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RESUMEN

En pacientes con Sindrome Inflamatorio Multisistémico Pediatrico (PIMS) post
COVID-19 graves ingresados a UCIP, es importante predecir la severidad del
cuadro. El PIM Il es altamente sensible y especifico y los indices neutrdfilo-
linfocito (NLR) y plaqueta-linfocitos (PLR) son mas sencillos, también
sensibles y especificos y se calculan al ingreso con la primera Hematimetria
conseguida. Objetivo: Determinar la asociacion de los indices neutrofilo-
linfocito (NLR), plaqueta-linfocitos (PLR) con el PIM Il medido como
predictores de severidad en PIMS post COVID 19, en nifios hospitalizados en
la UCIP del Hospital Pediatrico Roberto Gilbert Elizalde, entre julio 2020 a julio
2021. Método: Estudio descriptivo, retrospectivo, transversal, es descriptivo
con asociacion de variables y datos obtenidos en las historias clinicas. En este
estudio se incluyeron 112 pacientes entre 1 mes a 17 afios. Se emplearon
frecuencias absolutas y porcentajes para el andlisis de las variables
cualitativas y para las cuantitativas se usé medidas de dispersion, se calculd
curva ROC, sensibilidad, especificidad, VPP y VPN. Resultados: EI 51,8% de
los nifios ingresados eran masculinos, 33% tenian entre 1 a 5 afios, el indice
NLR registré6 una media de 5,33, el PLR 336,53 y el PIM Il 44 relacionadas
directamente con severidad del cuadro. El area bajo la curva ROC fue 0,788
para PLR, 0,750 PIM 11l y 0,683 el NLR. La sensibilidad y especificidad fue de
75% y 51,9% para NLR, 83,3% y 42,3% para PLR y 86,7% y 42,3% para PIM
[ll. Todos los indices presentaron asociacion significativa con la severidad.
Conclusion: Los indices NLR y PLR son herramientas sencillas y utiles para
predecir severidad en pacientes con PIMS post COVID-19 ingresados en
UCIP.

Palabras claves: INL, IPL, PIM lll, PIMS post COVID-19, UCIP
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ABSTRACT

In patients with severe post-COVID-19 Pediatric Multisystem Inflammatory
Syndrome (PIMS) admitted to the PICU, it is important to predict the severity
of the condition. The PIM Il is highly sensitive and specific, and the neutrophil-
lymphocyte (NLR) and platelet-lymphocyte (PLR) indices are simpler, also
sensitive, and specific and are calculated on admission with the first blood
count obtained. Objective: To determine the association of the neutrophil-
lymphocyte (NLR), platelet-lymphocyte (PLR) indices with the PIM I
measured as predictors of severity in PIMS post COVID 19, in children
hospitalized in the PICU of the Roberto Gilbert Elizalde Pediatric Hospital,
among July 2020 to July 2021. Method: Descriptive, retrospective, cross-
sectional study, it is descriptive with association of variables and data obtained
in medical records. This study included 112 patients between 1 month and 17
years. Absolute frequencies and percentages were used for the analysis of the
qualitative variables and for the quantitative variables, dispersion measures
were used, ROC curve, sensitivity, specificity, PPV and NPV were calculated.
Results: 51.8% of the admitted children were male, 33% were between 1 and
5 years old, the NLR index registered a mean of 5.33, the PLR 336.53 and the
PIM 1l 44 directly related to the severity of the condition. The area under the
ROC curve was 0.788 for PLR, 0.750 for PIM 1ll, and 0.683 for NLR. Sensitivity
and specificity were 75% and 51.9% for NLR, 83.3% and 42.3% for PLR, and
86.7% and 42.3% for PIM lll. All indices presented a significant association
with severity. Conclusion: The NLR and PLR indices are simple and useful

tools to predict severity in post-COVID-19 PIMS patients admitted to the PICU.

Keywords: NLR, PLR, PIM lll, MIS-C after COVID-19, PICU
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CAPITULO |
INTRODUCCION

Actualmente esta latente lo devastador que ha sido la afeccion por un virus de gran
letalidad, él coronavirus SARS-CoV 2 COVID 19, propagado mundialmente que cubri6 a
mas de 200 paises y con millones de afectados, con cifras de morbimortalidad

desesperanzadoras y desalentadoras (Clerkin, et al., 2020).

Los coronavirus existen desde que se tiene conocimientos, siendo el principal causante
del resfriado comun, y hasta el 2019 se supo de unos 6 tipos diferentes, pertenecen a la
subfamilia Coronavirinae de la familia Coronaviridae, del orden Nidovirales, con
estructura monocatenaria en su ARN, en humanos cuatro de estos (229E, OC43, NL63,

HKU1) causan procesos infecciosos en las vias respiratorias superiores (Lu, et al., 2020).

Como todo tiene un inicio, a fines del 2019, el CDC de China registré 27 pacientes con
neumonia de etiologia incierta y que tenian como antecedente consumos en un mercado
de mariscos de WUHAN en donde se evidenciaron paupérrimas condiciones sanitarias,

alertando una zoonosis probable (Arshad, Baloch, Ahmed, Arshadd, & Igbal, 2020).

El 7 de enero fue identificado el agente causal, el 2019-nCoV, los investigadores
secuenciaron al 2019-nCoV, descubriendo que los mas relacionados eran dos virus de
origen Chiroptera, (bat-SL-CoVZC45 y bat-SLCoVZXC21) (Guo, et al., 2020). “El 11 de
febrero la OMS le acuia el nombre de SARS-CoV2 y hasta el 11 de marzo fue declarado

por esta misma entidad como una pandemia” (Battegay, et al., 2020).



Aproximadamente desde el mes de mayo se presenta un raro sindrome con Respuesta
Inflamatoria Multisistémica en la poblacién pediatrica en estado de post infeccién por
COVID 19; y en los ultimos afios, una serie de biomarcadores se han logrado describir
para evaluar el desarrollo de procesos inflamatorios, estudios recientes han asociado en
su investigacion el valor diagndstico de ciertos indices como factores prondsticos de
severidad y mortalidad en pacientes con COVID 19 y PIMS post COVID 19 (Vassallo,

2020).

Al ingresar el virus al huésped, los linfocitos T citotoxicos hacen contacto con péptidos
antigénicos a través de moléculas de histocompatibilidad (MHC), se elevan en la sangre
los niveles de citoquinas y quimiocinas de pacientes con COVID-19. Las citocinas
proinflamatorias (IL2, IL7, IL10, GCSF, IP10, MCP1, MIP1a y TNFa, TGFb, IFNy, NFkb)
y quimiocinas (CCL2, CCL3, CCL5, CXCL8, CXCL9, CXCL10,) (Henry, De Oliveira,

Benoit, Plebani, & Lippi, 2020).

Es por ello qué la afeccion grave de la infeccion por SARS-CoV-2, esta ligada al sindrome
de liberacion de citoquinas o "tormenta de citoquinas”, quienes median toda la

sintomatologia y afecciones (Gallo, Locatello, Mazzoni, Novelli, & Annunziato, 2021)

Con el avance de la pandemia, se evidencidé que el SARS-CoV-2 cursa un cuadro clinico
gue va de leve a moderado en nifios sin comorbilidades; y que tiende a ser de moderado
a severo en nifilos comorbidos, pero se registraron casos de nifios con caracteristicas
clinicas en donde se presentd un raro sindrome hiperinflamatorio llamando la atencién
gue se presentara en nifios previamente sanos o con comorbilidades que cursaron con
un proceso infeccioso asociado a la COVID-19; esta condicion fue nombrada por el
Centro de Control y Prevencion de las Enfermedades (CDC) como Sindrome Inflamatorio

3



Multisistémico asociado al COVID-19 (PIMS post COVID 19), con un numero significativo
de casos tanto en Europa como Estados Unidos y el resto de América (Tanner & Wahezi,

2020).

Con el pasar de los dias surgieron nuevas evidencias, y a la vez caracteristicas con
respecto al PIMS en nifios con relacion al SARS-CoV-2, la cual preocup6 y aln preocupa
a nivel mundial, por lo que facilmente sigue siendo confundido con otras enfermedades
gue cursan con respuesta inflamatoria exagerada entre otros datos clinicos compartidos

(Gutierrez & Prantte, 2020).

Como sintomas frecuentes de PIMS encontramos también: fiebre, dolor abdominal,
cefalea, vomitos similar a una gastroenteritis, sintomatologia de abdomen agudo,
letargia, convulsiones, exantemas y otras alteraciones que aqui revisten gravedad como
alteraciones cardiovasculares tipo miocarditis, disfuncion cardiaca, pericarditis, derrame
pericardico, trastornos de coagulacién, e incluso asociacion con insuficiencia cardiaca; y
la marcada elevacion de biomarcadores inflamatorios; dejando también un registro
importante de complicaciones respiratorias por la necesidad de apoyo ventilatorio

invasivo o no invasivo (Gutierrez & Prantte, 2020).

Actualmente se han logrado describir una variedad de marcadores que permiten evaluar
el desarrollo de procesos inflamatorios, y estudios recientes han elevado el valor
diagnéstico de ciertos indices como factores prondsticos de severidad y mortalidad en
pacientes con COVID 19 y PIMS, con estudios que evidencian que su asociacion es

capaz de predecir severidad (Bustos, 2020).

El indice neutrdfilo/linfocito (INL), marcador efectivo para detectar la presencia de

inflamacion sistémica asi como de estrés en muchos pacientes que evolucionan a un
4



estado critico, manifestado con neutrofilia, aspecto que traduce la magnitud del dafio en
los tejidos en conjunto con la elevacidon de apoptosis linfocitaria, ademas de la supresion
inmunoldgica y disfuncion organica; ademas, el indice plaqueta/linfocito (IPL), parametro
hematolégico concebido inicialmente para valorar progresion inflamatoria, en pacientes
con patologias oncolégicas y como predictor de mortalidad, usado también en algunas

patologias cardiovasculares (Naranjo, Farfan, Garcia, Arango, & Saldarriaga, 2021).

