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Resumen
Introduccion

La infeccién por coronavirus 2019 (SARS-CoV-2) en niflos se present6 en Pera
desde marzo del 2020. Desde entonces fue necesatio internar pacientes pedidtricos
en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins, en el area de hospitalizacion
adaptada para dicho propésito. Al inicio, la demanda de hospitalizacion era baja y
se fue incrementando progresivamente. Coincidiendo con los reportes internacio-
nales, la mayorfa presentd cuadros leves o moderados, pero también hubo casos
graves ¢ incluso mortales.

Objetivos

Describir las caracteristicas y el desenlace clinico de los pacientes pediatticos con
COVID-19 hospitalizados en un hospital de referencia en Lima, Pert, entre marzo
y agosto de 2020.

Métodos

Se realiz6 un estudio transversal descriptivo e inferencial. La poblacién incluyé a
todos los pacientes que se hospitalizaron en el Departamento de Pediatria Clinica,
con diagnésticos clinicos y quirargicos asociados a COVID-19.

Resultados

Incluimos 100 pacientes, con edad promedio de 83,4 = 54 meses, con predominio
de varones (55%). Los pacientes hospitalizados fueron agrupados en cinco catego-
rias: insuficiencia respiratoria (17%), sindrome inflamatorio multisistémico (31%),
presentacién neuroldgica (19%), abdomen agudo (20%) y pacientes con problemas
oncolégicos (13%). La mayoria de los pacientes (74%) tenian comorbilidades. Res-
pecto a los sintomas de presentacién, el dolor intestinal predominé en el grupo de

apendicitis (90%, p < 0,001), la fiebre estuvo presente en la mayorfa de los pacientes con falla respiratoria (64,7%), el sindrome inflamatorio
multisistémico se registrd en 90,3%, la sintomatologfa neurolégica en 15,8%, el abdomen agudo 50% y oncolégicos en 61,5% de los pacientes.
Los sintomas de Kawasaki estuvieron presentes en 38,7% de los pacientes con sindrome inflamatorio multisistémico. L.a mortalidad fue de 4%.
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En 29,4% de problemas respiratorios y en 22,6% de sindrome inflamatorio multisistémico, se requirié de admisién en cuidados intensivos, lo que
fue mas frecuente que las otras presentaciones (p = 0,008).

Conclusiones

Se concluye que la poblacion pediatrica vulnerable es aquella con comorbilidades preexistentes. La division de pacientes en nuestro estudio fue
definida por la presentacion, diagnéstico y complicaciones predominantemente con problemas respiratorios, y en pacientes oncolégicos con
COVID-19.

Abstract

Introduction

Coronavirus 2019 (SARS-CoV-2) infection in children occurred in Peru as of March 2020, leading to pediatric patients’ hospitalization in areas
adapted for this purpose at the Edgardo Rebagliati Martins National Hospital. In the beginning, the demand for hospitalization was low, but it
increased gradually. Consistent with international reports, the majority of patients presented mild or moderate symptoms. Nonetheless, there were
also severe cases, even fatal ones.

Objectives

To describe the characteristics and clinical outcome of pediatric patients with COVID-19 hospitalized in a referral hospital in Lima, Peru, between
March and August 2020.

Methods

A descriptive and inferential cross-sectional study was carried out. The population includes all hospitalized patients in the Department of Pediatrics,
with clinical and surgical diagnoses associated with COVID-19.

Results

We included 100 patients, with an average age of 83.4 * 54 months, with a predominance of male patients (55%). Hospitalized patients were
grouped into five categories: respiratory failure (17%), multisystemic inflammatory syndrome (MIS-C) (31%), neurological presentation (19%),
acute abdomen (20%), and patients with oncological problems (13%). Most of the patients (74%) had comorbidities. Regarding the presenting
symptoms, intestinal pain predominated in the appendicitis group (90%, p < 0.001), fever was present in most patients with respiratory failure
(64.7%); multisystemic inflammatory syndrome (90.3%), neurological manifestations (15.8%), acute abdomen (50%) and oncological conditions
(61.5%) were also present in these patients. Kawasaki symptoms were found in 38.7% of the patients with multisystemic inflammatory syndrome.
Mortality was 4%. Respiratory problems (29.4%) and multisystemic inflammatory syndrome (22.6%) required admission to intensive care, more
frequently than the other presentations (p = 0.008).

Conclusions

We conclude that the vulnerability in the pediatric population is the one that has preexisting conditions. We divided our patients according to
presentation, diagnosis, and complications, which were predominantly respiratory. We also had oncological patients with COVID-19.

