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RESUMEN
Antecedentes y Objetivo: El sindrome respiratorio agudo que resulta de la
infeccion por el virus SARS- CoV-2 ha sido declarado pandemia mundial desde
diciembre de 2019. En neonatos las presentaciones graves son infrecuentes, pero
posibles. El ultrasonido pulmonar (UP) ha mostrado ser de utilidad para diagnosticar
involucro pulmonar y dar seguimiento dando mas informacién y reduciendo la
exposicion comparado con la exploracion clinica habitual. Se han descrito series de
casos en adultos y pediatria; en el caso de los neonatos se han publicado 5 estudios
(23 pacientes)
Objetivo. Describir el patrén de alteraciones encontradas en el UP. Clasificar de
acuerdo con una escala semicuantitativa (a mayor escala peor aireacion) y analizar
la correlacién con el apoyo ventilatorio y evolucion al egreso.
Material y Métodos. Es un estudio original, observacional, descriptivo, prospectivo
y comparativo; que estudio a los recién nacidos ingresados a la Unidad de Cuidados
Intensivos Neonatales (UCIN) del Hospital Infantil de México Federico Gémez
(HIMFG), con diagnostico infeccion por SARS-CoV-2 diagnosticado por RT-PCR
durante el afio 2020. Se realiz6 un UP tras el diagnostico de infeccidon por SARS-
CoV-2 por PCR con equipo portétil protegido por funda (Konted™, Beijing China,
Lineal 10.0MHz), por un operador con equipo de proteccion personal completo,
explorando 10 regiones (superior e inferior anterior, lateral y posterior superior e
inferior derecha e izquierda). La adquisicion de imagenes se realizé en una tableta
cubierta por funda protectora o a distancia por otro operador experto.
Resultados: Durante el 2020 ingresaron 26 pacientes con PCR positiva, de los
cuales se realiz6 UP a 22 (85%). Los pacientes incluidos tuvieron diagndsticos y
edades de gestacion heterogéneas (mediana, RIC: 34, 25-37) esperadas en una
UCIN de referencia. Las alteraciones encontradas fueron: irregularidades de la linea
pleural irregular 95%, patrén intersticial de Lineas B 91%, Lineas B compactas 73%,
Consolidaciones pequeiias 45% vy Consolidaciones extensas 41%. Las
consolidaciones mostraron un evidente predominio posterior (71%). La escala
semicuantitativa mostrd una correlacién estadisticamente significativa con el modo
de apoyo ventilatorio (p=0.04) y la FiO2 utilizada al momento del estudio. Se
demostro una diferencia entre la escala semicuantitativa inicial y la de control en
pacientes que mejoraron disminuyendo la escala (p=0.005).
Conclusiones. Se encontraron patrones ultrasonograficos similares a los descritos
en otras series y edades pediatricas. Si bien no existe un patrén caracteristico y
varia de acuerdo con el diagnéstico de base neonatal, el UP mostro ser util para
evaluar el involucro pulmonar pudiendo realizar una escala semicuantitativa que
corresponde con el grado de soporte respiratorio y mejora conforme mejora la
clinica del paciente.
Palabras clave. SARS-COV-2, Ultrasonido Pulmonar, Neonatos, COVID 19.



1. ANTECEDENTES

La pandemia por SARS-COV-2 que inici6 en Wuhan, China, en diciembre de 2019
es causado por la infeccion de un nuevo coronavirus. Este resulto ser altamente
contagioso y muestra una gran variedad de sintomas como fiebre, disnea, cefalea,
tos seca y fatiga. Gran parte de la poblacidén puede ser asintomatica lo que aumenta
la posibilidad de contagio. En neonatos las presentaciones graves son poco
frecuentes, pero posibles. Existen pocos casos con evidencia de transmision
transplacentaria.t

Dentro de los métodos que se han utilizado estan la radiografia simple, la TAC y
UP. Debido a la inestabilidad hemodinamica y respiratoria al igual que la alta
contagiosidad, el uso de la TAC no siempre es factible. La radiografia de térax es
una herramienta de rutina para diagnosticar enfermedades respiratorias, incluida la
neumonia por COVID-19, pero carece de sensibilidad y tiene una precision
relativamente baja. El UP ha mostrado ser de utilidad para diagnosticar involucro
pulmonar y dar seguimiento dando més informacion y reduciendo la exposicion
comparado con la exploracion clinica habitual. Reportes preliminares indican
adecuada correlacion entre los hallazgos de TAC y UP.

El Dr. Raschetti y colaboradores realizaron un metaanalisis y revision sistematica
de 117 casos neonatales reportados (incluyendo al primer paciente de nuestra
serie?®). 68% fue transmision postnatal con 32% con sospecha de transmision
vertical (presentacion temprana). 55% desarrollaron clinica evidente. Los sintomas
encontrados fueron fiebre (50%), gastrointestinales (43.7%), respiratorios (42.2%) y
neurolégicos (20.3%). La imagen (radiografia y ultrasonido pulmonar) fue anormal
en un 59.4%. Se encontrd incremento de riesgo de transmisién con alojamiento
conjunto (OR 5.1 95% IC 1.6-18) mientras que la lactancia no confirié riesgo (OR
0.49 IC 95% 0.12-1.94).4