Investigaciones previas sefialan a las plaguetas como parte de procesos inflamatorios
severos con liberacién de una cantidad abundante de citocinas, en conjunto con una
serie de factores de coagulacion y de crecimiento, esta a su vez demuestra la elevacion
de plaquetas circulantes mientras se disminuyen los linfocitos mediados por cortisol por
el estrés propio del paciente critico, y por ultimo, el conocido PIM Ill, ya medido y
conocido, con el que se valora mortalidad al ingreso de pacientes pediatricos en la

Hospitalizaciéon en la UCIP (Naranjo, Farfan, Garcia, Arango, & Saldarriaga, 2021).

El hemograma, parte una serie de examenes basicos, se constituye en un real predictor
de mortalidad, severidad y de avance de la enfermedad, en donde, al evidenciar
linfopenia “muy comun” al ingreso, con un recuento de linfocitos por debajo de los 1000
aspecto que se relaciona con enfermedad grave, pone de manifiesto la posibilidad de
qgue la infeccion por SARS-CoV-2 quien ejerce su efecto de manera principal en los
linfocitos, y de estos, en los tipo T, provocando la llamada tormenta de citoquinas, lo que
a su vez genera una respuesta inmune que produce trastornos en los glébulos blancos
periféricos, asi como en los linfocitos, esto inhibe la funcién inmune celular. Y gran parte
de la gravedad. Las citoquinas producidas por los macréfagos (IL-10 y TNF-a) aumentan,

lo que se convierte en uno de los principales predictores de mortalidad, la IL-6 se
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incrementa tanto en los pacientes graves como en los moderados en proporciones

similares (Zhao, et al., 2020).

En un estudio retrospectivo de 21 pacientes, de Zhang, et al., (2020) evidenciaron que
en neumonia por SARS-COV-2, hubo disminucion de los linfocitos T CD4+ y CD8+ por
debajo de los limites inferiores (0.4x109/L), al igual que una sobreexpresion de IFN-y por
las células T CD4. Por lo que se concluyd que dichos parametros podrian predecir la

gravedad del prédromo de la enfermedad (Zhang, et al., 2020).

En un estudio prospectivo de 61 pacientes en pacientes con SARS-COV-2 en un hospital
de Beijing, realizado por Liu y et al., (2020), se pudo evidenciar la relacion entre el
descenso de linfocitos y el progreso de la enfermedad, donde el indice neutréfilos —
linfocitos (NLR) presentd una media de 2,6 (DE 1,6—3,5) con valor predictivo significativo
de mortalidad, y que segun el NLR y la estratificacion por edad, la incidencia de enfermos
graves con NLR = 3.13 era superior, lo que comprueba los beneficios para determinar el

pronostico de los paciente al aplicar el NLR de manera precoz.

La identificacion de diversos predictores de mortalidad, en especial, los que guardan
relacion con la elevacion de indicadores inflamatorios en sangre, han demostrado una
invaluable utilidad en la prediccién de la muerte del paciente con diagnéstico de COVID-
19, herramienta que permite tomar decisiones en la intensificacion de los cuidados de la

poblacién en riesgo (Ruan, Yang, Wang, lang, & Song, 2020).

Con el presente estudio se pretende hacer uso de varios parametros de laboratorio que
pueden como predictores de severidad y de progresion de la enfermedad, como son:

leucocitosis, o leucopenia, linfopenia, trombocitopenia, o trombocitosis, el aumento de



valores de dimero D, Ferritina, LDH, procalcitonina, PCR, otros biomarcadores

cardiacos, citocinas proinflamatorias.



EL PROBLEMA

Dadas las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de los pacientes con COVID 19y el
Sindrome Inflamatorio Multisistémico (PIMS) asociado a SARS CoV2, los pacientes
graves son ingresados en la UCIP se les determina el PIM lll, score que ha demostrado
alta especificidad y sensibilidad para predecir la mortalidad, pero el paciente critico

requiere precision y vigilancia estricta para establecer la severidad del cuadro.

Por lo anterior, surge la necesidad de hacer uso de indices y asociarlos, como el
neutréfilo-linfocito (NLR) y plaqueta-linfocitos (PLR) que junto al PIM Ill, pretenden
predecir severidad en PIMS post COVID 19 en nifios Hospitalizados en UCIP del Hospital
Pediatrico Roberto Gilbert Elizalde, entre julio del 2020 y julio 2021, considerandose
como puntos de corte, los establecidos en la literatura, para el indice neutrofilo-linfocito
mayor a 3 como predictor de severidad, para el indice plagueta-linfocito corte optimo
sobre 150, y PIM Ill medido al ingreso con mortalidad sobre 40%, hablando de severidad

del cuadro clinico.

Justificacion

Los pacientes pediatricos con SARS CoV2, pueden progresar a enfermedad grave,
alcanzar fase de SDRA o insuficiencia respiratoria y hasta una gran respuesta
inflamatoria multisistémica (PIMS), evolucionando en muchos casos a choque séptico,
encefalopatia, acidosis metabdlica, insuficiencia cardiaca, coagulopatias, lesion renal
aguda, falla multiorganica y muerte, esta evolucion de los pacientes atendidos en UCIP

por PIMS post COVID-19 es dinamica y con cambios frecuentes en poco tiempo, la
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vigilancia debe ser estricta para poder administrar la terapia adecuada y salvarlos (Ruiz

& Jiménez, 2020).

En la mayoria de los casos existe prevalencia de sintomas digestivos, cardiovasculares,
respiratorios, neuroldgicos y cutaneos, con datos de laboratorio alterados en donde se
evidencia marcada elevacion de biomarcadores, los cuales se considerardn como
predictores de severidad, incluso de mortalidad, y al verificar la precision entre la
alteracién marcadores biolégicos como el neutrofilo-linfocito (NLR) y plaqueta-linfocitos
(PLR) en pacientes ingresados a la UCIP con PIMS post COVID 19 y su relacién con
edad, sexo, y severidad del cuadro, asociados al conocido y medido PIM lll, sera posible
tener nuevas opciones de vigilancia de la severidad y asi asegurar esquemas
terapéuticos que frenen esta respuesta e incluso poder prevenir o tratar complicaciones
o0 secuelas post infeccion por SARS-COV2 (Ministerio de Salud Publica, Ecuador, 2020).
Los marcadores de respuesta inflamatoria sistémica como el indice neutrofilo-linfocito y
indice plaqueta-linfocito son facilmente aplicables en UCIP para pacientes con PIMS post
COVID-19 y pueden ser muy utiles como predictores de severidad de la enfermedad para
monitorear la evolucién de esta y apreciar de manera inmediata los cambios que

presenten (Del Carpio, Garcia, & Hernandez, 2020).

Aplicabilidad y utilidad de los resultados del estudio

Si se verifica la precision entre la alteracidon marcadores biolégicos como el neutrdfilo-
linfocito (NLR) y plaqueta-linfocitos (PLR) en pacientes ingresados a la UCIP con PIMS

post COVID 19 y su relacion con edad, sexo, y severidad del cuadro, asociados al



conocido y medido PIM lll, sera posible tener nuevas opciones de vigilancia de la
severidad y asi asegurar esquemas terapéuticos que frenen esta respuesta e incluso

poder prevenir o tratar complicaciones o secuelas post infeccion por SARS-COV2.

Planteamiento del Problema

La evolucién de los pacientes atendidos en UCIP por PIMS post COVID-19 es dinamica
y con cambios frecuentes en poco tiempo, la vigilancia debe ser estricta para poder
administrar la terapia adecuada y salvarlos, es por eso que hoy en dia, en base a la
evidencia que se presenta, se pretende predecir la severidad tanto en primo infeccion
por COVID 19, como en los casos de PIMS, con laboratorios “Biomarcadores”, que
alterados se consideraran como predictores de severidad, incluso de mortalidad (Zhang,

et al., 2020).
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Objetivos

Objetivo general

Determinar la asociacion de los indices neutrofilo-linfocito (INL/NLR), plagqueta-linfocitos
(IPL/PLR) con el PIM 1l medido como predictores de severidad en PIMS post COVID 19,
en nifios hospitalizados en la UCIP del Hospital Pediatrico Roberto Gilbert Elizalde, entre

julio del 2020 vy julio del 2021.

Objetivos especificos

1. Describir los valores de los indices analizados y el PIM Ill, en pacientes ingresados
con PIMS post COVID 19, hospitalizados en la UCIP del Hospital Pediatrico

Roberto Gilbert Elizalde, entre julio del 2020 y julio del 2021.

2. Analizar, describir y comparar valores de: indice neutroéfilos-linfocitos, plaquetas-
linfocitos y PIM IlI; por grupo etario y sexo en pacientes con PIMS post COVID 19,
hospitalizados en la UCIP del Hospital Pediatrico Roberto Gilbert Elizalde, entre

julio del 2020 v julio del 2021.

1.1 Formulacion de la hipétesis

La alteracion de los indices neutréfilo-linfocito (NLR), plaqueta-linfocitos (PLR) asociados
al PIM Ill medido, se asocian con la severidad del cuadro de PIMS post COVID 19
presentado en nifios Hospitalizados en UCIP del Hospital Pediatrico Roberto Gilbert

Elizalde, entre julio del 2020 y julio 2021.

11



CAPITULO I
MARCO TEORICO

2.1. Sindrome de Respuesta Inflamatoria Multisistémica (PIMS post COVID 19)

Después de que la pandemia del COVID 19 golped Europa y América, varios de los
centros de atencion médica informaron que se presentaba en nifios una rara enfermedad
febril aguda acompafiada de inflamacion, sintomas gastrointestinales y complicaciones
cardiacas similares a la enfermedad de Kawasaki (EK) y con el sindrome de shock toxico

(Hernandez, Sanguinetty, Quintero, & Mavarez, 2020).

