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RESUMEN (en espaniol)

Introduccion

La bronquiolitis aguda (BA) es una entidad clinica de suma importancia por su incidencia y
morbilidad, siendo la primera causa de hospitalizacién en menores de 1 afo, lo que conlleva
importantes repercusiones econémico-sanitarias.

El agente etiolégico mas frecuente es el virus respiratorio sincitial (VRS). El diagndstico es
clinico, etiquetandose de bronquiolitis aquellos cuadros en nifios menores de 24 meses que se
inician con tos y rinitis, que se suceden de signos de dificultad respiratoria, sibilancias y/o
crepitantes. Desde el punto de vista fisiopatoldgico se produce inflamacién aguda con edema y
necrosis de células del epitelio distal que junto con el aumento de secreciones originan una
obstruccién del bronquiolo distal con el consecuente atrapamiento aéreo y colapso lobar y, en
definitiva, una alteracién en la relacién ventilacidon-perfusién y de la difusién de gases por la
membrana alveolo-capilar.

La ecografia pulmonar (EcoP), se basa en interpretar los artefactos producidos cuando el haz
de ultrasonidos entra en contacto con el aire del pulmén, originando diversos signos
caracteristicos. El primer estudio aplicado en BA fue publicado en 2011 y desde entonces se
han desarrollado humerosos trabajos sobre la aplicacién de esta técnica. Inicialmente éstos
eran descriptivos, pero con el tiempo el objetivo de los estudios ha sido el de relacionar los
hallazgos ecograficos (basados en el grado de aireacién pulmonar) con diversas variables
relacionadas fundamentalmente con la necesidad de ingreso (hospitalario o en una unidad de
cuidados intensivos -UCIP-) o de soporte respiratorio (de oxigeno o de ventilacion mecanica).
En los ultimos afios algunos autores también han intentado evaluar la capacidad predictiva de
estas escalas ecogréficas y, en algunos casos, han desarrollado modelos basados en los
hallazgos ecogréficos y variables clinicas para llevar a cabo este propésito.

Objetivos:

Desarrollar un modelo clinico-ecografico capaz de identificar de forma precoz aquellos
pacientes con BA con mala evoluciéon (entendiéndose ésta como la necesidad de ingreso
hospitalario, de cuidados intensivos y/o de oxigenoterapia); asi como comparar la eficacia del
mismo mediante la exploracion de menor nimero de areas pulmonares.

Pacientes y métodos:
Estudio prospectivo entre diciembre de 2018 y marzo de 2020, llevado a cabo en dos centros




hospitalarios de tercer nivel (Hosgital Universitario Central de Asturias y Complejo Asistencial
Universitario de Ledn). Se incluyeron lactantes menores de 12 meses con clinica compatible
con BA, realizandose una EcoP en las primeras 24 horas de contacto hospitalario. Las
imagenes ecograficas (de las 4 zanas pulmonares en las que se dividié cada hemitérax) se
almacenaban en soporte digital para su analisis posterior, ciego, por dos investigadores, segun
un sistema de puntuacién desarrollado a tal efecto que tenla en cuenta el patréon ecografico
observado y su extension. A partr de dicho sistema de puntuaciéon se elaboraron 7 escalas
diferentes basadas en el patrén visualizado, su extensién, o una combinacién de ambas.

De estas escalas ecograficas se calcularen un tetal de 3 versienes (82, 62 y 4Z), que
abarcaban diferente extensién pulmonar (un total de 8, 6 y 4 zonas respectivamente), para asl
evaluar la eficacia y necesidad ds explorar todos los campos pulmonares o potencialmente
evitar explorar las zonas posteriores (menos accesibles o que precisan movilizar al paciente
para su valoracion).

Se elaboraron ademas modelos de regresiéon (loglstica y lineal) a partir de los scores
ecograficos junto con la variable “edad” y una escala de gravedad clinica (escala de
bronquiolitis del hospital Sant Joan de Déu) para evaluar la capacidad predictiva en relacién a
la necesidad de ingreso hospitalario, de UCIP, necesidad de oxigenoterapia y la duracién de
éstas.

Resultados:

Se incluyeron 90 pacientes, con una mediana de edad de 3,7 meses, el 54% eran varones. De
ellos, 62 precisaron ingreso en planta de hospitalizacién, 15 en UCIP y 13 fueron dados de alta
a domicilio. En 43 pacientes fue necesaria oxigenoterapia suplementaria y en 13 conexién a
ventilacién no invasiva. El tiempo medio de estancia hospitalaria global (planta y UCIP) y en
UCIP fue de 4 dlas, y el de corexién a oxigeno de 3. El agente causal aislado con mas
frecuencia fue el VRS (67,5%).

Las escalas ecogréficas desarrclladas de forma aislada obtuvieron capacidad predictiva
significativa para preclecir necesidad de ingreso hospitalario y de oxigenoterapia con Ia

exploracion de 8 y 6 zonas pulmonares (p<0,01) y de 4 zonas (p<0,05). Para predecir el
ingreso en UCIP sdélo fueron vdlidos las escalas que recoglan informacion de 8 y 6 zonas
pulmonares (p<0,05).

Ninguna escala ecografica de las 7 desarrolladas mostré superioridad respecto a las otras en lo
referente a si para su calculo se ulilizaba el patrén ecografico, su extensién o una combinacién
de ambas.

En cuanto a los modelos predictivcs clinico-ecograficos desarrollados con los diferentes scores,
todos los que evaluaban 8 zonas pulmonares (82) y la mayorla de los 6Z fueron capaces de
predecir necesidad de ingreso hosoitalario y de oxigenoterapia (con AUC de 0.9), y de los 4Z la
necesidad de oxigeno. Asl mismo, la inmensa mayorla de los modelos 82, 6Z y 4Z sirvieron
para predecir el tiempo de estancia hospitalaria (alcanzando un poder explicativo del 47% en
los que valoran mas areas pulmonares y del 40% cuando sélo se valoran 4 zonas) y tiempo de
oxigenoterapia en el caso de que se explore todo el pulmén (poder explicativo del 40%).
Ningun modelo fue capaz de pronasticar la necesidad de ingreso en UCIP o la duracién de la
estancia en esta unidad.

Conclusiones:
El empleo de modelos clinico-ecogréficos parece util para predecir de forma aceptable la

necesidad de ingreso hospitalario v de oxigenoterapia y la duracién de éstos. La exploracién de
la region paravertebral podrla ser innecesaria.




RESUMEN (en Inglés)

Introduction:

Acute bronchiolitis (AB) is a clinically significant condition due to its high incidence and
associated morbidity, representing the leading cause of hospitalization in children under one
year of age. This has substantial economic and healthcare implications. The most common
etiological agent is the respiratory syncytial virus (R3V). Diagnosis is clinical, with bronchiolitis
being identified in children under 24 months presenting with initial symptoms of cough and
rhinitis, followed by signs of respiratory distress, wheezing, and/or crackles. From a
pathophysiological perspective, acute inflammation with edema and necrosis of distal epithelial
cells occurs, which, together with increased secretions, results in obstruction of the distal
bronchiole, leading to air trapping and lobar collapse. This ultimately causes wventilation-
perfusion mismatch and impaired gas diffusion across the alveolar-capillary membrane.

Pulmonary ultrasound (LUS) is based on interpreting artifacts produced when the ultrasound
beam contacts air within the lung, generating various characteristic signs. The first study on
LUS application in AB was published in 2011, and since then, numerous studies have explored
its use. Initially descriptive, the focus of these studies has shifted to correlating sonographic
findings (based on the degree of lung aeration) with various clinical variables, particularly the
neead for hospitalization (general or pediatric intensive care unit - PICU) or respiratory support
{oxygen or mechanical ventilation). In recent years, some authors have also aimed to evaluate
the predictive capacity of these sonographic scales and, in some cases, have developed
models based on sonographic findings and clinical variables to achieve this goal.

Objectives:

To develop a clinical-sonographic model capable of early identification of AB patients with poor
pregnosis (defined as requiring hospitalization, intensive care, and/or oxygen therapy); and to
compare the model's efficacy by exploring a reduced number of lung areas.

Patients and Methods:

A prospective study conducted between December 2018 and March 2020 across two tertiary
care haspitals (Central University Hospital of Asturias and University Hospital Complex of Ledn).
Infants under 12 months presenting with clinical symptoms compatible with AB were included,
and LUS was performed within the first 24 hours of hospital contact. Ultrasound images (from
the 4 pulmonary zones into which each hemithorax was divided) were digitally stored for
subsequent blinded analysis by two investigators, according to a scoring system developed for
this purpose that considered the observed ultrasound pattern and its extent. Based on this
scoring system, seven different scales were developed, based on the visualized pattern, its
extent, or a combination of both.

Three versions (8-zone, 6-zone, and 4-zone) of these ultrasound scales were calculated,
encompassing different pulmonary extents (a total of 8, 6, and 4 zones, respectively), to
evaluate the efficacy and necessity of examining all pulmonary fields or just a portion of them.
Regression models (logistic and linear) were also developed using the ultrasound scores along
with the variable "age" and a clinical severity scale (bronchiolitis scale from Hospital Sant Joan
de Déu) to evaluate predictive capacity concerning the need for hospital admission, ICU
admission, oxygen therapy, and their duration.
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Results:

Ninety patients were included, with a median age of 3.7 months; 54% were male. Of these, 62
required hospitalization, 15 required ICU admission, and 13 were discharged home.
Supplemental oxygen therapy was necessary in 43 patients, and 13 required non-invasive
ventilation. The mean total hospital stay (ward and ICU) and ICU stay duration were 4 days, and
the mean duration of oxygen therapy was 3 days. The most frequently isolated causative agent
was RSV (67.5%). The developed sonographic scales, when used independently, demonstrated
significant predictive capacity for hospital admission and oxygen therapy with exploration of 8
and 6 lung zones (p<0.01) and 4 zones (p<0.05). To predict ICU admission, only the scales that
included information from 8 and & lung zones were valid (p<0.05). None of the seven developed
soncgraphic scales showed superiority over the others regarding whether the calculation used
the sonographic pattern, its extent, or a combination of both.

Regarding the clinical-sonographic predictive models developed with the different scores, all
models evaluating 8 lung zones (87) and most of the 6-zone models (6Z) were able to predict
the need for hospital admission and oxygen therapy (with an AUC of 0.9), and the 4-zone
models (47) predicted the need for oxygen. Moreover, the vast majority of the 87, 67, and 47
models were useful in predicting the length of hospital stay (reaching an explanatory power of
47% for those assessing more lung areas and 40% when only 4 zones were assessed) and the
duration of cxygen therapy when the entire lung was explored (explanatory power of 40%). No
model was able to predict the need for ICU admission or the duration of ICU stay.

Conclusions:

The use of clinical-sonographic models appears to be useful in reasonably predicting the need
for hospital admission, oxygen therapy, and their duration. Exploration of the paravertebral
region may be unnecessary.

SR. PRESIDENTE DE LA COMISION ACADEMICA DEL PROGRAMA DE DOCTORADO
EN




A mi familia por su apoyo incondicional a lo largo de estos afios. A los que
estdn y los que se fueron. En especial a mis padres, por ensefiarme el valor del
esfuerzoy la constancia; gracias a su trabajo y sacrificio he podido llegar hasta

aqui. A mis hermanos, por celebrar mis logros como si fueran suyos.

A mis hijos, Abril y Dimas, por el tiempo que no he podido dedicaros. Vosotros

sois mi luz, mi alegria y hacéis que quiera ser mejor persona.

Y finalmente a Dimas, mi compafero de vida, quien camina a mi lado desde
hace muchos afios, mi apoyo. Gracias por estar ahi siempre, por arrancarme

una sonrisa, por hacerme feliz, por crecer juntos.



Agradecimientos

Quisiera agradecer en primer lugar a mis directores de tesis, al Dr. Mayordomo, por su
ayuda, paciencia y consejos, por descubrirme el mundo de los ultrasonidos y contagiarme
su pasion por la ecografia. Por su generosidad y capacidad docente, por estar ahi en
vacaciones y fines de semana. Gracias al Dr. Rey por ser un ejemplo profesional y humano
durante la residencia, especialmente en mi paso por la Unidad de Cuidados Intensivos

Pediatricos del HUCA.

Al Dr. Oulego, que me dio el primer empujén para empezar con este proyecto, sin él no

habria sido posible llevarlo a cabo, gracias por la idea, gracias por su abrumadora sabiduria.

A mi compafiera Elena, por su inestimable ayuda recogiendo pacientes al otro lado de la

frontera Astur-Leonesa.

Gracias también a la Unidad de Consultoria Estadistica de la Universidad de Oviedo,

especialmente a Tania, por su asesoramiento en el complejo mundo de la bioestadistica.

A todos mis "maestros", esas personas que a lo largo de mi carrera han sido para mi un

ejemplo a seguir en lo profesional y sobre todo en lo humano.

Estoy igualmente muy agradecida a mis compafieros a lo largo de estos afios: médicos,
enfermeras y TCAEs del HUCA, Ledn, Mieres, Cabuenes y Valle del Nalén. He encontrado
mucha gente buena a lo largo del camino y, vaya donde vaya, siempre os llevaré en mi
corazén. Gracias especialmente a Vane, Ali y Cris por las palabras de animo todo este

tiempo.

Y, por ultimo, gracias a mis pequeiios pacientes.



"Es el tiempo que has perdido con tu rosa lo que hace a tu rosa tan importante”

Antoine de Saint-Exupéry, El Principito



indice Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

1  iNDICE

1.1 indice general

1 INDICE oottt 12
g A (e T oT=Y =Y o =T | OO 12
1.2 INdICE @ taBIAS ...ucuveviieiececeete ettt 15
1.3 INAICE A FIGUIAS ..vevieieieirceieeee ettt ettt ettt s st te s s eseaenas 18

2 LISTADO DE ABREVIATURAS ...ttt sttt sttt sne e 21

3 INTRODUCCION ..oviieeececteteteeeete ettt et s et s sttt s a e s 24
K I8 N = 1o Yo o [U ] o [ A R T={U o I- I SRR 24
I A oo Y= - | - RSP 26

3.2.1  FUNdamentos fiSICOS ...ceouuiiriuiieiiiieeiie ettt 26
3.2.2  Ecografia @ pi€ e Cama....ccccuiiieiiiiieccceee et 28
3.3 Ecografia pUIMONGAr.......cocciiiiccee e 30
3.3.1  ASPECTOS tECNICOS coveiieeiiiirieeiee e e eecirrree e e e eeeb e e e e e e eesstrrreeeeeeeesennnrreeeees 30
3.3.2 Semiologia ecografica pulmonar.........cccceeei e, 31
3.3.3  Aplicaciones clinicas de la ecografia pulmonar.......cccccccoevevivreeeeeieeiecccnnneeen. 32
3.3.4  Ecografia pulmonar en bronquiolitis aguda .........ccceeveeiiiiiciiieeeieee e, 33

B HIPOTESIS ..ottt 43

5 OBIETIVOS ...ttt st et n e 45
LT B O] o111 4 Vo I =T 0 [T =Y SRR 45
5.2 Objetivos eSpeCifiCoS: ... 45

6 MATERIALY METODOS.......cocveieieeeeretitieeietetesessesaese et se bbb ssaeaenas 47
6.1 Cuestiones éticas Y I€ZalES.....uuuue i 47
6.2 Seleccion de |a MUESEIA .......oiiieiiieeee e 47

6.2.1  Criterios de iNCIUSION: ......ccocuiiiiiiiiiie e 47

12



indice Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

6.2.2  Criterios de eXClUSION: .....ccoiuiiiiiiiiiiii e 48
6.3 Material Y METOUOS. .....cccouiiieeieiiee et e e e e aanes 48
6.4 Metodologia de obtencidn de iMAgENES........ccoccuveeeeiiiiie e 48
6.5  Variables de eStUAIO ......cccueiiiiiiiii e 50
6.6 Manejo de [0S PACIENTES .....uviiiiiei i e e e e e e 52
I A Yol T =X R Yoo ={ -} { Tole LSRR 52

6.7.1  SCORE 1: basado e€n el PATRON: .......cccoovereieieieeieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeseses e es e, 53

6.7.2  SCORE 2: basado en la EXTENSION:........ccccoeeueuererrercrereseeeeeaeseseseseeese e 53

6.7.3  SCORE 3: basado PATRON — EXTENSION combinados: ...........ceeeeeenrenneenne. 54

6.7.4  SCORE 4: basado PATRON — EXTENSION no combinados ..........ccceeeeeeeennene. 54
6.8  Zonas pulmonares eXploradas........cccceiiiieeiiiiiecciiee e 55
6.9  Concordancia iNterobServador ..........c.uiiiiiiiriei e 56
6.10 Metodologia estadiStiCa.......cccicueieieiiiiee e e e 57

7 RESULTADOS ...ttt sttt et e en e e smeesneennneeas 60
7.1  Descripcion general de la MUESLIa .......uvivieiei i e 60
7.2  Comparacién entre los centros hospitalarios........cccccceeeeeecciiiiieee e, 63
7.3 ECOZrafia PUIMONAr.....ccoo e e e e e rrr e e e e e e 66
7.4  Aplicacién de las escalas ecograficas......ccociviieiiciiiieiic e 68

7.4.1  OPCION 8Z (8 ZONaS PUIMONAIES) ....veeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeseeeeeeeeesnas 69

7.4.2  OPCION 6Z (6 ZONaS PUIMONAIES) ....veeveeeeeeeeeeeeeeeeeeeseeeeeeeeeeeeeeseeeeeeeeesnas 90

7.4.3  OPCION 4Z (4 Z0Nas PUIMONAIES) ....c.oveveuereeereereiseereeeeeeseeeseeseseseeeesensnas 109

7.4.4  RESUMEN ESCALAS ECOGRAFICAS .......ceveverrierteiereieeeesiese e sesnenane 130
7.5 CONCORDANCIA ENTRE LOS INVESTIGADORES ......cociiiieeieenieeieenieeeiee e 134

8 DISCUSION ...ttt 137
8.1  Caracteristicas de |2 MUESTra.......cccceeiiiriiiiiieeeeee e 137

13



indice Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

8.1.1  DemMOGIAfiCaS . eiiiiiiiiee ettt e e 137
8.1.2  Caracteristicas clinicas del proceso actual .........ccceeeuveeeeniiiiee e, 137
8.1.3  Evolucidn y manejo de |0S pacientes.......ccceeeeecieeeeeciieee e 139
8.1.4 Comparativa entre centros hospitalarios........ccccceevvcveeeiniciiiee s 140

8.2 Ecografia pUIMONAr......ccoo i e e 141
8.2.1 Metodologia de la toma de iMmAgENEes.......cceevvevieeiiiiiiie e 141
8.2.2  Hallazgos €COZIAfICOS ....uuviiiiriiiieieiiiiee ettt 142
8.2.3  Scores ecograficos y variables resultado.......ccccceeeeiiiieeiciiieeeeee e, 142
8.2.4  MO0delos PrediCtiVos: ... ..uuiiiiiiiieicciiee et 143
8.2.5  Diferencias entre 10S SCOres.........cooouviiiiiiiiiiiiiieiiecceeceeeee e 145

8.3  Concordancia entre investigadores ........cccceveeeeecccciiiieeee e e 147
8.4 LIMItACIONES ... e 148
8.5 FOItAlezZas....coieiiiiiieee s 150

O CONCLUSIONES. ...ttt ne s 152
10 BIBLIOGRAFIA ...ttt ettt ettt ettt ettt ettt aesene 154
L1 ANEXOS.. ettt e h e et h ettt e s bt e bt e be e e b e e nhe e e bt e nbeesreenaeean 163

14



indice Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

1.2 indice de tablas

Tabla 1: Escala de valoracién de gravedad de bronquiolitis del Hospital San Juan de Dios.......... 14
Tabla 2: Principales trabajos publicados en relacién con la EcoP en pacientes con BA................. 24

Tabla 3: Principales evidencias publicadas de la EcoP en BA en relacién con diversas variables . 29

Tabla 4: Areas pulmonares exploradas en el @StUAIO ..........cueueueirieeeeiieicieree e 38
Tabla 5: Sistema de puntuacion de las imagenes ecograficas.......ccocveevvieiiecciee e, 39
Tabla 6: Puntuacién asignada inicialmente segun el patréon ecografico visualizado..................... 41
Tabla 7: Sistema de puntuacion del SCOre 1A ........ooviiiiiiiiei et e 42
Tabla 8: Sistema de puntuacion del SCOre 1B ........cccuviiiiiiiiiiiiie e e 42
Tabla 9: Sistema de puntuacion del SCOre 2 ........oovuiiiiieiiie et 42
Tabla 10: Sistema de puntuacion del SCOre 3A......uuuiiicciee et 43
Tabla 11: Sistema de puntuacion del SCOre 3B .......ccuiviieiiieiiiiiie e 43
Tabla 12: Sistema de puntuacion del SCOre 4 ..........eeeee it e e e e e einans 44
Tabla 13: Sistema de puntuacion del SCOre 4A ...t e e e e e e sinans 44
Tabla 14: Sistema de puntuacion del SCOre 4B ...........ocooceieiecciie et e e e e 44

