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Resumen

Introduccidn: Existen pocos reportes de sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) con COVID-19 en pacientes pediatri-
cos. El objetivo de este estudio fue describir las caracteristicas de los pacientes pedidtricos criticamente enfermos con COVID-19,
la frecuencia del SDRA, la mecdnica ventilatoria y los resultados de la posicion prona. Métodos: Se llevé a cabo un estudio re-
trospectivo y observacional de los pacientes ingresados del 1 de abril al 30 de septiembre de 2020. Resultados: Ingresaron 34
pacientes a la unidad de terapia intensiva pediatrica (UTIP) con prueba positiva para SARS-CoV-2. De ellos, 13 presentaron SDRA,
11 requirieron ventilacion mecdnica invasiva y siete fueron pronados como estrategia de oxigenacion. Todos los pacientes clasifi-
cados como SDRA graves fueron pronados. La obesidad fue la comorbilidad més importante. Las complicaciones asociadas con
SDRA fueron el sindrome inflamatorio multisistémico (p < 0.05) y la lesion renal aguda (p < 0.05). La procalcitonina fue mayor en
los pacientes con SDRA, al igual que los dias de estancia en la UTIP (p < 0.05). El éxito de la maniobra de pronacion se alcan-
Z0 8 horas después. Los resultados observados fueron los siguientes: relacion presion arterial de oxigenol/fraccion inspirada de
oxigeno 128 vs. 204, indice de oxigenacion 8.9 vs. 5.9, distensibilidad pulmonar estatica 0.54 vs. 0.70 milcmH,Olkg, y presion
meseta 24 vs. 19 cmH,0 (p < 0.05). El uso de narcdticos fue mayor en el grupo de SDRA méds pronacion que en los no pronados
(124 vs. 27 h; p < 0.01). La mortalidad asociada con SARS-CoV-2 fue del 5.8%. Conclusiones: E/ SDRA se presentd en el 38.2%
de los nifios admitidos a UTIR y con mayor frecuencia en los pacientes con obesidad. La maniobra de pronacion aplicada en
los casos severos, mejord la oxigenacion de la mécanica pulmonar. Ninguno de los pacientes fallecié por SDRA.

Palabras clave: COVID-19. Sindrome de dificultad respiratoria aguda. Sindrome inflamatorio multisistémico. Cuidados criticos.
Posicion prona. Ventilacidn mecanica.

Clinical characteristics of pediatric patients with acute respiratory distress syndrome
due to COVID-19

Abstract

Background: There are only a few reports of acute respiratory distress syndrome (ARDS) in patients with SARS-CoV-2 in
pediatrics. This study aimed to describe the characteristics of critically ill pediatric patients with COVID-19, the frequency of
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ARDS, ventilatory mechanics and results of prone position. Methods: We conducted a retrospective, observational study of
patients admitted to the pediatric intensive care unit (PICU) between April 1 to September 30, 2020. Results: Thirty-four pa-
tients were admitted to pediatric intensive care unit, 31.7% were SARS-CoV-2 positive. 13 presented ARDS, 11 required in-
vasive mechanical ventilation, and seven were pronated as an oxygenation strategy. All patients classified as severe ARDS
were pronated. Obesity was the most important comorbidity. The complications associated with ARDS were multisystemic
inflammatory syndrome (8 vs. 4; p < 0.05) and acute kidney injury (8 vs. 3; p < 0.05). Procalcitonin was higher in patients
with ARDS, as were the days of stay in PICU (p < 0.05). The success of the pronation maneuver was achieved 8 hours later
, with the following results: arterial oxygen partial pressure to fractional inspired oxygen ratio 128 vs. 204, oxygenation index
8.9 vs. 5.9, static lung compliance 0.54 vs. 0.70 mllcmH20/kg, plateau pressure 24 vs. 19 cmH20 (p < 0.05). The use of
narcotics was higher in the group with ARDS plus pronation 124 vs. 27 hours in the non-pronated (p < 0.07). Mortality as-
sociated with SARS-CoV-2 was 5.8%. Conclusions: ARDS was presented in 38.2% of the children admitted to PICU and
was more frequent in obese patients. Pronation, performed in severe cases, improved oxygenation and lung mechanics in-
dexes. No patient died of ARDS.

Keywords: COVID-19. Pediatric acute respiratory distress syndrome. Acute respiratory distress syndrome. Multisystem inflam-

matory syndrome in children. Critical care. Prone position. Mechanical ventilation. Children.

