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RESUMEN

Los coronavirus (CoV) comprenden una gran familia de virus ARN zoondticos
monocatenarios con envoltura pertenecientes a la familia Coronaviridae, orden
Nidovirales. Son capaces de mutaciones y recombinaciones rapidas que conducen
a nuevos CoV que pueden transmitirse de animales a humanos. Se conocen tres
eventos de mutaciones, el primero ocurrié en China en el afio 2002 (SARS-CoV),
posteriormente en 2012 en Arabia Saudita (MERS-CoV) y el Ultimo que se origino
en China y actualmente esta causando brotes a nivel mundial, es un nuevo
Betacoronavirus perteneciente al linaje B o subgénero sarbecovirus (SARS- CoV2).

Se realiz6 un estudio retrospectivo, descriptivo y observacional.

Se incluyeron pacientes que ingresaron al area COVID bajo sospecha de infeccidn
por SARS-CoV2 en los cuales la prueba por PCR resultdé positiva, los cuales se
registraron en una base de datos SPSS 23, utilizando estadistica descriptiva para
documentar aspectos demograficos, nutricionales, signos y sintomas, paraclinicos,
tratamiento, comorbilidades y desenlace.

Se recibieron un total de 440 pacientes; 113 con prueba positiva (RT-PCR) para
SARS-CoV 2 en el periodo de estudio, la mayoria (38.9%) fueron lactantes, 61.9%
fueron del sexo masculino. El 76.1% ingreso al area COVID y 18.5% a terapia
intensiva. Los picos de hospitalizacion fueron junio 2020 con 17.7% y enero 2021
con 18.5%. El 67% de los pacientes presentaba algun tipo de comorbilidad,
principalmente enfermedades hematooncoldgicas con 27.4%.

El principal motivo de consulta fue dificultad respiratoria con 39.8% y el diagnéstico
de ingreso mas frecuente fue neumonia (62.8%). El contacto epidemioldgico solo
estuvo presente en 18.5% de los pacientes. El indice de positividad fue del 25%
considerando que solo el 56% cumplia definicion operacional. El 29% requirié
ventilacion mecanica invasiva y el 18% se mantuvo hospitalizado en terapia
intensiva.

La terapia antimicrobiana se brinddé de inicio al 84% de los pacientes, la
anticoagulacion 25% y esteroides 35%. Se observdé una media de estancia
intrahospitalaria del 11.37 dias con desviacion estandar +/- 10.7 dias.

Se trata de una serie de casos, de los pacientes que fueron atendidos en el Hospital
para el nifio de Toluca el cual se designé como hospital Covid desde el inicio de la
emergencia sanitaria en el Estado de México. Se trata del primer estudio con
poblacion pediatrica que se realiza en el Estado de México. La letalidad observada
en nuestro hospital es mayor (13.2%) a la reportada en la literatura en otras series
de casos.
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MARCO TEORICO

Introduccién

En diciembre del afio 2019, se identificoO a un nuevo coronavirus como la causa de
neumonia grave en un grupo de personas de la provincia china de Hubei.! Se
propago rapidamente, causando la ultima pandemia mundial.

La COVID 19 es la ultima emergencia epidemiolégica, siendo un reto diagnéstico y
de tratamiento para los médicos de todas las partes del mundo. Con un total de
243,249,000 casos confirmados a nivel mundial con 4,908,740 defunciones segun
la Organizacion Mundial de la Salud hasta el dia 20 de octubre del 2021 con una
letalidad general del 2.01%.*

En México para la misma fecha con un total de 3,784,653 casos confirmados y
286,284 muertes con una letalidad del 7.5%; siendo uno de los paises con la
mortalidad mas altas de acuerdo a la direcciéon general de epidemiologia.®®

Hasta el 17 de mayo del 2021, Argentina, Aruba, Canadd, los Estados Unidos de
América, México y Panama habian detectado las cuatro variantes de preocupacion,
de acuerdo con la Organizacion Panamericana de la Salud.

Hasta el momento la evidencia sugiere que los nifios y adolescentes a nivel mundial
son menos susceptibles a la infeccion por SARS CoV 2 y que transmiten con menos
frecuencia el virus que los adultos. Siendo estos grupos etarios menos del 20% del
total de casos en la poblacion total.

Epidemiologia

El 30 de enero 2020 se declara la enfermedad emergente por el nuevo coronavirus
como la sexta emergencia en salud publica de interés internacional, siguiendo a la
enfermedad por HIN2 en 2009, polio en 2014, Ebola en 2014, Zika en 2016 vy el
brote de Ebola en Republica del Congo en 2019.

El 11 de febrero 2020 la OMS nombro a esta enfermedad causada por el nuevo
coronavirus COVID 19 (Coronavirus Disease of 2019).
El primer caso en Latinoamérica se reporto el Brasil el 25 de febrero de 2020 y el
primer caso en México se report6 el dia 28 de febrero.?

Se logré una extension rapida de la enfermedad a todos los continentes, de acuerdo
con encuestas de seroprevalencia en los Estados Unidos y Europa se sugirié que,
después de tener en cuenta los posibles falsos positivos 0 negativos, la tasa de
exposicion previa al SARS-CoV-2, reflejada por la seropositividad, supera la
incidencia de los casos notificados en aproximadamente 10 veces o mas.3
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La propagacion de persona a persona es la principal ruta de transmision la cual
ocurre a través de un contacto a corta distancia (6 pies o 2 metros). A través de
particulas respiratorias las cuales se liberan cuando una persona infectada, tose,
estornuda o habla y estas particulas entran en contacto con las membranas
mucosas.*

Se han detectado particulas virales de SARS CoV-2 en muestras no respiratorias
incluidas heces, sangre, secreciones oculares y semen, sin embargo, el papel de
estos sitios de transmisién es incierto.®

Es importante conocer que los nifios de todas las edades son susceptibles de
contraer COVID 19, los menores de 12 a 14 afios son menos afectados a
comparacion de los pacientes adultos, si bien estos pacientes tienen un riesgo de
exposicion menor, de igual manera se hacen menos pruebas diagnésticas.®

En la mayoria de los paises con vigilancia epidemiolégica los pacientes pediatricos
representan hasta el 16% de los casos confirmados por laboratorio.’

De acuerdo con CDC en los nifios menores de 18 afios hasta diciembre 2020 se
habian reportado >1.2 millones de pruebas positivas con la siguiente distribucion:

e 0ad4anos: 17.4%

e 5al0afos: 25.7%

e 11 al3afos: 18.6%
e 14 a17 afos: 38.3%.

La vigilancia poblacional de las admisiones hospitalarias en menores de 18 afios,
reportaron como pico de hospitalizacion enero 2021, fue disminuyendo
paulatinamente hasta junio 2021 y posteriormente tuvo un repunte al predominar la
variante Delta (B.1.617.2).8

Agente causal

Los coronavirus han sido descritos desde los ultimos 50 afios como agentes virales
infecciosos de diversas especies animales, asi como de la especie humana. Los
coronavirus se habian mantenido solamente como agentes causantes de resfriado
comun hasta el 2003 cuando se demostré que este agente era el responsable del
Sindrome respiratorio agudo severos (SARS), desde ese entonces se denominaron
patégenos emergentes.®
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Se dividen en 3 géneros y la subfamilia se divide en cuatro géneros los cuales se
denominan alfa, beta, gama y delta. Solo los primeros dos son los que causan
infeccion en el humano.