Tabla 15: Sistemas de puntuacidn desarrollados en funcién del nimero de areas pulmonares

Lo 1o =T - [ SRR 45
Tabla 16: Caracteristicas de los pacientes incluidos en el estudio ..........cccceeeecvieeeeccieeeccciee e, 49
Tabla 17: Caracteristicas del proceso actual...........ccueeiiciiiiieciiiie e e 50
Tabla 18: Estudio MicrobiolOgICO........uiii it e et e e e e e et 51
Tabla 19: EvOlUCiON de 10S PACIENTES ..ececuiieii ettt esbee e e s ee e e e nraeas 52
Tabla 20: Comparativa entre centros hospitalarios........ccccceevevieeiicciee e 53
Tabla 21: Momento de realizacion de la ecografia pulmonar.......ccccceeeeceiiiccee e, 55
Tabla 22: Patrones ecograficos hallados.........ccueiiiiiiei i 56
Tabla 23: Opcidn 8Z: Puntuaciones obtenidas en las distintas escalas ecograficas........cccceeuueen. 58

Tabla 24: Opcién 8Z: Puntuaciones obtenidas en los scores y su relacidn con las variables

o] T ol o = | F=- 3SR SUPPRN 59
Tabla 25: Opcién 8Z: Capacidad predictiva en relacidn con el ingreso hospitalario ..................... 63
Tabla 26: Opcién 8Z: Tablas de contingencia entre scores 8Z e ingreso hospitalario ................... 64
Tabla 27: Opcién 8Z: Capacidad predictiva en relacidn con la necesidad de oxigenoterapia....... 65
Tabla 28: Opcién 8Z: Tablas de contingencia entre scores 8Z y necesidad de oxigenoterapia.....66
Tabla 29: Opcién 8Z: Capacidad predictiva en relacidn con la necesidad ingreso en UCIP........... 66

Tabla 30: Opcién 8Z: Tablas de contingencia entre scores 8Z y necesidad de ingreso en UCIP....67

15



indice Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

Tabla 31: Opcidn 8Z: Modelos de regresidn logistica para necesidad de ingreso hospitalario..... 69
Tabla 32: Opcidn 8Z: Modelos de regresidn logistica para necesidad de oxigenoterapia ............ 70
Tabla 33: Opcién 8Z: Modelos de regresién logistica para necesidad de ingreso en UCIP ........... 71

Tabla 34: Opcién 8Z: Pruebas de bondad de ajuste para los modelos de regresion logistica....... 72

Tabla 35: Opcién 8Z: Coeficientes del modelo de regresion logistica 8Z 1A .........ccccvveeeevveeeennnenn. 72
Tabla 36: Opcién 8Z: Modelos de regresién lineal para tiempo de estancia hospitalaria............. 75
Tabla 37: Opcién 8Z: Modelos de regresién lineal para tiempo de oxigenoterapia........c.ccccuu...... 76
Tabla 38: Opcién 8Z: Modelos de regresién lineal para tiempo de estancia en UCIP................... 77
Tabla 39: Opcién 8Z: Pruebas de bondad de ajuste para los modelos de regresion lineal ........... 78
Tabla 40: Opcidn 6Z: Puntuaciones obtenidas en las distintas escalas ecograficas.........ccceeuuueen. 79

Tabla 41: Opcidn 6Z: Puntuaciones obtenidas en los scores y su relacidn con las variables

(o] T ool o= | F=- P UPRPRPPN 80
Tabla 42: Opcidn 6Z: Capacidad predictiva en relacién con el ingreso hospitalario ..........cc......... 84
Tabla 43: Opcidn 6Z: Tablas de contingencia entre scores 8Z e ingreso hospitalario ................... 85

Tabla 44: Opcidn 6Z: Capacidad predictiva en relacién con la necesidad de oxigenoterapia....... 86
Tabla 45: Opcién 6Z: Tablas de contingencia entre scores 8Z y necesidad de oxigenoterapia..... 87
Tabla 46: Opcién 6Z: Capacidad predictiva en relacidn con la necesidad ingreso en UCIP........... 87
Tabla 47: Opcién 6Z: Tablas de contingencia entre scores 8Z y necesidad de ingreso en UCIP....88
Tabla 48: Opcién 6Z: Modelos de regresidn logistica para necesidad de ingreso hospitalario..... 90
Tabla 49: Opcién 6Z: Modelos de regresidn logistica para necesidad de oxigenoterapia ............ 91
Tabla 50: Opcién 6Z: Modelos de regresidn logistica para necesidad de ingreso en UCIP ........... 92

Tabla 51: Opcién 6Z: Pruebas de bondad de ajuste para los modelos de regresion logistica....... 93

Tabla 52: Opcién 6Z: Modelos de regresién lineal para tiempo de estancia hospitalaria............. 94
Tabla 53: Opcién 6Z: Modelos de regresién lineal para tiempo de oxigenoterapia........cccceeuuuee.. 95
Tabla 54: Opcién 6Z: Modelos de regresién lineal para tiempo de estancia en UCIP.................... 96
Tabla 55: Opcién 6Z: Pruebas de bondad de ajuste para los modelos de regresion lineal ........... 97
Tabla 56: Opcidn 4Z: Puntuaciones obtenidas en las distintas escalas ecograficas........cccceeuueen. 98

Tabla 57: Opcidn 4Z: Puntuaciones obtenidas en los scores y su relacidn con las variables

[T g Yol o T=1 L= SRR 99
Tabla 58: Opcién 4Z: Capacidad predictiva en relacidn con el ingreso hospitalario ................... 103
Tabla 59: Opcién 4Z: Tablas de contingencia entre scores 8Z e ingreso hospitalario ................. 104

Tabla 60: Opcién 4Z: Capacidad predictiva en relacidn con la necesidad de oxigenoterapia..... 105
Tabla 61: Opcién 4Z: Tablas de contingencia entre scores 8Z y necesidad de oxigenoterapia... 106

Tabla 62: Opcién 4Z: Capacidad predictiva en relacidn con la necesidad ingreso en UCIP......... 107

16



indice

Tabla 63:
Tabla 64:
Tabla 65:
Tabla 66:
Tabla 67:
Tabla 68:
Tabla 69:
Tabla 70:
Tabla 71:
Tabla 72:
Tabla 73:

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

Opcidn 4Z: Tablas de contingencia entre scores 8Z y necesidad de ingreso en UCIP..108
Opcion 4Z: Modelos de regresidn logistica para necesidad de ingreso hospitalario... 110
Opcién 4Z: Modelos de regresion logistica para necesidad de oxigenoterapia .......... 111
Opcién 4Z: Modelos de regresion logistica para necesidad de ingreso en UCIP ......... 112
Opcién 4Z: Pruebas de bondad de ajuste para los modelos de regresion logistica..... 113
Opcién 4Z: Modelos de regresion lineal para tiempo de estancia hospitalaria........... 115
Opcién 4Z: Modelos de regresion lineal para tiempo de oxigenoterapia.................... 116
Opcién 4Z: Modelos de regresion lineal para tiempo de estancia en UCIP................. 117
Opcién 4Z: Pruebas de bondad de ajuste para los modelos de regresion lineal ......... 118
Resumen de los analisis estadisticos realizados con los scores ecograficos................ 119
Grado de concordancia entre investigadores ........cccccvveceeeiicciee e 123

17



indice Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

1.3 indice de figuras

Figura 1: Interaccion de las ondas de US con un medio/tejido .......ccceeevieeieeecreeecieeeree e 16
[T - I A o (Yot do Y o 1<V o= [ ot 4 ol o B RPN 16
Figura 3: Evolucidn temporal de las publicaciones indexadas en PubMed ............ccccoveeeicineeennns 19
Figura 4: Signos ecografiCos DASICOS ......ciiiuiiii it e e e bae e e e e aaee e e eanes 21
Figura 5: Imdgenes de ecografia pulmonar en bronquiolitis aguda .........cccceeeeeciieeicciiee e 23
Figura 6: Areas pulmonares exploradas €n el @StUIO..........cccveveviieeireeeiieeeeeieeeeeee e 38
Figura 7: Diagrama de flujo de los pacientes incluidos en el estudio........cccccevvcieeiiriieeeincciiennnns 51

Figura 8: Opcién 8Z: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 8Z en los
pacientes que precisan ingreso hospitalario y 10S QUE NO .....ccceeeiiiiiieec e 60
Figura 9: Opcién 8Z: Gréficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 8Z en los
pacientes que precisan oxigenoterapia y [0S qUE NO ......ciccuiiiiiiciiie ittt e e sveee e 61
Figura 10: Opcion 8Z: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 8Z en los
pacientes que precisan ingreso €n UCIP Y 10S QUE NO......uuvieiieeeeiiiiiiiiieee e eeccirreee e e eeeivrreeeee e e 62
Figura 11: Opcidn 8Z: Curvas ROC de los scores 8Z para predecir ingreso hospitalario................ 63
Figura 12: Opcidn 8Z: Curvas ROC de los scores 8Z para predecir necesidad de oxigenoterapia .65
Figura 13: Opcidn 8Z: Curvas ROC de los scores 8Z para predecir ingreso en UCIP ...................... 67
Figura 14: Opcién 6Z: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 6Z en los
pacientes que precisan ingreso hospitalario y [0S QUE NO .....cccccuiiiiieiiiii e 81
Figura 15: Opcién 6Z: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 6Z en los
pacientes que precisan oxigenoterapia y [0S qUE NO ......coccuviiiiiciiie it 82
Figura 16: Opcidn 6Z: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 6Z en los
pacientes que precisan ingreso €n UCIP Y 10S QUE NO......cccuviiiiiciiiieiciiee et svaee e 83
Figura 17: Opcidn 6Z: Curvas ROC de los scores 6Z para predecir ingreso hospitalario................ 84
Figura 18: Opcidn 6Z: Curvas ROC de los scores 6Z para predecir necesidad de oxigenoterapia .86
Figura 19: Opcidn 6Z: Curvas ROC de los scores 6Z para predecir ingreso en UCIP ..........ccccce.ee. 88
Figura 20: Opcion 4Z: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 4Z en los
pacientes que precisan ingreso hospitalario y 10S qQUE NO .....ccoceeeeiiiiiiei e 100
Figura 21: Opcion 4Z: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 4Z en los
pacientes que precisan oxigenoterapia ¥ [0S QUE NO......uueiiiieiiccciiiiiiee e 101
Figura 22: Opcién 4Z: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 4Z en los
pacientes que precisan ingreso en UCIP ¥ 10S QUE NO.......ceieeiiiicciiiiiiee e eerreee e e e 102

Figura 23: Opcidn 4Z: Curvas ROC de los scores 4Z para predecir ingreso hospitalario.............. 103

18



indice Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

Figura 24: Opcidn 4Z: Curvas ROC de los scores 4Z para predecir necesidad de oxigenoterapia.105
Figura 25: Opcidn 4Z: Curvas ROC de los scores 4Z para predecir ingreso en UCIP .................... 107
Figura 26: Graficos de Bland-ARMan .........c..ooiiiiii e 123

19



Abreviaturas Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

ABREVIATURAS

20



Abreviaturas Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

2 LISTADO DE ABREVIATURAS

AIC: Criterio de informacién de Akaike

AUC: Area bajo la curva

BA: Bronquiolitis aguda

BIPAP: Presion positiva en la via aérea con dos niveles de presidon
CAULE: Complejo Asistencial Universitario de Ledn
CClI: Coeficiente de correlacidn intraclase

CP+: Cociente de probabilidad del positivo

CP-: Cociente de probabilidad del negativo

CPAP: Presion positiva continua en la via aérea
DT: Desviacidn tipica

EcoP: Ecografia pulmonar

EG: Edad gestacional

EPAP: Presién positiva espiratoria

EPC: Ecografia a pie de cama

HUCA: Hospital Universitario Central de Asturias
HSJD: Hospital San Juan de Dios (referido a escala de gravedad clinica)
Hz: Hercios

IC: Intervalo de confianza

IPAP: Presidn positiva inspiratoria

IQR: Rango intercuartilico

I[pm: Litros por minuto

LUS: Lung ultrasound

MHz: Megahercios

MIR: Médico Interno Residente

R2: Poder explicativo

Rx: Radiografia

Sat O;: Saturacién de Oxigeno

Score: Escala o Sistema de puntuacién
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SDRA: Sindrome de distrés respiratorio agudo
UCIP: Unidad de cuidados intensivos pediatricos
US: Ultrasonidos

VMI: Ventilacién mecanica invasiva

VNI: Ventilacién mecanica no invasiva

VPN: Valor predictivo negativo

VPP: Valor predictivo positivo

VRS: Virus respiratorio sincitial
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3 INTRODUCCION

3.1 Bronquiolitis aguda

La bronquiolitis aguda (BA) es la infeccidn del tracto respiratorio inferior mas frecuente en
el lactante y la primera causa de hospitalizacion en los menores de 12 meses (1).
Aproximadamente el 2-5% de las bronquiolitis agudas requieren hospitalizacién y de estas,
el 3-11% acaban ingresando en una unidad de cuidados intensivos pediatricos (UCIP) (2).
En Espafia la tasa de hospitalizacion en menores de 12 meses es del 4,1 por 1.000
habitantes (3); 37 por 1.000 si consideramos lactantes menores de 6 meses y 25 por cada
1.000 lactantes menores de un afio (4).

Aunque tiene una alta morbilidad, su tasa de mortalidad es baja y varia de un pais a otro,
fundamentalmente por factores socioecondmicos. En el Reino Unido se registran 2,9
fallecidos por cada 100.000 nifios menores de 1 afo, frente a los 5,3 de Estados Unidos (5).
Su importancia epidemioldgica conlleva también gran repercusiéon econdmica, con un gasto
medio de 3.799 délares por hospitalizacién (que aumenta considerablemente si se
complica con una neumonia, pudiendo acercarse a los 9.000 délares) y de forma global
unos costes directos estimados de mas de 500 millones de ddlares anuales en los Estados
Unidos (6). Un estudio realizado entre 2001 y 2002 en la Comunidad Valenciana revela un
gasto anual medio por hospitalizaciones por BA en dicha comunidad de 3.618.000 euros,
con un coste de 2.253 euros por cada ingreso por bronquiolitis causada por el virus
respiratorio sincitial (VRS) (7).

En cuanto a la fisiopatologia de la enfermedad, la BA se caracteriza por presentar una
inflamacién aguda, con edema y necrosis de las células del epitelio de las vias respiratorias
distales, asi como un aumento de la produccién de secreciones (moco) a dicho nivel; estas
se acumulan en la luz del bronquiolo obstruyéndolo, produciendo atrapamiento aéreo y
colapso a nivel lobar con la consiguiente alteracién en la relacién ventilacidon-perfusiéon
(5,8).

La clinica de la BA comienza como un cuadro de tos vy rinitis, seguido de taquipnea, tos,
sibilancias y/o crepitantes, uso de musculatura accesoria y aleteo nasal en los casos de

mayor gravedad (1,8).
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El agente etiolégico mas frecuente es el VRS, siendo responsable del 41-83% de los casos
(8). Otros virus causantes de la enfermedad son: rhinovirus, metapneumovirus,
coronavirus, bocavirus, virus influenza, adenovirus y virus parainfluenza. Las coinfecciones
son frecuentes, encontrandose dos o mds virus en hasta el 30% de los pacientes (5,8).
Existen en la literatura varias escalas de puntuacién clinicas con el objetivo de predecir la
gravedad de la BA y/o su necesidad de ingreso (9-12). Una de las mas empleadas en
nuestro medio es la escala del Hospital San Juan de Dios (HSJD), también conocida como

escala BROSJOD (13), que se detalla en la siguiente tabla (Tabla 1):

Escala de gravedad de bronquiolitis del HSID
0 1 2 3
Sibilancias Sibilancias/
Sibilancias/ No espiratorias, crepitantes
crepitantes crepitantes inspiratorios y
inspiratorios espiratorios
ior +
Subcostal, Lo anterior + L? anterior
. . . intercostal
Tiraje No intercostal supraclaviculary .
AP superiory
inferior Aleteo nasal
supraesternal
Entrada de aire Normal Regular, simétrica Asimétrica Muy disminuida
Saturacion Oaz:
Sin O2 295% 91-94% <91%
Con O2 Sin 02 >94% (FiO2 <40%) | <94% (FiO2 >40%)
FR: <3 meses <40 rpm 40-59 rpm 60-70 rpm >70rpm
3-12 meses <30 rpm 30-49 rpm 50-60 rpm > 60 rpm
12-24 meses <30rpm 30-39 rpm 40-50 rpm >50 rpm
FC: <1lafo <130 Ipm 130-149 Ipm 150-170 Ipm > 170 lpm
1-2 afios <1101pm 110-120 lpm 120-140 Ipm > 140 lpm

Tabla 1: Escala de valoracién de gravedad de bronquiolitis del Hospital San Juan de Dios (HSJD). FiO2: fraccion
inspirada de oxigeno; FR: frecuencia respiratoria; FC: frecuencia cardiaca; rpm: respiraciones por minuto;
Ipm: latidos por minuto. Clasifica la BA en leve (<6 puntos), moderada (6-10 puntos) y grave (> 10 puntos).

Con respecto al manejo clinico de la BA, las ultimas guias clinicas no recomiendan de forma
sistematica la realizacion de pruebas complementarias (radiografia -Rx- de térax, estudios
microbioldgicos), a excepcion de la pulsioximetria (1,14,15). De hecho, hay acuerdo en que
la realizacidén de Rx tordcica puede aumentar el uso de antibiéticos sin mejorar la evolucién
del cuadro (1,14), y que en menos del 1% de las Rx se visualizan condensaciones que

justifican el empleo de antimicrobianos (5,16).
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3.2 Ecografia

3.2.1 Fundamentos fisicos

El empleo de ultrasonidos (US) en la practica médica se ha desarrollado tomando como
base los principios del sénar, utilizado en la Primera Guerra Mundial. Las primeras
imagenes ecograficas de un craneo humano se publicaron en 1.947 (17).

La ecografia es, por tanto, una técnica que se fundamenta en el comportamiento de un haz
de US cuando estos se aplican sobre una superficie (en este caso, un tejido). El US se define
como aquel que tiene una frecuencia mayor de la que puede ser oida por los seres
humanos, es decir, a cualquier sonido con una frecuencia mayor de 20.000 Hz (Hercios, es
decir, ciclos/segundo). Las imagenes médicas utilizan rangos de frecuencia entre los 2y 15
MHz generalmente (18), segun la cual los US penetrardn mas o menos en los tejidos, con
diferente calidad de imagen, obteniéndose a mayor frecuencia mayor calidad de imagen,
pero menor capacidad de penetracion en los tejidos.

Los haces de US pueden comportarse de diferentes maneras cuando encuentran un medio
0 cuerpo a su paso, de esta forma se originan las imagenes o artefactos que se visualizan

en la ecografia entre los que destacan los siguientes (19,20) (Figura 1):

a. Ecos:
Las ondas sonoras rebotan tras chocar con una superficie o barrera capaz de reflejarlos.
Esta barrera o interfase existe entre dos medios adyacentes con diferente impedancia

acustica, siendo esta la resistencia que un medio opone al paso de los US.

b. Reflexion:
Una parte del haz se refleja en forma de ecos y otra parte continda hacia la siguiente
interfase. En funcidén del tipo de superficie sobre el que inciden los US estos se reflejaran

como un espejo si es lisa, o se dispersaran si la superficie es rugosa o irregular.

c. Refraccion:

El haz de US es desviado cuando incide con un determinado angulo sobre una interfase.
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d. Absorcion:
Al atravesar un medio existe una pérdida de energia. A mayor frecuencia de onda, mayor

absorcién y menor penetracién de los US en el medio.

Reflexion Refraccidn Absorcién

Tejido

Figura 1: Interaccidn de las ondas de US con un medio/tejido.

La ecografia es una técnica diagndstica que recoge los US que emite una sonda o
transductor tras interactuar con diferentes tejidos. La sonda transforma las sefiales que
llegan en estimulos eléctricos y el ecégrafo transforma esos estimulos en imagenes,
permitiendo visualizarlas en la pantalla en diferentes tonos de grises.

