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GLOSARIO Y ABREVIATURAS

ACE-2: Enzima Convertidora De Angiotensina Il

COVID-19: 2019 nueva enfermedad por coronavirus

PCR: Proteina C-Reactiva

EAACI: Academia Europea de Alergia e Inmunologia Clinica

TFG: Tasa De Filtracién Glomerular

ILAE: Liga Internacional Contra la Epilepsia

ISPAD: Sociedad Internacional de Diabetes Pediatrica y Adolescente
MERS-CoV: Coronavirus Del Sindrome De Dificultad Respiratoria De Oriente
Medio

PCT: Procalcitonina

PIMS-TS: Sindrome Inflamatorio Multisistémico Pediatrico Asociado
Temporalmente Con La Infeccion por SARS-CoV-2

VSR: Virus Sincitial Respiratorio

SARS-CoV: Sindrome Respiratorio Agudo Severo Coronavirus
SARS-CoV-2: Sindrome Respiratorio Agudo Severo Coronavirus-2

SARS: Sindrome Respiratorio Agudo Grave
MERS: Sindrome Respiratorio De Medio Oriente

TC: Tomografia Computarizada



RESUMEN

TITULO: Evaluacion del estado pulmonar de los pacientes pediatricos que cursaron
neumonia por SARS COV 2, a dos afios de haberla presentado y haber estado
hospitalizados en el Servicio de Neumologia Pediatrica del Hospital General La

Raza.

ANTECEDENTES: La epidemia del sindrome respiratorio agudo severo coronavirus
2 (SARS COV 2) se ha convertido en un problema cardinal de salud publica. Los
nifios tienen sus propias caracteristicas clinicas especificas; en particular, parecen
estar escapando de los efectos adversos respiratorios graves. La comunidad
cientifica internacional estd realizando rapidamente estudios, lo que lleva a la
necesidad de reevaluar el conocimiento de la enfermedad y las estrategias
terapéuticas.

MARCO TEORICO: Hasta la fecha, no hay seguimiento a los pacientes pediatricos
que cursaron con neumonia por SARS COV 2 en nuestro pais; sin embargo, en
Alemania hay un estudio realizado en el afio 2022 Gokgen Kartal Oztur y
colaboradores, sobre pruebas de funcién pulmonar durante el seguimiento de 70
nifos que habian cursado con neumonia por COVID-19, se encontrd6 una
disminucion significativa en FEV1/FVC en el 28 % en los pacientes con sintomas
respiratorios persistentes; los sintomas respiratorios persistentes estaban presentes
en el 50% de los pacientes que tenian enfermedad grave y 12.5% con enfermedad
no grave; los sintomas respiratorios estuvieron presentes en 14 pacientes (28%);
en el 50% de los pacientes se detectaron secuelas a nivel tomografia de torax
encontrando como hallazgos mas frecuentes imagenes en vidrio esmerilado y
opacidades en parches. La espirometria y la medicion de indice de aclaramiento
pulmonar se realizaron en 50 pacientes, 3 pacientes tenian déficit obstructivo (4.2%)
(FEV1/FVC < 80%) y 1 paciente tenia déficit restrictivo (1.4%) (FVC <80% y TLC <
80%), 4 pacientes tenian DLCO alterada (4.2%).

OBJETIVO: Evaluar el estado pulmonar en los pacientes pediatricos que cursaron
con neumonia moderada-grave por SARS COV 2, a dos afios de haberla
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presentado y haber estado hospitalizados en el Servicio de Neumologia Pediatrica

del Hospital General La Raza en el periodo de marzo a noviembre del 2020.

MATERIAL Y METODOS

Lugar donde se desarroll6 el estudio: Se realiz6 en el Servicio de Neumologia
Pediatrica del Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” Centro Médico

Nacional La Raza del periodo comprendido de marzo a noviembre del 2020.

Disefio del estudio: Descriptivo, observacional, transversal y prospectivo.

Poblacién de estudio: Pacientes pediatricos de 0 a 17 afios 11 meses, con
diagnéstico de neumonia moderada-grave por SARS COV 2 y que sobrevivieron y
fueron atendidos en el Servicio de Neumologia Pediatrica del Hospital General “Dr.
Gaudencio Gonzalez Garza” Centro Médico Nacional La Raza en el periodo de

marzo a noviembre de 2020.

Aspectos estadisticos: Se analizaron las variables cuantitativas por método de
BonFerrioni para determinar si habia normalidad en su comportamiento. Las
variables con comportamiento de distribucion normal se describieron por medias y
desviacion estandar. Las variables con distribucion libre o aleatoria se describieron

por medianas y rangos intercuartilicos.

Recursos e infraestructura: Los recursos de este estudio estuvieron a cargo de
los investigadores principales, los estudios para integrar el diagnostico fueron

realizados y reportados en el expediente clinico fisico y/o electrénico.

Experiencia del grupo: El personal del servicio de Neumologia Pediatrica del
Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza del Centro Médico Nacional La
Raza, son en su totalidad meédicos subespecialistas expertos en el diagndstico,

manejo y seguimiento posterior de pacientes con neumonia por SARS COV 2.

Resultados: En este estudio encontramos un total de 27 pacientes que cursaron

con neumonia moderada-grave por SARS COV 2, que sobrevivieron y fueron
8



atendidos en el area COVID-19 en el periodo de marzo a noviembre de 2020, de
los cuales se eliminaron 20 pacientes, obteniendo en total 7 pacientes. El rango
de edad al momento del estudio oscilé entre 3 afios 11 meses, hasta los 18 afios,
con una media de 9 afios 6 meses; nuestra poblacion estudiada fue 57% hemato-
oncolégicos y 43% previamente sanos.

Con respecto al tipo de lesiones radiolégicas en parénquima pulmonar a través de
TAC de torax y radiografia de térax, se encontraron normal en el 43% y 57%
anormal. De los pacientes con lesiones radiologicas en parénquima pulmonar; se
encontraron normal en el 43%, con vidrio deslustrado 43% Yy 14%con
bronquiectasias, areas con enfisema, y patron en mosaico; encontramos que el
75% presentaba imagen en vidrio deslustrado y 25% con bronquiectasias, areas
con enfisema, y patron en mosaico. Con relacion a los patrones espirométricos /
oscilometria de impulso, hallazgos en caminata de 6 minutos y hallazgos clinicos
(tos, disnea, cianosis) , ninguno de los pacientes presentd alteraciones;

encontrandose que el 100% fue normal .

Conclusiones: Con respecto al tipo de lesiones radiolégicas en parénquima
pulmonar a través de TAC de térax y/o radiografia de térax en los pacientes
pediétricos, que cursaron con neumonia moderada-grave por SARS COV 2, la
mayoria se encontr6 anormal (57%) con alteraciones en vidrio deslustrado,
bronquiectasias, areas de enfisema y patron en mosaico y la minoria fue normal,

el resto de las valoraciones se encontr6 normal en todos los pacientes.

La evaluacién pulmonar en general indicé que la mayoria (57%) de los pacientes
que presentaron neumonia moderada-grave por SARS COV 2, obtuvieron una
evaluacion anormal, mostrando alteracion solamente en la evaluacion radiologica.
Cabe mencionar que el 75% de los pacientes con alteracién radiografica,
pertenecen al grupo de enfermedades hematoldgicas-oncologicas. ser un factor
agregado para los hallazgos radiologicos, por su enfermedad y quimioterapia,
pero el paciente previamente sano fue el que presentd el mayor dafio pulmonar

tomograficamente.



MARCO TEORICO
ANTECEDENTES

La epidemia del sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS COV 2)
se ha convertido en un problema cardinal de salud publica. Los nifios tienen sus
propias caracteristicas clinicas especificas; en particular, parecen estar escapando
de los efectos adversos respiratorios graves. La comunidad cientifica internacional
esta realizando rapidamente estudios, lo que lleva a la necesidad de reevaluar el

conocimiento de la enfermedad y las estrategias terapéuticas.

A principios de diciembre de 2019, aparecié un grupo de casos de neumonia atipica
de origen desconocido en la ciudad de Wuhan, en la provincia China de Hubei. La
mayoria de los pacientes habian estado expuestos al mercado himedo de mariscos
y animales de Huanan. Estos casos fueron los primeros signos de lo que se
convertiria en una pandemia que causo6 una gran cantidad de muertes y rebaso los
sistemas de atencion médica a nivel mundial en un grado sin precedentes. El
sindrome respiratorio agudo severo coronavirus-2 (SARS COV 2), el patdgeno
subyacente, pertenece al género [3-coronavirus; y la secuencia de su genoma tiene
una similitud considerable con diversos [(-coronavirus descubiertos en
murciélagos. Sorprendentemente, el genoma es mas del 85% homdlogo al del
SARS de murciélago como el virus ZC45 (bat-SL-
CoVZC45, MG772933.1 ). Anteriormente, se habian descrito cuatro coronavirus
humanos comunes adquiridos en la comunidad, a saber, 229E, NL63, OC43,
HKUL1. Otros dos coronavirus provocaron epidemias anteriores que infectaron a
mas de 10 000 pacientes, a saber, el coronavirus del sindrome respiratorio agudo
severo (SARS-CoV) y el coronavirus del sindrome de dificultad respiratoria de
Oriente Medio (MERS-CoV).

Los pacientes sintomaticos infectados con SARS-CoV-2 son las principales fuentes
de transmision, pero los portadores asintomaticos también pueden transmitir la
enfermedad. Se cree, que las gotitas respiratorias y el contacto de persona a

persona son las principales rutas de transmision, pero la transmision fecal también
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puede ser un medio importante. También es plausible un riesgo de transmision
indirecta a traveés de fomites.

El SARS COV 2 tiene una vida media de 3.5 horas en carton, 5.6 horas en acero
inoxidable y 6.8 horas en plastico.

Ninguna edad esté exenta, pero los datos de SARS COV 2 en nifios son escasos
en comparacion con los adultos. No obstante, el hecho de que los nifios a menudo
solo tengan sintomas triviales que pueden simular enfermedades infantiles
comunes como bronquiolitis leve o diarrea, puedan convertirse en una fuente
importante de transmision de esta infeccion.

La mayoria de los pacientes descritos en los articulos de infeccién por SARS COV
2 eran adultos, que por lo general tenian neumonia y una tomografia computarizada
de térax anormal. Los varones ancianos con comorbilidades empeoraban. Esos
adultos con mal desempefio tenian una alta prevalencia de diabetes, obesidad,
hipertension, enfermedades cardiovasculares y cronicas de las vias respiratorias.
Los nifios que padecen otras afecciones médicas como cardiopatias congénitas y
enfermedades respiratorias cronicas pueden ser vulnerables al COVID-19. Los
nifios con antecedentes de arritmia tienen un riesgo mayor de hospitalizacién. Sin
embargo, cabe sefialar que los nifios con enfermedades preexistentes no parecen
ocupar un lugar destacado en las series pediatricas.