Ideas clave

e  Hasta finales de agosto de 2020, no existen reportes en Peru sobre estudios transversales y analiticos de pacientes pediatricos hospi-
talizados con COVID-19.

e Lainfeccion en pediatria de SARS-CoV-2 tiene multiples implicancias desde el punto de vista epidemiolégico y con diferentes feno-
tipos respecto de los adultos. En algunos casos, incluso presenta cuadros severos que ponen en riesgo su vida.

e  [Este trabajo genera las bases que permiten trabajar en la prevencién de factores y condiciones que con frecuencia se vinculan a com-
plicaciones en pacientes pediatricos que padecen COVID-19, al demostrar las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de la infec-
cién por SARS-CoV-2.

e Son limitantes de este estudio el posible sesgo de informacién al momento de recolectar la informacién desde las historias clinicas
(falta de datos completos y que no sean totalmente fiables); y la reducida muestra local, que no permite extrapolar los casos a toda la
poblacién peruana.

Introduccion

Desde los dltimos meses del afio 2019 se dio a conocer la aparicion
de un nuevo virus, el coronavirus 2019 (SARS-CoV-2), con caracte-
risticas potenciales de ser altamente contagioso, causante de alta
mortalidad y morbilidad. Esto se evidenci6 no solo en China, donde
se dieron los primeros casos; sino que debido a su alto poder de re-
plicacion y facil transmision, se expandié a Asia, Europa y América
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Latina. El 11 de marzo de 2020 la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) declar6 como pandemia a la infecciéon por SARS-CoV-2y, al
momento de la elaboracién de este trabajo, el numero de casos re-
portados asciende a 24 millones en todos los paises!.

En nuestro pafs el primer caso fue detectado el 5 de marzo de 2020,
aumentando exponencialmente la multiplicacién de notificaciones
diarias en todos los grupos etarios. Aunque inicialmente se crefa que
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los pacientes pediatricos eran poco afectados, con menor propot-
cién y con menos severidad en las manifestaciones clinicas, hoy se
observa que esto fue diferente y que la infeccién en pediatria tiene
multiples implicancias desde el punto de vista epidemiolégico y con
diferentes fenotipos respecto de los adultos?.

Es asi que en Pert nos acercamos a los 680 000 casos hasta finales
de agosto de 2020 y la poblacién pediatrica representa aproximada-
mente el 6,5% de los casos®. L.a mortalidad de esos casos es de
0,35%. De igual forma, es posible ver en la practica diaria, la gran
cantidad de pacientes pediatricos contagiados de COVID-19 con
afectacién variable; algunos incluso presentando cuadros severos
que ponen en riesgo su vida.

Los datos iniciales mostraron que COVID-19 en poblaciones de ni-
flos europeos, asiaticos y norteamericanos era principalmente una
enfermedad leve, a menos que existan factores predisponentes o co-
morbilidades. La respuesta inflamatoria en nifios y adolescentes
puede estar asociada al desarrollo de sindrome inflamatorio multisis-
témico pediatrico relacionado temporalmente con el SARS-CoV-2
(PIMS-TS de acuerdo con la definicién del Reino Unido o MIS-C
segun la definicion del Center for Disease Control de Estados Unidos).
Este sindrome genera alta necesidad de soporte y manejo intrahos-
pitalario con menor mortalidad. El soporte de los casos severos con
sindrome inflamatorio multisistémico requiere manejo multidiscipli-
nario. Hay una brecha de informacién con respecto al impacto de
COVID-19 y sindrome inflamatorio multisistémico en los pacientes
pediatricos peruanos.

El presente estudio es de gran relevancia para nuestro medio puesto
que permitira demostrar las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas
de pacientes que padecen esta enfermedad, asi como averiguar las
condiciones y factores més frecuentes relacionados a complicacio-
nes; generando bases que permitan trabajar en la prevencién de es-
tos.

Obijetivos

Primario: describir las caracterfsticas y desenlaces clinicos de los pa-
cientes pediatricos con COVID-19 hospitalizados en el Departa-
mento de Pediatria Clinica del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati
Martins, entre marzo y agosto de 2020.

Secundatrios:

e Describir las caracteristicas epidemioldgicas de los pacientes pe-
diatricos con COVID-19 incluidos en el estudio.

e Describir las caracteristicas de tratamiento utilizadas en los pa-
cientes pediatricos con COVID-19 incluidos en el estudio.

Método

Se realiz6 estudio transversal, descriptivo e inferencial. Se incluyeron
todos los pacientes pediatricos de 1 mes a 14 afios, que ingresaron
entre marzo y agosto de 2020 al area COVID-19 del Departamento
de Pediatria Clinica del Hospital Edgardo Rebagliati Martins, con in-
feccién por SARS-CoV-2 identificados con prueba molecular o se-
rolégica. Se tomaron pacientes con posible contagio intrahospitala-
rio, identificados con algunas de las pruebas diagndsticas de infec-
ci6n por SARS-CoV-2. Se excluyeron: pacientes con motivo de hos-
pitalizacién no relacionada a COVID-19 como accidentes (trauma).

