos anteriormente, la mayoria de los casos
pediatricos han sido asintomaticos o leve o moderadamente sintomaticos vy, por lo
tanto, no han requerido ninguna prueba de laboratorio. Un gran metanalisis ha
recopilado datos de 12 estudios diferentes, para una cantidad total de 66 casos. En
la mayoria de los casos, los autores no encontraron hallazgos de laboratorio
relevantes, con recuento leucocitario normal (69,2%). La neutrofilia y la neutropenia
fueron raras (4,6% y 6% respectivamente). La PCR y la VSG se incrementaron en
un 13,6% y un 10,6% respectivamentes,.

Varios estudios han informado de sensibilidades de los ensayos de RT-PCR para el
SARS-CoV-2 entre el 37% y el 83%. La utilidad de los ensayos de RT-PCR se ve
afectada por los resultados falsos positivos y falsos negativos y la disponibilidad
limitada de pruebas en algunos paises de alta prevalenciass 34.

La sensibilidad de la TC de torax para COVID-19 se ha informado entre el 80% y el
90%, y la especificidad entre el 82,9% y el 96% (mas alta que la prueba de RT-
PCR). Por lo que resulta util para el diagndstico y seguimiento de los pacientesss.
En marzo de 2020, la Sociedad Radiolégica de América del Norte (RSNA) propuso
una iniciativa para estandarizar los informes de COVID-19ze.

La Sociedad Britanica de Imagenes Toracicas (BSTI) propuso una iniciativa similar
al tiempo que agrego un descriptor para la gravedad de la enfermedad, haciendo la
distincidn entre enfermedad leve y moderada / severa, aunque este esfuerzo no se
basa en evidencia sobre el resultado del pacientess.

La mayoria de las sociedades radiolégicas internacionales desarrollaron guias
basadas en estas declaraciones de RSNA y BSTI, que difieren entre si de manera
sutil pero significativa.

COVID-19 Reporting and Data System (CO-RADS) es otra iniciativa de
estandarizacién, publicada a mediados de marzo de 2020, que difiere del enfoque
de la RSNA ya que se basa en esfuerzos anteriores como Lung-RADS, PI-RADS y
BI-RADS, que califica los hallazgos sobre la probabilidad del diagnéstico de COVID-
19. Este sistema se evaludé mediante 105 tomografias computarizadas de torax
seleccionadas al azar de pacientes ingresados en el servicio de urgencias con
sospecha clinica de COVID-19.

También promueve términos descriptivos claros que reducen la ambigtiedad de los
informes, ofrecen un buen desempefo en la prediccion de enfermedades de
moderadas a graves Yy tienen un buen acuerdo entre observadoresss.

CO-RADS 0
Esta categoria CO-RADS significa que la exploracion no tiene la calidad de
diagndstico que permitiria al radidlogo informante atribuir o excluir una de las otras
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categorias CO-RADS (por ejemplo, debido a artefactos graves o partes faltantes del
pulmén). No debe interpretarse como una evaluacion final y, si es posible, debe
conducir a un escaneo repetido.

CO-RADS 1

La categoria CO-RADS 1 incluye casos con una tomografia computarizada de torax
normal o con anomalias atribuidas inequivocamente a enfermedades no
infecciosas. Los hallazgos que justificarian esta evaluacion incluyen enfisema,
nodulos perifisurales, tumores pulmonares o fibrosis. La presencia de
engrosamiento intersticial interlobulillar con derrame pleural debe incluirse en esta
categoria si se interpreta que representa un edema pulmonar intersticial. Esta
categoria implica un nivel muy bajo de sospecha de afectacion pulmonar por
COVID-19.

CO-RADS 2

La categoria CO-RADS 2 incluye casos con hallazgos radioldgicos acordes con
enfermedades infecciosas no compatibles con COVID-19, pero que son propias de
otras infecciones pulmonares, como bronquitis, bronquiolitis, bronconeumonia,
opacidades centrolobulillares en vidrio esmerilado, neumonia lobar, o abscesos
pulmonares. Signos radiolégicos como arbol en yema, patron nodular
centrolobulillar, consolidacion I6bular o segmentaria y cavidades deben sugerir
enfermedades distintas de COVID-19, que deben presentarse como el diagndstico
mas probable. Esta categoria implica un bajo nivel de sospecha de afectacion
pulmonar por COVID-19.