El SARS COV 2 puede ser transmitido por un paciente o un portador asintomatico
y es una enfermedad extremadamente infecciosa. Probablemente haya un gran
namero de personas asintomaticas o con sintomas leves o inespecificos; los
portadores asintomaticos pueden conducir a la transmisién de persona a persona y
son una fuente encubierta de infeccidbn que mantiene el virus circulando dentro de
las comunidades locales. Los nifios de todas las edades son susceptibles al SARS
COV 2; sin embargo, los sintomas se asemejan a las infecciones infantiles
inespecificas, y pasar por alto el diagnostico significa que pueden transmitir la
infeccion.

Los nifios no solo son vulnerables a la infeccion por SARS COV 2, sino que también

pueden coinfectarse con numerosos patdgenos respiratorios virales y bacterianos.
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En un estudio de centro UGnico de 50 ninos con COVID-19 en Wuhan, se documento
coinfeccion en el 14 % de los nifios, n = 6 (12 %) infeccion por micoplasmay 1 (2

%) con virus respiratorio sincitial (RSV).

En un estudio italiano multicéntrico de 168 nifios con SARS COV 2 confirmado por
laboratorio, se demostré una coinfeccion viral en el 5.9 % (n = 3 con RSV, n = 3
rinovirus, n = 2 virus Epstein-Barr, n = 1 virus influenza A, n = 1 coronavirus no
relacionado con el SARS) y también se informé 1 coinfeccién bacteriana

con Streptococcus pneumoniae.

En otro estudio realizado en Wuhan, se incluyeron 74 nifios con COVID-19 y 19 de

los 74 también estaban coinfectados con otros patdégenos respiratorios comunes,

incluidos mycoplasma pneumoniae (n = 11), mycoplasma pneumoniae y VSR (n

2), mycoplasma pneumoniae y virus de Epstein-Barr ( n = 2), citomegalovirus (n
2), citomegalovirus y virus de Ebstein-Barr ( n = 1) y mycoplasma pneumoniae e

influenza A (n =1).

En otro estudio realizado en China el 37.3% de los niflos estaban coinfectados

con mycoplasma pneumoniae®.
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PANORAMA EPIDEMIOLOGICO INTERNACIONAL

Aunque en el afio de 2023 la OMS declaro el fin de la pandemia por COVID 19; el
Comité acordé por unanimidad que el COVID 19 sigue constituyendo un evento
extraordinario que continda afectando negativamente a la salud de grupos
poblacionales de todo el mundo, conlleva un riesgo de propagacion internacional y
de interferencia con el trafico internacional, y requiere una respuesta internacional
coordinada, hasta enero del 2022 se tenian contabilizados 344,264,724 casos
acumulados de COVID-19, lo que representa 4,434.06 casos por cada 100,000
habitantes a nivel mundial, La region de la OMS que tiene mas casos acumulados
registrados es Europa (37.34%), seguido de América (36.66%), Asia Sudoriental
(14.35%), Mediterraneo (5.28%), Pacifico occidental (4.07%), y Africa (2.3%) ©.

PANORAMA EPIDEMIOLOGICO NACIONAL

El analisis nacional integra, la notificacion de los casos totales acumulados, que
para este corte de informacion ascendian a 4,685,288 los cuales incluyeron casos
y defunciones con asociacién o dictaminacion clinica-epidemiolégica desde la
semana epidemiolégica 1 del 2020 a la semana 03 de 2022, con corte de
informacion al 24 de enero del 2022; La tasa de incidencia acumulada nacional era
de 36.00 casos por 1,000 habitantes. Con un total de 13, 682,501 personas en todo
el pais, Ciudad de México con mas casos activos acumulados con 86,867, seguido
del estado de México y Tabasco con 31,333y 20,422 caso activos acumulados para

esas fechas.

Defunciones hasta enero 2023, se registraron 303,263 defunciones totales de
COVID-19, se tenian 13,808 defunciones sospechosas de COVID-19. Diez
entidades concentraban el 63.6% de las defunciones acumuladas en el pais: CDMX,
Estado de México, Jalisco, Puebla, Veracruz, Nuevo Leon, Guanajuato, Baja

California, Sonora y Sinaloa ©.
FISIOPATOLOGIA DEL SARS COV 2

El SARS-CoV-2 usa el mismo mecanismo de infeccion que otros coronavirus,

basado en el reconocimiento de un receptor celular ECA2 por parte de la proteina
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S (etapa 1). La proteina S es una glucoproteina formada por dos dominios, el
dominio S1 -que contiene la regién conocida como RBD, que se une a ECA2-y el
dominio S2, que posee la maquinaria de fusion de membranas que le permite al
virus entrar a la célula. La union a ECA2 induce un cambio conformacional en S1
determinando que se exponga sitios de corte para proteasas presentes en la
membrana de varios tipos celulares, en particular la proteasa de serina
transmembrana 2 (TMPRSS2) o la furina. La actividad de la proteasa corta entre S1
y S2 (etapa 2), lo que desencadena que la maquinaria de fusion de membranas
presente en este dominio quede en condiciones de actuar (etapa 3) y determine la
fusidn entre la membrana celular y viral y la interiorizacion del virus por endocitosis

(etapa 4) @ .

Una vez dentro de la célula, el ciclo del virus es, en términos generales, similar al

de otros virus ARN.
AFECTACION DEL SISTEMA RESPIRATORIO

Dado que el SARS-CoV-2 se transmite por el aire en forma de aerosoles o gotas
microscépicas es de esperar que tenga tropismo por tejidos de la cavidad
nasofaringea y las vias respiratorias. Este tropismo esta dado por la expresion de
ECAZ2 en estos tejidos. La infeccion del sistema respiratorio por SARS-CoV-2 ocurre
en tres fases. La primera sucede en la cavidad nasofaringea, infectando algunos
tipos celulares (ver seccién 4.7) pero no genera una respuesta inmune muy
vigorosa, y es generalmente el tipo de infeccidon que cursan los asintomaticos. La
segunda fase implica la infeccion de las vias respiratorias mayores, bronquios y
bronquiolos; que se manifiesta con sintomas de inflamacién pulmonar y puede
cursar con o sin hipoxia. La tercera fase implica la infeccién de las estructuras de
intercambio gaseoso, los alvéolos, los cuales estan formados mayoritariamente por
dos tipos celulares de origen epitelial llamados neumocitos tipo | y Il. Los tipos |
presentan morfologia epitelial clasica, mientras que los tipos Il son cuboidales y mas
pequefios y contienen unos organelos llamados cuerpos lamelares que secretan el

surfactante pulmonar, un tensoactivo sin el cual los alvéolos colapsarian después
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de la exhalacién. La homeostasis pulmonar se mantiene mediante una red de
células residentes que incluyen células epiteliales, endoteliales y leucocitos. Los
macrofagos alveolares residentes y las células epiteliales forman una barrera critica
en el pulmon. La infeccion de un neumocito tipo Il determina un cambio en el perfil
de expresion geénica, incluyendo un aumento en la expresion de genes asociados a
la respuesta antiviral, como ser interferones y ciertas interleucinas, y disminucion en
la expresion de genes encargados de la produccién del surfactante. Estas sefiales
activan células del sistema inmune residentes en los alvéolos, como ser los
macrofagos, y reclutan otras, como ser neutrdfilos, que trasvasan desde la
circulacion. Una caracteristica de la infecciéon por SARS-CoV-2 es que las células
infectadas pueden desarrollar una alta carga viral y desencadenar un programa de
muerte celular llamado piroptosis, que involucra la liberacion masiva de mediadores
inflamatorios, lo cual aumenta exponencialmente el dafio de los neumaocitos tipo I,
con la consiguiente rotura de la barrera alveolar y la infiltracion de componentes
proteicos y celulares del plasma. El alveolo dafiado por la respuesta inmune
comienza a llenarse de una mezcla de exudado del vaso, células muertas, particulas
virales, células inflamatorias, fibrina, entre otros, aumentando el volumen del
intersticio entre vaso y alveolo. Como consecuencia, se compromete la capacidad
de intercambio gaseoso, generando en ultima instancia la disfuncion respiratoria
asociada que da nombre al cuadro clinico (“SARS”, sindrome respiratorio agudo
grave). Adicionalmente, la respuesta inmune asociada a la infeccion puede
desencadenar una respuesta conocida como “tormenta de citoquinas”, que es una
cascada de eventos inflamatorios que genera un cuadro de hiperinflamacién
sostenida el cual puede causar hipercoagulabilidad en la microvasculatura,
conduciendo a lesion tisular, coagulacion intravascular diseminada e insuficiencia

multiorganica® .

Originalmente se consideré que la razén por la cual nifios y jovenes son menos
susceptibles que los adultos mayores a infectarse se debia a que la expresion del
receptor ECA2 en el tejido pulmonar aumentaba con la edad, aumentando la
densidad de dianas para el virus. Sin embargo, no hay diferencias significativas en

los niveles de ECA2 entre edades y sexos y la explicacion mas probable para esta
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aparente contradiccion sugiere que la expresion reducida de ACE2 en la membrana
de los neumocitos tipo Il con el envejecimiento aumenta los niveles de angiotensina
2 en detrimento de la formacidbn de angiotensina 1-7, desencadenando
exageradamente vias proinflamatorias y predispone a los pacientes de edad
avanzada a una mayor gravedad de la lesion pulmonar aguda y la mortalidad por
COVID-19 ©),

Las infecciones bacterianas secundarias son comunes en los pacientes con COVID-
19, en patrticular en los que requieren el uso de ventiladores mecanicos o intubacion.
Una de las posibles razones para ello es que la infeccion, y el dafio asociado,
determinan la alteracién de la comunidad de microorganismo (microbioma) que
residen en las vias areas dejando lugar para la proliferacibn de patégenos
oportunistas. En cualquier caso, las neumonias con infecciones bacterianas son una
importante causa de complicacion en los pacientes con COVID-19, y determinan un

aumento de la mortalidad® .
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ESTUDIOS CIENTIFICOS A NIVEL INTERNACIONAL

En el aflo 2022 Sebastian Fn. Bode y colaboradores de la Universidad de Ulm
Alemania en el departamento de pediatria y del adolescente, realizaron un estudio
sobre funcion pulmonar y sintomas clinicos persistentes en nifios y sus padres 12
meses después de una infeccion leve por SARS COV 2; se registraron datos sobre
los sintomas clinicos durante la infecciébn aguda, asi como los resultados de la
serologia del SARS COV 2. 12 meses después de la infeccion, se realizé una
espirometria y se recogié informacion sobre la persistencia de los sintomas
mediante un cuestionario estructurado. Se incluyeron 182 participantes (108 SARS
COV 2 positivos) de 48 familias; 53 nifios (< 14 afos), 34 adolescentes y adultos
jovenes (14-25 afos) y 95 adultos; resultando que los valores de la espirometria no
difirieron significativamente entre los subgrupos particulares de la cohorte (adultos,
adolescentes, nifos, individuos infectados y no infectados), es decir, los valores de
la espirometria resultaron normales. Los adultos informaron més sintomas durante
la infeccion aguda, asi como mas fatiga persistente (29.7 % de los participantes),
resiliencia fisica reducida (34.4 %) y disnea (25.0 %). En los adolescentes, los
sintomas referidos durante la infeccion fueron (fatiga 26.7 %, resiliencia fisica
reducida 20 %, y 0% disnea) y en los niflos (4%, 0%, 0%, respectivamente). No
hubo correlacion entre los sintomas subjetivos persistentes y los resultados de la

espirometria® .