ME§

Procedimientos y técnicas

Se revisaron las historias clinicas de los pacientes pediatricos con in-
feccion por SARS-CoV-2 atendidos en el Hospital Edgardo Reba-
gliati Martins. Para esto se utiliz6 una ficha de recoleccién de datos.
La obtencion de la informacioén estuvo a cargo del equipo de inves-
tigacion. Posterior al llenado de cada ficha de recoleccion de datos,
se verificd que estos se consignaran completamente, que estuvieran
legibles y que fueran fidedignos con respecto a la fuente primaria.

Se procedi6 a tabular los datos de la ficha de recoleccion en una base
de datos del programa Excel v.2010. Las variables obtenidas fueron
epidemioldgicas, clinicas previas a la admision, de diagnéstico, labo-
ratorios, decisiones terapéuticas especificas para COVID-19 y sin-
drome inflamatorio multisistémico. También se realizé una colec-
cion de datos relacionados con desenlace como fecha de alta, modo
de alta, utilizacién y terapias especificas en la unidad de cuidados in-
tensivos. Los desenlaces incluyeron ingreso a cuidados intensivos,
decesos, tiempo de hospitalizacién, uso de ventilacion mecanica y
tiempo en ventilador mecanico.

Poblacioén y variables de estudio

Se realiz6 una divisién de los pacientes incluidos de acuerdo a la pre-
sentacion clinica. Utilizando los diagnésticos asignados, ciertas ca-
racteristicas clinicas y sintomas, se dividi6 a los pacientes en cinco
grupos. Los pacientes del grupo respiratorio fueron aquellos que pre-
sentaron neumonia predominantemente disnea, hipoxia e insuficien-
cia respiratoria. Los pacientes con sindrome inflamatorio multisisté-
mico se consideraron de acuerdo a la definicion del Center for Disease
Control de Estados Unidos. El grupo neurolégico incluy6 a pacientes
con encefalitis, desmielinizaciones, neuropatia periférica y accidentes
cerebrales vasculares. Los pacientes de abdomen agudo quirtrgico
incorporaron casos con apendicitis e intususcepcion. Finalmente, los
pacientes oncoldgicos fueron todos aquellos con diagnéstico previo
oncoldgico, neutropenia febril y nuevos diagnésticos de tumores,
leucemia o linfoma.

Analisis secundario

Se realiz6 un analisis secundario con los datos recolectados de caso
control, utilizando como casos los pacientes ingresados a la unidad
de cuidados intensivos y de control a los pacientes que no requirie-
ron dicho servicio. Se incluyeron en un modelo de regresion logistica
todas las variables que pueden predecir o estar asociadas al ingreso a
unidad de cuidados intensivos pediatricos. Se reportaron las varia-
bles con mas de 90% de datos completos, ya que algunos exaimenes
de laboratorio solo se realizaron en algunos pacientes. No se inclu-
yeron razones logicas y conocidas de ingreso a la unidad cuidados
intensivos como ventilador mecanico o shock.

Las funciones vitales fueron examinadas, pero no incluidas en el mo-
delo por su estrecha relacién con la necesidad de cuidados criticos
en cualquier condicién clinica. Variables continuas de laboratorio
como leucocitos, neutréfilos, linfocitos y protefna C reactiva, fueron
transformados a categoricas para este analisis. Se utilizé leucocitosis,
neutrofilia, linfopenia y proteina C reactiva utilizando como referen-
cia el valor mas cercano a la mediana y rangos usuales de dichos es-
tudios de laboratorio.
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Plan de analisis

Se realizaron analisis estadisticos frecuentistas. La frecuencia repor-
tada no incluye datos ausentes. Las variables continuas fueron anali-
zadas con ANOVA y con el post-hoc test Games-Howell para ver la
vatiacién entre grupos. Las variables continuas estan reportadas en
promedios y desviaciones estindares. Las variables de desenlace
continuas como tiempo de hospitalizacién o tiempo de ventilacion
mecanica que no siguen normas de distribuciéon normal, estan repot-
tadas en mediana y rangos intercuartilicos. Para los valores de labo-
ratorio se realizo la prueba no paramétrica Kruskal-Wallis. Las varia-
bles categdricas fueron analizadas con la prueba de la probabilidad
exacta de Fisher. Para el analisis secundario se realizé un analisis de
regresion logistica maltiple. Se utilizé el paquete estadistico SPSS
IBM v. 23.

