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RESUMEN

La rickettsiosis pediatrica es una enfermedad infecciosa grave en regiones endémicas
del norte de México, caracterizada por progresion clinica rapida y elevado riesgo de
complicaciones que requieren manejo en unidades de cuidados intensivos. El objetivo
del estudio fue analizar los factores clinicos y de laboratorio asociados al ingreso a la
Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP) en pacientes pediatricos con
rickettsiosis. Se realiz6 un estudio observacional, retrospectivo y analitico en pacientes
pediétricos con rickettsiosis confirmada por reaccién en cadena de la polimerasa (PCR),
atendidos en un hospital de referencia del estado de Chihuahua entre 2021 y 2025.

Se analizaron variables clinicas y de laboratorio obtenidas durante las primeras 24
horas del ingreso hospitalario mediante estadistica descriptiva y andlisis bivariado. Se
incluyeron 69 pacientes, de los cuales el 29.0% requirio ingreso a la UTIP.

Elingreso a cuidados intensivos se asoci6 significativamente con deterioro neurolégico,
inestabilidad hemodindmica, necesidad de intubacién endotraqueal y lesion renal
aguda. Asimismo, se identificaron alteraciones laboratoriales asociadas como
trombocitopenia, elevacién de proteina C reactiva, lactato y deshidrogenasa lactica,
ademas de hipoalbuminemia e hiponatremia. Las variables demogréficas y la atencién
médica previa ho mostraron asociacion significativa. Se concluye gue el ingreso a la
UTIP en pacientes pediatricos con rickettsiosis se relaciona principalmente con
manifestaciones clinicas de gravedad y alteraciones bioquimicas tempranas, lo que
resalta la importancia de una evaluacion inicial integral para identificar oportunamente
a los pacientes con mayor riesgo de evolucion critica.

Palabras clave: enfermedades transmitidas por garrapatas, infecciones zoondéticas,
biomarcadores, infeccion bacteriana intracelular, enfermedad febril aguda.



ABSTRACT

Pediatric rickettsiosis is a severe infectious disease in endemic regions of northern
Mexico, characterized by rapid clinical progression and a high risk of complications
requiring intensive care management. The aim of this study was to analyze the clinical
and laboratory factors associated with admission to the Pediatric Intensive Care Unit
(PICU) in pediatric patients with rickettsiosis. An observational, retrospective, and
analytical study was conducted in pediatric patients with rickettsiosis confirmed by
polymerase chain reaction (PCR), treated at a referral hospital in the state of Chihuahua
between 2021 and 2025.

Clinical and laboratory variables obtained during the first 24 hours of hospital admission
were analyzed using descriptive and bivariate statistical analyses. A total of 69 patients

were included, of whom 29.0% required PICU admission.

Admission to intensive care was significantly associated with neurological deterioration,
hemodynamic instability, need for endotracheal intubation, and acute kidney injury.
Laboratory abnormalities included thrombocytopenia, elevated C-reactive protein,
lactate and lactate dehydrogenase levels, as well as hypoalbuminemia and
hyponatremia. Demographic variables and previous medical care were not significantly
associated. These findings highlight the importance of an early comprehensive clinical

evaluation to identify patients at higher risk of critical progression.

Keywords: tick-borne diseases, zoonotic infections, biomarkers, intracellular bacterial

infection, acute febrile illness.
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INTRODUCCION

La rickettsiosis pediatrica, particularmente la fiebre manchada de las Montafias
Rocosas representa un problema relevante de salud publica en regiones endémicas del
norte de México, donde se ha asociado con alta morbimortalidad infantil y una evolucion
clinica frecuentemente grave. Su presentacion inicial suele ser inespecifica, lo que
dificulta el diagndstico oportuno y favorece la progresion rapida hacia formas severas
caracterizadas por compromiso multisistémico. En este contexto, el conocimiento
integral de los aspectos epidemioldgicos, etiologicos y fisiopatoldégicos de la
enfermedad resulta fundamental para comprender su comportamiento clinico y su

impacto en la poblacion pediatrica.

El presente marco tedrico aborda los elementos clave relacionados con la rickettsiosis
pediétrica, incluyendo su definicion y clasificacion taxonémica, los ciclos de transmision,
los vectores implicados, la distribucién geografica y la relevancia epidemioldgica en el
estado de Chihuahua, asi como los mecanismos fisiopatolégicos responsables del dafio
endotelial y la disfuncién organica. Asimismo, se revisan los factores clinicos y de
laboratorio descritos en la literatura como asociados a mayor gravedad, con especial
enfasis en aquellos que condicionan la necesidad de ingreso a la Unidad de Terapia
Intensiva Pediatrica (UTIP). Esta revision sustenta el objetivo del estudio al proporcionar
el marco conceptual necesario para analizar los hallazgos clinicos y bioquimicos

relacionados con la evolucion grave de la rickettsiosis en pacientes pediatricos.
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1. MARCO TEORICO

Definicion y clasificacion taxonomica.

Las rickettsiosis conforman un grupo de zoonosis producidas por bacterias
intracelulares obligadas del género Rickettsia (orden Rickettsiales, familia

Rickettsiaceae) (Biggs et al., 2016).

Dentro de este género destacan los complejos Spotted Fever Group (SFG) y Typhus
Group (TG). R. rickettsii, agente de la fiebre manchada de las Montafias Rocosas
(FMMR), pertenece al SFG y representa la especie de mayor letalidad en Norteamérica
y de forma muy marcada en el norte de México, los brotes han alcanzado niveles
epidémicos durante la Ultima década, convirtiéndose en un problema emergente de

salud publica (Fleta Zaragozano, 2002).

Es de importancia destacar que la infecciobn afecta desproporcionadamente a la
poblacion pediatrica por su inmadurez inmunoldgica y por factores sociales y
estructurales de modo que la evolucibn puede pasar rapidamente de sintomas
inespecificos a cuadros con falla multiorganica que exigen ingreso en Unidades de

Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP).

Ciclo enzoético, vectores y reservorios.

Las garrapatas se reconocen entre los artropodos los vectores mas relevantes en la
transmision de microorganismos tanto a humanos como a animales. Taxondmicamente

pertenecen al orden Parasitiformes, suborden Ixodida, y se clasifican en tres familias:

2



Ixodidae o “garrapatas duras”, que concentran la mayor diversidad de especies;
Argasidae, conocidas como “garrapatas blandas”; y Nuttalliellidae, representada por
una sola especie sin distribucibn en América ni implicacion patégena para el ser

humano.

Dentro de la familia Ixodidae, varios géneros cumplen un papel fundamental como
vectores y reservorios de rickettsias del grupo de las fiebres manchadas. La transmisién
ocurre tras un periodo de hematofagia continua que puede variar entre 6 y 24 horas en
el ser humano, lo que permite la inoculacion de los microorganismos (Hidalgo et al.,

2013).

Las rickettsias pueden mantenerse en la naturaleza sin necesidad de huéspedes
mamiferos, gracias a su ciclo enzooético dentro de las garrapatas. Estas actian tanto
como vectores como reservorios naturales, ya que pueden conservar la infeccion
durante sus tres estadios de vida (larva, ninfa, adulto), lo que se conoce como
transmision transestadial. Ademas, las hembras pueden transmitir la bacteria a su
descendencia mediante los huevos a esto se le llama transmision transovarica. Estos
mecanismos permiten que una poblacién de garrapatas siga albergando Rickettsia ain

sin mamiferos infectados presentes por un periodo (Tomassone et al., 2018).

Gracias a estos mecanismos, una poblacion de garrapatas puede mantener la
circulaciéon de R. rickettsii durante afios, incluso en ausencia temporal de mamiferos
infectados. Esto explica por qué las areas endémicas siguen reportando casos

humanos a pesar de esfuerzos de control sobre perros u otros animales huéspedes.



Rhipicephalus sanguineus sensu lato, de marcado héabito peridomiciliario, constituye el
vector predominante en las zonas aridas del norte de México. Su estrecha asociacion
con perros domésticos incrementa el riesgo de exposicion en la poblacion infantil, que
convive de manera cotidiana con estos animales. En estudios recientes realizados en
el noreste del pais, se documentd que el 53 % de los perros evaluados presentaban
infestacion por R. sanguineus s.l., y que 4.1 % de las garrapatas recolectadas resultaron
positivas a Rickettsia mediante PCR, identificAndose especies patdégenas como R.

parkeri y R. amblyommatis (Salomon et al., 2022).

Aungue géneros como Dermacentor y Amblyomma han sido implicados en brotes de
rickettsiosis en distintas regiones de México y América, su relevancia epidemiolégica
varia segun el contexto ecoldgico. En estados tropicales como Veracruz, se ha
confirmado la presencia de Rickettsia parkeri en Amblyomma ovale recolectadas de
perros, lo que demuestra la circulacidon de rickettsias emergentes en areas de contacto
entre lo silvestre y lo rural. Sin embargo, en el norte arido de México especialmente en
Chihuahua el vector de mayor importancia es Rhipicephalus sanguineus sensu lato,
estrechamente vinculado al perro doméstico y a la transmision intradomiciliaria, lo que
explica su papel central en los brotes urbanos y periurbanos de fiebre manchada en la

region (Escéarcega-Avila et al., 2019).



5 00 usen Wi, 2
< GIENGIAS BIOMEDICAS

Distribucion geogréfica actual y relevancia epidemiolégica en Chihuahua.

En la dltima década, México ha registrado aproximadamente 3000 casos confirmados
de fiebre manchada de las Montafias Rocosas (FMMR), concentrados principalmente
en la franja noroeste del pais. Las entidades de Sonora, Baja California y Chihuahua
aportan en conjunto cerca del 63 % de los casos, configurando el principal cluster
epidemiologico continental, entendido como un agrupamiento de casos mayor al
esperado en una poblacion, area geografica y periodo determinados (Alvarez-

Hernandez et al., 2017).