CO-RADS 3

La categoria CO-RADS 3 incluye hallazgos radioldgicos asociados con la afectacion
pulmonar de COVID-19, pero que también se encuentran en otras neumonias
virales y enfermedades no infecciosas de los pulmones. Los hallazgos que
justificarian la inclusion en esta categoria incluyen opacidades en vidrio esmerilado
peri-hiliares, homogéneas y extensas en vidrio esmerilado, opacidades en vidrio
esmerilado asociadas con engrosamiento intersticial interlobulillar y patrones de
neumonia organizada si otros hallazgos tipicos de COVID-19 estan ausentes.
Puede haber ausencia de algunos I6bulos pulmonares secundarios, al igual que el
derrame pleural si se asocia con opacidades en vidrio deslustrado que no son
centrolobulillares o no se localizan cerca de la pleura visceral. Esta categoria implica
hallazgos equivocos para la afectaciéon pulmonar por COVID-19.

CO-RADS 4

Esta categoria incluye hallazgos que, si bien son tipicos de COVID-19, tienen cierta
superposicion con otras neumonias virales. Los hallazgos en esta categoria son los
mismos que en la categoria CO-RADS 5 pero con una distribucién atipica,
especificamente falta de contacto con la pleura visceral, estrictamente unilateral,
predominantemente peribroncovascular o cuando los hallazgos son superpuesto a
cambios pulmonares graves y difusos preexistentes. Esta categoria implica un alto
nivel de sospecha de afectacion pulmonar por COVID-19.



CO-RADS 5

Los hallazgos asociados con esta categoria se pueden dividir en dos grupos:
caracteristicas obligatorias, que deben estar presentes en todos los casos, y
patrones confirmatorios de caracteristicas. Debe estar presente al menos un patrén
de confirmacion.

Las caracteristicas obligatorias incluyen opacidades en vidrio esmerilado, con o sin
consolidacion, ubicadas cerca de las superficies pleurales viscerales (incluidas las
fisuras) y distribucion bilateral multifocal. Se permite la preservacion subpleural.
Hay tres patrones de confirmacion, que tipicamente ocurren en diferentes
momentos a lo largo del curso de la enfermedad. En una etapa temprana, este
patron presenta multiples areas de vidrio esmerilado, que pueden ser de forma
redondeada o semirredondeada y tener una demarcacion poco definida, o areas de
vidrio esmerilado multiples y muy limitadas que delinean los limites de multiples
I6bulos pulmonares secundarios adyacentes. Algo mas tarde en el curso de la
enfermedad, el engrosamiento intersticial intralobulillar visible asociado con las
opacidades en vidrio esmerilado forma un patron de “crazy paving”. En una etapa
posterior, el patron evoluciona a uno compatible con neumonia organizada, que
incluye el signo del halo invertido, consolidacion en vidrio deslustrado asociada con
consolidaciones subpleurales extensas y broncograma aéreo, bandas subpleurales
curvilineas y bandas de vidrio deslustrado con o sin consolidacion. Pero con un
patrén arqueado con contacto pleural (es decir, signo en forma de arco).

Los vasos henchidos pueden ocurrir en cualquiera de estos patrones de
confirmacion Esta categoria implica un nivel muy alto de sospecha de afectacion
pulmonar por COVID-19.

CO-RADS 6
La categoria CO-RADS 6 indicé COVID-19 probado después de una RT-PCR
positiva para el virus SARS-CoV-23s.



CO-RADS COoVvID 19 Hallazgos

0 Repetir No valorable

1 No hay sospecha Normal o con anomalias
atribuidas inequivocamente a
enfermedades no infecciosas

2 Baja sospecha Acordes con enfermedades
infecciosas diferentes

3 Sospecha Asociados con la afectacion

intermedia pulmonar de COVID-19, pero

que también se encuentran en
otras neumonias virales vy
enfermedades no infecciosas

4 Sospecha alta Hallazgos tipicos, con una
distribucion atipica.
5 Sospecha muy alta | Hallazgos tipicos con

distribucion tipica. Vidrio
esmerilado, patron de “crazy
paving”
6 Confirmacion Hallazgos tipicos + RT-PCR
positiva

Se han propuesto varias escalas semicuantitativas para TC que de forma visual
calculan el alcance de las alteraciones.