Introduccion

Es poco frecuente que el paciente pediatrico con
COVID-19 presente complicaciones graves que requie-
ran terapia intensiva, por lo que la literatura en este
contexto es escasa. Los ingresos por COVID-19 a la
unidad de terapia intensiva se reportan desde el 0.6%
hasta el 28% en diferentes publicaciones’”. Una de las
series con el mayor nimero de pacientes graves es un
estudio multicéntrico de 46 unidades de terapia inten-
siva®, que incluyé 48 nifios con una edad promedio de
13 afos: el 83% con comorbilidad preexistente y el
73% con sintomas respiratorios. De acuerdo con la
gravedad de la enfermedad, el 35% fueron considera-
dos en estado critico y el 25% requirieron vasoactivos,
el 38% ventilacion mecanica invasiva, el 6% oOxido
nitrico y el 4% posicién prona. El promedio del tiempo
de terapia intensiva fue de 5 dias y el de hospitaliza-
cion fue de 7 dias, con el 4% de mortalidad en general.
En un reporte de un hospital de Nueva York® que
incluyé 13 pacientes en terapia intensiva, se refirié una
frecuencia del 77% de sindrome de dificultad respira-
toria aguda (SDRA): seis de estos pacientes requirieron
ventilacion mecanica invasiva (46%), con una duracién
promedio de 9 dias. En un metaanalisis (7480 nifios)
se refirid una frecuencia del 2% de pacientes graves,
con el 1.9% de frecuencia de ventilacién mecanica
invasiva y el 0.6% de SDRA o disfuncién organica’.

Existe muy poca informacion publicada acerca de la
experiencia del SDRA y la COVID-19 en pacientes
pediatricos, a diferencia del SDRA en adultos. De
acuerdo con la descripcion realizada inicialmente por
Gattinoni et al., se mencionan dos fenotipos: L (baja
elastancia, disminuciéon de la ventilacion/perfusion,

poco reclutable) y H (alta elastancia, reclutable y con
respuesta a la posicion prona). Esta clasificacion fue
analizada basandose en su fisiopatologia y hallazgos
tomograficos. Posteriormente, Robba et al.® describie-
ron un tercer fenotipo, intermedio entre los dos
anteriores.

Existe poca experiencia de pacientes ventilados con
COVID-19 en pediatria. Recientemente, la Sociedad
Europea de Cuidados Intensivos Pediatricos vy
Neonatales (ESPNIC, por sus siglas en inglés)'® emitid
recomendaciones de acuerdo con un consenso de
expertos que tomaron en consideracién las recomen-
daciones que, a su vez, emitieron la Conferencia del
Consenso de Lesion Pulmonar Aguda Pediatrica
(PALICC, por sus siglas en inglés) en 2015 vy la
Conferencia del Consenso de Ventilacion Mecanica
Pediatrica (PEMVECC, por sus siglas en inglés) en
2017, dirigidas todas a estrategias de proteccion pul-
monar''2. Con base en lo anterior, la ESPNIC reco-
mendd tomar medidas de acuerdo con la oxigenacion
del paciente e hizo consideraciones acerca de los cui-
dados con los dispositivos de oxigeno en relacion con
la produccion de aerosoles'?. En cuanto a la atencion
de pacientes hipoxémicos sin respuesta a alto flujo o
a la ventilacién no invasiva, una de sus recomendacio-
nes fue la intubacion temprana con un indice de satu-
racion de oxigeno (ISO) < 221. Otra recomendacion
incluyé el manejo cauteloso de la presién positiva al
final de la espiracion (PEEP, por sus siglas en inglés)
cuando se sospechan subtipos de elastancia baja (L).
La indicacién de la posicion prona se reservo para
pacientes con COVID-19 y SDRA y con una relacién
entre la presion arterial de oxigeno y la fraccion inspi-
rada de oxigeno (PaO,/FiO,) < 150, indice de
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oxigenacion (I0) > 12 o ISO > 10. Para pacientes con
SDRA moderado y COVID-19 también recomendaron
el uso de la posicion prona en unidades de terapia
intensiva que cuenten con suficientes medidas de
seguridad, para mantenerla durante 12-18 horas y
hasta mas de 24 horas en fases tempranas. Este grupo
de expertos sugirié que, una vez alcanzada una PaO,/
FiO, > 150 y un 10 < 10, se debe cambiar a la posicion
supina.

El propdsito del estudio fue describir las caracteris-
ticas de los pacientes que ingresaron a terapia inten-
siva con prueba de reaccidn en cadena de la polimerasa
con retrotranscriptasa (RT-PCR) positiva para SARS-
CoV-2, la frecuencia del SDRA, la mecanica ventilato-
ria y los resultados de la posicion prona.

