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RESUMEN

Introduccidn. La enfermedad por COVID-19 no ha sido totalmente comprendida en nuestro medio
y estd en vias de esclarecerse, por lo que es importante aportar mas informacidn descriptiva parala
formacion de nuevos protocolos de actuacidn, especialmente en poblacién pediatrica donde se

carece de informacion respecto a poblacién adulto.

Objetivo. Conocer el perfil epidemioldgico y demografico de la enfermedad por COVID-19 en sus

categorias no leves en pacientes ingresados a la UCIP del CHMH.

Métodos. Estudio descriptivo, observacional, prospectivo y longitudinal. Se recopilo y presento
sistematicamente datos que fundamenten un Diagndstico Situacional en la enfermedad por Covid-
19 en sus categorias no leves en poblacion pediatrica que requirid de cuidados intensivos. Se aplicé
estadistica descriptiva y medidas de tendencia central, se utilizd la chi cuadrada de Pearson para
medir la correlacién. Se realizé analitica de serie de casos y se observé condiciones de egreso y a los

30 dias del diagndstico.

Resultado. 33 pacientes hospitalizados en UTIP-COVID desde marzo hasta octubre 2020, con
pruebas RT-PCR para COVID-19, resultando positivo en 21 pacientes (63.6%). Media de edad de 67.4
meses y mediana de 45 meses. 58% de sexo masculino y 42% femenino. La procedencia
predominante fue la zona metropolitana de Aguascalientes, seguido por el municipio de Pabellén
de Arteaga. En presencia de comorbilidades asociadas (principalmente enfermedades oncoldgicas
y cardiopatias congénitas) se observé un aumento de la mortalidad (p=0.021). 47% de los pacientes
ingresados fueron categorizados por severidad critica, y para los con un predominio de patrén
bioquimico de alto riesgo (PCR y ferritina aumentada) se observé una mortalidad del 80% (p=0.020).
La radiografia simple de tdrax se evalué con la escala RALE siendo el patron mdas comun la
enfermedad moderada. Ademds, la mayoria no fueron tele de térax, sino fueron tomadas
anteroposterior. La escala CO-RADS aplicada a estudios tomograficos en nuestra casuistica, no
mostro correlacidn con la condicidon de egreso ni a los 30 dias del diagnéstico. En la correlacién de
Pearson se obtuvo una significancia estadistica del prondstico primario para: Comorbilidad

(p=0.021), categoria de severidad (p=0.018), tipo de presentacion (0.012) y perfil bioquimico (P =



0.020). Y en la correlacion de Pearson para pronostico secundario: Comorbilidad (p=0.031),

categoria de severidad (p=0.000), tipo de presentacién (0.01) y perfil bioquimico (P = 0.034).

Conclusion. Las caracteristicas demograficas de la presentacién de la pandemia en nuestro hospital
coinciden con la misma demografia de la literatura en otras zonas del mundo. Los pacientes
oncolégicos y con cardiopatia congénita fueron el grupo mads vulnerable en nuestra serie al padecer
enfermedad por COVID-19 no leve con alta morbi-mortalidad. El patrén bioquimico de alto y bajo
riesgo tiene valor predictivo en la evolucién del paciente con significancia estadistica en cuanto al

prondstico. Con la muestra estudiada no fue factible determinar un patron por radio imagen



ABSTRACT

Introduction. The COVID-19 disease has not been fully understood in our environment and it is in
the process of being clarified, so it is important to provide more descriptive information for the
make of new protocols, especially in the pediatric population where there is a lack of information

regarding adult population.

Objective. To know the epidemiological and demographic profile of COVID-19 disease in its non-

mild categories in patients admitted to the PICU of the CHMH.

Methods. Descriptive, observational, prospective, and longitudinal study. The data was collected
and systematically presented to support a situational Diagnosis in Covid-19 disease on it’s non-mild
categories at a pediatric population that required intensive care. Descriptive statistics and measures
of central tendency were applied, test Pearson's chi-square was used to measure the correlation.
An analysis of a series of cases was carried out and discharge conditions were observed on a period

of 30 days after diagnosis.

Outcome. 33 patients hospitalized in PICU-COVID from March to October 2020, with RT-PCR tests
for COVID-19, resulting positive in 21 patients (63.6%). Average age of 67.4 months and median of
45 months. 58% male and 42% female. The predominant origin was from the metropolitan area of
Aguascalientes, followed by the municipality of Pabelldn de Arteaga. In the presence of associated
comorbidities (mainly oncological diseases and congenital heart disease) an increase in mortality
was observed (p = 0.021). 47% of the admitted patients were categorized by critical severity, and
for those with a predominance of a high-risk biochemical pattern (CRP and increased ferritin) a
mortality of 80% was observed (p = 0.020). Plain chest radiography was evaluated with the RALE
scale, the most common pattern being moderate disease. Furthermore, most were not chest tele,
but were taken anteroposterior. The CO-RADS scale applied to tomographic studies in our casuistry,
did not show correlation with the discharge condition or 30 days after diagnosis. In Pearson's
correlation, a statistical significance of the primary prognosis was obtained for: Comorbidity (p =
0.021), severity category (p = 0.018), type of presentation (0.012) and biochemical profile (P =
0.020). And in Pearson's correlation for secondary prognosis: Comorbidity (p = 0.031), severity

category (p = 0.000), type of presentation (0.01) and biochemical profile (P = 0.034).



Conclusion. The demographic characteristics of the pandemicin our hospital matches with the same
demographics in the literature in other areas of the world. Cancer patients and patients with
congenital heart disease were the most vulnerable group in our series as they suffered from non-
mild COVID-19 disease with high morbidity and mortality. The high and low risk biochemical pattern
has predictive value in the evolution of the patient with statistical significance in terms of prognosis.

With the sample studied it was not feasible to determine a pattern by radio image



1. ANTECEDENTES

Desde el 31 de diciembre de 2019, la Comisidn Municipal de Salud y Sanidad de Wuhan, una
provincia de Hubei en China informé a la comunidad médica sobre la existencia de varios casos de
una neumonia de etiologia desconocida llamando la atencidn la alta tasa de contagiosidad y la
presencia de un porcentaje no despreciable de los pacientes presentaban una evolucién mortal.
Como exposicion en comun se refirid a un mercado de marisco, pescado y animales vivos en la
ciudad de Wuhan, sin identificar exactamente la fuente del brote. Para el 7 de enero de 2020, las
autoridades chinas identificaron como agente causante del brote un nuevo tipo de virus de la
familia Coronaviridae, denominado temporalmente «nuevo coronavirus», 2019-nCoV.

El 30 de enero la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) se declara el brote de 2019-nCoV en China
Emergencia de Salud Publica de Importancia Internacional. Desde ese momento hasta la fecha el

mundo entero se ha preparado para lidiar este grave problema. (1)

En estos momentos COVID-19 es una enfermedad emergente que esta presentando estragos en
toda la poblacidn, tanto de manera global como en nuestro pais. Para el momento de realizar este
estudio (18/05/2020) de manera global existe un reporte de total de casos confirmados de
4,371,611 casos con un total de 297,682 de personas fallecidas. En nuestro pais se han reportado
un total de 51633 casos confirmados, un total de 35388 personas recuperadasy un total de muertes
reportadas por esta enfermedad de 5332. (Mortalidad del 10.3% cifra que puede ser sesgada por la
falta de capacidad de pruebas realizada a la poblacidn asintomatica con la enfermedad). Mas en
nuestro estado de Aguascalientes se han reportado 352 casos con un total de 14 muertes en toda
la poblacion. Con respecto a la poblacién pediatrica 631 casos han sido en menores de 18 afios y

hasta el momento un total de 9 casos de defunciones (1.4%). (2)

La distribucion por grupos de edad refleja una escasa incidencia en la poblacidn pediatrica (0,9%),
con un cuadro clinico mucho mas leve, Los casos pediatricos hasta el momento, han sido escasos.
En base a la informacion disponible durante la pandemia, solo 2% del total de los afectados han sido
menores de 19 afos. Segun el reporte de casos pediatricos publicado hasta el momento, la edad de
inicio de la enfermedad varié de 1,5 meses a 17 afios, con una mediana de 2 afios y 1,5 meses, la

mayoria de los cuales (82%) tuvieron un contacto con casos infectados o eran casos intrafamiliares.



Uno de los primeros estudios en pacientes pedidtricos entre los meses enero y febrero de este afo,
se reportaron 2315 casos de menores de 19 anos, presentando una distribucién de la enfermedad
de asintomatico en un 4.4%, leve 51%, moderado 39%, severo 5% vy critico en un 0.6%. Su mediana
de edad fue de 7 anos. (3) En el caso de estados unidos podemos observar un estudio donde se
observa una prevalencia similar, con menores de 18 afios en 1.7% (2572 casos) con una mediana de
edad de 11 afios, en los cuales el 80% de ellos se realizdé tratamiento ambulatorio, del 5 al 20%
requirieron hospitalizacion y solo 0.5 al 2% necesitaron ingresarse a una unidad de cuidados

intensivos. (4)

Las recomendaciones de la OMS estan basadas en funcidn a los antecedentes de la pandemia para
el sindrome MERS-CoV (sindrome respiratorio del Oriente Medio), y en las recomendaciones del
National Clinical Research Center for Child Health de China y del comité de expertos recientemente
publicadas. Conforme pasa el tiempo y se obtenga mas informacidon actualizada sobre la
enfermedad serd posible mejorar los protocolos de actuaciones de cada pais para dar un

tratamiento mas efectivo y optimizar los recursos. (1)



2. INTRODUCCION

En el Hospital Centenario Miguel Hidalgo, el servicio de terapia intensiva pediatrica en respuesta a
la pandemia de COVID-19 que se encuentra en expansién en estos momentos, ha iniciado un
protocolo de actuacion, obtenido con la revisidon bibliografica de los protocolos mas importantes y
con la informacién mas actualizada para responder a esta nueva etiologia que marcara un antes y
un despues en el panorama global en respuesta a la presencia de una pandemia.

Es indispensable en estos momentos establecer y seguir un adecuado protocolo de respuesta a los
casos probables y confirmados de COVID -19, para establecer un oportuno y apropiado tratamiento,
gue al mismo tiempo contribuya en evitar la propagacion de la enfermedad. En este contexto es
prioritario conocer la forma en la que se estd presentando esta enfermedad, del cual hoy en dia no
hay un panorama claro sobre la historia natural de COVID-19, tanto para su clasificacion de
gravedad, factores prondsticos, factores de riesgo, prevencion secundaria y tratamiento especifico,
complicaciones mas comunes, evolucién en la etapa clinica y el resultado final con una idea del
prondstico. Existe supuestos que menciona a la poblacion pedidtrica como una poblaciéon
“protegida” ante este siniestro, pero sin embargo todavia en nuestro medio si hemos llegado a
presentar casos de paciente en edad pediatrica con COVID-19 en los cuales es necesario la terapia

intensiva y la vigilancia estrecha de su estado general de salud.



3. MARCO TEORICO

COVID-19 viene del acronimo en ingles coronavirus disease 2019, es una enfermedad causada por
el virus SARS-coV-2, el cual se integra a un grupo de virus, los coronavirus, que son una familia de
virus ARN de los cuales son responsables desde infecciones leves o resfriados comunes hasta
enfermedades potencialmente mortales. Como fue en el sindrome respiratorio del Oriente Medio
(MERS-CoV) este virus ha sido asociado a pandemias previas, que en su peor expresion clinica lleva
al paciente al sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2). (5)

Esta enfermedad viral emergente ha llamado la atencion desde su primer caso en diciembre del afio
previo en la comunidad en Wuhan China, donde se identificdé como la causa de los primeros casos
de neumonia, con una alta tasa de contagio y una letalidad entre el 2 al 9% segln series
identificadas. Sabemos que el coronavirus es un virus de cadena de RNA simple con apariencia en
corona en microscopia electrénica, forma dada gracias a la cadena de glucoproteinas en su
envoltura. Perteneciente a la subfamilia orthocoronaviridae, se le puede clasificar en 4 géneros a
esta familia:

- Alfa coronavirus

- Beta coronavirus

- Delta coronavirus

- Gama coronavirus

Hoy en dia observandose datos filogenéticos en las cepas del genoma del virus, se sugieren un
origen animal, y siendo mas especificos mencionan una alta probabilidad de que podria tratarse del
murciélago. Debido a su alta prevalencia y la amplia distribucién de los coronavirus en distintas
especies animales, su amplia diversidad genética y la frecuente recombinacidn de sus genomas es
esperable que se detecten nuevos coronavirus en casos humanos, especialmente en contextos y

situaciones donde el contacto con los animales es estrecho. (6)

Mecanismo de transmision
En las primeras etapas de la expansion de la pandemia, se concluyd que el virus podria transmitirse
con el contacto directo de persona a persona, los pacientes sintomaticos son la fuente mas

frecuente de propagacion de COVID-19, aunque también es posible la transmisidn con personas que
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se encuentran sintomaticas. Como los demas virus respiratorios, la transmisién se produce a través
de gotas respiratorias por tos y estornudos.