7 tipos diferentes de coronavirus son los que se han descrito como patdégenos
humanos: 229-E (a-CoV), NL63 (a-CoV), OC43 (B-CoV), HKU1 (B-CoV), MERS-
CoV (B-CoV), SARS-CoV (B-CoV) y SARS CoV-2 (B-CoV).10

El nombre de “coronavirus” se dio en 1968 derivado de la observacion de la
morfologia viral al microscopio electrénico parecido a una corona.®

Son virus RNA (27-32 kb) de una sola cadena en sentido positivo, envueltos. El
estudio por un grupo internacional de taxonomia de los virus lo reconocieron como
un Betacoronavirus similar a SARS y a otros Betacoronavirus, por lo que
propusieron nombrarlo coronavirus del sindrome respiratorio agudo severo 2 (SARS
CoV-2) en marzo 2020.1

SARS CoV-2 tiene un diametro aproximado de 60 a 140 nm, la forma es variable
(siendo esférica, eliptica o pleomorfica); el genoma de RNA codifica para proteinas
estructurales y no estructurales; las de mayor importancia:

e Proteina S (espicula o Spike): es proyectada a través de la envoltura viral, dando
imagen semejante a espiculas de una corona, es la encargada de mediar la
unién con el receptor y la consiguiente fusion con la célula hospedera.?

e Proteina de membrana (M): tiene dos extremos, el dominio N-terminal que se
proyecta en la superficie externa de la envoltura y el extremo terminar C interno,
el cual ayuda al ensamblaje del virus.*3

e Proteina de envoltura (E): Esta proteina tiene una funcion similar a porina, se ha
identificado que forma canales i6nicos, participando de igual manera en el
ensamblaje del virus.14

e Proteina de nucleocapside (N): se asocia con el RNA del virus para formar la
nucleocépside, esta involucrado con la regulacién de la sintesis de RNA y actla
con la proteina M al momento de la replicacion viral.13

El andlisis de la secuencia gendmica ha demostrado que SARS CoV-2 tiene una
similitud del 96.2% con el virus Bat CoVRaTG13 (compartiendo similitud con el virus
del murciélago), el analisis filogenético del todo el genoma viral indica que comparte
79.5% de identidad de secuencia con SARS CoV y 50% con MERS CoV.%®

Todos los virus incluido SARS CoV-2 tiene la posibilidad de mutar con el tiempo de

circulacion, sin embargo, la mayoria de estos cambios tienen poco impacto en las
propiedades del virus.
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Hay algunos cambios que afectan las propiedades de los virus como es: la facilidad
con la que se propaga, la gravedad de la enfermedad o incluso el rendimiento de
los métodos de diagnésticos, las herramientas de diagndstico y de las vacunas.!

La OMS ha monitoreado la evolucion de este virus, y a finales de 2020 se
identificaron variantes que representan un riesgo para la salud publica mundial a los
gue les llamaron variantes de interés y variantes de preocupacion. Se designaron
con letras del alfabeto griego para su mejor identificacion y conocimiento por la
poblacién general.!

Fisiopatologia

El potencial de transmitir el virus comienza antes del desarrollo de los sintomas y
es mas alto en las primeras etapas del curso de la enfermedad (7 a 10 dias);
posteriormente el riesgo de transmision disminuye paulatinamente.’

La duracion de la eliminacion de RNA viral es variable y puede aumentar con la
edad y con la gravedad de la enfermedad, el RNA viral detectable no indica
necesariamente la presencia de virus infecciosos y parece haber un umbral bajo,
por el cual la infecciosidad es poco probable. Solo ha habido reportes esporadicos
de reinfeccién, no se han aislado virus infecciosos de muestras respiratorias de
pacientes inmunocompetentes con muestras RNA repetida posterior a una mejoria
clinica.®

El riesgo de transmisién de una persona con infeccién por SARS CoV-2 varia de
acuerdo con el tipo y a la duracién de la exposicién, al uso del de medidas
preventivas y a factores individuales (carga viral en las secreciones respiratorias).
La mayoria de las infecciones se describen en los siguientes entornos:

- Entre los contactos domésticos *°

- En los entornos sanitarios cuando no se utiliza equipo de proteccién personal
adecuado %°

- Entornos de residencias en espacios reducidos 2*

El mecanismo de transmisién de la enfermedad es de persona a persona por medio
de gotas de Flugge. Al ingresar al cuerpo humano SARS CoV-2 se une al mismo
receptor que SARS CoV, la enzima convertidora de angiotensina 2, la cual se une
al dominio de unién a receptor de la proteina S (Spike), de igual manera la proteasa
TMPRSS?2 es importante para la entrada del virus a la célula.?? La ACE 2 es una
proteina de membrana tipo | que tiene receptores en pulmon, corazon, rifion e
intestino.

TOLUCA DE LERDO, ESTADO DE MEXICO A OCTUBRE DE 2021



La proteina S incluye 2 subunidades, la S1y S2, la primera determina el tropismo
celular y la segunda media la fusion de la membrana, posterior a este, el RNA del
genoma viral se libera al citoplasma.

Una vez que el virus ha entrado a las células y ha liberado su material genético, es
reconocido por receptores intracelulares los cuales son parte de la inmunidad innata
(TLR7, RIG-1 y MDA 5), se activa una cascada se sefiales condicionando el inicio
de la expresion de IFN tipo 1 (a y B) teniendo como objetivo interferir en la
replicacion viral.

Mientras esto sucede, existen antigenos virales los cuales se han procesado por
células presentadoras de antigeno (MHC-1) al receptor (TCR) del linfocito T CD8+,
condicionando una liberacion de enzimas proteoliticas lo cual se traduce en
citotoxicidad.

Iniciando una sintesis incrementada de mediadores proinflamatorios, conocida
como: tormenta de citocinas en dénde se involucran los siguientes mediadores:

e TNF a: activa la respuesta mediada por neutréfilos e incrementa la sintesis de
reactantes de fase aguda (PCR)

e IL-10: suprime la proliferacién y produccion de citocinas por linfocitos.

e |L-9: actia como factor de crecimiento para linfocitos.

e |L-8: actia como activador de neutrdfilos.

e |IL-7: actia como diferenciador de linfocitos T.

e |L-6: activacion de neutrofilos y blanco terapéutico.

e |L-1B: activacién de neutréfilos y pirégeno endégeno.??

Clasificacion

Al inicio de la emergencia epidemiolégica por la enfermedad causada por SARS
CoV-2, llamada COVID 19, fue necesario realizar una clasificacion de los pacientes
con dicha patologia para ofrecer el mejor tratamiento y manejo.

e Etapa 1: Infeccién temprana.

Ocurre en los primeros 8 dias es caracterizada por una carga viral alta en las
secreciones rinofaringeas.

El establecimiento temprano de la enfermedad o periodo de incubacién se
relaciona con sintomas leves no especificos (astenia, mialgias, malestar
general, fiebre y tos seca). El diagnostico en esta etapa incluye la
determinacion viral por medio de la reaccion en cadena de la polimerasa en
tiempo real (PCR) de muestras respiratorias, se debe de complementar con
imagenes de torax, hemograma completo y pruebas de funcion hepatica. El
tratamiento es sintomatico, el prondstico es bueno y la recuperacion es
generalmente rapida.
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e Etapa 2: Inflamatoria pulmonar (moderada).

Ocurre entre los dias 7 a 10, se identifican dos momentos de importancia que
es la afeccion pulmonar sin hipoxia (Ila) y la afeccién pulmonar con hipoxia
(I1b).

En esta etapa los pacientes cursan con un cuadro compatible con neumonia
viral, (tos, fiebre, hipoxia), tienen infiltrados bilaterales u opacidades en vidrio
esmerilado, en los estudios auxiliares se evidencia linfopenia, elevacion de
transaminasas y en ocasiones procalcitonina baja, el resto de los marcadores
inflamatorios pueden llegar a estar elevados. Es necesaria la hospitalizacion
para un tratamiento con medidas generales y terapias antivirales disponibles.
En los pacientes IIb que cursan con hipoxia y que requieren de apoyo con
oxigeno suplementario es necesario el uso de corticoesteroides.

e Etapa 3: Inflamacién sistémica extrapulmonar.
Es la mas grave, se manifiesta como un sindrome de hiperinflamacién
sistémica, se elevan marcadores como IL-2, IL-6, IL-7, factor estimulante de
colonias de granulocitos, proteina inflamatoria de macrofagos, factor de
necrosis tumoral, proteina C reactiva, ferritina, dimero D, troponina y péptido
natriurético tipo B.
El cuadro clinico puede incluir un sindrome hemofagocitico, choque,
insuficiencia respiratoria, miocarditis y falla multiorganica.
El tratamiento en esta fase es el apoyo con oxigeno suplementario,
esteroides y el uso de inhibidores de la respuesta inflamatoria como
Tocilizumab. El pronéstico es grave y la recuperacion es pobre.?*

Manifestaciones clinicas:

Los sintomas de COVID 19 en nifios son similares a los adultos, sin embargo, la
frecuencia de estos es la que varia, pareciera que el COVID 19 suele ser mas leve
en nifios que en adulto sin embargo se han notificado casos graves en nifios.?®

