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Resumen
Introducción:  En  la  población  pediátrica,  el  COVID-19  suele  ser  asintomático  o  leve,  pero  puede
haber casos  graves  y  mortales.
Métodos:  Se  analizaron  datos  de  los  casos  de  COVID-19  registrados  en  las  bases  de  datos  nacional
y regional  de  la  Secretaría  de  Salud  Federal  de  México  y  la  Secretaría  de  Salud  de  Ciudad  de
México para  establecer  las  características  clínicas  y  los  factores  de  riesgo  de  mortalidad  en  la
población pediátrica.  El  riesgo  de  defunción  se  calculó  mediante  el  método  de  regresión  de
riesgos proporcionales  de  Cox.
Resultados:  Las  bases  de  datos  nacional  y  de  Ciudad  de  México,  respectivamente,  registraban
un total  de  18.465  (2,8%)  y  de  5.733  (4,2%)  de  casos  confirmados  de  COVID-19  en  menores
de 18  años  en  septiembre  de  2020.  La  edad  mediana  al  diagnóstico  fue  de  12  años  (rango:
0-17). Las  diferencias  encontradas  en  los  casos  registrados  a  nivel  nacional  en  comparación
con los  registrados  en  la  Ciudad  de  México  fueron:  12,5  vs.  8,2%  de  pacientes  hospitalizados;
6 vs.  3,5%  con  diagnóstico  de  neumonía;  2,4  vs.  1,9%  ingresados  en  la  unidad  de  cuidados
intensivos (UCI)  y  1,3  vs.  0,7%  fallecidos.  Los  factores  de  riesgo  independientes  asociados  a
una probabilidad  mayor  de  defunción  fueron  el  diagnóstico  de  neumonía,  la  hipertensión,  la
obesidad, la  inmunosupresión  y  la  intubación.
Conclusiones:  En  México,  el  2,8%  del  total  de  casos  confirmados  COVID-19  se  dan  en  pacientes
menores de  18  años,  con  una  mediana  de  edad  de  12  años  y  una  mortalidad  del  1,3%.  Los
factores de  riesgo  de  mortalidad  identificados  fueron  el  diagnóstico  de  neumonía,  el  ingreso  en
la UCI,  la  obesidad,  la  hipertensión,  la  inmunosupresión,  la  diabetes,  la  enfermedad  pulmonar
nal.
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Clinical  characteristics  and  mortality  risk  factors  in  patients  aged  less  than  18  years
with  COVID-19  in  Mexico  and  Mexico  City

Abstract
Introduction:  In  the  paediatric  population,  coronavirus  disease  (COVID-19)  is  usually  asympto-
matic or  mild,  but  there  are  also  severe  and  fatal  cases.
Methods:  We  analysed  data  on  COVID-19  cases  from  the  national  and  state-level  databases
of the  Federal  Ministry  of  Health  of  Mexico  and  the  Department  of  Health  of  Mexico  City  to
determine  the  clinical  characteristics  and  risk  factors  for  mortality  in  children.  We  used  Cox
proportional  hazards  regression  analysis  to  calculate  the  risk  of  death.
Results:  The  national  and  Mexico  City  databases  had  recorded  a  total  of  18,465  (2.8%)  and
5,733 (4.2%)  confirmed  cases  of  COVID-19,  respectively,  in  individuals  aged  less  than  18  years
as of  September  2020.  The  median  age  at  diagnosis  was  12  years  (range:  0---17).  The  differences
between  cases  in  the  national  vs  Mexico  City  databases  were:  12.5%  vs  8.2%  of  patients  were
hospitalised;  6%  vs  3.5%  had  pneumonia;  2.4%  vs  1.9%  were  admitted  to  the  intensive  care
unit (ICU),  and  1.3%  vs  0.7%  died.  The  independent  risk  factors  significantly  associated  with
a higher  probability  of  death  were  pneumonia,  hypertension,  obesity,  immunosuppression  and
intubation.
Conclusion:  In  Mexico,  2.8%  of  all  confirmed  cases  of  COVID-19  occurred  in  individuals  under
18 years,  with  a  median  age  of  12  years  and  a  mortality  of  1.3%.  The  identified  predictors  of
mortality were  pneumonia,  admission  to  the  ICU,  obesity,  hypertension,  immunosuppression,
diabetes,  chronic  lung  disease  and  renal  disease.
© 2021  Asociación  Española  de  Pediatŕıa.  Published  by  Elsevier  España,  S.L.U.  This  is  an  open
access article  under  the  CC  BY-NC-ND  license  (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/
4.0/).
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Análisis  de  la  información  disponible  en  las  bases  de  datos
ntroducción

esde  que  se  notificaron  los  primeros  casos  de  enfermedad
or  coronavirus  2019  (COVID-19)  en  China  en  los  primeros
eses  de  2020,  la  población  adulta  se  ha  descrito  como

a  más  afectada,  con  un  98%  de  los  casos  detectados  en
acientes  mayores  de  20  años  y  tan  solo  un  2%  en  meno-
es  de  19  años1,2.  Una  de  las  primeras  series  pediátricas
ublicadas  en  China  sobre  la  infección  por  el  nuevo  coro-
avirus  2 (SARS-CoV-2)  incluía  datos  de  341  casos  en  niños.
a  edad  mediana  era  de  7  años  (4-14)  y  el  66%  había  con-
raído  la  infección  mediante  el  contacto  con  un  familiar  con
OVID-19,  con  un  tiempo  mediano  de  incubación  de  9  días;
l  99,3%  fueron  casos  leves  o  moderados,  y  solo  el  0,6%  des-
rrolló  enfermedad  grave  y  el  0,3%  enfermedad  crítica.  Los
íntomas  al  inicio  fueron  fiebre  (77,9%),  tos  (32,4%)  y,  con
enor  frecuencia,  diarrea  (4,4%),  náusea  y  vómito  (2,9%),

agrimeo  (4,4%)  y  rinorrea,  odinofagia,  mareo,  cefalea,  mial-
ia  y  fatiga  (2,2%).  En  general,  la  evolución  fue  buena,  con
ejoría  en  16  días  y  sin  fallecimientos3.  Cuando  la  enfer-
edad  empezó  a  propagarse  a  otros  países  y  continentes,