Aspectos éticos

Se respetd la confidencialidad de los datos con el uso de fichas de
recoleccion en las que no se consigné el nombre del paciente, si sus
iniciales y el numero de historia clinica para efectos de sistematiza-
ci6én de datos. Los datos recolectados fueron utilizados tnicamente
para fines de la investigacion. El proyecto conté con el permiso del

Servicio de Pediatria Clinica, Departamento de Pediatrfa Clinica, Ge-
rencia Clinica y de la Oficina de Etica Docencia e investigacion del
Hospital Edgardo Rebagliati Martins con la resolucion N° 42-
IETSI-ESSALUD-2020 fechado el 27 de marzo de 2020.

Resultados

Se revisaron historias de 109 pacientes. Siete fueron excluidos por
historia incompleta, dos por tener traumatismo encéfalo craneano.
Incluimos 100 pacientes, con promedio de edad 84,3 * 54 meses,
con predominancia de varones (55%). La mayorfa de los pacientes
fueron hospitalizados desde la emergencia (70%). Los pacientes
transferidos fueron de otros centros en Lima (8%) y el resto de pro-
vincias (30%). Solamente 36% de los pacientes tuvieron un contacto
confirmado con personas con COVID-19. Los diagnoésticos de ad-
misiéon de los pacientes hospitalizados fueron agrupados en cinco
grupos: respiratorio (17%), sindrome inflamatorio multisistémico
(31%), presentacion neurologica (19%), abdomen agudo (20%) y on-
colégico (13%). La mayoria de los pacientes (74%) tenfan comorbi-
lidades. Las comorbilidades mas frecuentes fueron sindromes respi-
ratorios (16%), neuroldgicas (21%), gastrointestinales (16%), obesi-
dad (6%) y otros diagndsticos (15%). Las caracteristicas de los pa-
cientes se observan en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas epidemiolégicas de pacientes incluidos, divididos por diagnésticos de admision.

Todos Respiratorio MIS-C Neurolégico ~ Abdomen agudo  Oncolégico  Valor-p

n =100 n =17 n =31 n=19 n =20 n=13
Edad (meses) 83,4 £ 54 89 £ 46 65 £ 50 69 £ 63 113 + 45 95 £ 51 0,015
Sexo, femenino 45% 6 (35,3%) 13 (41,9%) 10 (52,6%) 9 (45%) 6 (46,2%) 0,88
Transferido (sf) 30% 4 (23,5%) 6 (19,4%) 6 (31,6%) 9 (45%) 3 (23,1%) 037
Lima 8% 1(5.9%) 1 (3,2%) - 4 (20%) 2 (15,4%) o
Provincia 22% 3(17,6%) 5 (16,1%) 6 (31,6%) 5 (25%) 1.(7,7%) ’
Contacto COVID-19 36% 9 (52,9%) 13 (41,9%) 3 (15,8%) 6 (33%) 4.(30,8%) 0,18
g:s:oiz;lo PCR 7 (15,2%) 3 (37,5%) 1(6,25%) 0 0 3 (30%) 0,07
Serologia oG 89% 11 (64,7%) 29 (935%) 18 (94,7%) 17 (85%) 12 (92,3%) 0,06
Serologia TeM 52% 11 (64,7%) 9 (29%) 10 (52,6%) 15 (75%) 7 (53,8%) 0,017
Horas de sintomas 516 6t8 5+38 2116 38+ 3,5 13+ 11 < 0,001
Comorbilidades 74% 15 (882%) 26 (839%) 15 (78.9%) 11 (55%) 6 (46,2%)* 0,019

Las variables continuas fueron evaluadas con ANOVA. Las variables categéricas fueron evaluadas con la prueba de la probabilidad exacta de Fisher.

Valor frecuentista significativo p < 0,05.

Edad y horas de sintomas son expresadas en promedios y desviaciones estindares.
*Comorbilidades en grupo oncologia en pacientes con diagnéstico previo, los que no tienen comorbilidades en ese grupo son nuevos diagnésticos.

MIS-C: sindrome inflamatorio multisistémico.

Hisopado PCR: prueba molecular por hisopado coronavirus 2019.
Serologfa IgG: anticuerpo inmunoglobulina G contra el coronavirus 2019.
Serologia IgM: anticuerpo inmunoglobulina M contra el coronavirus 2019.
Fuente: preparado por los autores a partir de los resultados del estudio.

Respecto a las caracteristicas clinicas evidenciamos diferencia en el
tiempo de sintomatologfa previo a admisién por emergencia. Los pa-
cientes con presentacion neurolégica tenfan un tiempo de sintomas
menor que los pacientes con sindrome inflamatorio multisistémico,
2 * 1,6 dias versus 5 & 3,8 dias respectivamente (p = 0,01). Los difas
de sintomatologia de pacientes con presentacion neurolégica 2 + 1,6
fue menor que los pacientes con diagnéstico oncolégico 13 £ 11 (p
= 0,024). Las comorbilidades fueron identificadas en pacientes con
falla respiratoria (88,2%), sindrome inflamatorio multisistémico
(83,9%), neurolégicos (78,9%), abdomen agudo (55%) y oncoldgi-
cos (46,2%) (p = 0,019). Las pruebas serolégicas no fueron diferen-
tes para inmunoglobulina G en los cinco grupos (p = 0,09); también