Como apoyo diagnéstico, en la radiografia el virus SARS-CoV-2 causa un
incremento de densidades, sin embargo, no se ha detectado algun signo particular
especifico. La combinacion de cambios periféricos multifocales de opacidades en
vidrio despulido y/o la presencia de consolidaciones han sido los hallazgos descritos
mas frecuentes en esta patologia.® Otros métodos de estudio como la tomografia
axial computada (TAC), requiere que los pacientes sean trasportados por los
pasillos del hospital y las areas donde se realizan dichos estudios, asi como la
necesidad de mas personal para realizar estos procesos incrementando el riesgo
de contagio y consumo de recursos. El UP ha demostrado disminuir estos riesgos®.
Puede dar mas informacion que el estetoscopio y se reduce el riesgo de infeccion
cruzada por manipulaciéon’. Otra ventaja del ultrasonido respecto a otras métodos
de imagen es la posibilidad de hacer seguimiento longitudinal, ha demostrado
efectividad para poder dar seguimiento a estrategias de ventilacion mecéanica como
el reclutamiento. Se puede calcular una escala semicuantitativa que en edades
posteriores ha mostrado correlacion con marcadores bioquimicos como PCR. Ha
mostrado mucha utilidad en el seguimiento de pacientes con apoyo vital
extracorpéreo (ECMO).8



En el primer estudio reportado de UP en pacientes pediatricos con COVID-19 en
Italia (8 pacientes) que tenian sintomas respiratorios se encontré hallazgos
patologicos en el 87.5%, siendo el mas frecuente la presencia de Lineas B,
existiendo constantemente tanto en los pacientes con sintomas leves como graves.
La consolidacion fue menos frecuente y solo se detectdé en 25% del total de los
pacientes y en 50% de los que mostraron sintomatologia grave®.

La Dra. Musolino en lItalia reportdé 10 pacientes pediatricos con una edad media de
11 con rango intercuartilico (RIC) de 4.9-15 afios encontrando Lineas B (70%),
irregularidades de la linea pleural (60%), Pulmon blanco (10%) y consolidaciones
subpleurales (10%)%°. La Dra. Guitart en Espafia reclut6é 16 pacientes con una edad
media de 11 afos (RIC 2.8-12); 25% requirieron cuidados intensivos. ElI 100%
presento Lineas B, 37% present6 un patrén viral definido como Lineas B confluentes
con consolidaciones subpleurales pequefias. Al contrario de otros reportes 25%
presenté derrame pleuralt?.

El &rea descrita con imagenes patologicas en los adultos han sido la region basal
posterior hasta en un 75% de los pacientes en un estudio en China'.

Al momento existen 6 publicaciones que incluyen neonatos infectados con el virus
SARS-CoV-2 y UP.

En Brasil, La Dra. Giorno y colaboradores realizaron otro estudio con pacientes de
0 a 16 afios (incluyendo 3 neonatos), con un total de 34 pacientes, con prueba
positiva para SARS-CoV-2. Realizaron UP revisando 12 regiones, y calcularon una
escala semi cuantitativa encontrando un puntaje mayor en los mas graves. En 12
pacientes realizaron también TAC (incluyendo a un neonato) encontrando que los
hallazgos y la topografia encontrada correspondié al UP13.

En China Feng y colaboradores describieron 5 casos encontrando anomalias en la
linea pleural, Lineas B en diferentes grados y un caso con una consolidacion
pequefia. En los seguimientos el UP mejor6 conforme a la clinica®.

En Espafa la Dra. Gregorio-Hernandez y colaboradores describieron 3 neonatos
con comorbilidades (aspiracibn de meconio, displasia broncopulmonar y
enfermedad de Hirschprung). Encontraron Lineas B, consolidacién y areas
respetada. Una escala semi cuantitativa correspondié con la evolucién respiratoria
y todos fueron dados de alta'®>. También en Espafia la Dra. Pineda report6 un RN
de 10 dias de vida con fiebre y RT-PCR positiva, encontrando en el UP
engrosamiento de linea pleural, Lineas B y consolidaciones subpleurales. Tras su
ingreso presentd apneas y acidosis respiratoria requiriendo oxigeno indirecto?®.

En Wuhan, el Dr. Li Wei y colaboradores realizaron una valoracion semicuantitativa
en 11 recién nacidos con COVID explorando 12 regiones y los compararon con 11
controles, se realiz6 el ultrasonido pulmonar con 5 operadores especializados. Los
hallazgos mas frecuentes fueron: Lineas B separadas, Lineas B confluentes,
desaparicion de Lineas A, linea pleural interrumpida y consolidaciones; se encontré
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mas afectacion en regién posterior e inferior. EI UP detecté anomalias en 3 neonatos
cuya placa de térax se clasificO como normal. La reproducibilidad intra e inter
observador fue excelente!’.

Finalmente, la Dra. Matsuoka y colaboradores en Brasil realizan un estudio donde
se evaluaron 27 RN de méas de 26 semanas hasta las 38 semanas haciendo un
ensayo pictografico de hallazgos de UP en pacientes positivos y negativos para
SARS-CoV-2 admitidos durante la pandemia. No esta reportado cuantos neonatos
fueron positivos, pero los clasifica como positivos sintomaticos y asintomaticos y
negativos sintomaticos y asintomaticos mostrando que se encuentran hallazgos
similares. Concluyen que el UP es una herramienta util durante la pandemia para
evaluar el pulmén neonatal. Sin embargo, no hay hallazgos caracteristicos y se
traslapan con los encontrados en patologia neonatal como déficit de surfactante y
taquipnea transitoria del recién nacido?®,



2. MARCO TEORICO
2.1. DEFINICION.
SARS -COV-2

La enfermedad por COVID-19 es causada por la infeccion del coronavirus del
sindrome respiratorio agudo severo o grave 2, esta enfermedad fue detectada por
primera vez en noviembre del 2019 en China, en la ciudad de Wuhan'®.