Mientras que el curso clinico de la COVID 19, se describe mas leve en los nifios, en
comparacion con los adultos, este raro sindrome inflamatorio pediéatrico lleva a menudo
a fracaso multiorganico y choque, requiriendo admision a la UCIP (Giraldo, Tamayo,

Lépez, Caicedo, & Pifieres, 2022).

La definicion de Sindrome de respuesta inflamatoria multisistémica pediatrica, (PIMS-TS,
post COVID 19) fue propuesto por el Real Colegio de Pediatria y Salud Infantil en el
Reino Unido, la OMS y los Centros de Control y Prevencion de Enfermedades en Europa
y Estados Unidos emitieron también sus definiciones como trastorno multisistémico

sindrome inflamatorio en nifios (MIS-C) (Bautista, et al., 2021).

La etiopatogenia de este sindrome y los mecanismos del dafio tisular siguen siendo
desconocidos. En estudios multicéntricos, de centros estadounidenses aun no logran
hacer consenso sobre verdaderos predictores de la enfermedad en cuanto a la analitica

se refieren (Bustos, 2020).
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El diagndstico de los pacientes la evaluacion e identificacion temprana es el objetivo de
la mayoria de los estudios para evitar tasas altas de mortalidad, por lo que es importante
sintetizar la evidencia disponible en cuanto a predictores de severidad que concierne

hasta el momento, acerca del PIMS post COVID-19 (Torres, et al., 2020).

En Bérgamo, Italia, hubo un registro de mas de 10 pacientes con enfermedad de
Kawasaki en plena primera fase de pandemia por COVID-19, el 50% de los pacientes
presentaron una forma clasica de la enfermedad y el resto la forma incompleta (Kawasaki
like). Los pacientes con la forma clasica presentaron conjuntivitis no exudativa, eritema
o induracion firme, descamacién o todos en manos, ano y pies y erupcién polimérfica, el
80% tenian alteraciones en labios o boca, y solo un paciente tenia linfadenopatia

laterocervical (Bautista, et al., 2021).

En un estudio de serie de casos donde se estudiaron las caracteristicas de pacientes
con sindrome inflamatorio multisistémico post COVID-19, que incluyé a 58 nifios
hospitalizados en diferentes centros de Inglaterra, de los cuales 29 presentaron shock,
la mediana de edad fue de 9 afios, con un rango de 5,7 a 14 afios y 20 de estos (4%
eran de género femenino, las principales complicaciones fueron cardiovasculares
(Enfermedad de Kawasaki y aneurismas en la arteria coronaria) y respiratorias con shock
toxico (Whittaker, et al., 2020). Mientras que, en el estudio de Martinez et al., (2021) el
rango de edad estuvo entre los menores de 1 afio hasta mayores de 15 con una media
de 6 afios y predominio entre 1 a 5, siendo los masculinos los mas frecuentes con el
59,2%, los casos severos Yy criticos del COVID-19 se presentd en el 9,3% y 11,1 %

respectivamente.
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En Estados Unidos entre marzo y mayo del 2020, hubo un registro de 186 con criterios
diagnésticos. En Francia y Suiza, se identificé a 35 nifios con sindrome inflamatorio
multisistémico pediatrico asociado a COVID-19, presentando en su totalidad fiebre
(>38,5° C) y en su mayoria otros sintomas como astenia, malestares gastrointestinales
como vomitos, diarrea y dolor; en muchos se evidenciaron sintomas neurocognitivos
como irritabilidad, intensa cefalea, estados confusionales y letargo, mientras que un
grupo menor presentd manifestaciones neurolégicas graves, entre estas
meningoencefalitis, encefalopatia, coma, convulsiones, debilidad muscular como una
paralisis flacida y signos de afeccién de tronco encefalico y/o cerebeloso (Bautista, et al.,

2021).

Figura 1. Sintomas del sindrome inflamatorio multisistémico pediatrico
Fuente: (Bautista, et al., (2021)
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El sindrome inflamatorio multisistémico pediatrico, es una infeccion temprana que
desencadena la activacion de los macrofagos, para luego presentar estimulacion de las
células T auxiliares, liberacion de citoquinas, estimulacién de los neutréfilos y monocitos,
activacion de células B y plasmaticas, generando anticuerpos con respuesta hiperinmune
luego se presenta un estado de desregulacion inmune, es decir, se genera el sindrome
inflamatorio (Hiperinflamacion, disfuncion multiorganica) (Henry, De Oliveira, Benoit,

Plebani, & Lippi, 2020).

La mayor parte de los articulos publicados tienen serologia positiva para SARS-CoV-2
(sobre el 90%) y pruebas positivas de RT-PCR (32%), es decir, este sindrome es post
estado infeccioso y no esta relacionado con la primo infeccion y se caracterizé por
marcada linfopenia y produccion sostenida de citocinas proinflamatorias, como el factor
de necrosis tumoral (TNF)-a, ferritina, LDH, Dimero D, Interleucina (IL)-6, Péptido
natriurético ProBNP, como lo visto en la enfermedad de Kawasaki, un estado
hiperinflamatorio sistémico que también se caracteriza por niveles elevados de TNF, IL-
6, IL-1B, IL-17, Dimero D, y factor estimulante de colonias de granulocitos (Zhang, et al.,

2020)
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VALORES EN

ESTUDIOS DE VALORES DE
LABORATORIO EACIENTES CON REFERENCIA
MIS-C
PCR 154 (42-265)mg/dl <10 mg/dl|
Ferritina 558 ng/mL(IQR 31- Varones: 24 - 336 ng/mL
2891) ng/mL Mujeres: 11 - 307 ng/mL
Troponina 396 (100-1280) 0- 0,4 ng/mL
ng/dl
Creatinina cinasa 385(117-1615) U/L 50 - 200 U/L
Pro-BNP 24 470(17,212-
26,655) pa/ml =123 i
Leucocitos 1 1.5 (9 a14.,4), 5.5-15.5
g/L
Neutréfilos 9,2(7.5a 10,7) g/L 1.5-8.5
Linfocitos 1,15(0,8a 1,7) g/L 2.0-8.0

Figura 2. Valores de laboratorio de pacientes con Sindrome Multisistémico Respiratorio

Fuente: Zhang, et al., (2020).

2.2. Anormalidades hematoldgicas

Las anomalias hematoldgicas (leucopenia, linfopenia y trombocitopenia) estan en
relacion con el incremento sistémico de mediadores inflamatorios y citoquinas (Zhang, et

al., 2020).

La linfocitopenia, un sello distintivo de COVID-19, se atribuye a Multiples mecanismos
gue incluyen (1) invasion viral directa y lisis cuando los linfocitos expresan el receptor
ACE2 en su superficie (Il) apoptosis de linfocitos inducida por interleucinas (111) reduccién
recambio de linfocitos debido a la "tormenta de citoquinas” inducida atrofia de los érganos
linfoides, y (IV) linfocitos reducidos proliferacion por acidosis lactica (Samprathi &

Jayashree, 2021).

Zhao, et al., (2020), con 13 series de casos y 2.282 pacientes (metanalisis), enfoca que;

la linfopenia con un recuento de linfocitos de menor a 1500/ uL, se asocié con un riesgo
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3 veces mayor de infeccion grave por COVID-19 (OR = 2,99, IC de 95%), sin embargo,
el punto de corte en el estudio de Qin, et al., (2020),difiere con el contaje y plantea que
este es aun menor (800/uL vs 1000/uL), tanto en los casos severos y los que no los son,
y se ha explorado la utilidad de este parametro para predecir mortalidad, encontrandose
en el estudio realizado por Vélez, et al., (2021), de 89 pacientes que el contaje de
linfocitos a las 48 horas fue de 753/uL en quienes sobrevivieron versus un 537/uL en los
que no (p = 0.006). Los pacientes con un contaje de linfocitos menor al 20% son
considerados graves y los pacientes con un porcentaje menor al 5% son pacientes con
mayor criticidad y con alta probabilidad de muerte, y es por lo que, la evaluacion de la

dinamica del recuento de linfocitos puede predecir el resultado del paciente.

2.2.1. Neutro6filos

A medida que avanza la infeccion por la COVID-19, se incrementa la cantidad de
neutréfilos en circulacion, por lo tanto, los niveles elevados de neutréfilos pueden ser

Utiles para predecir la gravedad de la enfermedad (Liu, et al., 2020).