Evaluacion semicuantitativa de extension de lesiones por I6bulos pulmonares
por neumonia COVID-19 con tomografia computarizada

Puntuacién Rangos
1 <5%

2 5-25%
3 25-50%
4 50-75%
5 >75%

Se realiza con cada l6bulo de cada pulmdn y se suman

Interpretacion

Afeccion leve: 1-5 puntos
Afeccion moderada: 5-15 puntos
Afeccién severa: >15 puntos
Puntuacion maxima 25 puntos
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SECUELAS PULMONARES DE COVID 19

En las epidemias anteriores por coronavirus (sindrome respiratorio agudo severo
[SARS] y sindrome respiratorio del Medio Oriente [MERS]), los factores de riesgo
como la edad y el sexo masculino se asociaron a mas complicaciones y peor
pronostico de la enfermedad, siendo una de estas complicaciones la posibilidad de
desarrollar una fibrosis pulmonarsg 4o.

Los individuos que se han recuperado de SARS (SARS-CoV-2) y MERS, han
presentado secuelas funcionales respiratorias, incluso hasta 15 afios después de
haber padecido la enfermedadsg 1.

En pacientes adultos, se describid el sindrome post covid, aunque la definicién y
validez de este sindrome aun no son claras, numerosos estudios reportan que los
individuos recuperados de la COVID-19 pueden tener persistencia de sintomas,
anormalidades radioldgicas y compromiso en la funcién respiratoria incluso durante
varios meses. Los adultos mayores y aquellas personas con patologias de base son
los que mas probablemente presenten sintomas persistentes de la COVID-19,sin
embargo, se han reportado casos de personas jovenes y sanas que pueden sentir
malestar durante semanas a meses después de la infeccidnas.

Los pacientes que han tenido un compromiso pulmonar por COVID-19 pueden
presentar distintas lesiones pulmonares durante la evolucion de su enfermedad. Se
ha visto que a largo plazo se presentan engrosamiento septal, bronquiectasias de
traccion, pérdida de volumen pulmonar, bandas fibréticas y, mas raramente,
imagenes en panalizacion; todos estos cambios son indicativos de una probable
fibrosis pulmonarss.

La importancia de la deteccion oportuna de estas alteraciones pulmonares pos-
COVID-19 radica en que un manejo oportuno con rehabilitacidon pulmonar puede
contribuir a disminuir los sintomas y mejorar la calidad de vida de los pacientesasa.
Algunos autores proponen que los pacientes que presentaron neumonia grave por
COVID-19 o que requirieron terapia intensiva deberian someterse a valoracion de
seguimiento. Se sugiere que dicha valoracion tenga lugar de cuatro a seis semanas
después del alta hospitalariaass.

Estudios de seguimiento propuestos

Espirometria

La espirometria es una prueba que evaltua la meca- nica respiratoria, nos permite
conocer la velocidad a la cual puede soplar un individuo, es decir, el volumen de
aire que puede exhalar una persona en funcidn del tiempo, a partir de una
inspiracion maxima a la capacidad pulmonar total. De esta forma se puede conocer
la capacidad vital forzada (FVC, forced vital capacity), que se refiere a todo el aire
gue un individuo puede soplar forzadamente después de una inhalacién maxima; el
volumen espiratorio forzado en el primer segundo de una espiracion forzada (FEV1,
forced expiratory volume in 1 second), de una maniobra de FVC, el flujo espiratorio
pico (PEF, peak expiratory flow) o maximo, el cual es la velocidad maxima que
puede realizar un sujeto durante la maniobra de FVC y el cociente FEV1/FVC, que
es el porcentaje de aire que puede exhalar una persona en el primer segundo de
una exhalacion forzada.
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Este porcentaje de aire (FEV1/FVC) depen- diendo de la edad, estatura y sexo al
nacimiento del sujeto, puede variar entre 68 y 90 %. Los adolescentes
practicamente pueden exhalar casi todo el aire de la maniobra de FVC en el primer
segundo, es decir aproximadamente 90 %, mientras que las personas de mayor
edad pueden exhalar alrededor de aproximadamente 70 %. De esta forma podemos
inferir que el cociente FEV1/FVC sera menor a me- dida que la via aérea se
encuentre mas estrecha en enfermedades como asma, enfermedad pulmonar
obstructiva cronica (EPOC) o en presencia de hiperreactividad bronquial, como
sucede en los pacien- tes que recientemente han presentado infecciones virales. La
capacidad vital se vera disminuida con enfermedades que dafan el parénquima
pulmonar o que generan cierta restriccion pulmonarss.