En Alemania en el afio 2022 Gokgen Kartal Oztiir y colaboradores, realizaron un
estudio sobre pruebas de funcién pulmonar durante el seguimiento de 70 nifios que
habian cursado con neumonia por COVID-19. Se encontr6 una disminucion
significativa en FEV1/FVC en el 28 % en los pacientes con sintomas respiratorios
persistentes. Los sintomas respiratorios persistentes estaban presentes en el 50%
de los pacientes que tenian enfermedad grave y 12.5% con enfermedad no grave.
Los sintomas respiratorios estuvieron presentes en 14 (28%) pacientes; Los
sintomas comunes fueron disnea (35,7%), disnea de esfuerzo (35,7%), tos seca

(21,4%) y dolor y opresién en el pecho (21,4%). El examen fisico y la radiografia de
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térax de todos los pacientes fueron normales. Cuatro pacientes que no tenian
sintomas respiratorios en la infeccion activa manifestaron sintomas respiratorios en
el seguimiento. 1 de estos pacientes estaba asintomatico; 2 tenian fiebre; y 1 tenia
mialgia, dolor de cabeza y debilidad al ingreso. En el 50% de los pacientes se
detectaron secuelas a nivel tomografia de térax encontrando como hallazgos mas
frecuentes imagenes en vidrio esmerilado y opacidades en parches.

La espirometria y la medicion de indice de aclaramiento pulmonar se realizaron en
50 pacientes; 3 pacientes tenian déficit obstructivo (4.2%) (FEV1/FVC < 80%) vy 1
paciente tenia déficit restrictivo (1.4%) (FVC < 80% y TLC < 80%). 4 pacientes
tenian DLCO alterada (4.2%)%.

En la Universidad de Berlin en el afio 2022, Fridolin Steinbeis y colaboradores
realizaron un estudio sobre la gravedad de la insuficiencia respiratoria y la
tomografia computarizada de térax en la COVID-19 aguda, correlacionando la
funcion pulmonar y los sintomas respiratorios después de la infeccion por SARS
COV 2; fue un estudio observacional longitudinal durante 12 meses, en donde los
pacientes con COVID-19 agudo participaron en un estudio observacional
prospectivo durante 6 semanas, 3, 6 y 12 meses después del inicio de los
sintomas. Se utilizaron tomografias computarizadas de torax, funcion pulmonar y
sintomas para evaluar las limitaciones respiratorias; encontrando que la gravedad
de la insuficiencia respiratoria durante la COVID-19 se correlaciona con el grado de
deterioro de la funcién pulmonar y la calidad de vida respiratoria en el afio posterior

a la infeccion aguda® .

En el 2021 en la Universidad de Barcelona en Madrid Espafia José Ramon y
colaboradores realizaron un estudio sobre las secuelas pulmonares a largo plazo
de las infecciones por COVID-19 tras el alta hospitalaria. Se incluyeron en este
estudio, un total de 100 pacientes adultos con pruebas de funcion respiratoria. La
mediana de dias desde el inicio de los sintomas fue de 104 (RIC 89,25;
126,75). COVID-19 fue grave en el 47% de los pacientes (47/100). La TAC fue
normal en el 48% de los pacientes (48/100). La funcién pulmonar fue volumen

espiratorio forzado normal en un segundo (FEV1) 280 %, capacidad vital forzada
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(FVC) 280 %, FEV1/FVC 20.7 y capacidad de difusion de monéxido de carbono
(DLCO) 280 %, en el 92 % (92 /100), 94% (94/100), 100% (100/100) y 48% (48/100)
de los pacientes, respectivamente. Concluyeron que el déficit de difusion (DLCO
<80%) seguia presente después del alta hospitalaria y se asoci6 con los casos mas
graves de SARS COV 20 .

En el departamento de terapia fisica de la Universidad de Santiago de Chile en el
afo 2021, R Torres Castro y colaboradores publicaron una revision sisteméatica y
metaanalisis sobre funcién respiratoria en pacientes post infeccion por COVID-19.

De los 1973 informes devueltos por la busqueda inicial, se incluyeron en la sintesis
de datos 7 articulos que informaban sobre 380 pacientes. En el analisis de
sensibilidad encontraron una prevalencia del 86%, 59% y 16% para alteracion de la
capacidad de difusion de los pulmones para monoxido de carbono (DLCO), patrén
restrictivo y patron obstructivo, respectivamente, Los pacientes post infeccién por
COVID-19 mostraron deterioro de la funciéon pulmonar; la mas importante de las

pruebas de funcion pulmonar afectadas fue la capacidad de difusion® .

En China, en el 2021, en el departamento de medicina respiratoria de la Universidad
de TIANJIN, Qian Wu realizé un estudio sobre los pacientes con COVID-19; se
sometieron a evaluacion de sintomas, pruebas de funcion pulmonar y tomografia
computarizada de torax de alta resolucion 6 meses después del alta hospitalaria. De
los 54 pacientes inscritos, 31 y 23 estaban en el grupo moderado y grave
respectivamente. De los 54 pacientes, el 41.5% presentaba disfuncion
pulmonar, especificamente, el 7.5% presentaba disfuncion ventilatoria restrictiva
(capacidad vital forzada < 80% del valor predicho), el 18.9% present6 disfuncion de
la via aérea pequeia y el 32.1% presentd deterioro de la difusion pulmonar
(capacidad de difusion de monoxido de carbono <80% del valor predicho). De los
54 pacientes inscritos, 6 pacientes abandonaron las pruebas de TC de térax. 11 de
los 48 pacientes restantes presentaron hallazgos anormales en la tomografia de
pulmén 6 meses después del alta. Los pacientes con lesiones pulmonares

residuales fueron mas frecuentes en el grupo grave (52.6 %) que en el grupo
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moderado (3.4 %); una mayor proporcion de pacientes tenian afectacion de ambos
pulmones 42.1% en el grupo moderado, frente a 3.4% en el grupo grave. Las
lesiones pulmonares residuales fueron principalmente opacidades en vidrio
esmerilado (20.8%) y opacidades lineales (14.6%). La puntuacion visual
semicuantitativa de los hallazgos de la TC revel6 puntuaciones significativamente
mas altas en los lados izquierdo, que en el derecho y ambos pulmones en el grupo
grave que en el grupo moderado. Los pacientes con COVID-19 6 meses después
del alta se presentaron en su mayoria con fatiga y disnea de esfuerzo, y su
disfunciéon pulmonar se caracteriz6 principalmente por un deterioro de la difusién
pulmonar. Como lo revelé la TC de térax, el grupo grave tenia una mayor
prevalencia de lesiones residuales que el grupo moderado, y las lesiones residuales
se manifestaron principalmente como opacidades en vidrio esmerilado y opacidades

lineales (),

En 2021, en el Hospital Virgen De La Torre de Madrid, Espafa, R Peroy-Badal y
colaboradores realizaron un estudio, comparando las diferentes pruebas de campo
para evaluar la capacidad fisica de pacientes post-COVID-19. Reclutaron a 27
pacientes post-COVID-19 y 27 controles emparejados. La mediana de edad fue de
48 (RIC 43-59) afios (44% mujeres). La mediana de la distancia recorrida en PM6M
fue de 461 (IQR 415-506) metros en pacientes post-COVID y de 517 (IQR 461-560)
metros en Grupo Control (p = 0.001). En 1 min-STST, las repeticiones fueron 21.9
6.7y 28.3+7.1 en el grupo post-COVID-19 y Grupo Control, respectivamente (p
= 0.001). En el CST, el grupo post-COVID-19 realiz6 150 (86-204) pasos frente al
Grupo Control con 250 (250-250) pasos (p < 0.001). Encontramos correlaciones
entre el GMWT con el 1 min-STST en pacientes con COVID-19 (r =0.681, p < 0.001)
y Grupo Control (r = 0.668, p < 0.001), y entre el GMWT y el CST en pacientes con
COVID-19 (r = 0.692, p < 0.001). El 1 min-STST y el CST se correlacionaron
significativamente con el 6BMWT en pacientes post-COVID-19 siendo alternativas si

no se puede realizar el GMWT) |
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En 2022 Jong Hyuk Lee y colaboradores en el departamento de medicina critica y
pulmonar de Seul Corea del Sur, realizaron una revision sistematica y metaanalisis
sobre anormalidades de la funcion pulmonar y tomografia computarizada de torax
6 a 12 meses después de la recuperacion de COVID-19, encontrando que la
alteracion de la capacidad de difusion fue la anormalidad mas comun en la pruebas
de funcion respiratoria, prevalencia combinada 35 %, (intervalo de confianza [IC] del
95 % 30-41 %) con una prevalencia del 39 % (IC del 95 % 34-45 %) y del 31 % (IC
del 95 % 21-40%) en los estudios de seguimiento de 6 meses y 12 meses,
respectivamente (p = 0.115). La disfuncion pulmonar restrictiva evidente como
reduccion de la capacidad vital forzada fue menos frecuente (prevalencia agrupada
8%, IC 95% 6-11%); sin embargo, su prevalencia fue menor en los estudios de
seguimiento de 12 meses que en los estudios de seguimiento de 6 meses (5% [IC
95% 3-7%] vs. 13% [IC 95% 8-19%], p = 0.006). En la TC de térax de seguimiento, la
prevalencia combinada de opacidades persistentes en vidrio esmerilado y fibrosis
pulmonar fue del 34 % (95 % IC 24-44 %)y 32 % (95 % IC 23-40 %) ().

En 2022 en el centro de la India Rachna Parasha y colaboradores realizaron un
estudio transversal, comparativo y de base hospitalaria sobre patrones vy
trayectorias de la funcion pulmonar en los sobrevivientes de la enfermedad por
coronavirus 2019, sometieron a una evaluacion clinica, un PFT y una prueba de
caminata de 6 minutos. Los participantes se dividieron en grupos de enfermedad
leve, moderada y grave. Todos los parametros de PFT mostraron una distribucién
diferencial significativa entre los grupos de gravedad (p<0.001) excepto el volumen
espiratorio forzado en 1 s/capacidad vital forzada (FEV 1 /FVC) y el flujo espiratorio
forzado (FEF) durante una espiracion del 25% al 75% y flujo espiratorio méximo
(PEF). Entre los participantes de la categoria grave la capacidad vital forzada (FVC),
el volumen espiratorio forzado en un segundo (FEV 1) y FEV 1/FVC, se redujeron
significativamente en comparacion con leves y moderadas. La gravedad se vio
significativamente afectada por la edad > 50 afios. Se observo una reduccion
significativa en SPO2 en la prueba de caminata de 6 minutos en participantes

gravemente enfermos().
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En China, en el 2021 Yiying Huang y colaboradores realizaron un estudio
retrospectivo en el Quinto Hospital Afiliado de la Universidad Sun Yat-sen sobre
Impacto de la enfermedad por coronavirus 2019 en la funcion pulmonar en fase de
convalecencia temprana, con evaluaciones en serie que incluyeron volumenes
pulmonares (TLC), espirometria (FVC, FEV1), capacidad de difusion pulmonar de
monoxido de carbono (DLCO), la fuerza de los masculos respiratorios, la distancia
recorrida en 6 minutos (6MWD) y la TC de alta resolucion, se recogieron 30 dias
después del alta. Hubo 40 casos no graves y 17 casos graves. 31 pacientes (54.3%)
tuvieron hallazgos anormales en la TC. Se detectaron anomalias en las pruebas de
funcién pulmonar en 43 (75.4%) de los pacientes. 6 (10.5 %), 5 (8.7 %), 25 (43.8
%), 7 (12.3 %) y 30 (52.6 %) pacientes tenian valores de FVC, FEV1, relacion
FEV1/FVC, TLC y DLCO inferiores al 80 % de valores predichos
respectivamente. 28 (49.1%) y 13 (22.8%) pacientes tenian valores de Plmax y
PEmax inferiores al 80% de los valores predichos correspondientes. En
comparacion con los casos no graves, los pacientes graves mostraron una mayor
incidencia de deterioro de la DLCO (75.6 % frente a 42.5 %, p = 0.019), una
puntuacion total de gravedad pulmonar (TSS) y un R20 mas altos, y un porcentaje

significativamente menor de TLC y 6MWD previstos®) .