En datos publicados en el estudio de Qin, et al., (2020) el contaje de neutrdéfilos fue mayor
en los casos severos que en los no severos (4300 vs 3200/uL; p < 0.001). En cuanto a
la mortalidad, Estrella et al., (2022) el contaje de neutréfilos a las 72 horas entre éxito y
exitus fue de 9700/uL vs 8000/uL, p 0.014, sin embargo, en este mismo trabajo no se

encontré una diferencia significativa en el contaje de neutrdfilos.
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2.2.2. Plaquetas

Como progresion a gravedad se evidenciaron severos trastornos de la coagulacion, por
ello se consideran distintos valores de factores intervinientes, entre estos; el contaje
plaguetario como factor pronéstico de gravedad en el paciente con COVID-19, y PIMS
post COVID 19, que ademas se ha asociado a gravedad y riesgo de mortalidad en la
Unidad de Cuidados Intensivos. Estudios experimentales como por ejemplo el de Zhang,
et al., (2020), indica que los pacientes con COVID-19 presentan un aumento del volumen
corpuscular plaquetario medio e hiperactividad plaquetaria, que se relaciona con una

disminucién en el recuento plaquetario total.

l MANIFESTACION | FACTOR DE RIESGO
Linfopenia Mayor riesgo de necesitar UCI

_ | Mayor riesgo de sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA},
| Linfopenia («20%) dia 10 - 12 | Pronostico adverso

Linfopenia («5%) dia 17-19 | Prondstico adverso

Indice neutréfilo/linfocito Un aumento en el INL, con valares 23, predice enfermedad grave por

CoviD-19
Trombocitosis y linfocitosis [ Una alta proparcion plaqueta/linfocito indica una tormenta de

citoguinas mds pronunciada.
Plaquetopenia Se asocia significativamente con |a gravedad del COVID-19

Figura 3. Alteraciones hematoldgicas como factor de riesgo
Fuente: Terpos, et al., (2020)

2.2.3. indice Neutrofilo/Linfocito (INL / NLR)

El indice neutrofilo-linfocito (INL) “es el cociente entre el niUmero absoluto de neutrofilos
y el nimero absoluto de linfocitos”, se trata de un marcador novedoso para predecir la
predecir de la inflamacion subclinica, es por ello que los estudios al respecto permiten
afirmar que tiene valor pronostico en diversas patologias como las oncologicas,

cardiovasculares e infecciosas (Basbus, Lapidus, Martingano, Puga, & Pollan, 2020).
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En la infeccion por el SARS-CoV-2 virus, el 15% de los casos progresa a formas graves
con una tasa de mortalidad del 3%—-10% (Diaz & Toro, 2020). La enfermedad se asocia
con una inflamacion significativa en diferentes sistemas con la afluencia de neutréfilos a
los pulmones y la sostenida liberacion de anticitocinas inflamatorias que conducen a la

linfopenia que parece estar relacionado con la mortalidad (Bottino & Ponce, 2022).

En el intento de proporcionar un indicador prondstico de la evolucion, la relacion
neutréfilos/linfocitos (NLR), ha sido propuesto, y es un marcador de inflamaciéon que
predice la gravedad y mortalidad al ingreso al hospital, también es predictor de dafio

endotelial asociado con inflamacion (Montalvo & Gonzalez, 2021).

En estudios que han evaluado el NLR, han evidenciado en los supervivientes que esta
relacion fue inferior a 1,95 (1,43-2.58) mientras que en aquellos hubo exitus fue mayor
a 13.87 (7.50-24,82); Del mismo modo, en aquellos con afectacion y sin ella medidos el
corte fue de 6,88 (3,54-11.18) y 2,21 (1,51-9,85), respectivamente. En pacientes con
COVID 19 grave el NLR fue mas alto que en aquellos con enfermedad leve a moderada
(6,29 frente a 2,33), y en otro estudio, los valores de NLR entre el grupo con COVID

severo fue 6,6 y 3,3 respectivamente (Martinez, Boisier, Vergara, & Vidal, 2022).

En un metandlisis, se encontré6 un NLR mas alto en pacientes con COVID-19 que en
aguellos con enfermedad no severa (DS 2,80), intervalo de confianza [IC] del 95 % 2.12—
3.48, p<0.00001) y el NLR fue mayor en aquellos que no sobreviven (DME 3,72, IC 95%
0,53-6.90, p=0,02). También hubo una diferencia significativa al comparar el NLR en
pacientes en general y con neumonia grave (2,88 [1,77— 5,55] frente a 8,78, p< 0.001),
y se ha informado que un NLR de 11.75 se asoci6 44 veces al aumento del riesgo de
muerte (Carreras, et al., 2021).
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Otro estudio que comparé pacientes con COVID-19 quien fueron dados de alta del
hospital con los que quedaron, la NLR fue discreta pero significativamente mayor en el
primero, lo que sugiere que es necesario un proceso inflamatorio apropiado para

deshacerse de la infeccion (Liu, et al., 2020).

En un estudio, la sensibilidad de la NLR para predecir la gravedad fue del 81 % (IC del
95 %: 58-95) con una especificidad del 67% (IC 95% 58-66), valor predictivo negativo
(VPN) del 95% y valor predictivo positivo (VPP) del 32% (IC 95% 20-46) (Basbus,
Lapidus, Martingano, Puga, & Pollan, 2020); mientras que otro estudio ha mencionado
una sensibilidad del 38% y una especificidad del 97%, concluyen que el NLR puede ser
modificado por el tiempo transcurrido desde la aparicién de los sintomas y la recogida de

la muestra de sangre (Carranza & Garcia, 2021).

En un estudio realizado en el sur de Asia, el indice NLR resulté ser un factor de riesgo
independiente entre los pacientes con cuadros respiratorios grave por COVID-19, donde
el grupo de pacientes con heumonia severa evidencié una asociacion estadisticamente
significativa con los valores de NLR (OR = 1,264, IC del 95 %: 1,046~1,526, P =0,015). El
AUC para NLR fue 0,831, con un limite oOptimo de 4,795, sensibilidad de 0,83
y especificidad de 0,75, por lo que se recomienda su uso para estimacién temprana del

deterioro de la infeccion grave por COVID-19 (Mehr, et al., 2021).

2.2.4. indice Plaquetas/Linfocitos (IPL / PLR)

Se ha sugerido que la proporcion de plaquetas a linfocitos (PLR), es un nuevo marcador

inflamatorio, capaz de predecir gravedad en pacientes con COVID-19, diferentes
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articulos de investigacién que comparan el valor de PLR al ingreso en adultos con

diversos estados de gravedad (Sanchez, et al., 2021).

Los estudios inmunoldgicos han demostrado que los niveles altos de citoquinas
proinflamatorias, conocida como tormenta de citoquinas, son el sello caracteristico de
casos severos de COVID-19. Esta elevacion extrema de citoquinas provoca una
respuesta proinflamatoria masiva resultante en el Sindrome de Disfuncion de Mdltiples
Organos (MODS) y ARDS, que posteriormente conduce a la mortalidad (Salinas, Solis,

Solis, Garcia, & Guacho, 2021).

De todos los estudios, solo Qu et al., ha reportado valores de PLR mas altos al ingreso
en pacientes no graves en comparacién con pacientes graves (no graves: 242,75 -
173,74 vs grave: 160,02 - 51,99; p= 0.414) aunque estos resultados no evidenciaron
significancia estadistica. Dos estudios realizaron curva de ROC, para determinar el punto
de corte 6ptimo y Yang, Liu, Tao, & Li, (2020), informé al respecto que el valor de PLR
en 180 AUC 0,784 (IC 95 % 0,666-0,901); sensibilidad 77%; especificidad 44%, mientras

gue Sun et al., propone un nivel de corte en 226,67 con AUC 0,746 (IC del 95 %).

Estudios previos han confirmado que el IPL/PLR esta estrechamente relacionado con
tumores, diabetes, enfermedad coronaria y enfermedades del tejido conectivo, y en el
ambito oncolégico, el aumento del IPL/PLR esta relacionado con el tamafio del tumor, la
infiltracion de los ganglios linfaticos, la metastasis a distancia y el prondstico de este tipo
de pacientes, y en lo que a enfermedades infecciosas se refiere, se puede utilizar como
indicador inflamatorio para el diagndstico clinico de neumonia adquirida en la comunidad

(Vélez, et al., 2021).
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El IPL/PLR, es el “resultado del cociente entre el contaje absoluto de plaquetas para el
contaje absoluto de linfocitos”, y traduce la actividad de los megacariocitos en el tejido
hematopoyético de la médula 6sea, mediador de la respuesta inflamatoria para secuestro
de neutrdfilos y otras células inflamatorias, es asi que las plaquetas se encuentran en su
forma inactiva, sin embargo este estado cambia en respuesta a la injuria vascular en
respuesta a citocinas proinflamatorias o factores infecciosos, reflejando este indice su
interaccidn con otros leucocitos en la circulacion, en este caso los linfocitos. Indica tanto
las vias de agregaciéon como las inflamatorias, mostrando asi el nivel de inflamacién

incluso durante el curso del tratamiento (Martin, Wahyu, Emir, & Tango, 2022).

2.2.5. Escala Pediatric Index of Mortality Il (PIM III)

En 1997, guiados por la necesidad de buscar una herramienta capaz de predecir
mortalidad o pronostico o severidad, se publica un estudio en la revista de Cuidados
Intensivos con el tema “indice pediatrico de mortalidad (PIM): un modelo capaz de
predecir mortalidad en nifios de la unidad de cuidados intensivos” en nifios menores de
16 afos, perfeccionandose en el 2003 midiendo sexo, tiempo de hospitalizacion,
ventilacibn mecanica, cardiopatia con shunt izg-der, FiO2, peso, PAM, respuesta pupilar,

PIP, PEEP, PCO2, EB, Na sérico (Straney, et al., 2013).

En el afio 2003 fue revisado el PIM y se reajusto las variables; a PIM I, con el propdésito
de aplicar la escala en el primer contacto con el paciente criticamente enfermo y en el
2015 la SATI, realiza la “Validacion del indice pediatrico de mortalidad Il (PIM II) en
Argentina, siendo un estudio prospectivo, metacéntrico, observacional”, para demostrar

el riesgo de mortalidad de los pacientes ingresados a las terapias, encontrandose con un
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modelo que no calibré adecuadamente por el alto exitus que no determinaba, por eso de

decide mejorar el PIM Il y desarrolla Pediatric index of Mortality 11l (PIM I11) (Arias, 2017).

De acuerdo con Larco, (2018), el PIM IIl es un sistema de valoracién pronostica que
utiliza variables que incluyen examen fisico, con signos vitales; tension arterial sistélica
y laboratorio con gasometria durante la primera hora de ingreso a la terapia intensiva

pediatrica, trabajandose con estos parametros:

- Presion arterial: Fuerza que se ejerce contra la pared arterial la sangre que circula
por las arterias. La presion arterial sistélica; mide el latido del corazén (momento
de presion maxima), y la presion diastolica, mide el descanso entre dos latidos

(momento de presién minima) (Larco, 2018).