Tomografia axial computarizada

La clasificacion mencionada de CO-RADS, es la mas utilizada hasta el momento
en el contexto de pacientes con sospecha de COVID-19 y en relacion a cambios
en agudo. Sin embargo, al estar disefiada con fines de diagndstico no ha sido
estandarizada para el seguimiento de los pacientes, es decir, como evolucionan
en el tiempo y tampoco sobre como evaluar cambios crénicos secundarios.
En un estudio de 149 pacientes adultos dados de alta luego de padecer COVID-19,
se observo resolucién completa de las lesiones pulmonares en las TACAR de 53 %
de los pacientes. Sin embargo, en esta misma serie se reportd que hasta 40 %
mostraba anomalias pulmonares residuales después de tres semanas del alta
meédica. La TACAR es util para evaluar lesiones pulmonares que persisten después
del cuadro de COVID-19, por lo cual es sefialada como el examen imagenoldgico
de eleccion en estos casosay.

Las secuelas pulmonares mas frecuentes en las TACAR de pacientes pos-COVID-
19 a los tres meses de seguimiento son:

* Engrosamiento intersticial.

* Infiltrados en vidrio esmerilado.

 Patrén en empedrado (crazy paving)as.

Otros hallazgos tomograficos incluyen bronquiectasias de traccion, disminucion del
volumen pulmonar y bandas fibréticasar.

Debido a la baja incidencia de cuadros de neumonia en nifios, no hay al
momento estudios que evaliuen secuelas pulmonares en pacientes pediatricos
con COVID-19. Pero dicha evaluacién cobra especial interés ya que al tratarse
de secuelas con potencial cronicidad la prevalencia de estas puede impactar
en la calidad de vida de estos pacientes.
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JUSTIFICACION

Ante una nueva enfermedad se presentan retos importantes y a pesar de la gran
cantidad de publicaciones, aun se desconoce mucho de la COVID-19, en especial
en relacion a pacientes pediatricos.

La evaluacion de secuelas pulmonares en pacientes que tuvieron datos
radiolégicos de neumonia atipica permitira establecer protocolos de tratamiento
y seguimiento que incluyan rehabilitacion pulmonar temprana y con ello limitacion
del daino pulmonar y reintegracion oportuna a sus actividades cotidianas.
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OBJETIVO GENERAL

Describir la presencia de cambios tomograficos secundarios a una neumonia
atipica, posterior a 3 meses de la fase aguda en pacientes menores a 18 afios
hospitalizados en un hospital de tercer nivel de México.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Describir cambios tomograficos en pacientes con antecedentes de
neumonia atipica.

e Realizar la comparacion entre la tomografia en fase aguda y posterior a 3
meses.

e Describir las caracteristicas epidemiologicas de los pacientes con cambios
tomograficos en agudo y en la tomografia de control.

e Conocer los cambios subagudos mas frecuentes en los pacientes con
neumonia atipica.
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MATERIAL Y METODOS

Estudio observacional, ambispectivo que incluy6 pacientes menores de 18 afios
ingresados con diagndstico de neumonia atipica, en el periodo que comprende 11
de marzo 2020 al 30 de mayo 2021 en el Hospital Regional General Ignacio
Zaragoza.