El funcionamiento de esta se basa en el efecto piezoeléctrico: algunos cristales al recibir
corriente eléctrica se contraen y dilatan generando vibraciones (energia acustica) y
viceversa. De este modo, una sonda o transductor ecografico recibe impulsos eléctricos y
los convierte en ondas acusticas; posteriormente recibe pulsos acusticos (ecos) y los

convierte en impulsos eléctricos (18), como puede observarse en la Figura 2.

NS - BRVAVAVAVaVaVs
[
Electricidad 2 Ultrasonido
m—————— AVAVAVAVAVAVS

Figura 2: Efecto piezoeléctrico: la aplicacién de un impulso eléctrico en el cristal genera vibraciones que
emiten ondas de US y recibe ondas que transforma en energia eléctrica. Adaptado de Tello C., L.(21).

Aunque la ecografia tiene varias limitaciones conocidas, quizas la mas relevante es la de
gue es una técnica “operador dependiente” (de ahi que en muchos de los estudios en los
gue intervienen mads de un explorador es muy util y conveniente conocer la concordancia
gue hay entre los diferentes investigadores). Sin embargo, presenta multiples ventajas

entre las que destaca, si nos referimos ademas a su empleo en poblacién pediatrica, la
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ausencia de radiacion. Esto la convierte en una técnica segura y que puede repetirse sin
implicar riesgos para el paciente (22,23).

Este hecho es fundamental, pues la exposicidn a radiaciones ionizantes aumenta de forma
pequefia, aunque significativa, el riesgo de cancer. El riesgo es acumulativo, y los nifios
ademas tienen al menos cuatro veces mas sensibilidad que los adultos a la induccion de
neoplasias (mayor velocidad de divisidon celular que los adultos y, obviamente, mayor

esperanza de vida) (24-26).

3.2.2 Ecografia a pie de cama

En los primeros afios de desarrollo de la ecografia, varias especialidades médicas
comenzaron a utilizar esta técnica en su practica clinica habitual (radidlogos, cardiélogos y
obstetras). Aunque profesionales de otras especialidades podian emplear esta herramienta
de forma ocasional, no fue hasta la década de los 90 (cuando el desarrollo tecnolégico
permitié contar con dispositivos mas compactos y accesibles) cuando la ecografia “a pie de
cama” (EPC) o su acrénimo en inglés -POCUS- (point of care ultrasound) comenzd a
desarrollarse. Aun asi, los primeros ecégrafos portatiles ofrecian una imagen muy pobre,
siendo a partir de 2010 cuando la calidad de imagen que prestaban los dispositivos
portatiles empleados para la EPC comenzd a equipararse con la de los ecégrafos “fijos”

(17).

Se define a la ecografia a pie de cama como la ecografia “llevada al paciente”, realizada por
el clinico en tiempo real (por este motivo también se denomina “Ecografia clinica”). El
hecho de que se obtengan imdgenes a la cabecera del paciente y que estas puedan
interpretarse de forma practicamente instantanea, permite correlacionar los hallazgos
ecograficos con los signos y sintomas del paciente (a diferencia de la ecografia convencional
en la que el radidlogo es quien realiza la técnica, interpreta las imagenes y emite un juicio
diagndstico, sin tener una visién global del individuo) e incluso repetir la exploracion
ecografica si existen cambios en el estado del paciente o para comprobar la respuesta a
una terapia determinada dada la accesibilidad del clinico a esta técnica (17). Esta

III

evaluacion del paciente “en tiempo real”, implica que diagndstico, tratamiento y manejo

del mismo pueden variar a lo largo del tiempo segun el criterio del profesional (27).
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La ecografia clinica permite responder a preguntas concretas que afectan a multiples
organos y sistemas como los relacionados con la situacion hemodindmica de un paciente o
el estado del flujo sanguineo de 6rganos vitales (28). También se ha definido a la EPC como
“el uso de las técnicas tradicionales de ultrasonido enfocada de una forma binaria de cara
a dar una respuesta a un conjunto especifico de preguntas clinicas” (29).

Como se ha mencionado previamente, la EPC ha ido desarrollandose a lo largo de los afos
y es utilizada ampliamente por varias especialidades médicas en diferentes situaciones. En
lineas generales puede utilizarse en tres tipos de procesos: en procedimientos, como

técnica diagndstica y como técnica de cribado (17).

Sin embargo, y a pesar del gran desarrollo de la EPC en las ultimas décadas, hasta 2015 no
se publicaron unas guias clinicas especificas sobre la EPC en poblacion pedidatrica (30) y, a
dia de hoy, aun no se ha desarrollado de forma estandarizada un sistema de aprendizaje ni
de capacitacion reglados en la Pediatria (salvo en aplicaciones muy concretas y en algunos
paises como Estados Unidos) (31). Este hecho es llamativo, si tenemos en cuenta que varias
de las aplicaciones de la EPC presentan una curva de aprendizaje relativamente rapida, con
un breve tiempo de formacidn tedrico-practica seguido de la realizacién de un pequefio
numero de exploraciones (32-34).

No obstante, en los Ultimos afios se esta llevando a cabo un esfuerzo muy importante para
poner en valor y definir las multiples aplicaciones de la EPC en el ambito de la Pediatria,
para asi poder sentar las bases sobre las que poder desarrollar sistemas de aprendizaje,
capacitacién, evaluacién y desarrollo de este campo (27,31,35).

En la figura 3 se puede observar el gran desarrollo, en cuanto al nimero de publicaciones
cientificas, que ha experimentado la EPC, la Ecografia pulmonar y su aplicacion en la

poblacién pediatrica:
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Figura 3: Evolucion temporal de las publicaciones indexadas en PubMed.

3.3 Ecografia pulmonar

3.3.1 Aspectos técnicos

La ecografia pulmonar (EcoP) tiene unas particularidades que la diferencian de la ecografia

a otros niveles, ya que clasicamente se ha considerado al aire como “enemigo” de los

ultrasonidos. Esta se basa en varios principios propuestos por Lichtenstein en el afio 2007

(36):

1. La estrecha relacion que existe entre aire y agua en el pulmén, origina una gran

3.

variedad de artefactos visibles por ultrasonidos. Como el aire (y, por tanto, el
pulmén) no puede visualizarse por este método, la ecografia tordcica se
fundamenta en el analisis de estos artefactos.

El aire y el agua se comportan de forma diferente por efecto de la gravedad. En
consecuencia, las patologias en las que predomina el “agua” se suelen encontrar en
zonas declives (parte posterior si el paciente estd en decubito supino). Del mismo
modo que los procesos en los que hay un predominio de aire (neumotdrax) se
localizan fundamentalmente en zonas anteriores en un paciente que esta en
decubito supino.

Todos los patrones ecograficos se originan en la linea pleural. Esta es una linea
hiperecogénica localizada a 0,5 — 1cm bajo las costillas, que corresponde con la

pleura parietal y visceral que se encuentran yuxtapuestas. La gran mayoria de los
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procesos pulmonares agudos tienen extensién hasta la pleura, lo que explica por
gué la ecografia toracica puede ser de gran utilidad. Las (escasas) patologias que no

tienen contacto con la linea pleural no se visualizan mediante EcoP (37).

Los transductores empleados en la EcoP en nifios variardn en funcion de la profundidad de
lo que se quiere visualizar; asi para estudio de nifios pequefios (los pacientes diana de
nuestro estudio) se utiliza un transductor lineal en torno a 12 MHz (38).

Es importante sefialar que, como ya se ha mencionado previamente, la EcoP y en particular
el sindrome intersticial, tienen una curva de aprendizaje muy rapida (33,39,40). En la
ecografia aplicada a urgencias, el nimero generalmente aceptado es de 25-50 casos por
aplicacion (41). En estudios que emplean EcoP como el de Zoido, el entrenamiento que
siguieron los investigadores consistia en 4 horas de formacién tedrico practicas de EcoP en

BA vy la realizacién de al menos 10 ecografias supervisadas en pacientes con BA (42).

3.3.2 Semiologia ecografica pulmonar

El pulmdn sano estd formado fundamentalmente por aire, por lo que las ondas de US son
reflejadas sin generar una imagen. La pleura es la Unica estructura visible ya que la alta
impedancia acustica del aire bajo esta impide la visualizacién del parénquima pulmonar.
Cualquier proceso que disminuya el contenido de aire en el pulmdn (agua intersticial,
consolidacidn...) permite el paso de parte de los ultrasonidos, haciendo posible evaluar la
afectacién del parénquima (37).

En un pulmén sano, se producen unos artefactos generados por la reverberacion,
repetitivos y paralelos a la pleura, llamados “lineas A”. Si una patologia conlleva un
engrosamiento del intersticio interlobular de ldébulos subpleurales se generan otros
artefactos, perpendiculares a la linea pleural y que borran las lineas A, y se denominan
“lineas B” (Figura 4) (43).

En las situaciones clinicas en las que se acumula liquido en los pulmones, ird apareciendo
mayor numero de lineas B de manera local (causas inflamatorias, infecciosas) o de forma
global (sobrecarga de volumen o fallo cardiaco), pudiendo llegar a generarse
consolidaciones pulmonares si el liquido acumulado ocupa el espacio alveolar ademas del

intersticial (44) (Figura 4).

31



Introduccion Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

a b

Figura 4: Signos ecograficos basicos (sefialados por flechas). Imagen a: lineas A. Imagen b: linea B. Imagen c:
consolidacién.

3.3.3 Aplicaciones clinicas de la ecografia pulmonar

La EcoP ha demostrado su utilidad en una gran variedad de patologias en poblacién adulta
y pediatrica (27,35,36,39,45), pudiendo englobarlas en lineas generales en tres tipos de

sindromes o patologias:

a. Sindrome intersticial:

El sindrome intersticial ecografico se diagnostica en base a la aparicidon de lineas B en
numero superior a 3 por espacio intercostal en plano longitudinal, reflejando un aumento
de liquido en el pulmén, es decir, edema pulmonar. Se observa de forma bilateral en
patologias como fibrosis pulmonar, neumonia intersticial, sindrome de distrés respiratorio
agudo (SDRA) y otros tipos de edema pulmonar y de forma mas localizada en entidades
como neumonia, atelectasia o contusion pulmonar (39). La EcoP ha demostrado ser
superior a la Rx de tdérax convencional, tanto para confirmar como para descartar dicho
sindrome intersticial (39).

Como ejemplo, en el distrés respiratorio neonatal, la EcoP tiene utilidad diagnéstica, pero
también existen estudios que correlacionan el aspecto ecografico del pulmén con la
necesidad de surfactante y el indice de oxigenacién (39,35,46,47).

En cuanto al SDRA, ademads de ser util para evaluar de forma semi-cuantitativa el grado de
aireacion pulmonar (35) algunos trabajos demuestran que las imagenes ecograficas

pueden orientar sobre el prondstico evolutivo, ademas de relacionarse directamente con
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otros factores prondsticos de la enfermedad, como la complianza, el indice de lesidon

pulmonar vy el cociente Pa0,/FiO; (48).

b. Sindrome alveolar:

Cuando la pérdida de aire alveolar es masiva y existe un aumento de liquido a dicho nivel
se origina una consolidacién pulmonar. A diferencia del sindrome intersticial los alveolos
no estan ocupados por aire. El analisis de la forma, los margenes, la distribucién y la
existencia o no de broncograma aéreo dindmico nos ayuda a diferenciar entre diferentes
patologias (como neumonia, atelectasia o contusion) (37).

En cuanto a la neumonia, varios estudios han demostrado su utilidad en el diagndéstico y
seguimiento de los procesos neumodnicos tanto en niflos como en adultos. La EcoP presenta
mayor sensibilidad que la radiografia de térax para detectar una consolidacion

(27,39,35,49-53).

c. Sindrome pleural:

Clasicamente la ecografia se ha utilizado para el estudio de los derrames pleurales (tanto
como técnica de eleccién para el diagndstico como para cuantificarlos), siendo ademads
superior a la Rx de tdrax convencional (27,35,39). También se emplea para realizar
toracocentesis y colocacion de drenajes toracicos de manera mas segura (54).

Ademas, la EcoP sirve para descartar la presencia de neumotérax, y también permite
confirmarlo en ausencia de deslizamiento pulmonar y la presencia del llamado “punto
pulmén” (patognomoanico). El diagndstico urgente del neumotérax es crucial en pacientes

inestables, y la EcoP permite realizarlo en el punto de atencién (27,35,39,53,55).

3.3.4 Ecografia pulmonar en bronquiolitis aguda

Si nos centramos mas concretamente en la BA, el primer estudio que defendid el empleo
de ultrasonidos en esta patologia fue publicado en 2011 por Caiulo y col. (56). Se trata de
un estudio de casos (pacientes con bronquiolitis) y controles (nifios sanos), que describié y
compard los hallazgos visualizados en EcoP y Rx. Las imagenes obtenidas fueron la
presencia de condensaciones subpleurales, la existencia de varias lineas B y alteraciones de

la linea pleural (Figura 5).
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Ademas, este trabajo demostré la superioridad de la EcoP frente a la Rx convencional en la
deteccion de derrame pleural y neumotérax en bronquiolitis complicadas, y la buena

correlacion entre la clinica y los hallazgos ecograficos (56).

a b

Figura 5: Iméagenes de ecografia pulmonar en BA. Imagen a: lineas B (flecha), linea pleural irregular (¥).
Imagen b: condensacién subpleural (flecha), lineas A en zona con parénquima pulmonar normal (4).

Los estudios desarrollados posteriormente han intentado encontrar la relaciéon entre los
hallazgos visualizados en la EcoP (a través de la elaboracion de diversas escalas o scores
ecograficos) y diferentes variables como la gravedad clinica (42,57-61), el ingreso
hospitalario (42,62,58,63—66), necesidad de oxigenoterapia (42,57,63,65,66), necesidad de
soporte respiratorio (59,61,62,64—68) o de cuidados intensivos(64,66,68).

Algunos de estos autores han elaborado ademas escalas ecograficas con capacidad
predictiva en relacidon con diversas variables. Asi, Zoido en 2019 desarrollé el score
ecografico SCECO que fue capaz de predecir la necesidad de ingreso en UCIP y la duracidn
de la estancia hospitalaria y oxigenoterapia (42). En la misma linea, Ozkaya utilizé el score
de Basile (57) para predecir necesidad de ingreso hospitalario (58) y Bobillo creé el suyo
propio (LUSBRO) para el ingreso en UCIP (64). Gori también cred modelos ecograficos que

demostraron ser aptos para predecir la gravedad clinica de la BA (60).

Algunos de los ultimos estudios han ido un paso mas alla, pues han desarrollado modelos
basados no sélo en hallazgos ecograficos sino también en variables clinicas. En esta linea el
primer trabajo publicado que empledé un modelo clinico-ecografico fue el de Bueno-
Campafia en 2019 que, mediante la escala LUSCAB basada en la edad, escala de gravedad
clinica (Wood-Downes) y lo hallazgos ecogréficos, fue capaz de predecir la necesidad de

soporte respiratorio en menores de 6 meses (62). Camporesi también creé un modelo
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clinico-ecografico capaz de pronosticar la necesidad de ingreso en UCIP y de CPAP (68), y

Hernandez-Villarroel aplicé el score LUSCAB anteriormente mencionado en el ambito de

urgencias, demostrando que este era util para predecir necesidad de ingreso hospitalario,

oxigenoterapia y ventilacion mecanica (65).

En la Tabla 2 se muestra un resumen de los principales trabajos llevados a cabo en relacion

con la aplicacién de los ultrasonidos en la bronquiolitis aguda (indexados en PubMed):

Autor | Tipo de Poblacién a - .
N P . . Principales resultados y conclusiones
(afio) | estudio estudio (n)
- Son hallazgos estadisticamente significativos en EcoP (p<0,001 vs
_ Estudio de casos grupo control): consolidaciones subpleurales (en 44/52
g (pacientes con BA) pacientes), multiples lineas B compactas (en 34/52), alteraciones
5 S P controles de la linea pleural (en 23/52).
< g y (sanos) - No son hallazgos significativos la presencia de lineas B aisladas,
© = é Edad 1-22 m.eses consideradas como hallazgo normal.
; 8 g mediana 2 1 " | - La EcoP es capaz de detectar derrame pleural pequefio (en 3/52
2 s ! pacientes) y neumotdrax pequefio (en 1/52) no visualizados en
8 9 meses. Rx
3 n=52 casos/52 ) . .
E / - Existe buena correlacién entre la clinica y los hallazgos
controles

ecograficos.

Estudio de casos
(pacientes con BA)

- Elaboracion de Bronquiolitis Ultrasound Score (BUS) (en funcion
del patrdn intersticial y su extensidon en campo anterolateral y
posterior):

E g y controles - Buena concordancia con la gravedad de la BA (90,6%)
;_j o S (sanos). - Concordancia interobservador excelente (Coeficiente Kappa
°: s Edad 0-8 meses, 0,8)
g é mediana 71 dias. - Capacidad de detectar pacientes que necesitaran
n= 106 casos/25 oxigenoterapia con especificidad 98,7% vy sensibilidad
controles 96,6%.
- Se encontraron hallazgos en la EcoP en 42% de los pacientes. Por
= Edad <2 afios con patologias: 46% de los pacientes con BA, 0% de pacientes con
g é clinica de asma, 100% de los que tenian neumonia y 50% de los que tenian
= é infeccion asma y neumonia.
29 s respiratoria y - Capacidad diagnostica por patologias (sensibilidad/especificidad):
?8 g sibilancias. BA 45,8% / 72,7%; asma 0% / 51,3%; neumonia 100% / 61,1%;
G é Mediana edad asma y neumonia 50% / 58,9%.
g 3 11,1 meses. - Concordancia interobservador global (entre ecografista experto y
a n=94. principiante): Kappa 0,68. Para deteccién de >3 lineas B o

consolidaciones: Kappa 0,88.

Tabla 2: principales trabajos publicados en relacion a la EcoP en pacientes con BA
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Autor | Tipo de Poblacion a . .
o P . . Principales resultados y conclusiones

(afo) | estudio estudio (n)

= Lactantes con BA | Hallazgos en pruebas de imagen en pacientes con BA: con EcoP
= ) (VRS+), con EcoP 21/26 pacientes; con Rx térax 4/26 pacientes. En 5 pacientes no
= = B - ¥ habia alteraciones en la EcoP ni en la Rx.

23 2 Rx torax. . L

S S Edad: 2 semanas - Hallazgos mas frecuentemente encontrados: sindrome alveolo-
= o : - . . . . .

R = = intersticial (42,3%), consolidaciones inflamatorias >10mm
S o 24 meses (n=23),

(1]

mediana 7 meses.

(42,3%), consolidaciones <10mm (30,7%), sindrome intersticial
(23%).

Taveira et al. (71)
(2018)

Prospectivo, observacional

Lactantes <6
meses con BA
grave (con
necesidad de
ventilacion
mecanica)
Mediana edad: 32
dias.
n=47

- Aplicacién de score ecografico basado en el score validado de Via
et al (45). No hay correlacidn entre este y la estancia hospitalaria,
el tiempo de conexion a VNI, ni duracion de oxigenoterapia.

- Hay relacién estadisticamente significativa entre el nimero de
espacios intercostales afectados en el lado derecho y la duracion
de la oxigenoterapia (Coeficiente de Spearman 0,318, p= 0,037).

Supino et al. (67)
(2019)

Prospectivo

Lactantes de 1-12
meses de edad
con BA valorados
en el servicio de
urgencias.
Mediana edad: 90
dias.
n=76

- Elaboracion de una escala ecografica propia:

- Hay diferencias estadisticamente significativas en el score
entre los que precisan soporte respiratorio y los que no (p=
0,003).

- Hay correlacion entre la escala ecogréfica y la duracion de
oxigenoterapia (p= 0,003, r=0,35)

- Los pacientes que necesitan asistencia respiratoria con
presion continua de la via aérea (CPAP) tienen mayor score
ecografico (p=0,028) y clinico (p= 0,004) que los que no.

- Concordancia interobservador: Coeficiente Kappa 0,81.

Zoido Garrote et al. (42)
(2019)

Prospectivo, observacional

Lactantes < 1 afio
con BA leve-
moderada.
Mediana edad: 90
dias.
n="59

- Elaboraciéon de un score ecografico (ScECO):

- Hay una correlacién lineal entre las anomalias en EcoP y las
escalas clinicas Wood-Downes-Ferres (rho 0,504, p<0,001) y
HSJD (rho=0,518, p<0,001).

- Hubo diferencias estadisticamente significativas en la
puntuacién de ScECO entre los que ingresaban en UCIP, en
planta y los que eran alta a domicilio (p=0,001).