Edad (anos) PA sistolica (mmHg) PA diastélica (mmHg)
3-6 anos 2100 260
6-9 anos 2105 270
9-12 anos 2110 275
12-15 anos 2115 275
215 anos 2120 280

Figura 4. Valores de presion arterial en nifios
Fuente: Diaz, Mifiambres, Ortiz, Pefia, & Belda, (2021)

- Reaccion pupilar: Reflejo fotomotor que valora la via AFERENTE (visual) y una
via EFERENTE (motora). Se estable el estado del mesencéfalo de donde se

originan los estimulos, valora simetria, y respuesta (Cameo, et al., 2020).
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Figura 5. Reaccioén pupilar
Fuente: (Gazitua, 2007)

Otros elementos importantes que se deben evaluar incluyen: La Fraccion Inspiratoria de
Oxigeno (FIO2), es la proporcién de oxigeno que se encuentra en el aire inspirado y
presion arterial de oxigeno (Pa0O2) es la expresion de la presion del oxigeno disuelto en
la sangre (Ameghino, Morales, & Apolaya, 2018). El exceso de bases: Evaluacion del
componente metabdlico de los trastornos acido base, indicador de acidosis o alcalosis
metabolica (Mufoz, Escobar, & Medeiros, 2013). Ventilacion mecanica: Estrategia
terapéutica de respiracion artificial la cual proporciona ventilacion pulmonar en los

pacientes que desarrollaron fallo respiratorio (Patel, 2020)

2.3. Admisién electiva ala unidad de cuidados intensivos

Ante el riesgo inminente o potencial que pone en riesgo vida del paciente, alteraciones
como disfuncion multiorganica o multisistémica grave, aguda o crénica descompensada
gue provoca inestabilidad hemodindmica y ocasiona deterioro rdpidamente progresivo
de constantes vitales (TA, FC, FR, estado neurolégico, Glasgow), severidad con respecto

al ingreso que da la probabilidad medida (Salinas, Solis, Solis, Garcia, & Guacho, 2021).
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2.4. Diagnostico de bajo, alto y muy alto riesgo

Los estudios multicéntricos sobre PIM lllI; realizados en Europa tienen una buena
capacidad predictiva en relacion con los otros scores a nivel internacional, sin embargo,
se puede considerar como limitante la dificultad para el calculo de la probabilidad de

muerte ya que se usa una formula matematica compleja (Howard, et al., 2015).

Adm 3, 0 ingresao clectivo pam procedimicntos como insercion de vin central o revision o
o o=, Si=1)
Dhag 0L cntes patologios (No=10; Si= 1)
PCR fuern del hospit
Inmunodehiciencia grave combanada
Linfoma/leacemia tras la primera indoccidn
Hemormagia cenchral
Eafermedad nearodegencrativa
Miocardiopatia o miocarditis
o de cornzdn izquicrdo hipoplisico
si0n por el VIH
mental (Cl < 15)
I. Respuesta pupilar o $a Juz: mayor de 3 mum y ambes Gjas = |2 otra respuesta = 0; desconocida = 0
4. Exceso de bases ea sangre arenal o capilar en mmol/] (desconocide = 0)
5, Pa0,, mmHg (desconocudo = 0)
&, FI0, (desconocida » ()
Presion arterlal sistobica. mmHg (desconocida = 120)

5. Ventilacion mecinica en algan momento durante la primemn hora de ingreso en UM (No = O; Si= 1)

Figura 6. indice Pediatrico de Mortalidad (PIM II1)
Fuente: Howard, et al., (2015).

El valor normal del PIM Il por férmula es de — 4,39 que significa una baja mortalidad,
gue corresponde al 0,1 % de mortalidad, sin embargo, cuando el valor es mas positivo la
mortalidad es mayor con un valor promedio de + 4,87 el cual corresponde al 99,24 % de

mortalidad (Lee, Jung, Kim, Yang, & Cho, 2017).

2.5. Evidencia cientifica

En Indonesia se realizé un estudio en pacientes ingresados en UCIP empleando el PIM
lll para predecir el riesgo de mortalidad con un estudio prospectivo de cohortes
calculando el PIM Il las 2 horas del ingreso. Entre los resultados principales se obtuvo
gue de 81 pacientes, 69 eran nifios, las edades oscilaron entre 1,5 y 187 meses, con una

tasa de mortalidad 40,58%. Las puntuaciones del PIM IIl fueron 26,08% en pacientes no
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supervivientes y del 13,05 % en los supervivientes, la curva ROC fue de 0,771 (IC 95 %
de 0,651 a 0,891) por lo que se estimé la discriminacién como buena. Concluyen que el
PIM 1l sirve para predecir la mortalidad en pacientes de la UCIP (Puspita, Saputra,

Triratna, & Saleh, 2017).
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CAPITULO Il
MATERIALES Y METODO

3.1. Tipoydisefio deinvestigacion

Se realiz6 un estudio descriptivo, retrospectivo y transversal, descriptivo con un disefio
de estudio de asociacion de variables, con datos obtenidos en las historias de los
pacientes ingresados en la unidad de cuidados intensivos del Hospital Roberto Gilbert
Elizalde, con la finalidad de determinar la asociacion de los indices neutrdfilo-linfocito
(INL/NLR), plaqueta-linfocitos (IPL/PLR) con el PIM Ill medido como predictores de

severidad en PIMS post COVID-19.

3.2. Poblaciéon de investigacion

3.2.1. Poblacién

La poblacién la constituyeron todos los pacientes post COVID-19 y Sindrome Inflamatorio
Multisistémico asociado a SARS CoV2 con edades comprendidas entre 1 mes a 17 afios
11 meses 29 dias, ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos del

Hospital Roberto Gilbert Elizalde durante el periodo de Julio 2020 — julio 2021.

3.3. Criterios de inclusién

1. Pacientes con Sindrome Inflamatorio Multisistémico (PIMS) asociado a SARS

CoV2, con criterios de OMS.
2. Pacientes con edades comprendidas entre 1 mes a 17 afios 11 meses 29 dias.

3. Pacientes con datos completos en las historias clinicas.
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3.7. Criterios de exclusion
1. Pacientes con comorbilidades que provoquen alteraciones hematolégicas.

2. Fallecidos antes de las 24 horas.

3.8. Operacionalizaciéon de variables

Variable dependiente, de respuesta o de supervision*
Variables independientes, predictivas o asociadas*
Edad Meses cumplidos Medidas de tendencia  Cuantitativa/Numérica
central y dispersion
Sexo Caracteristicas biolégicas y Femenino Cualitativa categorica/Nominal
fenotipicas. .
Masculino
Neutréfilos Glébulos blancos Recuento de Cuantitativa/Numérica
sanguineos encargados de neutréfilos
reaccién ante agentes 9
infecciosos x10°/L
Linfocitos Glébulos blancos que se Recuento de linfocitos  Cuantitativa/Numérica
encargan de la respuesta
f gan C P x 10%/u
inmunolégica con receptores
para antigenos especificos.
indice NLR Asociacion Normal Cuantitativa/Numérica
Neutrofilos/linfocitos
Alterado
Plaquetas Se encargan de la Recuento de plaquetas Cuantitativa/Numérica
coagulacion.
9 x 103 /ul
indice PLR Asociacion Normal Cuantitativa/Numérica
Plaquetas/linfocitos
q Alterado
PIM 111 Escala Prondstica Normal Cualitativa categorica/ Nominal
Alterado
Variables intervinientes (solo especificar si el nivel de investigacion es explicativo) *
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3.9. Procedimientos para larecoleccion de datos

Posterior a la aprobacion del presente protocolo y la autorizacion de la direccion Técnica
y Docente del Hospital Roberto Gilbert Elizalde, los datos se obtuvieron de las historias
clinicas del sistema Informético Servinte Clinical Suite y revisadas hasta alcanzar el total
de la muestra. Los datos se organizaron en una tabla con formato Excel office 2010 de
acuerdo con las variables del estudio para su posterior andlisis por sistema estadistico

SPSS 26.

3.10. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos.

Revision documentaria de historias clinicas del sistema Informatico Servinte Clinical Suite
del Hospital Roberto Gilbert Elizalde de nifios Hospitalizados en la UCIP entre julio del

2020 v julio 2021.

3.10.1. Instrumento

Recoleccion de datos fue mediante hojas de Excel, para la recopilacion de la informacion
de registros médicos pertinentes, y el célculo del NLR, PLR y PIM Il respectivo a cada

paciente.

3.10.2. Validacién del instrumento

No fue requerido, al tratarse de un instrumento de colecta de informacién bruta registrada

en las bases de datos.
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3.11. Técnicade procesamiento y analisis de datos

Los datos obtenidos seran recogidos en formato Excel y procesados a través del
programa SPSS version 26 para su analisis. Se realiz0 un analisis descriptivo para
establecer las caracteristicas de la muestra. Para las variables cuantitativas se utilizaron
estadisticas de dispersion como media y desviacion estandar. Las variables cualitativas

se analizaron con frecuencias absolutas y porcentajes.
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CAPITULO IV
RESULTADOS

4.1. Analisis descriptivo

Se incluy6 un total de 112 pacientes ingresados con PIMS post COVID 19, en
la UCIP del Hospital Pediatrico Roberto Gilbert Elizalde, entre julio del 2020 y

julio del 2021.

Los pacientes masculinos fueron la mayoria con 51,8 % (n= 58) y el grupo
etario predominante fueron los pacientes entre 1 a 5 afios con 33 % (n= 37).

(Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas sociodemogréficas de los pacientes con PIMS post
COVID-19, hospitalizados en la UCIP del Hospital Pediatrico Roberto Gilbert

Elizalde entre julio 2020 y julio 2021.