De acuerdo con el Sistema Nacional de Vigilancia Epidemioldgica (SINAVE), la
incidencia nacional para 2023 fue de 1.9 por cada 100 000 habitantes. Sin embargo, el
estado de Chihuahua duplicé esta cifra, alcanzando 4.1 por cada 100 000 habitantes,
ademas de reportar la letalidad pediatrica mas alta del pais (31 %), lo que refleja la
severidad con la que esta zoonosis impacta a la poblacion infantil en la regién (Salud,

2023).

Dindmica estatal.

En el estado de Chihuahua, la distribucion de los casos de fiebre manchada muestra
un claro patron de concentracion en los municipios de Juarez, Chihuahua capital,
Meoqui y Delicias, que en conjunto han aportado mas del 70 % de los casos
confirmados en la ultima década (Sistema Nacional de Vigilancia Epidemiolégica

(SINAVE), 2023).



Esta dindmica intraestatal refleja la interaccion entre factores ecoldgicos y sociales: la
alta densidad de perros callejeros infestados por Rhipicephalus sanguineus s.l. en
zonas periurbanas, y la presencia de corredores pecuarios en municipios del centro del
estado, que facilitan la exposicidn humana a garrapatas infectadas lo que contribuye a
una de las tasas de letalidad pediatrica mas altas de México (Ortega-Morales et al.,
2019) . Lo que resalta la gravedad de la enfermedad y la necesidad de estrategias

locales de control y vigilancia.

Brotes histéricos y tendencia reciente.

Chihuahua es reconocido como un foco importante para la fiebre manchada de las
Montafias Rocosas (FMMR) o rickettsiosis en México, con una larga historia de brotes
gue han afectado especialmente a la poblacion pediatrica. Esta enfermedad transmitida
por garrapatas ha mostrado un comportamiento epidémico heterogéneo y persistente
en la entidad, con picos de incidencia y mortalidad que reflejan la complejidad de su
dinamica de transmision. Desde 2015, se han documentado mudltiples brotes con

caracteristicas clinicas y epidemioldgicas particulares en municipios urbanos y rurales.

Desde 2015, el estado ha enfrentado mdltiples brotes de rickettsiosis con
caracteristicas epidemiolégicas y moleculares distintivas. Ciudad Juarez registré un
brote significativo en 2015-2016 con 139 casos y una letalidad cercana al 28%, donde
se identifico un linaje de R. rickettsii genéticamente equivalente al de Arizona, Estados
Unidos, sugiriendo un trasiego transfronterizo de vectores y animales infectados

(Tinoco-Gracia et al., 2018).
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En el ambito rural, entre 2017 y 2018 se presento un brote peri-rural en el municipio de
Parral, con 62 casos confirmados, incluyendo 34 pediatricos. Este evento estuvo
asociado a la presencia de corrales bovinos, donde la garrapata dominante detectada
fue del género Amblyomma, evidenciando un contexto ecoldgico distinto al de los brotes

urbanos (Gaspar, 2014).

En 2019, la capital del estado notificé un rebrote con 54 casos, de estos 37 en nifios,
con una letalidad alarmante del 31%. Estudios moleculares demostraron la circulacion
de un clon compartido entre refugios caninos de Chihuahua y Arizona, sugiriendo un
trasiego transfronterizo de animales infectados que contribuye a la persistencia del

patdgeno en la region (Lopez-Acufia, 2024).

Posteriormente, el foco registrado en 2022 en la region de Meoqui-Delicias reportd 76
casos, 55 en poblacion pediatrica, y presentd una letalidad del 22%. La caracterizacion
genodmica reveld la presencia de un recombinante entre los grupos SFG y TG,
constituyendo la primera descripcion de este tipo en México, lo que implica la circulacion
de variantes genéticas emergentes (Palacios-Santana et al., 2023). Lo cual representa

un desafio adicional para el diagnéstico y control.

Finalmente, durante 2023-2024, se documentd un cumulo de casos en la regién centro-
sur de Chihuahua, con 88 casos identificados 63 en infantes y una letalidad del 24%.
Pese a las campafias estatales de fumigacion implementadas para controlar la

infestacion vectorial, la subnotificacion en zonas rurales persiste, lo que dificulta la



deteccion temprana y el control efectivo de la enfermedad (Junta Directiva del

Organismo Publico Descentralizado Servicios de Salud de Chihuahua, 2023.).

En conjunto, en el periodo de 2009 a 2023, el estado notificO 466 casos pediatricos
confirmados de FMMR, lo que representa un promedio anual de aproximadamente 31

casos, con una letalidad media del 24% (Salud, 2023).

Adicionalmente, factores climaticos modulan la curva epidémica local. Estudios han
demostrado que por cada grado Celsius de incremento en la temperatura maxima
mensual, la incidencia de casos de fiebre manchada incrementa en un 3.4% a las ocho
semanas posteriores, sefialando la influencia del clima como elemento determinante en
la dinamica de transmision (Castellanos-Tamayo et al., 2025). La recurrencia de brotes
con alta mortalidad infantil y su prevalencia en areas predominantemente urbano-
periurbanas enfatizan la necesidad urgente de estrategias hospitalarias que integren
predictores clinicos de severidad para optimizar el manejo clinico en poblacion

pediatrica.

Agente etioldégico y mecanismos fisiopatolégicos.

La fiebre manchada de las Montafias Rocosas (FMMR) es ocasionada por R. rickettsii,
un cocobacilo gramnegativo intracelular obligado perteneciente al grupo de las fiebres
manchadas (SFG). Este microorganismo presenta un marcado tropismo por el endotelio

vascular y es transmitido por garrapatas duras.



En México, asi como en la region suroeste de Estados Unidos, el principal vector es la
garrapata café del perro, la cual se encuentra ampliamente adaptada a entornos peri

domeésticos en asociacién con caninos.

Transmision y tropismo endotelial.

Tras la picadura, R. rickettsii accede al torrente sanguineo, donde se adhiere e invade
células endoteliales de vasos de pequefio y mediano calibre. Este proceso es mediado
por proteinas de membrana externa del grupo de las fiebres manchadas (SFG),
particularmente OmpB, las cuales facilitan la adhesion y posterior internalizacion en
células del huésped. Estudios funcionales recientes en Rickettsia parkeri, un patégeno
estrechamente relacionado, han demostrado que OmpB desempefia un papel clave en
las fases iniciales de la infeccion tanto en artropodos como en células de mamifero;
este hallazgo es extrapolable a R. rickettsii debido a su alta homologia genética

(Tongluan et al., 2024).

Supervivencia intracelular y diseminacion célula a célula.

Una vez dentro del citosol, las rickettsias se replican y se diseminan entre células
vecinas sin salir al espacio extracelular, utilizando motilidad basada en actina. Dos
proteinas efectores, RickA y Sca2, coordinan modos distintos de diseminacion que
contribuyen diferencialmente al tamafio de los focos infecciosos y a la extension del

dafo tisular (Tran et al., 2025).



Dafio endotelial y vasculitis.

La infeccidn del endotelio vascular induce una respuesta inflamatoria que se asocia con
alteraciones en las uniones intercelulares, particularmente en moléculas como la VE-
cadherina. Como consecuencia, se incrementa la permeabilidad microvascular, lo que
se traduce clinicamente en edema, hipovolemia, hipotension e hipoalbuminemia.
Evidencia reciente ha documentado la disrupcién de uniones estrechas, asi como
modificaciones en la VE-cadherina, incluyendo su internalizacion y fosforilacion, en
modelos de endotelio cerebral humano infectado por rickettsias, lo cual constituye un
mecanismo clave del fenomeno de fuga vascular. Desde el punto de vista clinico, esta
vasculitis sistémica explica la aparicion de exantema, asi como la afectacion pulmonar,

renal y neurolégica en los casos graves (Velatooru et al., 2024).

Inmunopatogénesis

La interaccién entre el patdgeno y el huésped implica la activaciéon de mecanismos de
la inmunidad innata, mediada por receptores de reconocimiento de patrones (PRRS) y
la sefializacion del factor nuclear NF-kf3, esto condiciona la liberacién de citocinas y
qguimiocinas, asi como el reclutamiento de células inflamatorias, contribuyendo a la
amplificacion de la disfuncion endotelial. Diversas revisiones recientes han relacionado
estos procesos con el fenotipo vasculitico caracteristico y con la evolucion clinica
acelerada observada en pacientes en quienes el inicio del tratamiento es tardio

(Londofio et al., 2023).
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Correlacion clinicay relevancia pediétrica.

La lesion endotelial difusa y el incremento de la permeabilidad vascular se han descrito
como los principales mecanismos fisiopatoldgicos responsables de la progresion clinica
hacia choque, sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA), necrosis cutanea y
disfuncion multiorganica en la fiebre manchada de las Montafias Rocosas,
particularmente cuando el inicio del tratamiento con doxiciclina es tardio. En este
contexto, la literatura que documenta brotes recientes en la frontera norte de México ha
reportado una elevada frecuencia de casos graves y fatales, lo que resalta la relevancia
de identificar oportunamente manifestaciones clinicas asociadas a mayor severidad y
de considerar de forma temprana el manejo en Unidades de Terapia Intensiva

Pediatrica (UTIP) (Sit & Lamason, 2024).

Asimismo, se ha descrito que la poblacion pediatrica concentra mas de la mitad de los
casos de fiebre manchada atendidos en los estados del norte de México. En
comparacioén con los adultos, los nifios presentan una progresion clinica mas acelerada,
mayor frecuencia de complicaciones neurolégicas y una tasa de mortalidad

proporcionalmente mas elevada (Patel, 2024)

Factores prondsticos de ingreso a Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica

En la rickettsiosis pediatrica, particularmente en la fiebre manchada de las Montafias
Rocosas (FMMR) causada por Rickettsia rickettsii, el ingreso a la Unidad de Terapia
Intensiva Pediéatrica (UTIP) se asocia con la progresion de la enfermedad hacia cuadros
de gravedad caracterizados por disfuncion organica multiple. La evidencia disponible
sugiere gue esta evolucion depende principalmente de la magnitud del dafio endotelial
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y de la respuesta inflamatoria sistémica, mas que de un evento aislado, lo que explica

la necesidad de soporte avanzado en un subgrupo de pacientes (Biggs, 2016a).