La transmision de aerosoles es posible en caso de una exposicion prolongada a concentraciones
elevadas de aerosol especialmente en espacios cerrados. Conforme su evolucidn y especialmente
por los datos proporcionados de los primeros casos en Wuhan, el tiempo de incubacion podria ser
entre 2 a 7 dias, con un maximo de 2 semanas. También se demostrd que en la pandemia después
de aproximadamente 7 dias se llevaban a multiplicarse los casos, mientras que el numero basico de
reproduccion es de 2.2, o en otras palabras cada persona transmite la infeccién a 2.2 personas
adicionales. Sin embargo, estos resultados estan a sujetos a modificaciones conforme mas

informacidn se obtiene de esta pandemia. (7)

Fisiopatologia

COVID -19 es un virus de ARN de cadena positiva envueltos con nucleocapside. Su estructura
gendmica esta organizada en un ssRNA + de aproximadamente 30 kb de longitud, uno de los virus
ARN mas grandes conocidos, con una estructura de 5'-cap y 3'-poli-A. A partir del ARN viral, se
realiza la sintesis de |a poliproteina 1a / 1ab (ppla/ pplab) en el huésped. La transcripcion funciona
a través del complejo de replicacidn-transcripcién organizado en vesiculas de doble membrana y
mediante la sintesis de secuencias de ARN subgendmicos (ARNg). Las terminaciones de la
transcripcion se producen en las secuencias reguladoras de la transcripcidn, ubicadas entre los
llamados marcos de lectura abiertos (ORF) que funcionan como plantillas para la produccién de
ARNmM subgendmicos.

En el genoma atipico de CoV, al menos seis ORF pueden estar presentes. Entre estos, un cambio de
marco entre ORFla y ORF1b guia la produccidn de polipéptidos pplay pplab que son procesados
por la proteasa similar a la quimotripsina codificada viralmente (3CLpro) o la proteasa principal
(Mpro), asi como una o dos proteasas similares a la papaina para producir 16 proteinas no
estructurales (nsps). Ademas de ORFla y ORF1b, otros ORF codifican proteinas estructurales,
incluidas las proteinas de espiga, membrana, envoltura y nucleocdpside mas cadenas proteicas
accesorias.

Los mecanismos de fisiopatologia y virulencia tienen vinculos con la funcién de las proteinas no
estructurales y las proteinas estructurales. Por ejemplo, la nsp puede bloquear la respuesta inmune

innata del huésped. Entre las funciones de las proteinas estructurales, la envoltura tiene un papel
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crucial en la patogenicidad del virus, ya que promueve la liberacién y el ensamblaje viral. Sin
embargo, muchas de las funciones de la nsp (ej. 2 y 11) atin no se han podido descubrir

Entre los elementos estructurales del virus, estdn las glicoproteinas de espiga compuestas de dos
subunidades (S1 y S2). Los homotrimeros de proteinas S componen los picos en la superficie viral,
guiando el enlace a los receptores del huésped. La subunidad S2, que contiene un péptido de fusién,
un dominio transmembrana y un dominio citoplasmatico, estd altamente conservada. Por lo tanto,
podria ser un objetivo para compuestos antivirales (anti-S2). Por el contrario, el dominio de unién
al receptor de espiga presenta solo una identidad de aminoacidos del 40% con otros SARS-
CoV. Otros elementos estructurales en los que la investigacion debe centrarse necesariamente son
el ORF3b que no tiene homologia con el del SARS-CoV y una proteina secretada (codificada por el
ORF8), que es

El mecanismo patogénico que produce neumonia parece ser particularmente complejo. La
investigacion clinica y preclinica tendrd que explicar muchos aspectos que subyacen a las
presentaciones clinicas particulares de la enfermedad. Los datos disponibles hasta ahora parecen
indicar que la infeccidn viral es capaz de producir una reaccién inmune excesiva en el huésped. En
algunos casos, se produce una reaccion que en su conjunto se denomina "tormenta de
citoquinas". El efecto es un dafo tisular extenso. El protagonista de esta tormenta es la interleucina
6 (IL-6). La IL-6 es producida por leucocitos activados y actla sobre una gran cantidad de células y
tejidos. Es capaz de promover la diferenciacidn de los linfocitos B, promueve el crecimiento de
algunas categorias de células e inhibe el crecimiento de otras. También estimula la produccién de
proteinas de fase aguda y juega un papel importante en la termorregulacidn, en el mantenimiento
dseoy en la funcionalidad del sistema nervioso central. Aunque el papel principal desempefado por
IL-6 es proinflamatorio, también puede tener efectos antiinflamatorios. A su vez, la IL-6 aumenta
durante enfermedades inflamatorias, infecciones, trastornos autoinmunes, enfermedades
cardiovasculares y algunos tipos de cancer. También esta implicado en la patogénesis del sindrome
de liberacién de citocinas (SRC), que es un sindrome inflamatorio sistémico agudo caracterizado por
fiebre y disfuncion organica multiple. La IL-6 aumenta durante enfermedades inflamatorias,
infecciones, trastornos autoinmunes, enfermedades cardiovasculares y algunos tipos de
cancer. También estd implicado en la patogénesis del sindrome de liberaciéon de citocinas (SRC), que
es un sindrome inflamatorio sistémico agudo caracterizado por fiebre y disfuncién organica

multiple. La IL-6 aumenta durante enfermedades inflamatorias, infecciones, trastornos
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autoinmunes, enfermedades cardiovasculares y algunos tipos de cancer. También estd implicado en
la patogénesis del sindrome de liberacidén de citocinas (SRC), que es un sindrome inflamatorio

sistémico agudo caracterizado por fiebre y disfuncion organica mdltiple. (7)(6)(8)(9)

Fases de |la COVID-19

Estadio | Estadio Il Estadio Ill
(infeccién (Fase pulmonar) (Fase hiperinflamatoria)

temprana) A 1

Actividad viral
_—""/

Respuesta inflamatoria

Gravedad de la

| I
1 L}
] I
1 Tiempo 1

Imagen 1. Fases de infeccion por COVID-19(10).

Definiciones
Definicion operacional de caso: es una breve descripcion clinica, que identifica un caso,
acompafiada de datos epidemiolégicos y pruebas de laboratorio confirmatorias excepto en

sindromes que a veces no hay pruebas de laboratorio confirmatorias

Caso: Individuo de una poblacién en particular, que, en un tiempo definido, es sujeto de una

enfermedad o evento bajo estudio o investigacion.

Caso probable: Es |la persona que presenta signos o sintomas sugerentes de la enfermedad o

evento bajo vigilancia.

Caso sospechoso: Es la persona en riesgo que, por razones epidemioldgicas, es susceptible y
presenta sintomatologia inespecifica del padecimiento o evento bajo vigilancia. En el caso de esta
pandemia se refiere a cualquier persona de cualquier edad que en los ultimos 7 dias haya

presentado al menos dos de los siguientes signos y sintomas: tos, fiebre o dolor de cabeza.
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Acompafiados de al menos uno de los siguientes signos o sintomas:

- Dificultad para respirar (dato de alarma)

- Dolor en las articulaciones

- Conjuntivitis (enrojecimiento, picazdn y ojos llorosos)
- Dolor en el pecho

- Dolor muscular

- Dolor de garganta

- Escurrimiento nasal

Caso Confirmado: Lactante o nifio con confirmacion de estudio de laboratorio (reaccion de cadena
de polimerasa) para SARS-CoV-2con diagndstico confirmado por la Red Nacional de Laboratorios de
Salud Publica reconocidos por el INDRE (Instituto de diagndstico y referencia epidemioldgicos),

independientemente del estado clinico del paciente. (11)

Caso descartado: Es aquel que presenta sintomas que lo identifican como caso, con pruebas de
laboratorio confirmatorias negativas. (12)

Sabemos que la prueba que estamos realizando en estos momentos estd autorizada por el INDRE
es PCR para COVID-19, la cual se ha reportado una sensibilidad aproximada del 59%, por lo que
consideramos que es necesario un minimo de 3 pruebas negativas de este mismo y considerarla con

una interpretacion con TAC de térax para aumentar su sensibilidad hasta en un 97%. (13)

Sindromes clinicos asociados a COVID-19:

Enfermedad leve: infeccién aguda de vias aéreas superiores no complicada. Los sintomas pueden
ser inespecificos, la fiebre puede o no estar presente, existe tos que puede o no ser productiva,
fatiga, malestar general, escurrimiento nasal dolores musculares, dolor faringeo, estornudo,
cefalea, anorexia, sensacion de malestar general. A veces puede presentar vomitos o diarrea con
nauseas y dolor abdominal. La saturacién de oxigeno debe ser mayor del 92%. En esta categoria se
valorard si se puede realizar manejo ambulatorio dependiendo de sus factores de riesgo, con

tratamiento sintomatico y medidas de aislamiento. asegurandose de una orientacion sobre una
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adecuada ingesta de liquidos y alimentos, y comentando las medidas de alarma para acudir a su

centro de atencién de salud més cercano.

Enfermedad moderada: signos y sintomas previamente comentados, agregando taquipnea. La
imagen radiolégica es sugestiva a neumonia viral. Tratamiento hospitalario siempre asegurando una
adecuada aporte caldrico e hidrico, y vigilando su gasto urinario y balance hidrico. La vigilancia de
signos vitales y saturacion de oximetria de pulso, para aportar oxigeno suplementario y mantener

una SAT O; por arriba del 94%. indice de KIRBY (PAFI) >250.

Enfermedad grave, neumonia grave: Ademas de lo comentado previamente, se agregan signos de
dificultad respiratoria grave, como aleteo nasal, tiraje intercostal, cianosis central, retraccién
xifoidea y disociacion toracoabdominal. Puede coexistir cianosis, incapacidad o dificultad para la
alimentacion, alteracidn en el estado de conciencia, convulsione s y taquipnea. Las gasometrias
arteriales reflejarian hipoxemia e hipercapnia. El diagndstico es clinico, sin embargo, los estudios de
imagen se puede evidenciar opacidades bilaterales en vidrio despulido con presencia de una o varias
consolidaciones pulmonares. En su manejo el cual debe ser dindmico basado en mantener el soporte
vital, cumplimiento el administrar oxigeno con mascarilla reservorio para mantener una saturacién
por arriba del 90%. Ademds de asegurar un adecuado aporte hidrico y la vigilancia del balance

hidrico. La saturacion estara menor del 94% con oxigeno suplementario y un PAFI <250.

Enfermedad critica por COVID-19: En este apartado se agrega las enfermedades por COVID-19 que
engloban PARDS, falla organica multiple (encefalopatia, miocardiopatia, falla cardiaca, coagulopatia

o falla renal) y estado de choque. (14)

Sindrome de insuficiencia respiratoria aguda en Pediatria (PARDS): Empeoramiento de sintomas
en un lapso de 7 a 10 dias posterior al inicio. Diagnostico se basa en observar hipoxemia refractaria
a tratamiento. En el estudio de radiografia se observa nuevos infiltrados uni o bilaterales
compatibles con afeccion en agudo del parénquima pulmonar. Ademas de la presencia de alteracién
de indices de oxigenacion o el indice de saturacion de oxigeno.
Ventilacion invasiva

SDRA leve: 4 < indice de oxigenacion <8 0 5 < 0SI <7.5
SDRA moderado: 8 < indice de oxigenacién <16 0 7.5 < 0SI < 12.3

SDRA grave: indice de oxigenacion > 16 u 0S| 212.3

Ventilacion no invasiva
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(VNI)BIPAP o CPAP =5 cm H20 con mascarilla facial:
Sp02/Fi02< 264 o0 Pa02/Fi02 <300 mm Hg

En el manejo debe ser dindmico y lo abordaremos de manera especifica.

Sepsis: sospecha o comprobacion de infeccidn y presencia de > 2 criterios de SIRS, de los cuales uno

debe ser hipotermia o fiebre, o conteo anormal leucocitario.

