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RESUMEN

Introduccién: SARS COV-2 afecta en menor prevalencia a los nifios, y tiene una presentacion
clinica leve mayoritariamente. El objetivo del presente estudio fue describir los hallazgos de
los exdmenes de sangre, orina y heces en pacientes con COVID-19 atendidos en el &rea de
emergencia pediatrica del Hospital General del Sur de Quito de abril a junio del 2020.

Método: Estudio descriptivo, trasversal. Dependiendo del caso clinico desde Enfermedad
Leve a casos criticos se les realiz6 biometria hematica, quimica sanguinea, tiempos de
coagulacion, reactantes inflamatorios como proteina C reactiva y procalcitonina, elemental
mas microscopico de orina y coproldgico. Los participantes fueron confirmados mediante
hisopado nasofaringeo por reaccién en cadena de la polimerasa de transcripcion inversa
en tiempo real para Covid 19. Se utiliza estadistica descriptiva.

Resultados: Fueron incluidos 54 pacientes en edades comprendidas entre 29 dias y 17 afios
11 meses. La biometria hematica fue normal en el 72% de pacientes, la proteina C reactiva
<5ng/dl en el 71 % y procalcitonina <0.5ng/ml en el 100% de los casos. La aspartato
aminotransferasa como alanino aminotransferasa fueron normales el 79 y 85%
respectivamente, tiempo parcial de tromboplastina y tiempo de protrombina fueron
normales en el 56% de los nifios.

Conclusiones: Los exdmenes de laboratorio son inespecificos en pacientes que cursan con
esta enfermedad. Sin embargo son una herramienta para la toma de decisiones oportunas.

Palabras Clave: Laboratorios, Infecciones por Coronavirus, Técnicas de Laboratorio Clinico,
Nifio.

* Autor para correspondencia.
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W. STROBE Statement

INTRODUCCION

ABSTRACT

Introduction: SARS COV-2 affects children in lesser prevalence, and has a mild
clinical presentation mostly. The objective of the present study was to describe the
findings of blood, urine and stool tests in patients with COVID-19 treated in the
pediatric emergency area of the General Hospital of the South of Quito from April to
June 2020.

Method: Descriptive, cross-sectional study. Depending on the clinical case, from
Mild Disease to critical cases, hematic biometry, blood chemistry, coagulation times,
inflammatory reactants such as C-reactive protein and procalcitonin, elemental plus
urine microscopic and stool, were performed. Participants were confirmed by real-
time reverse transcription polymerase chain reaction nasopharyngeal swab for
Covid 19. Descriptive statistics are used.

Results: 54 patients between 29 days and 17 years 11 months were included. Blood
counts were normal in 72% of patients, C-reactive protein <5ng / dl in 71% and
procalcitonin <0.5ng / ml in 100% of cases. Aspartate aminotransferase and alanine
aminotransferase were normal in 79 and 85% respectively, partial thromboplastin
time and prothrombin time were normal in 56% of children.

Conclusions: Laboratory tests are nonspecific in patients with this disease. However,
they are a tool for making timely decisions.

Keywords: SARS COV-2, Covid 19, Laboratories, Coronavirus Infections; Clinical
Laboratory Techniques, Child.

El nuevo coronavirus SARS-COV-2 causante de la
enfermedad denominada COVID-19 fue identificado
por primera vez en Wuhan (China) en noviembre del
2019, misma que se ha extendido rapidamente a nivel
mundial y fue declarada como pandemia en marzo del
2020 por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)*
3. A partir del primer caso confirmado en Ecuador, el
29 de febrero del 2020, se observé una réapida
propagacion de la enfermedad en las ciudades mas
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pobladas como son: Guayaquil, Quito y Cuenca, desde
entonces se ha reportado un incremento diario de
nuevos casos en el pais®.

Segun datos de OPS/OMS en su reporte 14 con fecha
29 de junio de 2020, se registraron un total de 5’ 136 705
de casos confirmados para COVID-19 en la Region de
las Américas®. El Comité de Operaciones de
Emergencias (COE) Nacional de Ecuador, sefial6 el 30
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de junio del 2020 un total de 56 342 casos confirmados,
de ellos 7 220 (15.2%) corresponden a la provincia de
Pichincha®.

Datos actuales documentados a nivel mundial reflejan
una afectacién por esta enfermedad en la edad
pediatrica del 1al 5 %% En China se report6 el 2.1% de
casos confirmados en menores de 19 afios®. En Ecuador
encontramos una prevalencia del 4.2% en pacientes
menores de 19 afios*.