El coronavirus es un virus ARN de cadena positiva, sencilla no segmentada.
Pertenece al orden nidovirales, la familia coronaviridae, la subfamilia
orthocoronaviridae, se incluyen 4 géneros. El género betacoronavirus incluye al
SARS-COV-22°,

El SARS-CoV-2 tiene forma de corona, picos o espigas (tridimensionales) las
espigas reconocen y se adhieren a una proteina llamada enzima convertidora de
angiotensina 2 (ECA2), esta se encuentra en la superficie de células del pulmédn,
sistema nervioso central, endotelio, corazén, rifién, intestino y convierte la
angiotensina I, en angiotensina Il. El virus ataca las células con ECA2 que recubren
las vias respiratorias, lo cual ha hecho un virus muy patégeno?'.

La infeccion de la célula resulta en la produccion intensa de citoquinas
proinflamatorias con activaciéon de leucocitos polimorfonucleares, macrofagos,
neutréfilos, fibroblastos, Las complicaciones causadas por esta respuesta
citoquimica es el desprendimiento epitelial bronquial, dafio del endotelio
microvascular, micro trombosis, sangrado, edema intersticial, necrosis /muerte
celular, disminucion de surfactante obliteracion del espacio alveolar con formacion
de membrana hialina, produciendo un sindrome de insuficiencia respiratoria aguda,
falla multiorganica y muerte?®2.

2.3ESTRUCTURA VIRAL

Los coronavirus tienen forma irregular y esférica, tiene un diametro de 125 nm. Se
constituye su genoma por RNA de cadena sencilla, con polaridad positiva, y con
una longitud aproximada de 30.000 ribonucleétidos?3. Tiene una capside de simetria
helicoidal, constituida por la proteina de nucleocapside (N). La proteina N se une al
genoma viral en forma de rosario y es la Unica presente en la nucleocapside; se
cree que participa en la replicacion del material genético viral en la célula y en el
empaquetamiento de este. Tienen una envoltura lipidica con tres proteinas que se
unen a ella, denominadas E (envoltura), M (membrana) y S (del inglés, spike, o
espicula), esto le da al viridn la particula infecciosa y la apariencia de una corona, y
es la proteina que media la union al receptor y facilita su fusién con la membrana
celular.



2.4 PERIODO DE INCUBACION
Puede ser de 1 a 14 dias, en un rango promedio de 3 a 7 dias?.
2.5 TRASMISION:

Contacto directo®®
- Gotas respiratorias mayor de 5 micras se trasmite a distancias hasta de 2
metros, una persona infectada tose, habla, o estornuda, estas gotas pueden
infectar al entrar en contacto con las mucosas.
- Manos o fomites contaminados con secreciones al contacto con la mucosa
de la nariz, boca u ojos.

Transmisién por aerosoles: al realizar procedimientos como dar ventilacion por
presidn positiva, intubacion orotraqueal, succidén de vias aéreas de manera abierta
y traqueostomia.

Transmision por heces: existe evidencia de la presencia del virus en materia fecal
con duracion de varias semanas posterior al diagnéstico, lo cual implica posible
replicacion en tracto gastrointestinal y riesgo de transmision fecal-oral en la mayoria
en nifos?°.

Transmision vertical, liquido amnidtico, placenta, sangre de cordon y leche humana:
hasta el momento la evidencia es poca con series de casos que han demostrado
pruebas SARS -COV-2 positivas en madres con resultados de muestras de placenta
y recién nacido con pruebas positivas. Muchos estudios realizados con pruebas de
sangre, placentay liquido amniético han tenido resultados negativos. Los diferentes
estudios con leche materna aun no han encontrado el virus por lo cual no se
contraindica la administracién de estal?7.28.29,

Otro método de transmisién en la duracion del virus en fomites, generalmente
pueden sobrevivir varias horas o dias en superficies lisas, de acuerdo con la
temperatura y humedad.

2.5 DIAGNOSTICO:
Cuadro clinico

En nifios por la respuesta inmunitaria difiere al adulto, los sintomas que han
reportado son en general leves. Una teoria es la diferencia en la expresion de la
ECA2 donde el receptor es necesario para la funcién del virus y desencadenar la
infeccion0.

Desde el inicio de la pandemia hasta la fecha se reportan las manifestaciones mas
frecuentes como tos 47%, eritema faringeo 46% vy fiebre 41 %; otros sintomas que
se incluyeron fueron taquicardia 40%, diarrea 8%, fatiga 7%, vomito 6%, congestion
nasal 5%3,



Clasificacion de casos neonatales®?:

Casos sospechoso: hijo de madre con prueba positiva, entre 14 dias antes o 28 dias
después del parto o neonato con contacto estrecho con caso confirmado o probable
durante los ultimos 14 dias (familiares, personal de salud).

Caso probable: casos sospechoso sintomatico con RT-PCR no concluyente, prueba
rapida positiva o en el que no se realizo la prueba por alguna circunstancia.

Caso confirmado: caso que cumple criterios de laboratorio, RT-PCR positiva en
muestra respiratoria33.

Caso descartado: RT-PCR negativa de SARS-CoV-2.

2.6 ULTRASONIDO PULMONAR

Es una técnica de imagen muy util con igual o mejor sensibilidad que una radiografia
de térax en la mayoria de la patologia pulmonar neonatal. Debe ser realizado por
alguien capacitado, con gran ventaja reportada por reducir el riesgo de exposicion,
de personal de salud, movilizacién del paciente y evitar contaminacion de equipos
de radiologia, y diseminacion del virus intrahospitalario.