Métodos

Se realiz6 un estudio retrospectivo y observacional
de los pacientes con diagndstico positivo de SARS-
CoV-2 por RT-PCR que ingresaron a la terapia inten-
siva del 1 de abril al 30 de septiembre de 2020. Se
registraron los datos del expediente clinico: la edad, el
sexo, la comorbilidad, el tipo de cuadro clinico predo-
minante (respiratorio, gastrointestinal, neurolégico o
asintomatico) y el tiempo de evolucion. Con respecto
a la enfermedad, el estado del paciente se clasificd
como asintomatico, leve, moderado, grave y critico;
también se incluyd el indice pediatrico de mortalidad
(PIM2, por sus siglas en inglés)™®. De los estudios rea-
lizados al ingreso, se incluyeron los valores de leuco-
citos, linfocitos, bandas, plaquetas y reactantes de fase
aguda (proteina C reactiva, procalcitonina, ferritina,
dimero D y fibrindgeno), asi como deshidrogenasa lac-
tica, alanino aminotransferasa, aspartato aminotrans-
ferasa y bilirrubina total. También se registraron el
numero de dias con sintomas (previo al ingreso), los
dias en terapia intensiva, el total de dias de hospitali-
zacion y las defunciones.

Se registraron algunas complicaciones asociadas,
como sindrome inflamatorio multisistémico (PIMS, por
sus siglas en inglés), neumonia asociada con ventila-
cion, choque séptico, choque cardiogénico, lesion
renal aguda o falla organica multiple. También se des-
cribié el tratamiento aplicado: antibidticos, esteroides,
gammaglobulina, plasmaféresis y tocilizumab.

Ademas, se analizé la mecanica ventilatoria de los
pacientes que reunieron los criterios de SDRA de
acuerdo con PALICC', y se clasificaron en leve, mode-
rado y grave. La maniobra de pronacion se establecid
en las primeras 24 horas en nuestra unidad, cuando

no se logrod la disminucion de la fraccion inspirada de
oxigeno (< 60%) o si no mejord el 10, para asegurar la
estabilidad hemodinamica.

Antes de la pronacion y 8 horas después de ella, se
registraron las siguientes variables de la ventilacion
mecanica en los pacientes pronados: presion meseta,
distensibilidad, 10 y PaO,/FiO,. Se compararon el uso
de benzodiacepina y de opiaceos, las horas de venti-
lacion, los dias de terapia intensiva y los dias totales
de hospitalizacion entre los pacientes pronados y no
pronados.

El andlisis estadistico incluyé estadistica descriptiva:
mediana y rango para variables continuas, y frecuencia
y porcentaje para las categdricas. Se utilizaron la
prueba de U de Mann-Whitney vy la prueba exacta de
Fisher para la comparacion entre grupos (pacientes
con SDRA y sin SDRA). Se consideré un valor de
p < 0.05 como estadisticamente significativo. El anali-
sis estadistico se realiz6 con el paquete SPSS 18.

Resultados

Durante el periodo de estudio, 140 pacientes positivos
para SARS-CoV-2 por RT-PCR acudieron al servicio de
urgencias. De ellos, 107 fueron internados: 78 en hos-
pitalizacion y 29 en la unidad de cuidados intensivos
pediatricos (UTIP). Cinco pacientes mas, trasladados de
otros hospitales, también ingresaron directamente a la
UTIP, para un total de 34 pacientes criticos (31.7%)
(Fig. 1).

Las caracteristicas demogréficas de los pacientes
ingresados a la UTIP se describen en la tabla 1. La
edad promedio fue de 124 meses (2-204) y predomind
el sexo femenino (59%).

Seis pacientes (17.5%) con RT-PCR positiva ingresa-
ron asintomaticos: dos para recuperarse de procedi-
mientos quirdrgicos requiriendo ventilacion mecanica y
monitoreo en terapia intensiva (un paciente cardidpata
tras la colocacion de un stent y el otro paciente pos-
quirargico de reseccion de tumor cerebral). Los otros
cuatro ingresaron por una descompensacion de enfer-
medades de base o incidentes asociados: uno con
esferocitosis, uno por ingestién de cuerpo extrafo, uno
por intento de suicidio (catalogado como asintomatico
por no presentar sintomatologia asociada a SARS-
CoV-2, aunque se desconoce si resultd de un brote
psicotico por COVID-19) y uno con falla hepatica
secundaria a intoxicacion por Amanita phalloides.