En humanos, los coronavirus responsables de la
enfermedad COVID-19 causan principalmente
sintomas respiratorios y gastrointestinales. Las
manifestaciones clinicas en la edad pediatrica varian
desde una enfermedad no complicada hasta una
enfermedad grave como: neumonia, sindrome de
dificultad respiratoria aguda, sepsis y shock séptico,
que pueden llevar a falla multiorganica y la muerte’.

La enfermedad por COVID- 19 ha debutado con
sintomatologia menos severa en nifios, asi también
menos letal en comparacion con la poblacion adulta;
sinembargo tienen la misma probabilidad de contraer
el virus®. Los pacientes graves o complicados fueron
aquellos menores de ! afio o que presentaban
comorbilidades®. “La clinica leve o ausencia de
sintomas en nifios se observa incluso con cargas virales
alta a pesar de la presencia de alteraciones
radiolégicas importantes”®.

La expresion limitada de la enzima convertidora de
angiotensina 2(ACE2) en la infancia, un periodo en que
los pulmones estan en desarrollo, podria proteger a los
nifios de las formas mas graves de Covid-19. Los nifios
al igual que los adultos varones presentan niveles mas
altos de ACE 2, ello podria explicar las tasas mas altas
en el género masculino®.

Para el diagnoéstico etioldgico se realizan hisopados
preferentemente nasofaringeos y orofaringeos que
permiten identificar el ARN viral mediante la reaccion
en cadena de la polimerasa de transcripcion inversa
en tiempo real (PCR-RTr). Este examen nos ayuda
simplemente a confirmar o descartar la enfermedad,
mas no aporta informacion sobre la gravedad de la
misma; por tal motivo, surge la necesidad de
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complementar el diagnéstico con estudios de
laboratorio para la vigilancia, seguimiento terapéutico
y pronéstico, mas aun si consideramos que existen co-
infecciones y comorbilidades en nifios®.

Adicional de las pruebas para SARS-Cov-2, en
pacientes con infeccidbn respiratoria aguda que
requieren internacion se sugieren pruebas para
deteccion de otros tipos de virus como Virus Sincitial
Respiratorio e Influenza, incluyendo la cepa HINL; asi
como también se exhortan realizar pruebas de
laboratorio regulares, como son: gasometria,
biometria hematica, electrolitos, hemocultivos;
marcadores inflamatorios como: Proteina C Reactiva
(PCR), procalcitonina (PCT) y lactato; pruebas de
funcion renal como: creatinina, nitrégeno ureico,
volumen urinario; pruebas de funcién hepéatica como
aspartato amino transferasa (AST o TGO) y alanino
aminotransferasa (ALT o TGP); enzimas cardiacas,
tiempos de coagulacién y dimero-D. Entre otros:
elemental y microscopico de orina, coprologico’.

"Los hallazgos hematolégicos mds comunes son:
linfopenia, neutrofilia, eosinofilia, trombocitopenia
leve, y se han descrito algunos casos de

trombocitosis”®.

Con el recuento de los linfocitos se puede predecir la
evolucion de los pacientes. Se ha propuesto un modelo
basado en el recuento de éstos en dos tiempos: los
pacientes con un recuento menor del 20% en los dias
10-12 desde el inicio de los sintomas y menor del 5%
entre los dias 17-19 tienen el peor pronéstico. Puede
existir tanto trombocitosis como trombocitopenia lo
cual se asocia a mal pronostico™ 2,

En la poblacion menor de 19 afos, estudios de analisis
de biometria hematica reflejan valores de leucocitos
anormales en un 69.2%, neutrofilia 4.6%, neutropenia
6%, linfopenia 3%, procalcitonina y proteina C Reactiva
elevadas en un 13.6% y 10.6% respectivamente®,

Los datos concernientes al diagndstico clinico como de
laboratorio de la enfermedad por Covid-19 en la
poblacion pediatrica son minimos e insuficientes para
comprender la evolucién de la misma hacia los casos
graves y criticos sin comorbilidades; razén por la cual
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el presente estudio pretende describir los hallazgos de
laboratorio en los nifios atendidos en el &area de
Emergencias Pediatricas, con el propésito de
encontrar datos anormales que nos alerten y permitan
brindar una atencién oportuna ante una eventual
presentacién de falla multiorganica y muerte.

POBLACION Y METODOS

Disefio del estudio

El disefio es un estudio observacional, transversal de
corte retrospectivo.