Los elementos que interpretar en el UP son:

1. Signo de deslizamiento pleural: imagen de modo real del movimiento de
pleura visceral sobre la parietal.

2. Lineas A: lineas hiperecogénicas horizontales y paralelas que se sitian a
una distancia multiple de la que existe entre el transductor y la linea pleural.

3. Signo de la orila de mar. En modo M se distinguen 2 zonas bien
diferenciadas. Parte superior corresponden a la pared toracica, formada por
lineas horizontales paralelas. La parte inferior, desde la pleura, de aspecto
granulado, como arena de playa.

4. Lineas B: lineas hiperecogénicas verticales que parten desde la pleura y
alcanzan el final de la pantalla. Mas de 3 por campo definen patologia
(Sindrome intersticial).

5. Consolidaciones. Representa la hepatizaciéon del tejido con pérdida de los
artefactos.

Ultrasonido pulmonar Neonatal normal

En el UP neonatal normal aparece la linea pleural con deslizamiento y las lineas A.
Las lineas A estan dispuestas en paralelo entre si, se debilitan gradual y finalmente
desaparecen de la superficie a la profundidad del campo pulmonar. Se considera
normal dos o menos Lineas B (tres a siete dias después del nacimiento). No debe
haber derrame pleural ni consolidacion pulmonar. En Modo M, aparece un patron
linear en los tejidos superficiales a la linea pleural y un patrén de granulado o arena
aparece debajo de la linea pleural, creando el signo de la orilla del mar (Figura 1).
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Figura 1. UP normal. Lineas A: Artefactos de reverberacién que generan en la pantalla lineas
horizontales equidistantes representando mdltiplos de la distancia entre la linea pleural y el
transductor. LP: linea pleural. La imagen en 2D lo han denominado “signo del Bambu” (*). En modo
M se muestra el “signo de la playa” en un pulmén normal. Archivo clinico HIMFG. Ibarra, 2020.
Adaptado de: Ibarra-Rios D, Sanchez-Cruz A, Valadez-Reyes T, De Luca D. El A, B, C, D del
ultrasonido pulmonar. En: Ibarra Rios D, Sanchez Cruz A. Ultrasonografia Pulmonar Neonatal.
Mancilla Ramirez J Ed. Programa de Actualizacién Continua en Neonatologia-5/Libro 6, PAC®.
Federacion Nacional de Neonatologia de México AC. Intersistemas S.A. de CV, 2021. ISBN 978-
607-443-980-9.

2.7 TRATAMIENTO:

No existe un tratamiento especifico por lo que el manejo es de soporte. Se
recomienda monitorizacion continua en pacientes hospitalizados, con vigilancia
estricta de datos de dificultad respiratoria, al igual que necesite apoyo ventilatorio
sea puntas nasales, presion continua de la via aérea (CPAP), o ventilacion
mecanica. En cuanto a soporte ventilatorio no hay paradmetros especificos descritos
para COVID-19; diferentes reportes de casos recomiendan presion positiva al final
de la espiracion (PEEP) altos y pronar a los pacientes®*3,
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Durante la pandemia de SARS COV 2 el HIMFG se reconvirtié para la atencion de
neonatos infectados?®®. ElI UP se utiliza desde el 2017 en la UCIN del HIMFG. Con
la llegada de la pandemia se ha utilizado el UP en el abordaje y seguimiento de
neonatos infectados con la ventaja de poder ir a la cama del paciente con equipo de
proteccion personal y equipo protegido.

3.1PREGUNTAS DE INVESTIGACION.

¢, Cudles son los hallazgos mas frecuentes en el UP de pacientes neonatos
ingresados a la UCIN positivos para SARS-CoV-2?

¢,Como se comporta la escala semicuantitativa de acuerdo con la clinica del
paciente?

¢Mejora la escala en el seguimiento de pacientes en los que mejora la clinica?

4. JUSTIFICACION

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) hizo una declaracion oficial de
pandemia el 11 de marzo de 2020. El 22 de febrero 2021 la OMS informa de la
existencia de 111 102 016 casos confirmados con 2 462 911 fallecimientos en todo
el mundo. Las manifestaciones clinicas son muy variables en recién nacidos siendo
las formas graves poco frecuentes pero probables. Al ser un hospital de referencia
de tercer nivel asignado para atender neonatos con COVID incrementa la posibilidad
de encontrar involucro pulmonar importante. Desde el 2017 se utiliza de manera
habitual el ultrasonido pulmonar de la UCIN del HIMFG. En otras edades pediatricas
y adultos se ha reportado su utilidad durante la pandemia. Evita o disminuye la
dispersion del virus sin tener que desplazar al paciente para toma de radiografias o
TAC evitando también radiacion al paciente.

5. HIPOTESIS

El UP sera una técnica facilmente aplicable en el contexto de la pandemia por
SARS-CoV-2 en la UCIN. Es posible identificar un patrén caracteristico por UP en
la enfermedad producida por el virus SARS-CoV-2 en los neonatos ingresados. Se
puede calcular una escala semicuantitativa que correlacione con el estado pulmonar
del paciente.
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6. OBJETIVOS

Objetivo General.

o Describir las anomalias encontradas por UP en pacientes ingresados
a UCIN con RT-PCR positiva para SARS-CoV-2.
o Describir el patron de alteraciones encontradas en el UP.

Objetivos Especificos.

o Clasificar de acuerdo con una escala semicuantitativa (a mayor escala
peor aireacion)

o Analizar la relaciéon con el tipo de apoyo ventilatorio necesario.

o Analizar la correlacion con la FiO2 necesaria.

o Analizar el cambio en el UP conforme mejora el paciente.