Los predictores clinicos de gravedad que orientan a ingreso a UTIP son los siguientes:

. Choque/disfuncion hemodinamica y hemorragia franca o purpura extensa:

asociados a mayor letalidad en cohortes pediatricas de Sonora (Conlon et al., 1996).

. Compromiso neurolégico (alteracién del estado mental, convulsiones) y falla
respiratoria: expresiones de vasculitis endotelial sistémica que suelen requerir soporte

avanzado(Cano-Rangel et al., 2023).

Predictores de laboratorio al ingreso

. Trombocitopenia marcada: en una cohorte pediatrica, <50,000/uL estuvo

presente en 90% de los casos fatales; es un hallazgo de alto riesgo. (Mora et al., 2018)

. Hiponatremia y elevacion de transaminasas: anormalidades frecuentes en la
primera semana; su presencia junto con fiebre y exantema aumenta la sospecha de

curso grave. (Hullatti et al., 2017)

. Lesion renal aguda (creatinina elevada): incremento del riesgo de muerte (OR
ajustado ~4.8) y, por tanto, criterio fuerte para manejo intensivo. (Alvarez-Hernandez

et al., 2015)
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. Reactantes de fase aguda elevados (p. ej., PCR alta; ferritina elevada)
acompafiados de trombocitopenia e hiponatremia apoyan severidad en pediatria y

pueden mimetizar otros sindromes inflamatorios. (Foley et al., 2024)

Finalmente, aunque el inicio temprano de doxiciclina constituye el principal factor
prondstico modificable descrito en la literatura, su relevancia en el contexto de la
gravedad clinica radica en la prevencion de la progresion hacia disfuncion orgénica
avanzada. La recomendacion actual enfatiza el tratamiento presuntivo inmediato ante
la sospecha clinica, independientemente de la edad, ya que los cursos cortos en
poblacion pediatrica han demostrado ser seguros y se asocian con menor

morbimortalidad (Torres Riojas et al., 2025)

Tratamiento y relevancia del inicio precoz.

La doxiciclina es el tratamiento de primera linea para la fiebre manchada de las
Montafias Rocosas (FMMR) y constituye la base del manejo terapéutico en poblacion
pediatrica. Aunque histéricamente existié preocupacion respecto al riesgo de discromia
dental en menores de ocho afios, la evidencia disponible ha demostrado que los cursos
cortos de doxiciclina (€10 dias) no se asocian con alteraciones dentales clinicamente
significativas, por lo que su uso se considera seguro y apropiado en el contexto

epidemioldgico actual (Snowden & Simonsen, 2023).
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Las guias internacionales recomiendan el siguiente esquema terapéutico: en nifios con
peso 245 kg o edad =8 afios, 100 mg por via oral o intravenosa cada 12 horas; en nifios
con peso <45 kg o edad <8 afios, 2.2 mg/kg cada 12 horas (dosis maxima de 100 mg
por toma). La duracion del tratamiento debe ser de al menos siete dias y mantenerse

por un minimo de tres dias posteriores a la resolucion de la fiebre (CDC, 2025b).

La literatura ha descrito que la FMMR presenta una evolucién clinica rapida y una
elevada letalidad en la poblacién pediatrica cuando el tratamiento se retrasa. Diversos
estudios han sefialado que el inicio de doxiciclina durante los primeros cinco dias desde
el inicio de la fiebre se asocia con una reduccion significativa de la mortalidad, mientras
que el inicio posterior a este periodo se ha relacionado con un incremento sustancial

del riesgo de desenlace fatal (Biggs, 2016b)

El retraso terapéutico suele atribuirse a la inespecificidad de los sintomas iniciales y a
la espera de la aparicion del exantema, el cual puede manifestarse de forma tardia. Por
ello, las recomendaciones actuales enfatizan el inicio presuntivo de doxiciclina ante la
sospecha clinica en niflos con fiebre, cefalea, dolor abdominal, exantema o
trombocitopenia en areas endémicas, sin esperar la confirmacién microbioldgica. El uso
de antibidticos alternativos, como cloranfenicol o rifampicina, debe reservarse para
situaciones de contraindicacion absoluta, dado que su eficacia es inferior y se ha

asociado con mayor letalidad (Holman et al., 2001).
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2. MARCO CONCEPTUAL.

Enfermedades transmitidas por vector (ETV)

Son aquellas infecciones en las que el agente causal requiere de un organismo
intermediario, usualmente artropodos como mosquitos, garrapatas, chinches, pulgas y
piojos, para su transmision entre humanos o de animales a humanos. Estos vectores
permiten que el patdbgeno complete su ciclo de vida y faciliten la diseminacion de
enfermedades como dengue, malaria, leishmaniasis, enfermedad de Chagas,
rickettsiosis, entre otras. Las ETV representan un desafio importante para la salud
publica, especialmente en regiones con condiciones geograficas, climaticas y sociales
qgue favorecen la supervivencia y dispersion de vectores(Organizacion Mundial de la

Salud (OMS), 2025).

Rickettsiosis

Son enfermedades zoonoéticas causadas por bacterias del género Rickettsia
transmitidas por vectores hematéfagos, representan un problema de salud publica en
México. Estas enfermedades incluyen la fiebre manchada (R. rickettsii), el tifus murino
(Rickettsia typhi) y el tifus epidémico (Rickettsia prowazekii) asociados con garrapatas,
pulgas y piojos, respectivamente. El ciclo de transmision involucra la interaccion de un
reservorio animal y un vector, y al ser humano como hospedero accidental (Caamal-

Itza et al., 2025).
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Caso confirmado de rickettsiosis

Todo caso probable en quien se confirme la presencia de Rickettsia spp mediante
pruebas de laboratorio reconocidas por el Instituto de Diagnostico y Referencia

Epidemiolégicos (INDRE)(Miranda, 2016).

Caso probable de rickettsiosis

Persona con fiebre y dos o mas signos o sintomas como cefalea, mialgias, exantema,
nausea, vomitos, diarrea, alteraciones neuroldgicas, signos meningeos, alteraciones
hepéticas o hematologicas, hiponatremia, o choque; y que ademas tenga al menos un
factor epidemiolégico asociado a la regidon o contacto con vectores o perros, sin

confirmacion de laboratorio (Loréan, 2017).

Fiebre maculosa de las montafas rocosas (FMMR)

La fiebre maculosa de las Montafias Rocosas (FMMR) es una infeccion causada por
Rickettsia rickettsii, considerada una de las rickettsiosis mas graves en el continente
americano. Es endémica en diversas regiones, incluyendo el norte de México, y se
transmite principalmente por la picadura de la garrapata Rhipicephalus sanguineus,
comunmente asociada a perros. Tras un periodo de incubacién de 2 a 14 dias, se
presenta como un cuadro agudo inespecifico que puede progresar a enfermedad grave

si no se diagnostica y trata oportunamente.(CDC, 2025a)
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Unidad De Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP)

Es una seccion especializada dentro de un hospital disefiada para proporcionar
atencidon médica y monitorizacién continua a pacientes con enfermedades graves,
potencialmente mortales o que requieren soporte vital. Estas unidades cuentan con
tecnologia avanzada, personal multidisciplinario altamente capacitado y protocolos
especificos para el manejo de pacientes criticos, con el objetivo principal de estabilizar
su condicién, mantener y restaurar funciones vitales, y prevenir complicaciones durante

la hospitalizacién (Unidad de Cuidados Intensivos, 2023).

Criterios de ingreso a UTIP

Alteracion hemodinamica, dificultad respiratoria, alteracion neurolégica o disfuncion

organica progresiva.

Trombocitopenia

Recuento de plaquetas <150 000/mm?, indicador de severidad en rickettsiosis (Lendner

et al., 2025).

Proteina C Reactiva (PCR)

Reactante de fase aguda que refleja inflamacion sistémica; marcador prondéstico

(Lendner et al., 2025).
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3. ANTECEDENTES

La rickettsiosis, particularmente la fiebre maculosa causada por R. rickettsii, continta
siendo un importante problema de salud publica en México, con focos endémicos en el
norte del pais. En la investigacion de (Alvarez-Hernandez et al., 2020) se reportaron
1,248 casos confirmados entre 2000 y 2021, con una letalidad del 38 %, haciendo
hincapié en la deteccion tardia y el subregistro. Estas cifras refuerzan la necesidad de

profundizar en factores clinicos que permitan una intervencion temprana.

A nivel estatal, el Informe de Rickettsiosis del Estado de Chihuahua (Secretaria de
Salud del Estado de Chihuahua, 2024) registréo 93 casos pediatricos confirmados por
PCR entre enero de 2021 y mayo de 2024, con una letalidad del 32 % y un 25 % de
ingresos a UTIP. No obstante, no se exploraron los factores clinicos o temporales
asociados a la gravedad. En cuanto a estudios clinicos retrospectivos, Rodriguez-
Mufioz et al. (2023) analizaron 37 casos pediatricos en Nuevo Leodn, encontrando
asociacion entre evolucién grave y trombocitopenia, exantema y retraso en el inicio de
tratamiento. Sin embargo, no se evaluaron variables inflamatorias como la proteina C

reactiva, ni parametros neurolégicos como la Escala Pediatrica de Glasgow.

Lendner et al. (2025), por su parte, realizaron una comparacion entre pacientes con
brucelosis y rickettsiosis, encontrando que esta Ultima presentaba valores mas altos de
PCR, mayor trombocitopenia y mayor frecuencia de ingreso a UTIP. Aunqgue relevante,
el estudio no se enfocé exclusivamente en fiebre maculosa ni en pacientes pediatricos.

Desde una perspectiva histérica, el Boletin Epidemiologico de la DGE (Semana 46,

18



“ Gl

NCIAS BIOMEDICAS

2015) ya advertia sobre el incremento de casos de fiebre manchada, con 316 casos
confirmados y letalidad del 27.5 %, particularmente en Sonora, Baja California y

Chihuahua.