Poblacién de estudio.
Menores de 18 afios de edad
Universo de trabajo
Hospital regional general ignacio zaragoza
Tiempo de ejecucion.
11 de marzo 2021- 30 de mayo 2021
Criterios de inclusién.
e Pacientes menores de 18 anos de edad
e Hospitalizacion entre el 11 de marzo 2020 al 30 de mayo del 2021 con
diagnostico de neumonia atipica
e Contar con tomografia computarizada a su ingreso con puntuacién de CO-
RADS de 5 o mas
e Que acepten la realizacién de una TC de torax de control posterior a los 3
meses del cuadro agudo.
Criterios de exclusion.
e Pacientes con tomografia inicial incompleta que no permita su adecuada
evaluacion.
e Pacientes con antecedente de broncodisplasia o patologia pulmonar
previa

Criterios de eliminacion.

e Retiro del consentimiento informado.
e Que por cualquier causa no completen los procedimientos del protocolo.

Tipo de muestreo.

Muestreo no probabilistico por conveniencia
Serie de casos consecutivos.
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VARIABLES

Nombre variable

Definiciéon

Tipo de variable

Unidad de medida

Hallazgos tomograficos:

Patron lineal-reticular

Engrosamiento intersticial a
nivel de los septos
interlébulares o
intralébulares

Cualitativa
dicotdmica

Si/No

Infiltrados en vidrio
esmerilado.

Tenue aumento de la
densidad pulmonar de
distribucién a menudo
geografica, que no borra
las estructuras vasculares
adyacentes

Cualitativa
dicotdmica

Si/No

Patrén en empedrado (crazy
paving).

La superposicion de un
patrén lineal sobre un
patrén en «vidrio
esmerilado».

Cualitativa
dicotdmica

Si/No

Aumento del diametro de la
arteria pulmonar

Rama principal derecha
mayor de 2cm

Cuantitativa

Milimetros

Fibrosis

Rasgos cicatrizales
variables

Cualitativa
dicotdmica

Si/No

% afeccion pulmonar

Cantidad que representa la
proporcionalidad de una
parte con cualquiera de las
alteraciones descritas,
respecto al total de la
superficie del pulmén que
se considera dividido en
cien unidades.

Cuantitativa

Porcentaje

Edad

Tiempo que ha vivido una
persona

Cuantitativa

Afos

Sexo

Conjunto de los individuos
que comparten esta misma
condicién organica.

Cualitativa
dicotdmica

M/F

IMC

Medida que relaciona el
peso del cuerpo con la
altura.

Cuantitativo

Kg/m2
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Procesamiento y analisis estadistico.

Se recabd a través de las bitacoras de registro del servicio de pediatria el nombre y
expediente de los pacientes hospitalizados en el periodo 11 de marzo 2020 al 30 de
mayo 2021 con diagnostico de neumonia atipica. Posterior a eso, se accedio a la
plataforma electronico de imagenologia (TESI.View), para evaluar a los pacientes a
los que se les realizd durante su estancia tomografia computarizada de térax y se
seleccionaran a aquellos pacientes con una puntuacion en la escala de CO-RADS
igual o mayor a 5 puntos, se recabardn a través de la plataforma electronica del
hospital (SIMEF) los numeros telefonicos del familiar responsable en su
hospitalizacion, se les realizé una llamada a los padres y/6 tutores legales para
informar sobre el protocolo de estudio e invitar a su participacion en éste. Se citaron
durante el mes de octubre del presente afo, donde se les inform6é ampliamente
sobre el estudio, la radiacion que implica una tomografia computarizada de térax,
se firmo6 un consentimiento informado por el familiar y se firmo una hoja de
asentimiento por el paciente. Se realiz6 la tomografia, la cual fue analizada por un
meédico especialista en imagen quien se encargd de realizar la interpretacion.

Analisis estadistico.

Se inicio con un analisis descriptivo con medidas de tendencia central para sacar
porcentajes, medias, medianas y medidas de tendencia central.

El analisis estadistico se realizd con el programa SPSS v19.