7. MATERIAL Y METODOS

Clasificacion.
Es un estudio original.

Tipo de investigacion.
Observacional comparativo

Caracteristicas.
Descriptivo, prospectivo y comparativo

Lugar de realizaciéon.
Hospital Infantil de México, Dr. Federico Gémez, Instituto Nacional de Salud.

Poblacion estudiada.
Pacientes hospitalizados en la UCIN del HIMFG con resultado de RT-PCR positivo
para SARS-CoV-2 durante el 2020.

Tamafo de la muestra.
26 pacientes hospitalizados en la UCIN del HIMFG con resultado de RT-PCR
positivo para SARS-CoV-2 durante el 2020.

Calculo de tamafio de muestra.
No se realiza célculo de tamafio de muestra ya que depende del niumero de
ingresos.

Seleccién de participantes.

Se incluyeron a todos los neonatos ingresados a la UCIN del HIMFG con resultado
de RT-PCR positivo para SARS-CoV-2 durante el 2020 en los cuales se realizdé UP.

13



Criterios de inclusion.

-Recién nacidos ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del
Hospital infantil de México de 0 a 28 dias de vida.

-Diagnostico de infeccion por SARS-CoV-2 por RT-PCR.

Criterios de exclusion.

-Pacientes mayores de 28 dias de vida.

-Pacientes negativos para SARS-CoV-2 por RT-PCR.

-Pacientes con estancia muy corta por beneficio del paciente y dinamica hospitalaria
en quienes no se logré tomar el estudio.

Criterios de eliminacion.
-Pacientes que no ingresaron a la UCIN (Ej. Valorados en Urgencias y dados de
alta).

Procedimiento.

Recursos fisicos (Tabla 5).

Nombre Cargo

Residente de segundo afio de la
especialidad de Neonatologia.
Elaborador del protocolo.
Neonatdlogo

Asesor del proyecto

Dra. Andrea Constanza Enriquez
estrada

Dr. Daniel Ibarra Rios

Recursos materiales.

El Hospital Infantil de México Dr. Federico Gémez cuenta con el equipo y material
necesario, la revision de expedientes se centrd en el area de revision de archivos y
expedientes clinicos.

Electrénicos

Material Cantidad Precio Total
Computadora portatil
con procesador 1 $8500.00 $8500.00
Windows 10
Software Office 365 1 $1749.00 $1749.00
Impresora compatible 1 $3400.00 $3400.00
Botella de tinta amarillo 2 $149.00 $298.00
Botella de tinta magenta 2 $149.00 $298.00
Botella de tinta cian 2 $149.00 $298.00
Botella de tinta negra 3 $149.00 $447.00
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Material de oficina

Material Cantidad Precio Total
Hojas de maquina 500 $0.50 $250.00
tamafio carta blancas
Plumas 5 $5.00 $25.00
Memoria USB 32 GB 1 $159.00 $159.00
Engargolado 1 $150.00 $150.00

$15,574.00

Recursos financieros.
En este trabajo los gastos fueron cubiertos en su totalidad por el tutor de esta tesis.
Para la institucion no genero ningun gasto.

Factibilidad.

El estudio es factible ya que la UCIN del HIMFG cuenta con el volumen de archivos
suficiente, tanto en el archivo interno como de expedientes clinicos, los cuales
cumplen con las caracteristicas necesarias para la realizacion del presente estudio.

Difusion.

Este trabajo ayudara para obtener el grado de especialista en Neonatologia.

Este trabajo se ha presentado en diversos foros nacionales e internacionales
incluyendo el XXI Congreso Nacional de Neonatologia y el congreso mundial de
Ultrasonido Pulmonar en Pediatria y neonatologia (LAUNCH 2021).

METODOLOGIA:

Se realizé un UP tras el diagnéstico de infeccién por SARS-CoV-2 por PCR con
equipo portatil protegido por funda (Konted™, Beijing China, Lineal 10.0MHz), por
un operador con equipo de proteccion personal completo, explorando 10 regiones
(superior e inferior anterior, lateral y posterior superior e inferior derecha e
izquierda). Se calificé de la siguiente manera: 0 indica patron-A (definido por la
presencia de lineas-A, con adecuado deslizamiento pleural y sin lineas B o maximo
2; 1, patréon B (definido por la presencia de >3 lineas-B espaciadas); 2, patron-B
severo (definido por la presencia de lineas-B hacinadas y fusionadas con o sin
consolidaciones limitadas al espacio subpleural); y 3, consolidacion extendida,
derrame pleural o asas intestinales (ausencia de pulmén). Una mayor escala indica
una peor aireacion con un maximo de 30. Ver Figura 2.
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Figura 2. Areas exploradas y Escala Semicuantitativa. 0 indica patron-A (definido por la presencia
de lineas-A, con adecuado deslizamiento pleural y sin lineas B 0 maximo 2; 1, patrén B (definido por
la presencia de >3 lineas-B espaciadas); 2, patrén-B severo (definido por la presencia de lineas-B
hacinadas y fusionadas con o sin consolidaciones limitadas al espacio subpleural); y 3, consolidacion
extendida, derrame pleural o asas intestinales (ausencia de pulmaon). Archivo clinico HIMFG. Ibarra,
2020.

La adquisicidon de imagenes se realiz6 en una tableta cubierta por funda protectora
0 a distancia por otro operador experto.

Eg_"ﬁ_

-- ]
Los estudios de control se realizaron con el equipo de ultrasonido de la unidad
[Vivid® E90 (GE Medical Systems, Milwaukee, WI, Estados Unidos, con transductor
lineal tipo palo de hockey de 8-18 MHz].