l  número  de  casos  reportados  en  niños  creció,  incluyendo
lgunos  casos  de  enfermedad  grave  y  mortales.  Una  serie
rancesa  que  incluía  a  27  niños  con  COVID-19  describió  afec-
ión  respiratoria  en  el  89%,  con  necesidad  de  ventilación
ecánica  en  9,  administración  de  catecolaminas  en  4,  eri-

rocitoaféresis  en  4,  reemplazo  renal  en  uno  y  oxigenación
or  membrana  extracorpórea  (ECMO)  en  uno.  Cinco  falle-
ieron,  incluyendo  a  3  sin  enfermedad  subyacente.  Estos

nformes  ilustran  al  amplio  espectro  clínico  de  la  COVID-19
n  niños  y  la  ocurrencia  de  casos  graves  y  mortales  en  la
oblación  pediátrica4.
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Una  revisión  sistemática  de  la  literatura  sobre  COVID-19
ediátrica  que  incluyó  series  amplias  de  pacientes  en  China,
talia,  España y  EE.  UU.,  así  como  series  pequeñas  y  casos
línicos  aislados  encontró  que  los  casos  pediátricos  son  una
inoría  (<  2%)  dentro  de  los  casos  sintomáticos  de  COVID-

9  y  ascienden  al  5-21%  del  total  de  casos  asintomáticos,  y
ue  gran  parte  de  los  pacientes  pediátricos  con  COVID-19
resentan  síntomas  asociados  a  infecciones  comunes  de  las
ías  respiratorias  altas.  La  frecuencia  reportada  de  enferme-
ad  grave  oscila  entre  el  1  y  el  6%,  incluyendo  a  pacientes
on  síndrome  inflamatorio  multisistémico  pediátrico  vincu-
ado  a SARS-CoV-2  (SIM-PedS),  y  la  mortalidad  es  baja,  con  la
ayoría  de  las  defunciones  observadas  en  niños  con  comor-
ilidades.  Su  clínica  se  solapa  con  la  de  otras  infecciones
irales,  de  manera  que  el  diagnóstico  de  infección  por  SARS-
oV-2  requiere  la  realización  de  pruebas  de  laboratorio.
a  morbimortalidad  asociada  a  la  infección  por  SARS-CoV-

 parece  inferior  a  la  asociada  a  la  gripe  o  la  infección  por
irus  respiratorio  sincitial  (VRS)5.

El  objetivo  del  estudio  fue  analizar  las  características  clí-
icas  y  los  factores  de  riesgo  de  mortalidad  en  pacientes
enores  de  18  años  con  infección  confirmada  por  SARS-CoV-

 en  base  a  información  obtenida  de  las  bases  de  datos  de
as  Secretarías  de  Salud  de  México  y  de  Ciudad  de  México.

étodos
ccesibles  al  público  del  gobierno  mexicano.  A  nivel  nacio-
al,  se  extrajeron  datos  sobre  casos  de  COVID-19  el  12  de
eptiembre  de  2020  de  la  página  web  de  la  Secretaría  de

0
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alud  de  México  (https://coronavirus.gob.mx/datos/),  y  a
ivel  de  Ciudad  de  México  el  13  de  septiembre  de  2020  de
a  página  web  de  la  Secretaría  de  Salud  de  dicho  estado
https://covid19.cdmx.gob.mx).  Se  aplicaron  los  siguientes
riterios  para  la  inclusión  de  casos  de  una  u  otra  fuente:
nfección  por  SARS-CoV-2  confirmada,  menor  de  18  años  de
ualquier  sexo.  Se  excluyeron  casos  duplicados,  registros  sin
atos  sobre  mortalidad,  fecha  de  inicio,  fecha  de  diagnós-
ico,  fecha  del  fin  de  la  atención  sanitaria,  diagnóstico  de
ARS-CoV-2  no  confirmado  por  medio  de  la  prueba  de  reac-
ión  en  cadena  de  la  polimerasa  (PCR).  Los  casos  obtenidos
e  cada  una  de  las  bases  de  datos  se  trataron  como  2  cohor-
es  distintas  (México  [nivel  nacional]  y  Ciudad  de  México).
l  evento  terminal  fue  la  defunción  (falla).  La  duración
el  seguimiento  se  definió  como  el  tiempo  (en  días)  trans-
urrido  desde  el  inicio  de  los  síntomas  de  COVID-19  hasta  la
efunción  o  la  recuperación  (última  visita  médica  o  fin  de
a  atención  sanitaria).  En  el  análisis  estadístico  se  genera-
on  curvas  de  supervivencia  con  el  método  de  Kaplan-Meier.
as  curvas  se  compararon  mediante  las  pruebas  log-rank  y
e  Wilcoxon  generalizada.  El  riesgo  de  defunción  se  estimó
ediante  razones  de  riesgo  (hazard  ratio),  dados  por  el

xponente  de  los  coeficientes  obtenidos  en  el  análisis  de
egresión  proporcional  de  Cox,  tanto  sin  ajustar  como  ajus-
ado  por  distintas  covariables.  Se  calcularon  valores  de  p
on  sus  intervalos  de  confianza  del  95%  (IC  95%).  Presenta-
os  los  modelos  multivariados  predictivos  más  relevantes.

a  multicolinearidad  de  las  variables  incluidas  en  el  modelo
e  evaluó  mediante  matrices  de  correlación.  Los  supuestos
el  análisis  de  riesgos  proporcionales  se  comprobaron  por
edio  de  gráficas  log-log. Los  análisis  estadísticos  se  lle-

aron  a  cabo  con  el  software  SPSS® para  Windows,  versión
6.

esultados

esde  que  se  notificó  el  primer  caso  en  México  el  28  de
ebrero  de  2020  hasta  el  13  de  septiembre  de  2020,  la
ecretaría  de  Salud  de  México  ha  registrado  658.299  casos
onfirmados  en  individuos  de  cualquier  edad  en  toda  la
ación,  de  los  que  18.465  (2,8%)  eran  menores  de  18  años.
n  el  mismo  período,  la  Secretaría  de  Salud  de  Ciudad  de
éxico  registró  135.742  casos  confirmados  en  individuos  de
ualquier  edad  en  todo  el  estado,  de  los  que  5.733  (4,2%)
ran  menores  de  18  años.