- Por cada 5 puntos de aumento del ScECO aumenta el riesgo
de ingresar en UCIP (OR 2,5; IC 95% 1,1-5,9), la estancia
hospitalaria en 1,2 dias (IC 95% 0,55 — 1,86; p<0,001) y la
duracion de oxigenoterapia en 0,87 dias (IC95% 0,26 — 1,48;
p=0,006).

- Coeficiente de correlacion intraclase interobservador para la
puntuacién total del ScECO: 0,917 (IC 95%: 0,854 — 0,956).

Tabla 2 (continuacion): principales trabajos publicados en relacién a la EcoP en pacientes con BA
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Autor
(afo)

Tipo de
estudio

Poblacion a
estudio (n)

Principales resultados y conclusiones

Bueno Campafia et al. (62)
(2019)

Prospectivo, observacional, multicéntrico

Lactantes <6
meses ingresados
por BA.
Mediana edad: 1,7
meses
n=145

- Elaboraciéon de score LUSCAB, modelo predictivo clinico-
ecografico (edad <1 mes, Wood-Downes-Ferres 26 puntos,
presencia de >3 lineas B o lineas B confluentes bilaterales
anteriores, consolidaciones posteriores)

- Capacidad de prediccion de necesidad de soporte
respiratorio (punto de corte de 3,5 puntos): sensibilidad
89,1%, especificidad 56%, valor predictivo positivo 57%,
valor predictivo negativo 88,7%. Area bajo curva (AUC) ROC
0,845 (IC 95%: 0,781-0,909).

- Correlacion significativa (p>0,0001) entre score predictivo y
estancia hospitalaria (rho=0,401) vy duracion de
oxigenoterapia (rho=0,448).

- Aplicacién del score ecografico de Basile (57) (LUS):

©
c
@ '% Lactantesde O a - Débil correlacion con escala clinica al ingreso (rho=0,23; IC
‘_g _ s 24 meses 95%: 0,02-0,43; p=0,036).
2 S é ingresados por BA. - Puntuacidn significativamente mayor en los que precisan
g 8, g Mediana edad: 3 oxigenoterapia respecto a los que no (p<0,001). La duracién
s g meses de oxigeno suplementario no guarda relacién con el LUS.
a g,— n=84 - Correlacién con tiempo de estancia hospitalaria (coef=0,3;
a IC 95%: 0,1-0,5; p<0,0001).
- Hallazgos ecograficos positivos 97%, Rx térax compatible con BA
en 55%.
- No hay diferencias estadisticamente significativas en los hallazgos
en EcoP entre los pacientes ingresados y los dados de alta
(p>0,05)
- No hay relaciéon entre la presencia de consolidaciones >1cmy la
= gravedad de la enfermedad.
< o Lactantes <24 - Aplicacién del score ecografico de Basile (57) (BUS):
=) 3 meses con BA. - La mediana de puntuacién en el BUS es significativamente
° S é Mediana edad: 6 'p . . g
) 2 mayor en hospitalizados que en no hospitalizados (p<0,001).
g & ”:1‘2_5'7‘3; . AUC=0,804 (p<0,001; IC 95%: 0,71-0,89).
O -

- Capacidad de prediccién de ingreso hospitalario del score
(punto de corte 4 puntos): sensibilidad 50%, especificidad
91,18%.

- Capacidad de prediccién de ingreso hospitalario: OR 2,45; IC
95% 1,57 — 3,83.

- Correlacion significativa entre BUS y escala de gravedad
clinica (r=0,698, p<0,001).

Tabla 2 (continuacion): principales trabajos publicados en relacidn a la EcoP en pacientes con BA
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Autor
(afo)

Tipo de
estudio

Poblacion a
estudio (n)

Principales resultados y conclusiones

Bobillo-Perez et al. (64)
(2021)

Prospectivo, observacional

Lactantes <6
meses que
ingresan por BA.
Mediana edad: 53
dias
n=80

- Elaboracion de escala ecografica (LUSBRO):
- Los pacientes que ingresan en UCIP tienen mayor

puntuacién respecto a los que no (p<0,001).

- La escala ecografica tiene mayor AUC para predecir ingreso

en UCIP que la clinica (HSID):

respectivamente (p<0,001).

0,932 vs 0,675

- Capacidad de prediccion de ingreso en UCIP del score (punto

de corte 6 puntos): sensibilidad 90,91%; especificidad
88,89%; valor predictivo positivo 90,9%; valor predictivo
negativo 88,9%.

- Los pacientes que precisan ventilacidn mecanica tienen

mayor puntuacion (p=0,007). Esta es mayor seglin aumenta
el soporte respiratorio.

- Existe correlacion positiva entre el score ecografico y tiempo

de soporte respiratorio (oxigeno, ventilacion mecanica):
Rho=0,763.

- Existe correlacion positiva entre las escalas ecografica y

clinica y los dias de estancia hospitalaria: Rho=0,764y 0,477
respectivamente.

- Concordancia interobservador 0,92.

Ingelse et al. (72)
(2020)

Observacional, prospectivo

Lactantes <2 afios
con BA grave con
ventilacion
mecanica invasiva
(VM)
n=17

- Realizacion de EcoP seriadas (dias 1, 2, 3 y 6 del inicio de la
ventilacidn) y puntuacidn segln 2 scores ecograficos, basados en
el contaje de lineas B y el grado de aireacién pulmonar (39).

- Objetivo principal: evaluar asociacién entre grado de

oxigenacién y dos scores ecograficos durante la ventilacidon
mecanica.

- El grado de aireacion global y de regiones anteriores estd

alterado y empeora en las primeras 24h de conexion a VMI.

- Hay relacidn significativa entre los scores ecograficos (lineas

By de aireacidn) y la alteracion en la oxigenacion en las fases
iniciales de conexién a VMI (r=0,517 y r=0,570
respectivamente) pero no después.

- No hay relacidn entre las escalas ecograficas y el tiempo de

VMI.

San Sebastian et al. (59)
(2021)

Observacional

Lactantes <2afios
atendidos en
urgencias con BA.
Mediana edad: 5
meses.
n=200

- EcoP realizada por el pediatra, clasificada como: normal, patrén
intersticial moderado, patrdn intersticial grave o consolidacion
aislada.

- Hay mayor afectacidn ecografica en los nifios con edad <6

semanas (p <0,001) y con afectacion moderada segun escala
clinica (p =0,003).

- La necesidad de soporte respiratorio (oxigeno de bajo y alto

fujo, ventilacidn no invasiva) es mayor en los pacientes con
mayor afectacidén ecogréfica, tanto si la precisa al ingreso
(p=0,004) como a las 48h de estancia hospitalaria (p=0,002).

- Concordancia interobservador: 0,95 (IC 95% 0,92-0,98)

Tabla 2 (continuacion): principales trabajos publicados en relacién a la EcoP en pacientes con BA
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Tipo de
estudio

Poblacion a
estudio (n)

Principales resultados y conclusiones

Krishna et al. (61)
(2022)
Prospectivo, observacional

Lactantes < 2aiios,
ingresados desde
urgencias BA.
Media edad: 7,4
meses
n=53

- Aplica el score ecografico de Basile (BUS) (57).

- Hay diferencias significativas en el score ecografico y en
funcién del tipo de soporte respiratorio.

- Hay correlacion significativa entre score ecografico y clinico

- Hay diferencias significativas en la duracion de la estancia
hospitalaria en funcién de la escala ecografica (leve,
moderado, grave).

- La presencia de consolidaciones anteriores y posteriores se
relaciona con mayor necesidad de oxigeno y VNI.

Gori et al. (60)
(2022)

Prospectivo, observacional, multicéntrico

Lactantes <1afio,
con BA.
Mediana edad: 3,6
meses
n=233

- Creacion de 4 modelos ecograficos: 2 cualitativos y 2
cuantitativos. Ecografias seriadas en 4 tiempos.

- Objetivo: establecer relaciéon de los modelos ecograficos con
la gravedad clinica de la BA.

- Hay relacién significativa entre los modelos ecograficos
propuestos y la gravedad clinica (p=0,001)

- Se elaboran modelos multivariantes en los que sdlo el
patron pulmonar y la extension de las areas afectadas se
relacionan de forma significativa con la gravedad de la BA
(OR=4,22 y OR=1,16 respectivamente)

- Los scores cuantitativos predicen gravedad clinica de BA con
una AUCde 0,761y 0,730

- La afectacion de campos pulmonares posteriores no se
asocia con mayor gravedad clinica.

- Conforme evoluciona la enfermedad, se obtienen
puntuaciones menores en los modelos ecograficos.

- Elaboraciéon de un modelo clinico-ecografico basado en la

o
— 2 puntuacién ecografica de zona pulmonar posterior derecha y la
3 =] Lactantes 0-12
- S presencia de sibilancias y de ingestas disminuidas. Clasificacion
= o meses . . .
o~ ] . de zonas pulmonares segun recomendaciones de la Academia
o Q N Mediana edad: 2,2 . , .
5 S g Italiana de Ecografia Toracica (73).
9N = meses . . .
§_ = 2 n= 74 - Variables a estudio: ingreso en UCIP y necesidad de CPAP.
Q‘ = 7 .

E 3 - AUC del modelo para la prediccién de las variables de 0,82.
© E - Las areas mas afectadas en pacientes mas graves fueron las
posteriores.

o o - Aplicacién del score LUSCAB (62) en el ambito de urgencias

— = Lactantes <6 pediatricas:

T E meses con BA en TR . .

2 @ servicio de Puntuacion significativamente superior en pacientes que
= ﬁ < . precisan soporte respiratorio en las primeras 24h tras su
S 8 o urgencias. . .

NS 2 . valoracién en urgencias.

@ o Mediana edad: 2,2 . L. . . .

2 Q meses - Capacidad predictiva: ingreso hospitalario: AUC 0,64.
@ . s . . . s
g § n=50 Necesidad de oxigeno: AUC 0,69. Necesidad de ventilacion
[ - ra . . . . .

T & mecanica (invasiva/no invasiva): AUC 0,85.

Tabla 2 (continuacidn): principales trabajos publicados en relacion a la EcoP en pacientes con BA

39




Introduccion

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

Autor
(afo)

Tipo de
estudio

Poblacion a
estudio (n)

Principales resultados y conclusiones

Smith et al. (66)
(2024)

Lactantes 0-12
meses atendidos
en servicio de
urgencias
n=82

Prospectivo, observacional

- Explora 12 campos pulmonares y puntia como Brat (47).
- Estudia el soporte respiratorio a las 12 y 24h de ingreso

(clasificado como: sin soporte, bajo nivel -oxigeno bajo flujo
y alto flujo <1L/kg- y alto nivel -oxigeno alto flujo >1L/kg,
VNI, VMI-). Existen diferencias significativas entre la
puntuacién del score ecografico y 1) el destino del paciente
(alta/ingreso en planta/en UCIP); 2) nivel de soporte
respiratorio requerido (no soporte/ soporte de bajo nivel /
soporte de alto nivel).

- Correlacion moderada entre score ecografico y tiempo de

estancia hospitalaria (r=0,489).

Tabla 2 (continuacion): principales trabajos publicados en relacidon a la EcoP en pacientes con BA. BA:
bronquiolitis aguda; EcoP: ecografia pulmonar; Rx: radiografia de térax; VRS: virus respiratorio sincitial; VNI
ventilacidn no invasiva; HSJD: hospital san Juan de Dios; AUC: drea bajo la curva; OR: odds ratio; UCIP: unidad
de cuidados intensivos pediatricos; VMI: ventilacidn mecdnica invasiva; CPAP: presidn positiva continua en la

via aérea.

Podriamos resumir estas evidencias cientificas que se desprenden de la bibliografia en la

siguiente tabla (Tabla 3):

Relacién de EcoP/escala
ecografica con:

Si relacion NO relacién

Escala de gravedad
clinica

San Sebastian 2021

Basile 2015
Zoido 2019
Ozkaya 2020

Gori 2022
Krishna 2022

Ingreso hospitalario

Hernandez-Villarroel 2023

Zoido 2019
Ozkaya 2020

Smith 2024

Tiempo de estancia
hospitalaria

Zoido 2019
Bueno 2019
Di Mauro 2020
Bobillo 2021
Krishna 2022
Smith 2024

Taveira 2018

Ingreso en UCIP

Camporesi 2023

Bobillo 2021

Smith 2024

Tiempo de ingreso en
ucip

Tabla 3: Principales evidencias publicadas de la EcoP en BA en cuanto a su relacién con escalas de gravedad
clinica, ingreso en planta de hospitalizacion y UCIP y necesidad de oxigenoterapia o soporte respiratorio.
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Introduccion

Necesidad de oxigeno

Basile 2015
Di Mauro 2020
Ingelse 2020
Smith 2024
Hernandez-Villarroel 2023

Tiempo de
oxigenoterapia

Supino 2019
Zoido 2019

Bueno 2019
Krishna 2022

Taveira 2018
Di Mauro 2020

Necesidad de soporte
respiratorio/VM

Supino 2019
Bueno 2019
Bobillo 2021
San Sebastian 2021
Krishna 2022
Camporesi 2023
Hernandez-Villarroel 2023
Smith 2024

Tiempo de conexion a
VM

Bobillo 2021

Taveira 2018
Ingelse 2020

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

Tabla 3 (continuacion): Principales evidencias publicadas de la EcoP en BA en cuanto a su relacion con escalas
de gravedad clinica, ingreso en planta de hospitalizacién y UCIP y necesidad de oxigenoterapia o soporte

respiratorio.

41



Hipotesis Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

HIPOTESIS

42



Hipotesis Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

4 HIPOTESIS

La hipdtesis que esta tesis pretende investigar es la siguiente:

1. La Ecografia pulmonar de forma aislada o asociada a pardmetros clinicos resulta de

utilidad para establecer un prondstico en pacientes con BA.
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para deteccion de pacientes de alto riesgo

5 OBIJETIVOS

5.1 Obijetivo general:

Establecer si la aplicacidon de un sistema de puntuacién ecografico o clinico-ecografico

realizado en la primera toma de contacto con el paciente en el medio hospitalario es de

utilidad para detectar a los pacientes con BA con riesgo de mala evolucién.

5.2 Objetivos especificos:

1.

Disefiar un modelo basado en parametros ecograficos y clinicos capaz de predecir
la evolucion del paciente.

Disefiar cuatro escalas ecogréficas diferentes, basadas en el grado de aireacién
pulmonar y/o la extension de la afectacion pulmonar.

Evaluar la capacidad prondstica y poder asi comparar los scores y modelos en
relacién con las siguientes variables:

a. Necesidad de ingreso en planta de hospitalizacion y duracidn de estancia

hospitalaria.

b. Necesidad de oxigenoterapia y duracién de la misma.

c. Necesidad de ingreso en UCIP y tiempo de estancia en dicha unidad.
Comparar la efectividad de cada una de las escalas en funcién de si, para su célculo,
se tienen en cuenta todos los campos pulmonares (8 zonas) o sélo unas areas
determinadas (6 o 4 regiones pulmonares).

Valorar el grado de concordancia interobservador al evaluar los hallazgos

ecograficos.
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6 MATERIALY METODOS

6.1 Cuestiones éticas y legales

Estudio observacional prospectivo, llevado a cabo entre diciembre de 2018 y marzo de
2020 previa aprobacién por el Comité de Etica del Hospital Universitario Central de Asturias
(Cédigo CEI 238/18) (Anexo 1).

Los pacientes fueron incluidos en el estudio previa firma del Consentimiento Informado por

parte de sus padres o tutores legales (Anexo 2).

6.2 Seleccion de la muestra

En el estudio participaron dos centros hospitalarios de tercer nivel, ambos pertenecientes
al Sistema Nacional de Salud: Hospital Universitario Central de Asturias (HUCA) y Complejo
Asistencial Universitario de Ledn (CAULE).

El HUCA atiende a una media de aproximadamente 26.000 urgencias pediatricas al afio, y
en torno a 225 ingresos al afio por bronquiolitis. EI CAULE tiene una media de 18.000
urgencias pediatricas al afio, con unos 150 ingresos al afio por BA.

La muestra incluyé a lactantes de edad menor o igual a 1 afo que acudian o estuvieran
ingresados en estos centros, en las primeras 24 horas de atencion hospitalaria (ya fuese el
servicio de urgencias, la planta de hospitalizacién o la UCIP).

El muestreo se realizd por conveniencia, en funcién de la disponibilidad del investigador y

del ecégrafo, y ajustandose a los criterios de inclusidn y exclusidn siguientes:

6.2.1 Criterios de inclusion:

a. Lactantes de edad menor o igual a 12 meses con clinica compatible con BA: catarro
seguido de aparicion de tos, taquipnea y/o signos de aumento del trabajo respiratorio,
con presencia de sibilancias y/o crepitantes a la auscultacién independientemente de

que se tratase del primer episodio de dificultad respiratoria (1,14).
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b. Posibilidad de realizar la EcoP en las primeras 24 horas de contacto con el paciente (en
urgencias, hospitalizacién o UCIP). Un margen de tiempo también empleado en estudios

previos (42,62,71).

6.2.2 Criterios de exclusion:

a. Antecedente de cardiopatia congénita.
b. Antecedente de displasia broncopulmonar.

c. Sospecha de infeccidn localizada (neumonia).

Ademas, en los casos en los que fue posible, segun disponibilidad del investigador, se

realizé EcoP de control a las 48-72 horas de la previa.

6.3 Material y métodos

En el estudio se emplearon diferentes ecdgrafos en funcion del centro hospitalario:
a. Hospital Universitario Central de Asturias:
- HD7 XE, Philips®, Holanda
- Acuson NX3 Elite, Siemens®, Alemania.
b. Complejo Asistencial Universitario de Ledn:
- SonoSite M-Turbo, Fujifilm®, Japon.
Los transductores utilizados en ambos hospitales fueron sondas lineales (2-12 MHz o 6-13

MHz en funcidén del ecégrafo).

6.4 Metodologia de obtencion de imagenes

Las ecografias fueron realizadas por un total de 4 facultativos (2 de ellos eran los
investigadores principales), que colaboraron en el estudio y eran conocedores del
protocolo de recogida de imdagenes. Por cada paciente, se recogieron imagenes en forma
de clip de video de 3 a 6 segundos de duracién, en 8 zonas pulmonares (4 en cada pulmodn),
segun las recomendaciones internacionales (39) y tomando como referencia las exploradas

en estudios previos (42,74), que son las siguientes (Tabla 4, Figura 6):

48



Material y métodos Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

z1 | Zona anterior Sonda en linea clavicular media por encima de la mamila

z2 | Zona anterolateral Sonda entre linea axilar anterior y media, encima del reborde costal

z3 | Zona posterolateral | Sonda por detras de la linea axilar posterior

z4 | Zona posterior Sonda en linea paravertebral al lado de la escapula

Tabla 4, Figura 6: Areas pulmonares exploradas (z1-z4)

De cada region pulmonar se registré un video de la zona mas gravemente afectada (45).
Para asegurar la uniformidad en la captura de imagenes entre los distintos investigadores,
estas debian cumplir los siguientes requisitos:
a. La sonda del ecégrafo debia estar en posicién longitudinal respecto al paciente
(sentido céfalo-caudal).
b. La superficie abarcada por la sonda tenia que incluir al menos 3 espacios
intercostales.
c. Laprofundidad debia ser la adecuada para permitir observar 2 lineas A.
Las imagenes se almacenaron en el ecografo y se recogieron los datos clinicos en la hoja de
recogida de datos (Anexo 3).
En los casos en los que fue posible, se realizé una segunda EcoP a las 12-24 horas de haber
realizado la primera, con los mismos criterios de obtencidon de imagenes.
A posteriori, y de forma ciega, se realizé un andlisis de las imdgenes recogidas de cada
paciente, de forma aleatoria y ciega, por parte de dos investigadores y se puntuaron de la

siguiente forma (Tabla 5):
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Grado de aireacién pulmonar Extension patron ecografico
0 Patron de aireacion normal + Hallazgos limitados a 1 espacio intercostal
1 Lineas B no confluentes ++ Hallazgos en 2 espacios intercostales
2 Lineas B confluentes +++ | Hallazgos en mds de 2 espacios intercostales
3 “Pulmén blanco”
4 Consolidacién pulmonar

Tabla 5: Sistema de puntuacion de las imagenes ecograficas.

A este sistema de puntuacion se afiadieron dos consideraciones particulares:

a. Las condensaciones subpleurales aisladas < 1 cm de diametro y con parénquima
pulmonar adyacente de caracteristicas normales (sin pérdida de aireacién)
puntuaban como O.

b. Se consideré normal (y por tanto puntuaba como 0) la presencia de hasta 2 lineas

B por espacio intercostal en campos posteriores (zonas 3 y 4).