ME§

en inmunoglobulina M, mayoritariamente en respiratotios (64,7%) y
apendicitis (73,7%) (p = 0,025). Respecto al compromiso cardiaco
en pacientes con sindrome inflamatorio multisistémico, se realizaron
17 ecocardiogramas, 8 de estos fueron anormales con disfuncién sis-
tolica (la fraccién de eyeccién mas baja fue de 40%), diastdlica y solo
un caso de dilatacién de las coronarias (aneurisma leve). Respecto a
los sintomas de presentacion se evidenciaron las asociaciones de sin-
tomas con los diagnodsticos; los detalles estan presentados en la Tabla
2. Las caracteristicas de laboratorio fueron diferentes en los grupos
diagnésticos y estan presentadas en la Figura 1.
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Tabla 2. Sintomas antes del ingreso y funciones vitales al momento de ingreso, desenlaces y tratamientos.

Respiratorio MIS-C Neurolégico  Abdomen agudo Oncolégico Valor-p
n=17 n =31 n=19 n=20 n=13
Sintomas y funciones vitales
Dolor abdominal 1 (5,9%) 8 (25,8%) - 18 (90%) 1.(7,7%) < 0,001
Fiebre 11 (64,7%) 28 (90,3%) 3 (15,8%) 10 (50%) 8 (61,5%) < 0,001
Sintomas respiratorios 15 (88,2%) 10 (32,3%) 8 (42,1%) 9 (45%) 2 (15,4%) < 0,001
Vémitos 7 (41,2%) 6 (19,4%) 6 (31,6%) 9 (45%) 1.(7,7%) 0,08
Neurolégico 1 (5,9%) 2 (6,5%) 15 (78,9%) - 1.(7,7%) < 0,001
Kawasaki - 12 (38,7%) - 1 (5%) 1.(7,7%) < 0,001
Temperatura 36,7 0,96 37,1+09 37,1 £0,8 37,5+ 1.2 37,1+0,7 0,38
Frecuencia cardiaca 130 + 17* 124 + 23* 112 + 21 104 + 18* 109 + 29 0,04
Frecuencia respiratoria 30 & 8* 29 + 9% 28+ 8 22 + 5% 23 + 5% 0,013
Saturacion 93 £ 3* 86 £ 28 97 £ 2% 98 £ 1* 98 £ 1* 0,08
Shock 4 (23,5%) 9 (29%) 1 (5,3%) 1 (5%) 1.(7,7%) 0,068
Desenlace
Decesos 1 (5,9%) 2 (6,5%) - - 1.(7,7%) 0,57
Tiempo de hospitalizacién (dias) ¥ 10 (4,75; 14,75) 8 (4,15) 10 (4,5; 47,75) 4 (2,75;7,25) 25(9,27) 0,051
UCI 5 (29,4%) 7 (22,6%) 1 (5,3%) - - 0,008
TET - VM 5 (29,4%) 7 (22,6%) 2 (10,5%) 0,02
Tiempo VM (dias) ¥ 3(0,5; 5) 3,5(1,3; 8,3) 3 -
Tratamientos
Oxigeno
Ciénula nasal 4 (23,5%) 2 (6,5%) 1 (5,3%) 0.004
Venturi 1 (3,2%) - ’
Reservorio 6 (35,3%) 5 (16,1%) 5 (26,3%) 1.(7,7%)
Corticoides 5 (29,4%) 10 (32,3%) 1 (5,3%) 9 (69,2%) < 0,001
Vasopresores 3 (17,6%) 8 (25,8%) 1 (5,3%) 1 (5%) 0,08
Inmunoglobulina intravenosa 3 (17,6%) 14 (45,2%) 1 (5,3%) 2 (10%) 0,001
Aspirina 2 (11,8%) 14 (45,2%) 2 (10%) < 0,001
Antibiéticos 15 (88,2%) 27 (87,1%) 12 (63,2%) 16 (80%) 9 (69,2%) 0,21
Ivermectina 5 (29,4%) 3 (9,7%) - - 1.(7,7%) 0,01
Hidroxicloroquina 4 (23,5%) 1(3,2%) 3 (15,8%) - - 0,02
Anticoagulacién - 2 (9,7%) - - - -

Resultados de variables continuas sefialados en promedio y desviacion estandar, excepto los desenlaces (¥), expresados en mediana y rangos intercuartilicos.

Andlisis realizado con test exacto de Fisher y ANOVA, (* sefiala significancia en la diferencia de dichas variables en el analisis post-hoc Games-Howell).

MIS-C: sindrome inflamatotio multisistémico.

UCT: unidad de cuidados intensivos.