A  nivel  nacional,  los  niños  más  afectados  fueron  los  de
ayor  edad,  con  5.835  casos  (31,6%)  en  el  grupo  de  15-17

ños,  3.625  (19,6%)  en  el  de  12-14  años,  2.574  (13,9%)  en  el
e  9-11  años,  1.979  (10,7%)  en  el  de  6-8  años,  1.621  (8,8%)
n  el  de  3-5  años  y  2.831  (15,3%)  en  el  de  0-2  años  (fig.  1A).
a  proporción  de  niños  con  antecedente  de  contacto  con  un
aso  de  COVID-19  también  fue  superior  en  niños  mayores,
on  documentación  de  dicho  antecedente  en  el  33%  de  los
acientes  de  15-17  años  de  edad,  23%  en  los  de  12-14  años,
5%  en  los  de  9-11  años,  12%  en  los  de  6-8  años,  8%  en  los
e  3-5  años  y  10%  en  los  de  0-2  años  (fig.  1B).

Algunas  características  fueron  similares  en  ambas  cohor-

es:  la  edad  mediana  fue  de  12  años  (rango:  0-17),  el  49,2

 el  48,9%  de  los  pacientes  fueron  mujeres  y  el  50,8  y
l  51,1%  varones,  respectivamente.  No  obstante,  también
ubo  diferencias  en  los  casos  pediátricos  registrados  en

e
(
(
t

12
 (2022)  119---128

ada  una  de  las  bases  de  datos:  a  nivel  nacional,  el  12,5%
e  los  pacientes  con  COVID-19  confirmado  fueron  ingresa-
os,  en  comparación  con  el  8,1%  en  la  Ciudad  de  México,
ientras  que  el  87,5%  de  los  pacientes  a  nivel  nacional

 el  91,9%  en  la  Ciudad  de  México  se  manejaron  a  nivel
mbulatorio;  la  proporción  de  pacientes  con  neumonía  fue
ayor  a  nivel  nacional  (6  vs.  3,5%  en  la  Ciudad  de  México),

omo  lo  fue  la  de  ingresados  en  la  unidad  de  cuidados
ntensivos  (UCI)  (2,4%  en  México  vs.  1,9%  en  la  Ciudad  de
éxico);  la  de  intubados  (1,7%  en  México  vs.  1,2%  en  la  Ciu-
ad  de  México)  y  la  de  adolescentes  embarazadas  (1,3%  en
éxico  vs.  0,5%  en  la  Ciudad  de  México).  La  proporción  de
acientes  con  antecedente  de  contacto  con  casos  de  COVID-
9  fue  mayor  en  la  Ciudad  de  México  (69,1  vs.  58,8%  en
odo  México).

De  los  casos  reportados  por  la  Secretaría  de  Salud  de
éxico  a  nivel  nacional,  el  26%  correspondieron  a  residen-

es  de  Ciudad  de  México  y  el  73,8%  a  residentes  de  otros
stados  (tabla  1).  Por  otro  lado,  la  Secretaría  de  Salud  de  la
iudad  de  México  reportó  que  el  13,3%  de  los  casos  fueron
etectados  por  una  unidad  de  vigilancia  epidemiológica  de
nfluenza,  y  registró  40  defunciones  (0,7%),  54  casos  (0,8%)
e  enfermedad  grave,  1.515  casos  (26,4%)  con  seguimiento
omiciliario,  2.231  casos  (38,9%)  con  mejoría  y  1.517  casos
26,5%)  que  seguían  en  seguimiento  y bajo  tratamiento.  El
iagnóstico  inicial  fue  de  síndrome  parecido  a  influenza  en
.143  pacientes  (89,7%),  y  solo  1.205  (21%)  habían  sido  vacu-
ados  contra  la  influenza  en  el  último  año;  416  pacientes
7,3%)  recibieron  antibioticoterapia  y  84  (1,5%)  tratamiento
ntiviral  (tabla  1).  La  mortalidad  por  COVID-19  en  menores
e  18  años  fue  del  1,3%  en  todo  México  y  del  0,7%  en  la
iudad  de  México  (tabla  1).

Los  síntomas  asociados  a  COVID-19  en  menores  de  18
ños  documentados  en  el  registro  de  Ciudad  de  México  fue-
on  tos  (53%),  cefalea  (53%),  fiebre  (47%),  odinofagia  (33%),
inorrea  (29%),  mialgia  (28%),  malestar  general  (27%),  artral-
ias  (23%),  escalofríos  (21%),  irritabilidad  (19%),  diarrea
17%),  disnea  (14%),  dolor  de  pecho  (12%),  dolor  abdomi-
al  (12%),  conjuntivitis  (10%),  vómito  (7%),  polipnea  (7%)  y
ianosis  (3%)  (fig.  1C).

Se  encontraron  diferencias  en  algunas  de  las  caracterís-
icas  entre  los  pacientes  fallecidos  en  todo  México  y  los
allecidos  en  la  Ciudad  de  México:  mediana  de  edad  de  3
s.  8  años;  53  vs.  67,5%  de  mujeres;  28,7  vs.  37,5%  ingre-
ados  en  la  UCI;  5,3  vs.  7,5%  con  diabetes;  0,4  vs.  2,5%
on  enfermedad  pulmonar  crónica;  3  vs.  0%  con  asma;  20
s.  15%  inmunosuprimidos;  4,1  vs.  7,5%  con  hipertensión;
,7  vs.  0%  con  cardiopatía;  8,2  vs.  15%  obesos;  3,3  vs.  10%
on  enfermedad  renal  crónica  y  1,6  vs.  0%  fumadores,  res-
ectivamente.  Otras  de  las  características  de  los  menores
allecidos  fueron  similares  a  nivel  nacional  y  en  la  Ciudad
e  México:  la  mayoría  tenían  de  0  a  2  años  de  edad  (48  vs.
7,5%),  fueron  ingresados  (93  vs.  90%)  y  desarrollaron  neu-
onía  (68,4  vs.  67,5%)  y  aproximadamente  la  mitad  fueron