Shock séptico: Sepsis con hipotensidn (sistdlica < percentil 5 o > 2 desviaciones estandar por debajo
de lo normal para la edad) o 2-3 de los siguientes: Glasgow alterado; taquicardia o bradicardia
(Frecuencia cardiaca < 90 o > 160 en lactantes y frecuencia cardiaca< 70 o > 150 en nifios); Mottling
(> 2 s) o vasodilatacion caliente con pulsos conservados; taquipnea; piel moteada o erupcién

petequial o purpurica; lactato aumentado, hipertermia o hipotermia, oliguria. (15)

Atenciéon médica en nuestro hospital

En nuestro hospital Centenario Miguel Hidalgo contamos con el PLAN DE RESPUESTA HOSPITALARIA
ANTE COVID-19, elaborado por personal multidisciplinario, basado en la ley general de salud, las
normas que nos rigen en el marco juridico de enfermedades en pandemia, mds los mas actuales
protocolos de actuacidn, tanto para pacientes adultos como para pacientes pediatricos,
plantedndose con el objetivo de:

Mantener sano al 100 de los trabajadores de la institucion.

Mantener al maximo posible las caracteristicas de un hospital seguro de una pandemia ante

cualquier escenario.

Garantizar ayuda optima de acuerdo con los recursos disponibles y el nivel de gravedad de

los pacientes.

Garantizar acompafiamiento digno y compasivo a los pacientes mas graves y con mas

probabilidades de morir.

Mantener el funcionamiento del hospital para los pacientes NO COVID que necesitan su

servicio.
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Areas de movilizacion

En funcidn para el trabajo estratégico para la atencidn de pacientes con COVID-19, se llevé a cabo
la clasificacidon de zonas de seguridad con semaforizacion verde (riesgo habitual), amarilla (alto

riesgo) y roja (muy alto riesgo) para preservar los aspectos de seguridad en el hospital.

CLASIFICACION DE HOSPITAL POR ZONAS

ZOMAS AMARILLAS
(ALTD RIESGD COVID)
Triage respiratorio

Figura 2. Zonas de seguridad. Plan de respuesta hospitalaria COVID-19 CHMH, Aguascalientes
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Tomando en cuenta nuestra situacién, se llegd a la conclusién para la atencién de pacientes con
COVID-19, el area de terapia intermedia, la cual llevara a cabo las funciones de una terapia intensiva,
con las medidas de proteccion para una zona sucia o de cédigo rojo, con alto riesgo por la presencia
de aerosolizacidn del germen, por la realizacidon de procedimientos invasivas y la manipulacion de
la via aérea. Es importante mencionar que la introduccién de equipo de diagndstico o de alguna
otra caracteristica serd de manera permanente, ya que todo el material que entre a esta zona no

debera de salir hasta la saneacién adecuada y segura.

Abordaje clinico

La identificacién de casos sospechosos y confirmados para COVID-19 se ha realizado en base en las
definiciones operacionales previamente dichas, las cuales han estado sujetas a cambios conforme a
la fase epidemioldgica de la pandemia en nuestro medio. Durante la evaluacion clinica, el personal
de salud se ha mantenido apegado a las practicas clinicas medicas con el uso de equipo de
protecciéon personal (EPP). En el abordaje clinico es fundamental la toma de signos vitales
considerando siempre el percentil adecuado para su edad. Ademas de la deteccion de factores de

riesgo bioldgicos y sociales, junto con la presencia de signos de alarma.

Factores de riesgo en nifios con COVID-19:
Desnutricion grave o moderada
Enfermedad crénica

Enfermedad respiratoria crénica

Cancer

Diabetes mellitus

Vivir alejando del servicio de salud
Obesidad

Condiciones de supresion inmunoldgica
Enfermedad neuromuscular

Cardiopatias

18



Signos de alarma
- Dificultad respiratoria
Cianosis
Aleteo nasal
Retraccidn xifoidea
Tiraje intercostal
Disociacidn toracoabdominal
- Saturacién en oximetro de pulso menor de 92% respirando al aire ambiente
- Taquipnea
5y mds afios: 30 respiraciones por minuto
2-11 meses: 50 respiraciones por minuto
1-4 afios: 40 respiraciones por minuto
<2meses: 60 0 mas respiraciones por minuto
- Datos de hipoperfusion tisular o estado de choque
Alteracion en estado de alerta
Palidez
Llenado capilar prolongado
Coloracién marmérea
Hipotensidn arterial (menor de 2 desviaciones estandar o percentil 5)
Extremidades frias

Vomito o diarrea persistente (16)

Escenarios de pacientes para toma de decisiones en relacidon con estudios de gabinete:

Escenario 1, forma leve: Por lo general no cumplen criterios de hospitalizacién por lo que son
referidos con manejo sintomatoldgico ambulatorio refiriendo signos y sintomas de alarma. No es
necesario estudios de imagen, solo se sugiere confirmar patologia.

Escenario 2, forma graveo moderada: En este caso los pacientes requeriran hospitalizacion para su
manejo, en caso de presentarse algln criterio de valoracion serd necesario su valoracién para
optimizar el manejo y su ingreso en la UCIP. Por lo menos se recomienda la toma de estudios de
imagen, ademas de estudios de laboratorio y gabinete que nos apoyen en realizar una valoracién

pronostica.
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Escenario 3, forma moderada o grave (con restriccion de recursos): Al momento de observarse
sobrecarga en la demanda en los recursos de salud por la enfermedad comunitaria, se debe
considerar primero la toma de prueba confirmatoria de COVID-19, y posteriormente realizar la

prueba de imagen dependiendo del contexto clinico

Entre los estudios de imagen que consideramos necesario en casos confirmados con enfermedad
moderada o grave se solicitara la radiografia de térax (portdtil para evitar propagacion de la
enfermedad) USG pulmonar, TAC de térax, y Electrocardiograma en caso de estar en tratamiento

con farmacos produzcan alargamiento del QT.

Tomografia de térax

La TAC de térax ha tomado un papel muy importante en el diagndstico de los pacientes con COVID-
19, ya que la sola prueba de PCR no ha demostrado una buena sensibilidad, reportando demasiados
falsos negativos, por lo que el uso de estudio de imagen ha otorgado una mayor oportunidad para
el diagndstico.

La presencia de las alteraciones en el patron tomografico se encuentra influenciado por la edad, el
estado nutricional, el estado inmunoldgico, y la presencia de comorbilidades agregadas, sin
embargo, se ha logrado un consenso bore la presencia de hallazgos caracteristicos de Ia
enfermedad.

Los hallazgos tomograficos en pacientes con COVID-19 segln varias series de pacientes con esta
enfermedad se clasifican en:

Hallazgos muy atipicos: cavitaciones patrén nodular, calcificaciones, arbol en gemacién, masas y
engrosamiento pleural.

Hallazgos atipicos: Signo radiografico de opacidades en vidrio despulido para hiliares, apicales y
linfadenopatia.

Hallazgos tipicos: Engrosamiento vascular, signos patognomaénico de patrén empedrado o adoquin
desordenado. opacidades multiples en vidrio esmerilado de distribucién periférica y basal.

Si tomamos en cuenta el tiempo de evolucidn segun varias series de estudios en Wuhan, se puede
inferir que en las etapas iniciales (0 a 4 dias de su hospitalizacién) se puede observar normal en un
17%, vidrio deslustrado (principalmente de distribucion periférica, bilateral y subpleural) o

consolidaciones en un 42%, multisegmentaria en un 42% vy distribucidon periférica en un 50%.
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Posteriormente entre los dias 5 a 13 se logra observar una progresion de los hallazgos previos, con
la presencia del caracteristico patron de empedrado (la combinacién entre vidrio deslustrado mas
engrosamiento de septos intralobulillares que confluyen con areas de pulmdn sano) en un 19%, con
nuevos o aumento en consolidaciones hasta en un 86%. Ya por ultimo después del dia 14 los

hallazgos son variables y se espera su resolucién hasta en 26 dias. (17)

En respuesta a estos hallazgos se ha establecido una clasificacién (CO-RADS) con plan de lograr una
mejor identificacion de los casos, este protocolo es el utilizado en institutos de concentracién para

la atencion de pacientes con COVID-19 como el INER.

Clasificacion Sospecha Hallazgos tomograficos

CO-RADS 1 NO Normal o sin anormalidades infecciosas

CO RADS 2 BAJA Anormalidades consistentes con infeccion COVID-19
CO-RADS 3 INTERMEDIA Indeterminado o no concluyente

CO-RADS 4 ALTA Anormalidades sospechosas de COVID-19

CO-RADS 5 MUY ALTA Hallazgos tipicos de COVID 19

CO-RADS 6 PCR POSITIVA

Cuadro 1. Clasificacion CO-RADS, imagen TAC de térax para diagndstico de COVID-19 (18)

Radiografia de térax

Por desgracia la PCR-RT no se encuentra siempre disponible y el resultado puede demorar incluso
dias y la tomografia computada ademas de que no esta disponible en todos los centros, presenta
las desventajas logisticas y a veces no es un alcance muy préctico en un estado de inestabilidad, por
lo que se ha considerado a la radiografia portatil de térax como una alternativa para el abordaje
inicial y vigilancia de COVID-19. Los hallazgos radiograficos sugestivos de COVID-19 son: opacidades
focales con claro aumento de la densidad con margenes menos definidos que un nddulo, patrén
intersticial focal o difusa y patrén alveolo intersticial focal o difuso.

El papel de la radiografia de térax puede ser importante en la observacidon y monitorizacién de la
evolucién en paciente con SDRA. Para su uso estandarizado se ha empleado la escala RALE

(Radiographic Assessment of Lung Edema). Esta es una escala previamente utilizada en pacientes
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con SDRA, practica, facil de calcular, factible y confiable, y con excelente exactitud diagnostica, que

en nuestro protocolo la real.
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Imagen 3. Ejemplo para aplicacion los 4 grados de severidad. Esquema en dibujo de escala RALE

del pulmén. (18)

ESCALA RALE ESCALA RALE
PUNTOS % PUNTOS GRAVEDAD
0 0 0 NORMAL
1 25 1-2 LEVE
2 25-50 36 MODERADA
3 50-75 -6 SEVERA
4 >75

Cuadro 2 y 3. Porcentaje y puntaje correspondiente al nimero de cuadrantes con infiltrado o

consolidacion de pulmén. Gravedad radioldgica determinada con el puntaje. (18)

Criterios de valoracién la unidad de cuidados intensivos pediatricos:

En la literatura se encuentra referido que la poblacién pediatrica cuanto, con una menor tasa de
complicacién asociada a esta patologia, sin embargo, si existen casos evidenciados de paciente con
deterioro en su estado de salud general por lo que si es necesaria tener en cuenta cuales son los

momentos esenciales en el que el servicio de UTIP debe intervenir:
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Sat02 menor o igual del 92% con un soporte de fio2 al >50% con mascarilla reservorio

Polipnea o dificultad respiratoria grave a pesar de optimizar tratamiento

Apneas recurrentes

Acidosis respiratoria aguda (Hipercapnia de mas de 55mmHg o un pH igual o menor de 7.2)
Aspecto septico, signos de shock y falla multiorganica

Alteracién en el nivel de conciencia y sospecha de fallo del centro respiratorio (hipoventilacién

central)

Criterios de ingreso la unidad de cuidados intensivos pediatricos:

En nuestra unidad nos basamos con la presencia de criterios mayores y criterios menores para
valorar el ingreso a la unidad de cuidados intensivos, por lo generar con contar con un criterio mayor
y 3 menores es suficiente para justificar su ingreso ya que contaria con varios puntos importantes
qgue nos traducen el riesgo para descompensacién cardiopulmonar y riesgo de falla orgdnica
multiple. Desde su ingreso se estadifica con la escala PEDIATRIC SOFA, una escala ampliamente
utilizada por nuestro servicio para observar la presencia de falla en varios érganos y sistemas, que

nos mostraria tanto su prondstico de mortalidad como su evolucidon conforme los dias de estancia.