TET — VM: tubo endotraqueal — ventilacién mecanica.

Tiempo VM: tiempo ventilacién mecanica.

Fuente: preparado por los autores a partir de los resultados del estudio.

Figura 1. Diagrama Boxplot de resultados de laboratorio por diagnéstico. Analisis de test Kruskal-Wallis.
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2: sindrome inflamatorio multisistémico.
3: neuroldgico.

4: abdomen agudo.

5: oncolégico.

Cr: creatinina.

Fuente: preparado por los autores a partir de los resultados del estudio.
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De los 100 pacientes hospitalizados, 13% fueron admitidos en cui-
dados criticos. La mortalidad fue de 4%: uno del grupo respiratorio,
dos de sindrome inflamatorio multisistémico y uno del grupo onco-
légico. Dos de esos pacientes fallecieron con falla multiorganica y
sepsis, uno de esos pacientes tenia antecedente de cirrosis hepatica y
desarroll6 falla respiratoria con anasarca. Finalmente, el ultimo pa-
ciente present6 taponamiento cardiaco y accidente cerebral vascular
hemorragico.

La mediana del tiempo de hospitalizaciéon fue de: respiratorios 10
(rango intercuartilico 4,75; 14,75), sindrome inflamatorio multisisté-
mico 8 (4; 15), neurolégico 10 (4,5; 47,75), abdomen agudo 4 (2,75;
7,25) y oncolégico 25 (9; 27), p = 0,051.

Respecto a los tratamientos, solo tres pacientes con sindrome infla-
matorio multisistémico recibieron anticoagulacién; la aspirina fue
utilizada en 14 (45,2%) pacientes con sindrome inflamatorio multi-
sistémico. Respecto a pacientes con tratamientos dirigidos para CO-
VID-19, la hidroxicloroquina fue suministrada en 4 (23,5 %) pacien-
tes respiratorios, en 1 (3%) con sindrome inflamatorio multisisté-
mico y en 3 (15,8%) neurolégicos. La ivermectina fue aplicada en 5
(29,4%) casos respiratorios y en 3 (9,1%) con sindrome inflamatorio

Tabla 3. Analisis de factores de riesgo para ingteso a cuidados intensivos.

multisistémico. Los antibidticos fueron utilizados en la mayorfa de
los pacientes, de 61,1 a 88,2% en cada grupo. Los vasopresores fue-
ron indicados en 8 (24%) pacientes con sindrome inflamatorio mul-
tisistémico, en 3 (17,6%) respiratorios y un paciente en el resto de
los grupos. Las inmunoglobulinas fueron utilizadas en 14 (42,4%)
pacientes con sindrome inflamatorio multisistémico. Los corticoste-
roides fueron suministrados en 10 (32,3%) pacientes con sindrome
inflamatorio multisistémico y en 5 (29,4%) casos respiratorios. La
ventilaciéon mecanica fue utilizada en 5 pacientes con falla respirato-
ria con una mediana de 3 (rango intercuartilico 0,5; 5) dfas; en 7 pa-
cientes del grupo de sindrome inflamatorio multisistémico con 3,5
(1,3; 8,3) dias; y en 2 pacientes del grupo neurolégico.

Para el analisis secundario de caso control se trealizé una regresion
logistica, a través de la cual se encontré en el modelo multivariante
una asociacion con la proteina C reactiva (promedio 10,22 + 11) con
mayor probabilidad de requerir ingreso a unidad de cuidados inten-
sivos. Los pacientes que fueron tratados con oxigeno (cualquier mo-
dalidad), también tuvieron mayor probabilidad de ingreso a unidad
de cuidados intensivos. Los resultados estan en la Tabla 3.

Univariante

Multivariante

Sexo (hombre)

OR 0,8 (0,24 2 2,65); p = 0,71

Edad OR 1,006 (0,99 a 1,02); p = 0,32

Sintomas (horas) OR 1,03 (0,95 a 1,11); p = 0,49

Transferido OR 3,39 (1,023 a 11,23); p = 0,046 OR 4,9 (0,68 a 36), p = 0,12
Comorbilidades OR 2,28 (0,47 a 11); p = 0,31

Diagnéstico OR 0,16 a 0,68; p = 0,003*

pH OR 0,02 (0,001 2 5,8); p = 0,18

PCO2 OR 0,99 (0,96 a 1,02); p = 0,42

PO2 OR 1,002 (0,98 a 1,02); p = 0,86

Hematoctrito OR 0,98 (0,89 a 1,08); p = 0,72

Leucocitosis (> 12000)
Neutrofilia (> 8000)
Linfopenia (< 1500)
Proteina C reactiva (> 10)
Requerimiento de oxigeno

OR 342 (0,87 a 13,4); p = 0,08
OR 7,33 (1,5 2 35,34); p = 0,013
OR 4,1 (1,15 2 14,5); p = 0,03
OR 5,96 (1,24 2 28,7); p = 0,026
OR 63 (7,6 2 532); p < 0,001

OR 4,5 (0,56 2 36); p = 0,16
OR 1,1 (0,14 2 8,2); p = 0,92
OR 10,93 (1,21 2 98); p = 0,033
OR 50 (4,3 2 591); p = 0,02

Se realiz6 una regresion logistica univariante y multivariada.