Ademas, la Guia de Practica Clinica GPC-SS-595-23 de Prevencién, diagndstico y
tratamiento de la Fiebre manchada por Rickettsia rickettsii (FMRR) en el primero y
segundo nivel de atencién publicada por Sistema Nacional de Salud, estipula
recomendaciones actualizadas en prevencién, diagndstico y tratamiento, enfatizando la
necesidad de sospecha clinica temprana y el inicio inmediato de tratamiento empirico
con doxiciclina ante sospecha de rickettsiosis, especialmente en los primeros cinco dias
de evolucién del cuadro clinico (Prevencion, diagnéstico y tratamiento de la fiebre
manchada por Rickettsia rickettsii (FMRR) en el primero y segundo nivel de atencion.,
2025) . A nivel internacional, investigaciones en Colombia y Brasil han explorado
modelos de prediccién temprana para fiebre maculosa en nifios, integrando variables
clinicas como fiebre persistente, erupcion cutanea y biomarcadores inflamatorios

(Silveira et al., 2020; Acosta et al., 2021).

En conjunto, los estudios revisados comparten limitaciones como tamafo muestral
reducido, disefio meramente descriptivo o falta de analisis estadistico robusto. La
mayoria no analiza en profundidad la relacién entre marcadores clinicos especificos y
el ingreso a terapia intensiva, lo que constituye una brecha de conocimiento clinico-
practico.

El Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua, como centro de referencia

pediatrica en el estado, ha atendido un ndmero significativo de casos graves. Sin
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embargo, aun falta evidencia clinica sistematica sobre factores que anticipen la
gravedad. Esto limita la capacidad de tomar decisiones clinicas oportunas, como

priorizar atencion intensiva o0 elegir el momento ideal de admision.

Por ello, el presente trabajo realiza un analisis clinico-epidemiologico enfocado en
identificar factores de riesgo asociados al ingreso a UTIP en pacientes pediatricos con
rickettsiosis confirmada por PCR. Esta informaciéon puede optimizar la atencion
hospitalaria, guiando la toma de decisiones criticas y reduciendo complicaciones

graves.

4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La rickettsiosis, especialmente la fiebre manchada de las Montafias Rocosas (FMMR),
es una zoonosis endémica en el norte de México, con alta incidencia en el estado de
Chihuahua. Transmitida principalmente por garrapatas del género Rhipicephalus,
representa una amenaza creciente para la salud publica, siendo los nifios una de las
poblaciones mas vulnerables. Su curso clinico es altamente variable: mientras algunos
casos se presentan con sintomas inespecificos y autolimitados, en otros la evolucién
es rapida hacia formas graves, con compromiso neuroldgico, hemodinamico y
multiorganico, requiriendo atencién en Unidades de Terapia Intensiva Pediatrica

(UTIP).

Uno de los principales desafios clinicos de la FMMR pediatrica es el retraso tanto en el

diagnéstico como en el inicio oportuno de la antibioticoterapia adecuada. Esta demora
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incrementa significativamente el riesgo de complicaciones graves y mortalidad. A pesar
de la implementacién de protocolos hospitalarios, los avances en la comprension de la
patogenia y el manejo de la rickettsiosis, existe una falta de estudios locales en esta
area endémica que definan con claridad los factores clinicos y temporales asociados al
ingreso a cuidados intensivos, lo cual limita la capacidad del personal de primer

contacto para tomar decisiones oportunas y basadas en evidencia.

La literatura nacional se ha enfocado principalmente en descripciones generales o
estudios en adultos, y los sistemas de vigilancia existentes no consideran variables
predictivas especificas para casos graves en nifios. Por todo esto, la generacion de
informacion local, contextualizada y aplicable a escenarios clinicos reales es urgente y

prioritaria.

En este contexto, el presente estudio busca responder esta necesidad, mediante un
analisis retrospectivo de los factores clinicos y temporales asociados al ingreso a
cuidados intensivos en nifilos con rickettsiosis confirmada, atendidos en el Hospital

Infantil de Especialidades de Chihuahua entre los afios 2021 y 2025.

Este analisis se llevara a cabo a lo largo de un periodo de cinco afios, definido por la
disponibilidad de registros clinicos digitales. El estudio tendra como escenario principal
al Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua, reconocido como el centro de
referencia pediatrica mas importante del estado. Se pondra especial atencion en las
variables clinicas y en la evolucion temprana de los pacientes dentro de las primeras
24 horas posteriores al ingreso con el propdsito de identificar patrones de riesgo en las

fases iniciales de la enfermedad

21



5. JUSTIFICACION

La rickettsiosis pediatrica, en particular la fiebre manchada de las Montafias Rocosas,
continla siendo un problema relevante de morbimortalidad infantil en regiones

endémicas como el estado de Chihuahua.

A pesar de la disponibilidad de un tratamiento antibidtico efectivo, una proporcion
importante de los pacientes evoluciona hacia formas graves con compromiso
neurolégico, hemodindmico y multiorganico, requiriendo ingreso a Unidades de Terapia
Intensiva Pediatrica (UTIP), desenlaces que en muchos casos son potencialmente
prevenibles mediante una identificacion temprana del riesgo clinico. Desde el punto de
vista clinico, uno de los principales retos en la atencion de la rickettsiosis pediatrica es
la dificultad para reconocer oportunamente, durante las primeras horas de
hospitalizacion, a los pacientes con mayor probabilidad de evolucién grave. La ausencia
de criterios clinicos y de laboratorio claramente definidos limita la toma de decisiones
tempranas y puede retrasar intervenciones criticas que impactan directamente en el

pronastico.

En el ambito cientifico, existe una escasez de estudios analiticos enfocados
exclusivamente en poblacidn pediatrica y en contextos endémicos del norte de México.
La mayoria de los reportes disponibles son descriptivos o incluyen muestras limitadas,

lo que restringe la aplicabilidad de sus hallazgos.

22



El presente estudio aporta evidencia clinica local mediante el andlisis sistematico de
variables clinicas, de atencion médica y de laboratorio obtenidas en fases tempranas
de la enfermedad, utilizando el ingreso a la UTIP como un desenlace objetivo de

gravedad.

Desde una perspectiva de salud publica e institucional, la identificacion de factores
asociados a la evolucién grave de la rickettsiosis pediatrica puede contribuir a mejorar
la estratificacién temprana del riesgo, optimizar el uso de recursos hospitalarios de alta
complejidad y fortalecer los protocolos de atencion en servicios de urgencias y
hospitalizacion. La evidencia generada resulta directamente aplicable al Hospital Infantil
de Especialidades de Chihuahua, centro de referencia estatal, con potencial impacto
en la toma de decisiones clinicas y en la mejora de los desenlaces en la poblacion

pediatrica afectada.

6. HIPOTESIS

La presencia de manifestaciones clinicas de gravedad y alteraciones en parametros de
laboratorio obtenidos al ingreso hospitalario se asocia significativamente con el ingreso
a la Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica en pacientes pediatricos con diagnéstico de
rickettsiosis.

Hipodtesis nula (HO): No existe asociacion estadisticamente significativa entre las
manifestaciones clinicas de gravedad y las alteraciones de laboratorio al ingreso
hospitalario y el ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica en pacientes

pediatricos con diagnostico de rickettsiosis.
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7. OBJETIVOS

Objetivo general
Analizar los factores clinicos, de atencion médica y de laboratorio asociados al ingreso
a la Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica en pacientes pediatricos con diagndstico de

rickettsiosis, atendidos en el Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua.

Objetivos especificos.

. Caracterizar el perfil clinico y demografico de los pacientes pediatricos con
rickettsiosis incluidos en el estudio.

. Describir el tiempo de evolucion de los sintomas y el retraso en la atencion
médica previa a la hospitalizacion.

. Determinar la frecuencia de manifestaciones clinicas de gravedad, incluyendo
manifestaciones cuténeas, neuroldgicas, hemodindmicas y disfuncion renal, en
pacientes con y sin ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva Pediétrica.

. Analizar las alteraciones en los pardmetros de laboratorio al ingreso hospitalario
(proteina C reactiva, plaquetas, lactato, albumina, sodio, DHL, INR y leucocitos) y su
relacion con el ingreso a terapia intensiva.

. Evaluar la asociacion estadistica entre las variables clinicas, de atencion médica
y de laboratorio y el ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica.

. Describir la duracion de la estancia hospitalaria y la evolucion al egreso (vivo o
fallecido) de los pacientes pediatricos con rickettsiosis, de acuerdo con el ingreso o no
a la Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica.
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8. CRONOGRAMA

El presente cronograma describe la secuencia temporal de las actividades realizadas

durante el desarrollo del estudio del periodo de junio de 2025 a marzo de 2026.

Mes y afio

% )] e, % o o o
B L L O L L
N I S Mt @ W

Correcciones y presentacidn -

Informe final -

Resultados y discusion

Analisis de datos -

Recoleccion y captura de datos -

Aprobacién del protocolo

Marco tedrico y metodologia

Revision bibliografica
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0. METODOLOGIA

Tipo de investigacion.

Estudio cuantitativo, observacional, retrospectivo y analitico, orientado a evaluar la
asociacion entre variables clinicas, de atencion médica y de laboratorio y el ingreso a

la Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP).

Disefio del estudio.

Estudio observacional retrospectivo, con andlisis comparativo entre pacientes que
requirieron ingreso a la UTIP (casos) y aquellos que no lo requirieron (controles),

utilizando un muestreo no probabilistico por conveniencia.

Ambito del estudio.

Pacientes mayores de 1 mes y menores de 18 afios con diagndstico confirmado de
rickettsiosis por PCR (reaccion cadena de polimerasa) hospitalizados en el Hospital

Infantil de Especialidades de Chihuahua entre enero de 2021 y septiembre de 2025.

Definicion de casos y controles

o Casos: pacientes que ingresaron a UTIP durante su hospitalizacion.

o Controles: pacientes hospitalizados que no ingresaron a UTIP
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Poblacion de estudio.

Pacientes mayores de 1 mes y menores de 18 afios con diagndstico confirmado de

rickettsiosis por PCR, hospitalizados entre enero de 2021 y septiembre de 2025.