Escenario

El estudio fue realizado en el servicio de Emergencias
Pediatricas del Hospital General del Sur de Quito del
Instituto Ecuatoriano de Seguridad Social (IESS), en el
periodo de 1 de abril a 30 junio del 2020, en la Ciudad
de Quito-Ecuador. ElI periodo de campo fue
considerado como periodo de reclutamiento vy
exposicion. El seguimiento de los resultados se termind
el 7 de Julio del 2020 y el periodo de recopilacién de
datos termino el 10 de Julio del 2020.

Participantes

Se realiz6 una busqueda de base de datos de los
expedientes de pacientes pediatricos en edades
comprendidas desde los 28 dias de vida hasta los 17
afios 1l meses, con diagnésticos de COVID-19 que
tuvieron una prueba PCR-RTc positiva para SARS-Cov-
2 tomado por hisopado nasofaringeo/oro faringeo y
que acudieron a emergencia de la institucion en las
fechas del periodo de inclusién. Se seleccionaron los
pacientes con todos los datos completos en la historia
clinica.

Variables

Las variables fueron descriptivas demograficas,
variables clinicas de laboratorio.

Los valores de referencia para el analisis hematoldgico
fueron tomados de la hematologia practica:
interpretacion del hemograma y pruebas de
coagulacion®.
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Se realiz6 coproldégico a todos los pacientes que
ingresaron con sintomatologia gastrointestinal.

Dentro de la pruebas de laboratorio que se
investigaron en el presente estudio fueron las
siguientes: biometria hematica, proteina C reactiva
(PCR), procalcitonina (PCT), alanina aminotransferasa
(ALT) y aspartato aminotransferasa (AST), electrolitos
(sodio, potasio y cloro), creatinina, urea,
deshidrogenasa lactica (LDH), Dimero D, creatina-
fosfocinasa (CPK), tiempos de coagulacion (Tiempo de
Protrombina, TP y Tiempo de Tromboplastina, TTP),
examen elemental y microscépico de orina (EMO);
coprolégico mas investigacion de polimorfonuclearesy
piocitos.

Fuentes de datos / medicién

Para cada variable se utilizé el software institucional
AS400 del IESS para registro de historias clinicas como
fuente de datos, se consultdé el expediente clinico
electrénico, adicionalmente se consulté el expediente
fisico de emergencia para obtener cruzamiento de
datos. Los datos fueron compilados en una hoja
electrénica para posteriormente ser transferidos al
software estadistico.

Control de las fuentes de sesgo.

Se excluyeron historias clinicas cuyos datos no
estuvieron completos, se evité la imputacion de datos
perdidos o excluidos. El protocolo de este estudio fue
pre aprobado por el Comité de docencia Institucional.

Tamarfio del estudio

La muestra fue no probabilistica, en la cual se
incluyeron todos los casos potencialmente elegibles del
Hospital.

Manejo de variables cuantitativas

Las variables cuantitativas en escala se presentan con
promedios y desviacion estandar. Las variables
cuantitativas nominales se presentan con frecuencia y
porcentaje. Se presentan intervalos de confianza al
95% para una proporcion.
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Métodos Estadisticos

Se utiliza estadistica descriptiva. El paquete estadistico
utilizado fue SPSS v.22 para Windows.

RESULTADOS

Participantes

El nimero de pacientes incluidos en el estudio fue de
54 casos. Los casos no incluidos en el estudio se
presentan en la figura 1.

Figura 1. Diagrama de Flujo de los participantes del
estudio.

58 posibles 4 casos
casos excluidos PCR
no confirmado
ala fecha de
cierre

54 casos

pediatricos

COvID-19

Caracteristicas de la poblacién estudiada

Fueron 54 casos. Se encontré que el 31/54 (57.41%) de
pacientes con Covid 19 fueron hombres y el 43%
mujeres. Cinco casos (9.2%) fueron lactantes menores
que correspondieron al grupo etareo menos afectado
(Figura 2).

Resultados principales

Al 98% de los participantes se les realiz6 biometria
hematica y se encontré valores dentro de rangos
normales para la edad en el 72% de los mismos y en un
28% de los participantes algun grado de anormalidad
como se muestra en la tabla 1.
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Figura 1. Edad de la poblacién de estudio.
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Tabla 1. Hallazgos de laboratorio encontrados en la
biometria hematica en nifios con SARS-Cov-2.