* No se incluy6 el diagnéstico en el multivariado porque interactiia con las otras variables.
OR: Odds ratio, en paréntesis intervalo de confianza al 95%.

PCO2: presion de CO2.
PO2: presion de O2.

Fuente: preparado por los autores a partir de los resultados del estudio.

Discusion

Nuestro estudio representa la experiencia del centro hospitalario del
sistema de seguro de salud social del Perd. La tasa de mortalidad es
similar a la reportada en otros paises. Durante el tiempo de estudio,
109 pacientes ingtesaron a la unidad COVID-19 con una tasa de
mortalidad de 3,7% (4% en los pacientes incluidos en este trabajo).
Otra caracteristica confirmada en este estudio es la alta incidencia de
comorbilidades en pacientes con COVID-19 que requieren hospita-
lizacion*. Observamos que la afectacién de niflos era mayor que de
niflas en el brote de COVID-19, aspecto que es similar a los estudios
epidemioldgicos recientes. Sin embargo, no se observaron diferen-
cias significativas de sexo en este estudio. Menos de la mitad de nues-
tros pacientes tenfan antecedentes de un contacto enfermo cono-
cido, lo que es menor a lo informado anteriormente. Esto nos hace
pensar que hay una brecha importante entre los pacientes diagnosti-
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cados portadores asintomaticos, y la posibilidad de que tengan con-
tacto estrecho con nifios dentro de casa. Perd tomé medidas de cua-
rentena absoluta por los primeros 100 dias de cuarentena, lo que no
disminuy6 el nimero de pacientes contagiados ni la mortalidad, tal
como demostramos en este grupo.

Se ha descrito que la presencia de comorbilidades, incluida la obesi-
dad, es uno de los factores de riesgo de enfermedad critica con CO-
VID-19 en nifios; sin embargo, en nuestra pequefia muestra, la edad
y la obesidad no se asociaron con una mayor probabilidad de ingreso
en la unidad de cuidados intensivos pediatricos®. La mayorfa de los
nifios que requirieron ventilacién para la infeccion por SARS-CoV-
2 tenfan comorbilidades subyacentes®. Los estudios epidemiolégicos
han demostrado sistematicamente que los nifios tienen un riesgo me-
nor de desarrollar sintomas graves o enfermedades criticas, en com-
paracién con los adultos”8. Sin embatgo, nuestros hallazgos sugieren
que un subconjunto de pacientes pediatricos desarrolla una enferme-
dad grave que requiere ingreso en la unidad de cuidados intensivos
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pediatricos, como los pacientes con sindrome inflamatorio multisis-
témico severos®. La presentacion clinica incluye fiebre alta, signos
sistémicos como erupcidn cutinea, conjuntivitis y/o sintomas gas-
trointestinales®!!. Se informan caracteristicas gastrointestinales y ati-
picas, junto con sintomas neurolégicos dentro de nuestro estudio'?.

El tiempo de inicio de la sintomatologia a la admisién hospitalaria
fue diverso en los cinco grupos, lo que puede ser considerado un
factor de riesgo para el manejo oportuno y disminuir la estancia hos-
pitalaria y morbimortalidad pediatrica. Aunque la mayorfa de los ni-
flos tiene un curso sin incidentes, una preocupacién actual es la pre-
sentacién de una cascada inflamatoria en pacientes pediatricos con
COVID-19. En nuestro estudio se encontraron marcadores hema-
tolégicos inflamatorios incrementados como el tiempo de trombo-
plastina activada, ferritina, leucocitos y dimero D en el grupo de pa-
cientes con insuficiencia respiratoria y sindrome inflamatorio multi-
sistémico, a diferencia de los pacientes oncolégicos infectados que
cursaron con leucopenia y los valores dentro de rango normal men-
cionados anteriormente.

Debido a que nuestros pacientes con sindrome inflamatorio multi-
sistémico demostraron algunas similitudes clinicas y de laboratorio
con la enfermedad de Kawasaki, se aplicaron los principios de la te-
rapia para la enfermedad de Kawasaki para nuestros pacientes. El
régimen inclufa tratamiento inicial con inmunoglobulina humana y
aspirina, con la adicién de terapia con corticosteroides para aquellos
con shock o con mayor riesgo de tener problemas vinculados a la
artetia coronaria y aneurisma'3.