Sexo Frecuencia (n) Porcentaje (%)
Femenino 54 48,2%
Masculino 58 51,8%
Edad

<1 afio 15 13,4%

1 a 5 afios 37 33%

6 a 10 afos 35 31,3%

> 10 afios 25 22,3%

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Dra. Erika Alexandra Silva Narvaez

- Indices de pacientes ingresados con PIMS post COVID 19,
hospitalizados en la UCIP del Hospital Pediatrico Roberto Gilbert
Elizalde, entre julio del 2020 y julio del 2021.
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Los leucocitos presentaron una media de 11624,36 (DE + 5826,95) con un

minimo de 2300 y maximo 31542; en los neutréfilos media fue de 7308,85

(DE + 5380,44) con un minimo de 593, y maximo 29019, en los Linfocitos

una media de 2356 (30%); (DE + 2264), con un minimo de 482 y maximo

14000, en el caso de las plaquetas la media de 289.610,63 (DE =

222.476,14) con un minimo de 10.000 y maximo 1'573.000 (Tabla 2).

Tabla 2. Valores de laboratorio de los pacientes con PIMS post COVID-19,

hospitalizados en la UCIP del Hospital Pediatrico Roberto Gilbert Elizalde

Leucocitos Neutrofilos Plaguetas Linfocitos
Media 11624,36 7308,35 289610,63 2356
Desviacion estandar 5826,95 5380,44 222476,14 2264
Minimo 2300 0 10000 482
Maximo 31542 29019 1573000 14000

Fuente: Historias clinicas

Elaborado por: Dra. Erika Alexandra Silva Narvaez

El indice NLR registré una media de 4,25 (DE * 5,46) con un minimo de 0,5y

maximo 51, mientras que el indice PLR registr6 una media de 219,21 (DE +

2611,8) con un minimo de 11 y maximo 6316. El Score PIM Il registr6 una

media de 36,55 (DE + 17,81) con un minimo de 3 y maximo 86 (Tabla 3)
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Tabla 3. indices de los pacientes con PIMS post COVID-19, hospitalizados en

la UCIP del Hospital Pediatrico Roberto Gilbert Elizalde

indice NLR indice PLR | Score PIM Il
Media 4,25 219,21 36,55
Desviacion estandar 5,46 2611,80 17,81
Minimo 0,5 11 3
Maximo 51 6316 86

Fuente: Historias clinicas

Elaborado por: Dra. Erika Alexandra Silva Narvaez

La distribucion de los resultados obtenidos con los valores del indice NLR

muestra una distribucion asimétrica con tendencia central y algunos valores

atipicos hacia la derecha (Grafico 1).
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Grafico 1. Distribucion de frecuencia de valores de NLR en hemograma
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Fuente: Elaboracién propia

La distribucion de los resultados obtenidos con los valores del indice PLR
muestra una distribucion asimétrica con tendencia hacia la izquierda con un

valor atipico hacia la derecha (Grafico 2).
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Grafico 2. Distribucion de frecuencia de valores de PLR en hemograma.

Fuente: Elaboracién propia
La distribucién de los resultados obtenidos con los valores del Score muestra
una distribucién simétrica central lo que indica las causas de las variaciones

se mantienen constantes (Gréfico 3).
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Grafico 3. Distribuciéon de frecuencia de valores de PIM III.

Fuente: Elaboracién propia

- Valores de indice neutrofilos-linfocitos, plaquetas-linfocitos y PIM Il por
variables sociodemograficas de pacientes hospitalizados en la UCIP
del Hospital Pediatrico Roberto Gilbert Elizalde, entre julio del 2020 y
julio del 2021.

El indice NLR present6 una media mayor entre los pacientes de hasta 5 afos
registrando 4,55 (DE + 7,19), en el caso del indice PLR, la media fue mas alta
entre los mayores de 5 afios con 256,25 (DE £ 807,79) y para el caso del score

PIM 1l la media para los mayores de 5 afios fue mas elevada 37,35 (DE *

16,35) respecto a los menores de 5 afios. (Tabla 4).

35



Tabla 4. Distribucién de indices neutrdéfilos-linfocitos, plaguetas-linfocitos y

PIM Il por grupo etario

Desviacion
Edad indice Media estandar
Hasta 5 afios 52 455 7,19
NLR
Mayores de 5 afios 60 3,99 3,35
Hasta 5 afios 52 176,46 237,28
PLR
Mayores de 5 afios 60 256,25 807,79
Hasta 5 afios 52 35,63 19,48
SCORE PIM 1l
Mayores de 5 afos 60 37,35 16,35

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Dra. Erika Alexandra Silva Narvaez

El indice NLR presenté una media mayor entre los pacientes femeninos

registrando 4,47 (DE + 6,84), en el caso del indice PLR, la media fue mas alta

entre los masculinos con 281,02 (DE + 837,73) y para el caso del score PIM

[Il la media para los masculinos fue mas elevada 37,97 (DE + 17,14) respecto

a los pacientes femeninos (Tabla 5).

Tabla 5. Distribucion de indices neutréfilos-linfocitos, plaquetas-linfocitos y

PIM 11l por sexo

Desviacion
Sexo indice Media estandar
Femenino 54 4,47 6,84
_ NLR
Masculino 58 4,04 3,80
Femenino 54 152,81 143,14
_ PLR
Masculino 58 281,02 837,73
Femenino 54 35,04 18,54
_ SCORE PIM Il
Masculino 58 37,97 17,14

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Dra. Erika Alexandra Silva Narvaez
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4.2. Anadlisis bivariado

- Asociacion de los indices neutrdfilo-linfocito (NLR), plagqueta-linfocitos
(PLR) y PIM Il medido, como predictores de severidad en PIMS post
COVID 19, en nifios hospitalizados en la UCIP del Hospital Pediatrico
Roberto Gilbert Elizalde, entre julio del 2020 y julio del 2021.

Los pacientes con PIMS hospitalizados en la UCIP que se agravaron, se
relacionaron con una media mas elevada del indice NLR con 5,33 (DE + 6,86),
una media mayor con el indice PLR 336,53 (DE + 819,79) y mayor Score PIM
[ll con 44 (DE + 15,92), en comparacion con los que no se agravaron, cuyos

valores medios de los indices fue mas baja (Tabla 6).

Tabla 6. Distribucién de indices neutrdfilos-linfocitos, plaquetas-linfocitos y

PIM Il por severidad

Desviacion
Severidad indice N Media estandar
Si 60 5,33 6,86
NLR
No 52 3,0 2,74
Si 60 336,53 819,79
PLR
No 52 83,83 47,95
Si 60 440 15,92
SCORE PIM I
No 52 27,96 16,02

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Dra. Erika Alexandra Silva Narvaez

- Andlisis de area bajo la curva ROC del indice neutrdfilo-linfocito y del
indice plaqueta-linfocito como predictor de severidad en PIMS post

COVID 19

El area bajo la curva ROC de todos los resultados obtenidos estuvieron por

encima de 0,5. El indice neutrofilo-linfocito (NLR) fue de 0,683 (IC 95%=
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0,584-0,783) valor p=0,001, por lo que se establece que se trata de una
capacidad discriminativa moderada para predecir severidad en PIMS post
COVID-19. El &rea bajo la curva ROC de los resultados obtenidos al aplicar el
indice plaqueta-linfocito (PLR) fue de 0,788 (IC 95%= 0,700-0,876) valor
p=0,000, por lo que se establece que se trata de una capacidad discriminativa
moderada para predecir severidad en PIMS post COVID-19. El area bajo la
curva ROC de los resultados obtenidos al aplicar el Score PIM 11l fue de 0,750
(IC 95%= 0,660-0,840) valor p=0,000, por lo que se establece que se trata de
una capacidad discriminativa moderada para predecir severidad en PIMS post

COVID-19 (Gréfico 1) (Tabla 7).
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Grafico 4. Area bajo la curva ROC del indice neutréfilo-linfocito, indice plaqueta-linfocito y
PIM IIl como predictor de severidad en PIMS post COVID 19

Fuente: Elaboracién propia
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Tabla 7. Area bajo la curva indice neutrdéfilo-linfocito, indice plaqueta-linfocito

y PIM 11l como predictor de severidad en PIMS post COVID 19

95% de intervalo de

confianza asintotico
Variables de Error Significacion Limite Limite
resultado de prueba | Area | estandar asintotica inferior superior
indice NLR 0,683 0,051 0,001 0,584 0,783
indice PLR 0,788 0,045 0,000 0,700 0,876
PIM 1lI 0,750 0,046 0,000 0,660 0,840

Fuente: Historias clinicas

Elaborado por: Dra. Erika Alexandra Silva Narvaez

La tabla 8 muestra las coordenadas de la curva ROC para los indices

neutrofilo-linfocito, plaquetas-linfocito y PIM 1ll, tomando en cuenta el punto de

mayor sensibilidad y especificidad en la cuerva se obtuvo en la tabla de

coordenadas 1,50 para NLR 60,50 para PLR y 22,50 para el Score PIM Il

(Tabla 8).

Tabla 8. Punto de corte 6ptimo y coordenadas del area bajo curva ROC de

los indices neutrdfilo-linfocito y plaquetas-linfocito como predictor de

severidad en PIMS post COVID-19

Variables de Positivo si es
resultado de prueba | mayor o igual que | Sensibilidad | 1 - Especificidad
NLR -,500 1,000 1,000
, 750 1,000 ,923
1,500 ,867 577
2,500 ,750 ,481
3,500 ,600 ,346
4,500 ,367 173
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8,500 117 ,058

52,000 ,000 ,000

10,00 1,000 1,000

PLR 13,00 ,983 1,000
17,50 ,983 ,962

30,00 ,917 ,885

60,50 ,833 577

62,00 ,833 ,558

403,00 ,100 ,000

3952,50 ,017 ,000

6317,00 ,000 ,000

SCORE PIM 11l 2,00 1,000 1,000
4,00 1,000 ,981

6,00 1,000 ,962

7,50 1,000 ,904

22,50 ,900 ,596

35,50 , (67 ,365

77,50 ,033 ,000

83,00 ,017 ,000

87,00 ,000 ,000

Fuente: Elaboracion propia

- Sensibilidad y especificidad, valores predictivos positivos y negativos
de los indices NLR y PLR y Score PIM Il

De acuerdo con los resultados del indice NLR por encima o por debajo de 2
la sensibilidad en este punto de corte fue de 75% y especificidad de 51,9%.
Los verdaderos positivos (VP) fueron 45 (75%) y los falsos negativos (FN) 15

(25%). Los falsos positivos (FP) fueron 25 casos (48,1%) y los verdaderos
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negativos (VN) en 27 (51,9%). El VValor Predictivo Positivo (VPP) fue de 64,3%

y el Valor Predictivo Negativo (VPN) 64,3% (Tabla 9).