* N=54 % % 1C95%
Total dentro
de la
muestr
a
Normal 13 24.01 24.53% 22.94-
% 26.12
Leucopenia 8 14.81% 15.09% 13.70-16.42
Leucocitosis 7 12.96 13.21% 11.96-14.46
%
Linfopenia 7 12.96 13.21% 11.96-14.46
%
Neutropenia 7 12.96 13.21% 11.96-14.46
%
Trombocitosis 7 12.96 13.21% 11.96-14.46
%
Trombopenia 4 7.41%  7.55% 6.57-8.52
No realizado 1 1.85%

*Se tomo como referencia valores absolutos encontrados en la
hematologia practica. interpretacion del hemograma y de las
pruebas de coagulacion (13).

Ademas al 65% de los pacientes pediatricos se les
realizd6 marcadores inflamatorios como PCR y/o PCT.
En 11 casos se realizaron estudios de PCT, todos ellos
con valores inferiores a 0.5 ng/ml es decir
corresponden a una infeccion bacteriana
significativamente improbable como riesgo bajo de
progresion a una infeccion diseminada grave.
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Se efectuaron pruebas de funcién hepatica al 87% de
los participantes (ver tabla 3y 4).
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Tabla 2. Proteina C Reactiva en el grupo de estudio

N= % total % dentro de la 1C95%
54 muestra
realizada
PCR >5 mg/L 10 18.52% 28.57% 26.04-31.1
PCR <5 mg/L 25  46.29% 71.43% 68.9-73.96

No realizado 19 35.19% -

Tabla 3. Pruebas de funcién hepética SGOT

N=54 %total % dentrodela 1C95%
muestra
realizada
SGOT>34 U/L 10 18.52% 21.28% 19.57-22.98
SGOT<34 U/L 37 68.52% 78.72% 77.02-80.43

No realizado 7 12.96% -

Tabla 4. Pruebas de funcién hepética SGPT

N=54 % total % dentro de la 1C95%
muestra
realizada
SGPT>52 U/L 7 12.96% 14.89% 13.41-16.38
SGPT<52 U/L 40  74.07% 85.11% 83.62-86.59

No realizado 7 12.96% -

En relacion a los parametros basicos de la coagulacion
como son TP, TTP y dimero D, se realizaron a 18
pacientes tiempo de coagulacion, de los cuales 8
participantes presentaron alguna alteracion para la
edad, asi: 5 pacientes tuvieron valores anormales del
TPy TTP y solo 3 pacientes manifestaron alteraciones
en el TP. El dimero D se efectué a 5 pacientes de los
cuales 4 participantes demostraron valores elevados.

En el analisis bioquimico tanto la urea como la
creatinina se encontraron dentro de rangos normales
para la edad. Se investigb LDH en 9 participantes y
todos ellos demostraron resultados normales. El
estudio de CPK se realiz6 a 3 pacientes, evidenciandose
valores elevados sobre 308u/L en un participante.

Se analizaron estudios elemental y microscépico de
orina en busca de proteinuria en 31 pacientes, de ellos
9 participantes fueron positivos 29.03% (IC95% 26.16-
31.90%)

De 7 participantes que se les realizaron examenes de
heces, 2 pacientes presentaron parametros infecciosos.
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DISCUSION

Aunque la mayoria de nifios con enfermedad Covid -
19 presentan formas clinicas leves o asintomaéaticas, es
necesario seguir las medidas para control vy
prevencién de la infeccién.

A nivel mundial el nimero de casos infectados por esta
enfermedad se incrementan a la par que las casas de
salud se saturan, por lo que es indispensable el
diagnoéstico etioldgico sin dejar de menos el analisis
bioquimico para evaluar la gravedad y pronéstico de
los pacientes infectados por el SARS-Cov-2; asi como
para vigilar la efectividad de la intervencién
terapéutica.

Los descubrimientos de laboratorio en pacientes
pediatricos con Covid-19 no son especificos, como se
esperaba en enfermedades virales. Sin embargo
varios trastornos hematolégicos han sido descritos en
esta enfermedad, siendo los resultados variables y no
concluyentes en diferentes estudios retrospectivos,
probablemente por el menor nimero de pacientes
pediatricos analizados, como la presentacion de
formas clinicas leves a moderadas mayoritariamente
observadas.