La edad media de presentacién son los 7 afios, los sintomas encontrados con mayor
frecuencia son la fiebre, los escalofrios y la tos.?®

En una serie de casos de Estados unidos en nifios menores de 19 afios se identifico
gue la tos, fiebre y dificultad para respirar como triada se reporté en el 63% de los
pacientes, mialgias en 10%, rinorrea en 7%, odinofagia en 13%, cefalea en 15%,
dolor abdominal en 7%, diarrea en 14% y anosmia en 1%.2’

En los pacientes menores de un afio, se encuentran algunos sintomas adicionales
como es la dificulta para alimentarse, ademas de una fiebre sin foco identificado, los
sintomas respiratorios pueden llegar a ser minimos, incluso puede llegar a causar
bronquiolitis.?®

TOLUCA DE LERDO, ESTADO DE MEXICO A OCTUBRE DE 2021



De igual manera se han informado casos en los que COVID 19 se presenta con
anomalias cardiovasculares (insuficiencia cardiaca, arritmias, miocarditis,
pericarditis, shock cardiogénico, embolia pulmonar o incluso infarto agudo al
miocardio).?°

La mayoria de los nifios cursan con una enfermedad asintomética, leve o moderada
teniendo recuperacion en los primeros 14 dias, sin embargo, se han notificado casos
de enfermedad grave incluso de casos asociados a mortalidad.?’

La muerte relacionada con COVID 19 en nifios y adolescentes es rara, en un analisis
que involucré a 7 paises (Francia, Alemania, Italia, Espafia, Corea del Sur, Reino
Unido y Estados Unidos), la muerte en nifios menores de 19 afios fue del 0.17 por
cada 100,000 hasta febrero 2021.%°

AUn no esta claro por qué COVID 19 parece ser menos comudn en los pacientes
pediatricos, una de las teorias es que los nifios tengan una respuesta inmunitaria
menos intensa a la que tienen los adultos, otra de las posibilidades es que existe
una interferencia viral en el tracto respiratorio de los nifios pequefios que puede
conducir a una carga viral menor, asi como una exposicion limitada y disminucién
de las pruebas que se realizan en nifios como la tercera teoria. 3132:33

Algunas condiciones médicas se han relacionado con un mayor riesgo de
enfermedad grave en los nifios:

e Condiciones genéticas.

e Condiciones neuroldgicas

e Condiciones metabdlicas

e Cardiopatias congénitas

e Obesidad

e Diabetes

¢ Asma o enfermedades pulmonares crénicas
e Inmunosupresion

e Menores de 1 afio.3*

Diagnostico:

Sospecha clinica, cumplimiento de definicibn operacional de enfermedad
respiratoria viral agua.®®

Tipos de pruebas:

e NAAT (prueba de amplificacion de acido nucléico) con un ensayo de reaccion en
cadena de la polimerasa con transcripcion inversa (RT-PCR) para deteccion de
RNA de SARS CoV-2 del tracto respiratorio superior. El tipo de muestras son:
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hisopados nasofaringeos o hisopado de ambas fosas nasales, en pacientes
hospitalizados se puede tomar la muestra del tracto respiratorio inferior (aspirado
traqueal, lavado broncoalveolar) Tiene una sensibilidad y especificidad alta (95.2
y 98.9% respectivamente), con un rendimiento que depende del tipo y de la
calidad de la muestra. 36

Serologia

Deteccion de anticuerpos.

Determina el diagnostico de infeccion previa o al menos 3 a 4 semanas de
duracion, la prueba se realiza con una muestra de sangre. IgG se desarrolla 14
dias después de la infeccion.

Aln es incierto si una prueba de anticuerpos positiva indica inmunidad contra
futuras infecciones. 37

Pruebas de antigenos

Diagnosticos de infeccion actual.

Muestra: hisopos nasofaringeos o nasales.

Generalmente son menos sensibles que las pruebas de acido nucleico, la
sensibilidad maxima es dentro de los primeros 7 dias del inicio de los sintomas.
Sensibilidad del 56.2% y especificidad del 99.5%) 37

Estudios de laboratorio complementarios:

Reactantes de fase aguda: PCR, ferritina, lactato deshidrogenasa elevada,
dimero D, procalcitonina, tasa de sedimentacion globular elevada.

Hemograma: leucocitosis, linfopenia, linfocitosis.

Pruebas de funcién hepética: aminotransferasas elevadas.

Tratamiento:

El manejo en general incluye:

Uso de medicamentos antiinflamatorios no esteroideos o acetaminofén para
sintomas generales, dolor, malestar o fiebre en nifios con COVID 19.38

No suspension de farmacos de uso cronico como: medicamentos para asma,
inhibidores de ECA y bloqueadores de los receptores de angiotensina, farmacos
inmunosupresores o0 quimioterapia.
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En los pacientes que requieren hospitalizacion:

¢ Incluir medidas generales mencionadas anteriormente.

e Soporte respiratorio, incluido oxigeno suplementario, soporte ventilatorio
invasivo o no invasivo.

e Suministro de liquidos y electrolitos.

e Antibioticos empiricos de acuerdo a guias de neumonia adquirida en la
comunidad o asociada a la atencion de la salud.

e Es importante recalcar que las coinfecciones bacterianas son poco
frecuentes.®

e Uso de trombo profilaxis. 4°

e Uso de corticoesteroides en caso requerir ventilacion mecanica o aquellos
gue requieren oxigeno suplementario y tienen factores de riesgo para la
progresion de la enfermedad, por 10 dias. (0.15mg/kg maximo 6mg)*

e El uso de terapia antiviral para SARS CoV-2, de acuerdo a la guia
multicéntrica sobre el uso de agentes antivirales para los nifios con COVID
19 se recomienda considerarse caso por caso Yy preferiblemente en el
contexto de un ensayo clinico. (Remdesivir Baricitinib, tocilizumab)4?

Complicaciones

La principal complicacion en los pacientes pediatricos con COVID 19 es una
afeccién rara pero grave, que se informo en Abril 2020 en Europa, se conoce como
Sindrome multisistémico inflamatorio pediatrico, la cual comparte caracteristicas
con la enfermedad de Kawasaki, el sindrome de choque por Kawasaki y el sindrome
de choque toéxico, incluye fiebre persistente, hipotensién, sintomas
gastrointestinales, erupcién cutanea, miocarditis y hallazgos de laboratorio
asociados con incremento de la inflamacién. 43

Otra de las complicaciones es la persistencia de sintomas los cuales de manera
frecuente incluyen fatiga, cefalea, trastornos del suefio, mialgias, artralgias,
palpitaciones y anosmia / disgeusia persistente.*4

Vacunacion:

Las vacunas para prevenir la infeccion por SARS CoV-2 es la medida mas
prometedora para frenar la pandemia de COVID 19, su aplicacion inici6 de manera
global en diciembre 2020.1

El desarrollo de vacunas para SARS CoV y MERS CoV prepar6 el camino para un
desarrollo rapido y eficaz de vacunas contra COVID 19. La principal diana antigénica
en ambos desarrollos fue la proteina S, la cual también esta presente en SARS
CoV-2. 4546
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Las plataformas de produccion de vacunas son diversas, hay algunas que tienen un
enfoque tradicional como los virus inactivados o los virus vivos atenuados,
(influenza, sarampion); otras plataformas de reciente uso son las que utilizan
proteinas recombinantes (VPH) y algunas de vectores (ébola). La plataforma de
vacunas de RNA y DNA nunca se habia utilizado en una vacuna autorizada. (SARS
CoV-2). 46

De acuerdo a la CDC en EUA se han autorizado 3 vacunas y solo una de ellas
autorizada y se aplica a la poblacion pediatrica mayor de 12 afos las cuales son:

e BNT162b2 (vacuna Pfizer-BioNTech COVID-19) esta indicada para personas de
12 afios o mas. 4’

¢ ARNmM-1273 (vacuna Moderna COVID-19) esté& indicado para personas mayores
de 18 afios.

e Ad26.COV2.S (vacuna Janssen COVID-19) estd indicado para personas
mayores de 18 afios.®

Prevencioén

Las medidas preventivas son divididas en medidas de prevencion personal y
medidas de prevencion en el ambito hospitalario.