Veintiocho pacientes presentaron sintomas asocia-
dos con SARS-CoV-2, con un tiempo promedio de
evolucién de los sintomas de 6 dias (1-18). El cuadro
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Ingresos directos de
otros hospitales
(n=5)

Ingreso a sala COVID
(n=178)

Total de ingresos a la UTIP

durante el periodo de estudio
(n=34)
| No SDRA

Alta domiciliaria
(n=33)

Admisién a la UTIP
(n=29)

[ |

Pronados intubados No pronados
(n=7)

(n=6)

-

(n=21)

Intubados (n = 4)
Alto flujo (n = 1)

Ventilacion mecanica no invasiva (n = 1)

Figura 1. Pacientes con prueba de reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) positiva para SARS-CoV-2 en el
departamento de urgencias, del 1 de abril al 30 de septiembre de 2020.
SDRA: sindrome de dificultad respiratoria aguda; UTIP: unidad de terapia intensiva pediatrica.

clinico predominante fue el respiratorio (17 pacientes,
50%); los demas pacientes presentaron cuadro gas-
trointestinal (nueve pacientes, 26.5%) y neuroldgico
(dos pacientes, 6%). La gravedad del cuadro clinico fue
leve en un paciente, moderado en seis (17.6%), grave
en nueve (26.5%) y critico en 12 (35.3%).

Por su parte, 24 pacientes fueron intubados por las
siguientes causas: cinco (20.8%) por neumonia y falla
respiratoria, ocho (33.3%) por choque mas falla respira-
toria, cuatro (16.7%) por compromiso neuroldgico,
dos (8.3%) por choque y cinco (20.8%) en forma electiva
(dos por procedimientos quirrgicos electivos [posquirdr-
gicos de colocacion de stent y de tumor cerebral, asinto-
maticos], dos por abdomen agudo y uno para colocacion
de sonda pleural por neumonia por COVID-19).

Trece pacientes (38%) presentaron SDRA. No se
encontraron diferencias significativas entre la edad, el
sexo, los dias totales de hospitalizacion y las

defunciones entre aquellos con SDRA y los que no
presentaron este sindrome. Los pacientes con SDRA
ingresaron con una condicién mas grave, con un PIM2
de 8.1% vs. 5.5% en aquellos sin SDRA (p < 0.05). Una
mayor proporcion de pacientes con SDRA llegaron en
estado critico (77% vs. 9.5%; p < 0.05). De los 23
pacientes (67.6%) con comorbilidad al ingreso, aquellos
con obesidad presentaron SDRA (p < 0.05). No se
encontraron diferencias estadisticamente significativas
en el resto de la comorbilidad.

En cuanto a las complicaciones presentadas, se
observd una mayor proporcion de PIMS (61.5% vs.
19%,; p < 0.02) y de lesidn renal aguda (61.5% vs. 14%;
p < 0.05) entre los pacientes con SDRA y los pacientes
sin SDRA, respectivamente.

En la tabla 2 se muestran los resultados de labora-
torio al ingreso de ambos grupos de pacientes. Se
documentdé una  diferencia  estadisticamente
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Tabla 1. Caracteristicas demogréficas, complicaciones, tratamiento y evolucion de los pacientes ingresados a la
unidad de terapia intensiva pediatrica con sindrome de dificultad respiratoria aguda

Variable Sin SDRA Todos Valor de p*
(n=21) (n=34)
0.22

Edad (meses)* 132 (20-204) 84 (2-204) 124 (2-204)
Sexo, n (%)

Femenino 8 (61.5%) 12 (57%) 20 (59%) 1.0

Masculino 5 (38.5%) 9 (43%) 14 (41%)
PIM2* 8.16 (1-26) 4.12 (0.8-36) 5.5 (0.8-36) 0.036
Namero de dias con sintomas (previos al ingreso)* 4 (1-15) 3(0-18) 5(1-18) 0.51
Gravedad del cuadro, n (%)

Asintomatico 0 (0%) 6 (28.7%) 6(17.6%) 0.06

Leve 0 (0%) 1(4.8%) 1(2.9%) 1.0

Moderado 2 (15.3%) 4 (19%) 6(17.6%) 1.0

Grave 1(7.7%) 8 (38%) 9 (26.5%) 0.10

Critico 10 (77%) 2(9.5%) 12 (35.3%) 0.0001
Comorbilidad, n (%)

Cardiopatia 3 (23.1%) 2 (9.5%) 5(16.7%) 0.34

Céncer 0 (0%) 4(19.0%) 4 (13.3%) 0.14

Nefropatia 3(23.1%) 1(4.8%) 4 (13.3%) 0.27

Obesidad 3(23.1%) 0 (0%) 3(10%) 0.04

Neumopatia 1(7.7%) 1(4.8%) 2 (5.9%) 1.0

Otra 1(7.7%) 4 (19%) 5 (14.7%) 0.62

Lupus 1(7.7%) 0 (0%) 1(2.9%)