A modo de ejemplo, si en la zona paravertebral derecha se visualizaban lineas B confluentes

que se extendian a lo largo de 3 espacios intercostales, se puntuaba como z4D: 2+++.

Debido a que en estudios previos el analisis de alteraciones de la linea pleural no parecia
aportar grandes beneficios en el analisis de la EcoP en BA (42) se decidié no incluir este
item en las variables a estudio.

Los videos recogidos de cada paciente se almacenaron en soporte digital y se analizaron de
forma independiente y ciega por 2 investigadores distintos. El investigador A considerado
como experto, con mas de 250 ecografias realizadas y el investigador B, con experiencia
intermedia, con 1 afio de experiencia (mds de 30 EcoP realizadas) y con formacion en

ecografia de mas de 50 horas (mediante cursos a distancia y semipresenciales).

6.5 Variables de estudio

De cada paciente se recogieron datos demograficos (fecha de nacimiento, sexo),
antecedentes personales (edad gestacional, alimentacion con lactancia materna, historia
de atopia, episodios previos de dificultad respiratoria, asistencia a guarderia) y ambiente

epidémico familiar.
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Ademas, se registraron datos relacionados con el proceso actual previos al contacto con el
paciente: duracién de sintomas, presencia de fiebre, tratamientos previos, valoracion por
su Pediatra de Atencién Primaria.

Por otra parte, en el momento en el que se realizo la ecografia se recogieron las constantes
vitales del paciente (temperatura, saturacién de oxigeno -Sat O;-, frecuencia cardiaca y
frecuencia respiratoria), el soporte respiratorio (si es que lo tuviera) y presién parcial de

CO; en una gasometria reciente y se aplico la escala de gravedad clinica (HSJD).

A posteriori, los datos se completaron con la evolucidn del sujeto en el centro hospitalario:
destino del paciente (alta a domicilio, ingreso, ubicacién), tiempo de estancia en
hospitalizacion y en UCIP (si es que la hubiera), tratamiento y terapias recibidas (ventilacion
mecdanica, oxigenoterapia) y estudio microbioldgico en los casos en los que se recogié

exudado nasofaringeo.

Para el estudio y su posterior andlisis se consideraron las siguientes variables principales a
estudio:

a. Ingreso hospitalario: incluyendo a los pacientes que precisaron de ingreso, bien sea
en planta de hospitalizacion o en UCIP.

b. Estancia hospitalaria: tiempo de permanencia en el hospital de los pacientes que
precisaron ingreso (independientemente de si el ingreso o el alta se produjeron
desde la planta de hospitalizacion o desde la UCIP).

c. Ingreso en UCIP: hacia referencia sélo a los pacientes que precisaron ingreso en
esta unidad.

d. Estancia en UCIP: tiempo de permanencia en cuidados intensivos.

e. Necesidad de oxigenoterapia: se consideraron aquellos pacientes que precisaron
FiO; > 21% independientemente de que fuese por canulas nasales (oxigeno de bajo
flujo) o mientras estaban conectados a ventilacion mecanica.

f. Tiempo de oxigenoterapia: recoge los dias que precisaron aporte de oxigeno.
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6.6 Manejo de los pacientes

Elingreso (en planta de hospitalizacion o UCIP) y el manejo de los pacientes se realizé segun
los criterios y guias de practica clinica de cada hospital.

La oxigenoterapia se aplicd en pacientes con Sat O, menor de 92% en pulsioximetria.

En cuanto al ingreso en UCIP y el empleo de ventilacién mecanica, los criterios siguieron el
protocolo interno de cada centro, de forma independiente al estudio. Se considerd
ventilacién no invasiva (VNI) a las modalidades de ventilacién con presién continua de la
via aérea (CPAP) y con dos niveles de presion (BIPAP).

Por otra parte, a los pacientes que ingresaban y a alguno de los ambulatorios se les realizé

estudio microbiolégico para virus de una muestra de exudado nasofaringeo.

6.7 Scores ecograficos

La puntuacion de las imagenes obtenidas se llevd a cabo mediante el sistema recogido en
la Tabla 5, en funcidn del grado de aireacidon pulmonar (patrén ecografico,de 0 a 4) y de la
extension del mismo (+, ++ y +++). A posteriori y, de cara a la aplicacion clinica y analisis
estadistico, estas puntuaciones se recodificaron siguiendo dos modelos (Tabla 6):

a. Modelo A: basado en scores que se emplean con frecuencia en el ambito de la
neonatologia (47,75), en el que diferencia 4 patrones (normal, lineas B, pulmon
blanco y consolidacién).

b. Modelo B: fundamentado en scores utilizados con anterioridad en bronquiolitis
aguda (53) y pacientes adultos (48), en el que se equiparan las lineas B coalescentes

y el pulmén blanco.

PATRON ECOGRAFICO RECODIFICACION RECODIFICACION
ORIGINAL MODELO A MODELO B
0 Normal (lineas A) 0 Normal (lineas A) 0 Normal (lineas A)
1 Lineas B no confluentes 1 Lineas B no confluentes 1 Lineas B no confluentes
2 Lineas B confluentes Lineas B confluentes Lineas B confluentes
3 Pulmén blanco 2 Pulmén blanco 2 Pulmon blanco
4 Consolidacion 3 Consolidacién 3 Consolidacién

Tabla 6: Puntuacién asignada inicialmente segun el patrén ecografico visualizado (Patron ecografico original)
y recodificaciones realizadas a posteriori (Modelos Ay B)
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Sobre estos modelos, y combinando el patréon ecografico y su extension, se elaboraron 4

sistemas de puntuacion ecografica diferentes. Todos se basaron en la puntuacion obtenida

en cada zona pulmonar explorada (z1, z2, z3 y z4 de ambos hemitérax).

6.7.1 SCORE 1: basado en el PATRON:

Sélo tenia en cuenta el patrén ecografico. Cada drea pulmonar explorada puntuaba de 0 a

3 puntos, por lo que la puntuacién maxima podia llegar hasta los 24 puntos. Se desarrollé

con los dos modelos, Ay B:

a. SCORE 1A (utilizando el modelo A)

Puntos 0 1 2 3

Patron ecografico original 0 ly2 4

Patron ecografico modelo A 0 1 2 3
Tabla 7: Sistema de puntuacién del Score 1A
b. SCORE 1B (utilizando el modelo B)

Puntos 0 1 2 3

Patron ecografico original 0 1 2y3 4

Patron ecografico modelo B 0 1 2 3

Tabla 8: Sistema de puntuacion del Score 1B

6.7.2 SCORE 2: basado en la EXTENSION:

Sélo contemplaba la extension de los patrones ecogréficos patolégicos (1, 2, 3y 4 en el

modelo original y 1, 2 y 3 en los modelos A y B), en cada area pulmonar explorada. La

extensiéon de los mismos a 1 espacio intercostal anotaba 1 punto, a 2 espacios 2 puntos, y

a mas de 2 espacios intercostales le correspondian 3 puntos. La puntuacidon maxima posible

en esta escala serian 24 puntos.

Puntos 0 1 | 2 | 3
Patrén ecografico Normal Cualquier patrén patolégico
Extension - + ++ +++

Tabla 9: Sistema de puntuacién del Score 2
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6.7.3 SCORE 3: basado PATRON — EXTENSION combinados:

Este score agrupaba por “gravedad” de afectacidn la valoracién ecografica global
(combinando el patron ecografico y su extensién) obtenida en cada zona pulmonar. Se
clasificé como afectacion: Leve (1 punto), Intermedia (2 puntos) y Grave (3 puntos), segun
se muestra en la siguiente tabla y se analizé también segin los modelos A y B. La

puntuacidon maxima que un paciente podria obtener en estos seria de 24 puntos.

a. SCORE 3A:
1 2 3
Puntos 0 (leve) (intermedia) (grave)
L. . 1+ 1+++ 2+++
Valoracién ecografica
. 0 1++ 2++ 3++
recodificada en modelo A
2+ 3+ 3+++
1+ 1+++
1++ 3+++
. . . 2+++
Patrén ecografico original 0 2+ 344 4++
2++ 4+++
4+
3+
Tabla 10: Sistema de puntuacién del Score 3A
b. SCORE 3B:
1 2 3
P
untos 0 (leve) (intermedia) (grave)
L. g 1+ 1+++ 2+++
Valoracién ecografica
. 0 1++ 2++ 3++
recodificada en modelo B
2+ 3+ 3+++
1+ 1+++ 2+++
B L . 1++ 2++ 3+++
Patrén ecografico original 0 24 344 Aot
3+ 4+ 4+++

Tabla 11: Sistema de puntuacién del Score 3B

6.7.4 SCORE 4: basado PATRON — EXTENSION no combinados

Se basaba también en la valoracién global de cada zona pulmonar (patréon y extension),
pero a diferencia del score 3, la extension del patrén obtenia un papel mas discriminativo
en la puntuacion total ya que ambas variables puntuaban de forma independiente.

Cada zona pulmonar valorada tenia una puntuacion resultante de sumar el patrén
ecografico (patréon 1= 1 punto, patrén 2= 2 puntos, patron 3= 3 puntos) y la extension del
mismo (0 puntos si extension +, 1 si extensién ++ y 2 puntos si extensidon de +++). La

puntuacion maxima de esta escala podia llegar a los 40 puntos.
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Puntos 0 1 2 3 Puntos 0 1 2

Patron ecografico
(modelo A 0 B)
Tabla 12: Sistema de puntuacién del Score 4

0 1 2 3 Extensién + ++ |+t

Se realizaron también dos variantes del mismo (4A y 4B) al emplear los modelos Ay B. En
las siguientes tablas se muestra el resultado de la suma de puntuacion correspondiente al

patrén y la extension.

a. SCORE 4A:
Puntos 0 1 2 3 4 5
Valoracion 0 1+ 1++ 1+++ 2+++ 3+++
ecogridfica 2+ 2++ 3++
seglin modelo A 3+
. 1+++
Patrén 1++
ecografico 0 1+ 2++ 2t 3+++ Q+++
original 2+ 3+ 3++ A++
4+
Tabla 13: Sistema de puntuacién del Score 4A
b. SCORE 4B:
Puntos 0 1 2 3 4 5
Valoracion 0 1+ 1++ 1+++ 2+++ 34++
ecografica 2+ 2++ 3++
segln modelo B 3+
4 1+++
Patrén 1++ 2t 2+++
ecografico 0 1+ 2+ 34+ 3+++ Qt++
original 3+ s 4++

Tabla 14: Sistema de puntuacién del Score 4B

6.8 Zonas pulmonares exploradas

A todos los sujetos de la muestra se les realizé la ecografia pulmonar en las 8 zonas
descritas en la Tabla 4 (z1 a z4 en hemitdrax izquierdo y derecho). Sin embargo, con el fin
de valorar la necesidad de explorar todas las areas pulmonares o si la evaluacidn de sélo
unos campos pulmonares podria ser suficiente (de forma similar a los trabajos de Pisani,
Kok y Buessler llevados a cabo en adultos donde comparan la eficacia de varios protocolos

con diferentes extensiones pulmonares (76—78)), se desarrollaron distintas versiones de los
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scores en funcién de si para su calculo se tenian en cuenta 8, 6 o0 4 areas pulmonares. De

esta forma, dispondriamos de estas tres opciones:

a. Opcidén 8Z: tendria en cuenta todos los campos pulmonares (z1, z2, z3, z4).

b. Opcién 6Z: sélo se tendrian en cuenta las zonas accesibles en un paciente en
decubito supino sin necesidad de movilizarlo, es decir, anterior, anterolateral y
posterolateral (z1, z2, z3).

C.

Opcidn 4Z: sélo puntuarian las zonas anterior y anterolateral (z1, z2)

Por consiguiente, se analizaron un total de 21 sistemas de puntuacién diferentes, para

estudiar su relacion con las variables resultado, segun puede observarse en la siguiente
tabla (Tabla 15):

SCORE 1A SCORE 1B SCORE 2 SCORE 3A SCORE 3B SCORE 4A SCORE 4B
< s ~ < 2} < @
Zl i i ~N [20] m < <
N N| m S N N| m N N[ m
I S MEMEN R R B
N N N N N N
2| glel 3 glel a8 ol slel sl sl elF]eges
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z3 3 3 & 3 3 S 3
[ \ A [ A A
z4

Tabla 15: Sistemas de puntuacion desarrollados en funcién del nimero de areas pulmonares exploradas.

El objetivo de estudiar estas 3 diferentes opciones, fue el de poder encontrar una forma
mas simplificada y rdpida para evaluar a los pacientes sin que ello mermase su capacidad
prondstica o predictiva. Las opciones 4Z y 6Z serian especialmente utiles para poder

estudiar a pacientes inestables (por ejemplo, los que se encuentran en una UCIP), sin

necesidad de movilizarlos.

6.9 Concordancia interobservador

La concordancia interobservador en la ecografia pulmonar es elevada como revelan varios

estudios (42,57,59,64,67).

En este trabajo, todas las imagenes fueron almacenadas en soporte digital.

Posteriormente, en un segundo tiempo y de forma ciega, los videos de todos los pacientes
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fueron visualizados de forma independiente y puntuados por separado por los

investigadores Ay B.

6.10 Metodologia estadistica

Para el analisis estadistico se empled el programa R (R Development Core Team), version
3.6.3.

Se realizé un andlisis descriptivo proporcionando distribuciones de frecuencias relativas y
absolutas para variables cualitativas, y medidas de posicién y dispersiéon para las
cuantitativas.

Las diferencias de variables cuantitativas entre dos momentos temporales se evaluaron a
través del test t de Student para muestras relacionadas. Las relaciones entre variables
cualitativas se estudiaron con el test chi cuadrado o Fisher, en funcion del cumplimiento o
no de las frecuencias esperadas, calculdandose el punto de corte 6ptimo de los scores segin
el indice de Youden (maximiza simultdneamente la sensibilidad y la especificidad).

La evaluacion de las diferentes variables cuantitativas como pruebas para diagnosticar el
ingreso se hizo calculando la sensibilidad, especificidad, valores predictivos y cocientes de
probabilidades, positivos y negativos. Con ello se calculé también el area bajo la curva
receiver operating characteristic (ROC).

La interpretacidn del area bajo la curva ROC (AUC) se realizé segun lo descrito por Swets,
donde valores entre 0,5 y 0,7 indican baja exactitud, entre 0,7 y 0,9 pueden ser utiles para

algunos propdsitos y un valor mayor de 0,9 indica exactitud alta (79).

La construccidn de los modelos de regresiéon logistica binaria se realizé considerando como
evento el ingreso hospitalario, la necesidad de oxigenoterapia y el ingreso en UCIP, y como
variable independiente la escala ecogréfica a valorar, siempre acompafiada de la edad y de
la escala de gravedad clinica del HSID. Primero se desarrollaron modelos univariantes y
después multivariantes, calculdandose el odds ratio (OR) de cada coeficiente, su intervalo
de confianza al 95% y el p valor asociado.

Como medidas de bondad del ajuste se calcularon el R> de Nagelkerke, el AUC y el valor AIC
(Criterio de Informacion de Akaike). Un modelo es mejor cuanto mayor R? (o poder

explicativo) tenga, y menor valor tenga de AIC.
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Ademas, se desarrollaron modelos lineales para predecir la duracién de la estancia
hospitalaria, de los dias de oxigeno y de la estancia en UCIP; empleandose en cada modelo,
como variables predictoras (al igual que con los modelos de regresion logistica), las
variables clinicas (edad y score HSID) y las diferentes escalas ecograficas, y mostrandose
los coeficientes y el intervalo de confianza al 95%, junto con su significacién. En cuanto a

las medidas de bondad del ajuste, se valoraron a través del AIC y del R? ajustado.

Por ultimo, para estudiar el grado de acuerdo y concordancia entre los dos evaluadores se
calculd el coeficiente de correlacidn intraclase (CCl) con las puntuaciones obtenidas por
cada uno de los investigadores para los 7 scores desarrollados (correspondientes a la
primera ecografia de los pacientes incluidos en el estudio). Su representacion grafica se

muestra en los graficos de Bland-Altman.
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7 RESULTADOS

7.1 Descripcion general de la muestra

Durante el periodo en el que se desarrollé el estudio, se incluyeron 90 pacientes, 61
pertenecian al HUCA y 29 al CAULE.

La mediana de edad de los pacientes incluidos en el estudio fue de 3,68 meses (rango
intercuartilico -IQR- 1,81 a 6,65 meses), y la mediana de peso de 5,80 kg (IQR 4,71 — 7,70)
(Tabla 16).

a. Antecedentes de los pacientes

La edad gestacional (EG) media fue de 38,9 semanas, equivalente a 38+6 semanas de
gestacion (mediana 39,1; IQR 37,7 — 40,3), con una mediana de peso al nacimiento de 3.080
g (IQR 2.735-3.455). En 8 lactantes (8,9%) habia antecedentes de prematuridad (EG menor
a 37 semanas), con una mediana de 35 semanas (EG minima 30+3 semanas, IQR 33 — 36).
Los datos se resumen en la Tabla 16.

Del total de la muestra, 58 nifios (64,4%) recibian o habian recibido lactancia materna; 13
(14,4%) asistian a guarderiay 22 (24,4%) habian presentado episodios previos de dificultad

respiratoria (media 1,6; mediana 1 episodio). Ver Tabla 16.

Antecedentes personales de los pacientes de la muestra
Edad (meses) 3,68 (1,81 -6,65)
Peso (kg) 5,80 (4,71-7,70)
Edad gestacional (semanas + dias) 39+1 (3745 —40+2)
Peso al nacimiento (gramos) 3.080 (2.735 — 3.455)
Varén 49 (54,4)
Sexo -
Mujer 41 (45,6)
Prematuridad (<37sem) 8(8,9)
Lactancia materna 58 (64,4)
Asistencia a guarderia 13 (14,4)
Episodios previos 22 (24,4)
Convivientes con clinica 70(77,8)

Tabla 16: Caracteristicas de los pacientes incluidos en el estudio. Las variables cualitativas se expresan como
“frecuencia (%)” y las cuantitativas como “mediana (IQR)".
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b. Proceso actual

En cuanto al proceso actual, se obtuvo un tiempo de evolucién mayor de 96 horas en el
43,3% de los pacientes y menos de 72 horas en el 33,3% de los casos. Del total de la
muestra, 53 pacientes (58,9%) presentaban o habian presentado fiebre o febricula
(mediana de temperatura maxima 38,32C; IQR 38 — 38,7); el 58,9% habian sido valorados
previamente en Atencién Primaria y el 28,3% de los nifios habian recibido tratamiento
previo (en la mayoria de los casos con un broncodilatador beta2 inhalado) (Tabla 17).
Atendiendo a la gravedad del proceso, al aplicar la escala clinica de gravedad de
bronquiolitis del HSID en el momento de realizacién de la ecografia, la puntuaciéon que
presentaban el total de los pacientes de la muestra durante la primera valoracién era de
una mediana de 6 (IQR 4 - 7) y durante la segunda de 5 (IQR 3 - 6), que se correspondian
con una BA moderada y leve respectivamente (Tabla 17). Sin embargo, si excluimos a los
pacientes conectados a VNI, las puntuaciones obtenidas erande 5 (IQR 4 - 7) y 4 (IQR 3 -6)

respectivamente.

Caracteristicas del proceso actual
Fiebre/febricula (>372C) 53 (58,9) No 64 (71,7)
Valoracién en Atencion Primaria 53 (58,9) Beta2 inhalado 8(8,9)
<48h 11(12,2) SSH 3% 2(2,2)
Tratamiento .
_ 48-72h 19 (21,1) previo Adrenalina 2(2,2)
Tiempo nebulizada
de evolucién Corticoide
72-96h 21(23,3) (oral/inhalado) 3(3,3)
96 h 39 (43,3) Otros/comt?lnaaon 11(12,2)
de varios
BA leve 44 (48,9)
Gravedad BA moderada 42 (46,7)
clinica BA grave 4(4,4)

(Escala HSID) | puntuacién 12 EcoP 6(4-7)
Puntuacién 22 EcoP 5(3-6)
Tabla 17: Caracteristicas del proceso actual. Los valores se expresan como “frecuencia (%)” o como “mediana
(rango intercuartilico)”. SSH 3%: suero salino hiperténico al 3%; EcoP: ecografia pulmonar; HSJD: hospital San
Juan de Dios; BA: bronquiolitis aguda.