ntubados  (50,4  vs.  57,5%).  Los  síntomas  y  características
línicas  descritos  en  pacientes  fallecidos  en  todo  México  fue-
on  fiebre  (75%),  tos  (62,5%),  odinofagia  (25%),  disnea  (55%),
rritabilidad  (32,5%),  diarrea  (15%),  dolor  de  pecho  (25%),

scalofríos  (20%),  cefalea  (40%),  mialgia  (22,5%),  artralgias
30%),  malestar  general  (52,5%),  rinorrea  (27,5%),  polipnea
17,5%),  vómito  (7,5%),  dolor  abdominal  (17,5%),  conjuntivi-
is  (5%),  cianosis  (7,5%),  diagnóstico  de  síndrome  parecido  a

1
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Figura  1  Características  clínicas  y  demográficas.  A)  Número  de  casos  confirmados  de  COVID-19  por  grupo  de  edad.  B)  Porcentaje
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e pacientes  menores  de  18  años  en  México  con  antecedente  de
onfirmados,  marzo-septiembre  de  2020.

a  influenza  al  ingreso  (45%),  diagnóstico  de  infección  respi-
atoria  grave  (55%),  vacunación  contra  influenza  en  el  último
ño  (5%),  tratamiento  antibiótico  (30%)  y  tratamiento  anti-

iral  (5%)  (tabla  2).

Los  factores  de  riesgo  asociados  con  más  fuerza  a  la  mor-
alidad  en  todo  México  y  en  la  Ciudad  de  México  en  el  análisis
e  regresión  de  Cox  sin  ajustar  se  presentan  en  la  tabla  3.

e
c
r
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12
acto  con  caso  de  COVID-19.  C)  Características  clínicas  de  casos

abe  mencionar  que  la  base  de  datos  de  la  Ciudad  de  México
ncluye  más  variables,  sobre  todo  relacionadas  con  la  clí-
ica,  que  la  nacional.  Aun  así,  se  encontró  una  asociación

stadísticamente  significativa  de  las  siguientes  variables
on  la  mortalidad  en  ambas  fuentes:  intubación  (hazard
atio,  México  [HRM]:  68,5;  hazard  ratio, Ciudad  de  México
HRCM]:  129,8),  diagnóstico  de  neumonía  (HRM:  36,1;  HRCM:

2
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Tabla  1  Características  demográficas  y  clínicas  de  casos  positivos  confirmados  de  COVID-19  en  pacientes  menores  de  18  años
en México  y  Ciudad  de  México.  Marzo-13  septiembre  de  2020

Variable  México
N  =  18.465
n  (%)

Ciudad  de
México
N =  5.733
n  (%)

Edad  (años)
Mediana  (rango)  12  (0-17)  12  (0-17)

Sexo
Mujer 9.088  (49,2)  2.805  (48,9)
Varón 9.377  (50,8) 2.928  (51,1)

Tipo de  paciente
Hospitalizado  2.304  (12,5) 462  (8,1)
Ambulatorio  1.6161  (87,5)  5.271  (91,9)

Estado de  origen
Ciudad  de  México  4.831  (26,2)  ----
Otro 1.3634  (73,8)  ----

Estado de  la  atención  sanitaria
Ciudad  de  México  5.619  (30,4)  ----
Otro 1.2846  (69,6)  ----

Diagnóstico de  neumonía
Sí  1.107  (6,0)  198  (3,5)

Ingreso en  cuidados  intensivos
Sí  449  (2,4)  111  (1,9)

Intubación
Sí 320  (1,7)  66  (1,2)

Embarazo (de  las  9088  y  2805  mujeres)
Sí 115  (1,3)  14  (0,5)

Antecedente  de  contacto  con  caso  de  COVID-19
Sí 10.857  (58,8)  3.959  (69,1)

Detección por  la  unidad  de  vigilancia  de  síndrome  parecido  a  la  influenza
Sí ---- 763  (13,3)

Evolución
No ---- 4.970  (86,7)
Fallecimiento  244  (1,3) 40  (0,7)
Enfermedad  grave ---- 54  (0,9)
En tratamiento  ----  1.517  (26,5)
Seguimiento  domiciliario  ----  1.515  (26,4)
Mejoría ----  2.231  (38,9)
Otra ----  376  (6,6)

Diagnóstico  inicial  de  síndrome  seudogripal
Sí ----  5.143  (89,7)

Vacuna contra  la  influenza  en  el  último  año
Sí ----  1.205  (21,0)

Tratamiento antibiótico
Sí ----  416  (7,3)

Tratamiento  antiviral
Sí ----  84  (1,5)

5
d
r
H
(
8
c
d
c

t
0
c
(
e

Datos no disponibles/no corresponde.

9,0),  ingreso  en  la  UCI  (HRM:  17,0;  HRCM:  30,7),  enferme-
ad  pulmonar  crónica  (HRM:  4,7;  HRCM:  43,0),  enfermedad
enal  crónica  (HRM:  6,8;  HRCM:  22,8),  diabetes  (HRM: 8,0;
RCM:  15,6),  obesidad  (HRM:  1,9;  HRCM:  4,0),  hipertensión

HRM:  6,6;  HRCM:  17,1)  e  inmunosupresión  (HRM:  5,7;  HRCM:

,1).  Por  el  contrario,  la  edad  estaba  inversamente  asociada
on  la  mortalidad  (HRM:  0,88;  HRCM:  0,90),  y  el  riesgo  de
efunción  decreció  por  un  10-12%  con  cada  año  de  edad  adi-
ional.  El  antecedente  de  contacto  con  un  caso  de  infección

c
9
e
r

12
ambién  se  asoció  a  un  riesgo  de  defunción  menor  (HRM:
,14;  HRCM:  0,09).  La  proporción  de  pacientes  con  ante-
edente  de  exposición  al  SARS-CoV-2  aumentó  con  la  edad
datos  no  mostrados).  Los  resultados  de  la  asociación  entre
l  sexo  masculino  y  la  mortalidad  solo  alcanzaron  significa-

ión  en  la  cohorte  de  la  Ciudad  de  México  (HRCM:  1,9;  IC
5%:  1,03-3,9;  p  =  0,04).  La  vacunación  contra  influenza  en
l  último  año  (HRCM:  0,20)  y  los  meses  transcurridos  desde
ecibir  la  vacuna  (en  el  último  año)  (HRCM:  0,76)  también  se

3
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Tabla  2  Características  demográficas  y  clínicas  de  pacientes  menores  de  18  años  con  COVID-19  confirmado  fallecidos  en  México
y Ciudad  de  México.  Marzo-13  septiembre  de  2020

Variable  México
N  =  244
n  (%)

Ciudad  de
México
N  =  40
n  (%)

Edad  (años)
Mediana  (rango)  3  (0-17)  8  (0-17)

Grupo de  edad
0-2  años  119  (48,8)  15  (37,5)
3-5  años 18  (7,4) 1  (2,5)
6-8 años 14  (5,7) 5  (12,5)
9-11 años  24  (9,8)  5  (12,5)
12-14 años  25  (10,2)  7  (17,5)
15-17 años  44  (18)  7  (17,5)

Sexo
Mujer 114  (46,7)  13  (32,5)
Varón  130  (53,3)  27  (67,5)

Tipo de  paciente
Hospitalizado  228  (93,4)  36  (90)
Ambulatorio  16  (6,6)  4  (10)

Estado de  origen
Ciudad  de  México  20  (8,2)  ----
Otro 224  (91,8)  ----

Estado  de  atención  sanitaria
Ciudad  de  México  40  (16,4)  ----
Otro 204  (83,6)  ----

Diagnóstico  de  neumonía  167  (68,4)  27  (67,5)
Ingreso en  unidad  de  cuidados  intensivos  70  (28,7)  15  (37,5)
Intubación  123  (50,4)  23  (57,5)
Diabetes 13  (5,3)  3  (7,5)
Enfermedad  pulmonar  crónica  1  (0,4)  1  (2,5)
Asma 3  (1,2)  0
Inmunosupresión  25  (10,2)  6  (15)
Hipertensión  10  (4,1)  3  (7,5)
Cardiopatía  9  (3,7)  0
Obesidad  20  (8,2)  6  (15)
Insuficiencia  renal  crónica  8  (3,3)  4  (10)
Fumador  4  (1,6)  0
Antecedente  de  contacto  con  caso  de  COVID-19 ----  7  (17,5)
Fiebre ----  30  (75)
Tos ----  25  (62,5)
Odinofagia  ----  10  (25)
Disnea ----  22  (55)
Irritabilidad  ----  13  (32,5)
Diarrea ----  6  (15)
Dolor de  pecho  ----  10  (25)
Escalofríos  ----  8  (20)
Dolor de  cabeza  ----  16  (40)
Mialgia ----  9  (22,5)
Artralgia  ----  12  (30)
Malestar  general  ----  21  (52,5)
Rinorrea ----  11  (27,5)
Polipnea  ----  7  (17,5)
Vómito ----  3  (7,5)
Dolor abdominal ----  7  (17,5)
Conjuntivitis  ----  2  (5)
Cianosis ----  3  (7,5)
Diagnóstico  de  SPI  al  ingreso  ----  18  (45)
Diagnóstico  de  ITR  grave  ----  22  (55)
Vacuna de  influenza  en  el  último  año ----  2  (5)
Tratamiento  antibiótico  ----  12  (30)
Tratamiento  antiviral  ----  2  (5)

ITR: infección del tracto respiratorio; SPI: síndrome parecido a influenza.
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Tabla  3  Factores  de  riesgo  asociados  con  la  probabilidad  de  fallecimiento  en  pacientes  menores  de  18  años  con  COVID  19  en
México y  Ciudad  de  México.  Marzo-13  septiembre  de  2020.  Análisis  sin  ajustar

Variable  HR  IC  95%  p-valor

México  (N  =  18.465)
Varón  1,11  0,86-1,42  0,44
Edad (años)  0,88  0,87-0,90  <  0,0001
Ingreso en  unidad  de  cuidados  intensivos  17,0  12,8-22,4  <  0,0001
Intubación 68,5  53,2-88,0  <  0,0001
Neumonía 36,1  27,6-47,3  <  0,0001
Diabetes 8,0  4,6-13,9  <  0,0001
Enfermedad  pulmonar  obstructiva  crónica 4,7  0,7-33,3  0,12
Inmunosupresión  5,7  3,8-8,7  <  0,0001
Hipertensión  6,6  3,5-12,5  <  0,0001
Obesidad 1,9  1,2-3,1  0,004
Enfermedad renal  crónica  6,8  3,4-13,8  <  0,0001
Antecedente  de  contacto  con  caso  confirmado  0,14  0,10-0,19  <  0,0001
Estado de  origen  (Ciudad  de  México  vs.  otro)  0,25  0,16-0,40  <  0,0001
Estado de  atención  sanitaria  (Ciudad  de  México  vs.  otro)  0,45  0,32-0,63  <  0,0001