Tabla 9. Sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo
negativo y exactitud diagnéstica del NLR como predictor de severidad en PIMS

post COVID 19

Severidad
Sl NO
N (%) N (%) Total
NLR |Mayora?2 45 (75) 25 (48,1) 70 (62,5)
Hasta 2 15 (25) 27 (51,9) 42 (37,5)
Total 60 (100) 52 (100) 112 (100)

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Dra. Erika Alexandra Silva Narvaez

Valor Predictivo Positivo (VPP):

VP | FP + VP = 45/ 25 + 45= 0,643 (64,3%)

Valor Predictivo Negativo (VPN):

VN / FN +VN = 27 / 15 + 27= 0,643 (64,3%)

De acuerdo con los resultados del indice PLR por encima o por debajo de 61
la sensibilidad en este punto de corte fue de 83,3% y especificidad de 42,3%.
Los verdaderos positivos (VP) fueron 50 (83,3%) y los falsos negativos (FN)
10 (16,7%). Los falsos positivos (FP) fueron 30 casos (57,7%) y los
verdaderos negativos (VN) en 22 (42,3%). El Valor Predictivo Positivo (VPP)

fue de 62,5% y el Valor Predictivo Negativo (VPN) 62,9% (Tabla 10).
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Tabla 10. Sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor

predictivo negativo y exactitud diagnéstica del PLR como predictor de

severidad en PIMS post COVID 19

Severidad
SI NO Total
N (%) N (%)
PLR |Mayor de 61 50 (83,3) 30 (57,7) 80 (71,4)
Menor de 61 10 (16,7) 22 (42,3) 32 (28,6)
Total 30 (100) 52 (100)| 112 (100)

Fuente: Historias clinicas

Elaborado por: Dra. Erika Alexandra Silva Narvaez

Valor Predictivo Positivo (VPP):

VP / FP + VP = 50 / 30 + 50= 0,625 (62,5%)

Valor Predictivo Negativo (VPN):

VN /FN +VN = 22/ 10 + 22= 0,629 (62,9%)

De acuerdo con los resultados del Score PIM Il por encima o por debajo de

22 la sensibilidad en este punto de corte fue de 86,7% y especificidad de

42,3%. Los verdaderos positivos (VP) fueron 52 (86,7%) y los falsos negativos

(FN) 8 (13,3%). Los falsos positivos (FP) fueron 30 casos (57,7%) y los

verdaderos negativos (VN) en 22 (42,3%). El Valor Predictivo Positivo (VPP)

fue de 63,4% y el Valor Predictivo Negativo (VPN) 73,3% (Tabla 11).
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Tabla 11. Sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo
negativo y exactitud diagnostica del PIM Ill como predictor de severidad en

PIMS post COVID 19

Severidad
Si NO Total
N (%) N (%)
PIM Il |Mayor a 22 52 (86,7) 30 (57,7) 82 (73,2)
Menor a 22 8 (13,3) 22 (42,3) 30 (26,8)
Total 60 (100) 52 (100) 112 (100)

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Dra. Erika Alexandra Silva Narvaez

Valor Predictivo Positivo (VPP):

VP /| FP + VP =52/ 30 + 52= 0,634 (63,4%)

Valor Predictivo Negativo (VPN):

VN /FN +VN = 22/ 8 + 22= 0,733 (73,3%)

El VPP mas elevado fue el del indice NLR con 64,3 % y el VPN mas elevado
fue el del Score PIM Il en 73,3%. Los indices NLR, PLR y el Score PIM llI

registraron VPP similares.

- Concordancia diagnéstica de los indices NLR, PLR y PIM Il como
predictores de severidad en PIMS post COVID 19

El indice neutrdfilo-linfocito evidencié asociacion estadisticamente
significativa con la severidad de PIMS post COVID-19 (p < 0,05) y el indice de

concordancia Kappa fue 0,273 (escasa) (Tabla 12).
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Tabla 12. Concordancia diagnostica del indice neutrofilo-linfocito como

predictor de severidad en PIMS post COVID 19

Severidad
SI NO Total

NLR Mayor a 2 |Recuento 45 25 70
% 75% 48,1% 62,5%

Hasta 2 Recuento 15 27 42

% 25% 51,9% 37,5%

Total Recuento 60 52 112
% 100,0% 100,0% 100,0%

p= 0,003 indice Kappa= 0,273

Fuente: Historias clinicas

Elaborado por: Dra. Erika Alexandra Silva Narvaez

El indice plagueta-linfocito evidencié asociacion estadisticamente significativa

con la severidad de PIMS post COVID-19 (p < 0,05) y el indice de

concordancia Kappa fue 0,263 (escasa) (Tabla 13).

Tabla 13. Concordancia diagnostica del indice plaqueta-linfocito como

predictor de severidad

Severidad

SI NO Total
PLR |Mayor de 61 |Recuento 50 30 80
% 83,3% 57,7% 71,4%
Menor de 61 |Recuento 10 22 32
% 16,7% 42,3% 28,6%
Total Recuento 60 52 112
% 100,0% | 100,0% | 100,0%
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p= 0,003 indice Kappa 0,263

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Dra. Erika Alexandra Silva Narvaez

El Score PIM lll evidencid asociacion estadisticamente significativa con la

severidad de PIMS post COVID-19 (p < 0,05) y el indice de concordancia

Kappa fue 0,298 (escasa) (Tabla 14).

Tabla 14. Concordancia diagnéstica de PIM Ill como predictor de severidad

en PIMS post COVID 19

Severidad
Si NO Total

PIM Il | Mayor a 22 |Recuento 52 30 82
% 86,7% 57, 7% 73,2%

Menor a 22 |Recuento 8 22 30

% 13,3% 42,3% 26,8%

Total Recuento 60 52 112
% 100,0%| 100,0%| 100,0%

p= 0,001 indice Kappa 0,298

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Dra. Erika Alexandra Silva Narvaez
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DISCUSION

Los pacientes masculinos fueron mayoria (51,8%) y el grupo etario predominante
fueron los pacientes entre 1 a 5 afios (33%), lo cual difiere de los resultados de
Whittaker, et al., (2020), quienes en su estudio la mediana fue de 9 afios (5,7 a14) y
un predominio de femeninos, sin embargo, se trata de datos variables de un estudio a
otro que dependen de la poblacién incluida. Mientras que se concuerda con los
resultados de Martinez et al., (2021) en cuyo estudio la media de la edad fue de 6 afios

y un predominio de sexo masculino con el 59,3%.

Los leucocitos presentaron una media de 11624,36 (DE + 5826,95) con un minimo de
2300 y maximo 31542, en los linfocitos una media de 2356 (30%); (DE + 2264), con un
minimo de 482 y maximo 14000, de acuerdo con Zhao, et al., (2020), quienes afirman
gue el recuento de linfocitos por debajo de los 1000 se asocia con enfermedad grave y
en el caso de los pacientes con SARS-CoV-2 esta disminucién de linfocitos,
especialmente los linfocitos T, forma parte de la afectacion del estado inmunolégico del

paciente.

De igual manera, los investigadores Zhang, et al., (2020), establecen que la disminucion
de linfocitos T puede predecir la gravedad del prédromo de la enfermedad. Por su parte
Qin, et al., (2020), establece un punto de corte de 800/uL y en el estudio de Vélez, et
al., (2021) los pacientes que fallecieron tenian contajes hasta de 537/uL. De acuerdo
con Bottino & Ponce, (2022) la linfopenia en estos pacientes parece relacionado con

mortalidad.
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En los neutrdfilos de este estudio la media fue de 7308,85 (DE + 5380,44) con un
minimo de 593, y maximo 29019, cifras por encima de las registradas en el estudio de
Qin, et al., (2020) en el cual, los casos severos presentaron cifras significativamente
mas altas respecto a los no severos (4300 vs 3200/uL). Sin embargo, al comparar los
resultados obtenidos en el presente estudio con el de Estrella et al., (2022), las cifras
estan por debajo de estos, quienes afirmaron que sus contajes fueron de 9700/uL vs
8000/uL segun gravedad o no del paciente respectivamente. Respecto al incremento
de neutrdfilos, los autores Liu, et al., (2020) afirman que se trata de un parametro Util

para predecir la gravedad de la enfermedad.

Los valores bajos que registraron los pacientes en cuanto a los leucocitos, neutréfilos y
linfocitos, entran en el rango de los pacientes con Sindrome Multisistémico Respiratorio
que, segun Zhang, et al., (2020), para los leucocitos esta registrado en 11.5 (9 a 1.4)
g/L, los neutrofilos en 9.2 (7.5 a 10.7) g/L y los linfocitos en 1.15 (0.8 a 1.7) g/L, lo cual
se encuentra es relacion con el aumento de los mediadores inflamatorios y las

citoquinas.

En el caso de las plaquetas evidenciadas en el presente estudio, con una media de
289.610,63 (DE * 222.476,14), minimo 10.000 y maximo 1°'573.000, de acuerdo con
Zhang, et al., (2020), los valores bajos de plaquetas se relacionaron con trastornos
severos de coagulacion siendo esto un factor prondstico de gravedad en pacientes con

PIMS post COVID-19.