Después del estudio se plasmo en el expediente una nota con los hallazgos y una
recomendacion estructurada. La decision de tomar otros métodos de imagen se
realiz6 a discrecion del tratante.
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8. ANALISIS ESTADISTICO.

Los datos se ingresaron prospectivamente en Excel (Microsoft Office 365) y se
analizaron usando SPSS (Statistics for Windows, version 21.0). Se realizo
estadistica descriptiva de las variables demograficas.

La relacion entre la Escala Semicuantitativa y el modo de soporte ventilatorio se
analizé con la prueba U de Mann Whitney. La correlacion entre al FiO2 necesaria al
momento del estudio inicial y la Escala Semicuantitativa se analiz6 con la prueba de
Spearman. La diferencia entre la escala semicuantitativa inicial y en el estudio de
control se analizé con al comparacion de rango medio de Wilcoxon.

8.1. Consideraciones éticas.

De acuerdo con la ley interna para proyectos de investigacién del Hospital Infantil
de México Dr. Federico GOmez, Instituto Nacional de Salud.

El presente trabajo de investigacion se realizd con estricto apego a la ley general de
salud de los Estados Unidos Mexicanos en su Titulo Quinto: Investigacion para la
Salud (Capitulo Unico), tomando en cuenta los articulos 100 y 101.

Y de acuerdo con lo establecido en la Constitucion Politica de los Estados Unidos
Mexicanos; Articulo 4to, publicado en el Diario Oficial de la Federacion, el dia 6 de
abril de 1990 y a la declaracién de Helsinki (1964) y sus modificaciones en Tokio
(1995), Venecia (1983) y Hong Kong (1989). Citaré solo un apartado el cual resalta
que el propdsito principal de la investigacion médica en seres humanos es
comprender las causas, evolucion y efectos de las enfermedades y mejorar las
intervenciones preventivas, diagnosticas y terapéuticas (métodos, procedimientos y
tratamientos). Incluso, las mejores intervenciones actuales deben ser evaluadas
continuamente a través de la investigacion para que sean seguras, eficaces,
efectivas, accesibles y de calidad.

8.1.1. Definicion del riesgo.
Es un estudio sin riesgo.

8.1.2. Declaracion de conflicto de interés.
El presente trabajo se realiz0 y se presenta sin conflicto de intereses.

17



9. VARIABLES ESTUDIADAS

NUM NOMBRE DEFINICION ESCALA DE TIPO DE
ERO OPERACIONAL MEDICION VARIABLE
Caracteristicas de Femenino=0 Cualitativa
1 SEXO género de los Masculino=1 nominal
pacientes de estudio
Tiempo transcurrido | NUmeros en afios Cuantitativa
5 EDAD entre el nacimiento y discreta
el momento del
estudio
3 PESO antidad de N_umero de Cuant?tativa
kilogramos kilogramos continua
Pb vertical: PCR (+) Probablemente Cualitativa
sangre corddn o vertical:1 nominal
sangre neonatal <12 Posparto
horas del parto o temprano:2
PCR (+) de Liquido Comunitario:3
amnio6tico antes de la | Intrahospitalario
rotura de interno :4
membranas. Intrahospitalario
externo:5
Posparto temprano:
PCR (-) al parto +
PCR (+) 248 h en
hisopado
nasofaringeo/rectal.
TIPO DE o
4 3> | Comunitario: PCR +
TRASMISION al ingreso
hospitalario, ya dado
de alto de unidad de
nacimiento.
Intrahospitalario
interno: PCR +
durante estancia
hospitalaria.
Intrahospitalario
externo: PCR+, en
unidad de atencion
mayor a 96 horas
5 OXIGENO Apoyo de oxigeno Si:l Cualitativa
INDIRECTO menor de 1 litro No:2 nominal
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Presidn positiva Si:l Cualitativa
6 CPAP continua de las vias No:2 nominal
respiratorias
Estrategia terapéutica Si:l Cualitativa
MECANICA S
ventilacion pulmonar
espontanea.
Segun saturacion. 21-100% Cuantitativa
8 VALOR DE FIO2 continua
Dificultad respiratoria Si:l Cualitativa
9 SDR por deficiencia de No:2 nominal
surfactante pulmonar
oispLasia | Retvermienace [ S Caana
10 | BRONCOPULMON ventilacion a os, 56 '
AR SEVERA . .
dias de vida o al alta
Defecto congénito Si:l Cualitativa
11 HERNIA desplazamiento de No:2 nominal
DIAFRAGMATICA | contenido abdominal
en el diafragma
Defecto congénito o Si:l Cualitativa
> QUIRURGICO raedqcl];ijérrlgc;%llj; No:2 nominal
ABDOMINAL o
procedimiento
quirdrgico
13 ATRESIA Defecto congénito en Si:l Cualitativa
ESOFAGICA el eséfago No:2 nominal
14 DIFICULTAD Dificultad respiratoria Si:l Cualitativa
RESPIRATORIA aguda definir por No:2 nominal
AGUDA EN RN A Silverman >4
TERMINO
15 ULTRASONIDO Escala 0-30 Cuantitativa
Semicuantitativa continua

(Ver Figura 2)
Variable
independiente
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10.RESULTADOS

Durante el 2020 hubo 26 pacientes con RT PCR positiva, de los cuales se realizo
UP a 22 (85%). La definicion de caso se realiz6 de acuerdo con Shah y
colaboradores®? siendo uno posiblemente vertical, uno postparto muy temprano,
cuatro de la comunidad y 16 intrahospitalarios correspondiendo 10 a un brote
intrahospitalario.