Sun D, y colaboradores* en el estudio de las
caracteristicas clinicas de pacientes pediatricos graves
con enfermedad por coronavirus 2019 en Wuhan, los
hallazgos de laboratorio revelaron recuentos de
leucocitos, linfocitos, neutréfilos, plaquetas vy
hemoglobina normales o levemente incrementados
(7/8), aumento de Ila proteina C reactiva,
procalcitonina y lactato deshidrogenasa (6/8) vy
funcion hepatica anormal (4/8), en comparacién con
el presente estudio se encontraron el contaje de
leucocitos, linfocitos, neutréfilos y plaquetas dentro de
parametros normales (38/53),aumento de la proteina
C reactiva se encontré en (10/34) y funcidon hepéatica
anormal (17/47).

Liguoro y colaboradores'®, quienes realizaron una
revision sistematica incluyendo 38 estudios con el
andlisis de 655 nifios reportando 17.1% leucopenia, 13.3%
linfopenia o neutropenia, 3L1% elevacibn de
marcadores inflamatorios sea PCR o PCT, elevacion de
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CPK 14,5% y alteracidon de las enzimas hepaticas el
12.4%. En el presente estudio se reflejaron datos
similares; 15% de leucopenia, 13% de linfopenia o
neutropenia, el 29% elevacion del PCR y 18%
incrementados la pruebas de funcién hepatica.

Zhe Xu, et al *®, en los hallazgos patolégicos de Covid 19
asociados con Sindrome de dificultad respiratoria
aguda, a proposito del reporte de un caso cita a la
linfopenia como una caracteristica comdn en los
pacientes con Covid-19 pudiendo ser un factor critico
asociado con gravedad y mortalidad de la
enfermedad. En contraste con lo observado en este
estudio donde un paciente critico que fallecié presento
inicialmente una biometria dentro de parametros
normales.

De Francisco ALM y Perez Canga JY en su
actualizacion completa de Rifidn y coronavirus refieren
que existe una afectacion renal aguda con una
incidencia relativamente baja, uno de los articulos
publicados que incluyeron 59 adultos infectados por
Covid 19 reporté afectacién renal con proteinuria
temprana en un 63% de los casos. En el presente
estudio se realiz6 el examen elemental y microscépico
de orina a 3! nifios, de los cuales 9 pacientes
correspondientes al 29% presentaron algin grado de
proteinuria (4 pacientes ingresaron a unidad de
cuidados intensivos y un paciente fallecio).

En la descripcion del articulo original sobre Sindrome
Inflamatorio Multisistémico en nifios y adolescentes
estadounidenses, detecté en la mayoria de los
pacientes 171 (92%) tenian 4 o mas biomarcadores de
inflamacién elevados, asi como una velocidad de
sedimentacion globular y PCR elevadas, linfocitopenia,
neutrofilia, ALT elevado, trombocitopenia, INR elevado,
dimero D y ferritina elevados, entre otros®®, lo
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observado en este estudio fueron marcadores como
PCT y PCR dentro de parametros normales
considerando que 48 (88.8%) pacientes, en su mayoria
no necesitdé cuidados especiales y algunos fueron
dados de alta por presentar sintomas entre leves a
moderados y solo 6 (11%) pacientes requirieron
atencion en la Unidad de Cuidados Intensivos.

CONCLUSIONES

Podemos decir que la enfermedad provocada por
SARS CoV-2 en la poblacién pediatrica se presenté en
el 57% de varones, con mayor afectaciéon al grupo
etéreo comprendido entre 10y 14 afios.

Los examenes de laboratorio son inespecificos en
pacientes que cursan con esta enfermedad. Mas son
una herramienta para la toma de decisiones
oportunas.

La normalidad en los resultados obtenidos de los
examenes de laboratorio no siempre guarda analogia
con el estado grave del paciente pediatrico con Covid
19, por lo tanto no se pueden correlacionar con el
pronéstico del mismo.

En estudios futuros se deberd sistematizar el analisis de
sangre en todos los pacientes independientemente de
su grado de afectacién clinica asi como efectuar un
analisis comparativo entre los exdmenes de sangre
iniciales versus examenes de seguimiento durante la
hospitalizacion de los casos que evolucionaron de
forma grave, para determinar su incidencia en el
pronéstico.

Dado la mayor presentacion de la enfermedad en
pacientes varones, se podria ampliar en los estudios
futuros la determinaciéon de ACE 2 y observar su
relacion con las presentaciones clinicas mas graves.
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INFORMACION ADMINISTRATIVA DEL
ARTICULO

Abreviaturas

COE: Comité de Operaciones de Emergencias

PCR-RTTr: reaccién en cadena de la Polimerasa de Transcripcién Inversa en
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