RESULTADOS.
Informacion obtenida de revision de archivos
Caso Edad Sexo IMC Fecha de TC CO-RADS Escala de
inicial extension*
1 11 M 38 25.01.2021 CO-RADS 6 18/25
2 11 F 27 05.02.2021 CO-RADS 5 12/25
3 16 F 30 11.02.2021 CO-RADS 5 18/25
4 15 F 42 10.02.2021 CO-RADS 5 20/25
5 14 M 34 06.03.2021 CO-RADS 5 23/25
6 14 F 27 26.03.2021 CO-RADS 5 25/25
7 15 M 39 15.04.2021 CO-RADS 6 15/25

*Evaluaciéon semicuantitativa de extension de lesiones por lobulos pulmonares por neumonia COVID-19 con tomografia
computarizada
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Informacién obtenida de Tomografia de control

Caso Fecha de Escala de Fibrosis | Patron Infiltrados en Patrén en Bandas Didmetro de
TC extension* lineal- vidrio empedrado parenquimat | arteria
control reticular esmerilado. (crazy paving) osas pulmonar

1 10.10.21 6/25 Si Si Si No Si 26.6

2 17.06.21 2/25 Si Si Si No Si 21.2

3 10.10.21 4/25 Si Si Si No Si 18

4 06.10.21 6/25 Si Si Si No Si 23.6

5 02.10.21 3/25 Si Si Si No Si 242
DEFUNCION ‘

7 02.10.21 2/25 Si Si Si No Si 31.4

*Evaluaciéon semicuantitativa de extension de lesiones por lobulos pulmonares por neumonia COVID-19 con tomografia

computarizada
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Caso 1l

Tomografia realizada el 25.01.2021, se aprecian imagenes asociadas a patrén de
empedrado y zonas de consolidacion posteerobasales, con una escala de severidad
18/25 y un CO-RADS 5

Control tomografico tomado el 10.10.2021, se aprecian imdagenes en vidrio deslustrado
este; asociado aun patrén lineal-reticular y engrosamiento de los septos interlobulillares,
asi como bandas parenquimatosas, extension de lesiones de 6/25.
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Caso 2

Tomografia realizada el 05.02.2021, se aprecian imagenes perifericas de vidrio
esmerilados asociadas a patron de empedrado, asociado a zonas de consolidacién,
siendo el patrén predominante bronquiectasias tubulares, con una escala de severidad
12/25y un CO-RADS 5

T

Control tomografico tomado el 17.06.2021, se aprecian imdagenes en vidrio deslustrado
este; asociado aun patrén lineal-reticular y engrosamiento de los septos interlobulillares,
asi como bandas parenquimatosas, extension de lesiones de 2/25.
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Caso 3

Tomografia realizada el 11.02.2021, se aprecian areas en vidrio delustrado, asociado
a engrosamiento intersticialinterlobulillar en “crazy paving”, areas con aumento de
la densidad del broncograma ereo de distribucion periferica y central, con una
escala de severidad 18/25 y un CO-RADS 5

@

Control tomografico tomado el 10-10.2021 se aprecian imagenes en vidrio deslustrado
este; asociado aun patrén lineal-reticular y engrosamiento de los septos interlobulillares
asi como bandas parenquimatosas, extension de lesiones de 4/25.

7
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Caso 4

Tomografia realizada el 10.02.2021, presenta parenquima heterogeneo con patron
de vidrio esmerilados asociadas a patrén de empedrado, asociado a zonas de
consolidacién, siendo el patron predominante bronquiectasias tubulares, con una
escala de severidad 20/25 y un CO-RADS 5

Control tomografico tomado el 06.10.2021 se aprecian imdagenes en vidrio deslustrado
este; asociado aun patrén lineal-reticular y engrosamiento de los septos interlobulillares,
asi como bandas parenquimatosas, extension de lesiones de 6/25.
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Caso 5

Tomografia realizada el 06.03.2021, presenta parenquima heterogeneo con
patrén de vidrio esmerilados asociadas a patron de empedrado, asociado a zonas
de consolidacion, siendo el patrén predominante engrosamiento vascular
bronquiectasias tubulares, con una escala de severidad 23/25 y un CO-RADS 5

Control tomografico tomado el 02.10.2021 se aprecian imagenes en vidrio
deslustrado este; asociado aun patron lineal-reticular y engrosamiento de los
septos interlobulillares, asi como bandas parenquimatosas, extension de lesiones
de 3/25.
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Caso 6

Tomografia realizada el 26.03.2021, se observa cardiomegalia globar asociada a derrame
pericardico. A nivel de ambos hemitérax se aprecia un patrén heterogeneo a expensas de
multiples imagenes coalescentes con patron en empedrado, con areas que tienden a la
consolidacion, asociada a broncograma aéreo, con una escala de severidad 25/25 y un
CO-RADS 5.