Definicidn de Caso de infeccién por SARS-CoV-2

10

m Posiblemente vertical = Postparto temprano = Comunitario

Intrahospitalario interno = Intrahospitalario externo

Figura 3. Definicion de caso en neonatos con RT-PCR positiva para SARS-CoV-2.

Los pacientes incluidos tuvieron diagndsticos y edades de gestacion heterogéneas
(mediana, RIC: 34, 25-37) esperadas en una UCIN de referencia. 55% fueron
femeninos. Ver Figura 4.

Grupos de pacientes

B Prematuro B DBP Severa
M Hernia Diafragmatica Quirurgico abdominal
B Atresia esofagica H Dificultad respiratoria aguda RN de término

Figura 4. Grupos de pacientes ingresados a UCIN con RT-PCR positiva para SARS-CoV-2.
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Los pacientes se estudiaron bajo ventilacion mecanica en 59%, oxigeno indirecto
18%, CPAP 14%, VAFO 4.5% y sin apoyo de oxigeno 4.5%. El estudio se realiz6
por un mismo operador (adscrito experto) en 73%, toma de imagenes a distancia
(residente y adscrito) en 23% y por residente entrenado en 4%.

Las alteraciones encontradas fueron linea pleural irregular 95%, patrén intersticial
de Lineas B 91%, Lineas B compactas 73%, Consolidaciones pequefias (€5 mm)
45% y consolidaciones extensas (=5 mm) 41%. Las consolidaciones mostraron un
predominio posterior (71%). Ver Figura 5. Solo hubo un derrame pleural en estudio
de seguimiento correspondiente a un quilotérax iatrogénico tras cirugia por atresia
esofagica.

\
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Figura 5. Espectro de neumonia neonatal por COVID-19. Se observaron consolidaciones de
diferentes tamafios (A), alteraciones de la linea pleural y broncograma de colapso (B) y diversos
grados de edema intersticial y alveolar (C). Archivo clinico HIMFG. Ibarra, 2020. Tomado de: Ibarra-
Rios D, Sanchez-Cruz A, Valadez-Reyes T, De Luca D. El A, B, C, D del ultrasonido pulmonar. En:
Ibarra Rios D, Sanchez Cruz A. Ultrasonografia Pulmonar Neonatal. Mancilla Ramirez J Ed.
Programa de Actualizacion Continua en Neonatologia-5/Libro 6, PAC®. Federacion Nacional de
Neonatologia de México AC. Intersistemas S.A. de CV, 2021. ISBN 978-607-443-980-9.
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Se demostro diferencia significativa entre grupos de soporte ventilatorio con la
Escala Semicuantitativa calculada en el primer estudio (U de Mann-Whitney,
p=0.04). Figura 6.

5.00
0.00
5.00

0.00

B0 g

U de Mann, p=0.04

ESCALA SEMICUANTITATIVA

OXIGENO INDIRECTO CPAP VENTILACION

Figura 6. Diferencia entre la escala semicuantitativa y los diferentes grupos de soporte
ventilatorio. CPAP: Presion continua de la via aérea.

Se encontrd una correlacion positiva entre la Escala Semicuantitativa y la FiO2
requerida en el estudio basal (R>=0.59, Spearman, p< 0.0001). Figura 7.

© Observed
80.00 (-] — Linear
= Exponential

70.004

R2=0.59, Spearman, p<0.0001

60.007

FiO,

0 50.00

40.00

30.00m

-
2°‘°U'Lq T o T T T T
.00 5.00 10.00 15.00 20.00 25.00

ESCALA SEMICUANTITATIVA

Figura 7. Correlacién entre la FiO; requerida en el estudio basal y la Escala Semicuantitativa
calculada.
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Cuatro pacientes fallecieron. El primero fue un paciente con Hernia Diafragmatica
severa y Asfixia perinatal que fallecio tras el primer estudio, siendo el caso indice
para el brote intrahospitalario que generd 10 casos. Los tres restantes empeoraron
en su Escala Semicuantitativa: basal mediana 21 (RIC 16-21.5), control mediana 24
(RIC 20-24).

De los supervivientes (82%) 9 fueron dados de alta o transferidos antes de poder
realizar estudio de control. En los 9 pacientes que se realizé estudio de control se
demostré mejoria estadisticamente significativa en la escala semicuantitativa
(Comparacion de rango medio de Wilcoxon, p= 0.05). Figura 8.
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Comparacion de rango medio de Wilcoxon, p= 0.005

Figura 8. Escala Semicuantitativa en paciente en estado basal y durante su seguimiento.
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11.DISCUSION

Desde el inicio de la pandemia por el virus SARS-CoV-2 causando alta mortalidad,
se ha dado un gran énfasis en las imagenes del térax por el compromiso pulmonar
qgue genera para una deteccion temprana y prevencion de complicaciones®.
Estudios preliminares informan que la radiografia de torax presenta baja
sensibilidad (69%) por lo tanto la TAC tiene un papel muy importante, teniendo
mayor sensibilidad y especificidad en adultos; existen pocos estudios en edad
pediatrica®.

Desde el inicio de la pandemia el UP se perfilaba como una técnica atractiva por su
practicidad, la capacidad de ir a la cama del paciente sin trasladarse y poder ser
repetido. Rapidamente en la literatura de adultos se reporté una adecuada
correlacién con la TAC demostrando la conveniencia y eficiencia de la técnica
ultrasonografica para el diagnéstico y seguimiento de pacientes durante la
pandemia®’.