Criterios de inclusion.

. Pacientes con rango de edad mayor a 1 mes y menores de 18 afios que reciban

atencion en el Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua.

. Pacientes con expedientes clinicos adecuados.
. Diagnéstico confirmado de rickettsiosis por prueba molecular (PCR).
. Atencion otorgada entre enero de 2021 y septiembre de 2025.

Criterios de exclusion.

. Pacientes sin diagnostico confirmado por pruebas de PCR.

. Pacientes que no cumplan los criterios de inclusiéon

Criterios de eliminacion.

o Expedientes con informacion inconsistente, ambigua o contradictoria en las

variables de interés.

o Pacientes con comorbilidades graves no relacionadas que pudieran interferir en

la interpretacion clinica de la evolucion, como:
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- Diagnostico oncolégico activo o en remision

- Cardiopatias complejas o antecedentes de cirugia cardiotoracica

- Desnutricién severa

- Inmunodeficiencia conocida

o Duplicacion de registros o errores administrativos no corregibles.

Tamafo de la muestra.

Se incluyeron todos los pacientes que cumplieron los criterios de inclusion durante el

periodo de estudio, conformando una muestra total de 69 pacientes. Debido a la

naturaleza retrospectiva del estudio y a la disponibilidad limitada de casos confirmados

por PCR, no fue posible alcanzar el tamafio de muestra estimado inicialmente; sin

embargo, se decidié analizar la totalidad de la poblacion accesible.

Variables de estudio.

Variable Dependiente.

: : Escala
Varlat_)le Definicién Tlp_o iz de Indicador
Dependiente variable .
medicién
Ingreso

Ingreso a unidad de documentado a .
. . . . o . 1=Si
terapia intensiva unidad de terapia Cualitativa | Nominal 0= No

pediatrica (UTIP)

intensiva pediatrica
(UTIP)
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Variables Independientes.

Variable Definicién conceptual | Definicidon operacional Tipo de variable Esca_la_ Eje
medicion
Tiempo transcurrido Edad en afios y meses .
L - Cuantitativa .
Edad desde el nacimiento del || cumplidos al momento del . Razén
X ) . . continua
paciente ingreso hospitalario
Condicion biologica def || Registrado en expediente || o a5 .
Sexo ; clinico como masculino o ST Nominal
paciente p ; dicotomica
emenino
Tiempo de Duracion de los NUmero de dias completos o
. . ; I . Cuantitativa .
evoluciéon de sintomas previos a la || desde el inicio de sintomas . Razén
g S . ; ; continua
sintomas hospitalizacion hasta el ingreso hospitalario
Tiempo transcurrido
Retraso en la gl’?\?g;glslﬂg?adlz Categorizado como <24 h, Cualitativa ordinal Ordinal
atencion médica , i 24-48 h 0>48 h
primera valoracion
médica
Valoracion Atgn_mon medica Registro de consulta médica Cualitativa .
L . recibida antes del o PN Nominal
médica previa . ; . previa (si / no) dicotémica
ingreso hospitalario
Manifestaciones Presencia de lesiones Exantema, petequias o Cualitativa
. dermatolégicas purpura documentadas al NP Nominal
cutaneas : : . . . dicotomica
asociadas a rickettsiosis ingreso (si / no)
. L Puntaje de la Escala de
Estado Nivel de conciencia y e L . .
P L Glasgow pediatrica al Cualitativa ordinal Ordinal
neurolégico respuesta neuroldgica .
ingreso
Necesidad de vasopresores
Estado Estabilidad circulatoria al ingreso y/o en las Cualitativa .
N . . SUNPI Nominal
hemodinamico del paciente primeras 24 horas de dicotomica
hospitalizacién (si/no).
Disfuncién renal || Alteracion aguda de la Valor de creatinina 21.5 Cualitativa .
. mg/dL documentada al SRV Nominal
aguda funcién renal . ; dicotémica
ingreso (si /no)
Proteina C Marcador de Valor en mg/L obtenido en Cuantitativa .
. . S las primeras 24 horas de . Razon
reactiva (PCR) inflamacion sistémica . continua
ingreso
Componente celular Conteo plaquetario al I
. . . Cualitativa .
Plaguetas sanguineo involucrado ingreso <150,000 o UV Nominal
g, X dicotémica
en la coagulacién 2150,000 células/uL
Lactato sérico (mmol/L)
obtenido al ingreso
. hospitalario, categorizado
Indicador de como: Cualitativa ordinal Ordinal

Lactato sérico

hipoperfusion tisular

0 = <2 mmol/L
1=2.0-3.9 mmol/L

2 =24 mmol/L
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Variable Definicién conceptual || Definicion operacional Tipo de variable Escglg Eje
medicion
A - .Pr.otema plasmatica Valores al ingreso <3.5 g/dL Cualitativa .
AlbUimina sérica || indicadora del estado ST Nominal
. . L 0 23.5 g/dL dicotomica
inflamatorio y nutricional
L . - Valores al ingreso <135 Cualitativa .
Sodio sérico Electrolito plasmatico mEq/L 0 2135 mEq/L dicotémica Nominal
Deshidrogenasa Marcador de dafio Valor sérico obtenido al Cuantitativa .
P - : . . . Razon
lactica (DHL) tisular ingreso hospitalario. continua
. Valor sérico de INR
Indicador de . ; .
; obtenido al ingreso o dentro Cuantitativa .
INR alteraciones en la . . Razon
coagulacion de las primeras 24 ,horas de continua
hospitalizacion.
Incremento en el Conteo de leucocitos
numero de leucocitos >15.000 células/mm? al L
itosi en sangre periférica o : - Cualitativa .
Leucocitosis ) ingreso hospitalario. SOV Nominal
por encima de los 0 = (<15,000) dicotémica
valores normales para 1 = (>15,000).
la edad.

Técnicas de recolecciéon de datos.

La recoleccion de datos se realiz6 de manera retrospectiva a partir de la revision
sistematica de expedientes clinicos fisicos y electronicos de pacientes pediatricos con
diagnéstico confirmado de rickettsiosis hospitalizados en el Hospital Infantil de

Especialidades de Chihuahua durante el periodo de estudio.

Se disefid un instrumento de recoleccibn de datos estructurado, elaborado
especificamente para esta investigacion, en el cual se registraron las variables
demograficas, clinicas, de atencion médica y de laboratorio previamente definidas. La
informacion fue obtenida de las notas médicas de ingreso, hojas de evolucion, reportes
de laboratorio y registros de enfermeria, priorizando los datos correspondientes al

momento del ingreso hospitalario y a las primeras 24 horas de estancia.
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Los datos fueron capturados en una base electrénica, asignando un codigo numérico a
cada paciente con el fin de preservar la confidencialidad y evitar el uso de datos
identificables. La informacién recolectada fue verificada para asegurar su consistencia

y completitud antes del andlisis estadistico.

Analisis de datos

El analisis estadistico se realiz6 utilizando un paquete estadistico para ciencias de la

salud, SPSS (Producto de Estadistica y Solucién de Servicio) de IBM.

Se efectu6 un analisis descriptivo de las variables, empleando medidas de tendencia
central y dispersion para variables cuantitativas, y frecuencias absolutas y relativas para
variables cualitativas. Para el andlisis inferencial, se compararon las variables clinicas,
de atencion médica y de laboratorio entre los grupos de pacientes con y sin ingreso a
la Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica. Las pruebas estadisticas se seleccionaron

de acuerdo con la naturaleza y distribucién de las variables:

o Prueba t de Student o U de Mann-Whitney para variables cuantitativas,

o Prueba de ¥ o prueba exacta de Fisher para variables cualitativas.

Se consider6 un valor de p < 0.05 como estadisticamente significativo. Los resultados
se expresaron mediante razones de momios (odds ratio) con sus respectivos intervalos

de confianza al 95%, cuando fue aplicable.
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Consideraciones éticas y de bioseguridad.

Ver en Anexo Ill.

Recursos requeridos.

o Recursos humanos: La investigacion sera realizada por médico residente de
tercer afio, bajo la supervision de la directora de tesis y asesora académica de tesis.
Adicionalmente, se contard con el asesoramiento metodolégico y bioético del Comité
de Investigacion y Etica del Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua.

o Recursos materiales: Se utilizardn expedientes clinicos institucionales como
fuente primaria de datos, asi como instrumentos digitales para la recoleccion,
organizacion y analisis de la informacién (matrices en Excel, Word, software
estadistico).

o Recursos tecnoldgicos: Se contard con una computadora personal, conexion
a internet y licencias disponibles del software), ademas de herramientas ofimaticas
(Microsoft Excel y Word).

o Recursos financieros: Esta investigacion no implica gastos adicionales ni
requiere financiamiento externo, ya que sera desarrollada utilizando recursos

institucionales y personales disponibles.
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10. RESULTADOS

Caracteristicas generales de la poblacion estudiada

Durante el periodo de estudio se incluyeron 69 pacientes pediatricos con diagndstico
confirmado de rickettsiosis mediante PCR. Del total de la poblacion, 38 pacientes (55,1
%) fueron de sexo masculino y 31 (44,9 %) de sexo femenino (Figura 1). La mediana

de edad fue de 6 afios, con un rango intercuartilico de 3 a 10 afios (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas generales de la poblacion.

L vaiabe | = Total(n=69) [ % |
| Sexo masculino || 38 || 55,1 |
| Sexo femenino || 31 || 44,9 |
| Mediana edad (RIQ) I 6 (3-10) | 100 |

Figura 1. Distribucién de poblacion por sexo

44.9 %

55.1%
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Atencion médica previa y tiempo de evolucion de la enfermedad

El tiempo de evolucién de los sintomas antes de la hospitalizacion tuvo una mediana
de 6 dias (RIQ: 4-8). En relacién con la atencién médica previa, 39 pacientes (56,5 %)
recibieron valoracion médica antes del ingreso hospitalario, y 30 (43.4%) pacientes no

recibieron atencion medica previa al ingreso hospitalario (Tabla 2).