CRITERIOS DE INGRESO PARA TERAPIA INTENSIVA

CRITERIOS MAYORES

Necesidades de ventilacion mecanica

Shock con necesidades de vasopresores

CRITERIOS MENORES

Taquipnea para su edad

PAFI <250

Infiltrados lobulares

Confusion/desorientacion

Uremia >20mg/dl

Trombocitopenia <100 000 cels/mm3

Hipotermia (menor de 36)

Hipotensidn con necesidad de administracién agresiva y fluidos

Cuadro 4. Criterios de ingreso de terapia intensiva. (ingreso con 1 mayor y 3 menores) (19)
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ESCALA P-SOFA (sepsis related organ failure Assessment)

Criterio 0 1 2 3 4

Respiracion >400 <400 <300 <200 <100

PAFI 221-331 | 142-220 67-141 <67

SAFI

Coagulaciéon >150 <150 <100 <50 <20

Plaquetas

(103/mm3)

Higado <1.2 1.2-1.9 2.0-5.9 6.0-11.9 >12

Bilirrubina

(mg/dI)

Cardiovascular | PAM PAM- Dopaminaa<5 | Dopaminade 5.1a15 | Dopamina de >15 y
T >70mmHg | 70mmHg O dobutamina | y adrenalina a <0.1 o | adrenalina a >0.1 o
arterial cualquier dosis | noradrenalinaa<0.1 | noradrenalinaa >0.1
Sistema 15 13-14 10-12 6-9 <6

Nervioso

central

Renal <1.2 12319 |2.0a34 3.5a4.9 >5.0

Creatinina <500ml <200ml

(mg/dI)

Flujo urinario

Cuadro 5. Escala Pediatric SOFA para falla organica multiple (19)

Un aspecto importante al momento de realizar interconsultas por parte del servicio de terapia
intensiva, para evitar la propagacion del germen de manera nosocomial y para optimizar los
recursos de protecciéon personal para el manejo del paciente, es una valoracién con el uso de
dispositivos telefénicos y por videollamadas dentro de las instalaciones, dejando en claro los
criterios de ingreso y factores de riesgo para la valoracién del médico del servicio de estancia en
piso o de urgencias, y asi para evitar la sobreexposicion del personal de salud a COVID-19 en caso
de ser necesario su ingreso a la UCIP. Otro punto de importancia es tratar de minimizar los

procedimientos invasivos en varias zonas de trabajo, por ejemplo, en caso de que el paciente
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requiera intubacién orotraqueal, la realizacidn de la intubacién serd en la zona donde se aborda su

estado de gravedad, en la mayoria de los casos en el servicio de urgencias.

Soporte ventilatorio

En el siguiente algoritmo (Imagen 1) se describe de manera escalonada como se lleva a cabo en

nuestra unidad el abordaje y la progresién del soporte de oxigeno conforme a la evolucién del

paciente.

ALGORITMO DE ACTUACION - SOPORTE RESPIRATORIO PACIENTE PEDIATRICO CON COVID-19
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Imagen 4. Algoritmo de actuacién de soporte respiratorio en paciente con COVID-19 pediatrico

(20)(15)(21).

El modo inicial de tratamiento implica proporcionar oxigeno suplementario de inmediato para
mejorar la saturacién de oxigeno (Fase 1, Puntas nasales o mascarilla reservorio). Los pacientes
pueden presentar o no dificultad respiratoria, casi todos los pacientes hipoxémicos son

taquipneicos. Los pacientes con frecuencia respiratoria alta generan grandes volimenes de
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ventilacién, pueden inducir una lesidon pulmonar al generar una gran presién intratoracica negativa
y, por lo tanto, un gran aumento de la presion transpulmonar. La hipoxemia debe tratarse para
disminuir el impulso hipoxémico, este fendmeno se observa principalmente en los adultos, aunque
en nifios no se ha dilucidado completamente. La ventilacidn con presién positiva no invasiva (NIPPV
o fase Il) es un medio comun de soporte respiratorio en muchos pacientes, pero su uso en COVID-
19 debe ser limitado. EI NIPPV también aerosoliza el virus y muchos recomiendan que se evite en la
mayoria de las circunstancias, circunstancia parecida en la pandemia de influenza (22). Sin
embargo, bien puede haber un papel para su uso juicioso inclusive utilizando dindmicamente
camaras de contencién aunado a la NIPPV en COVID-19. Cada institucion estd desarrollando sus
propias politicas y procedimientos, algunos adoptan el proceso ampliamente y otros no lo utilizan

en absoluto (23).

Si persiste la mala evolucién de un paciente se debe tomar la decision de avanzar a fase Ill de
ventilacion (en el escenario de requerir un FiO2 mayor del 60% y persistir con saturaciones menores
del 92% o un SAFI menor de 221), el paciente en estos momentos ya puede tener un deterioro
clinico significativo. El paciente que llega con un alto trabajo respiratorio genera una presion
intratoracica negativa sustancial para mantener una ventilacién minuta y una correspondencia V /
Q. Reclutar al paciente puede ser un esfuerzo sustancial. Podemos utilizar el método de bolsa con
una valvula PEEP para reclutar pacientes y prepararlos para colocarlos en el ventilador
inmediatamente después de la intubacién. Sin embargo, muchas instituciones ahora estan
renunciando a cualquier uso de bolsa mascarilla y, en cambio, colocan al paciente directamente en
el ventilador para reducir el riesgo de aerosolizacién. Una ventaja es que el paciente no recibe
ningun volumen tidal alto ni respiraciones de alta presion de la bolsa. La desventaja, sin embargo,
es que el reclutamiento puede llevar mas tiempo y estos pacientes pueden estar profundamente
hipoxémicos durante ese periodo de tiempo.

Una vez que el paciente se coloca en el ventilador, aun se aplican los principios generales del buen

manejo del ventilador con las metas de proteccién pulmonar.
Metas para proteccidon pulmonar
Sa02:92-97% si PEEP < 10cmH20

88-92% si PEEP 2 10cmH20.
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Utilizar FiO2 minima para determinada Saturacion / Pa02:>60mmHg
PaCO2: hipercapnia permisiva al pH (>7.20)

Pplat<28cmH20

Driving pressure (Presion de distension): Pplat-PEEP<13

Volumencorriente:5-8ml/kg

Extubacion

Con COVID-19, los pacientes generalmente requieren periodos prolongados de intubacién, con
muchos informes que citan de 10 a 14 dias. Es menester que por parte de nuestro servicio se realice
una valoracidén de necesidad de ventilacion mecanica para evaluar diariamente al paciente en busca
de signos de estabilidad o mejora. Con cualquier signo de mejora, debe comenzar la evaluacién de
la preparacion para la extubacion. Los pacientes deben evaluarse continuamente y, una vez que el
intercambio de gases y el cumplimiento mejoren, el nivel de soporte puede reducirse. Para la
mayoria de los pacientes, el primer paso para avanzar hacia la preparacion para la extubacion es
pasar de la ventilacion de control de asistencia a la ventilacidn de soporte de presion.

Debido a la respuesta bifasica de la enfermedad recomendable realizar el destete lentamente, la
disminucion del PEEP no debera ser mayor de 2cm H20 por dia. Para reducir la probabilidad de
desestabilizacion alveolar.

Metas clinicas:

Ausencia de progresién de lesiones radioldgicas pulmonares.

Frecuencia respiratoria en percentil normal

Estabilidad hemodinamica o requerimiento minimo de vasopresores (NE<0.2mcg/kg/min).

Valorar esfuerzo respiratorio: P0.1<3cmH20

Metas de ventilacion:

Volumen corriente de 5ml/kg o mas.

Prueba de fugas>10%.

Prueba de ventilacién espontanea:
Los ensayos de respiracién espontdnea se utilizan para evaluar la preparacién del paciente para
destetar retirando el soporte de ventilacion durante 30 minutos a 1 hora y evaluando la capacidad

del paciente para respirar por si mismo durante este tiempo. Hay muchas formas de realizar SBT,
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incluido el soporte de presién de 5/5, 0/5 y 0/0, asi como también "ensayos de pieza en T" en los
que el paciente se retira del ventilador y se lo apoya con humidificacion por soplado oxigeno. Cada
enfoque tiene sus defensores, y las pautas institucionales varian. El concepto mas importante para
tener en cuenta es las opciones de soporte respiratorio disponibles una vez que el paciente estd
intubado y asegurarse de que puede pasar con ese nivel de soporte. En nuestro servicio utilizamos
protocolo con presion soporte basdandonos en la cantidad de presidon necesaria para vencer la
resistencia del tubo endotraqueal para la ventilacién espontanea. Para tubo endotraqueal 3y 3.5

PS de 10cmH20, para TET 4 a 4.5 PS de 8cmH20, y para TET de mas de 5.0 PS de 6cmH20. (24)

Criterios para determinar el éxito de una prueba de ventilacién espontanea:
Objetivos

Sa02 >90% o Pa02 > 60 mm Hg con Fi02<0.4.

Aumento de la PaC0O2 < 10 mm Hg o disminucién de pH <0.10.

Aumento de FR < 20 % del basal.

Aumento de FC < 20 % del basal.

Subjetivos:

Ausencia de aumento del trabajo respiratorio, incluido uso de musculos accesorios.

Ausencia de signos de angustia.

Procedimiento para extubacion:

1.- Poner al paciente en posicidn vertical, sentado.

2.- Succionar la ETT y la cavidad oral. Retirar todas las secreciones por encima del manguito ETT con
succion subglética, si esta disponible, o inserte un catéter de pequefio didmetro en el lado del ETT
para eliminar las secreciones por encima del manguito ETT.

3.- Retirar el ETT del soporte.

4.- Pedir al paciente que respire profundamente y exhale (en caso del que el paciente obedezca
ordenes).

5.- Durante la exhalacidn, desinflar el manguito y retirar suavemente el ETT.

Nota: Si hay una sonda orogastrica, se extraera junto con el ETT y es posible que deba reemplazarse
por una sonda nasogastrica, si el paciente no esta listo para la ingesta oral de medicamentos y

nutricion.
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6.- Succionar la cavidad oral.

7.- Pedir al paciente que respire profundamente y tosa todas las secreciones (en caso de que el
paciente obedezca ordenes)

8.- Proporcionar oxigeno suplementario a través de una cdnula nasal, mascara de oxigeno, etc.,
segun corresponda.

Después de la extubacién, es importante controlar al paciente con cuidado. Aseglrese de que
tengan una oxigenacién adecuada y proporcionen oxigeno suplementario segin corresponda. Si es
necesario, considere CPAP / BPAP si un paciente requiere apoyo adicional, aunque cierta literatura
aconseja no utilizar dispositivos de alto flujo por riesgo de formacion de aerosoles, sin embargo, es
necesario valorar por estado clinico del paciente y riesgo de entubacién. Use broncodilatadores
segln sea necesario, proporcione control de secrecién, mantenga la hidratacion de las vias
respiratorias y las vias respiratorias centrales patentadas, y aliente las conductas de los pacientes
gue reducen el potencial de re-intubacidn: tos, respiracidon profunda, estar sentado, moverse si es
apropiado. (25)
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Imagen 5. Algoritmo del destete ventilatorio (20)(15)(21).
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Cuadro. 6 Escala que utilizamos para valorar la sobrecarga de trabajo por el personal de
enfermeria (26)

Simplified Therapeutic Intervention Score System
Actividades basicas
monitorizaciones estandar, contantes horarias y balance hidrico

laboratorios. Investigaciones bioguimicas y microbiclogicas
medicacion unica IV, SC, oral, NSG, IM

Medicacion multiple o continua intravenosa

cambios rutinarios de apositos, cuidados y prevencion de decubitos

cambios frecuentes de apositos, cura de heridas extensas
cuidados de drenajes excepto SNG
Apoyo ventilatorio

wa | = [ [ [ pa = [Ln

5|Wentilacion mecanica, con o sin PEEP o relajantes
2|ventilacion espontanea de tubo endotragueal o traqueostomia sin cpap, oxigenoterapia
1|cuidados de la via aerea artificial
1|fisioterapia respiratoria, aerosolterapia, aspiracion de secreciones por TOT
Apoyo cardiovascular
una medicacion vasoactiva
multiples drogas vasoactivas
reposicion intravenosa de grandes volumenes de liquidos (>3L/m2/dia)
cateter arterial periferico

cateter de swan ganz con o sin medida del gasto cardiaco
cateter venoso central
RCP en las ultimas 24 horas

W[k oo (L0 | f |w

Apoyo renal

L

Tecnicas de hemofiltracion

(]

Meonitorizacion de diuresis por sonda vesical

wa

diuresis forzada por sobrecarga hidrica

Apoyo neurologico
4|monitorizacion de presion intracraneal

Apoyo metabolico
tratamiento de complicaciones metabolicas, acidosis y alcalosis
nutricion parenteral

e

wa

ra

nutricion enteral

Intervenciones especificas
intervencion unica en la UCI

wa

Ln

intervenciones multiples en la UCI

Ln

intervenciones especificas multiples en la UCI

ado |TISS | Calificacion reacion enfermera paciente
| <10 observacion 1a4
Il 10 a 19 |vigilancia activa l1a4
11 20 a 39 |vigilancia intensiva 1a2
40 0
v mas terapeutica intensiva [1a 1
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Cuadro. 7 Propuesta por parte del hospital para la

enfermedad COVID-19

hospitalizacion de pacientes por

PARDS, encefalopatia,
miocardiopatia, falla

cardiaca, falla renal,

coagulopatia

Gravedad de | Hospitalizacién | TISS Grado | calificaciéon Relacion Relacidn

enfermedad por CPVID enfermera | Medico

19 paciente Paciente

Enfermedad leve Ambulatorio - - Seguimiento | - -

consulta

Enfermedad moderada | Piso <10 I Observacion | 1a 4 1a8

enfermedad moderada | Piso 10- Il Vigilancia la4d la4d
(individualizar) | 19 activa

Enfermedad grave Terapia 20- 1] Vigilancia la2 la4
intermedia 29 intensiva

Enfermedad critica: Terapia 40 o | IV Terapia lal la2

Choque septico, | intensiva mas intensiva
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4,

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La importancia de realizarse en estos momentos estudios donde se describa tanto la evolucidn, la
prevalencia, la morbimortalidad y todos los factores asociados a la enfermedad, son de suma
importancia para mostrarnos un panorama inicial sobre el efecto de esta pandemia en nuestra
poblacién y como es su comportamiento, no subestimando el efecto que podria tener en la
poblacion pedidtrica, ya que a pesar de ser una poblaciéon en menor riesgo, sigue existiendo otros
factores de riesgo en esta misma poblacidn que podria alterar una su evolucién natural. En pocas
palabras estd en una enfermedad poco conocida y con repercusién mundial, y su comportamiento

aun no esta al 100% dilucidado y es nuestro deber iniciar con estudios que aclaren este panorama.