Enfermedad de Addison 0 (0%) 1(4.8%) 1(2.9%)

Esferocitosis 0(0%) 1(4.8%) 1(2.9%)

Plrpura trombética trombocitopénica 0 (0%) 1(4.8%) 1(2.9%)

Diabetes 0 (0%) 1(4.8%) 1(2.9%)

Sin comorbilidad 2 (15.3%) 9 (42.9%) 11 (32%) 0.13
Complicaciones sistémicas, n (%)

PIMS 8 (61.5%) 4 (19%) 12 (35.3%) 0.02

Necesidad de vasoactivos 9 (69%) 14 (66.7%) 23 (67.6%) 1.0

Lesion renal aguda 8 (61.5%) 3(14.2%) 11 (32%) 0.02
Terapia de sustitucion renal, n (%) 3(23.1%) 0 (0%) 3(8.8%) 0.04
Enoxaparina, n (%) 11 (84.6%) 12 (57.1%) 23 (67.6%) 0.13
Esteroide, n (%) 8 (61.5) 8 (38%) 16 (47%) 0.29
Gammaglobulina, n (%) 5 (38.4%) 4 (19%) 9 (26.5%) 0.25
Plasmaféresis, n (%) 3(23.1%) 0 (0%) 3(8.8%) 0.04
Tocilizumab, n (%) 2 (15.3%) 0 (0%) 2 (5.9%) 0.13
Antibioticos, n (%) 13 (100%) 18 (86%) 31 (92%) 0.27
Dias de terapia* 7 (1-20) 4 (1-24) 5 (1-24) 0.01
Dias de hospitalizacion* 13 (5-32) 10 (1-90) 11.5 (1-90) 0.13
Kirby al ingreso* 166 (116-253) 273 (92-386) 190 (92.5-386) 0.008
10 al ingreso® 6.5 (1.4-33) 9.4 (4.3-25) 3.6 (1.4-33) 0.01
Necesidad de oxigeno y ventilacion, n (%)

Mascarilla con reservorio/puntas 0 3(14.2%) 3(8.8%) 0.27

Alto flujo 1(33.3%) 4 (19%) 5 (14.7%) 0.62

Ventilacion mecénica no invasiva (BIPAP) 1 33.3%) 1(4.8%) 2 (5.9%) 1.0

Ventilacion mecéanica invasiva 11 (84.6%) 13 (61.9%) 24 (70.6%) 0.25
Defunciones, n (%) 2 (15.3%) 1(4.8%) 3(8.8%) 0.54

BIPAP: presion positiva de dos niveles en las vias respiratorias; 0: indice de oxigenacion; PIM2: indice pediatrico de mortalidad 2; PIMS: sindrome inflamatorio
multisistémico pediatrico; SDRA: sindrome de dificultad respiratoria aguda.

*Mediana (rango).

Valor de p obtenido con la prueba U de Mann-Whitney o la prueba exacta de Fisher.
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Tabla 2. Variables de laboratorio en los pacientes ingresados a la unidad de terapia intensiva pediatrica con

sindrome de dificultad respiratoria aguda

m

Dimero D (ng/ml) 3,581 (356-10,850)

Fibrindgeno (mg/dl) 416 (75-694)
Ferritina (pg/l) 344 (20-3,580)

Procalcitonina (ng/dl) 17.3 (0.02-100)

Proteina C reactiva (mg/dl) 18.8 (0.3-39.7)
Leucocitos (cel/mm3) 10,300
(3,600-25,900)
Neutréfilos (cel/mm?3) 8,000
(4,090-25,070)
Bandas (%) 3(0-10)

Linfocitos (cel/mm?3) 1,460 (190-3,540)

156,000
(72,000-566,000)

Plaquetas (cel/mmd)

Deshidrogenasa lactica (Ul/I) 303 (211-466)
ALT (UI/1) 61 (17-247)
AST (UI/) 61 (13-167)

Bilirrubinas (mg/dl) 0.91 (0.17-13.4)

Sin SDRA
(n=21)

Todos Valor de p*
(n =34)
1,116 (309-10,171) 1,662 (309-10,850) 0.22

426 (164-154) 421 (75-694) 0.76
416 (148-3,830) 334 (20-3,830) 0.77
0.9 (0-40.8) 15 (0-100) 0.02
11.8 (27-19.7) 14 (0.39-39.7) 051
9,350 9,900 0.50
(200-21,600) (200-25,900)
6,240 7,300 0.28
(20-19,872) (20-25,070)
0(0-18) 0 (0-18%) 0.54
1,035 (20-6,190) 1,080 (20-6,190) 0.61
178,000 177,000 0.98
(25,000-513,000) (25,000-566,000)

238 (120-538) 262 (120-538) 0.15
28 (18.110) 41 (17-247) 0.14
32 (17-80) 40 (13-167) 0.08

0.61(0.12-2.5) 0.64 (0.12-13.4) 0.26

ALT: alanino aminotransferasa; AST: aspartato aminotransferasa; SDRA: sindrome de dificultad respiratoria aguda.