Tabla 2. Atencion médica previa al ingreso hospitalario

| Variable || || n || % |
| Atencién médica previa || || 39 || 56,5 |
| Sin atencién médica previa a la hospitalizacién | | 30 | 434% |

Respecto al retraso en la atencidn, 21 pacientes (30,4 %) fueron atendidos en los
primeros tres dias de evolucion, 29 pacientes (42,0 %) entre 4 y 7 dias, y 19 pacientes

(27,6 %) después de mas de siete dias (Tabla 3).

Tabla 3. Tiempo de evolucion previo a la atencion médica.

| Variable || n || % |
| Retraso < 3 dias || 21 || 30,4 |
| Retraso 4-7 dias | 29 | 420 |
| Retraso > 7 dias | 19 || 276 |

Manifestaciones clinicas al ingreso y durante la hospitalizacion

Las manifestaciones cutaneas estuvieron presentes en la totalidad de los casos (100
%). La desaturacion de oxigeno fue documentada en 27 pacientes (39,1 %), y 20
pacientes (29,0 %) requirieron intubacion endotraqueal durante la hospitalizacion. La
inestabilidad hemodinamica se registro en 18 pacientes (26,1 %), y el dafio renal agudo

se observo en 14 pacientes (20,3 %) (Figura 2).
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Figura 2. Manifestaciones clinicas al ingreso

100 %
39%
29 % Manifestacién n
26 % . ) .

20% Manifestaciones cutaneas 69
Desaturacion de oxigeno 27

Intubacion endotraqueal 20

Inestabilidad hemodinamica 18

Dafio renal agudo 14

Resultados bioquimicos al ingreso

En cuanto a los pardmetros de laboratorio obtenidos durante las primeras 24 horas del
ingreso, 24 pacientes (34,8 %) presentaron trombocitopenia (<150,000/mm3), 22
pacientes (31,9 %) leucocitosis (>15,000/mm?3), 18 pacientes (26,1 %) hiponatremia

(<135 mmol/L) y 14 pacientes (20,3 %) un INR 21,5. (Tabla 4).

Tabla 4. Resultados de laboratorio al ingreso (n = 69)

| Variable categérica I || Porcentaje |
| Trombocitopenia (<150,000/mm3) || 24 || 34,8 |
| Leucocitosis (>15,000/mm?) | 22 | 31,9 |
| Hiponatremia (<135 mmol/L) || 18 || 26,1 |
| INR 21,5 | 14 | 20,3 |
| Lactato 24 mmol/L | 12 || 17,4 |
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Los valores de lactato sérico se distribuyeron de la siguiente manera: 34 pacientes (49,3
%) con valores <2 mmol/L, 23 pacientes (33,3 %) entre 2,0 y 3,9 mmol/L y 12 pacientes
(17,4 %) con 24 mmol/L. La mediana de proteina C reactiva fue de 12,4 mg/L (RIQ:
6,1-28,9), la mediana de deshidrogenasa lactica fue de 612 U/L (RIQ: 410-980) y la

mediana de albumina sérica fue de 2,8 g/dL (RIQ: 2,4-3,2) (Tabla 5).

Tabla 5. Resultados de laboratorio al ingreso: variables continuas.

| Variable categoérica || n || Mediana (RIQ) |
| Proteina C reactiva (mg/L) || 68 || 12,4 (6,1-28,9) |
| DHL (U/L) || 65 | 612 (410-980) |
| Albimina sérica (g/dL) | 64 | 2,8 (2,4-3,2) |

Nota: Las variables categoéricas se expresan como frecuencia y porcentaje. Las variables continuas se
expresan como mediana y rango intercuartilico (RIQ).

Los resultados bioquimicos al ingreso se ilustran en la Figura 3A 'y 3B. Las alteraciones
mas frecuentes fueron trombocitopenia (34,8 %) y leucocitosis (31,9 %), seguidas de
hiponatremia (26,1 %) e INR 21,5 (20,3 %), reflejando un compromiso sistémico

temprano en una proporcion significativa de los pacientes.

En relacion con el lactato sérico, aunque la mayoria presentd valores <2 mmol/L, un
17,4 % mostrd hiperlactatemia 24 mmol/L, hallazgo clinicamente relevante por su
asociacion con hipoperfusion tisular. Las variables continuas mostraron una mediana
elevada de PCR y DHL, asi como valores bajos de albumina sérica, lo que es

consistente con una respuesta inflamatoria intensa y disfuncion sistémica (Figura 4).
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Respecto a la distribucion de los niveles de albamina sérica al ingreso hospitalario,
estratificada segun el ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP), se
muestra en la Figura 5. En los pacientes que no requirieron ingreso a la UTIP, el 60.0%
(n =12) presentd valores de albumina dentro de rango normal (3.5 g/dL), mientras que

el 40.0% (n = 8) presentd hipoalbuminemia (Figura 5).

Por el contrario, en el grupo de pacientes que si ingresaron a la UTIP, se observé una
alta prevalencia de hipoalbuminemia, presente en el 90.9% (n = 40) de los casos,

mientras que solo el 9.1% (n = 4) mantuvo valores normales de albumina al ingreso.

Figura 3. Valores bioquimicos al ingreso hospitalario.

A B

Trombocitopenia 34.8 % Lactato

o
< 2 mmol/L 49.3 %

Leucocitosis 31.9 %
Lactato

2.0-3.9 mmoliL 333 %
Hiponatremia 26.1 %

Lactato 17.4 %
INR 20.3 % z 4 mmol/L
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Figura 4. Mediana de Proteina C Reactiva (mg/l) y deshidrogenasa lactica (u/l) al ingreso
hospitalario segin ingreso a la unidad de terapia intensiva pediatrica (UTIP).
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Figura 5. Frecuencia de hipoalbuminemia al ingreso hospitalario de acuerdo con el ingreso a la
UTIP , la albimina se categorizé como normal (23.5 g/dl) e hipoalbuminemia (<3.5 g/dl).

Distribucion de albumina sérica al ingreso segun ingreso a UTIP
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Ingreso ala unidad de terapia intensiva pediatrica y desenlaces hospitalarios

Veinte pacientes (29,0 %) requirieron ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva
Pediatrica (UTIP), mientras que 49 pacientes (71,0 %) no ingresaron a dicha unidad
durante su hospitalizacién. La mortalidad hospitalaria fue de 6 pacientes (8,7 %), y 63

pacientes (91,3 %) egresaron vivos (Figura 6).

Figura 6. Asociacién de factores de desenlace en pacientes ingresados a UTIP.

100%

80%

60%

40%

20%\ ' Ingreso a UTIP 29%

‘ No ingreso a UTIP 71%

Mortalidad 8.7%
Egreso 91.3 %

Asociacion entre variables clinicas y de laboratorio con el ingreso a UTIP

En el andlisis bivariado de asociacion entre variables clinicas y de laboratorio con el
ingreso a UTIP, se identificaron diferencias estadisticamente significativas en el puntaje
de la Escala de Coma de Glasgow (p < 0,001), necesidad de intubacion endotraqueal
(p < 0,001), inestabilidad hemodinamica (p < 0,001), dafio renal agudo (p < 0,001),
trombocitopenia (p = 0,028), elevacién de proteina C reactiva (p = 0,029), valores
elevados de lactato (p = 0,043), hiponatremia (p = 0,022), niveles elevados de

deshidrogenasa lactica (p < 0,001) y albumina sérica baja (p < 0,001).
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No se encontraron diferencias estadisticamente significativas respecto a sexo (p =
0,39), edad (p = 0,837), atencién médica previa (p = 0,093), retraso en la atencion
médica (p = 0,309), leucocitosis (p > 0,05), desaturacion de oxigeno (p > 0,05) ni INR
21,5 (p = 0,742). La mortalidad hospitalaria también presentd asociacion significativa

con el ingreso a UTIP (p = 0,016) (Tabla 6).

Tabla 6. Asociacién bivariada con ingreso a UTIP

| Variable | Valor p |
\ Escala de Glasgow H <0,001 \
\ Intubacion H <0,001 \
| Inestabilidad hemodinamica [ <0,001 |
| Dafio renal agudo [ <0,001 |
| Trombocitopenia [ 0,028 |
\ Proteina C reactiva H 0,029 \
| Lactato [ 0,043 |
\ Hiponatremia H 0,022 \
| DHL [ <0,001 |
| Albimina [ <0,001 |
| Sexo [ 0,39 |
| Edad [ 0,837 |
\ Atencion médica previa H 0,093 \
\ Retraso en atencion H 0,309 \
| Leucocitosis [ >0,05 |
\ Desaturacion de oxigeno H >0,05 \
| INR 21,5 [ 0,742 |
| Mortalidad [ 0,016 |

Nota: Se utilizé chi-cuadrado de Pearson o prueba exacta de Fisher segin correspondiera. Las variables
continuas se analizaron con U de Mann—-Whitney. Se considerd significancia estadistica con p < 0.05.
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11. DISCUSION
Interpretacion principal de los hallazgos.

La magnitud de la rickettsiosis como problema de salud publica en México es evidente:
entre 2012 y 2021 se registraron 3,527 casos de fiebre manchada a nivel nacional. Es
alarmante que la carga de la enfermedad se concentre en los estados del norte, donde
la letalidad alcanza niveles criticos de hasta el 57%. Este panorama justifica la
necesidad de identificar factores de riesgo clinicos y bioquimicos que permitan una
estratificacién temprana de los pacientes con mayor probabilidad de evolucionar hacia
formas graves y requerir manejo en la Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP)

(Field-Cortazares et al., 2015; Lépez-Castillo et al., 2018).

En el presente estudio se identificaron factores clinicos y de laboratorio asociados al
ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP) en pacientes pediatricos con
rickettsiosis. En conjunto, los resultados muestran que el ingreso a UTIP se relaciona
principalmente con manifestaciones de compromiso neurolégico, hemodindmico y
renal, asi como con alteraciones bioguimicas compatibles con inflamacién sistémica y
fuga capilar, mas que con variables demograficas o con el acceso inicial a la atencién

médica.