JUSTIFICACION

En estos momentos las circunstancias en nuestro pais nos han llevado a la tarea para innovar y lograr
aplicar protocolo de actuacién para el manejo de una pandemia con alto nivel de contagiosidad. Es
menester tener una idea sobre el impacto que va a generar tanto en nuestra poblacién de atencién
(pediatrica) especialmente sobre los pacientes con riesgo de muerte. Es sabido que COVID-19 tiene
menor repercusion en la poblacién pediatrica, sin embargo, eso no va a exentado a que pacientes
con comorbilidades agregadas y con presencia de factores de riesgo padezca esta enfermedad y
pongan su vida en riesgo. Por lo cual es nuestra tarea poder describir que tanta repercusidn tuvo en
nuestra poblacién de atencion.

Ademas de la evaluacion previa realizada en otros paises en la poblacién pedidtrica, es necesario
tener una idea sobre como se llevd acabo y cuales fueron los resultados, ya sean negativos o
positivos en nuestros pacientes. Ya que las circunstancias de atenciéon en salud en nuestra poblacién
no es la misma que en otros hospitales de concentracién que pudieran tener una mayor capacidad
de recursos y mejor o peor respuesta a esta patologia. La cantidad de recursos utilizados, el personal
gue estuvo en contacto o que fue contagiado, cuales pacientes con cuales comorbilidades fueron
afectados, cuales fallecieron y las circunstancias de su defuncién, cuantos dias de hospitalizacion
fueron necesario y el por qué fue necesario tanto tiempo. Todas estas incdgnitas podran ser

evaluadas y respondidas como motivo de este estudio.
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En conclusién, es pertinente para la evaluacién de cémo esta resultando nuestro protocolo de
actuacion en la evolucién de nuestros pacientes, mas una evaluacién en como se esta aplicando los
recursos para el manejo de estos pacientes.

Este estudio cumplié con ausencia de duplicacion, dado a que no se tienen documentado.

Fue viable ya que este es hospital de referencia del estado para todos los casos de COVID-19, y en
nuestra unidad se aceptd a todos los pacientes pediatricos con necesidad de manejo por terapia
intensiva por un estado de salud alterado.

Cumplié con asentimiento politico, ya que las autoridades Institucionales, Estatales y Federales hay
consentido la autorizacion para uso de la informacién que pudiera aportar estrategias de mejora en
estos casos.

Cumplid con la posibilidad de aplicacion, ya que es un estudio de descripcidn.

Se considerd un estudio urgente, ya que es necesario conocer el comportamiento de COVID-19 en
nuestra poblacién y permitir crear alertas tempranas que mejoren la morbimortalidad.

Cumplié con asentimiento moral, ya que al ser observacional no implicaba ningln problema ético

de importancia.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

No se requirié pregunta de investigacidn por ser una descripcién de casos.

HIPOTESIS

No se requirid hipdtesis de investigacion por ser una descripcién de casos.

OBJETIVOS

GENERAL:

Conocerse el perfil epidemioldgico y demografico de la enfermedad por COVID-19 en sus categorias

no leves en pacientes ingresados a la UCIP del CHMH
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ESPECIFICOS:

Determinar si la comorbilidad es factor asociado a la morbilidad y mortalidad por COVID-19 en sus
categorias no leves

Conocer si existe un patrén predominante en radio imagen en los pacientes incluidos

Determinar el patrén bioquimico predominante conforme a las fases de enfermedad por COVID-19
Conocer el comportamiento clinico en las fases de enfermedad por COVID-19 en los pacientes

incluidos

METODOLOGIA

Estudio observacional, prospectivo, descriptivo y longitudinal.

Tipo de estudio: Un estudio exploratorio, descriptivo, observacional, prospectivo y longitudinal.
Estudio de poca envergadura que proporciond informacién suficiente para fundamentar toma de

decisiones util en estrategias de mejora en procesos de atencion.

Estudio Exploratorio: dado a que se requiere describir diversas caracteristicas de los pacientes en
el comportamiento de su enfermedad. Explicd las diferencias observadas e identificd factores
potencialmente contribuyentes que fueron comparadas en los grupos de pacientes incluidos en sus

categorias Moderada, Grave y Critica.

Estudio de Casos Descriptivo: recopild y presento sistematicamente datos que fundamentaron un
Diagnéstico Situacional en la enfermedad por Covid-19 Pediatrico en sus categorias no leves. Se
describié a fondo caracteristicas de la serie incluida afectados por una enfermedad hasta el
momento no conocida. Constituyd la primera etapa en la construccidon del cuadro clinico de la
enfermedad por COVID-19 en sus categorias no leves.

Lugar de realizacion: UCIP-COVID del CHMH

Universo de estudio: Pacientes que ingresaron en la UCIP de marzo a octubre de 2020, en los que

cumplieron con los criterios de ingreso.
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Material: hoja de registro, Plumas, Sistema de coémputo. Investigadores Expedientes Clinicos de

pacientes de la UCIP y personal que labora habitualmente en la UCIP no se genera costo alguno.

Criterios

inclusion

Pacientes con Enfermedad por COVID-19 sospecha o confirmado en sus categorias: moderado,
grave y critico que ingresen a la UCIP especial para COVID.

Aceptacion de familiar o tutor para la participacion del estudio autorizando carta de consentimiento
informado.

Edad igual o menor de 15 afios

Exclusion

No excluiremos ningun paciente.

Eliminacion

Pacientes trasladados fuera del hospital antes cumplir con criterios de egreso de la UCIP-COVID.

DEFINICION DE VARIABLES

Dependientes

PRUEBA PCR PARA COVID-19

CRITERIOS DIAGNOSTICOS CLINICOS

CRITERIOS DIAGNOSTICOS POR IMAGEN

CRITERIOS DIAGNOSTICOS BIOQUIMICOS

CRITERIO DE SEVERIDAD DE ENFERMEDAD POR COVID-19

Independientes
Edad

Genero
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Comorbilidad
Tipo de presentacidn de Enfermedad por COVID-19

Categoria de Severidad de enfermedad por COVID-19 (moderada, grave, critica)

DEFINICION DE VARIABLES
- Definir cada variable: Dependiente e Independiente

- Tipo clasificacion de variables: Cuantitativas y Cualitativas

TAMANO DE LA MUESTRA:
Muestreo por conveniencia no probabilistico. Se incluyd todos los pacientes que ingresen a la UCIP
con Enfermedad por sospecha o confirmacién de COVID-19 dentro del periodo comprendido para

el estudio.

DESARROLLO DE ANALISIS ESTADISTICO:

Se evalud las caracteristicas demograficas y epidemiolégicas de los pacientes.

Se realizd estadistica descriptiva con medidas de tendencia central. (mediana y rango cuartil 25-
75%, porcentaje)

Para la descripcion de las variables cualitativas y cuantitativas, utilizamos medidas de tendencia
central, medianas con rango Intercuartil 25-75, ademas de porcentajes.

Para el andlisis de variables cualitativas con respecto a cualitativas, se utiliza la prueba de chi

cuadrada de Pearson, considerando una significancia menor o igual 0.05 (p<=0.05)
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10. RESULTADOS:

Con el objetivo de conocer el perfil epidemioldgico y demografico de la enfermedad por COVID-19
en sus categorias no leves en pacientes ingresados a la UCIP especifica para COVID-19 de un Hospital
General Gubernamental en el centro de México, “Centenario Hospital Miguel Hidalgo”, los autores
de éste estudio realizamos un estudio de casos descriptivo, prospectivo, exploratorio y longitudinal
qgue describe las caracteristicas de los pacientes en el comportamiento de su enfermedad,
identificando factores contribuyentes a la gravedad y que influyen en su prondstico a 30 dias del

diagndstico. Se aplicé estadistica descriptiva de la serie incluida.

En la serie estudiada la Tabla No. 1 concentra los datos demograficos de los casos en cuanto a su
edad, género, Municipio de origen, comorbilidad, tipo de presentacién de la enfermedad,
destacando como variables de interés la confirmacion de COVID-19 mediante biologia molecular RT-
PCR, los criterios de presentacion clinica.

Durante un periodo de ocho meses (marzo a octubre del 2020), en la terapia intensiva pediatrica
adaptada especialmente para el manejo de pacientes sospechosos o confirmados de infeccion por
el virus SARS- COV- 2 que cumplieron con criterios de ingreso, se recibieron un total de 33 pacientes,
de los cuales se obtuvieron pruebas confirmatorias en 21 de los casos, y en dos (2) de ellos aln y
cuando contaban con todos los signos compatibles: clinicos, radioldgicos, bioquimicos vy
antecedente de exposicidn al virus, pero que sin embargo, no se logré obtener una prueba de RT-
PCR confirmatoria, por lo cual fueron excluidos para el analisis de la Serie de Casos que se presenta,
como se puede observar en la Figura No. 1.

Total de pacientes ingresados a UCIP

Ala sospecha ruebas descartadas

Pruebas confirmadas

Prueba negativa
pero clinica muy
sugestiva

Figura No.1. Pacientes ingresados en unidad.
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El tamafio de la muestra motivo de este estudio incluyd un total del 63.6% (n= 21) de los pacientes

ingresados a la UCIP-COVID con diagndstico confirmado.

TABLA No. 1. SERIE DE CASOS INFECCION NO LEVE POR COVID-19 EN UCIP (n=33)
CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS

DIAGNOSTICO {n) %
CONFIRMADO (RT-PCR POSITIVA) 21 64
ALTA SOSPECHA SIN CONFIRMACION (RT-PCR NEGATIVA) 2 ]
DESCARTADOS 10 30
EDAD CASOS CONFIRMADOS (n=21) (n) %
Menor a 1 afio 7 33
2al0aros 8 33
11 afios o mayor 6 29
GENERO CASOS CONFIRMADOS (n) %
FEMEMNINOS 9 42
MASCULINOS 12 57
MURNICIPIO DE ORIGEN CAS0S CONFIRMADOS {n=21) (n) %
Aguascalientes, Capital 13 62
Pabelldn de Arteaga 4 19
Rincdn de Romos 1 4.7
Calvillo 1 47
San José de Gracia 1 4.7
Foraneo (Region Colindante) 1 4.7

a PRONOSTICO PRIMARIO* | PRONOSTICO SECUNDARIO**
TIPO DE PRESENTACION DE LA ENFERMEDAD POR COVID-19 AL INGRESO A

UCIP (n=21)
VIVO MUERTO FAVORABLE |DESFAVORABLE
MONO-ORGANICO (n= 14) (n) | %
RESPIRATORIO (n=13)| 61
PARDS Leve o Moderado 8 38 8 0 8 0
PARDS Grave 5 23.8 4 1 2 3
CARDIOVASCULAR (n=1)] %
Choque Cardiogénico 0 0
Choque Séptico 1 4.7 1] 1 0 1
Disrritmias 0 0
HEMATOLOGICO n) | %
Hemorragico o 0
Procoagulante 1] 0
RENAL 0 0
HEPATICO 0 0
NEUROLOGICO 0 0
MULTIORGANICO (n=7) 7 |333 2| 5 0| 7

*Del numero total de pacientes con prueba confirmada para SARS COV-2,se realiza correlacion del total de pacientes (n=21) con el
tipo de presentacion de COVID-19 no leve presentado con su pronostico primario, vivo o muerto, usando la prueba chi cuadrado de
pearson con un valor de 10.97,5e abtiene una p estadisticamente significativa (P=0.012)

**Del numero total de pacientes con prueba confirmada para SARS COV-2,se realiza correlacion del total de pacientes (n=21) con el
tipo de presentacion de COVID-13 no leve presentado con su pronostico secundario, favorable o desfavorable, usando la prueba chi
cuadrado de pearson con un valor de 16.189 y se obtiene una p estadisticamente no significativa (P=0.001)

38



Es de destacar que no existe una predominancia entre grupos etarios, con una Media de 67.4 meses
y Mediana de 45 meses, con un rango intercuartil 25-75 de 5 a 138 meses. Con respecto al género
llama la atencion predominancia en el sexo masculino 57%, con una relacion M: F de 1.3:1 como se

observa en la Figura No.2.