Las medidas de prevencion personal: el primer lugar es el distanciamiento social,
evitando multitudes y manteniendo una distancia de dos metros (6 pies) con las
demas personas, utilizando en todo momento una mascarilla que cubra nariz y boca.
48

Otras medidas son recomendadas para reducir la transmision de infecciones:

e Lavado de manos, desinfeccién con alcohol gel con una concentracion al menos
del 60%.%6

e Higiene respiratoria (cubrirse al toser o estornudar)?!

e Evitar tocarse la cara o los 0jos.

e Asegurar una ventilacion de exteriores.

e Limpiar y desinfectar objetos y superficies que se tocan con frecuencia. 42

Las intervenciones para evitar o reducir la transmision en el ambito hospitalario
incluye el control universal de la fuente (secreciones respiratorias), la identificacion
temprana y aislamiento de los pacientes con sospecha de la enfermedad y el equipo
de proteccién personal apropiado.*®

El retiro del equipo de proteccion personal de manera no adecuada es el principal
factor de riesgo para la auto inoculacion del virus, y de cualquier otro patégeno
intrahospitalario. °°

TOLUCA DE LERDO, ESTADO DE MEXICO A OCTUBRE DE 2021



JUSTIFICACION

El sindrome causado por SARS CoV 2 llamado COVID 19, es la ultima emergencia
epidemioldgica que se ha vivido en el mundo desde noviembre 2019.

Siendo una enfermedad con un espectro clinico amplio que tiene un gran potencial
de gravedad y al ser desconocida para los médicos, fue necesario el inicio de
estudios sobre las caracteristicas de los pacientes para asi conocer cual es su
comportamiento y posteriormente las mejores pautas terapéuticas.

En el mundo ya existen diversas series de casos que describen las caracteristicas
de los pacientes pediatricos, sin embargo, es necesario conocer cuales son las
manifestaciones de la enfermedad en la poblacién infanti mexicana vy
especificamente en la poblacién de nuestro hospital, por lo que se realiza este
estudio retrospectivo, el cual es el primero en el Estado de México.

El Hospital para el Nifio de Toluca fue designado desde el mes de marzo en 2020
como el Hospital de referencia para atencién de los pacientes pediatricos que
cumplieron definicion operacional para enfermedad respiratoria viral aguda o que
fueran casos sospechosos o confirmados de COVID 19.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La COVID 19, llegd al mundo en 2019, alcanzando nuestro pais en febrero del 2020,
los antecedentes conocidos acerca de epidemias con virus relacionado estuvieron
confinadas al continente asiatico en 2003 y 2012.

Por lo tanto, nos encontramos frente a una nueva enfermedad con incognitas en
cuanto a la presentacion, las manifestaciones y al manejo del paciente adulto y asi
mismo a la poblacion pediatrica que hasta ese momento se consideraban pacientes
de bajo riesgo.

Sin embargo, a lo largo del tiempo que ha durado esta pandemia por SARS CoV-2,
nos hemos dado cuenta que la enfermedad tiene un espectro clinico amplio en el
paciente pediatrico, que puede cursar desde la enfermedad asintomatica hasta la
severidad y la muerte.

Por lo anterior consideramos necesario conocer las caracteristicas que se presenta
en este grupo de pacientes, y de manera particular en la poblaciébn mexicana,
incluyendo a pacientes previamente sanos, como aquellos con diversas
comorbilidades.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Cuédl es la experiencia de la COVID-19 en el primer afio de pandemia y cuales son
las caracteristicas demogréficas, clinicas y paraclinicas que presentaron los
pacientes positivos para SARS CoV-2 en el Hospital para el nifio de Toluca, IMIEM?
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OBJETIVOS

General:

e Describir caracteristicas demograficas, las comorbilidades, caracteristicas
clinicas y paraclinicas de los pacientes con prueba positiva para SARS CoV2
hospitalizados durante marzo 2020 a marzo 2021.

Especificos

Explicar caracteristicas demograficas de los pacientes con prueba positiva para
SARS CoV-2 hospitalizados durante marzo 2020 a marzo 2021.

Identificar los sintomas que presentaron con mayor frecuencia de los pacientes con
prueba positiva para SARS CoV-2 hospitalizados durante marzo 2020 a marzo
2021.

Calcular el porcentaje de pacientes pediatricos que cumplen la definicién
operacional con prueba positiva para SARS CoV-2 hospitalizados durante marzo
2020 a marzo 2021.

Especificar los estudios de laboratorio y gabinete al ingreso de los pacientes con
prueba positiva para SARS CoV-2 hospitalizados durante marzo 2020 a marzo
2021.

Describir el tratamiento administrado en los pacientes con prueba positiva para
SARS CoV-2 hospitalizados durante marzo 2020 a marzo 2021.
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MATERIALES Y METODOS

Tipo de estudio: Observacional descriptivo y retrospectivo

El estudio se llevo a cabo en las instalaciones del Hospital para el nifio de Toluca
por una residente de segundo afio de la subespecialidad en Infectologia Pediatrica
con la finalidad de obtener el titulo de Infectologia Pediatrica.

Se realizo registro de pacientes sospechosos o con prueba confirmatoria para SARS
CoV-2 durante de las areas designadas para pacientes COVID (piso de infectologia
escolares y la terapia intensiva) durante marzo 2020 a marzo 2021.

Criterios de inclusién: 22%

e Pacientes mayores de 1 mes hasta 15 afios y 11 meses,

e Prueba positiva (RTg-PCR) para SARS CoV 2,

e Pacientes que hubieran sido diagnosticados en otras unidades hospitalarias pero
referidos a nuestro hospital con prueba confirmatoria.

Criterios de exclusion:

e Pacientes que no contaban con prueba RTg-PCR
e Prueba negativa a pesar de cumplir definiciobn operacional para enfermedad
respiratoria viral aguda.

Criterios de eliminacion:

e Alta voluntaria
e Expediente Incompleto.
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TAMANO DE LA MUESTRA

Por ser un estudio descriptivo, retrospectivo, no se requiere de un tamafio minimo
de muestra, es una muestra a conveniencia.
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ANALISIS ESTADISTICO

Se realizé una base de datos en el programa estadistico SPSS 23.
Se utiliz6 estadistica descriptiva.
Las variables cualitativas se presentaron mediante frecuencias y porcentajes.

Las variables cuantitativas mediante;: media, mediana, desviacion estandar,
mMinimos y maximos.

TOLUCA DE LERDO, ESTADO DE MEXICO A OCTUBRE DE 2021



CONSIDERACIONES ETICAS

Se trata de un estudio descriptivo y retrospectivo, a los pacientes se les identificd
con un numero por lo que no se comprometid la confidencialidad de los datos del
paciente, ni se llevé a cabo ninguna maniobra con los sujetos; no se requirio de
consentimiento informado.

Se realiz6 bajo las normas que se dictan en:

La ley general de Salud en materia de investigacion en México, (julio de 1984) y
para seguridad de dicha investigacion se mencionan los siguientes articulos capitulo
anico: Articulo 96 y 100.

Reglamentos materia de investigacion de la Ley General de Salud, articulo 17.
Numero 1.

NOM 004 SSA-1 del expediente clinico.

El consejo de organizacion internacional de ciencias médicas (CIOMS) en
colaboracion con la Organizacién Mundial de la Salud en 2002.

El estudio se sometié y se aprobo por el comité de ética e investigacién del Hospital
para el Nifio, IMIEM.
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VARIABLES

VARIABLES

Edad

Grupo etario

Sexo

Lugar de

residencia

Comorbilidades

Contacto
epidemiolégico

Cumple
definicion
operacional

DEFINICION DEFINICION TIPO DE
CONCEPTUAL OPERACIONAL VARIABLE
Lapso de tiempo que Afos cumplidos del | Cuantitativa
transcurre  desde el paciente continua
nacimiento hasta el
momento de referencia.