En 2022 Bruno Ribeiro Baptista y colaboradores realizaron un estudio en la
Universidad de Paris Est Creteil en Francia, sobre la Identificacion de factores que
afectan la capacidad de ejercicio después de una infecciobn pulmonar grave por
COVID-19. Se realizé un seguimiento de 3 meses de una cohorte prospectiva de
vulnerabilidad a la CO en comparacién con los pacientes con una capacidad de
ejercicio normal. Los pacientes con capacidad de ejercicio reducida eran mas a
menudo hombres (89.2 % frente a 67.6 % mujeres, p = 0.015); con diabetes (45.9
% frente a 17.6 % no diabéticos, p =0.002) y con disfuncién renal (21.6 % vs. 17.6%
sin alteraciones renales, p = 0.006); pero no difirié en cuanto a la gravedad inicial
de la enfermedad aguda. Una capacidad de ejercicio alterada se asocidé con una
funcién respiratoria deteriorada evaluada por una disminucion de la capacidad vital
forzada (p < 0.0001), FEV1 (p < 0.0001), capacidad pulmonar total (p < 0.0001) y
DL CO (p = 0.015) G |
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Lv de Dongqging y colaboradores en el departamento de funcién respiratoria del
Hospital Zhejiang en China en el afio 2022, realizaron un estudio de cohorte
retrospectivo sobre la funcidén pulmonar de pacientes con neumonia inducida por el
nuevo coronavirus de 2019. Las pruebas de funcién pulmonar mostraron que para
un pequefio numero de pacientes el volumen espiratorio forzado en un
segundo/relacion de capacidad vital forzada (FEV1/FVC), los valores fueron <70%,
y los valores medios de volumen inspiratorio forzado (IVC) y FVC fueron 2.4+0.7 y
3.240.8 litros respectivamente. En los casos graves, el 88.9 % de los pacientes
tenian una IVC <80 % del valor tedrico y el 55.6 % de los pacientes tenian una FVC
<80 % del valor tedrico. La proporcion de pacientes con flujo espiratorio maximo al
25%, 50% y 75% de los valores de capacidad vital (MEF25, MEF50 y MEF75) <70%
fue 55.6%, 40.7% y 25.9%, respectivamente. En el grupo no grave, el 79.1 % de los
pacientes tenia una IVC <80 % del valor tedrico y el 16.4 % de los pacientes tenia
una CVF <80 % del valor tedrico. Los valores medios de MEF25, MEF50 y MEF75
<70 % fueron 57.3 %, 30 % y 13.6 %, respectivamentets)

En 2020 en el Hospital Guangzhou Eighth People’s en China, Xiaoneng Mo y
colaboradores realizaron un estudio sobre funcion pulmonar anormal en pacientes
con COVID-19 al momento del alta hospitalaria. Se observaron anomalias
en DLCO % predicho en 51 casos (47.2 %), capacidad pulmonar total (TLC) %
predicho en 27 pacientes (25.0 %), volumen espiratorio forzadoen 1 s (FEV 1) %
predicho en 15 pacientes (13.6 %), capacidad vital forzada (FVC) % predicho en 10
pacientes (9.1%), FEV 1 /FVC en 5 pacientes (4.5%) y funcion de via aérea
pequefia en 8 pacientes (7.3%), muestra una diferencia significativa en el deterioro
de la capacidad de difusion entre los diferentes grupos de gravedad, que represento
el 30.4% en la enfermedad leve, el 42.4% en la neumoniay el 84.2% en la neumonia
grave, respectivamente (p=<0.05). No hubo diferencias significativas entre los
supervivientes dados de alta con diferente gravedad con respecto a otros defectos

ventilatoriost) .

Se realiz6 en el 2021 en la Universidad de Southampton por Tao Gou y

colaboradores un metaanalisis sobre resultados respiratorios en pacientes después
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de una hospitalizacion relacionada con COVID-19. Confirmando una alta
prevalencia de deterioro persistente de la difusion pulmonar en pacientes después
de una hospitalizacion relacionada con COVID-19; con Capacidad vital forzada
(FVC, % del valor tedrico) 0-3 meses después del alta: 96.1, IC del 95 % [82.1-
110.0]; 3-6 meses después del alta: 99.9, IC 95 % [84.8, 115.0]; >6 meses después
del alta: 97.4, IC 95% [76.8-118.0]. Capacidad de difusion de monéxido de carbono
de los pulmones (DLCO, % del valor tedrico): 0-3 meses después del alta: 83.9, IC
del 95 % [68.9-98.9]; 3-6 meses post alta: 91.2, IC 95% [74.8-107.7]; >6 meses post
alta: 97.3, IC 95% [76.7-117.9]. Porcentaje de pacientes con CVF inferior al 80 %
de la prevista: 0-3 meses después del alta: 10 %, IC del 95 % [6-14 %]; 3-6 meses
después del alta: 10 %, IC 95 % [2-18 %]; >6 meses después del alta: 13%, IC 95%
[8-18%]Cs)

En el 2020 Nicla Orzaes y colaboradores realizaron un estudio en la Universidad de
Brescia lItalia, evaluando prospectivamente la funcién pulmonar a los 3 y 6 meses
en pacientes con neumonia previa por SARS COV 2 hospitalizados entre marzo y
abril de 2020, con medidas de espirometria que incluyeron volimenes pulmonares,
principalmente capacidad pulmonar total (TLC), capacidad de difusion pulmonar de
mondxido de carbono (DLCO ) entre 40 pacientes consecutivos, 19 pacientes (48%)
tenian pruebas funcionales pulmonares normales (grupo A) y 21 pacientes (52%)
mostraron anomalias residuales de la funcidén pulmonar a los 3 meses después del
alta hospitalaria (grupo B). En el grupo B, 4 pacientes (19 %) solo tuvieron pérdida
de volumen pulmonar como lo demuestra la reduccion de TLC (grupo 1), 13
pacientes (62 %) tuvieron disminucion tanto de TLC como de DLCO (grupo 2) y 4
pacientes (19 %) tuvo reduccion aislada en DLCO (grupo 3). A los 6 meses de
seguimiento en el grupo 1, aunque todos los pacientes mejoraron, solo 1 normalizé
la capacidad pulmonar total (TLC). En el grupo 2, TLC y DLCO aumentaron
significativamente (p= < 0.01), pero solo 3 pacientes alcanzaron valores
normales. En el grupo 3, DLCO mejorado para la mayoria de los pacientes,
normalizandose en el 50% de ellos. A los 6 meses, se encontraron correlaciones
significativas entre una puntuacion de gravedad de TLC de torax internay TLC (r 2 =
0.33; p=<0.01) y DLCO (r2 =0.32; p =< 0.01) G
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En 2021 en el departamento de neumologia y alergologia de la Universidad de
Lituania, Edita Strumiliene y colaboradores realizaron un analisis de seguimiento de
la funcidn pulmonar, capacidad de ejercicio, cambios radiolégicos y calidad de vida
2 meses después de la recuperacion de la neumonia por SARS COV 2. Se
incluyeron 51 pacientes (25 hombres, 26 mujeres). La edad media fue de 56 afos
(DE-11.72). 18 pacientes (35.3 %) habian experimentado COVID-19 moderado, 21
pacientes (41.2 %) COVID-19 grave y 12 pacientes (23.5 %) estaban gravemente
enfermos. El tiempo medio de visita de seguimiento tras el alta hospitalaria fue de
60 dias (DE-17). La funcion pulmonar en el seguimiento estaba alterada en 24
pacientes (47.2%). Se observé reduccion del volumen pulmonar en 15 pacientes
(29.4 %), reduccion de la DLCO en 15 pacientes (29.4 %) y solo 1 paciente presento
obstruccion. 12 pacientes de 51 (12/51, 27.3%) presentaron capacidad fisica
reducida en las 6MWT, y 3/51 (9.1%) presentaron desaturacion, con SO2 < 90%. Se
encontraron diferentes niveles de anormalidad en 49/51 (96.1%) pacientes en la TC
de térax de seguimiento; la puntuacion radiolégica mediana fue de 10.9 (DE + 8.87,
puntuacion maxima posible, 25). La opacidad en vidrio esmerilado fue la

caracteristica radiolégica mas comun, encontrada en 45 pacientes (88.2%) ).

En 2021 Maki Miwa y colaboradores realizaron un estudio en el Hospital
metropolitano de Tokyo, Japon sobre la funcion pulmonar anormal y estudios de
imagenes en sobrevivientes criticos de COVID-19 a los 100 dias después del inicio
de los sintomas. Las medianas de hospitalizacion y ventilacion mecéanica fueron 23
dias (RIC, 18-38) y 9 (RIC, 6-13), respectivamente. A los 100 dias del inicio de los
sintomas, se observaron las siguientes anomalias de la funcion pulmonar en 8
pacientes (47 %), una capacidad de difusiébn del pulmén para el mondxido de
carbono (%DLCO) de <80 % en 6 pacientes (35 %); un porcentaje de capacidad
vital (%VC) de <80% para 4 pacientes (24%); y un volumen espiratorio forzado en
un segundo/capacidad vital forzada (FEV1 %) de <70 % para 1 paciente (6 %) que
también presentd %DLCO y anomalias del %VC. 12 pacientes (71%) informaron
sintomas respiratorios residuales y 16 pacientes (94%) mostraron anomalias en la
TACG)
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En el 2022 Alberto Fortini y colaboradores realizaron un estudio en el Hospital San
Giovanni di Dio en Florencia ltalia, sobre persistencia de sintomas y alteraciones
pulmonares tras 3 a 6 meses desde el alta hospitalaria en los pacientes con COVID

19 en los cuales la DLCO se iedujo leve o modeiadamente en 19 pacientes (37.2%),

13 de los cuales se quejaion de disnea de esfueizo @),
ESTUDIOS CIENTIFICOS A NIVEL NACIONAL
En México nuestro Pais, no hay ningun estudio cientifico similar a esta investigacion.
ESTUDIOS CIENTIFICOS A NIVEL LOCAL

SITUACION DEL HOSPITAL GENERAL CENTRO MEDICO NACIONAL LA RAZA

Hasta la fecha, no hay seguimiento a los pacientes que cursaron con Neumonia por
SARS COV 2, por lo que sugerimos realizar este estudio. Sin embargo, en el afio
2021 se realizé un estudio por Vania Zamara Preciado sobre la asociacion entre las
caracteristicas clinicas y bioquimicas de pacientes con COVID-19 en el servicio de
Neumologia Pediatrica del Centro Médico Nacional La Raza IMSS, en donde se
obtuvo una muestra de 41 pacientes en total; de los cuales 14.3% cursaron con
enfermedad moderada, 9.5% con enfermedad grave y 4.8% en estado critico; mas

no se ha realizado el seguimiento de estos pacientes®) .