Genero de casos
confirmados

B FEMENINOS
= MASCULINOS

Figura 2. Proporcion de generos en casos confirmados por COVID-19 hospitalizados en UTIP.

Hasta en un 62% (13) de los pacientes analizados y confirmados residian en la ciudad de
Aguascalientes, los demas serian de los municipios: Pabellon de Arteaga en un 19% (4), Calvillo en
un 4.7% (1), Rincon de Romos en un 4.7% (1), San José de Gracia en un 4.7% (1)y un 4.7% (1) eran

foraneos del estado.

Procedencia de casos confirmados
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Figura 3. Lugar de procedencia de los casos confirmados por COVID-19 hospitalizados en UTIP.
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Con lo que respecta al tipo de presentacidn, a diferencia del adulto, la forma de presentacién en el
niflo es sumamente variable, heterogéneo, influenciado por comorbilidad asociada, asi como por
coinfeccidn polimicrobiana.

En nuestra Serie de Casos, hasta el 66% (n= 14) se presentaron al ingreso con cuadro de Disfuncion-
Fallo Mono-Orgénico, predominando en el 92% (n=13) con afeccién Respiratoria (n=13), de los
cuales ocho (66%) se categorizaron como PARDS Leve-Moderado y un 33% (n=5) como PARDS
Grave. La Disfuncién-Fallo Cardiovascular solamente se presenté en un paciente (8%) siendo su

etiologia Séptico. La presentacién Multi-Organica, se presentd en un 33% (n=7) de los casos.

Para el analisis de correlacidn entre el tipo de presentacién por enfermedad con COVID no leve
(moderado, grave y critico, tabla 1) y con el pronédstico primario (vivo o fallecido), se observé que
en un SDRA moderado (n= 8), ninglin paciente fallecid, en SDRA grave (n=5), el 20% fallecid, con
choque séptico (n=1), el 100% fallecid, y con afectacidon multiorgéanica (n=7), el 71% fallecié. Con una

diferencia estadistica significativa (p=0.012)

En cambio, para el andlisis de correlacidn entre el tipo de presentacion por enfermedad con COVID
no leve (tabla 1) y con el prondstico secundario (favorable y desfavorable), se observé que en un
SDRA moderado (n= 8), el 100% tuvieron una evolucién favorable a los 30 dias del diagnéstico de su
enfermedad, en SDRA grave (n=5), solo el 40% tuvo una evolucion favorable, con choque septico
(n=1), el 100% fue desfavorable, y con afectacién multiorganica (n=7), ningln paciente tuvo una

evolucién favorable. Se observo una diferencia estadistica significativa (p=0.001)

Dada la importancia de conocer si la comorbilidad influye en el pronéstico, hecho que se incluye en
nuestros objetivos, los datos colectados reflejan un 81% (n=17) la presentaron como puede
observarse en la Tabla No. 2. Al igual que se evidencia la relacidon que tiene con la Morbilidad
(afeccidén en Indicadores de Calidad) no dependiente de la comorbilidad, sin embargo, al asociarla
con la mortalidad, se muestra como incrementa de esta misma con los que respecta a los pacientes

sin comorbilidad.
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TABLA NO.2 COMORBILIDAD ASOCIADA CON MORBI-MORTALIDAD POR COVID 18 NO LEVE (N=21)

MORBILIDAD “PRONOSTICO PRIMARIO **PRONOSTICO
TRATAMIENTO NO QPORTUNO
CON COMORSILIDADES (N=17) 82% o * |AAS PAI‘T((JJ ﬁﬁiﬁo Zﬁl:s’:ﬁ!&r: DIFERIMIENTO| NEUMOTORAX |RETARDOEN| MEJORIA | DEFUNCION |FAVORABLE | DESFAVORABLE
QUIRURGICO | NORESUELTO | DIALISIS

NEUROLOGICO 5 34 2 2 1 0 0 0 5 0 5 0
CANCER 3 176 2 0 0 0 1 1 0 3 0 3
CARDIOPATIA CONGENITA 3 176 3 0 0 1 0 0 1 2 0 3
NEUMOPATIA CRONICA 2 118 0 0 0 0 0 0 2 0 2 0
ENFERMEDAD RENAL CRONICA 1 59 0 0 0 0 0 0 1 0 1 0
ERROR INNATO DEL METABOLISMO 1 59 1 0 0 0 0 0 0 1 0 1
INSUFICIENCIA SUPRARRENAL 1 58 1 0 0 0 0 1 1 0 0 1
HEMATOLOGICO 1 58 1 0 0 1 0 0 0 1 0 1
5SIN COMORBILIDAD 4 134 3 2 2 0 0 0 4 0 2 2

IAAS: infeccion asociada a los cuidados de lasalud  CPCP Favorable: puntaje 1y2 CPCP Desfavorable:3as

*Del numera total de pacientes con prueba confirmada para SARS COV-2,5e realiza correlacion del total de pacientes (n=21) con |la comorbilidad presente con su pronastico primario, vive o muerto,
usande la prueba chi cuadrado de pearsen con un valor de 180, se obtiene una p estadisticamente significativa (P=0.021)

**Del numero total de pacientes con prueba confirmada para SARS COV-2, se realiza correlacion del total de pacientes {n=21) con |a morobilidad presente con su pronostico secundario, favorable o
desfavorable, usando Iz prueba chi cuadrado de person con un valor de 18, se obitene una p estadisticamente significativa (P=0031)

Para el anadlisis de correlacion entre el tipo de comorbilidad antes de la infeccién por COVID no leve
y con el prondstico primario, se observé en paciente con cancer (n=3), error innato del metabolismo
(N=1) y hematolégicos (n=1) una mortalidad del 100%, con cardiopatia congénita (n=3) una
mortalidad del 66%, y en pacientes con neuropatias (n=5), con neumopatia crénica (n=2),
insuficiencia suprarrenal, (n=1), enfermedad renal crénica (n=1), o sin ninguna comorbilidad (n=4)

una supervivencia del 100%, con una diferencia estadistica significativa (p=0.021)

Posteriormente para el andlisis de correlacién entre el tipo de comorbilidad antes de la infeccién
por COVID no leve y con el prondstico secundario, se observd en paciente con cdancer
(n=3),cardiopatia congénita (n=3), insuficiencia suprarrenal (n=1), error innato del metabolismo
(n=1), hematoldgico (n=1), el 100% presentaron una evolucién desfavorable a los 30 dias de su
diagndstico por COVID no leve, en pacientes con neuropatia (n=5) y neumopatia crénica (n=2) el
100% presentaron evolucion favorable, y el 50% de los pacientes previos sanos (n=4) presentaron

evolucién favorable. Se observo una diferencia estadistica significativa (p=0.001)

Igualmente, la Tabla No. 2 al evaluar la severidad de la Enfermedad por COVID-19 y su relacién con
la comorbilidad, es de destacar que los casos previamente sanos (n=4) un 25% correspondid en
forma similar a la categoria de severoy un 25% a la categoria de critico, siendo un 50% categorizados
al ingreso como moderados. Lo pacientes con comorbilidad asociando con la Severidad de la

Enfermedad por COVID-19 (n=21), se presentaron en forma critica 48%, severo 14% y moderado
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38%, por lo que la Severidad de la Enfermedad si muestra relacién con la comorbilidad. La Tabla

No. 3 refleja la severidad de los casos.

Tabla No. 3. CRITERIOS DIAGNQSTICOS Y SEVERIDAD INFECCION NO LEVE POR COVID-19 (n=33)

CRITERIOS DE INGRESO A

(n) %
UCIP-COVID-19
1MAYORY 3 0 MAS
° 21 63.6
MENORES
INGRESO POR SOSPECHA
12 364
DESCARTADA
e *PRONOSTICO PRIMARIO |**PRONOSTICO SECUNDARIO
CATEGORIA DE SEVERIDAD AL INGRESO POR COVID-19 (n=21)
VIVO MUERTO | FAVORABLE | DESFAVORABLE
MODERADO 8 38.1 8 0 8 0
SEVERO 3 14.3 3 0 2 1
CRITICO 10 47.6 3 7 0 10
14 7 10 11
TOTAL 21 100
21 21

CPCP Favorable: puntaje 1y 2 CPCP Desfavorable:3a5

*Del numero total de pacientes con prueba confirmada para SARS COV-2,se realiza correlacion del total de pacientes (n=21) con la categoria de severidad al
ingreso por COVID-19 con su pronostico primario, vivo o muerto, usando la prueba chi cuadrado de pearson con un valor de 11.5, se obtiene una p
estadisticamente significativa (P=0.003)

**Del numero total de pacientes con prueba confirmada para SARS COV-2, se realiza correlacion del total de pacientes (n=21) con la categoria de severidad al
ingreso por COVID-19 con su pronostico secundario, favorable o desfavorable, usando la prueba chi cuadrado de person con un valor de 18.3, se obitene unap

estadisticamente significativa (P=0.000)

Para el andlisis de correlacion entre la categoria de severidad de ingreso por infeccién COVID no
leve y con el prondstico primario, se observé que, en pacientes con estadificacién moderada(n=8) y
grave (n=3) al ingreso, una supervivencia del 100%, sin embargo, en paciente con enfermedad critica

(n=10), un 70% de mortalidad. Con una diferencia estadistica significativa (p=0.003)

En cambio, para el andlisis de correlacidn entre la categoria de severidad de ingreso por infeccién
COVID no leve y con el prondstico secundario, se observé que, en pacientes con estadificacion
moderada (n=8) el 100% presentd evolucidn favorable a los 30 dias del diagndstico de enfermedad
de base, en pacientes con enfermedad grave (n=3) solo el 33% presentd evolucidn desfavorable, y
en pacientes con enfermedad critica (n=10) el 100% con evolucién desfavorable. Con una diferencia

estadistica significativa (p=0.000).

También observamos que, para los pacientes con severidad moderada, una mediana de 4 dias de
hospitalizacidn al ingreso, con un rango intercuartilico 25-75 de 1 a 6.5 dias. Para los pacientes con
severidad grave, una mediada de 18 dias de hospitalizacién al ingreso, con un rango intercuartilico
25-75 de 9 a 28 dias. Y para los pacientes con severidad critica, una mediada de 9 dias de

hospitalizacidn al ingreso, con un rango intercuartilico 25-75 de 6.5 a 22 dias.
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Destacando que la presentacion clinica de Disfuncidn-Falla Respiratoria ocupa el 90% de nuestros

casos (n=19), fue motivo del estudio revisar el patron de radio imagen que caracterizé al grupo de

pacientes estudiados y que se expresan en la Tabla No.4.

Tabla No. 4. DIAGNOSTICO DE PATRON PULMONAR POR IMAGEN (n= 21)

5a 13 dias 14 o MAS dias
TIEMPO DE INICIO DE SINTOMAS 0 a 4 dias ESTADIO Il ESTADIO IlI
(EN DIAS) ESTADIO | VIRAL| PULMONAR |HIPERINFLAMACION
(n) % (n) % (n) %
CLASIFICACION (TOMOGRAFICA) CO-RADS
CO-RADS 1 NORMAL 2 10 i ks * *
CO-RADS 2 BAJA 0 0 1 5 % *
CO-RADS 3 INTERMEDIA 6 29 * ki * *
CO-RADS 4 ALTA 3 14 * b 9 *
CO-RADS 5 MUY ALTA 5 24 * x 9 *
CO-RADS 6 RT-PCR POSITIVA 21 100 * * 3 *
CLASIFICACION RALE (RADRIOGRAFIA SIMPLE DE TORAX) (n=21)
No se realizo 0 0 2 10 8 38
RALE 0 NORMAL 2 9 0 0 1 8
RALE 1 a 2 ENFERMEDAD LEVE 8 38 8 42 7 54
RALE 3 a 6 ENFERMEDAD MODERADA | 11 52 11 58 4 30
RALE 7 0 MAS ENFERMEDAD GRAVE 1 5 0 0 1 8

* En estos casos, en los Estados Il y Il no contaron con tomografia de imagen.

adecud a la demanda, que se refleja en 8 pacientes (38%).