Varias personas que Clasificacion por | Cualitativa
tienen la misma edad. grupo de la = ordinal

poblacion pediatrica.
Fenotipo al nacimiento, Condicion organica Cualitativa
definido en el periodo que distingue a los nominal
gestacional. hombres de las

mujeres.
Lugar en dénde reside el | Perteneciente al | Cualitativa
paciente actualmente Estado de Mexico o | nominal

a otro estado de la

republica.
Presencia de dos o mas Patologias crénicas Cualitativa
enfermedades al mismo asociadas que nominal
tiempo en una persona.  presente el paciente.
Condicion en la cual se Contacto con | Cualitativa
tuvo interaccidon con una personas con | nominal
persona sugestiva o0 sintomatologia
positiva para COVID 19. | sugestiva 0 con

resultado positivo en

los ultimos 7 dias.
Primera definicion El paciente cumple Cualitativa
operacional y segunda con los criterios nominal
aprobada a partir del establecidos como
25.08.20 definicion

operacional de

enfermedad

respiratoria  aguda

viral.

MEDICION

1 a 15 afos.

Lactante: 1 mes a 2
afos.

Preescolar: > 2 afios a 6
afos.

Escolar: > 6 afios a 12
anos.

Adolescente: > 12 afos
a 15 afios y 11 meses.
Masculino

Femenino

Estado de México
Otros

Neurolégicas,
Cardiolégicas,
Pulmonares,
oncoldgicas,
Reumatoldgicas,
Inmunolégicas,
Renales, Quirdrgicos,
Desnutricion, Otras,
Ninguna.

Hemato-

Si
No

Si
No
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Diagndstico
ingreso

Desenlace

de

Dias de estancia

Dias de oxigeno

Dias de fiebre

Inicio
sintomas

Fiebre

Cefalea

Irritabilidad

Tos

Artralgias

Mialgias

de

Proceso en el que se
define una enfermedad
por signos y sintomas.

Condicion de egreso del
paciente.

Lapso de tiempo desde el

ingreso al servicio de
urgencias hasta su
egreso.

Lapso de tiempo en el
gue se requirio6 uso de
oxigeno suplementario.

Lapso de tiempo en el
gue el paciente curso con
temperatura mayor a
38°C.

Lapso de tiempo desde el
inicio de los sintomas
hasta la llegada al
hospital.

Aumento de la
temperatura corporal por
encima de lo establecido
Dolor de cabeza o
sensacion de agitacion.

Sonido repentino,
forzado y seco para
liberar aire en vias
respiratoria altas.

Dolor en las

articulaciones.

Dolor muscular

El diagndstico
nosolégico que se
realizé al ingreso del
paciente.

Resolucion de la
hospitalizacion  del
paciente

Cantidad de dias de
estancia
intrahospitalaria

Dias completos con
requerimiento de
oxigeno ya sea
ventilacion
mecanica, alto o bajo
flujo.

Dias que el paciente
presentd una
temperatura > 38°C
registrado en
Histoclin

Tiempo transcurrido
entre el inicio de los
sintomas y el tiempo
de atencion.

Temperatura > 38°C
en los dltimos 7 dias.

Irritabilidad en < 2
afos o cefalea en los
ultimos 7 dias.
Presencia de tos
seca en los ultimos 7
dias.

Presencia de dolor
en articulaciones en
los dltimos 7 dias.
Dolor muscular en
los ultimos 7 dias.

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cuantitativa

discreta

Cuantitativa
discreta

Cuantitativa
discreta

Cualitativa
ordinal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal
Cualitativa

nominal

Cualitativa
nominal

Neumonia,

Gastroenteritis, Fiebre y
neutropenia, Sindrome
febril, Encefalitis, Otros.

Alta
Defuncion.

Dias

Dias

Dias

1 a 2 dias,
3abdiaso

> 5 dias previo
a su ingreso

35°C a 40°C
Si

No

Si

No

Si

No

Si
No
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Disnea

Odinofagia

Rinorrea

Conjuntivitis

Dificultad
respiratoria

Dolor abdominal

Diarrea

Voémito

Saturacion

Temperatura

Exploracién
pulmonar

Respiracion dificil,
dolorosa o deficiente.

Dolor en faringe

Excrecion excesiva de
moco por la nariz.

Inflamacion de la
conjuntiva

Sensacién subjetiva de
falta de aire.

Sensacion de dolor a
nivel abdominal.

Sintoma que consiste en
deposiciones frecuentes
y liquidas.

Expulsion violenta de
contenido alimentario.

Prueba que mide Ia
cantidad de oxigeno que
cargan los glébulos rojos.

Nivel de calor de un

sujeto.

Valoracién objetiva de la
auscultacion, palpacion,
percusion e inspeccion
del térax.
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Sensacion de falta
de aire en los ultimos
7 dias.

Dolor faringeo en los
Ultimos 7 dias.

Presencia de
escurrimiento nasal
hialino en los Ultimos
7 dias.

Presencia de ojo rojo
en los Ultimos 7 dias.

Presencia de tiraje
intercostal, aleteo
nasal, retraccion
xifoidea o quejido en
los dltimos 7 dias.

Presencia de dolor
en los ultimos 7 dias.

Evacuaciones
disminuidas de
consistencia en los
ultimos 7 dias.
Presencia de emesis
en los ultimos 7 dias.

Porcentaje de
saturacion de
oxigeno por medio
de oximetria de
pulso al ingreso.

Grados centigrados

medidos con
termémetro axilar
digital al ingreso.

Presencia de
disminucion del

murmullo vesicular,
estertores, rudeza

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cuantitativa

discreta

Cuantitativa

continua

Cualitativa
nominal

Si
No

Si
No

Si
No

Si
No

Si
No

Si
No

Si
No

Si

No

Si
No

Si
No

Si
No



Estado
choque

Intubacion

Hemoglobina

Leucocitos

Neutrofilos

Linfocitos

Plaguetas

PCR

Tele de torax

TAC de torax

de | Estado patolégico agudo

en que la sangre y la
oxigenacion al tejido es
insuficiente.

Proteina del interior de
los glébulos rojos que
transporta oxigeno desde
los pulmones a los tejidos
y 6rganos del cuerpo.
Células sanguineas que
son producidas por la
médula Osea,
responsables de las
defensas del sistema
inmune

Los neutrofilos forman
parte del conjunto de los
glébulos blancos.

Un linfocito es un tipo de
glébulo blanco que es
parte del sistema inmune.
Hay dos tipos principales
de linfocitos: las células B
y las células T.

Son células pequefias
gue circulan en la sangre;
participan en la formacién
de coagulos de sangre y
en la reparacién de vasos
sanguineos

La PCR es una proteina
producida por el higado.
Se envia al torrente
sanguineo en respuesta
a una inflamacion
Examen de diagndstico
por rayos X.

Una TC (tomografia
computarizada) del térax

ventilatoria,
sibilancias, otro o
normal al ingreso.
Presencia de datos
de choque al ingreso

Requirid  ventilacion
mecanica a su
ingreso.

Hemoglobina en la
biometria hematica.

Conteo total de
leucocitos en la
biometria hematica

Conteo total de
neutréfilos en la
biometria hematica

Conteo total de
linfocitos en la
biometria hematica

Conteo total de
plaguetas en la
biometria hematica.

Proteina C reactiva
al ingreso

Resultado de
radiografia de torax

Valoracibn de la
tomografia de

Cualitativa
nominal

Cualitativa

nominal

Cualitativa
ordinal

Cualitativa
ordinal

Cualitativa

ordinal

Cualitativa

ordinal

Cualitativa
ordinal

Cualitativa
ordinal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
ordinal

Si
No

Si
No

Alta, baja o normal al
ingreso.

Leucocitosis,
leucopenia o leucocitos
normales al ingreso.

Neutrofilia, neutropenia
0 neutréfilos normales
al ingreso.

Linfocitosis, linfopenia o
linfocitos normales al
ingreso.

Trombocitosis,
trombocitopenia 0
plaguetas normales al
ingreso.

Elevada o normal

Presencia de Infiltrado,
consolidacién, imagen
de vidrio despulido,
derrame  pleural o
normal en la radiografia
de térax al ingreso.
CORADS 1

CORADS 2
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Esteroide

Antibiético

Anticoagulante

Aminas
vasopresoras o
inotrépicas

es un método
imagenologico que utiliza
rayos X para crear
imagenes trasversales
del torax

Sustancia quimica
organica de  origen
vegetal o animal que
constituye la base de
muchas hormonas vy

acidos biliares y cuya

funcion  biolégica es
variada.
sustancia guimica

producida por un ser vivo
o derivado sintético, que

mata o impide el
crecimiento de ciertas
clases de
microorganismos
sensibles
Medicamento que que
sirve para inhibir o

retardar la coagulacion
de la sangre.