*Valores reportados como mediana y rango.
Valor de p obtenido con la prueba U de Mann-Whitney.

significativa en los valores de procalcitonina (mediana
de 17.3 ng/dl en el grupo con SDRA vs. 0.9 ng/dl en el
grupo sin SDRA; p < 0.02). No se encontraron diferen-
cias en los demés estudios bioquimicos de ingreso.

De los 13 pacientes que cumplieron con criterios de
SDRA, dos (15.3%) se clasificaron como leves,
ocho (61.5%) como moderados y tres (23%) como gra-
ves. En cuanto al manejo ventilatorio recibido, uno (7.6%)
requirié alto flujo, uno (7.6%) ventilacion no invasiva y
11 (84.6%) fueron manejados con ventilacién mecanica
convencional. Siete pacientes fueron pronados (53.8%)
(Tabla 3). La PEEP fue significativamente mayor en los
pacientes pronados (10 vs. 7 cmH,0; p < 0.05) y pre-
sentaron menor distensibilidad, aunque sin diferencia
estadisticamente significativa (0.43 vs. 0.75 ml/cmH,0/
kg; p < 0.06). Todos los pacientes pronados ameritaron
benzodiacepinas, y de los no pronados, solo un paciente
las requirid (p < 0.05). También los pacientes pronados
ameritaron mas horas de narcoticos (124 vs. 27;p < 0.05).
Unicamente dos pacientes con SDRA utilizaron relajan-
tes musculares, ambos del grupo de pronados.

La clasificacion de los patrones respiratorios fue la
siguiente: restrictivo en nueve pacientes (82%), obs-
tructivo en uno (9%) y mixto en uno (9%).

Al extubarse, tres de los pacientes pronados ameri-
taron ventilaciéon mecanica no invasiva y ninguno del
grupo de pacientes no pronados.

Entre los pacientes que fueron pronados se compa-
raron los valores de PaO,/FiO,, 10, distensibilidad pul-
monar y presion meseta al ingreso, durante el peor
momento, antes de la pronacion y después de 8 horas
de esta. Al compararlos, se observo una mejoria esta-
disticamente significativa (p < 0.05) en todos ellos
(Tabla 4).

A 31 pacientes (91%) se les dio cobertura con
antibidtico desde su ingreso (ceftriaxona-amika-
cina). En 11 de ellos (32.3%), el tratamiento escald
a antibiéticos de mayor espectro por infecciones
asociadas con cuidados de la salud: dos por neu-
monia asociada con ventilador, uno por infeccién
asociada con catéter venoso central por
Staphylococcus hominis, cuatro por sepsis con
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Tabla 3. Caracteristicas de los pacientes con sindrome de dificultad respiratoria aguda con respecto a la pronacion

Gravedad del SDRA

Leve 2 (15.3%)
Moderado 8 (61.5%)
Grave 3(23.0%)

Pronados No pronados Valor de p
(n=17) (n =6)

Mecanica ventilatoria

Intubados 11 (84.6%)
Restrictivo 9 (82%)
Obstructivo 1(9%)
Mixto 1(9%)

PEEP maxima 8 (5-14)

Horas de ventilacion mecénica invasiva 102 (8-216)

Kirby al ingreso 160

10 9.4 (4.3-25)

Distensibilidad 0.5 (0.18-1.1)

Presion meseta 19.5 (14-33)

Horas de benzodiacepinas 58.5 (0-164)

Uso de benzodiacepinas, n (%) 8 (61.5%)

Horas de narcéticos 110 (4-135)

PIM2 8.16 (1.1-26)

Dimero D (ng/ml) 3581 (356-10850)

Fibrindgeno (mg/dl) 416 (75-694)

0 (0%) 2 (33.3%) 0.19

4 (57.1%) 4 (66.7%) 1.00

3 (42.9%) 0 (0%) 0.19

7 (100%) 4 (66.7%) 0.19

6 (86%) 3 (75%)

0 (0%) 1(25%)