SIN CONTROL TOMOGRAFICO POR DEFUNCION.
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Caso 7

Tomografia realizada el 15.04.202, se aprecia en ambos pulmones parénquima
heterogéneo, secundario a presencia de opacidades reticulares, con engrosamiento de
los septos inter e intralobulillares sobre un fondo de vidrio delustrado de localizacién
periférica, con una escala de severidad 23/25 y un CO-RADS 5

Control tomografico tomado el 02.10.2021 se aprecian imdgenes en vidrio deslustrado
este; asociado aun patrén lineal-reticular y engrosamiento de los septos interlobulillares,
asi como bandas parenquimatosas, extension de lesiones de 2/25.

25



Se analizaron los datos de todos los pacientes que cumplieron los criterios de
inclusion, 43% fueron hombres y 57% fueron mujeres (Grafica 1), con una edad
media de 13.7 afos.

® Masculino ® Femenino

Sexo. Grafica 1l

De acuerdo al indice de masa corporal para la edad, segun la OMS (Gréfica 2),
28.5% tenian sobrepeso y el 71.5% tenian obesidad, con una mediana de 32 kg/m2.
IMC
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El 100% de los casos presentaban en su tomografia de control un ligero infiltrado
en vidrio esmerilado, caracterizado por un patron lineal-reticular y bandas
parenquimatosas sugestivo de fibrosis, sin embargo; ninguno persistidé con
imagenes de patron empedrado, y el porcentaje de afeccion disminuyd en relaciéon
al inicial, el cual se asign6é con una evaluacién semicuantitativa de extension de
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lesiones por lébulos pulmonares por neumonia COVID-19 por tomografia
computarizada de 0/25. (Gréfica 3)

Evaluacidon semicuantitativa de extension
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caso 1 caso 2 caso 3 caso 4 caso 5 caso 6 caso 7
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En las imagenes tomograficas de control se realizé6 la medicion de la arteria
pulmonar comun, y se comparé con el Z score para el peso y talla, no se encontrd
aumento significativo. (Grafica 4).
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DISCUSION

Es importante destacar que el sobrepeso y la obesidad son factores de gran
relevancia en el desarrollo de complicaciones respiratorias por el SARS-CoV-2.

Seria conveniente complementar estas evaluaciones con estudios que evaluen
funcién pulmonar, como la espirometria.

Es necesario continuar evaluando la presencia de secuelas pos-Covid 19 en
pediatria, no solo a nivel pulmonar, si no de manera integral.

A pesar de que se incluyeron al 100% de los pacientes con cambios tomograficos
desde el inicio de la pandemia se obtuvo una cantidad pequefa de pacientes, ya
que el desarrollo de cuadros respiratorios graves siguen siendo infrecuentes en la
edad pediatrica y habitualmente se asocian a otras comorbilidades, especialmente
a obesidad. Esta cantidad escasa de pacientes limita los analisis estadisticos y la
investigacion.
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ASPECTOS ETICOS.

Autonomia: Se respeto el principio de autonomia, ya que en todo momento fueron
informados sobre los riesgos y beneficios de participar en el protocolo de estudio,
se respetd tanto la autonomia de los padres quienes al estar de acuerdo firmaran
una hoja de consentimiento y autorizacién, como la del menor quien firmé una hoja
de asentimiento.

Beneficencia: Los pacientes incluidos en el protocolo de estudio se beneficiaran al
tener el conocimiento de la presencia o no de secuelas secundarias al cuadro de
neumonia atipica que cursaron.

No-maleficencia: Es un estudio de riesgo minimo.