* La Radiografia Simple de Térax al ingreso se obtuvo en el 100% de los casos, a posterior se

Al momento de realizar las pruebas no paramétricas en busca de una correlacién entre el estudio

de imagen (tomografia de torax y radiografia de torax) utilizando como variables la escala CO-RADS

y RALE, con el prondstico primario y secundario, no se obtuvo una diferencia estadistica significativa.
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Al analizar los hallazgos obtenidos nos permiten establecer el patréon predominante en la radio
imagen, sin embargo, no todos los pacientes contaron con estudio de imagen seriado, sea por su
gravedad o mejoria, por lo que no es posible obtener analisis de estos resultados.

En el analisis del patrén Bioquimico el comportamiento sobre el tiempo en las fases evolutivas de la
enfermedad en el grupo de pacientes se muestra en las Tablas No. 5y 6.

Basicamente se muestra el comportamiento ascendente, descendente o permanentemente
sostenido de los valores de los marcadores inflamatorios en relacion con los Estadios Clinicos que

reflejan el riesgo con impacto en el prondstico.

TABLA No. 5. PERFIL BIOQUiMICO ENFERMEDAD NO LEVE POR COVID-19 EN LA UCIP
ESTADIO I. FASE ESTADIO II. FASE ESTADIO III.
VIRAL PULMONAR HIPERINFLAMATORIA
ESTADIO DE ENFERMEDAD
0 a 4 dias 5 a 13 dias 14 o mas
COVID -19
Mediana Mediana Mediana
(R1)* (R1*) (R1*)
34.4 28.2 31
PCR (mg/l)
(10.8-72.2) (11.6-198) (5.2-255)
0.855 0.9 0.51
Procalcitonina (ng/ml)
(0.14-21.5) (0.3-3.4) (0.2-3.7)
210 190 168.5
Ferritina (ug/l)
(86.2-400) (128-526) (102-434)
3424 2088 3048
Dimero D (pg/ml)
(1745-7430) (521-3260) (1137-3892)
336 613 864
DHL (U/1)
(286-660) (359-1551.5) (553-1419)
245.8 266 400
Fibrinégeno (mg/dl)
(202.5-442) (175.7-446) (281-427)
2.73 2.79 2.69
Linfocitos totales (x10°/1)
(1.16-3.9) (1.9-5.4) (1.69-5.39)
10.5 13.9 13.3
Leucocitos totales (x10°/1)
(6.6-15.1) (9.5-21.5) (8.3-23.5)

* Rl: Rango Intercuartilico
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Nuestra casuistica (n= 21) incluyd como Patron Bioquimico en cuanto a los marcadores
inflamatorios: proteina C Reactiva y Ferritina elevadas, categorizados como Alto Riesgo en un 23.8%.
Se observé una mortalidad del 80% en estos pacientes.

El patron Bioguimico mas comun fue el de bajo riesgo observandose en 10 pacientes (47%),

correlacionando todos con buena evolucidon, medido por la Condicion de Egreso como Mejoria.

TABLA No. 6. PERFIL BIOQUIMICO DE- INFECCION POR NO LEVE COVID-19 EN UCIP (n=20)
RIESGO ALTO RIESGO INTERMEDIO - A| RIESGO INTERMEDIO-B RIESGO BAIO

RESPUESTA |ALTA PCR+ |RESPUESTA [BAJAPCR+ |RESPUESTA |ALTAPCR+ |RESPUESTA BAJA PCR+
CLINICA NO |ALTA CLINICA NO [ALTA CLINICA NO [BAIA cLinica  [BAIA
DESEADA  |FERRITINA |DESEADA (FERRITINA |DESEADA |FERRITINA |DESEADA  (FERRITINA

*PRONOSTICO|  Vivo 1 1 2 9
PRIMARIO Muerto 4 1 2 0
**PRONOSTICO| Favorable 0 1 1 7
SECUNDARIO | Desfavorable 5 1 3 -

Riesgo Bajo: reduccion sobre el tiempo del alto al bajo riesgo.

Riesgos Intermedios y Alto: fallo sobre el tiempo en la direccidn hacia la reduccion del riesgo (incremento persistente)
PCR: Proteina C Reactiva

*Tomado de Carcillo JA, octubre 2020 AMTIP, Webinar online. (31)

**Del numero total de pacientes con prueba confirmada para SARS COV-2,se realiza correlacion del total de pacientes (n=21) con el
perfil bioguimico presentado con su pronostico primario, vivo o muerto, usando la prueba chi cuadrado de pearson con un valor de
9.89,5e obtiene una p estadisticamente significativa (P=0.020)

***Del numero total de pacientes con prueba confirmada para SARS COV-2,se realiza correlacion del total de pacientes (n=21) can el
perfil bioguimico presentado con su pronostico secundario, favorable o desfavorable, usando la prueba chi cuadrado de pearson con
un valor de 8.664, se obtiene una p estadisticamente no significativa (P=0.034)

Observamos para el andlisis de correlacion entre la categoria del tipo de patrén bioquimico presente
en un paciente con infeccion COVID no leve y con el prondstico primario, en el que para los pacientes
con bajo riesgo (n=9) se presentd una mortalidad del 0%, para los de riesgo intermedio A(n=2) y
riesgo intermedio B(n=4), una mortalidad del 50%, y para los de alto riesgo (n=5) una mortalidad del

80%. Con una diferencia estadistica significativa (p=0.020).

En cambio para el andlisis de correlacion entre la categoria del tipo de patrén bioquimico presente
en un paciente con infeccién COVID no leve y con el prondstico secundario, en los pacientes con
bajo riesgo (n=9) el 77% de los pacientes presento una evolucion favorable a los 30 dias del
diagnéstico de la enfermedad de base, para los de riesgo intermedio A (n=2)el 50% una evolucién

favorable, para los de riesgo intermedio B(n=4) solo el 25% una evolucidon favorable ,y para los de
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alto riesgo (n=5) una evolucién desfavorable en un 100%. Se observo una diferencia estadistica

significativa (p=0.034).

De los 21 pacientes incluidos, se documentd en 61% (n= 14) como Condicién de Egreso (Prondstico
Primario) la Mejoria de la Enfermedad y 39% (n=7) se egresé como Defuncion.

Los pacientes que sobrevivieron a la enfermedad fueron evaluados a los 30 dias del diagndstico
mediante la Escala CPCP, observandose una categoria Favorable (puntaje 1y 2) en el 64% (n=10) y

Desfavorable (Puntaje 3 a 5) en un 28 % (n=4).

La Tabla No. 7 reuine las variables de interés estudiadas de esta serie de casos.
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11. DISCUSION.

La distribucién en el impacto por infeccion de COVID es mayor en pacientes adultos que en el
paciente pediatrico, en un estudio multicéntrico pediatrico en 582 nifios, en Europa durante este
ano 2020, se obtuvo una distribucidn por grupo de edad de menores de un afio del 29%, de 1 a 10
afos del 37% y mayores de 10 afios de 34% (27), que al igual que nuestra seria de casos, no existe
realmente un predominio de grupo etarios sobre si alguien tiene mayor predisposicidn a infeccion
o no. También logramos corroboran que al igual que en la literatura, existe una discreta
predisposicidon de hospitalizacion por género en masculino (57%), y que también coincide con la
mayor mortalidad en el género femenino en nuestra serie (62.5%). (28)
Sobre el tipo de presentacion clinica con el que se presenta la enfermedad por COVID en los
pacientes graves. A pesar de poder tener una clinica muy heterogénea, es la afeccién pulmonar la
gue afecta principalmente a los pacientes. Que si se tiene en cuenta cual de estos son lo que tienen
mas frecuente un debut clinico mas tdrpido, la informacién de hoy en dia sugiere a los paciente
menores de un afo, cuestidon que coincide con el 42% de los paciente que fallecieron fueron
menores de 1 afio. (29)
Para el momento de terminar esta revision (28 de noviembre del 2020), en el Estado de
Aguascalientes se han logrado confirmar el siguiente nimero de casos por ciudad:

o Aguascalientes: 10,407 casos confirmados

o Pabellén de Arteaga: 490

o Rincén de Romos:531

o San francisco de los Romos :123

o Jesus MAria:419

o Calvillo: 357

o SanJosé de gracia: 76
Para nuestra serie de casos coincide que el 62% de nuestros pacientes sean principalmente de la
misma ciudad, sin embargo, si llama la atencién la cantidad de casos referidos de otras localidades,
el nimero de casos confirmados en estas localidades es muy inferior a lo realmente esperado, por
lo que sugerimos que tal vez sea necesario aumentar la cantidad de escrutinio en las localidades
aledanas. (2)
En nuestra serie encontramos que la comorbilidad con mayor impacto en nuestra serie de casos

seria los problemas oncoldgicos, ya que el 100% (n=3) de nuestros pacientes con algun problema
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oncolégico y enfermedad por covid-19 no leve fallecieron, en segundo lugar, colocariamos a las
enfermedades por cardiopatia congénita, ya que en nuestra serie solo el 33% con esta enfermedad
sobrevivid. Llama la atencion que 5 de los pacientes con comorbilidades neuroldgicas tuvieron una
adecuada evolucidn, cuestion muy interesante ya que en la literatura se reporta como una de las
principales comorbilidades que alteran la evolucién de los pacientes. Otro punto también a notar es
la alta morbilidad (25%) y mal prondstico a los 30 dias (50%), de los pacientes sin antecedentes de
comorbilidades, los cuales tuvieron una evolucién toérpida debido a eventos adversos

probablemente prevenibles. (29)

Para el manejo oportuno y organizado de los pacientes con COVID-19 no grave, se continuo con un
protocolo para la seleccién de criterios de ingreso tanto mayores como menores ya comentado
previamente, identificando el mayor porcentaje (47%) de los pacientes con enfermedad critica, que,
consultando la literatura, los pacientes con categoria critica al ingreso de UCIP, tienen una
mortalidad que puede variar, pero por lo generar puede rondar en el 80%. En nuestro caso coincide
con el mismo valor, 80% de mortalidad en nuestros pacientes criticos, el cual nos sugiere que
estamos en los estandares de la comunidad mundial para el manejo del paciente con COVID-19

critico. (30)

Debido a que la principal presentacion en el paciente con COVID-19 no leve es el pulmonar, la
valoracion de los estudios de imagenes radioldgicos en térax podrian ser una ventana de
oportunidades para obtener mas informacién sobre la evolucién o deterioro de la historia natural
de la enfermedad, sin embargo a pesar de que se tenga una idea sobre las fases en las cuales la
enfermedad por COVID-19 evoluciona, la escala de RALE no parece tener una presentacion
patognomonica, ya que su categorizacidon a la mejoria no parece sugerir en la mejora de la
mortalidad, ademds de que su empeoramiento tampoco traduce empeoramiento del estado clinico,
aunque probablemente es necesario aumentar el nimero de muestra para poder obtener mas
informacién. El patrén mds comun en los pacientes de nuestra seria fue la enfermedad moderada,
y el patrén menos comun es el RALE de 0. Sobre la escala de CO-RADS para diagnostico tomogréfico,
es un estudio bastante sensible para el diagnéstico de enfermedad por COVID-19, pero no parece
ser una herramienta confiable para predecir el curso de la enfermedad ya no parecia existir una

relacidn entre el prondstico funcional favorable medido con la escala CPCP y una categorizacion

49



desfavorable. También consideramos que es necesario aumentar nuestra muestra de pacientes para
obtener informacidn mas confiable. (30) (13). La presencia de co-infeccion en nuestra casuistica fue
frecuente, lo que pudo condicionar cambios en la imagen respiratoria e influir en la no correlacion

de las escalas RALE y CO-RADS.

Para el analisis bioquimico llevamos a cabo la toma de muestras en los periodos de tiempo que
correspondian a las diferentes fases de la enfermedad por COVID-19, fase | o estadio viralde 0 a 4
dias, fase Il o estadio pulmonar de 5 a 14 dias y fase Ill o estadio de hiperinflacion que es de 14 dias
0 mas. Se determind investigar sobre cdmo se comportaba los niveles de PCR, procalcitonina,
ferritina, dimero D, DHL, fibrinégeno, linfocitos y leucocitos totales.