Ciudad de  México  (N  =  5.733)
Varón  1,9  1,03-3,9  0,04
Edad (años)  0,90  0,85-0,95  <  0,0001
Ingreso en  unidad  de  cuidados  intensivos  30,7  16,2-58,2  <  0,0001
Intubación 129,8  69,3-243,0  <  0,0001
Neumonía 59,0  30,4-114,4  <  0,0001
Fiebre 3,3  1,6-6,7  0,001
Disnea 7,7  4,1-14,3  <  0,0001
Irritabilidad 2,04  1,05-4,0  0,04
Dolor de  pecho  2,4  1,2-4,9  0,02
Dolor de  cabeza  0,58  0,31-1,09  0,09
Malestar general  2,9  1,6-5,4  0,001
Polipnea 2,9  1,3-6,6  0,01
Cianosis 2,8  0,86-9,0  0,09
Inicio abrupto  de  síntomas 2,5  1,3-4,6  0,005
Diabetes 15,6  4,8-50,6  <  0,0001
Enfermedad  pulmonar  obstructiva  crónica 43,0  5,9-314,2  <  0,0001
Inmunosupresión  8,1  3,4-19,4  <  0,0001
Hipertensión  17,1  5,3-55,5  <  0,0001
Obesidad 4,0  1,7-9,6  0,002
Enfermedad renal  crónica 22,8  8,1-64,1  <  0,0001
Tratamiento  antibiótico  5,4  2,7-10,6  <  0,0001
Tratamiento  antiviral  3,5  0,9-14,6  0,08
Antecedente de  contacto  con  caso  confirmado  0,09  0,04-0,21  <  0,0001
Vacuna de  la  gripe  en  el  último  año  0,20  0,05-0,81  0,02
Tiempo transcurrido  desde  la  vacunación  frente  a  la  gripe  (meses)  0,76  0,59-0,97  0,03
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HR: razón de riesgos (risk hazard) sin ajustar; IC 95%: intervalo de

sociaron  a  un  riesgo  menor  de  defunción  en  la  cohorte  de
a  Ciudad  de  México.

Los  resultados  de  los  modelos  multivariados  obtenidos
or  análisis  de  regresión  de  riesgos  proporcionales  de  Cox
e  presentan  en  la  tabla  4.  En  el  modelo  de  la  cohorte
acional,  el  diagnóstico  de  neumonía  (HRM:  8,6),  la  hiperten-
ión  (HRM:  3,4),  la  obesidad  (HRM:  1,7),  la  inmunosupresión
HRM:  1,4),  y  la  intubación  (HRM:  10,3)  se  asociaron  inde-
endiente  y  significativamente  con  una  probabilidad  mayor

e  muerte.  Por  otro  lado,  en  esta  misma  cohorte,  los  años
e  edad  (HRM:  0,97),  el  antecedente  de  contacto  con  caso
e  infección  (HRM:  0,28)  y  el  estado  de  origen  (Ciudad  de
éxico  vs.  otro)  (HRM:  0,60)  se  asociaron  significativamente
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fianza del 95%.

on  una  probabilidad  menor  de  muerte.  También  se  realiza-
on  dos  modelos  multivariantes  para  la  cohorte  de  la  Ciudad
e  México.  En  ambos  modelos,  el  sexo  masculino  (HRCM: 2,3
modelo  1]  y  3,4  [modelo  2]),  el  diagnóstico  de  neumonía
HRCM: 26,9  [modelo  1]  y  8,8  [modelo  2]),  la  obesidad  (HRCM:
,5  [modelo  1]  y  2,7  [modelo  2])  y  la  enfermedad  renal  cró-
ica  (HRCM: 7,1  [modelo  1]  y  2,8  [modelo  2])  se  asociaron  de
anera  independiente  y  consistente  con  una  mayor  proba-
ilidad  de  muerte.  Los  años  de  edad  (HRCM:  0,96),  el  ingreso

n  la  UCI  (HRCM: 4,1),  la  hipertensión  (HRCM:  4,1),  la  diabe-
es  (HRCM:  4,7),  la  intubación  (HRCM:  20,1),  el  antecedente
e  contacto  con  caso  de  infección  (HRCM:  0,18),  el  malestar
eneral  (HRCM:  1,8)  y  la  enfermedad  pulmonar  obstructiva
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Tabla  4  Modelos  multivariado  para  estimar  la  probabilidad  de  fallecimiento  en  pacientes  menores  de  18  años  con  COVID-19
confirmado  en  México  y  Ciudad  de  México.  Marzo-13  de  septiembre  de  2020

México  (N  =  18.465)  Modelo  multivariante

Variable HRa  IC  95% p-valor

Edad  (años)  0,97  0,95-1,0  0,02
Neumonía 8,6  6,1-12,1  <  0,0001
Hipertensión  3,4  1,8-6,6  <  0,0001
Obesidad 1,7  1,1-2,8  0,02
Inmunosupresión  1,4  1,0-2,2  0,09
Intubación 10,3  7,5-14,1  <  0,0001
Antecedente  contacto  con  caso  de  COVID-19 0,28  0,19-0,39  <  0,0001
Estado de  origen  (Ciudad  de  México  vs.  otro)  0,60  0,38-0,96  0,03

Ciudad de  México
(N  =  5.733)

Modelo  1  Modelo  2

Variable  HRa  IC  95%  p-valor  HRa  IC  95%  p-valor

Varón  2,3  1,2-4,5  0,02  3,4  1,7-7,0  0,001
Edad (años)  0,96  0,91-1,01  0,10  ----  ----  ----
Ingreso en  cuidados  intensivos  4,1  1,9-8,6  <  0,0001  ----  ----  ----
Neumonía 26,9  12,5-57,9  <  0,0001  8,8  3,8-20,6  <  0,0001
Hipertensión  4,1  0,9-18,0  0,07  ----  ----  ----
Diabetes 4,7  1,0-22,1  0,05  ----  ----  ----
Obesidad 2,5  1,0-6,4  0,06  2,7  1,1-6,7  0,03
Enfermedad renal  crónica  7,1  2,3-21,5  0,001  2,8  0,9-8,5  0,07
Intubación ----  ----  ----  20,1  8,8-46,1  <  0,0001
Antecedente  de  contacto  con  caso  COVID-19  ----  ----  ----  0,18  0,08-0,42  <  0,0001
Malestar general  ----  ----  ----  1,8  0,94-3,6  0,08
Enfermedad pulmonar  obstructiva  crónica  ----  ----  ----  34,6  4,3-276,0  0,001
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HRa: razón de riesgo (hazard ratio) ajustada; IC 95%: intervalo de

rónica  (HRCM:  34,6)  fueron  otros  factores  asociados  inde-
endientemente  con  una  mayor  o  menor  probabilidad  de
uerte  en  uno  u  otro  modelo.