Para la valoracién del estado pulmonar, se realizé en el afio 2012, un estudio en
pacientes pediatricos que cursaron con Neumonia por influenza H1IN1 en el Centro
Médico Nacional La Raza IMSS, en donde se obtuvo una muestra de 45 pacientes
en total, de los cuales 21 ameritaron ventilacion mecdnica; se les dio seguimiento 2
afios posterior a la neumonia por influenza H1N1; en donde se encontré que la
exploracion fisica resultdé anormal en el 20% de los pacientes, con caminata
anormal en 40% de los pacientes, con espirometria anormal en el 60% de los
casos, con predominio de patrén restrictivo en un 50% de los casos. Presencia
de radiografia anormal en el 100% de los casos, con un patron intersticial de
predominio bilateral (80%) de los casos, con diagnostico de enfermedad pulmonar

intersticial en un 40% de los pacientes ¢,
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las neumonias en general, dependiendo de su agresividad pueden desencadenar
enfermedad pulmonar intersticial y esto deteriorar la calidad de vida de los

pacientes.

Durante la pandemia de SARS COV 2, el Servicio de Neumologia Pediatrica ingresé
a los pacientes pediatricos que tenian criterios de hospitalizacion ante una
neumonia por coronavirus del tipo SARS COV 2, denominando la enfermedad como
COVID -19, la evolucion de estos pacientes tuvo dos posibilidades, uno la muerte y
otro la sobrevida.

En muchos de los casos de los pacientes pediatricos que cursaron con nheumonia
secundaria a SARS COV 2 y que sobrevivieron, se observé que presentaban
alteraciones radioldgicas y disminucion de voliumenes pulmonares, por lo que,
requerian seguimiento estrecho en la consulta, sin embargo, no se les habia

realizado.

De esos pacientes, desconocemos su evolucion posterior a su egreso, y adn no
existe evidencia a nivel internacional sobre la evolucion pulmonar a largo plazo, por
lo que, decidimos realizar este estudio de investigacion para evaluar la funcién
pulmonar en los pacientes que sobrevivieron y tuvieron COVID-19 con criterios de
hospitalizacion, donde valoramos diferentes aspectos pulmonares, como

evolucion clinica, funcional y radioldgica.

Las secuelas respiratorias posterior a una neumonia por SARS COV 2 en los
pacientes pediatricos en la literatura actual son escasas, por lo que nos dimos a la
tarea de revisar a estos pacientes y asi conocer mas a fondo la evolucion a largo

plazo de esta enfermedad.
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JUSTIFICACION

El haber atendido pacientes durante la pandemia por COVID-19, en el periodo
agudo, nos hace responsables de valorar su evolucion a largo plazo, ya que los que
se hospitalizaron fueron casos considerados en grado moderado y grave, el
seguimiento nos ayudd a detectar las secuelas que el COVID-19 dej6 en estos
pacientes y como enseflanza en el manejo y seguimiento posterior de estos

pacientes, ya que es una enfermedad nueva.

La valoracion pulmonar completa, incluyé una evaluacién clinica, pruebas de
funcién pulmonar, evaluacion radioldgica con tomografia de térax/ radiografia de
térax, en los pacientes con antecedente de haber presentado una neumonia por
SARS COV 2.

Asi logramos tener conocimientos sobre la evolucion pulmonar a 2 afios de haber

padecido la enfermedad.

Con este trabajo de investigacién adquirimos conocimientos sobre la evolucion de
esta enfermedad, enriqueciéndonos en conocimiento sobre ello, para poder
transmitirlo a futuras generaciones y tener el seguimiento adecuado de esta

enfermedad ya que lleg6 para quedarse.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

Por lo antes expuesto surge la siguiente pregunta de investigacion:

¢Cual es el estado pulmonar en los pacientes pediatricos que cursaron con
neumonia moderada-grave por SARS COV 2, a dos afios de haberla presentado y
haber estado hospitalizados en el Servicio de Neumologia Pediatrica del Hospital

General La Raza en el periodo de marzo a noviembre del 2020?
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OBJETIVOS

GENERAL

Evaluar el estado pulmonar en los pacientes pediatricos que cursaron con neumonia
moderada-grave por SARS COV 2, a dos afios de haberla presentado y haber
estado hospitalizados en el Servicio de Neumologia Pediatrica del Hospital General

La Raza en el periodo de marzo a noviembre del 2020.

ESPECIFICOS

1. Describir el tipo de lesiones radiolégicas en parénquima pulmonar a través
de TAC de torax y/o radiografia de térax en los pacientes pediatricos que
cursaron con neumonia moderada-grave por SARS COV 2.

2. Describir los patrones espirométricos / oscilometria de impulso encontrados
en los pacientes pediatricos que cursaron con neumonia moderada-grave por
SARS COV 2.

3. Describir los hallazgos en caminata de 6 minutos en los pacientes pediatricos
que cursaron con neumonia moderada-grave por SARS COV 2.

4. Describir los hallazgos clinicos (tos, disnea, cianosis) en los pacientes

pediatricos que cursaron con neumonia moderada-grave por SARS COV 2.
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MATERIAL Y METODO

DISENO DEL ESTUDIO

Se trat6 de un estudio descriptivo, observacional, transversal y prospectivo.

LUGAR DE REALIZACION

El estudio se realiz6 en el Servicio de Neumologia Pediatrica del Hospital General
Dr. Gaudencio Gonzalez Garza Centro Médico Nacional La Raza del periodo

comprendido de marzo a noviembre del 2020.

UNIVERSO DE TRABAJO

Poblacién fuente: Base de datos de pacientes pediatricos de 0 a 17 afios 11
meses, con diagnostico de neumonia moderada-grave por SARS COV 2 y que
sobrevivieron y fueron atendidos en el Servicio de Neumologia Pediatrica del
Hospital General Dr. Gaudencio Gonzéalez Garza Centro Médico Nacional La Raza,
en el periodo de marzo a noviembre de 2020. En total se trabajé con el universo

formado por 7 pacientes.

TAMANO DE LA MUESTRA

No se trabajé con una muestra, ya que el estudio se traté de una serie de casos, al
ser una patologia emergente y condicioné una pandemia donde desconocemos su
evolucion, se incluyeron a todos los pacientes pediatricos de 0 a 17 afios 11 meses,
con diagnostico de neumonia moderada-grave por SARS COV 2 atendidos en el
Servicio de Neumologia Pediatrica del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzélez
Garza del Centro Médico Nacional La Raza que reunieron los criterios de seleccion

y aceptaron realizar la evaluacion pulmonar.
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CRITERIOS DE SELECCION

Inclusién

1.

Pacientes pediatricos que se encontraron registrados en el censo del &rea
COVID-19, del Servicio de Neumologia Pediatrica del Hospital General
Centro Médico Nacional La Raza.

Pacientes pediatricos que tuvieron en ese periodo una edad de 0 a 17 afios
11 meses.

3. Pacientes pediatricos de cualquier sexo.

4. Pacientes pediatricos que fueron localizados via telefonica.

5. Pacientes pediatricos que ellos, sus padres o tutores aceptaron participar en

el estudio posterior a la firma de un consentimiento informado. (ANEXO 4)

Exclusién
1. Pacientes pediatricos que al revisar el expediente clinico estuvieron
incompletos.
2. Pacientes pediéatricos que no se pudieron localizar por via telefénica para la
realizacion de los estudios.
Eliminacion
1. Pacientes pediatricos que ellos, sus padres o tutores no aceptaron participar

en este estudio de investigacion.
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VARIABLES DE ESTUDIO

VARIABLE DEFINICION DEFINICION TIPO DE | ESCALA DE | UNIDAD DE
CONCEPTUAL OPERACIONAL VARIABLE MEDICION ANALISIS:

Edad Tiempo que ha | Tiempo transcurrido | Cuantitativa. | Numérica Numero de afio
vivido una | desde el nacimiento discreta. y meses.
persona. hasta el momento de

ingresar al estudio
expresado en afios y
meses, referido en
su hoja de captura.

Sexo Condicion Caracteristicas Cualitativa. | Nominal. Dicotémica
organica que | fenotipicas gue (masculino-
distingue a la | distihnguen a los femenino).

mujer del

hombre.

hombres de |las
mujeres que  se
identifican en la

exploracion fisica.
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Grado de | Sindrome Persona que cumpla | Cualitativa. | Ordinal. Leve,
enfermedad | respiratorio con la definicién moderada,
SARS COV 2 | agudo severo | operacional de caso grave.
coronavirus-2. | sospechoso y que
cuente con
diagndstico
confirmado por la
Red Nacional de
Laboratorios de
Salud Publica
reconocidos por el
Instituto de
Diagndstico y
Referencia
Epidemiologicos
(INDRE).
CORADS en | Sistema de | Esquema de | Cualitativa. | Ordinal. CORADS 0,
Tomografia | interpretacion | categorizacion  de CORADS 1,
de Torax e informe | evaluacion por CORADS 2,
estandarizado, | Tomografia de torax CORADS 3,
creado por la | para pacientes con CORADS 4.
Sociedad sospecha de COVID CORADS 5,
Radiolégica 19. CORADS 6.
Neerlandesa,
que evalla

sospecha de
neumonia por
SARS COV 2
en Tomografia

computada.
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Espirometria | Técnica de | Prueba de funcion | Cualitativa. | Nominal. Normal,
funcion respiratoria que anormal.
respiratoria evalla las
gue mide los | propiedades
fluos y los | mecanicas de Ila
volumenes respiracion; mide la
respiratorios méaxima cantidad de
Utiles para el | aire que puede ser
diagnostico vy | exhalada desde un
el seguimiento | punto de maxima
de patologias | inspiracion.
respiratorias.

Oscilometria | Prueba de | Prueba que evalla la | Cualitativa. | Nominal. Normal,

de impulso | funcién mecanica anormal.

respiratoria
gue  permite
evaluar la
impedancia

del sistema
respiratorio (2)
a diferentes
frecuencias de
oscilacion. A
partir de la Z
se derivan la
resistencia (R)
y la reactancia
(X)que sonlas
fuerzas  que
deben ser

vencidas para

respiratoria a traves
de la aplicacién de
pequefios pulsos de
presién (~1 cmh2 O)
generados por una
bocina, que
producen

oscilaciones de flujo
a una frecuencia
determinada que se
sobreponen al
patrén natural del

flujo respiratorio.
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que el aire
pueda ser
desplazado

dentro y fuera
del sistema

respiratorio.