Reportes de casos como el de la Dra. Giorno y colaboradores en Brasil, muestran
gue los hallazgos y la topografia encontrada en la TAC correspondié a lo encontrado
en el UP®,

Como se muestra en diferentes reportes de caso en Chinal* y Espafia!>!® los
pacientes infectados por SARS-CoV-2 muestran alteraciones de la linea pleural y
broncograma de colapso, diversos grados de edema intersticial y alveolar y
consolidaciones de diferentes tamafios. Todos los pacientes de nuestra serie tienen
patologias que corresponden al tercer nivel de atencién que pueden presentar los
mismos hallazgos sin ser caracteristicos. Esto es demostrado en el estudio de la
Dra. Matsuoka y colaboradores en Brasil, que realizaron un ensayo pictografico de
hallazgos de UP en pacientes positivos y negativos para SARS-CoV-2 concluyendo
que no hay hallazgos caracteristicos y se traslapan con los encontrados en
patologia neonatal®.

Similar a lo reportado en adultos'? encontramos consolidaciones con un evidente
predominio posterior (71%).

Una escala semicuantitativa consiste en asignar un puntaje generalmente de 0 a 3
siendo 0 un pulmon bien aireado, 1 sindrome intersticial (més de 2 lineas B por
campo analizado), 2 edema intersticial y alveolar (pulmén blanco) y 3 un pulmén
consolidado explorando diferentes regiones del torax. En nuestro caso también
asignamos 3 puntos a un derrame pleural o a la ausencia de pulmon sustituido por
asas intestinales en el caso de la Hernia Diafragmatica. Estas escalas se han
validado contra indices de oxigenacion® (aumenta la escala conforme empeoran
los indices) y contra imagenes por tomografia computada (densidad del tejido)3.
Se ha logrado correlacionar la escala cuantitativa con inflamacién del tejido
pulmonar. Nadya Youseff y colaboradores demostraron la correlacion en 22
neonatos de 28+1.7 semanas de gestacion con déficit de surfactante con una
correlacion positiva entre el puntaje de la escala con el conteo de neutréfilos en
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lavado bronco alveolar, asi como a nivel molecular con los niveles de interleucina 8,
y factor estimulante de colonias de granulocitos y macréfagos*°. Asi mismo el Dr.
Yasser Elsayed y colaboradores en un modelo porcino de dafio pulmonar agudo
con &cido oléico encontraron correlacion entre el puntaje de la escala
semicuantitativa con una escala de dafo histolégico, asi como con el grado de
cortocircuito intrapulmonar con un software que integra la relacién entre variaciones
graduales en la FiO2 y la SaO2 medida (Qs/Qt) en neonatos humanos*..

En nuestro estudio logramos demostrar que en estado basal la Escala
Semicuantitativa correspondié con el grado de soporte ventilatorio y correlacion6
con la FiO2 que el paciente requeria al momento del estudio. De los pacientes que
fallecieron solo se logro tener seguimiento de 3 con empeoramiento en el estado de
aireacion. En cambio, en los supervivientes se logré demostrar mejoria en el estudio
de control.

Es importante recalcar que es conocido que la Escala Semicuantitativa es mucho
mayor inmediatamente al pronar un paciente. El Dr. Deepak Louis y colaboradores
estudiaron la posicidn prona versus supina en neonatos = 29 semanas con dificultad
respiratoria (retencion de liquido pulmonar fetal 53%, déficit de surfactante 41%).
Compararon la escala semicuantitativa en prono y en supino encontrando que era
posible realizarla en ambas posiciones con puntajes mayores inmediatamente al
cambiar de posicion (recordando que el liquido sigue las reglas de la gravedad) pero
equiparandose tras una hora del cambio de posiciéon#?; por lo anterior se recomienda
esperar una hora tras el cambio de posicion para tener una adecuada valoracién del
grado de edema. Para fines de nuestro estudio no fue posible esperar una hora para
hacer la exploracion posterior por lo que sabemos que la escala puede ser mayor
gue lo reportado en la literatura.

El uso de una Escala Semicuantitativa se reporta en el estudio de la Dra. Gregorio
Hernandez en Espafia®® y el Dr. Li Wei y colaboradores en Chinal’ se demuestra
una afectacion mayor en region posterior e inferior y la concordancia con el estado
clinico del paciente
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12.CONCLUSIONES

Se encontraron patrones ultrasonograficos similares a los descritos en otras series
y edades pediatricas. Si bien no existe un patrén caracteristico y varia de acuerdo
con el diagnostico de base neonatal, el UP mostro ser util para evaluar el involucro
pulmonar pudiendo realizar una Escala Semicuantitativa que corresponde con el
grado de soporte respiratorio y mejora conforme mejora la clinica del paciente.

13.CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES.

2020 2021
N/D| E |F M AM

TAREA

Desarrollo de protocolo y marco tedrico

Revision de expedientes

Organizacion y analisis de informacion

Elaboracién de reporte final

Entrega de reporte final
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15. LIMITACIONES.
Estudio descriptivo, comparativo. ElI UP se realiz6 tras el diagnéstico de COVID-19
por RT-PCR por lo que no se tomé de rutina a todos los ingresos sospechosos y su

toma dependié del flujo de trabajo y disponibilidad del neonatélogo experto.

De la misma manera los controles estuvieron supeditados a la estancia del paciente
no lograndose en caso de fallecimiento, traslado o alta.

Las altas fueron priorizadas por la situacion de pandemia por lo que algunos
pacientes no lograron UP de control.

Al momento solo hay un miembro del equipo de neonatélogos realizando e

interpretando UP por lo que no se puede demostrar la concordancia Inter
observador.

30



	Portada
	Índice
	Resumen
	Texto
	Conclusiones
	Referencias Bibliográficas