Entre los niveles donde se observé un aumento en la mediana conforme progresaban las 3 etapas,
encontramos que el fibrindgeno, la Deshidrogenasa lactica y la proteina C reactiva siempre
presentaron tendencia a elevarse, especialmente en pacientes con sintomatologia critica. Se realizé
valoracion sobre el tipo de patrén bioguimico (alto riesgo, riesgo intermedio-A, riesgo intermedio-
B y riesgo bajo). Donde se observd una correlacién evidente entre los pacientes de alto riesgo y

mayor mortalidad, y los pacientes de bajo riesgo y una evolucién a la mejoria. (31)

PLAN DE RESPUESTA HOSPITALARIA ANTE COVID-19

En el contexto de la pandemia al momento de tratar a nuestros pacientes nos planteamos la
importancia de poder mantener al personal sanitario sano con el material de proteccién y los
cuidados entre las zonas de riesgo. Sin embargo, al cierre de éste estudio, se describid un total de
27 personas con infeccidon por COVID-19 de un estimado de 50 personas del personal sanitario de
esta unidad, de esta cantidad el 10% fue adquirido por contacto con pacientes con COVID-19 en
UCIP, el otro 90% presento los contagios fuera de esta UCIP, ya que al momento del contagio del
personal, esta UCIP se encontraba vacia (ocupacion del 0%). Todos se incorporaron efectivamente
una vez terminado el periodo de confinamiento. Entre becarios de medicina critica tuvieron
contagio 7 casos (43% de la plantilla), para adscritos en la unidad se reportaron 10 casos, y para el

personal de enfermeria se han presentado 10 casos.
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TABLA No.7 CONTAGIO POR COVID-19 CONFIRMADO EN PERSONAL SANITARIO EN UCIP (n=
27)

Disponibilidad de Equipo de Proteccion Personal al 100% (Periodo de Estudio abril-octubre 2020)

BECARIOS DE MEDICINA CRITICA PEDIATRICA (n=7) 43%
* ADSCRITOS A MEDICINA CRITICA PEDIATRICA (n=10) | 50%
*ENFERMERIA DE MEDICINA CRITICA PEDIATRICA (n=10) | 50%

*Sélo en el 10% de los contagios del Personal Sanitario se documenté adquirido por contacto con paciente COVID-19

en UCIP
El 90% de los contagios del Personal Sanitario, fue adquirido fuera de la UCIP, adquirido con UCIP-Sin casos COVID-19.

Durante todo momento se fomento:

- Mantener al maximo posible caracteristicas de Hospital Seguro

- Garantizar optimizar recursos disponibles conforme a la gravedad de los pacientes

- Garantizar el acompafiamiento digno y compasivo a los pacientes mas graves y con mas
probabilidad de morir.

En el plan de contingencia estd incluido aportar al paciente con COVID-19 todo los insumos
necesarios para su tratamiento, sin embargo, la gestidon de los recursos es compleja ya que inclusive
existid un retardo en el abasto de lo necesario con promedio de 5 dias, con un rango minimo de 2
dias hasta un maximo de 2 semanas, de fdrmacos de uso prioritario, inclusive medicamento para
sedonanalgesia y enoxaparina como relevantes, lo cual nos aumenta la morbilidad y podrian poner

en riesgo la vida de los pacientes.

No se observaron deficiencias al momento de obtener el material de equipo de proteccidn personal
por parte del hospital. Se llevd a cabo la capacitacion necesaria para un uso optimo del equipo de
proteccién personal.

Informe telefénico del estado de salud del familiar: Cumplido 100% funcional. El familiar tuvo el
informe 3 veces al dia, y si bien hay restriccion de visita de familiares, en casos indispensables se
puede gestionar y se permite el acceso eventual de visita de familiar portando el equipo de

proteccién personal adecuado.
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Con los resultados obtenidos en este estudio, se sugiere una actualizacion periddica en el protocolo
del manejo con COVID-19 no leve, siendo monitorizado con indicadores de calidad enfocados en el

paciente, hasta un resultado que cumpla con la seguridad del paciente.

TABLA 8. PRESENCIA DE INDICADORES DE MORBIMORTALIDAD

infeccion

Paro tratamiento inoportuno

asociadaa | extubacion

cardiopulmonar

cuidados de | accidental

no esperado cirugia diferida | neumotdrax no resulto | didlisis retardada

salud
(n) % (n) % (n) % (n) % (n) % (n) %
2 9.5 13 | 61.9 3 14.3 2 9.5 il 4.8 2 9.5

Reconociendo que el resultado no es el deseado se implementé como estrategia de mejora la
aplicacidn de escala TISS por turno para adecuar la ratio/enfermera/paciente, la cual se cumple para
los casos moderados y graves, sin embargo, para los pacientes criticos no se pudieron cumplir ya
gue implicaban asignar 2 enfermeras: 1 paciente y se mantuvo 1:1, no siempre contando con el

perfil profesional requerido.
Los resultados obtenidos nos permiten fundamentar nuestro “Diagndstico Situacional” actualizado

a noviembre 2020 en cuanto a la Enfermedad poco conocida Moderada — Grave y Critica por COVID-

19 aportando conocimiento que permita construir el comportamiento clinico en la UCIP del CHMH.
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12. CONCLUSION

- La Serie de Casos que se presenta nos permite conocer el perfil epidemioldgico y demografico de la
enfermedad por COVID-19 en sus categorias no leves en pacientes ingresados a la UCIP-COVID del
CHMH

- La comorbilidad es factor asociado a la morbilidad y mortalidad por COVID-19 en sus categorias no
leves, principalmente en pacientes oncoldgicos seguidos por las cardiopatias congénitas en todas
las edades

- La Neuropatia asociada como comorbilidad a la Enfermedad por COVID-19, en la serie reportada no
mostrd asociacion con un mal prondstico primario y secundario

- Con los datos obtenidos no es factible determinar un patrén predominante de radio imagen
patognomonico por Estadio de la Enfermedad

- La mortalidad asociada al Riesgo medido por el Patréon Bioquimico presenta una relacidon
directamente proporcional

- Es recomendable incrementar el tamafio de la muestra para obtener resultados estadisticamente

representativos
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13. LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Este estudio presentd como limitacidn el bajo numero de paciente ingresados en nuestro servicio,
sin embargo, es una limitacion secundaria a el bajo nimero de casos presentes en la poblacién
pedidtrica por casos de infeccion no leve por COVID-19.

Otra limitacidn presente fue el no poderse realizarse en todos los pacientes estudios tomograficos
seriados por varias circunstancias (ej. Paciente ingresan por choque septico refractario a manejo
inotrépico y vasoactivo con dificultad para su traslado, o que hayan presentado una evolucidn

favorable y fueran egresados de esta unidad, o que presentaron una evolucién fatal.)

14. RECOMENDACIONES

En paciente criticos que se respete indicador ratio enfermera/paciente en el nimero de enfermera
de 2:1, en base a escala validad TISS-28.

Cuidar cumplimiento y vigilancia de indicadores de calidad.

Respetar la descripcion general del puesto de personal de enfermeria para terapia intensiva.

En pacientes criticos, especialmente oncolédgico y portador de cardiopatia congénita mejorar
indicador DGP (descripcidon general del puesto) y la ratio enfermera paciente, en especial dada su
vulnerabilidad para morbimortalidad por COVID -19.

Adecuar el monitoreo del patrén bioquimico conforme a los estadios evolutivos de la enfermedad
segln demande la evolucidn clinica.

actualizacién continua del protocolo sobre el manejo de pacientes COVID no leve, basa en
indicadores y sus resultados.

Dar continuidad al presente estudio para mejorar calidad de resultados.
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15. GLOSARIO DE SIGLAS Y ACRONIMOS

UCIP: unidad de cuidados intensivos pedidtricos

CHMH: centenario hospital miguel hidalgo

COVID: Coronavirus Disease 2019

SARS-COV-2: sindrome respiratorio agudo severo por coronavirus 2
ORF: Marcos de lectura abiertos

3CLpro: quimiotripsina codificada viralmente

Nsps: proteinas estructurales

Mpro: proteina principal

ARN: acido ribonucleico

IL: interleucina

SRC: sindrome de liberacidn de citocinas

10: indice de oxigenacidn

ISO: indice de saturacidn de oxigeno

PARDS: sindrome de insuficiencia respiratoria aguda pediatrica
VNI: ventilacién mecanica no invasiva

RALE: Radiographic Assessment of Lung Edema

PSOFA: Pediatric secuencial organ failure Assessment

TISS: simplified therapeutic intervention score system
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17.

ANEXOS.

Anexo A. Escala Cerebral “Performance Categories Escale”

Note: If patient is anesthetized, paralyzed, or intubated, use “as is" clinical
condition to calculate scores.

CPC 1. Good cerebral performance: conscious, alert, able to work, might
have mild neurologic or psychologic deficit.

CPC 2. Moderate cerebral disability: conscious, sufficient cerebral

function for independent activities of daily life. Able to work in sheltered
environment.

CPC 3. severe cerebral disability: conscious, dependent on others for

daily support because of impaired brain function. Ranges from ambulatory
state to severe dementia or paralysis.

CPC 4. comaor vegetative state: any degree of coma without the
presence of all brain death criteria. Unawareness, even if appears awake
(vegetative state) without interaction with environment; may have
spontaneous eye opening and sleep/awake cycles. Cerebral
unresponsiveness.

CPC 5. Brain death: apnea, areflexia, EEG silence, etc.

Safar P. Resuscitation after Brain Ischemia, in Grenvik A and Safar P Eds: Brain
Failure and Resuscitation. Churchill Livinastone. New York. 1981: 155-184.
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Anexo B. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Hoja de datos generales

No padiente EXPEDIENTE GENERO EDAD MUNICIPIO TIEMPO DE EVOLUCION DE LA SINT SARS COV-2 DIAGNOSTICO NUMERO DE MUESTRAS DE PCR REALIZADAS ~ TIPO DE MUESTRA SEVERIDAD COMORBILIDAD

PERSONAL INFECTADO  No.
Residentes
medi

Trabajo social

SOPORTE RESPIRATORIO SITIO DE INTUBACION NUMERO DE INTENTOS DE INTUBACION VIDEOLARINGO CUALITATIVO SEMICUANTITATIVO BIOQUIMICO PRONOSTICO AL ALTA PRONOSTICO A 30 DIAS CONDICION DE EGRESO PIM2 PIM 3 P SOFA COSTOS INSABI
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Anexo C. Hoja de evolucion de datos de laboratorios
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Anexo D. Hoja de recoleccion de Evolucidn respiratoria
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Anexo E. Hoja de evolucidon de demas sistemas

10

Balance acumulado 10000) 10000 {10000 10000 10000) 0000 10000 10000 10000 | 10000 10000 ) 10000 10000 | 0000 10000] 0000 10000 10000 10000 | 10000

Diuresis horaria

Score inotropico vasoactivo
SWC

Patron hemodinamica

Ezlance nitrogenada
Perdida de nitrogenc en arina
Albumina

Prealbumina

Pesa [percentil] alingresa

Pezo [percentil] al egresa

Talla Percentil alingresa
Talla percentil al eqresa

R&SS

Sedantes

dosis de sedante acumulada
Sedantes

dosis de sedante acumulada
Sedantes

daszis de sedante acumulada

Figbre

Esquema antibiotica
CULTWOS
Enoxaparina prof otx

BAS

cuasitallas I . rrrrr rr r r r r @ r 7 [ [ T /]

eventos centinelas I  r r & & 1 1+ ¢ [ [ [ ©7 [ [ |

62



	Portada
	INDICE
	Índice de imágenes y figuras
	Índice de tablas y cuadros
	RESUMEN
	ABSTRACT
	1. ANTECEDENTES
	2. INTRODUCCION
	3. MARCO TEORICO
	Mecanismo de transmisión
	Fisiopatología
	Definiciones
	Áreas de movilización
	Abordaje clínico
	Signos de alarma
	Tomografía de tórax
	Radiografía de tórax
	Criterios de valoración la unidad de cuidados intensivos pediátricos:
	Criterios de ingreso la unidad de cuidados intensivos pediátricos:
	Soporte ventilatorio
	Metas para protección pulmonar
	Extubación
	Prueba de ventilación espontanea:
	Procedimiento para extubación:

	4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
	5. JUSTIFICACION
	6. PREGUNTA DE INVESTIGACION
	7. HIPOTESIS
	8. OBJETIVOS
	9. METODOLOGIA
	10. RESULTADOS:
	11. DISCUSION.
	12. CONCLUSION
	13. LIMITACIONES DEL ESTUDIO
	14. RECOMENDACIONES
	15. GLOSARIO DE SIGLAS Y ACRONIMOS
	16. BIBLIOGRAFIA
	17. ANEXOS