En esta cohorte (n=69), 20 pacientes (29%) requirieron manejo en la UTIP, lo que
confirma que la rickettsiosis pediatrica continla presentandose con una carga
importante de gravedad en regiones endémicas del norte de México, en concordancia
con lo descrito en series nacionales y revisiones sobre la reemergencia y persistencia

del problema en el pais (Alvarez-Hernandez et al., 2015; Torres Riojas et al., 2025).
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La mortalidad observada, aunque menor a la reportada en algunas series historicas,
fue de 6/69 (8.7%), y se asocio significativamente con ingreso a UTIP (p=0.016), lo cual
es esperable dado que la letalidad en rickettsiosis se concentra en el subgrupo con
mayor deterioro clinico y falla organica. Este patron ha sido descrito en cohortes
pediatricas del norte de México, donde los desenlaces fatales se acompafian de
manifestaciones hemorragicas, choque y disfuncién organica (Castellanos-Tamayo

et al., 2025).

En el andlisis bivariado, las variables clinicas con mayor fuerza de asociacién con
ingreso a UTIP fueron: Glasgow (p<0.001), necesidad de intubacion endotraqueal

(p<0.001) e inestabilidad hemodinamica (p<0.001).

Estas variables deben interpretarse como expresiones del estado de gravedad al
ingreso o durante la evolucién intrahospitalaria, mas que como predictores tempranos
aislados, dado que reflejan disfuncion neurolégica, respiratoria y cardiovascular ya
establecida.Este comportamiento es consistente con la fisiopatologia de la enfermedad:
la infeccion por Rickettsia se asocia a lesion endotelial difusa y vasculitis, con
progresion rapida hacia hipoperfusion y falla organica en los casos graves (Cano-

Rangel et al., 2023; Sit & Lamason, 2024) .

De manera concordante, el dafio renal agudo mostré asociacion significativa con
ingreso a UTIP (p<0.001). La disfuncion renal ha sido descrita como un componente
relevante del fenotipo de gravedad y como marcador de peor evolucion clinica tanto en

poblaciones adultas como pediatricas, por su relacion con hipoperfusion, inflamacién
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sistémica y disfuncion multiorganica (Alvarez-Hernandez et al., 2020; Conlon et al.,

1996)

Al evaluar el perfil laboratorial basal de la cohorte se revela una afectacion sistémica
temprana y severa. La prevalencia de leucocitosis (82.6%) y la presencia de
trombocitopenia (mediana 74.5 x 103/uL), hipoalbuminemia (2.8 g/dL) e hiponatremia
(132.5 mEqg/L) configuran el espectro bioquimico tipico del dafio endotelial provocado
por Rickettsia rickettsii. En este estudio, el andlisis bivariado identificé asociaciones
estadisticamente significativas con el ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva
Pediatrica (UTIP) para la trombocitopenia (p=0.028), la elevacién de PCR (p=0.029), y

lactato (p=0.043) , asi como para la hiponatremia (p=0.022).

Destacan por su fuerte correlacion la elevaciéon de DHL y la hipoalbuminemia ambas
con (p<0.001), hallazgos que guardan coherencia con la inflamacién sistémica y el
aumento de la permeabilidad vascular descritos como mecanismos criticos en la
progresion hacia formas graves de la enfermedad como en (Velatooru etal.,
2024) donde se explica como la lesién endotelial y el aumento de la permeabilidad
también causan las manifestaciones clinicas tipicas de las rickettsiosis, que incluyen
exantema, meningoencefalitis, neumonia intersticial y edema pulmonar no

cardiogénico.

Comparacién con estudios previos
Los hallazgos de este estudio son consistentes con la evidencia nacional e internacional
que describe a la rickettsiosis pediatrica como una enfermedad con potencial de

progresion rapida hacia disfuncion organica multiple y necesidad de soporte avanzado,

43



particularmente en regiones endémicas del norte de México. En series pediatricas de
Sonora se ha descrito que los cuadros con desenlace fatal se caracterizan por mayor
carga de gravedad clinica, con manifestaciones de choque, alteracion del estado mental
y falla organica, elementos que también se concentran en los pacientes que requieren

ingreso a unidades de cuidados intensivos (Romo-Dueiias et al., 2026)

El deterioro del estado de alerta y la necesidad de soporte ventilatorio han sido descritos
como manifestaciones comunes en pacientes con rickettsiosis grave, especialmente en

contextos de diagndstico tardio, lo cual coincide con lo observado en esta cohorte.

En relacibn con el compromiso neurolégico y respiratorio, estudios recientes en
poblacién pediatrica a lo largo de la frontera México—Estados Unidos han descrito que
los casos graves con frecuencia evolucionan a encefalopatia, disminucion del estado
de alerta y requerimiento de soporte ventilatorio, lo cual coincide con el patrén
observado en esta cohorte. Sin embargo, al igual que en otras series, estos hallazgos
suelen documentarse cuando el paciente ya se encuentra en una fase avanzada de la
enfermedad, por lo que se interpretan mejor como expresiones del dafio endotelial

sistémico establecido y no como predictores tempranos aislados.(Chiang et al., 2024)

Respecto a la disfuncion renal, reportes clinicos han sefialado que la lesién renal aguda
constituye una complicacion relevante en rickettsiosis y se asocia con mayor gravedad
y requerimiento de manejo intensivo. En (Alvarez-Hernandez et al., 2020) reportaron
una cohorte retrospectiva de 104 pacientes pediatricos hospitalizados por fiebre
manchada entre 2003 y 2014; los casos fatales cursaron con alteracion en la funcion

renal y manifestaciones hemorragicas, a diferencia de los supervivientes. Este
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comportamiento es congruente con lo observado en la poblacion, donde la alteracion
renal se vinculé significativamente con ingreso a UTIP, apoyando su papel como

marcador clinico de evolucién complicada dentro del espectro de falla organica

En cuanto al perfil de laboratorio, la literatura coincide en que ciertos parametros

iniciales reflejan la magnitud del compromiso sistémico y la disfuncion endotelial.

La trombocitopenia ha sido descrita reiteradamente como hallazgo frecuente en
rickettsiosis grave y, en series mexicanas, su presencia forma parte del patron de
severidad observado en casos complicados. En 2021, un nuevo estudio de vigilancia
epidemioldgica de los casos de fiebre manchada en Sonora encontré que de los 432
casos reportados en el periodo 2015- 2018, la mediana de plaguetas era
significativamente mas baja en los pacientes que fallecieron: 18 000 plaquetas/uL

versus 52 000 plaquetas/uL en los supervivientes. (Alvarez-Hernandez et al., 2020)

De manera paralela, la hiponatremia se ha propuesto como un marcador util de
sospecha y gravedad en enfermedades rickettsiales, interpretandose como
manifestacion de respuesta inflamatoria sistémica y alteracion del balance hidrico

asociada a fuga capilar(Chiang et al., 2024; Holman et al., 2001)

Un punto particularmente concordante es la hipoalbuminemia, hallazgo que suele
interpretarse como consecuencia de fuga capilar secundaria a lesion endotelial; esta
alteracion se ha descrito como parte del fenotipo bioquimico en pacientes con cuadros
severos, y su asociacion con ingreso a terapia intensiva en esta cohorte respalda su

utilidad como dato de alarma temprana cuando esta disponible dentro de las primeras
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24 horas. En el mismo sentido, la evidencia fisiopatoldgica reciente sobre disrupcion de
uniones endoteliales y aumento de permeabilidad microvascular aporta sustento
mecanistico a la relacion entre hipoalbuminemia, edema, hipotension y progresion a

disfuncion organica (Velatooru et al., 2024)

Finalmente, en contextos epidémicos del norte de México se ha descrito que la
gravedad clinica y los desenlaces adversos persisten como problema relevante de
salud publica, lo que es congruente con la proporcidn de pacientes que requieren UTIP
en hospitales de referencia de zonas endémicas. Esta consistencia entre series
recientes y tu cohorte sugiere que, aun con variaciones locales, el patrén clinico-
bioguimico de  severidad tiende a repetirse:  disfuncion  organica
(neurolégica/lhemodindmical/renal) y alteraciones de laboratorio compatibles con

inflamacion sistémica y fuga capilar (Alvarez-Hernandez et al., 2017).

Explicacion de concordancias y discrepancias

Una concordancia relevante con la literatura es la ausencia de asociacion significativa
entre variables demogréficas, como edad y sexo, y el ingreso a la UTIP, (edad p=0.837;
sexo p=0.39). Esto apoya que la gravedad se determina principalmente por el grado de
afectacién sistémica al momento de la valoracion y por la dinamica de progresion de la
enfermedad, mas que por caracteristicas basales del paciente como ha sido descrito

previamente (Alvarez-Hernandez et al., 2017).

Por otro lado, variables relacionadas con la atencion médica previa y el retraso en la

atencion: atencion meédica previa (p=0.093) y retraso en la atencion (p=0.309), no
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mostraron asociacion estadisticamente significativa con el ingreso a terapia intensiva.
Esta discrepancia con algunos reportes previos puede explicarse por la alta
endemicidad de la rickettsiosis en la region, la variabilidad en la calidad de los registros
clinicos y la posibilidad de una progresion rapida hacia formas graves, incluso en
pacientes que reciben atencion médica inicial, fendmeno descrito en guias y revisiones

clinicas recientes (Biggs et al., 2016; Holman et al., 2001)

Es importante destacar que las variables clinicas asociadas al ingreso a UTIP, como el
deterioro neuroldgico, la inestabilidad hemodinamica y la necesidad de intubacion,
representan manifestaciones del dafio organico ya establecido. Por ello, su asociacion
con el ingreso a terapia intensiva es esperable y refleja decisiones terapéuticas
derivadas de la gravedad del cuadro clinico, mas que factores independientes previos
al desenlace, y asimismo, es relevante destacar que no se observé asociacion con
leucocitosis (p>0.05) ni con INR 21.5 (p=0.742). Esto es compatible con que algunos

marcadores son mas variables o dependientes de ventana temporal del muestreo.