De los exudados (faringeo/nasofaringeo) recogidos para estudio virolégico a 80 de los 90
pacientes de la muestra (88,9%), el agente mas frecuentemente aislado fue el VRS en 54

de ellos (67,5%), seguido de adenovirus y virus influenza. En el 16,3% de los casos no se
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aislé ningun microorganismo. El porcentaje de coinfecciones fue de 12,5%. Los resultados

se muestran en la Tabla 18.

Estudio microbioldgico
VRS 54 (67,5) Negativo 13 (16,3)
Virus influenza 4 (5) Recogido 80 (88,9)
Rhinovirus 1(1,3) No recogido 10(11,1)
Adenovirus 5(6,3) Coinfeccién 10(12,5)
Otros 3(3,8)

Tabla 18: Resultados del estudio microbiolégico de virus en exudado faringeo/nasofaringeo. Los resultados
se muestran como “frecuencia (%)”. VRS: Virus respiratorio sincitial.

c. Evolucion y tiempos de estancia

Como se muestra en la figura 7 (diagrama de flujo de pacientes), de los 90 pacientes, 13
(14,4%) fueron valorados en urgencias y dados de alta a domicilio (ninguno consulté de
nuevo). De los 77 restantes que precisaron ingreso hospitalario, 74 fueron a planta de
hospitalizacién y 3 directamente a UCIP. Finalmente, fueron un total de 62 pacientes
(68,9% del total de la muestra) los que permanecieron ingresados durante toda su estancia
en planta de hospitalizaciéon y 15 (16,7%) los que necesitaron cuidados intensivos (3 desde
el primer momento y 12 tras una estancia previa en hospitalizacién).

El tiempo de estancia hospitalaria global fue de 4 dias de mediana (IQR 2 - 6). Si
consideramos exclusivamente el tiempo en UCIP, la mediana fue también de 4 dias (IQR 3

—5,5). Los valores pueden verse en la Tabla 19.

— 13 Urgencias — 13 Alta a domicilio

30 Oxigeno

62 Hospitalizacion

32 No Oxigeno
— 74 Hospitalizacién 2

90 pacientes

12 UCip

2 No ventilacién

0 CPAP
— 3 UCIP — 15 UCIP 13 VNI {

13 BIPAP

0 VMI
Figura 7: Diagrama de flujo de los pacientes incluidos en el estudio. UCIP: Unidad de Cuidados Intensivos

Pediatricos; VNI: ventilacidn mecanica no invasiva. VMI: ventilacién mecdnica invasiva; CPAP: presidn positiva
continua en la via aérea; BIPAP: presion positiva en la via aérea con dos niveles de presion.
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d. Terapias y necesidades asistenciales

En cuanto a los tratamientos realizados tras su valoracion hospitalaria, en 62 casos (68,9%)
no se recomendod ningun tratamiento especifico. En el resto (31,1%) se administraron beta2
inhalados (2,2%), suero salino hiperténico (3,4%), antibidtico (3,4%) o varios de estos
anteriores en el 21,1% de los casos.

A lo largo de su estancia hospitalaria, la oxigenoterapia fue necesaria en 43 pacientes
(47,8% de la muestra) durante una mediana de 3 dias (IQR 1,5 — 5). De estos, 30 (69,8%)
estaban ingresados en planta de hospitalizacién y se aplicé con canulas nasales de bajo
flujoy 13 (30,2%) en UCIP, mientras estaban conectados a VNI.

En relacién con la ventilacion mecdnica, la VNI se aplicé a 13 pacientes (14,4% de la
muestra), suponiendo un 86,7% de los pacientes que ingresaron en UCIP (13/15). En todos
los casos fue presidn positiva en la via aérea con dos niveles de presion (BIPAP). El tiempo
medio de conexién a VNI fue de 2,33 dias (mediana 2,5 dias; IQR 2 - 3). Ningun paciente
precisé intubacién ni, por tanto, conexién a ventilacién mecdnica invasiva (VMI). Los

resultados se muestran en la Tabla 19.

Evolucidn y destino de los pacientes
Alta a domicilio 13 (14,4)
Ingreso hospitalario 77 (85,6)
Estancia hospitalaria (dias) 4(2-6)
Ingreso UCIP 15 (16,7)
Estancia UCIP (dias) 4(3-5,5)
Oxigenoterapia (bajo flujo/en VNI) 43 (47,8)
Oxigenoterapia bajo flujo 30 (69,8)
Tiempo oxigenoterapia (dias) 3(1,5-5)
Conexidén a VNI 13 (14,4)
Tiempo conexion VNI (dias) 2,5(2-3)
Conexién a VMI 0(0)

Tabla 19: Evolucién de los pacientes. Los resultados se muestran como “frecuencia (%)” en las variables
cualitativas y “mediana (rango intercuartilico)” en las cuantitativas. UCIP: Unidad de cuidados intensivos
pediatricos; VNI: Ventilacién no invasiva; VMI: ventilacién mecénica invasiva.

7.2 Comparacion entre los centros hospitalarios

Se describe a continuacion, por apartados, la comparacion de algunas variables segun al
centro hospitalario. No se hallaron diferencias estadisticamente significativas entre ambos

centros, excepto en el tiempo de estancia hospitalaria, el porcentaje de pacientes que
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requirieron oxigenoterapia y de tratamientos farmacoldgicos. Los resultados se resumen

en la Tabla 20.
Comparativa entre centros hospitalarios
Variable Media (DT) p Variable p
Edad (meses) Sexo Varédn (% fila) Mujer (% fila)
HUCA 4,7 (3,1) HUCA 34 (55,7) 27 (44,3)
0,35 0,72
CAULE 4,0(2,8) CAULE 15 (51,7) 14 (48,3)
Peso (kg) Prematuridad* No (% fila) Si (% fila)
HUCA 6,4 (1,8) HUCA 54 (90) 6 (10)
0,17 0,70
CAULE 5,8 (1,9) CAULE 25(92,6) 2(7,4)
Gestacion (sem) Fiebre No (% fila) Si (% fila)
HUCA 38,8 (2,0) HUCA 39 (65) 21 (35)
0,40 0,25
CAULE 39,2 (2,2) CAULE 14 (51,9) 13 (48,1)
Gravedad (HSJD) Oxigeno No (% fila) Si (% fila)
HUCA 5,90 (2,46) HUCA 38(62,3) 23(37,7)
0,24 0,006
CAULE 5,28 (2,10) CAULE 9 (31) 20 (69)
Estancia hospital (d) Tratamiento No (% fila) Si (% fila)
HUCA 3,89 (2,74) HUCA 56 (91,8) 5(8,2)
0,038 <0,001
CAULE 5,47 (2,99) CAULE 6(20,7) 23(79,3)
Estancia UCIP (d)
HUCA 4,25 (1,4) 0606 Patron ecografico HUCA CAULE
CAULE 5,00 !
0: Normal 388 206
Oxigenoterapia (d) -
1: Lineas B no confluentes 66 61
HUCA 3,57 (2,54)
CAULE 4,11 (2,95) 0,528 2: Lineas B confluentes 36 40
Conexién VNI (d) 3: Pulmodn blanco 30 13
4: Consolidacion 55 61
HUCA 2,3(1,1) 0,542
CAULE 3,00

Tabla 20: Comparativa de las variables en funcién del centro hospitalario. A la izquierda las variables
cuantitativas representadas mediante la diferencia de medias (t de Student); a la derecha las cualitativas
mediante tablas de contingencia y el estadistico Chi cuadrado de Pearson. Se especifica también la
distribucion de los patrones ecograficos visualizados. HUCA: hospital universitario central de Asturias; CAULE:
complejo asistencial universitario de Ledn; HSJD: hospital san Juan de Dios; UCIP: unidad de cuidados
intensivos pedidtricos; VNI: ventilacién mecanica no invasiva; DT: desviacidn tipica; sem: semanas; d: dias.
*No se disponen datos de 3 sujetos de la muestra.

a. Antecedentes de los pacientes
No se encontraron diferencias significativas en cuanto a la edad y peso de los pacientes

participantes del estudio, lo mismo ocurre con la edad gestacional.
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Tampoco se hallaron diferencias estadisticamente significativas entre los centros en
referencia a la distribucién por sexos (p =0,72) ni en relaciéon con el porcentaje de

prematuros (edad gestacional <37 semanas) en la muestra (p =0,70).

b. Proceso actual

En lo referente a las caracteristicas del episodio, no se encontraron diferencias entre los
centros en cuanto al nivel de gravedad segun la escala clinica del HSJD (p=0,24), con valores
entre 5y 6 puntos, lo que corresponde a BA leve-moderada. Tampoco hubo diferencias en

el porcentaje de pacientes que habian presentado fiebre (p = 0,25).

c. Evolucion y tiempos de estancia
Se observaron diferencias estadisticamente significativas entre los pacientes de ambos
centros hospitalarios (HUCA y CAULE) en relacién a los tiempos de estancia hospitalaria,

aunque no hubo diferencias en los tiempos de estancia en UCIP.

d. Terapias y necesidades asistenciales

Respecto a las terapias recibidas por los pacientes en ambos centros, se obtuvieron
diferencias estadisticamente significativas en el empleo de oxigenoterapia (p = 0,006) y de
otros tratamientos (como broncodilatadores, corticoides o suero salino hiperténico) (p
<0,001).

Sin embargo, no hallaron diferencias estadisticamente significativas entre ambos centros

participantes respecto a la duracién de oxigenoterapia y de VNI.

e. Patrones ecograficos
Atendiendo a los patrones ecograficos hallados en las ecografias realizadas en ambos

hospitales, no se observaron diferencias estadisticamente significativas (p<0,001).

65



Resultados Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

7.3 Ecografia pulmonar

a. Momento de realizacion de la ecografia

Esta se llevé a cabo con una mediana de 16 horas de ingreso (IQR 12 - 22). En 31 individuos
de la muestra (34,4%) fue posible realizar una segunda ecografia, efectuada a las 45,5 horas
de ingreso de mediana (IQR 37,75 - 69).

En los pacientes conectados a VNI (9 sujetos), se realizd la ecografia cuando estos llevaban
una mediana de 3 horas de asistencia respiratoria (IQR 0 — 9,5). Sélo 4 pacientes recibian
ventilacion cuando se realizdé una segunda valoracion ecografica a las 35,5 horas de

mediana (IQR 7,5 — 46,25). Los datos se expresan en la Tabla 21.

b. Asistencia respiratoria durante la realizacion de la ecografia

Durante la realizacidn de la primera ecografia, 23 pacientes (25,6%) estaban conectados a
oxigeno de bajo flujo, siendo la mediana de flujo de 0,5 litros por minuto (lpm) (IQR 0,25 —
1). De los que fueron valorados una segunda vez, 7 precisaban oxigenoterapia con una
mediana de flujo de 0,25 Ipm (IQR 0,25 — 0,50).

Por otro lado, de los 9 pacientes (10%) conectados a VNI durante la 12 ecografia, todos
recibian soporte en modalidad BIPAP, con una presién inspiratoria (IPAP) mediana 10
c¢cmH>0, y una mediana de presidn espiratoria (EPAP) de 6 cmH,0, con una mediana de FiO;
del 30% (IQR 25 - 40). A 5 pacientes con VNI se les realizé una segunda ecografia, estando
con la misma modalidad ventilatoria y presiones medianas que en la primera, y una

mediana de FiO; de 24% (IQR 22-25%) (Tabla 21).

Asistencia respiratoria durante la realizacion de la ecografia pulmonar
12 EcoP 22 EcoP

n Mediana (IQR) n Mediana (IQR)
Horas de ingreso 76" 16,5 (12 - 22) 31 45,5 (37,75 - 69)
Flujo oxigeno (Ipm) 23 0,5(0,25-1) 7 0,25 (0,25 -0,50)
Horas de VNI 9 3(0-13) 4 35,5 (7,5 — 46,25)

FiO2 (%) 9 30 (25 - 40) 5 24 (22 - 25)
EPAP (cmH-0) 9 6 (5,50 - 6) 5 6(5,5-6)
IPAP (cmH,0) 9 10 (9 - 11,50) 5 10 (10-10,5)

Tabla 21: Momento de realizacidn de la ecografia pulmonar y asistencia respiratoria durante la realizacion de
la misma. Se expresa como flujo de oxigeno si oxigenoterapia de bajo flujo y como FiO; si esta conectado a
VNI. EcoP: ecografia pulmonar; VNI: ventilacién no invasiva; FiO2: fraccion inspirada de oxigeno; EPAP: presidn
positiva espiratoria; IPAP: presién positiva inspiratoria; Ipm: litros por minuto; IQR: rango intercuartilico. * 13
lactantes fueron atendidos en urgencias y hay un valor perdido correspondiente a 1 sujeto.
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c. Patrones ecograficos visualizados

De los 90 pacientes incluidos en el estudio, a 31 de ellos se les realizd6 una segunda
ecografia, obteniéndose asi un total de 121 exploraciones ecograficas, cada una de las
cuales implica la visualizacién de 8 areas pulmonares. Esto arroja una cifra de 968 areas
pulmonares exploradas.

Por motivos técnicos (imposibilidad de abrir los archivos en los que se habian recogido las
exploraciones) 12 de estos datos no pudieron integrarse en el estudio, por lo que se
analizaron finalmente 956 areas pulmonares, todas almacenadas en clips de video con su
correspondiente valoracién por ambos investigadores principales.

En la Tabla 22 se muestran los patrones encontrados al puntuar cada una de las areas
exploradas, segun la puntuacidn otorgada por el investigador A (con mds experiencia). Se
observa que el patrén mas frecuentemente encontrado fue el 0, correspondiente a la
normalidad (62,1%), seguido del patron 1 o lineas B no confluentes (13,3%) y del 4 que
equivale a condensacion (12,1%).

No obstante, si consideramos los resultados ecogréficos al valorar al paciente en su
conjunto (es decir, las 8 zonas exploradas), en 17 individuos (18,9%) la EcoP fue normal,
pues todas las areas valoradas obtuvieron una puntuacién de 0 puntos y, por tanto, todos

los scores también puntuarian O.

Patrones ecograficos hallados
0: Normal 594 (62,13)
1: Lineas B no confluentes 127 (13,29)
2: Lineas B confluentes 76 (7,95)
3: Pulmon blanco 43 (4,50)
4: Consolidacion 116 (12,13)
Total 956

Tabla 22: Patrones ecograficos visualizados en las areas pulmonares exploradas. Los resultados se muestran
como “frecuencia (%)”.

67



Resultados Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

7.4 Aplicacion de las escalas ecograficas

Segun se describe en el apartado “Pacientes y métodos”, se desarrollaron 7 escalas o scores
ecograficos (1A, 1B, 2, 3A, 3B, 4A y 4B) en funcion de cédmo puntuaban las distintas
calificaciones otorgadas a las dreas pulmonares exploradas. Por otra parte, de estos scores
que inicialmente recogian informacion de 8 dreas pulmonares (8Z), se afiadieron ademads
dos opciones que recogian menos areas pulmonares (6 zonas -6Z- que se centra en areas

anteriores y laterales del térax y 4 zonas -4Z- que sélo tienen en cuenta las anteriores).

Aunque los 2 investigadores evaluaron y puntuaron a todos los pacientes de la muestra (y
de ambos centros hospitalarios participantes), se empled para el cdlculo la valoracién

realizada por el investigador con mas experiencia (investigador A).

El indice que se sigue con las 7 escalas ecograficas para cada una de las diferentes opciones
(82, 62y 4Z) es el siguiente:

1. Descriptiva
2. Relacion de los scores con las variables resultado:

a. Ingreso hospitalario

b. Necesidad de oxigenoterapia

c. Ingreso en UCIP

d. Tablasy figuras
3. Puntos de corte y curvas ROC:

a. Ingreso hospitalario

b. Necesidad de oxigenoterapia

c. Ingreso en UCIP
4. Modelos de regresion logistica:

a. Ingreso hospitalario

b. Necesidad de oxigenoterapia

c. Ingreso en UCIP

d. Tablas modelos regresién logistica
5. Modelos lineales

a. Tiempo de estancia hospitalaria
Tiempo de oxigenoterapia
Tiempo de estancia en UCIP

oo o

Tablas modelos lineales
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7.4.1 OPCION 87 (8 zonas pulmonares)

7.4.1.1 Descriptiva

Las puntuaciones obtenidas al aplicar los sistemas de puntuacion ecograficos en los

pacientes de la muestra se resumen en la Tabla 23.

Score Media DT
8Z 1A 4,76 4,07
8Z 1B 5,37 4,54
822 5,07 4,47
87 3A 4,88 4,21
8Z 3B 5,22 4,57
8Z 4A 7,07 6,38
8Z4B 7,68 6,89

Tabla 23: Puntuaciones obtenidas en las distintas escalas ecograficas. DT: desviacion tipica; Los scores 1Ay
1B se calculan a partir de la suma de los patrones ecograficos visualizados, el score 2 teniendo en cuenta la
extensioén de los patrones ecograficos considerados como patolégicos y los scores 3A, 3B, 4A 'y 4B tienen en
cuenta tanto los patrones visualizados como la extensidn de los mismos.

7.4.1.2 Relacion de los scores con las variables resultado

Con el fin de determinar si la puntuacidon en los scores ecograficos difiere segun la
necesidad o no de ingreso hospitalario, oxigenoterapia e ingreso en UCIP se realizaron
diversos contrastes que se detallan a continuacion. Los resultados se resumen en la Tabla

24 y las Figuras 8 a 10.

a. Ingreso hospitalario

Considerando el suficiente tamafio de muestra y el resultado del test de normalidad, se
obtuvo que se rechaza la hipdtesis de que los promedios sean iguales con todos los scores
8Z. Es decir, los pacientes que ingresaron tenian puntuaciones mas elevadas en las distintas
escalas ecogréficas respecto al grupo de los que no precisaron ingreso (Tabla 24). Su

representacion grafica puede observarse en la Figura 8.

b. Necesidad de oxigenoterapia
La puntuacion obtenida en los scores fue significativamente mayor entre los pacientes que
recibieron oxigenoterapia respecto a los que no, segun se refleja en la Tabla 24 y la Figura

9.
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La puntuacion que obtuvieron los pacientes que ingresaron en esta unidad también fue

significativamente mayor que los que no ingresaban en esta unidad como puede

observarse en la Tabla 24 y la Figura 10.

d. Tablas y figuras

1. Tabla 24: puntuaciones obtenidas y su relacidn con las variables principales.

SCORES INGRESO HOSPITALARIO OXIGENOTERAPIA INGRESO EN UCIP
87 n Mediana n Media n Media
(p25-p75) | P (D7) P (0T) P

No 13 1(0-3) 47 3,21 (3,46) 75 4,19 (3,86)

1A - 0,005 <0,001 0,003
Si 77 4(2-7) 43 6,44 (4,05) 15 7,60 (4,0)
No | 13 1(0-3) 47 3,64 (4,07) 75 4,72 (4,28)

1B - 0,006 <0,001 0,002
Si 77 6 (3-8) 43 7,26 (4,30) 15 8,60 (4,55)
No | 13| 1(0-3) 47 | 3,89 (4,71) 75 | 4,43(4,.27)

2 - 0,011 0,009 0,002
Si 77 5(2-8) 43 6,35 (3,86) 15 8,27 (4,23)
No 13 1(0-3) 47 3,43 (3,87) 75 4,25 (3,97)

3A - 0,007 <0,001 0,001
Si 77 4 (2-8) 43 6,47 (4,04) 15 8,0 (4,12)
No | 13 1(0-3) 47 3,72 (4,42) 75 4,57 (4,34)

3B - 0,009 <0,001 0,003
St 1 77| 59 43 | 686(421) 15 | 8,47(4,44)
No 13 1(0-4) 47 5,02 (5,93) 75 6,12 (6,0)

4A - 0,008 0,001 0,001
Si 77 | 6(2-11) 43 9,30 (6,17) 15 | 11,80 (6,33)
No | 13 1(0-4) 47 5,45 (6,61) 75 6,65 (6,48)

4B - 0,009 0,001 0,001
Si 77 | 7(3-12) 43 | 10,12 (6,42) 15 | 12,80 (6,82)

Tabla 24: Distribucidn de las puntuaciones obtenidas con los diferentes scores ecograficos 8Z en funcion de
si los pacientes precisan o no ingreso hospitalario, oxigenoterapia o ingreso en UCIP. p25: percentil 25; p75:
percentil 75; DT: desviacidn tipica; UCIP: unidad de cuidados intensivos pediatricos.

2. Figuras 8 a 10: Graficos de puntos
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Figura 8: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 8Z en los pacientes que precisaron
ingreso hospitalario y los que no.
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Figura 9: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 8Z en los pacientes que precisaron
oxigenoterapia y los que no.
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Figura 10: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 8Z en los pacientes que precisaron
ingreso en UCIP y los que no.