FEV1 Volumen Volumen el cual | Cualitativa. | Nominal. Normal,
espirado en el | puede una persona disminuido,
primer espirar en el primer aumentado.
segundo. segundo.

FVC Capacidad Méaximo volumen de | Cualitativa. | Nominal. Normal,
vital forzada. aire  que puede disminuido,

exhalar un individuo aumentado.
de manera forzada a

partir de una

inspiracion maxima.

Relacién Relacién entre | La  fraccién (o | Cualitativa. | Nominal. Normal, patron

FEV1/FVC el volumen | porcentaje) de la obstructivo,
espiratorio FVC que es espirada patrén
forzado en el | en el primer segundo sugerente  de
primer de la maniobra. restriccion.
segundo y la
capacidad vital
forzada.

Caminata 6 | Prueba  sub | Pruebas sub méxima | Cualitativa. | Nominal. Normal,

minutos maxima, que | para evaluar la anormal.
evalla la | capacidad funcional
capacidad de los pacientes con
para realizar | enfermedades
actividad fisica | respiratorias ylo

semejante a la
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actividad de la

cardiovasculares

vida diaria. cronicas.

Tos Expulsion Mecanismo protector | Cualitativa. | Ordinal. Escasa, leve,
brusca, cuyo fin es limpiar la intermitente,
violenta y | laringe y la trdquea moderada.
ruidosa del | de particulas y la
aire contenido | frecuencia en la que
en los | el paciente presenta
pulmones tos durante 4
producida por | semanas.
la irritacion de
las vias
respiratorias o
para mantener
el aire de los
pulmones
limpio de
sustancias
extranas.

Disnea Dificultad Afeccion que | Cualitativa. | Ordinal. Escala mmrc,
respiratoriao | involucra una 0,1,2,3,4,5.
falta de aire. sensacion de

dificultad o]
incomodidad al
respirar 0 la
sensacion de no
estar recibiendo
suficiente aire.

Cianosis Coloracion Valoracion subjetiva | Cualitativa. | Nominal. Ausencia 0
azul o livida de | de la coloracion de la presencia,

la piel y de las

piel que se torna de

34




mucosas que
se produce a
causa de una
oxigenacion

deficiente de la

sangre.

color azul debido a la
oxigenacion
deficiente de Ila

sangre.

periférica,

central.
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ANALISIS ESTADISTICO DE LA MUESTRA

Posterior a la recoleccion de datos en un periodo de 6 meses las hojas de
recoleccion fueron vaciadas en una base de datos en el programa Excel, se
localizaron datos implausibles y extremos, se corroboraron la veracidad de estos

datos.

Posteriormente se transformaron las variables a un codigo numérico que se trasladé

al programa SPSS, donde se realiz6 el analisis estadistico.

Se describieron variables cualitativas por frecuencia absoluta y frecuencia relativa

(porcentajes).

Se analizaron las variables cuantitativas por método de BonFerrioni para determinar
si hubo normalidad en su comportamiento. Las variables con comportamiento de
distribuciéon normal se describieron por medias y desviacion estandar. Las variables
con distribucién libre o aleatoria se describieron por medianas y rangos

intercuartilicos.
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METODO DE RECOLECCION DE DATOS

Luego de someter al Comité de Etica e Investigacion y contar con autorizacion:

1. Se obtuvo la base de datos del censo que se realizo durante el tiempo de ser
un area COVID-19, en el servicio de Neumologia Pediatrica del Hospital
General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza Centro Médico Nacional La Raza.

2. Se localizaron via telefonica a los pacientes para invitarlos a participar en el
estudio, en donde se generd una cita para evaluacion clinica, dando
documentos de pruebas de funcion pulmonar y radioldgicas. De los pacientes
que no se pudieron localizar y reciben seguimiento actualmente en
neumologia, se detecto la fecha de la cita para invitarlos a participar.

3. En la consulta clinica se obtuvieron los siguientes datos signos y sintomas
respiratorios, tos, disnea, cianosis.

4. De la prueba de espirometria que se realizé en el area de fisiologia pulmonar
de la unidad se obtuvieron los siguientes datos, FEV1, FEV1/FVC, FVC,
normal, patron obstructivo, patron sugerente de restriccion.

5. De la prueba de oscilometria de impulso que se realiz6 en el area de fisiologia
pulmonar de la unidad se obtuvieron los siguientes datos, resistencias
normales, resistencias disminuidas, resistencias aumentadas, normal o
anormal.

6. De la caminata de 6 minutos se obtuvieron los siguientes resultados: numero
de metros recorridos para el predicho por edad, porcentaje de metros
recorridos en 6 minutos, caminata normal o anormal.

7. Del estudio radiolégico se obtuvieron los siguientes datos, CORADS,
patrones tomograficos de afectacion intersticial, radiografia anormal o
normal.

8. Todos los datos se concentraron en la hoja de recoleccion disefiada por el
investigador (ANEXO 2), en la cual, se asigno un cédigo alfanumérico a cada
paciente, sin tomar nombre o numero de afiliacion social; con lo que se

mantuvo la confidencialidad de los datos de los participantes.
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9. Cuando se termind la obtencion de los datos, se reviso la base de datos para
corroborar datos implausibles y extremos y se revisé su veracidad.

10.Se realizé un andlisis estadistico a través del programa SPPS y se genero
un reporte.

11.Se generd como producto de Investigacion una Tesis para obtener el grado

de Neumologo Pediatra.
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ASPECTOS ETICOS

Se llevo a cabo el estudio de acuerdo con los principios cientificos y éticos de la

Declaracion de Helsinki de 1964 con sus ultimas modificaciones del 2013, debido a
gue esta investigacion se consideré CON RIESGO MINIMO y en cumplimiento con
los aspectos mencionados en el articulo 6 de la presente resolucion, la cual el
objetivo es comprender las causas, evolucion y efectos de las enfermedades y
mejorar las intervenciones preventivas y diagndésticas. Incluso, las mejores
intervenciones probadas deben ser evaluadas continuamente a través de la
investigacion para que sean seguras, eficaces, efectivas, accesibles y de calidad.
Todo este proyecto de investigacion estuvo sujeto a normas éticas que sirven para
promover y asegurar el respeto a todos los seres humanos y para proteger su salud
y sus derechos individuales.

De acuerdo a los principios éticos fundamentales para usar sujetos humanos en la
investigacion, informe de Belmont este trabajo se realiz6 bajos los fundamentos de
respeto a la autonomia de los individuos y proteccién a los menores de edad, y
evitando procedimientos de riesgo en la poblacion vulnerable.

De acuerdo con la Ley General de Salud, titulos del primero al sexto y noveno de
1987. Este trabajo de investigacion se evalu6 para los sujetos incluidos en este
trabajo, se consideraron sin riesgo, estudios que incluyeron entrevistas,
cuestionarios, exploracion fisica, expedientes clinicos.

(Capitulo 1, titulo segundo: de los aspectos éticos de la investigacién en los seres
humanos: se considera como riesgo de la investigacion a la probabilidad de que el
sujeto de investigacion sufra algun dafio como consecuencia inmediata o tardia del
estudio) es un estudio en el cual, no se realizé ninguna intervencion o modificacion
intencionada en las variables fisiologicas, psicologicas y sociales de los individuos
gue participaron en el estudio y solamente el investigador fue el Unico con acceso a
la informacién contenida en los expedientes clinicos.

Considerando que es un estudio donde existio una posibilidad alta de que los
pacientes sean diagnosticados con alteracion de la funciébn pulmonar, un
compromiso que adquiere el investigador principal es que todo paciente con un

diagnoéstico de alteracion de la funcién pulmonar accedié a procedimientos de
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diagnéstico, tratamiento y seguimiento que el Instituto proporciona. El método para
gue el paciente fuera atendido incluyé:

Consulta de informacion y los que requirieron seguimiento, se dieron citas
subsecuentes.

Contactado al paciente se citd en el consultorio para realizar historia clinica
completa; previo llenado de consentimiento informado se les dio las solicitudes de
los estudios necesarios por edad del paciente.

Las citas fueron durante varios dias para facilitar el realizar los estudios a los
pacientes.

Posteriormente se les asigndé una cita para dar los resultados obtenidos de la
evaluacion pulmonar de forma integral.

Se les explico con detalle en lo que consiste esta serie de estudios.

Al identificar pacientes con patologia pulmonar se les dio tratamiento y seguimiento

en caso necesario.

PRIVACIDAD Y CONFIDENCIALIDAD: El acceso a la informacion contenida en los
expedientes clinicos fisicos y electrénicos, fue limitada a las investigaciones
involucradas, se conservé la privacidad y confidencialidad de los datos de los
pacientes contenidos en los expedientes, ya que para su identificaciéon y manejo de
datos, unicamente se utilizé un cédigo alfanumérico designado para cada paciente
en la hoja de recoleccion de datos. Dicha informacién obtenida fue para uso
exclusivo de este trabajo de investigacion, la cual, no fue utilizada para otros fines

ajenos al desarrollo del conocimiento cientifico.

RIESGOS: Fue una investigacién de minimo riesgo.

BENEFICIOS:
1. Cientifico. Describir el comportamiento de la funcién pulmonar de los
pacientes pediatricos que padecieron neumonia por SARS COV 2 a 2 afios
de haberla presentado; tiene valor en una enfermedad emergente y poco

descrita, el valor es cientifico y social.
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2. Individual para los participantes. No hubo un beneficio directo econémico o
de remuneracion en especie para los participantes.

3. Todos los resultados que implicaron un compromiso para la salud del
paciente fueron informados a los tutores y el investigador responsable se
comprometio a asegurarse que se diera via Institucional el diagndstico
terapéutico y el seguimiento que se requieren.

Aunque los beneficios de los resultados de este trabajo de investigacion no son
directos para los pacientes, si se contribuyd al aporte del conocimiento acerca de
esta patologia. Los resultados de esta investigacién ayudaran a dar un mejor
seguimiento a los pacientes que cursaron con neumonia por SARS COV 2, asi como

las complicaciones a nivel respiratorio a 2 afios de su seguimiento.

CONFLICTO DE INTERESES

Los autores declararon que no existié conflicto de intereses en el presente trabajo

de investigacion.

RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

RECURSOS HUMANOS

« Investigador responsable:
Asesor de Tesis del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza del Centro
Médico Nacional La Raza, IMSS, Dra. Silvia Graciela Moysén Ramirez, Médico

adscrito al servicio de Neumologia Pediatrica.

e Investigador asociado:
Dr. José Gilberto Delgado Escobar, Médico Residente de 2do afio de
Neumologia Pediatrica del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza

del Centro Médico Nacional La Raza, IMSS.
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RECURSOS MATERIALES

« Expedientes clinicos y electrénicos de los pacientes pediatricos con neumonia
secundaria a SARS COV 2 del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza
del Centro Médico Nacional La Raza, IMSS.

e Lapices

e Plumas

o Computadoras

« Hojas blancas

o Fotocopiadora

e Impresora

RECURSOS FINANCIEROS

Los recursos de este estudio estuvieron a cargo de los investigadores principales,
los estudios para integrar el diagndstico ya fueron realizados y reportados en el

expediente clinico fisico y/o electronico.