Farmaco que causa un
aumento en la presién
arterial.

ingreso de acuerdo a
la clasificacion de
CORADS

Uso de
dexametasona o]
metilprednisona
durante su estancia.

Uso de
antimicrobianos
durante su estancia
no relacionados a
IAAS.

Uso de enoxaparina
durante su estancia.

Uso de algun tipo de
amina vasopresora o
inotropica al ingreso
del paciente.

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

CORADS 3
CORADS 4
CORADS 5

Si
No

Si
No

Si
No

Si
No
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RESULTADOS

Se realizd una base de datos con los registros de los expedientes de los pacientes
gue ingresaron al area COVID tanto al servicio de Infectologia hospitalizacion y al
servicio de terapia intensiva con una prueba positiva por hisopado naso faringeo
(RTg-PCR).

Se recibio un total de 440 pacientes de los cuales el 74% (327 pacientes) obtuvieron
una prueba RTQ-PCR negativa, el 26% (113 pacientes) obtuvieron una prueba RTQ-
PCR positiva, los cuales son los que se incluyeron en este estudio. Se obtuvo el
resultado por medio del Laboratorio Estatal de Salud Publica del Estado de México
o por el Laboratorio de Biologia Molecular del Hospital para el nifio Toluca IMIEM.

A continuacion, se describen los resultados obtenidos:
El primer paciente con una prueba positiva se recibio en abril del 2020,
posteriormente los meses en los cuales se recibieron la mayoria de los pacientes

fueron enero 2021 y junio 2020.

La edad de los pacientes fue desde 1 mes hasta 16 afos, con una media de 7.6
afos y desviacion estandar de 4.6 afios.

A continuacion, se muestra la grafica 1 en la cual se describe la distribucion de los
pacientes a lo largo de este afo.

Gréafica 1. Frecuencia de casos de COVID -19 en HPN.
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En cuanto al grupo etario, no se recibieron pacientes en la etapa neonatal debido a
gue otro hospital fue asignado como referencia para neonatos con COVID 19, se
recibieron 44 pacientes (39%) en el periodo de lactante, 20 pacientes en etapa
preescolar (18%), 29 pacientes (25%) en etapa escolar y 20 pacientes (18%) en la
adolescencia.

Grafica 2. Distribucion de casos por grupo etario.
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En cuanto al sexo el 62% (70 pacientes) pertenecen al sexo masculino y el 38%
restante (43 pacientes) correspondieron al sexo femenino lo cual se demuestra en
la grafica 3.

Grafica 3. Distribucion de casos por sexo.

DISTRIBUCION POR SEXO
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Las areas de hospitalizacién designadas a la atencion de los pacientes sospechosos
y positivos a SARS CoV 2 los pacientes se distribuyeron de la siguiente manera: en
area COVID ingresaron 86 pacientes (76%), a la terapia intensiva ingresaron 21
pacientes (19%), a urgencias ingresaron 3 pacientes (2.5%), en otro servicio 3
pacientes (2.5%).

Grafica 4. Distribucion de casos por area de hospitalizacion.
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En la grafica 5 se demuestra la distribucion del desenlace de los pacientes, 95
pacientes (84%) se egresaron a domicilio por mejoria, 15 pacientes (13%)
fallecieron durante su estancia, 3 pacientes (3%) se trasladaron a otra unidad
hospitalaria.

Grafica 5. Distribucion de casos de acuerdo al desenlace.
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En cuanto a las comorbilidades de los pacientes, la mayoria eran previamente sanos
(37 pacientes), seguidos de las enfermedades hematooncologicas (31 pacientes),
posteriormente alguna afeccion cardioldégica (11 pacientes), comorbilidades
quirdrgicas (7 pacientes), neuroldgicas, pulmonares y otras (6 pacientes cada una),
comorbilidad reumatoldgica (5 pacientes), renales (3 pacientes) y por ultimo alguna
afeccion inmunoldgica (1 paciente) como se muestra en la grafica 6.

Grafica 6. Frecuencia de comorbilidades en pacientes con COVID-19
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En cuanto al motivo de consulta y el diagnéstico infeccioso al ingreso; el principal
motivo de consulta fue dificultad para respirar en un 40% (45 pacientes), seguido de
fiebre en el 31% (35 pacientes), diarrea 5% (6 pacientes), crisis convulsivas 2% (2
pacientes), otros sintomas 22% (25 pacientes).

A su ingreso los diagnosticos infecciosos que se integraron fueron los siguientes:
neumonia en 71 pacientes (63%), gastroenteritis en 11 pacientes (10%), fiebre y
neutropenia en 6 pacientes (5%), sindrome multisistémico inflamatorio pediatrico en
5 pacientes (5%), sindrome febril en 4 pacientes (4%), encefalitis 3 pacientes (2%),
otros diagnosticos en 13 pacientes (11%).

El contacto epidemiolégico se encontraba presente en 21 pacientes (19%), los 92
pacientes restantes (81%) negaron el haber estado en contacto con alguna persona
sospechosa o positiva de COVID 19.

La definicion operacional para enfermedad respiratoria viral aguda se cumplié en 63
pacientes (56%), no se cumpli6 en 50 pacientes (44%) sin embargo por otros
sintomas se sospechd de COVID 19 por lo que se ingresaron al area de
hospitalizacion correspondiente.

En cuanto a los signos y sintomas que presentaron los pacientes el principal fue
fiebre en 86 pacientes (76%), 56 pacientes con dificultad respiratoria (50%), la
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disnea estuvo presente en 54 pacientes (47%), tos en 48 pacientes (42%), cefalea
o irritabilidad en los menores de 5 afios presente en 30 pacientes (27%), el vémito
en 26 pacientes (23%), el dolor abdominal y la diarrea en 23 pacientes cada uno
(20%), la presencia de rinorrea en 22% (19%), la conjuntivitis en 13 pacientes (12%),
odinofagia en 11 pacientes (10%), mialgias en 9 pacientes (8%), artralgias en 8
pacientes (7%); los cuales se presentan en la grafica 7.

25 pacientes, es decir el 22% cumplen con la triada descrita en la literatura de
pacientes adultos que es fiebre, tos y dificultad para respirar.

En cuanto a los estudios de gabinete se realizaron radiografias y tomografias como
parte del abordaje de los pacientes sospechosos de COVID 19. Se realizaron
radiografias de térax en 70 pacientes (62%) y los hallazgos se describen en la
gréfica 8.

Grafica 7. Distribucion de acuerdo a signos y sintomas.
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Gréfica 8. Hallazgos en la radiografia.
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La tomografia de torax se realizé en 58 pacientes (51%), los hallazgos se describen
en la grafica 9.

Grafica 9. Hallazgos de acuerdo a clasificacion CORADS.
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En cuanto a los estudios de laboratorio se realizaron biometria hemaéatica, reactantes
de fase aguda y otros estudios. Se describen los estudios a continuacion.

1. Biometria hematica: Los resultados obtenidos de las biometrias hematicas se
muestran en la tabla 1y la tabla 2
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Tabla 1. Biometria hematica

Minimo Maximo Desviacion
estandar
Leucocitos 300 191,400 11,677 18,721
Neutréfilos 4 97,614 7,266 10,746
Linfocitos 57 9,316 2,504 1,966
Plaquetas 4,000 689,000 266,126 169,727
Hemoglobina 1.8 19.5 11.6 2.92

Tabla 2. Hallazgos en biometria hematica

Leucocitos Leucocitosis 33% Leucopenia 30%
Neutrofilos Neutrofilia 30% Neutropenia 24%
Linfocitos Linfocitosis 5% Linfopenia 43%
Hemoglobina Policitemia 7% Anemia 50%
Plaguetas Plaquetosis 12% Plaquetopenia 27%

2. Reactantes de fase aguda:

Dimero D se realiz6 en 49 pacientes, la proteina C reactiva se realizd en 52
pacientes (46%), el fibrinbgeno se realizé en 44 pacientes (39%), la velocidad de
sedimentacion globular se realizé en 36 pacientes (32), la deshidrogenasa lactica
se realiz6 en 62 pacientes (55%). Los resultados de los estudios reactantes de fase
aguda se muestran en la tabla 3 y tabla 4.

Tabla 3. Reactantes de fase aguda.