7.4.1.3 Puntos de corte y curvas ROC

Se estudid la relacidén entre las diferentes escalas ecograficas y las variables resultado

(Tablas 25 a 30y Figuras 11 a 13).
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a. Ingreso hospitalario

Todas las escalas ecograficas obtuvieron AUC superior a la del HSID, con valores entre 0,72-
0,74, siendo el score 82 1A el que obtuvo un valor mas elevado. La sensibilidad de las escalas
ecograficas se situd en torno al 80% y su especificidad alrededor del 70%.

Los resultados se observan en la siguiente tabla (Tabla 25).

. Punto

Dcli'::_ c:rete (i/f) (i/f) \(/;)I)D \(/;';l CP+ CP - AUC (IC) p valor
Edad meses < 3,47 55,84 | 92,31 | 97,73 | 26,09 7,26 0,14 0,730 (0,619-0,841) 0,008
Score HSID > 6 57,14 | 84,62 | 95,96 25 3,72 0,27 0,709 (0,598-0,821) 0,015
Score 8Z 1A > 2 80,52 | 69,23 | 93,94 | 375 2,62 0,38 0,744 (0,587-0,901) 0,005
Score 82 1B > 2 80,52 | 69,23 | 93,94 37,5 2,62 0,38 0,737 (0,569-0,906) 0,006
Score 822 > 2 79,22 | 64,54 | 92,42 | 33,33 | 2,23 0,45 | 0,720(0,547-0,8963) | 0,011
Score 8Z 3A > 2 79,22 | 69,23 | 93,85 36 2,57 0,39 0,735 (0,571-0,899) 0,007
Score 87 3B > 2 79,22 | 69,23 | 93,85 36 2,57 0,39 0,729 (0,554-0,903) 0,008
Score 8Z 4A > 3 74,03 | 69,23 | 93,44 | 31,03 | 2,41 0,42 0,729 (0,531-0,896) 0,008
Score 82 4B > 3 76,62 | 69,23 | 93,65 | 33,33 | 2,49 0,40 0,727 (0,553-0,901) 0,009

Tabla 25: Capacidad predictiva en relacion con el ingreso hospitalario para la edad, score clinico HSID y los
distintos scores ecograficos 8Z. Se: sensibilidad; Sp: especificidad; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor
predictivo negativo; CP+: cociente de probabilidad del positivo; CP-: cociente de probabilidad del negativo;
AUC: area bajo la curva; IC: intervalo de confianza.

En la siguiente figura (Figura 11) se muestran las curvas ROC para cada uno de los scores

aplicados.
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Figura 11: Curvas ROC para los scores 8Z para predecir ingreso hospitalario.
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Figura 11 (continuacion): curvas ROC para los scores 8Z para predecir ingreso hospitalario.

Utilizando los puntos de corte previamente establecidos, se aplicaron los test
correspondientes (test de Fisher o Chi cuadrado de Pearson) obteniéndose que si existia
asociacion entre los diferentes scores 8Z y la necesidad de ingreso hospitalario, segun se

muestra en la siguiente tabla (Tabla 26).

SCORE Punto de NO Ingreso Sl Ingreso
corte % % p
8z n n
(puntos) (columna) (columna)

<2 9 69,2 15 19,5

1A 0,001
>2 4 30,8 62 80,5
<2 9 69,2 15 19,5

1B 0,001
>2 4 30,8 62 80,5
<2 8 61,5 16 20,8

2 0,005
>2 5 38,5 61 79,2
<2 9 69,2 16 20,8

3A 0,001
>2 4 30,8 61 79,2
<2 9 69,2 16 20,8

3B 0,001
>2 4 30,8 61 79,2
<3 9 69,2 20 26,0

a4A 0,004
>3 4 30,8 57 74,0
<3 9 69,2 18 23,4

4B 0,002
>3 4 30,8 59 76,6

Tabla 26: Distribucion de pacientes segun los puntos de corte de los scores 8Z y su relacién con la necesidad
de ingreso hospitalario.

b. Necesidad de oxigenoterapia

Segun puede observarse en la siguiente tabla (Tabla 27), respecto a la necesidad de oxigeno
el score 87 1B es el que obtuvo una cifra mas elevada de AUC y aunque ninguno supero a
la escala clinica del HSID, los resultados fueron significativos y se encuentran entre 0,71y

0,74.
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Direc- | PUMO | ge Sp | vPP | VPN . )

cién C::ate (%) (%) (%) (%) cpP cpP AUC (IC) p valor

Edad meses | < 4,07 | 62,79 | 57,45 | 57,45 | 62,79 | 1,48 | 068 | 0,576 (0,455-0,698) | 0,214
ScoreHSID | > 6 | 7907 | 7447 | 7447 | 7391 | 3,00 | 032 | 0,810(0,717-0,902) | <0,001
Score8Z1A | > 4 | 81,39 | 6383 | 6731 | 7895 | 2,25 | 044 | 0,739(0,636-0,842) | <0,001
Score8z1B | > 4 | 81,39 | 6383 | 6721 | 7895 | 2,25 | 044 | 0,742(0,639-0,846) | <0,001
Score 872 > 5 | 69,77 | 7021 | 68,18 | 71,74 | 2,34 | 043 | 0,706 (0,595-0,817) | <0,001

Score8Z3A | > 4 | 81,39 | 6383 | 67,31 | 7895 | 2,25 | 044 | 0,729(0,623-0,836) | <0,001
Score8z3B | > 4 | 81,39 | 6383 | 6731|7895 | 225 | 044 | 0,728(0,621-0,836) | <0,001
Score8Z4A | > 6 | 7674 | 659 | 67,35 | 7561 | 2,25 | 044 | 0,724(0,617-0,831) | <0,001
Score8z4B | > 6 | 7907|659 | 68 | 775 | 2,32 | 043 | 0,729(0,623-0,836) | <0,001

Tabla 27: Capacidad predictiva en relacién con la necesidad de oxigeno para la edad, escala clinica HSJD y los
distintos scores ecograficos 8Z. Se: sensibilidad; Sp: especificidad; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor
predictivo negativo; CP+: cociente de probabilidad del positivo; CP-: cociente de probabilidad del negativo;
AUC: area bajo la curva; IC: intervalo de confianza.

En la siguiente figura (Figura 12) se muestran las curvas ROC para cada uno de los scores:
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Figura 12: Curvas ROC para los scores 8Z para predecir necesidad de oxigenoterapia.
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Aplicando los test correspondientes con los puntos de corte establecidos, se observé

asociacion significativa entre los scores ecograficos 8Z y la necesidad de oxigeno (Tabla 28).

SCORE Punto de NO oxigeno S| oxigeno
37 corte n % n % p
(puntos) (columna) (columna)

<4 30 63,8 8 18,6

1A <0,001
>4 17 36,2 35 81,4
<4 30 63,8 8 18,6

1B <0,001
>4 17 36,2 35 81,4
<5 33 70,2 13 30,2

2 <0,001
>5 14 31,8 30 69,8
<4 30 63,8 8 18,6

3A <0,001
>4 17 36,2 35 81,4
<4 30 63,8 8 18,6

3B <0,001
>4 17 36,2 35 81,4
<6 31 66,0 10 23,3

a4A <0,001
>6 16 34,0 33 76,7
<6 31 66,0 9 20,9

4B <0,001
>6 16 34,0 34 79,0

Tabla 28: Distribucion de pacientes segun los puntos de corte de los scores 8Z y su relacidn con la necesidad
de oxigenoterapia.

c. Ingreso en UCIP
En este caso, el score 8Z 3A y los 8Z 4A y 4B son los que presentaron valores de AUC mas
elevados (de 0,75) aunque sin superar lo alcanzado por la escala de gravedad clinica del

HSID. El score 3A obtuvo una sensibilidad del 80% y el 4B una alta especificidad (84%).

. Punto

Dc'ir:;' c :rie (So/f) Sp (%) \(/Z')D \(/;';' cP+ | cp- AUC (IC) p valor
Edadmeses | < | 337 | 8667 | 60 | 30,23 | 9574 | 2,17 | 046 | 0,766(0,619-0,914) | 0,012
ScoreHSID | > 8 80 | 90,67 | 63,16 | 9577 | 857 | 012 | 0,849(0,699-0,999) | <0,001
Score8Z1A | > 6 | 7333 | 66,67 | 30,56 | 92,59 | 2,20 | 045 | 0,740(0,603-0,877) | 0,003
Score8Z1B | > 10 | 5333 | 86,67 | 44,44 | 90,28 | 4,00 | 025 | 0,741(0,600-0,882) | 0,003
Score 822 > 8 | 6667 | 82,67 | 43,48 | 92,54 | 3,85 | 026 | 0,748(0,611-0,886) | 0,002
Score8Z3A | > 5 80 64 | 30,77 | 9412 | 2,22 | 045 | 0,752(0,617-0,886) | 0,002
Score8z3B | > 9 60 | 81,33 | 39,13 | 91,04 | 3,21 | 031 | 0,745(0,609-0,881) | 0,003
Score8Z4A | > 8 | 7333 | 68 | 3143|9273 | 229 | 044 |0,750(0,615-0,886) | 0,002
Score8Z4B | > 13 60 84 | 42,86 | 91,3 | 3,75 | 027 | 0,750(0,612-0,888) | 0,002

Tabla 29: Capacidad predictiva en relacién al ingreso en UCIP para la edad, escala clinica HSJD y los distintos
scores ecograficos 8Z. Se: sensibilidad; Sp: especificidad; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo
negativo; CP+: cociente de probabilidad del positivo; CP-: cociente de probabilidad del negativo; AUC: area
bajo la curva; IC: intervalo de confianza.
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En la siguiente figura (Figura 13) se muestran las curvas ROC para cada una de las escalas.
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Figura 13: Curvas ROC para los scores 8Z para predecir ingreso en UCIP.

T
1.0

En cuanto a la necesidad de ingreso en UCIP, se demostré también su asociacién con los

diferentes scores 8Z segun puede observarse en la siguiente tabla (Tabla 30).

SCORE Punto de NO Ingreso Sl Ingreso
87 corte n % n % p
(puntos) (columna) (columna)

<6 50 66,7 4 26,7

1A 0,009
>6 25 33,3 11 73,3
<10 65 86,7 7 46,7

1B 0,002
>10 10 13,3 53,3
<8 62 82,7 5 33,3

2 <0,001
>8 13 17,3 10 66,7
<5 48 64,0 3 20,0

3A 0,004
>5 27 36,0 12 80,0
<9 61 81,3 6 40,0

3B 0,002
>9 14 18,7 9 60,0
<8 51 68,0 26,7

4A 0,007
>8 24 32,0 11 73,3
<13 62 82,7 6 40,0

4B 0,001
>13 13 17,3 9 60,0

Tabla 30: Distribucion de pacientes segun los puntos de corte de los scores 8Z y su relacién con la necesidad

de ingreso en UCIP.
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7.4.1.4 Modelos de regresion logistica 82

A continuacién, se muestran los modelos de regresién logistica binaria construidos,
considerando como evento el ingreso hospitalario, la necesidad de oxigeno o el ingreso en
UCIP, y como variable independiente el score ecografico a valorar, junto con la edad y la

escala del HSJD.

a. Ingreso hospitalario

Como puede observarse en la Tabla 31, el hecho de tener mas de 3,47 meses actuaria como
factor protector del ingreso en hospital, mientras que un valor superior o igual a 6 en el
score HSID incrementaria en casi 11 veces el riesgo o la probabilidad del ingreso
hospitalario. Respecto a los scores ecograficos, todos resultaron significativos con valores
de AUC en torno a 0,9 y poder explicativo (R?) de casi 50, siendo el 8Z 1Ay el 8Z 1B los que
mejor resultado obtuvieron (Tabla 31). El hecho de obtener una puntuaciéon >2 en estos

scores aumentaria 6,5 veces la probabilidad de ingreso hospitalario.

b. Necesidad de oxigenoterapia

A la vista de los OR, segun se recoge en la Tabla 32, se aprecia que los nifios con edades
superiores a 4,07 meses tendrian un menor riesgo de necesitar oxigeno, mientras que
aquellos con un valor del score HSID superior a 6, o un valor superior a 4 los scores 8Z 1A o
1B presentarian mayor riesgo de oxigenoterapia (aumenta casi 23 y 13 veces
respectivamente). Los modelos que utilizaron estos dos scores fueron los mas apropiados
segln las pruebas de bondad, aunque al igual que con el ingreso hospitalario todos

obtuvieron valores de AUC muy cercanos a 0,9 y R? de casi 60 % (Tabla 34).

c. Ingreso en UCIP

La edad mayor de 3,37 meses seria un factor protector para ingresar en UCIP, mientras que
un valor superior o igual a 8 en la escala del HSJD incrementaria 95 veces la probabilidad
de ingreso. En cuanto a los scores ecograficos, a pesar de que en el analisis univariante
todos alcanzaron la significacidn, al ajustar por el resto de variables esta se perdia. Sin
embargo, si tuviéramos que escoger uno segun las pruebas de bondad practicadas, aunque

todos obtuvieron valores similares, el mejor seria el 4A. Tablas 33 y 34.
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1. Tabla 31: Necesidad de ingreso hospitalario

Ing.reso. Punto No (%) Si (%) OR univariante OR multivariante
hospitalario de corte
Edad <3,47 1(2,3) 43 (97,7) - -
, S| meses | >347 | 12(26,1) | 34(739) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,05 (0,00-0,35) p=0,010
% °§ Score <6 11(25,0) | 33(75,0) - -
,>% % HSJD >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 10,43 (2,11-82,13) p=0,009
S| score <2 9(37,5) | 15(62,5) - -
1A >2 4(6,1) | 62(93,9) 9,30 (2,66-38,31) p=0,001 6,50 (1,51-33,42) p=0,015
Edad | <3,47 1(2,3) | 43(97,7) - -
g S| meses | >347 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,05 (0,00-0,35) p=0,010
3 oNg Score <6 | 11(25,0) | 33(75,0) - -
fé % HSID >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 10,43 (2,11-82,13) p=0,009
©
> = Score <2 9 (37,5) 15 (62,5) - -
1B >2 4(6,1) | 62(93,9) 9,30 (2,66-38,31) p=0,001 6,50 (1,51-33,42) p=0,015
Edad | <3,47 1(2,3) | 43(97,7) - -
o ~| meses | 5347 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,05 (0,00-0,33) p=0,008
T N
85| score <6 11(25,0) | 33(75,0) - -
r‘g § HSID >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 11,65 (2,43-90,42) p=0,006
2| score | <2 | 8(333) [ 16(66,7) - :
2 >2 5(7,6) | 61(92,4) 6,10 (1,80-22,69) p=0,004 4,65 (1,10-22,59) p=0,042
Edad | <3,47 1(2,3) | 43(97,7) - .
T S| meses | >347 | 12(261) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,05 (0,00-0,36) p=0,011
F oNoo Score <6 | 11(25,0) | 33(75,0) - -
fg g| HsID >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 11,26 (2,29-88,87) p=0,007
[e]
=S| score | <2 9(36,0) | 16(64,0) -
3A >2 4(6,2) | 61(93,8) 8,58 (2,47-35,14) p=0,001 6,17 (1,44-31,88) p=0,019
Edad | <3,47 1(2,3) | 43(97,7) - -
T G| Mmeses | >347 | 12(26) | 34(739) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,05 (0,00-0,36) p=0,011
3 oNoo Score <6 | 11(25,0) | 33(75,0) - -
@ g | HsID >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 11,26 (2,29-88,87) p=0,007
[e]
S S| score | <2 | 9(360) | 16(64,0) -
3B >2 4(6,2) | 61(93,8) 8,58 (2,47-35,14) p=0,001 6,17 (1,44-31,88) p=0,019
Edad | <3,47 1(2,3) | 43(97,7) - -
g G| Meses | >347 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,05 (0,00-0,32) p=0,008
3 oNg Score <6 | 11(25,0) | 33(75,0) - -
§ g| HsD >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 12,71 (2,60-101,04) p=0,005
(o]
=S| score <3 9(31,0) | 20(69,0) } -
4A >3 4(6,6) | 57(93,4) 6,41 (1,87-25,86) p=0,005 5,47 (1,28-28,60) p=0,029
E <3,47 1(2,3) | 43(97,7) - -
dad
39 meses | 347 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,05 (0,00-0,35) p=0,010
3 oNoo Score <6 11 (25,0) | 33(75,0) - -
® T | HSID >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 12,11 (2,47-96,10) p=0,006
ae)
5 O
23| score <3 9(33,3) | 18(66,7) ; ;
48 >3 4(6,9) | 59(93,7) 7,37 (2,14-29,95) p=0,002 5,89 (1,37-30,63) p=0,022

Tabla 31: Modelos de regresidn logistica para predecir ingreso hospitalario en funcién de la edad, score clinico

del HSJD y scores ecograficos 8Z, OR: odds ratio.
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2. Tabla 32: Necesidad de oxigenoterapia

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

Necesidad de Punto
oxigeno de No (%) Si (%) OR univariante OR multivariante
corte
Edad <4,07 | 20(42,6) | 27(57,4) - -
3 E meses | >407 | 27(62,8) | 16(37,2) | 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,22 (0,06-0,73) p=0,019
88 | score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
23 | HSID >6 12(26,1) | 34(73,9) | 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 | 22,94 (6,54-106,95) p<0,001
S 2| sore <4 | 30(789) | 81,1 - -
1A >4 17(32,7) | 35(67,3) | 7,72 (3,04-21,51) p<0,001 12,62 (3,69-54,85) p<0,001
Edad <4,07 20(42,6) | 27 (57,4) - -
5 @ | meses | >407 | 27(62,8) | 16(37,2) | 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,22 (0,06-0,73) p=0,019
E % Score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
2% | HsID >6 12(26,1) | 34(73,9) | 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 | 22,94 (6,54-106,95) p<0,001
S2 [ sore <4 30(78,9) | 8(21,1) - -
1B >4 17(32,7) | 35(67,3) | 7,72 (3,04-21,51) p<0,001 12,62 (3,69-54,85) p<0,001
Edad <4,07 | 20(42,6) | 27(57,4) - -
3 ~ | meses | 5407 | 27(62,8) | 16(37,2) | 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,24 (0,07-0,76) p=0,021
2% [ score % | 35(79,5) | 9(20,5) - -
r‘é § HSJD >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 18,33 (5,71-74,00) p<0,001
S22 | seore <5 33(71,7) | 13(28,3) - -
2 5 14(31,8) | 30(68,2) 5,44 (2,26-13,8) p<0,001 6,90 (2,28-24,39) p=0,001
Edad <4,07 | 20(42,6) | 27(57,4) - -
3 5 meses | >407 | 27(62,8) | 16(37,2) | 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,24 (0,06-0,77) p=0,022
8% | score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
<‘§ ] HSJD >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 17,93 (5,47-74,02) p<0,001
22| sore <4 | 30(789) | 8211 - -
3A >4 17 (32,7) | 35(67,3) 7,72 (3,04-21,51) p<0,001 9,53 (2,98-36,45) p<0,001
Edad <4,07 | 20(42,6) | 27(57,4) -
5 2 | meses | >407 | 27(62,8) | 16(37,2) | 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,24 (0,06-0,77) p=0,022
E § Score <6 | 35(79,5) | 9(20,5) - -
23 | HsID >6 12(26,1) | 34(73,9) | 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 17,93 (5,47-74,02) p<0,001
S 2 [ coore <4 30(78,9) | 8(21,1) - -
38 >4 17(32,7) | 35(67,3) | 7,72 (3,04-21,51) p<0,001 9,53 (2,98-36,45) p<0,001
Edad <4,07 | 20(42,6) | 27(57,4) - -
3 E meses | >407 | 27(62,8) | 16(37,2) | 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,23 (0,06-0,73) p=0,018
8 og Score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
23T | HsID >6 12(26,1) | 34(73,9) | 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 15,77 (5,01-60,80) p<0,001
S2 | sore <6 | 31(756) | 10(24,4) ; -
4A >6 16(32,7) | 33(67,3) | 6,39 (2,60-16,86) p<0,001 6,88 (2,28-23,61) p=0,001
Edad <4,07 | 20(42,6) | 27(57,4) - -
3 @ | meses | >407 | 27(62,8) | 16(37,2) | 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,21 (0,06-0,68) p=0,014
E § Score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
23 | HsID >6 12(26,1) | 34(73,9) | 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 | 18,32 (5,55-76,14), p<0,001
S2 | core <6 | 31(77,5) | 9(22,5) - -
4B >6 16(32,0) | 34(68,0) | 7,32 (2,93-19,82) p<0,001 9,75 (3,06-37,07) p<0,001