El indice NLR registr6 una media de 4,25 (DE * 5,46) con un minimo de 0,5 y maximo
51, en comparacién con el estudio de Liu y et al., (2020), quienes encontraron cifras
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medias del indice NLR de 2,6 (DE 1,6-3,5), por lo que los resultados obtenidos de este
indice en el presente estudio fueron mayores, representando, de acuerdo con Basbus,
Lapidus, Martingano, Puga, & Pollan, (2020), un importante marcador de inflamacion
subclinica en estos pacientes y de acuerdo con Montalvo & Gonzalez, (2021), permite

predecir gravedad, mortalidad y dafio endotelial asociado con inflamacién.

El Score PIM Il registré una media de 36,55 (DE + 17,81) con un minimo de 3 y maximo
86, de acuerdo con las afirmaciones de Lee, Jung, Kim, Yang, & Cho, (2017), se
obtuvieron valores muy elevados, puesto que los autores sefialan que un valor
promedio por encima de 4,87 corresponde a una elevada mortalidad. Los resultados
obtenidos en este estudio se asemejan a los de Puspita, Saputra, Triratna, & Saleh,
(2017), quienes evidenciaron PIM lll con una media de 26,08 entre los no supervivientes

y de 13,05 entre los supervivientes.

Los pacientes con PIMS hospitalizados en la UCIP que se agravaron, se relacionaron
con una media mas elevada del indice NLR con 5,33 (DE * 6,86), resultados que
concuerdan con los referidos por Liu y et al., (2020), quienes evidenciaron que los
pacientes graves presentaron cifras mas elevadas del indice. Asi también, se
concuerda con las afirmaciones de Del Carpio, Garcia, & Hernandez, (2020) y Naranjo,
Farfan, Garcia, Arango, & Saldarriaga, (2021), quienes aseguran que el indice NLR es

atil como predictor de severidad en pacientes con PIMS post COVID-19.

Las investigacion de Martinez, Boisier, Vergara, & Vidal, (2022) permite comparar los
resultados obtenidos, evidenciando la concordancia existente entre ambos estudios,

donde la media del NLR se eleva en funcién de la gravedad del paciente o la muerte de
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estos. Resultados similares fueron obtenidos por otros autores, quienes obtuvieron
valores de entre el grupo con COVID severo fue 6,6 y 3,3 respectivamente y en el
estudio de Carreras, et al., (2021) se constatd una diferencia significativa al comparar
los valores del indice NLR que presenté el grupo de pacientes en general 2,88 [1,77—
5,55], con los que presentaron neumonia grave 8,78, p< 0.001), ademas un valor de
NLR en 11.75 se asocio estadisticamente con una probabilidad de 44 veces el aumento

de riesgo de muerte.

Los pacientes presentaron una media mayor del indice PLR 336,53 (DE + 819,79) con
mayor Score PIM 11l con 44 (DE £ 15,92), en comparacién con los que no se agravaron,
cuyos valores medios de los indices fue mas baja, tal y como corresponde a los indices
gue predicen la gravedad del paciente, de acuerdo con las afirmaciones de Naranjo,
Farfan, Garcia, Arango, & Saldarriaga, (2021). Sin embargo, estos hallazgos son
contrarios a los referidos por Qu et al., uno de los pocos autores que ha reportado un
valor de PLR mas alto en pacientes no graves en comparacién con los mas graves
(242,75- 173,74 vs 160,02 - 51,99), aunque no logrd evidenciar significancia estadistica

es estos resultados.

Segun el area bajo la curva ROC, el NLR presentd una capacidad discriminativa
moderada para predecir severidad en PIMS post COVID-19, con un valor de 0,683 (IC
95%-= 0,584-0,783), valores por debajo de los hallazgos de Mehr et al., (2021) quienes

registraron valores de 0,831.

El area bajo la curva ROC de los resultados obtenidos al aplicar el indice plaqueta-

linfocito (PLR) fue de 0,788 (IC 95%= 0,700-0,876) valor p=0,000, por lo que se
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establece que se trata de una capacidad discriminativa moderada para predecir
severidad en PIMS post COVID-19. Este valor fue muy similar al obtenido por Yang,

Liu, Tao, & Li, (2020) con un AUC de 0,784 y Sun et al., en 0,746.

El area bajo la curva ROC de los resultados obtenidos al aplicar el Score PIM 11l fue de
0,750 (IC 95%= 0,660-0,840) es decir, tiene una capacidad discriminativa moderada
para predecir severidad en PIMS post COVID-19, cifras cercanas a las obtenidas por
Puspita, Saputra, Triratna, & Saleh, (2017) quienes obtuvieron una curva ROC de

0,777.

En este estudio el indice NLR con un punto de corte de 2, demostr6 una sensibilidad
de 75% y especificidad de 51,9%. Los VP fueron el 75% y los FN en 25%. Los FP fueron
el 48,1% y los VN 51,9%. El VPP fue de 64,3% y el VPN de 64,3%, cifras por debajo
de los resultados de Basbus, Lapidus, Martingano, Puga, & Pollan, (2020) quienes
registraron una sensibilidad e 81% y especificidad de 67% para predecir la gravedad

del paciente, ademas, el VPP fue de 32% (menor al presente estudio) y el VPN de 95%.

Al comparar con el estudio de Carranza & Garcia, (2021), la sensibilidad fue menor
(38%) y la especificidad fue mas elevada (97%). Esta amplitud de variaciones entre los
valores puede explicarse en parte, por la estimacién con diferentes puntos de corte o
por los tiempos diferentes trascurridos entre el inicio de los sintomas y la toma de la

muestra, tal como lo sefialan Carranza & Garcia, (2021).

El indice PLR en el punto de corte de 61, la sensibilidad fue de 83,3% y especificidad
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de 42,3%. Los VP fue 83,3% y los FN 16,7%. Los FP 57,7% y los VN en 42,3%. El
VPP fue de 62,5% y el VPN 62,9%, en comparacion con los valores obtenidos por Yang,
Liu, Tao, & Li, (2020) los valores se sensibilidad de estos autores fue mas baja (77%) y
la especificidad mas alta (44%). El VPP mas elevado fue el del indice NLR con 64,3 %
y el VPN maés elevado fue el del Score PIM Ill en 73,3%. Los Indices NLR, PLR y el

Score PIM lll registraron VPP similares.

El indice neutrofilo-linfocito evidencid asociacion estadisticamente significativa con la
severidad de PIMS post COVID-19 (p < 0,05) y aunque el indice de concordancia Kappa
fue 0,273 (escasa), el primer hallazgo se relaciona con las afirmaciones de Ruan, Yang,
Wang, lang, & Song, (2020), cuando advierten que los indicadores inflamatorios son

buenos predictores de severidad en las UCI.

El indice plaqueta-linfocito evidencié asociacion estadisticamente significativa con la
severidad de PIMS post COVID-19 (p < 0,05) y el indice de concordancia Kappa fue
0,263 (escasa), de acuerdo con Sanchez, et al., (2021), el PLR es un buen predictor de
gravedad para pacientes con COVID-19 y segun Vélez, et al., (2021) el aumento del

indice PLR es un buen predictor para enfermedades graves.

El Score PIM lll evidencio asociacion estadisticamente significativa con la severidad de
PIMS post COVID-19 (p < 0,05) y el indice de concordancia Kappa fue 0,298 (escasa),

segun Howard, et al., (2015), el score PIM lll tiene una buena capacidad predictiva.

Todos los indices evaluados en este estudio, el NLR, PLR y PIM lll, registraron una
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asociacion estadisticamente significativa con la severidad de PIMS post COVID-19, por
lo que su uso puede establecer el prodromo de la enfermedad y con ello nuevas
opciones de vigilancia de la severidad para mejorar los esquemas terapéuticos que
frenen esta respuesta e incluso poder prevenir o tratar complicaciones o secuelas post
infeccion por SARS-COV2, ademas, de acuerdo con Del Carpio, Garcia, & Hernandez,
(2020) estos marcadores de respuesta inflamatoria sistémica son facilmente aplicables

en UCIP para pacientes con PIMS post COVID-19.
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CONCLUSIONES

Se determind la asociacion de los indices neutrofilo-linfocito (NLR), plaqueta-linfocitos

(PLR) con el PIM 11l como predictores de severidad en PIMS post COVID 19, en 112

nifios hospitalizados en la UCIP del Hospital Pediatrico Roberto Gilbert Elizalde, entre

julio del 2020 y julio del 2021.

Los pacientes masculinos presentaron una leve mayoria respecto a las
femeninas y de los grupos etarios prevalecieron los de 1 a 5 afios, seguido de
los que presentaban de 6 a 10 afios.

Los pacientes ingresados con PIMS post COVID 19 presentaron un indice NLR
con una media de 4,25, el PLR 219,21 y el PIM Ill de 36,55

Al comparar los valores de los indices con la edad se obtuvo que el NLR
presenté una media mas elevada entre los pacientes menores de 5 afios y el
PIM Il y PLR en los mayores de 5 afios.

Al comparar los valores de los indices de acuerdo con el sexo se obtuvo que el
NLR present6 una media més elevada entre los femeninos y el PLR y PIM I
entre los masculinos.

La severidad del PIMS post COVID-19 se relacioné con una media mas alta de
los indices NLR, PLR y PIM lII.

La capacidad discriminativa para predecir severidad en PIMS post COVID-19
de acuerdo al area bajo la curva ROC fue mayor con el PLR, seguido de PIM
[l y en menor proporcién el NLR.

ElI PIM 11l presenté mayor sensibilidad para predecir la severidad en PIMS post

COVID-19, seguido de PLR y en menor porcentaje el NLR. La mayor
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especificidad la presenté el indice NLR, seguido de PLR y PIM Il con

porcentajes muy similares.
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