1(14%) 0 (0%)

10 (7-14) 7(5-8) 0.02
123 (64-216) 57 (8-132) 0.21
134 (116-253) 181.5 (116-209) 0.56

9 (4.3-25) 10.2 (5.7-14) 0.64
0.43 (0.18-0.7) 0.75 (0.5-1.1) 0.06

22 (18-33) 18 (14-20) 0.16

71 (44-144) 0 (0-15) 0.002

7 (100%) 1(25%) 0.004
124 (65-335) 27 (4-104) 0.01
5.5 (1.1-12.11) 14.9 (4.1-26) 0.13

6483 (484-10850) 1126 (356-3581) 0.02
436 (311-694) 313 (75-694) 0.03

10: indice de oxigenacion; PEEP: presion positiva al final de la espiracion; PIM2: indice pediatrico de mortalidad 2; SDRA: sindrome de dificultad respiratoria aguda.

Tabla 4. Mecénica pulmonar e impacto de 8 horas de pronacion en siete pacientes con sindrome de dificultad

respiratoria aguda

indice respiratorio* Peor momento Previo a la pronacion Después de 8 h de la Valor de p*
pronacion

Kirby 138 (116-253) 120 (61-128) 128 (70-231) 204 (182-282) 0.001
10 9 (4-25) 10 (8-25) 8.9 (7.7-23) 5.9 (4.5-7.6) 0.003
Distensibilidad (ml/ 0.43 (0.18-0.7) — 0.54 (0.2-0.66) 0.70 (0.35-0.86) 0.003
cmH,0)

Presion meseta 22 (18-33) — 24 (19-29) 19 (17-26) 0.003

10: indice de oxigenacion.
*Valores reportados como mediana y rango.
Valor de p obtenido con la prueba de Friedman.

microorganismo aislado (uno por Klebsiella pneu-
moniae, uno por Pseudomonas aeruginosa, uno por
Escherichia coli 'y uno por Staphylococcus epider-
midis) y cuatro con sospecha de sepsis sin

microorganismo aislado. Hubo tres defunciones
(8.8%): una no asociada con COVID-19, ya que pre-
sento intoxicacion por A. phalloides, y dos relacio-
nadas con SARS-CoV-2 (5.8%) (una por choque
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séptico complicado con sepsis por P. aeruginosa y
otra en un paciente con trasplante renal funcionante
que presentd PIMS vy fallecié en las primeras 24
horas de su ingreso a terapia intensiva).

Discusion

En este trabajo se describen de forma detallada, por
primera vez, pacientes pediatricos criticamente enfer-
mos complicados con SDRA por COVID-19. La mitad
de los pacientes presentaron sintomatologia respirato-
ria y el 38% desarrollaron SDRA; 11 pacientes (82.6%)
requirieron asistencia mecanica ventilatoria invasiva y
siete (53.8%) necesitaron pronacion.

Nuestro centro es un hospital de referencia nacional,
lo que puede explicar la mayor proporcion de pacientes
graves (31.4%) en comparacién con lo que se ha repor-
tado en otros estudios (desde el 0.6% hasta el 28%)%°1+
6. La edad promedio de los pacientes fue de 10.3
anos, similar a lo reportado por otras series de UTIP
(de 11 a 13 afios)>6. Cabe destacar que en el estudio
multicéntrico realizado en Canadad y los Estados
Unidos® con nifios admitidos a terapia intensiva se
incluyeron también aquellos que ingresaron por otros
motivos, aparentemente asintomaticos, pero con
RT-PCR positiva para SARS-CoV-2; no obstante, se
desconoce cuanto contribuyd el virus a su estado de
gravedad.

En esta serie, el sexo predominante fue el femenino
(59%), a diferencia de otras series en las que predo-
mind el masculino' 6. Es relevante mencionar que el
67.6% de los pacientes presentaban comorbilidad. La
serie mas grande de nifios criticamente enfermos, que
es la del estudio multicéntrico realizado por
Shakerdemian et al.>, mostré que el 40% de los pacien-
tes tenian diagndsticos variados (genopatias, traqueos-
tomia, retraso psicomotor), el 15% obesidad y el 23%
cancer. Nuestra serie es mas limitada en nimero, pero
la obesidad y la nefropatia se encontraron con el 23%
de frecuencia cada una. El SDRA fue méas frecuente
en los pacientes con obesidad (p < 0.05).