iscusión

na  de  las  características  epidemiológicas  de  la  pandemia
e  COVID-19  en  la  población  pediátrica  es  la  levedad  de  su
urso  leve  en  comparación  con  los  adultos.  Globalmente,  la
roporción  de  casos  graves  y  mortales  reportados  en  niños
s  menor  en  comparación  con  los  adultos,  especialmente
os  mayores  de  60  años6.  Esto  contrasta  con  otras  infeccio-
es  respiratorias,  como  la  influenza  y  la  infección  por  VRS,
sociadas  con  una  tasa  de  ingreso  hospitalario  y  mortalidad
ltas  en  niños  a  nivel  mundial7,8.  Lo  que  no  quiere  decir  que
os  niños  estén  exentos  de  riesgo  de  desarrollar  infecciones
raves  por  SARS-CoV-2.  El  síndrome  inflamatorio  sistémico
sociado  temporalmente  a  SARS-CoV-2  posiblemente  sea  la
orma  de  enfermedad  grave  más  conocida  en  la  población
ediátrica9,10,  pero  los  niños  también  pueden  desarrollar
nfecciones  respiratorias  complicadas  que  requieran  venti-
ación  mecánica  e  ingreso  en  la  UCI11.  Como  la  muerte  es  un

esultado  infrecuente  en  niños,  los  datos  sobre  los  factores
e  riesgo  asociados  a  la  mortalidad  en  este  grupo  de  edad
on  más  limitados  en  comparación  con  los  disponibles  en  la
oblación  adulta12.
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En  el  presente  estudio,  encontramos  que  el  2,8%  de  los
asos  de  COVID-19  ocurrieron  en  menores  de  18  años,  con
na  incidencia  más  alta  en  niños  mayores  que  fue  consis-
ente  con  el  aumento  en  la  frecuencia  del  antecedente  de
ontacto  con  caso  de  infección  observado  con  el  aumento
n  la  edad.  La  mortalidad  fue  del  1,3%,  y  cabe  mencionar
ue,  aunque  la  probabilidad  de  contraer  la  enfermedad  era
ayor  en  niños  de  mayor  edad,  casi  la  mitad  de  las  muertes

currieron  en  menores  de  2  años.
En  nuestro  análisis  de  casos  pediátricos  de  COVID-19

egistrados  en  todo  México,  encontramos  que  una  menor
dad,  el  sexo  masculino,  ciertas  comorbilidades  (hiperten-
ión,  obesidad,  inmunosupresión,  enfermedad  renal  crónica,
iabetes,  y  enfermedad  pulmonar  crónica)  y  la  afección  res-
iratoria  grave  (neumonía,  ingreso  en  la  UCI,  intubación)  se
sociaron  con  un  aumento  en  la  mortalidad.

Los  factores  de  riesgo  de  gravedad  en  pacientes  pediátri-
os  con  COVID-19  aún  no  se  han  establecido  con  claridad13.
na  revisión  reciente  resumió  los  datos  publicados  sobre

os  factores  de  riesgo  para  desarrollar  COVID-19  grave  en
a  población  pediátrica12. Los  autores  encontraron  que  los
asos  graves  y  mortales  ocurrían  con  mayor  frecuencia  en
iños  pequeños  y  con  comorbilidades,  pero  no  pudieron

lcanzar  conclusiones  definitivas  sobre  el  papel  de  comor-
ilidades  concretas,  en  parte  debido  a la  baja  mortalidad
n  casos  pediátricos.  La  mayoría  de  las  enfermedades  sub-
acentes  asociadas  con  la  mortalidad  por  COVID-19  en
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acientes  pediátricos  en  nuestro  estudio  eran  factores  de
iesgo  de  gravedad  en  infecciones  respiratorias  en  niños
ue  ya  se  conocían14,15,  pero  también  se  identificaron  otros,
omo  el  antecedente  de  hipertensión,  que  están  emergiendo
omo  factores  de  riesgo  significativos  en  pacientes  adultos
on  COVID-19  y  que  no  se  habían  asociado  previamente  con
as  infecciones  respiratorias  agudas  en  niños.  Cabe  desta-
ar  que  la  prevalencia  de  la  hipertensión  en  la  población
ediátrica  ha  ido  aumentando  en  los  últimos  años,  alcan-
ando  una  prevalencia  global  del  4%  en  menores  de  19
ños16.  La  obesidad,  otra  enfermedad  cuya  prevalencia  en  la
dad  pediátrica  va  en  aumento,  también  emergió  como  un
redictor  de  mortalidad.  Aunque  la  asociación  entre  la  mal-
utrición  y  la  gravedad  de  las  enfermedades  respiratorias  se
onoce  desde  hace  tiempo,  la  obesidad  también  se  ha  iden-
ificado  como  factor  de  riesgo  de  gravedad  en  pacientes  con
nfermedades  respiratorias  de  etiología  viral,  incluyendo  la
OVID-1917,18.  En  México,  la  obesidad  es  un  problema  de
alud  pública  importante,  con  una  prevalencia  reportada
e  17,5%  en  niños  de  5-11  años  y  del  14,6%  en  menores  de
2-19  años  en  201819.  En  consecuencia,  las  estrategias  diri-
idas  a  reducir  el  impacto  del  SARS-CoV-2  han  de  abordar
n  espectro  amplio  de  intervención,  centrándose  no  solo  en
os  efectos  agudos  de  la  infección,  sino  también  en  la  salud
eneral  de  la  población.