En nuestro estudio dividimos los pacientes por presentacion clinica.
Actualmente, solo la presentacion aguda y sindrome inflamatorio
multisistémico han sido descritas incluyendo las presentaciones neu-
rolégicas y de abdomen agudo incluida dentro de la categoria sin-
drome inflamatorio multisistémico. Sin embargo, vemos que el nu-
mero de pacientes con estas caracteristicas especificas asociadas al
sistema nervioso central y a mucosa inflamatoria intestinal, tienen
nimeros casi tan altos como las otras presentaciones, y no cumplen
con todos los criterios de sindrome inflamatorio multisistémico
(falta de fiebre y compromiso de un solo sistema). Proponemos que
estas dos categorfas de presentacion requieren de atencion diferen-
ciada médico-quirurgica y tienen un curso mas benigno que los casos
respiratorios agudos, tal cual lo demuestra nuestro grupo. La excep-
cién a esta dltima precision son los casos de accidentes cerebrales
vasculares como presentacion. En nuestro estudio hubo un paciente
con hemorragia intracerebral asociada a COVID-19, evento que ha
sido descrito en otros centros COVID-19 en Pert. Esos casos tienen
alta mortalidad.

La dltima categoria o grupo descrito son los pacientes oncolégicos.
La mitad de estos pacientes tenfan un diagndstico previo y la otra
mitad fueron pacientes con nuevos diagndsticos. La decision de in-
cluirlos en una nueva categoria es importante para explorar el im-
pacto de COVID-19 en un grupo inmunosuprimido y con respuesta
inflamatoria celular diferenciada. Son necesarios estudios que com-
paren la aparicién de nuevos casos asociados a COVID-19 con la
poblacién sin COVID-19, asi como estudios celulares.

En nuestro estudio realizamos un analisis secundario caso — control
para examinar los factores asociados a ingreso a unidad de cuidados
intensivos. La proteina C reactiva elevada estuvo ligada a mayor pro-
babilidad de ingreso a unidad de cuidados intensivos, al igual que el
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requerimiento de oxigeno. Estos son factores determinantes y des-
critos por otros grupos como factores de riesgo para cuadros clinicos
complicados. Cuando se examind la oximetria de ingreso, sintomas
respiratorios y presién de oxigeno, no se encontré relacién con la
necesidad de ingreso a unidad de cuidados intensivos. La proteina C
reactiva puede ser un buen marcador que necesita ser validado en
series mas grandes.

El estudio fue viable en nuestro hospital, existe facilidad de acceder
a la revisién de historias clinicas electrénicas del Servicio de Salud
Inteligente. A pesar de ello, contamos con ciertas limitaciones. Al ser
la recoleccion de datos a partir de los registros de las historias clinicas
podria hallarse algun sesgo de informacién al momento de la reco-
pilacién de estos, lo que podtia interferir en los resultados que se
desean presentar por falta de datos completos y totalmente fiables
en las historias clinicas de los pacientes motivo del estudio. A pesar
de incluir a todos los pacientes que se hospitalizaron en el area CO-
VID-19 pediatrico del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Mar-
tins, la poblaciéon pediatrica es pequefia, en comparacién con los ca-
sos hospitalizados de pacientes adultos. A pesar de ser un hospital
de referencia nacional, la mayor parte de casos son procedentes de
la ciudad de Lima, por las limitaciones en la transferencia de pacien-
tes de provincias, debido a las medidas dictadas por la emergencia
sanitaria; no pueden extrapolarse los casos a toda la poblacion pe-
ruana.

Conclusiones

Este estudio presenta las caracterfsticas clinicas, tratamiento, de la-
boratorio y los desenlaces clinicos, de pacientes pediatricos con CO-
VID-19 ingresados en el hospital mas grande de Perid. Los pacientes
que fueron hospitalizados con COVID-19 en nuestra institucién
presentaron comorbilidades en mas del 70% de los casos. Un pot-
centaje menor de nuestros pacientes requiri6 ser admitido en la uni-
dad de cuidados intensivos pediatricos.

Nuestro estudio también presenta una mortalidad baja, similar a lo
descrito en otros estudios pediatricos. El sindrome de dificultad res-
piratoria aguda y la lesion cardiaca aguda en el contexto de sindrome
inflamatorio multisistémico fueron las complicaciones ctiticas mas
comunes durante la exacerbacién de COVID-19.

Planteamos en este estudio el dividir y comparar a los pacientes de
acuerdo con su presentacion clinica, para entender la heterogeneidad
de las caracterfsticas clinicas de los pacientes pediatricos con CO-
VID-19. Consideramos que los pacientes con presentacién neurolé-
gica, abdomen agudo quirdrgico y oncolégico asociados a COVID-
19, deberfan ser estudiados y considerados como fenotipias Gnicas
de esta infeccion.
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