Justicia: Se realizé de manera justa ya que se invitd a participar a todos los
pacientes que contaran con los criterios, sin excluir a nadie por género o raza.

CONSIDERACIONES DE BIOSEGURIDAD.

La unidad cientifica de medicidn para la dosis de radiaciéon del cuerpo entero,
llamada “dosis efectiva” es el millisievert (mSv). Otras unidades de medicién de la
dosis de radiacion incluyen el rad, el rem, el roentgen, el sievert, y el gray.
Estamos expuestos a fuentes naturales de radiacién todo el tiempo. De acuerdo a
las estimaciones recientes, la persona promedio en Estados Unidos recibe una
dosis efectiva de aproximadamente 3 mSv por afo de radiacién natural, que incluye
radiacion césmica del espacio exterior.
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ABREVIATURAS

COV: Coronavirus

COVID 19: (coronavirus disease 2019) Enfermedad por coronavirus 2019

CO-RADS: (COVID-19 Reporting and Data System) Sistema de informe de datos de COVID-
19

ECA-II: Enzima convertidora de angiotensina II

PCR: Reaccién en cadena de la polimerasa

RT-PCR: Reaccién en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa

SARS-CoV-2: (severe acute respiratory syndrome coronavirus 2) sindrome respiratorio agudo
severo coronavirus 2

TC: Tomografia Computarizada

VOC: (variant of concern) variante de preocupacion

VOI: (variant of interest) variante de interés

VSG: Veolicidad de Sedimentacién Globular
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ANEXOS
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Nombre y firma del utorlegal: Nombre y firma del testigo:

Nombre y firma del médico Nombre y firma del testigo

Anexo 1: Carta de consentimiento informado para padre o tutor legal.

indee n’ﬂcvma’/

CARTA DE
TiTULO DE PROTOCOLO i6n de de atipica

de térax en pacientes pediatricos
Investigadores: Dra. Andrea Dra. Claud

laudia
Nontesinos Ramirez, Médico adscito y tuar de Pedatra. Dra Vianey kel Rqas Medico Profesor adjunto de pediatria.
‘Sede donde se realizard el estudio: Hospital Regional “General Ignacio Zaragoza” ISSSTE.

Nombre del paciente:

A usted se le estd invitando a participar en este estudio de investigacién médica. Antes de decidir si participa o no, debe

conocer y enlender cada uno de los siguientes apartados Siéntase con absolua lbertad para pregunlar sobre cualquier
Ceted dosea paricpar,
entonces se le solicitara que firme esta forma de consentimiento.
ESTUDIO: Asu hi i Tomografia C

doloro g Imégenes dealadas, lamadas cois,do sus pulmcnss ) g nerirdo s b, Elsscaner do
n il i
deniro del escéner.
JUSTIFICACION DEL ESTUDIO. Ante port pesar.

i i i ) pediatricos.

‘OBJETIVO DEL ESTUDIO: dar ipica, posterior a 3 meses

RIESG0S ASOCIADOS CON EL ESTUDNO: L axporsidncon TG implo o 1o da ayos X, os usles son ura foma do
radiacion ionizante. Se sabe que la exposicion a la radiacién ionizante aumenta el riesgo de cancer. jentos
regulares de rayos X, usan concentraciones relativamente bajas e radiacién ionizante. La exposicion a T aon o TS
s més alta que la de procedimientos regulares de rayos X, pero el aumento del riesgo
tomografia computarizada es atin pequefo. Todos estamos expuestos a una concentracion de
que ocurre naturalmente cada dia. La persona promedio de los Estados Unidos recibe una dosis efectiva calculada en 3

raci
dosis (1,5 mSv) es comparable a 6 meses de adacen e de fondo, y una exploracién do pecto con tomagafia
4 fondo

ACLARACIONES:
. osu
. s en el , aun cuando el Investigador
Ia cual sera i
¢ Norecbid pago porsu perticipacion.
+ Lainformaci i ident serd d
por el grupo de
i conside hay duds C puede, si asi lo desea, firmar la carta de
asentimiento.
Nombre y firna el paciente: Nombre y firna del médico:

Anexo 2: Carta de asentimiento para paciente.
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