Algunos  factores  de  riesgo  de  gravedad  para  las  infeccio-
es  por  influenza  o  VRS,  como  las  cardiopatías  congénitas  y
a  prematurez,  no  parecen  estar  asociadas  a  la  gravedad  de
a  COVID-19  en  niños.  Un  estudio  de  las  características  de
7  niños  con  COVID-19  grave  hospitalizados  en  Nueva  York
ncontró  antecedentes  de  prematurez  en  el  9%  y  de  cardio-
atía  congénita  en  el  6%11;  la  proporción  de  pacientes  con
ardiopatía  congénita  fue  mayor  en  la  muestra  en  compara-
ión  con  la  población  general,  mientras  que  la  frecuencia  de
a  prematurez  no  difirió  de  la  reportada  en  todo  EE.  UU.  en
l  período  2016-2018  (9,57-9,85%)20.  Una  revisión  sistemá-
ica  de  las  características  de  casos  pediátricos  de  COVID-19
rave  encontró  que  el  75%  de  los  pacientes  que  requirieron
entilación  mecánica  tenían  enfermedades  subyacentes,  y
ue  las  cardiopatías,  incluyendo  las  cardiopatías  congéni-
as  y  las  miocardiopatías,  eran  el  tipo  más  frecuente  de
omorbilidad,  presente  en  el  21%  de  los  pacientes  pediá-
ricos  que  requirieron  ser  ventilados21.  Estas  descripciones
ugieren  que  los  niños  con  cardiopatías  congénitas  tienen
n  riesgo  mayor  de  desarrollar  COVID-19  grave,  como  ocurre
on  otros  virus  respiratorios.  Estudios  futuros  en  la  población
ediátrica  deberían  incluir  una  investigación  rigurosa  de  las
omorbilidades,  con  particular  énfasis  en  las  cardiopatías
ongénitas.

Por  lo  general,  los  hallazgos  obtenidos  a  nivel  nacional
n  México  fueron  similares  a  los  de  la  base  de  datos  de
iudad  de  México.  No  obstante,  la  mortalidad  fue  mayor  a
ivel  nacional  (1,3%)  que  en  la  Ciudad  de  México  (0,7%),  y
e  observaron  diferencias  en  la  fuerza  de  la  asociación  entre
iversos  factores  de  riesgo  y  la  mortalidad  entre  las  2  cohor-
es.  La  frecuencia  del  diagnóstico  de  neumonía,  el  ingreso
n  la  UCI  y  la  mortalidad  fueron  inferiores  en  la  Ciudad  de
éxico.  Cabe  considerar  que,  aunque  las  guías  nacionales

ara  la  realización  de  pruebas  para  la  detección  de  SARS-
oV-2,  el  manejo  de  pacientes  afectados  y  las  medidas  para
ontrolar  la  transmisión  del  virus  son  aplicables  por  igual
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 todos  los  estados  mexicanos,  existen  diferencias  regiona-
es  en  su  implementación.  Además,  Ciudad  de  México  tiene
nos  recursos  sanitarios  sustancialmente  mayores  en  compa-
ación  con  el  resto  de  los  estados  del  país.  Por  ejemplo,  en
014,  el  número  de  camas  de  hospital  por  1.000  habitantes
ra  de  una  en  todo  el  territorio  de  México,  en  comparación
on  2,4  en  la  Ciudad  de  México22.  Por  lo  tanto,  diferencias
n  la  implementación  de  las  políticas  de  control  del  SARS-
oV-2  o  en  el  acceso  al  sistema  sanitario  podrían  explicar,  al
enos  en  parte,  las  diferencias  observadas  entre  los  2  con-

untos  de  datos.  Apoyando  a  esta  hipótesis,  un  análisis  del
mpacto  global  de  la  COVID-19  en  niños  encontró  que  la  mor-
alidad  pediátrica  era  mayor  en  países  de  renta  baja  y  media
n  comparación  con  países  de  renta  alta23.  Estos  hallazgos
onen  de  relieve  la  necesidad  de  tener  en  cuenta  las  dife-
encias  regionales  al  evaluar  el  impacto  de  la  COVID-19  en
reas  o  países  distintos.

Otro  aspecto  a  tener  en  cuenta  es  que,  aunque  la  mortali-
ad  y  la  enfermedad  grave  sean  infrecuentes  en  la  población
ediátrica,  los  niños  pueden  contraer  la  infección,  mante-
erse  asintomáticos  y  transmitir  el  virus  a  familiares  que
odrían  desarrollar  formas  más  graves  de  enfermedad,  por
o  que  la  vacunación  debería  contemplarse  en  este  grupo  de
dad.

Otra  de  las  limitaciones  del  estudio  es  que  no  se  reco-
ieron  los  datos  directamente  ni  de  manera  prospectiva,
ino  que  se  utilizaron  datos  retrospectivos  registrados  en
os  bases  de  datos  de  acceso  abierto  obtenidos  principal-
ente  a  través  de  programas  de  vigilancia  epidemiológica,
e  modo  que  la  recogida  de  datos  sobre  comorbilidades  no
e  diseñó específicamente  para  el  estudio  de  la  población
ediátrica.  Entre  las  fortalezas  del  estudio  se  encuentran  el
so  de  información  de  dos  bases  de  datos  diferentes,  el  gran
úmero  de  casos  analizados,  la  uniformidad  de  los  criterios
plicados  para  la  definición  de  caso  de  COVID-19  y  la  cober-
ura  de  todo  el  territorio  mexicano.  También  cabe  destacar
a  consistencia  de  los  hallazgos  en  ambas  cohortes  (nacional

 de  Ciudad  de  México).
En  conclusión,  se  identificaron  predictores  de  defunción

or  COVID-19  en  niños  mexicanos.  La  obesidad  se  asoció
onsistentemente  a  una  probabilidad  mayor  de  defunción,

 la  hipertensión,  inmunosupresión,  diabetes,  enfermedad
ulmonar  crónica  y  enfermedad  renal  crónica  se  asociaron

 un  aumento  en  la  mortalidad.  Es  necesario  seguir  inves-
igando  para  establecer  el  papel  de  otras  comorbilidades,
omo  las  enfermedades  cardiacas  congénitas,  en  el  riesgo
e  desarrollar  COVID-19  grave  en  la  población  pediátrica.

esponsabilidades éticas

l  estudio  no  requirió  aprobación,  ya  que  consistió  en  el
nálisis  de  datos  secundarios  de  dos  bases  de  datos  accesi-
les  al  público  extraídos  de  las  páginas  web  de  la  Secretaría
e  Salud  de  México  y  la  Secretaría  de  Salud  de  Ciudad  de
éxico,  ninguna  de  las  cuales  incluye  información  personal

dentificable.
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