En esta serie de pacientes pediatricos se evidencio
que la afectacion por SARS-CoV-2 puede condicio-
nar lesiéon pulmonar aguda y ocasionar la disminu-
cion de la distensibilidad pulmonar, hipoxemia y
patrén respiratorio restrictivo (diagnéstico de SDRA
de acuerdo con los criterios PALICC'), con un grado
de afectaciéon de moderado a grave en la mayor pro-
porcion de pacientes. Casi la totalidad de los pacien-
tes con lesién pulmonar requirieron manejo con
ventilacion mecanica invasiva, por lo que se

establecieron medidas de proteccion pulmonar de
acuerdo con la PEMVECC™,

La posicién prona es una maniobra que se ha utili-
zado en adultos con COVID-19, con resultados varia-
bles'”'®. En esta serie de pacientes pediatricos se
observd que la instalacién temprana y prolongada (>
24 horas) de esta posicion produjo una mejoria signi-
ficativa en los indices respiratorios desde las primeras
8 horas; también se observé una disminucién en los
dias de estancia en terapia intensiva. Si bien ningun
paciente pronado fallecid, el tamafio de muestra fue
pequefio y no se alcanzd la significacion estadistica en
la mortalidad.

La lesién renal aguda es una complicacion frecuente,
por lo que el manejo cauteloso de liquidos, evitando la
sobrecarga hidrica y la exposicion a nefrotoxicos,
deberia ser una recomendacion emitida para intentar
disminuir su frecuencia'®.

La intensidad de la inflamacién medida por factores
bioquimicos ha sido reportada en diversas publicacio-
nes sobre COVID-192°2', En nuestra serie se docu-
mentaron valores elevados de dichos marcadores. Sin
embargo, a excepcion de la procalcitonina, estos no
correlacionaron con la gravedad de la lesion pulmonar.
La procalcitonina es un biomarcador que podria estar
fuertemente asociado con una coinfeccién bacteriana
que, sin duda, pudo tener un impacto en la evolucién
de los pacientes y en dos fallecimientos, lo que puede
deberse a la inmunosupresién que condiciona el virus,
a la necesidad de procedimientos invasivos de los
pacientes en terapia intensiva y a la alta comorbilidad
asociada®'. Las dos defunciones corresponden a
pacientes que recibian inmunosupresidn cronica por su
enfermedad de base (trasplante renal y lupus eritema-
toso sistémico).

Debido a la elevacion significativa del dimero D en
el grupo pronado, todos los pacientes requirieron
manejo con enoxaparina. De esta observaciéon se
infiere que el tipo de lesién pulmonar mas habitual
corresponde al tipo Il de Pelosi, con un componente
atelectasico predominante que responde a la titulacién
de PEEP y la posicion prona. También se incluyen las
causas tromboembdlicas en la fisiopatologia de la
hipoxemia?>24,

El SDRA pediatrico por SARS-CoV-2 no fue la causa
directa de la muerte en esta serie de pacientes. Aun
asi, la mortalidad general se encuentra por debajo de
los rangos reportados en la poblacidn adulta®. En un
analisis de los casos pediatricos reportados en México
hasta el 29 de julio de 2020 se encontrd una mortalidad
del 1.55% en los menores de 18 afos, aunque
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sin la informacion de cuantos desarrollaron SDRA. Sin
embargo, se observé una mayor proporcion de diabe-
tes, inmunosupresion, hipertension arterial, enferme-
dad cardiovascular y enfermedad renal cronica en los
pacientes finados?®.

La posicion prona ofrece diversos beneficios fisiold-
gicos y clinicos, incluyendo una mejoria en la oxigena-
cién, una mejor adaptacion de la ventilacién/perfusion,
una disminucion del riesgo de lesién pulmonar indu-
cida por la ventilacién y una mejora en la sobrevida.
Constituye una estrategia no farmacoldgica que poten-
cialmente puede salvar la vida del paciente, por lo que
debe ser considerada en todos los pacientes pediatri-
cos con COVID-19 bajo ventilacion mecanica que
desarrollan SDRA?.

Dentro de las limitaciones del estudio se encuentra
su naturaleza retrospectiva. La maniobra de pronacion
no se asigno en forma aleatoria, sino que se propor-
ciond a aquellos que tenian SDRA moderado y grave
con estabilidad hemodindmica. Otra limitacion es el
escaso numero de pacientes, aunque el hospital donde
se realizd el estudio es un centro nacional de referen-
cia para COVID-19.

En este estudio, el SDRA se presenté en el 38.2%
de los nifios admitidos a la UTIP. Los pacientes con
obesidad presentaron mayor frecuencia de SDRA. La
pronacion se realiz6 en los casos graves y mejord los
indices de oxigenacion y la mecanica pulmonar. Ningun
paciente fallecié por SDRA.
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