EXPERIENCIA DEL GRUPO

El personal del Servicio de Neumologia Pediatrica del Hospital General Dr.
Gaudencio Gonzalez Garza del Centro Médico Nacional La Raza, son en su
totalidad médicos subespecialistas expertos en el diagnéstico, manejo y
seguimiento posterior de pacientes con neumonia por SARS COV 2.
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RESULTADOS

En este estudio encontramos un total de 27 pacientes que cursaron con neumonia
moderada-grave por SARS COV 2, que sobrevivieron y fueron atendidos en el area
COVID-19 del Servicio de Neumologia Pediatrica del Hospital General “Dr.
Gaudencio Gonzalez Garza” Centro Médico Nacional La Raza; en el periodo de
marzo a noviembre de 2020, de los cuales se eliminaron 20 pacientes, unos por no
contar con el expediente clinico completo, otros porque no se pudieron localizar via
telefénica y otros por fallecimiento anterior a la realizacion de este estudio.
Obteniendo en total 7 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion y que
participaron en el estudio (N = 7).

Cabe mencionar que el objetivo principal del estudio era valorarlos a 2 afios de la
enfermedad, pero por problemas con la aprobacion de la tesis, tiempos de los
pacientes y la programacion de los estudios, se realizé la valoracion a 3.5 afios en
promedio, de haber padecido neumonia moderada-grave por SARS COV 2.

Los pacientes que valoramos en este estudio permanecieron hospitalizados entre
marzo a noviembre de 2020.

Del total del universo (N=7) y dentro de las caracteristicas demograficas, hubo un
predominio del sexo masculino, con un 57% (N=4) y 43% (N =3) del sexo femenino
(Grafico 1).

En este estudio se observé que el rango de edad de los pacientes pediatricos que
cursaron con neumonia moderada-grave por SARS COV 2, al momento de la

enfermedad, oscil6 de los 2 meses hasta los 14 afos.

La poblacién al momento del estudio, los pacientes pediatricos que cursaron con
neumonia moderada-grave por SARS COV 2, contaban ya con edades entre 3 afios

11 meses, hasta los 18 afos, con una media de 9 afios 6 meses.

Nuestra poblacion de estudio es especial, ya que, por ser un hospital pediatrico, los
pacientes que ingresaron al area COVID-19 del servicio de Neumologia Pediatrica,

eran en su mayoria pacientes hemato-oncoldgicos, teniendo que nuestra poblacion
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estudiada fue 57% (N=4) hemato-oncoldgicos y 43% (N=3) previamente sanos
(Gréfico 2).

Con respecto al tipo de lesiones radiologicas en parénquima pulmonar a través de
TAC de torax y radiografia de térax, en los pacientes pediatricos que cursaron con
neumonia moderada-grave por SARS COV 2, se encontraron normal en el 43%
(N=3), y 57% (N=4) anormal (Gréfico 3).

De los pacientes con lesiones radiolégicas en parénquima pulmonar a través de
TAC de torax y radiografia de torax, en los pacientes pediatricos que cursaron con
neumonia moderada-grave por SARS COV 2, se encontraron normal en el 43%
(N=3), con vidrio deslustrado 43% (N=3) y 14% (N=1) con bronquiectasias, areas
con enfisema, y patrén en mosaico (Grafico 4).

En el grupo con lesiones radioldgicas en parénquima pulmonar del 100% (N=4) a
través de TAC de térax y radiografia de térax, encontramos que el 75% (N=3)
presentaba imagen en vidrio deslustrado y 25% (N=1) con bronquiectasias, areas

con enfisema, y patrén en mosaico. (Grafico 5).

En relacion al estado de salud, previo a la neumonia moderada-grave por SARS
COV-2, del 100% (N=4) de los pacientes con alteraciones radiologicas, el 75%
(N=3) de los pacientes tenia patologia oncolégica o hematolégica y el 25% (N=1)
previamente sano; encontrando que este Ultimo paciente, fue el que presenté mayor
dafio pulmonar, con una edad de 2 meses, al momento de presentar la neumonia
por SARS COV-2. (Gréfico 6).

Con relacion a los patrones espirométricos / oscilometria de impulso, encontrados
en los pacientes pediatricos, que cursaron con neumonia moderada-grave por
SARS COV 2, se encontré que el 100% (N= 7) fueron normales (Grafico 7).

En cuanto a los hallazgos en caminata de 6 minutos en los pacientes pediatricos

gue cursaron con neumonia moderada-grave por SARS COV 2, se encontr6 que el
100%(N= 7) fue normal (Gréfico 8).
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En relacién con los hallazgos clinicos (tos, disnea, cianosis), en los pacientes
pediatricos que cursaron con neumonia moderada-grave por SARS COV 2, ninguno
de los pacientes presentd estos datos clinicos; encontrandose que el 100% (N= 7)

fue normal (Gréafico 9).

En la valoracion pulmonar en general, encontramos que de nuestra poblacién
estudiada de pacientes pediatricos que cursaron con neumonia moderada-grave
por SARS CQOV 2, el 57% (N=4) de los pacientes, presento alteracién en alguna de
las evaluaciones, siendo la evaluacion radiolégica la Unica alterada (anormal) y el

43% (N=3) pacientes, no presentd ninguna alteracion (Grafico 10).
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DISCUSION

Las secuelas a mediano y a largo plazo a nivel pulmonar, secundaria a neumonia
por SARS COV 2 no esta del todo descrita en los pacientes pediatricos, por lo que,
es importante documentar este tipo de secuelas pulmonares. En México, aun no
existen guias de practica clinica para el manejo de este tipo de pacientes a mediano

ni a largo plazo.

En este estudio, se trabajo con una poblacion de 7 pacientes que cursaron con
neumonia moderada — grave por SARS COV 2 en el periodo de marzo a hoviembre
del 2020; encontrandose una mayor incidencia en el sexo masculino con 57% y 43%

en el sexo femenino. No hay resultados de estudios para comparar la variable sexo.

El rango de edad vari6 entre 3 afios 11 meses, hasta los 18 afios, al momento del
estudio, con una media de 9 afios 6 meses, no pudiendo comparar estos resultados,
ya que no hay estudios con las mismas edades para poder comparar estos
resultados.

En cuanto al tipo de lesiones radioldgicas en parénquima pulmonar a través de TAC
de torax y radiografia de térax, encontramos que menos de la mitad (43%), de
nuestros pacientes presento vidrio deslustrado, lo que coincide, pero con una ligera
variacion con lo descrito por Gokgec, Kartal y colaboradores en Alemania en el afio
2022; ya que ellos encontraron en el 50% de sus pacientes el mismo hallazgo. Sin
embargo, también encontramos que el 14%, presentd bronquiectasias, areas con

enfisema y patron en mosaico, no hay estudios donde reporten este hallazgo® .

Del 100% de los pacientes con alteraciones radioldgicas, el 75% de los pacientes
tenia patologia oncolégica o hematoldgica y el 25% estaba sano; de los cuales, el
principal hallazgo fue el vidrio deslustrado (75%) y el 25% con bronquiectasias,
areas de enfisema y patron en mosaico. En los 2 estudios con los que estamos
comparando nuestros resultados, ellos no incluyeron estas variables, por lo que no

se pueden comparar, solo valoraron pacientes previamente sanos.

46



Con respecto a los patrones espirométricos / oscilometria de impulso encontrados
en los pacientes pediatricos que cursaron con neumonia moderada-grave por SARS
COV 2, encontramos que todos los pacientes (100%), tenian sus valores
espirométricos normales, lo cual coincide con los resultados de Fn. Bode y
colaboradores en Alemania en 2022 (s), con valores espirométricos normales en
todos sus pacientes. Comparando nuestros resultados espirométricos con respecto
a los resultados del estudio realizado por Gokcec, kartal y colaboradores en
Alemania en el 2022, hay una diferencia minima; ya que todos nuestros pacientes
el (100%), tienen valores espirométricos normales y en el de ellos, estos resultados

resultaron alterados, 4.2% con patron restrictivo y 1.4% con patrén obstructivo®) .

Respecto a los hallazgos en caminata de 6 minutos en los pacientes pediatricos que
cursaron con neumonia moderada-grave por SARS COV 2, encontramos que todos
los pacientes (100%), presentaban la caminata normal. En los 2 estudios con los
gue estamos comparando nuestros resultados, ellos no incluyeron estas variables,

por lo que no se pueden comparatr.

En relacion con los hallazgos clinicos (tos, disnea, cianosis) en los pacientes
pediatricos que cursaron con neumonia moderada-grave por SARS COV 2, en
nuestro estudio encontramos que ninguno de los pacientes present6 estos datos
clinicos; encontrandose que el 100% fue normal. En comparacion con los resultados
del estudio realizado por Gokcec, kartal y colaboradores en Alemania en el 2022,
hay una diferencia del 50%, ya que sus pacientes presentaban alteraciones de estos
hallazgos clinicos y nuestros pacientes ninguno presentd alteraciones,
considerando que la diferencia puede ser el tiempo de la evaluacién al seguimiento,
ya que ellos valoraron a los 3 y 6 meses y nosotros a los 3 afilos 6 meses en

promedio®

En la valoracion pulmonar en general, concluimos que de nuestra poblacion
estudiada de pacientes pediatricos que cursaron con neumonia moderada-grave
por SARS COV 2, el 57% presento alteracion en alguna de las evaluaciones, siendo

la evaluacion radiologica la Unica alterada (anormal), lo que coincide con lo
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anteriormente descrito por Gokcgec, kartal y colaboradores en Alemania en el 2022,

ya que ellos encontraron en el 50% de sus pacientes, el mismo hallazgo ©).

CONCLUSIONES

Las conclusiones del estudio de investigacion sobre la evaluacién del estado
pulmonar en los pacientes pediatricos que cursaron con neumonia moderada-grave
por SARS COV 2, a 3 afios 6 meses de haberla presentado y haber estado
hospitalizados en el Servicio de Neumologia Pediatrica del Hospital General La

Raza; en el periodo de marzo a noviembre del 2020 son las siguientes:

1.- Con respecto al tipo de lesiones radiologicas en parénquima pulmonar a través
de TAC de torax y/o radiografia de térax en los pacientes pediatricos, que cursaron
con neumonia moderada-grave por SARS COV 2, la mayoria se encontré anormal
(57%) con alteraciones en vidrio deslustrado, bronquiectasias, areas de enfisema y

patrén en mosaico y la minoria fue normal.

2.- Conrelacion a los patrones espirométricos / oscilometria de impulso encontrados
en los pacientes pediatricos que cursaron con neumonia moderada-grave por SARS

COV 2, todos los pacientes se encontraron con resultados normales.

3.- En cuanto a los hallazgos en caminata de 6 minutos en los pacientes pediatricos
que cursaron con neumonia moderada-grave por SARS COV 2, todos fueron
normales.