Minimo Maximo Desviacion
estandar
Dimero D 0.14 21.9 2.3 4.7
PCR 0 77 8.2 14.2
Fibrinégeno 20 784 312 187
VSG 3 54 24 15.5
DHL 105 4,279 511 716
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Tabla 4. Hallazgos en reactantes de fase aguda.

Valor Alterado Normal
Dimero D 71% 29%
PCR 53% 47%
Fibrinbgeno 20% 55%
VSG 58% 42%
DHL 37% 63%

3. Otros laboratorios:
Se realizaron pruebas de funcion hepatica y un perfil de coagulacion con los
siguientes resultados: las bilirrubinas totales se realizaron en 65, AST se realiz6 en
82 pacientes, el recuento de albumina se realiz6 en 94 pacientes, el perfil de
coagulacion se realizé en 84 pacientes. Los resultados se muestran en la tabla 5y
la tabla 6.

Tabla 5. Otros laboratorios

Minimo Maximo Media Desviacion estandar

Bilirrubinas totales 0.1 8.1 1.1 1.29
AST 8 1800 108 238
Albumina 2 5 3.69 0.80
TP 10.8 75.5 14.9 7.2

TTPA 13.8 132 29 14.2
INR 0.85 6.43 1.2 0.62

Tabla 6. Hallazgos en otros laboratorios.

Valor Alterados |
Bilirrubinas totales 9%

AST 20%

Albumina 8%

TP 23%

TTPA 35%

INR 35%

En cuanto a los signos vitales al ingreso de los pacientes se obtuvieron los
siguientes resultados:

72 pacientes (64%) cursaban con taquicardia al momento del ingreso, 4 pacientes
(4%) cursaban con bradicardia y los 37 pacientes restantes (32%) con una
frecuencia cardiaca normal para su edad.
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49 pacientes cursaban con taquipnea (43%), 8 pacientes (7%) con bradipnea y los
56 pacientes restantes (50%) con frecuencia respiratoria normal para su edad.

En cuanto a la temperatura registrada al ingreso, 25 pacientes (22%) ingresaron con
fiebre, 17 pacientes (15%) con temperatura menor de 35°C al ingreso, y el resto con
una temperatura normal para su edad (63%).

En la tension arterial, 20 pacientes (18%) ingresaron con hipertension, 21 pacientes
(19%) con hipotension; el resto (72 pacientes) con tension arterial normal para la
edad.

57 pacientes al ingreso presentaban desaturacion (50%), el resto con saturacion
normal al ingreso y en cuanto a la exploracion pulmonar 60 pacientes (53%) con
alteracion a la exploracion teniendo en primer lugar la presencia de estertores,
posteriormente disminucion del murmullo vesicular, sibilancias y en menor
frecuencia rudeza respiratoria; el resto de los pacientes (47%) con una exploracion
fisica sin alteraciones.

A su ingreso 28 pacientes (25%) se recibieron hemodinamicamente inestables al
servicio de urgencias; el resto (75%) sin alteraciones.

Tabla 7. Signos vitales al ingreso

Maximo Media Desviacion

estandar
Frecuencia 68 Ipm 201 Ipm 126 Ipm 27.6 Ipm
cardiaca
Frecuencia 12 rpm 74 rpm 30.8 rpm 10.7 rpm
respiratoria
Temperatura 33 °C 39.2 °C 36.8 °C 1.1°C
Saturacion 26 % 100 % 86 % 12.2 %

En cuanto al tratamiento que fue brindado a los pacientes positivos para SARS CoV
2 en cualquiera de las areas designadas se describe a continuacion:

El uso de antibiéticos de inici6 fue necesario en 84 pacientes (74%), en los 29
pacientes restantes (26%) no se utilizé terapia antimicrobiana, el principal antibiético
qgue fue utilizado fueron las cefalosporinas de tercera generacion en 49 pacientes
(43%), seguidas de las cefalosporinas de cuarta generacion en 14 pacientes (12%).

Se dio manejo con antiviral (oseltamivir) en solo 6 pacientes (5%), el resto se
mantuvo sin el mismo.

El uso de antipiréticos (paracetamol, ibuprofeno y metamizol) fue necesario en 91
pacientes (80%). El uso de anticoagulacién con heparina de bajo peso molecular
(Enoxaparina) fue necesario en 25 pacientes (22%).

Los esteroides fueron utilizados en dos presentaciones (dexametasona o
metilprednisona ambas a dosis equivalentes), dexametasona fue utilizada en 19
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pacientes (17%), metilprednisona fue utilizada en 16 pacientes (14%), los 78
pacientes restantes no requirieron de esteroide para el tratamiento.

El uso de aminas vasopresoras o inotropicas fue necesario en 31 pacientes a lo
largo de su estancia (27%), el resto se mantuvo sin las mismas. En cuanto a la
intubacién orotraqueal se otorgd a 33 pacientes (29%), el resto se mantuvo con
oxigeno suplementario por medio de medidas no invasivas o incluso sin el mismo.

En cuanto a el tiempo de hospitalizacion se describen en la tabla 8.

Tabla 8. Factores de acuerdo a estancia intrahospitalaria.
Minimo Méximo Media Desviacion

estandar
Dias de estancia 1 dia 53 dias 11.3 dias 10.7 dias
intrahospitalaria

Dias de estancia O 18 dias 2.4 dias 2.8 dias
con fiebre
Dias de estancia 0 48 dias 7.2 dias 10 dias

con oxigeno

Dias de estancia 1 dia 29 dias 6 dias 6 dias.
con aminas
exdégenas
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ANALISIS

Los resultados que se obtuvieron en este estudio reflejan las caracteristicas de los
pacientes con infeccion por SARS CoV-2 que fueron hospitalizados en el primer afio
de la pandemia en el Hospital para el nifio en Toluca, Estado de México.

A continuacion, se presenta una tabla comparando nuestros resultados con las
principales series a nivel mundial.

SR MA. Cohorte SR
(Italia, (UK) 51 (Europa) (Chinay
52 A
EUA, . N=18 Canada)
China) estudios
N=
7,480
Edad media 7.6 -- 7.6 afos | -- 5 9 leve 7
anos 14
grave
Comorbilidad @ 68% 14% 22% -- 62% 61-89% | 27.1%
Patologia 5% 18% Primer -- 5% 10-22% --
respiratoria lugar
Triada 22% 68% -- 40-60% | -- -- --
Fiebre 76% 46% 51.6% 50% -- 80% 63%
Estancia 11.3 -- 11.2 dias | -- -- -- --
dias
UTIP 19% 0.4 — 2% -- 8% -- 22.9%
0.7%
Mortalidad 13% 0.1% 0.08% -- 2% 11%
Linfopenia 49% 13% -- -- 72% --
PCR elevada | 53% -- 31.1% -- -- -- 54.2%
Antibioticos 74% -- 23% -- -- -- 32.2%
Esteroide 17% -- 5.8% -- -- -- 24.9%
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Otros tx 5% -- -- -- -- 30% --

(Oselta (hidroxi
mivir) -
cloroqui
na)
Anormalidad = 79% -- 48% -- 52% 69% 44%

es Rx

De acuerdo al reporte de casos de los CDC de enero a mayo 2020 se reporta que
la incidencia acumulada de pacientes menores de 9 afios fue de 51.1 y de mayores
de 10 hasta los 19 afios fue de 117.3, teniendo 14% de pacientes con
comorbilidades previas, con un 16-18% de patologia pulmonar previa a
comparacion del 5% que reportamos en nuestros pacientes teniendo en cuenta que
la principal comorbilidad de nuestros pacientes fueron hemato- oncolégicas. 2’

El principal diagndstico infectoldgico de ingreso fue la Neumonia adquirida en la
comunidad en 71 pacientes que equivalen al 62.8% de los casos, llamando la
atencion que solo el 56% cumplié la definicion operacional de COVID-19 en dénde
se incluyen los 3 principales sintomas de fiebre, tos y dificultad respiratoria, los
cuales forman parte esencial del cuadro clinico de una neumonia, llamando la
atencion la discrepancia de estos dos diagndsticos, por lo que el reto actual sera
lograr diferenciar clinicamente de forma adecuada los cuadros respiratorios que
soliamos observar prepandemia con los cuadros asociados a SARS CoV-2.