Implicaciones clinicas, cientificas y metodoldgicas

Desde una perspectiva clinica, los resultados subrayan que marcadores accesibles
como la albumina, el sodio, el lactato y la DHL deben integrarse en el triaje inicial para
estratificar el riesgo. Si bien el disefio retrospectivo y el tamafio muestral representan
limitaciones intrinsecas, la consistencia de los patrones clinicos y bioquimicos
observados otorga validez a las conclusiones. En conjunto, este estudio refuerza la

necesidad de un abordaje clinico integral y oportuno, posicionando a los biomarcadores
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de fuga capilar como herramientas clave para anticipar la necesidad de cuidados

intensivos.

En particular, la asociacion de hipoalbuminemia (p<0.001), hiponatremia (p=0.022) y
lactato elevado (p=0.043) con ingreso a UTIP sugiere que estos pueden funcionar como
marcadores tempranos de progresion a gravedad cuando se interpretan en conjunto,
en un marco fisiopatologico de disfuncion endotelial y aumento de permeabilidad

vascular (Sit & Lamason, 2024; Velatooru et al., 2024).

Dado el contexto regional, estos hallazgos también apoyan la necesidad de mantener
un enfoque epidemioldgico y clinico de alta sospecha en zonas endémicas, con
integracion de vigilancia y respuesta coordinada(Secretaria de Salud del Estado de

Chihuahua, 2024).

Desde una perspectiva metodoldgica, los hallazgos refuerzan la utilidad del analisis
bivariado para identificar asociaciones clinicamente relevantes en estudios
observacionales retrospectivos, particularmente en enfermedades con evolucion rapida

y multisistémica como la rickettsiosis pediatrica.

Fortalezas del estudio

Entre las principales fortalezas del estudio destaca la caracterizacion detallada de una
cohorte pediatrica atendida en un hospital de referencia en una region endémica, asi
como la inclusion de un amplio espectro de variables clinicas y de laboratorio obtenidas

en las primeras 24 horas del ingreso hospitalario.
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Asimismo, la congruencia entre los objetivos, la metodologia y el andlisis estadistico
permitid una interpretacion ordenada y coherente de los resultados, evitando sobre

interpretaciones y manteniendo un enfoque clinicamente pertinente.

Limitaciones del estudio y estrategias de mitigacion

El estudio presenta limitaciones inherentes a su disefio retrospectivo, lo que condiciona
la dependencia de la calidad de los registros clinicos y la posible presencia de datos
faltantes. Para mitigar este aspecto, se realizé una depuracién cuidadosa de la base de

datos y se incluyeron Unicamente variables con registros suficientes para su analisis.

Otra limitacién es el tamafio muestral, que pudo limitar la capacidad para detectar
asociaciones mas sutiles; sin embargo, los resultados obtenidos reflejan patrones

clinicos consistentes con lo reportado en la literatura y con la préactica clinica habitual.

En conjunto, los resultados indican que el ingreso a UTIP en rickettsiosis pediatrica se
asocia principalmente con manifestaciones de gravedad clinica (compromiso
neurolégico, hemodinamico y respiratorio) y con alteraciones bioquimicas que reflejan
inflamacion sistémica, fuga capilar, hipoperfusion y dafio tisular. Las variables clinicas
como intubacién, inestabilidad hemodinamica y Glasgow bajo deben interpretarse como
consecuencias de progresion; mientras que marcadores como albumina, sodio, lactato,
DHL, PCR y plaguetas pueden aportar informacion util para estratificar riesgo desde la
valoracion inicial, especialmente en regiones endémicas. Estos hallazgos refuerzan la

necesidad de un abordaje clinico integral, oportuno y escalonado en esta poblacion.
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12. CONCLUSION

El ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica en pacientes pediatricos con
rickettsiosis se asocio principalmente con manifestaciones clinicas de gravedad y
alteraciones bioquimicas indicativas de compromiso sistémico. El deterioro neurolégico,
la inestabilidad hemodinamica, la necesidad de intubacion endotraqueal y el dafio renal
agudo fueron los factores clinicos mas fuertemente asociados a la evolucion critica. De
manera concordante, la trombocitopenia, la elevacion de proteina C reactiva, lactato y
deshidrogenasa lactica, asi como la hipoalbuminemia e hiponatremia, se identificaron

como marcadores relevantes de gravedad.

En contraste, las variables demograficas y de atencion médica previa no mostraron
asociacion significativa con el ingreso a cuidados intensivos, lo que sugiere que la
severidad clinica y bioquimica al ingreso hospitalario constituye el principal
determinante del curso clinico en esta cohorte. La mortalidad se concentré en los
pacientes que requirieron manejo intensivo, confirmando al ingreso a la UTIP como un

indicador de evolucién desfavorable.

Estos hallazgos destacan la utilidad de una evaluacion clinica y de laboratorio temprana
y sistematica para la identificacién oportuna de pacientes con rickettsiosis pediatrica en
riesgo de evolucion grave, lo que podria optimizar la toma de decisiones clinicas y el

uso de recursos de alta complejidad en regiones endémicas.
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14. ANEXOS

Anexo |. Carta de aceptacion del protocolo de investigacion.

DE CHIHUAHUA

GOBIERNO '
DEL ESTADO I 5%%%"“ wn-urr.e MediChihuahua ﬁ,‘

3

Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua
Departamento de Investigacion
Chihuahua, Chih, 22/0ct/2025

TANIA CONCEPCION MORENO MANCINAS

Por medio de la presente le informamos que se ha evaluado y revisado por ¢l Comité local
de Investigacion del Hospital Infantil Especialidades, el protocolo denominado:

“Factores asociados al ingreso a terapia intensiva en pacientes pedidtricos con
diagnéstico de rickettsiosis en el Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua del
aio 2021 al 2025"

Este cumple con los requerimientos necesarios establecidos por nuestro Comité y ha sido
APROBADO y registrado con el nimero CIRP-069.

Aprovechamos la ocasion para extender una felicitacion a usted y su grupo de
investigacion.

Sin més por el momento quedamos de usted.

Atentamente

&
I
Dra. Luisa Berenise Gamez Gonzalez

Jefatura general del Departamento de Investigacion
Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua

Calle Tercera No. 604,
Col. Centro, Chihuahua, Chih
Teléfono (614) 429-3300 Ext

"2025, Afio del Bicenlenario de la Primera Constitucion del Estado de Chihuahua™

www.chihunhua.gob mx/
secretariadesalud
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Anexo IlI: Instrumento de recoleccién de datos.
Adaptacion de formato de Excel utilizado para la recopilaciéon de variables clinicas,

laboratoriales y de desenlace en pacientes pediatricos

A. Datos generales

Variable Codificacion
ID_ANONIMO Identificador Unico

ANO Afio de atencién
EDAD Afos cumplidos
SEXO 1 = Masculino /2 = Femenino

INGRESO Fecha

EGRESO Fecha
DIAS Dias de estancia

ESTADO 0 = Vivo / 1 = Fallecido

B. Variables clinicas

Variable Codificacion
MEDICO PREVIO 0=No/1=Si
TIEMPO EVOLUCION Dias
RETRASO ATENCION 0=<24h/1=24-48h/2=>48h
MANIFESTACIONES CUTANEAS 0=No/1=Si
GLASGOW 3-15
DESATURACION 0 = No/ 1 = Hipoxemia
INTUBACION 0=No/1=Si
COMPROMISO HEMODINAMICO 0=No/1=Si
DANO RENAL 0=No/1=Si
C. Variables laboratoriales
Variable Codificacion
PCR mg/L
PLAQUETAS 0=2150,000 /1 =<150,000
LACTATO 0=<2/1=2-39/2=24
INR Valor
LEUCOCITOS 0==<15,000/1=>15,000
ALBUMINA g/dL
DHL Valor

HIPONATREMIA

0=2135/1=<135

D. Desenlace

Variable

Codificacién

UTIP

0=No/1=Si

Nota: Este formato corresponde a la estructura de la base de datos utilizada en Microsoft Excel

para la recoleccioén de informacion.
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Anexo lll: Consideraciones Bioéticas.

El presents estudio se apega 3 lo establecido en el articule 5° dzl Reglaments de la Ley General de
Zalud =n Materia de Investigacion para la Salud, al contribuir al conocimients clinico y epidemioldgico de
enfermedades infecciozsas prioritarias, como la rickeftsiosic pediatrica. La investigacion busca gensrar
evidenciz Util para mejorar la toma de decisiones clinicas en escenarios de alta carga asistencial. Por
fratarse de un estudic observacional refrospective, sin intervencidn direcia sobre los pacientes, se
clasifica como de riesge minimo, de acuerdo con b normativa nacional vigents. La informacidn sera
recabada exclusivamente de expedientes clinicos institucionales, conforme a la Morma Oficial Mexicana

MOM-004-5543-2012 sobre el manejo del expedients clinica.

Este protocolo serd sometide 3 revision y aprobacion del Comité Local de Investigacion ¥, 2n su caso,
del Comité de Etica del Hospital Infantil de Especialidades de Chihushua, en concordancia con las
principios &ticos intzrnacionales para la investigacion en seres humanos esiablecidos en la Ceclaracion
de Helsinki (2013): respeto por las personas, beneficencia y justicia. La confidencislidad de los pacientes
sera protegida mediante ks asignacion de codigos alfanumericos gque impidan su identificacion directa.
Loz datos seran almacensdos en bases protegidas por contrasena v de acceso restringido al equipo
investigador autorizado. En mingun moments se divulgara informacion sensible o gue pemita la

identificacion de los participantes.

Mo s requerira consentimiento informado individual, ya que la informacien uiilizada coresponde a
registros gensrados previamente durante la atencidn médica, v el estudio no implicara contacto con los
pacientzs ni modificacion en su fratamiento. Se garantizard 2l cumplimiento de la Ley General de
Frotecoion de Catos Personales en Posesion de Sujetos Obligados. Finalments, se declara que no
existen conflicios de intzrés financieros, instiucionales o personales por parte del investigador o del

=guipa asesor involucrado.
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