4.- En relacion con los hallazgos clinicos (tos, disnea, cianosis) en los pacientes
pediatricos que cursaron con neumonia moderada-grave por SARS COV 2, todos
los pacientes se encontraron con resultados normales, por lo que ninguno presento

alteracion de estos datos clinicos.

5. La evaluacion pulmonar en general indicé que la mayoria (57%) de los pacientes
que presentaron neumonia moderada-grave por SARS COV 2, obtuvieron una
evaluacion anormal, mostrando alteracion solamente en la evaluacion radiolégica.
Cabe mencionar que el 75% de los pacientes con alteracion radiografica,

pertenecen al grupo de enfermedades hematoldgicas-oncologicas, pudiendo esto
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ser un factor agregado para los hallazgos radiologicos, por su enfermedad y
quimioterapia, pero el paciente previamente sano fue el que presentd el mayor dafo

pulmonar tomograficamente.

SUGERENCIAS

1.- En México no existe estudios similares a este, por lo que es el pionero de ellos,
sugiero continuar realizando estudios en los pacientes pediatricos con secuelas por
SARS COV 2, por lo que los servicios pediatricos que atendieron este tipo de
pacientes deberian hacer evaluaciones posteriores a €stos, y asi poder comparar

con nuestros resultados.

2.- Aunque aun se desconocen todas las secuelas secundarias a heumonia por
SARS COV 2 en pacientes pediatricos, falta por continuar el seguimiento a largo
plazo en dos grupos de estudio, uno sin enfermedades previas y otro con

comorbilidades como nuestros pacientes.

3.- Nuestra poblacion de estudio es especial, ya que la mitad cursaba con un tipo
de patologia oncol6gica o hematolégica por lo que es importante tener en cuenta

esto, para asi continuar su seguimiento por ser una poblacion especial.
4. Este estudio amerita tener continuidad, para evaluar en cuanto tiempo

desaparecen las lesiones radioldgicas en los pacientes que cursaron con neumonia
por SARS COV 2.
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ANEXOS

ANEXO 1
TABLAS Y GRAFICOS

GRAFICO 1. DISTRIBUCION POR SEXO, DE LOS PACIENTES

QUE CURSARON CON NEUMONIA MODERADA-GRAVE POR
SARS COV 2.

femenino
43%

masculino
57%

Fuente. Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 2. DISTRIBUCION DE PACIENTES HEMATO-
ONCOLOGICOS Y PREVIAMENTE SANOS.

Pacientes
previamente
sanos

0,
43% Pacientes

hemato-
oncolbgicos
57%

Fuente. Hoja de recoleccién de datos.



GRAFICO 3. ESTADO RADIOLOGICO, EN PARENQUIMA
PULMONAR A TRAVES DE TAC DE TORAX Y RADIOGRAFIA DE
TORAX.

NORMAL
43%

ANORMAL
57%

Fuente. Hoja de recolecciéon de datos.

GRAFICO 4. TIPO DE LESIONES
RADIOLOGICAS EN PARENQUIMA
PULMONAR A TRAVES DE TAC DE TORAX Y
RADIOGRAFIA DE TORAX

H Normal B Vidrio deslustrado M Bronquiectasias, areas con enfisema y patron en mosaico

Fuente. Hoja de recoleccion de datos.
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GRAFICO 5. GRUPO CON LESIONES
RADIOLOGICAS A TRAVES DE TAC DE
TORAX Y RADIOGRAFIA DE TORAX.

B BRONQUIECTASIAS, AREAS
CON ENFISEMA, PATRON EN
MOSAICO

M VIDRIO DESLUSTRADO

Fuente. Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 6. RELACION DEL ESTADO DE SALUD
PREVIO A PADECER COVID-19 CON ALTERACIONES
RADIOLOGICAS

80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

100% (N=4) Con alteraciones radioldgicas

H Pacientes hemato-oncoldgicos B Paciente previamente sano

Fuente. Hoja de recoleccién de datos.
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B NORMAL

GRAFICO 7. Patrones espirométricos - oscilometria de impulso.

Fuente. Hoja de recoleccién de datos.

GRAFICO 8. Hallazgos en caminata de 6 minutos.

= NORMAL

Fuente. Hoja de recoleccién de datos.
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GRAFICO 9. Hallazgos clinicos (tos, disnea, cianosis).

NORMAL
| 100%

NORMAL

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

Grafico 10. Valoracion pulmonar
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100% 100% 100%

100%

80%
60% >7%

(v]

43%
40%
20%
0% 0% 0%
0%
Radioldgica PFR Caminata 6 min Valoracién clinica

H Normal HAnormal

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
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ANEXO 2

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL.

UMAE CMN LA RAZA

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Titulo de protocolo: Evaluacion del estado pulmonar de los pacientes pediatricos que cursaron
neumonia por sars cov 2, a dos afios de haberla presentado y haber estado hospitalizados en el
servicio de neumologia pediatrica del hospital general la Raza

Folio:

Edad:

Género

1.Femenino

2.Masculino

SIGNOS Y SINTOMAS RESPIRATORIOS

SINTOMA O SIGNO
RESPIRATORIO

1. SI

NO

Tos

Disnea

Cianosis

a.Central

b.periferica

TOMOGRAFIA

TIPO DE PATRON

No

Lineal

Reticular

Vidrio deslustrado

Panal de abejas

Mosaico

Resultado

1. normal

anormal

Otros hallazgos

SEGMENTOS AFECTADOS
Numero de segmentos afectados
CORADS
Resultado
1.Normal 2.Anormal
PRUEBAS DE FUNCION PULMONAR
ESPIROMETRIA Valor-Pre % Valor post % % reversibilidad

FvC

FEV1

FEV1/FVC
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Patrén

1.Restrictivo 2. Obstructivo | 3. Normal

OSCILOMETRIA Valor-Pre % Valor post % % reversibilidad
Rz5

Rz20

Resultado 1.Normal 2.Anormal

Reversibilidad 1. si 2.no

CAMINATA

Metros recorridos

% saturacion de la

oxihemoglobina al final

Disnea

Recuperacion 1.5min 2.10min 3.15min | 4.20min
Resultado 1.normal 2.anormal
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ANEXO 3

TABLA GENERAL. DE EVALUACION DEL ESTADO PULMONAR DE LOS PACIENTES
PEDIATRICOS QUE CURSARON NEUMONIA POR SARS COV 2, A DOS ANOS DE
HABERLA PRESENTADO Y HABER ESTADO HOSPITALIZADOS EN EL SERVICIO DE
NEUMOLOGIA PEDIATRICA DEL HOSPITAL GENERAL LA RAZA

Folio

edad sexo Estado clinico | espirometria oscilometria Caminata 6 min tomografia

funcional térax

© ® N o g M W N
PR T R I IR I A

H
=
'

1.-normal 2.-anormal
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ANEXO 4. CONSENTIMIENTO INFORMADO

[

IMSS

SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

Nombre del estudio:

Patrocinador externo (si aplica):
Lugar y fecha:

Numero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio:

Procedimientos:

Posibles riesgos y molestias:

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
Y POLITICAS DE SALUD

COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

(NINOS Y PERSONAS CON DISCAPACIDAD)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Posibles beneficios que recibira al participar en el estudio:

Informacién sobre resultados y alternativas de tratamiento:

Participacion o retiro:

Privacidad y confidencialidad:

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica):

Beneficios al término del estudio:

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podré dirigirse a:

Investigador Responsable:

Colaboradores:

Evaluacién del estado pulmonar de los pacientes pediatricos que cursaron neumonia por SARS COV 2, a dos afios de
haberla presentado y haber estado hospitalizados en el servicio de neumologia pediatrica del Hospital General La Raza

No aplica

Ciudad de México a

JUSTIFICACION
Debido a que desconocemos la evolucién de los pacientes que padecieron Covid -19, evaluaremos a su hijo, para ver si

le dejo secuelas el coronavirus SARS-cov-2.

OBJETIVO GENERAL

Evaluar el estado pulmonar de su hijo, posterior a haber padecido Covid-19 en 2020.

Se realizaran una serie de estudios: 1. Tomografia (estudio para ver detalladamente el pulmén de su hijo), 2.Caminata
de 6 minutos( con esta prueba valoraremos las actividades cotidianas de su vida y si no requiere oxigeno) . 3. Se
revisara clinicamente a su hijo (para valorar que su estado actual).

Todo en conjunto ayudara a saber el estado actual de su hijo a nivel pulmonar.

Ninguno de los estudios o valoraciones clinicas lleva riesgo de muerte o alguna lesion.

Sabra usted si el COVID-19, que padecié su hijo en 2020, le dejo secuelas.

Posterior al término del estudio les informaremos sobre los resultados.

Cuando el paciente o los padres lo soliciten.

No se dara a conocer el nombre de los pacientes, los datos son confidenciales.

En caso de encontrar lesiones sugerentes de secuelas, se le dara tratamiento y seguimiento requerido.

Saber el estado pulmonar actual de su hijo, dar tratamiento y seguimiento requerido.

Dra. Silvia Graciela Moysén Ramirez, Mat 99361679, Tel. 57245900, email: silviamoysen@gmail.com

Dr. Jose Gilberto Delgado Escobar, Mat 9163011, Tel. 9931086484, email: pepedelgado_04@hotmail.com

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion de la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la
Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extensién 21230, Correo electronico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma de ambos padres o

tutores o representante legal

Testigo 1

Nombre, direccién, relacion y firma

Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

Testigo 2

Nombre, direccién, relacion y firma

Este formato constituye una guia que deberd completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion, sin omitir informacion relevante del estudio.

Clave: 2810-009-013
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ANEXO 5 TABLAS DE REFERENCIA

Table 1. Overview of CO-RADS categories and the corresponding level of suspicion for

pulmonary involvement in COVID-19

Level of suspicion for Summary
pulmonary involvement
of COVID-19
CO-RADS O not interpretable scan technically insufficient for assigning a score
CO-RADS1 | very low | nermal er non-infectious
CO-RADS 2 lew typical for other infection but not COVID-1%
CO-RADS 3 equivecal f unsure features compatible with COVID-19, but also other
diseases
CO-RADS 4 high suspicious for COVID-19
CO-RADS 5 very high typical for COVID-19
CO-RADS & proven RT-FCR positive for SARS-CoV-2

MARQUE EL RECUADRO QUE PROCEDA EN SU CASO (UN SOLO RECUADRO) (Grados 0-4)

Grado 0 de mMRC. Tan solo me falta el aire al realizar ejercicio intenso. a

Grado 1 de mMRC. Me falta el aire al andar deprisa en llano, o al andar subiendo una a
pendiente poco pronunciada.

Grado 2 de mMRC. No puedo mantener el paso de otras personas de mi misma edad a
en llano o tengo que detenerme para respirar al andar en llano a
mi propio paso.

Grado 3 de mMRC. Me detengo para respirar después de andar unos 100 metros a
después de andar pocos minutos en llano.

Grado 4 de mMRC. Tengo demasiada dificultad respiratoria para salir de casa o me a
cuesta respirar al vestirme o desvestirme.
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