El ingreso a la unidad de terapia intensiva se reportd del 0.4 al 0.7% de los
pacientes, mientras que la mortalidad se mantuvo en 0.1% a comparacion con el
19% de ingreso a terapia intensiva y el 13% de muertes que nosotros reportamos.?’
Lo cual tiene como probable explicacion un porcentaje mas alto de pacientes con
comorbilidades en nuestro estudio, que predisponen a formas graves de la
enfermedad, esto asociado a que nos encontramos en una poblacion de nivel
socioeconémico medio-bajo donde el acceso a la atencion de la salud se vio limitado
por la conversion hospitalaria de multiples sedes; dificultando el control de nifio sano
gue pudiera haber beneficiado a una deteccidén oportuna de casos y necesidad de
ingreso hospitalario. Ademas, es importante recalcar que en nuestro estudio solo
incluimos a pacientes con criterios de hospitalizacién, que tan solo esto implica
mayor severidad de la enfermedad y mayor probabilidad de defuncion, lo que refleja
gue nuestra letalidad al no incluir la totalidad de los pacientes (ambulatorios y
hospitalizados) sea mayor.

El incremento en nuestra mortalidad a comparacion de lo reportado en el estudio de
lliara Liguioro et al, publicado en mayo 2020, puede explicarse por ese porcentaje
importante de pacientes hemato-oncoldgicos los cuales cursan con una deficiencia
en la respuesta inmunoldgica tanto humoral como celular.
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En cuanto a los estudios de laboratorio encontré linfopenia en 13% y nosotros la
encontramos en el 49%, si bien se ha reportado que este marcador es un predictor
de gravedad se contradice al encontrar que en nuestra poblacidon encontramos
linfopenia en el 49% tenemos una letalidad del 13% y en otras series como la de

NY con linfopenia del 72% su letalidad solo sea del 2%. ”

En cuanto al tratamiento las series reportadas, hasta el momento documentaron
aproximadamente entre el 20 y 30% 2528 de uso de antimicrobianos, esto siendo
notablemente menor al uso dentro de nuestra institucion, si bien se ha establecido
gue la coinfeccion bacteriana es de menos del 5% de los casos, llama la atencién
la gran cantidad de casos a los que se les administrd el antibiotico, si bien dentro
del hospital contamos con una guia de practica clinica para neumonia adquirida en
la comunidad, estos resultados nos obligan a continuar con la capacitacion continua
de esta guia, para que asi todos los médicos que estan en contacto con este tipo
de pacientes realicen un uso adecuado de antimicrobianos y asi evitar las
resistencias bacterianas, las cuales son actualmente una amenaza a nivel mundial.

El uso de esteroides se dio en 5.8% de los pacientes mientras que nosotros lo dimos
en 17% con dexametasona y 14% con metilprednisona. 2° si bien el porcentaje de
uso de esteroide fue mayor que en el estudio, este se utilizé en algunas ocasiones
en dosis menor a la recomendada o con una duracién corta, o con otros fines como
lo fue la desinflamacién de la via aérea previo a la extubaciéon de los pacientes, por
lo que se tendra que trabajar en guias que normalicen el uso de esteroide, ya que
existe suficiente literatura que abala el inicio temprano del mismo en pacientes que
requieren algun tipo de soporte con oxigeno.

El dolor abdominal y la diarrea que fueron sintomas predominantes en nuestros
pacientes hasta en un 20%, mientras que el metaanalisis realizado por Russel M
Viner et al®!, se encontraron solamente en un 10% en este estudio, ain no se ha
explicado por qué el virus puede tener predileccion por el sistema gastrointestinal
en algunos pacientes, sin embargo, algunos estudios refieren que la presencia de
sintomas gastrointestinales como vomito o diarrea pueden relacionarse con
enfermedad avanzada lo cual podria ser una explicacidon a nuestro porcentaje de
mortalidad, teniendo en cuenta que una gran cantidad de pacientes acudieron con
sintomatologia intestinal, sin embargo, aln se tendran que revisar mas estudios que
confirmen esta teoria.

En otro estudio multicéntrico de cohorte en nifios y adolescentes de Europa
publicado en Junio 2020%? con un porcentaje similar de comorbilidades se reporta
en un 8% la admisidn a terapia intensiva a comparacion de nuestro estudio en un
19% lo cual podria explicarse a que probablemente cuenten con una mejor
infraestructura del sistema de salud, y permita una deteccion y un tratamiento
oportuno en estos pacientes; si bien en este estudio se utilizaron hidroxicloroquina,
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remdesivir, lopinavir-ritonavir como tratamiento, la litera actual no ha justificado su
beneficio total en pacientes pediatricos.

En cuanto al oseltamivir el cual se utilizé en el 5% de nuestros pacientes, se justifica
a que la presentacion clinica de ambas una enfermedad tipo influenza y la COVID-
19 son préacticamente indistinguibles en la practica clinica en pacientes pediétricos,
por lo que en la temporada de influenza puede beneficiar su uso empirico previo
resultado de una PCR viral.

En otra revision sistematica realizada por China y Canada publicada en febrero 2021
en la cual se incluyen 129 estudios con un total de 10,251 nifios, de multiples etnias,
comparando diferentes poblaciones tanto a nivel de razas como ingreso econémico
(de acuerdo al Banco Mundial), los hallazgos méas importantes fue que se pudo
hacer realizar una comparacion entre grupos de alto, medio y bajo ingreso,
encontrando caracteristicas similares tanto clinicas como demogréficas; sin
embargo, llama la atencion que en paises de bajo ingreso econémico la mortalidad
se duplica en comparacion con los paises de altos ingresos, pese a que estos
altimos hay un mayor ingreso a terapia intensiva: lo cual refleja la desigualdad de
acceso a salud que hay a nivel mundial. %6

Este dltimo estudio tiene datos similares a los que nosotros reportamos en la
poblacién del Hospital para el nifio de Toluca, esto explicado gracias a que dividen
a los pacientes de acuerdo a los recursos del pais del cual proceden, situando
nuestros datos en comparacion con paises en vias de desarrollo.
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CONCLUSIONES

Se trata del primer estudio descriptivo en poblacion pediatrica que se realiza en el
Estado de México para los pacientes que cursan con la COVID-19 y que requieren
hospitalizacion.

Las afluencias mas altas de pacientes se presentan en paralelo con lo presentado
en los reportes oficiales.

En cuanto a las caracteristicas demograficas coincidimos en lo reportado con
poblacion anglosajona o de américa del norte, con media de presentacion en edad
escolar y predominio de sexo masculino.

La comparacion de las caracteristicas clinicas con la poblacion adulta o con otras
series de casos nos demuestra que la triada conocida como fiebre, tos y dificultad
respiratoria se presenta en un bajo porcentaje en nuestra poblacion, no asi los
sintomas aislados, teniendo a fiebre y tos en los porcentajes similares a los
reportados en la literatura. De igual manera consideramos importante el hecho que
la definicion operacional que se utilizé6 por parte de la secretaria de Salud y el
programa de vigilancia epidemiolégica no se cumple en la mayoria de nuestros
pacientes positivos, porque sera necesario valorar su cambio o0 su ajuste para
poblacién pediatrica en estudios a futuro.

La gran diferencia radica en el porcentaje de poblacion que curso con enfermedad
grave requiriendo manejo en terapia intensiva, asi como la mortalidad que ha sido
la mas alta a comparacion de la literatura analizada.

Si bien, nuestra poblaciéon cursé con mayor porcentaje de comorbilidades a
comparaciéon de otras series lo cual puede ser un factor contribuyente a estos
desenlaces, también debe considerarse la diferencia de tratamientos establecidos,
utilizando un porcentaje bajo de glucocorticoides a pesar de requerir manejo con
oxigeno suplementario, o ventilacion mecanica.

Consideramos que una necesidad en nuestro hospital para los pacientes pediatricos
es el presentar un protocolo de uso de bloqueadores inflamatorios, los cuales estan
aprobados en poblacion adulta, y considerar el uso en pacientes graves.

Se espera que posterior al inicio de la vacunaciéon en mayores de 12 afos, el
porcentaje de pacientes adolescentes disminuya considerablemente ya que los
estudios de fase 3 han arrojado buenos resultados y lo que se ha observado en
otras partes del mundo en la cual ya se aplica ha tenido un impacto favorable en
este grupo etario.
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