Tabla 32: Modelos de regresion logistica para predecir necesidad de oxigenoterapia en funcién de la edad,
score clinico del HSID y scores ecograficos 8Z. OR: odds ratio.
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para deteccion de pacientes de alto riesgo

3. Tabla 33: Necesidad de ingreso en UCIP

in,\;?:::iidu(iﬁTP dzucr;tr:e No (%) Si (%) OR univariante OR multivariante
Edad <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - .
T E meses >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,03 (0,00-0,22) p=0,005
8 °o° Score <8 68 (95,8) 3(4,2) - -
§ T HSJD >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 95,39(13,31-2093,22) p<0,001
S2 | score <6 | 50(926) | 4(74) - -
1A >6 25(69,4) | 11(30,6) 5,50 (1,69-21,47) p=0,007 3,22 (0,52-26,57) p=0,221
Edad <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - .
T E meses >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,04 (0,00-0,32) p=0,010
k] ® Score <8 68 (95,8) 3(4,2) - -
E 0] HSID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86(9,83-205,02) p<0,001 | 90,94(12,96-1954,91) p<0,001
S2 | score <10 | 65(90,3) | 7(9,7) } R
1B >10 10 (55,6) | 8(44,4) 7,43 (2,23-25,98) p=0,001 2,41 (0,27-17,54) p=0,386
Edad <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
Ty | Mmeses >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,05 (0,00-0,44) p=0,020
5% Score <8 68(95,8) | 3(4,2) - -
r‘g % HSID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 94,27 (13,07-2102,21) p<0,001
=2 | score <8 | 62(925) | 5(1.5) - -
2 >8 13 (56,5) | 10 (43,5) 9,54 (2,91-35,26) p<0,001 4,77 (0,69-40,73) p=0,114
Edad <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
3 E meses >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,03 (0,00-0,22) p=0,005
PR Score <8 68(95,8) | 3(4,2) - -
@ s HSID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 87,05 (12,08-1892,01) p<0,001
2SS | sore <5 48(94,1) | 3(5,9) - -
3A >5 27 (69,2) | 12(30,8) 7,11 (2,05-33,26) p=0,004 2,86 (0,42-25,54) p=0,293
Edad <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
3 5 meses >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,03 (0,00-0,28) p=0,008
8% Score <8 68(95,8) | 3(4,2) - -
@ ] HSID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 97,11 (13,30-2185,05) p<0,001
22 | score <9 61(91,0) | 6(9,0) - -
3B >9 14 (60,9) | 9(39,1) 6,54 (2,04-22,53) p=0,002 1,54 (0,18-9,76) p=0,654
Edad <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
T E meses >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,03 (0,00-0,22) p=0,005
89 Score <8 68(95,8) | 3(4,2) - -
§ ] HSID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 94,99 (13,22-2086,29) p<0,001
S22 score <8 51(92,7) | 4(7,3) ; -
4A >8 24 (68,6) | 11(31,4) 5,84 (1,80-22,86) p=0,005 3,23 (0,52-26,56) p=0,220
Edad <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
T '% meses >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,03 (0,00-0,29) p=0,009
k] ® Score <8 68(95,8) | 3(4,2) - -
§ z HSID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 92,50 (12,58-2083,75) p<0,001
S2 | score <13 | 63(91,3) | 6(87) ; )
48 >13 12 (57,1) | 9(42,9) 7,87 (2,42-27,69) p=0,001 1,72 (0,20-10,99) p=0,578

Tabla 33: Modelos de regresion logistica para predecir ingreso en UCIP en funcién de la edad, score clinico
del HSJD vy scores ecograficos 8Z. HSJD: hospital San Juan de Dios; OR: odds ratio; UCIP: unidad de cuidados
intensivos pediatricos.
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4. Tabla 34: Pruebas de bondad de ajuste para los modelos de regresion logistica 8Z

Ingreso hospitalario Oxigenoterapia Ingreso en UCIP
Modelo
R? (%) AUC AIC R2 (%) AUC AlC R2 (%) AUC AIC
8Z 1A 49,45 0,906 53,02 58,88 0,899 80,2 68,3 0,95 42,28
8Z 1B 49,45 0,906 53,02 58,88 0,899 80,2 67,34 0,938 43,14
822 46,54 0,899 55,03 53,59 0,877 86,36 69,37 0,953 41,31
8Z3A 48,97 0,904 53,34 56,52 0,891 83 67,83 0,947 42,7
8Z 3B 48,97 0,904 53,35 56,52 0,891 83 66,76 0,935 43,65
8Z 4A 47,87 0,899 54,12 53,6 0,881 86,35 68,31 0,95 42,27
8Z 4B 48,52 0,902 53,67 56,93 0,89 82,52 66,87 0,936 43,55

Tabla 34: Pruebas de bondad de ajuste para los distintos modelos 8Z para las variables ingreso hospitalario,
necesidad de oxigeno e ingreso en UCIP. R%: R? de Nagelkerke; AIC: Criterio de informacién de Akaike; AUC:
area bajo la curva. Aparece sombreado el mejor modelo segun las diferentes pruebas aplicadas.

e. Ejemplo de aplicacion de modelo de regresion logistica
Supongamos que tenemos los coeficientes del modelo que usa el score 8Z 1A para el

ingreso hospitalario:

Estimate | Std. Error Wald Z Pr(>]Z])

Intercept 2,0634 1,0950 1,884 0,05951
Edad meses 23,47 -2,9624 1,1372 -2,605 0,00919
Score HSID 26 2,3715 0,9014 2,631 0,00851
Score 8Z 1A >2 1,7709 0,7775 2,278 0,02274

Tabla 35: Coeficientes del modelo de regresion logistica 8Z 1A. HSJD: hospital San Juan de Dios

En nuestro caso, la variable a predecir o variable dependiente, seria el Ingreso hospitalario,
y en base a los coeficientes del modelo multivariante obtenido, tendriamos la siguiente

formula:

P Hosp) exp(2,06 — 2,96 = edad > 3,47 + 2,37 * scoreHSJD > 6 + 1,77 % scorel A > 2)
ngresoHosp) =
g P 1+ exp(2,06 — 2,96 x edad > 3,47 + 2,37 * scoreHSJD > 6 + 1,77 x scorel A > 2)

Sin mas que dar valores a las variables de la ecuacion obtendriamos la estimacion de la
probabilidad con nuestro modelo. Nétese que las variables “Edad >3,47”, “score HSJD >6“y

“scorelA>2” son variables binarias 1/0.

Ejemplo 1: probabilidad de que precise ingreso hospitalario un lactante de 5 meses y con

un score clinico del HSID de 7 puntos y score ecografico 8Z 1A de 3 puntos:
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exp(2,06 — 2,96 % 1 +2,37% 1 + 1,77 % 1)
T+ exp(2.06—2,96% 1+ 2371+ 1,77 1)

P(IngresoHosp) = =0,9624

Ejemplo 2: probabilidad de ingreso hospitalario de lactante de 2 meses, con puntuacién

en la escala del HSJD de 7 puntos y en el score ecogréafico 8Z 1A de 3:

exp(2,06 — 2,96 % 0 + 2,37+ 1 + 1,77 1)
P(IngresoHosp) = =
(IngresoHosp) = 1 o 06— 296+ 0 1 237+ 1+ 177 <1) 0080

De esta forma podria usarse cualquiera de los modelos obtenidos con el fin de estimar la

probabilidad.

7.4.1.5 Modelos lineales 82

Se construyeron modelos lineales para predecir la duracién de la estancia hospitalaria, de
los dias de oxigenoterapia y de la estancia en UCIP.

Al igual que con los modelos de regresion logistica, se emplearon como predictoras la edad,
la escala del HSJD, y los scores ecograficos a valorar (Tablas 36 a 38). Las medidas de bondad

del ajuste se muestran en la Tabla 39.

a. Tiempo de estancia hospitalaria

En el caso de la estancia hospitalaria las variables clinicas y todos los scores ecograficos
resultaron en la ecuacién final con un p valor significativo, sin embargo, el modelo mas
adecuado fue el 82 4B (Tabla 36), segun el cual, con mds de 3 puntos en la escala ecogréfica
la estancia hospitalaria se incrementaria en 2 dias, con un poder explicativo (R? ajustado)
de casi 48%. El hecho de obtener mas de 6 puntos en la escala del HSJD incrementaria en 3

los dias de ingreso. Los resultados pueden observarse en las Tablas 36 y 39.

b. Tiempo de oxigenoterapia
Respecto al tiempo de oxigenoterapia todos los scores obtuvieron también p valor
significativo en la ecuacion final de los distintos modelos, siendo el modelo elegido el 87 2,

con un R? ajustado del 40% (Tabla 37), aumentando en casi 2 dias el tiempo de conexidn a
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oxigeno con puntuaciones superiores a 5 en la escala ecografica homénima. Por el
contrario, el hecho de tener mas de 4 meses de edad disminuiria en 1 los dias de precisarlo

(Tabla 39).

c. Tiempo de estancia en UCIP
En el caso de la UCIP, se elegirian los modelos 8Z 1A y 4A a pesar de la falta de significacion

estadistica de todos los scores. Ver Tablas 38 y 39.

d. Tablas modelos lineales 82
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Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

1. Tabla 36: Tiempo de estancia hospitalaria

Tiempo estancia Punto de Media Coeficiente Coeficiente
hospitalaria corte (DS) univariante multivariante
Edad <3,47 4,5(2,9) - -
T S | meses >3,47 2,9(3,0) | -1,56(-2,84 a-0,27) p=0,019 -1,46 (-2,48 a -0,44) p=0,005
E ONOO Score <6 2,0(1,9) - )
§ % HSJD >6 5,4 (3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,20 (2,20 a 4,20) p<0,001
> = Score <2 1,6 (2,0) - -
1A >2 4,5 (3,0) 2,92 (1,59 a 4,26) p<0,001 2,01 (0,87 a 3,14) p=0,001
Edad <3,47 4,5(2,9) - -
3 E meses >3,47 2,9(3,0) | -1,56(-2,84 a-0,27) p=0,019 -1,46 (-2,48 a -0,44) p=0,005
% °_g Score <6 2,0(19) - -
2 HSJD >6 5,4 (3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,20 (2,20 a 4,20) p<0,001
= § Score <2 1,6 (2,0) - -
1B >2 4,5 (3,0) 2,92 (1,59 a 4,26) p<0,001 2,01 (0,87 a 3,14) p=0,001
Edad <3,47 4,5(2,9) - -
g o | meses >3,47 2,9(3,0) | -1,56(-2,84 a-0,27) p=0,019 -1,45 (-2,45 a -0,44) p=0,005
8% | Score <6 2,0(19) - -
r‘g § HSJD >6 5,4 (3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,28 (2,30 a 4,26) p<0,001
S 2 Score <2 1,6 (2,0) - -
2 >2 4,5 (3,0) 2,87 (1,53 a 4,21) p<0,001 2,13 (1,01 a 3,24) p<0,001
Edad <3,47 4,5(2,9) - -
3 E meses >3,47 2,9(3,0) | -1,56(-2,84 a-0,27) p=0,019 -1,38 (-2,39 a -0,37) p=0,008
g °_o° Score <6 2,0(1,9) - -
% % HSJD >6 5,4 (3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,22 (2,24 a 4,20) p<0,001
> S Score <2 1,6 (1,9) - -
3A >2 4,6 (3,0) 3,01 (1,70 a 4,31) p<0,001 2,18 (1,08 a 3,29) p<0,001
Edad <3,47 4,5(2,9) - -
3 E meses >3,47 2,9(3,0) | -1,56(-2,84 a-0,27) p=0,019 -1,38 (-2,39 a -0,37) p=0,008
g °_§ Score <6 2,0(1,9) - -
% § HSJD >6 5,4 (3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,22 (2,24 a 4,20) p<0,001
> S Score <2 1,6 (1,9) - -
3B >2 4,6 (3,0) 3,01 (1,70 a 4,31) p<0,001 2,18 (1,08 a 3,29) p<0,001
Edad <3,47 4,5(2,9) - -
3 E meses >3,47 2,9(3,0) | -1,56(-2,84 a-0,27) p=0,019 -1,48 (-2,51 a -0,46) p=0,005
g °_o° Score <6 2,0(1,9) - -
% % HSJD >6 5,4 (3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,35 (2,36 a 4,35) p<0,001
> s Score <3 2,1(2,3) - -
4A >3 4,5(3,1) 2,45 (1,15 a 3,75) p<0,001 1,83 (0,75 a 2,90) p=0,001
Edad <3,47 4,5(2,9) - -
o E meses >3,47 2,9(3,0) | -1,56(-2,84 a-0,27) p=0,019 -1,40 (-2,40 a -0,40) p=0,007
g °_g Score <6 2,0(1,9) - -
s 3 HSID >6 5,4 (3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,32 (2,35 a 4,29) p<0,001
22 | score 3 18 (2,0) : -
48 >3 4,6 (3,1) 2,79 (1,50 a 4,08) p<0,001 2,17 (1,10 a 3,24) p<0,001

Tabla 36: Modelos lineales para prediccién de

desviacién estandar

estancia hospitalaria. HSJD:

hospital San Juan de Dios; DS:
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2. Tabla 37: Tiempo de oxigenoterapia

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

] Punto .- -
oxigenaiarapia || de | Media 09 Caronte ttvarante
corte
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
3 E meses | 4,07 1,3 (2,4) -1,03 (-2,14 a 0,09) p=0,071 -0,99 (-1,88 a-0,11) p=0,028
8 Score <6 0,5(1,1) - -
2 g | HsID >6 3,2 (3,1) 2,71 (1,73 a 3,69) p<0,001 2,49 (1,61 a 3,38) p<0,001
> § Score <4 0,5(1,2) - R
1A >4 2,8(3,0) 2,27 (1,23 a 3,32) p<0,001 1,79 (0,89 a 2,69) p<0,001
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
3 E meses | 4,07 1,3(2,4) -1,03 (-2,14 a 0,09) p=0,071 -0,99 (-1,88 a -0,11) p=0,028
8% Score <6 0,5(1,1) - -
235 | HsID >6 3,2 (3,1) 2,71 (1,73 a 3,69) p<0,001 2,49 (1,61 a 3,38) p<0,001
ss Score <4 0,5(1,2) - -
1B >4 2,8(3,0) 2,27 (1,23 a 3,32) p<0,001 1,79 (0,89 a 2,69) p<0,001
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
g : meses >4,07 1,3(2,4) -1,03 (-2,14 a 0,09) p=0,071 -1,02 (-1,90 a -0,14) p=0,023
8% Score <6 0,5(1,1) - -
c‘g % HSID >6 3,2(3,1) 2,71 (1,73 a 3,69) p<0,001 2,46 (1,57 a 3,35) p<0,001
S2 | score | <5 | 07014 - i
2 >5 3,0 (3,1) 2,29 (1,27 a 3,32) p<0,001 1,79 (0,90 a 2,68) p<0,001
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
5 & | meses [ 407 1,3(2,4) -1,03 (-2,14 a 0,09) p=0,071 -1,00 (-1,90 a -0,11) p=0,029
3 B | score <6 0,5(11) - -
r‘% % HSJD >6 3,2 (3,1) 2,71 (1,73 a 3,69) p<0,001 2,43 (1,53 a 3,34) p<0,001
== Score <4 0,5(1,2) - -
3A >4 2,8 (3,0) 2,27 (1,23 a 3,32) p<0,001 1,68 (0,76 a 2,60) p<0,001
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
g 5 meses >4,07 1,3(2,4) -1,03 (-2,14 a 0,09) p=0,071 -1,00(-1,90 a-0,11) p=0,029
% 3 Score <6 0,5(1,1) - -
£ 3 HSJD >6 3,2 (3,1) 2,71 (1,73 a 3,69) p<0,001 2,43 (1,53 a 3,34) p<0,001
> = Score <4 0,5(1,2) - -
3B >4 2,8(3,0) 2,27 (1,23 a 3,32) p<0,001 1,68 (0,76 a 2,60) p<0,001
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
5 < | meses | 5207 1,3(2,4) -1,03 (-2,14 a 0,09) p=0,071 -1,03 (-1,92 a -0,14) p=0,024
3 B | score <6 0,5(1,1) - -
25 | HsID 6 32(3,1) 2,71 (1,73 a 3,69) p<0,001 2,39 (1,48 a 3,29) p<0,001
ss Score <6 0,5(1,2) - -
4A >6 2,9 (3,1) 2,35(1,32 a 3,37, p<0,001 1,74 (0,83 a 2,65) p<0,001
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
E E meses >4,07 1,3(2,4) -1,03 (-2,14 a 0,09) p=0,071 -1,07 (-1,95 a -0,19) p=0,018
g ® Score <6 0,5(1,1) - -
© 3 HSJD >6 3,2 (3,1) 2,71 (1,73 a 3,69) p<0,001 2,42 (1,52 a 3,32) p<0,001
> S Score <6 0,5(1,2) - -
4B >6 2,8 (3,0) 2,32 (1,29 a 3,35) p<0,001 1,78 (0,88 a 2,68) p<0,001

Tabla 37: Modelos lineales para prediccidn de la duracion de oxigenoterapia.

DS: desviacidn estandar.

HSJD: hospital San Juan de Dios;
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3. Tabla 38: Tiempo de estancia en UCIP

Tiempo de Punto . Coeficiente Coeficiente
. de Media (DS) o L
estancia en UCIP univariante multivariante
corte
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
T < meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,33 (2,51 a 1,84) p=0,737
N
g ® Score <8 2,5(0,7) - -
5 °
c 3 HSJD >8 4,6(1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,33 (0,16 a 4,51) p=0,038
= § Score <6 4,3(1,5) - -
1A >6 4,3(1,3) -0,03 (-2,02 a 1,96) p=0,971 0,50 (-1,39 a 2,39) p=0,563
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
g meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,16 (-2,27 a 1,96) p=0,872
8 ® Score <8 2,5(0,7) B _
5 9
O HSJD >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,16 (0,04 a 4,27) p=0,047
S2 | score | <10 | 42(12) - -
1B >10 4,4 (1,5) 0,26 (-1,41 a 1,94) p=0,737 0,21(-1,30 a 1,71) p=0,763
Edad <3,37 4,3 (1,4) - -
o o meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,13 (-2,27 a 2,00) p=0,891
8o | Score <8 2,5(0,7) - -
s § HSJD >8 4,6(1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,23 (0,04 a 4,43) p=0,047
=2 | score <8 4,5(13) - -
2 >8 4,2 (1,4) -0,28 (-2,09 a 1,53) p=0,742 0,20 (-1,51 a 1,91) p=0,798
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
o < meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,21 (-2,39 a 1,96) p=0,829
N
g® Score <8 2,5(0,7) - -
_‘E T HSJD >8 4,6(1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,21 (0,04 a 4,39) p=0,047
[e]
=3 | score <5 45 (2,1) - -
3A >5 4,3(1,3) -0,23 (-2,55 a 2,09) p=0,833 0,21 (-1,96 a 2,39) p=0,829
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
o A meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,17 (-2,31 a 1,97) p=0,864
N
8% Score <8 2,5(0,7) - -
K 3 HSJD >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,17 (0,03 a 4,31) p=0,048
S ©
=3 | Sscore <9 4,2(1,3) - -
3B >9 4,4 (1,4) 0,17 (-1,55 a 1,90) p=0,827 0,00 (-1,57 a 1,57) p=1,000
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
3 g meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,33 (-2,51 a 1,84) p=0,737
3 °'\O°I Score <8 2,5(0,7) - -
r‘g s HSJD >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,33 (0,16 a 4,51) p=0,038
[e]
S s Score <8 4,3 (1,5) R R
4A >8 4,3(1,3) -0,03 (-2,02 a 1,96) p=0,971 0,50 (-1,39 a 2,39) p=0,563
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
3 E meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,17 (-2,31 a 1,97) p=0,864
3 Score <8 2,5(0,7) - -
5 o
c 3 HSJD >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,17 (0,03 a 4,31) p=0,048
[e]
S s Score <13 4,2 (1,3) - -
4B >13 4,4 (1,4) 0,17 (-1,55 a 1,90) p=0,827 0,00 (-1,57 a 1,57) p=1,000

Tabla 38: modelos lineales para prediccion de estancia en UCIP. HSJD:

desviacion estandar; UCIP: unidad de cuidados intensivos pediatricos.

hospital San Juan de Dios; DS:
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4. Tabla 39: Pruebas de bondad de ajuste para los modelos de regresidn lineal 82

Tiempo de estancia Duracion de Tiempo de estancia
Modelo hospitalaria Oxigenoterapia en UCIP

R2 .4 (%) AIC R2.q; (%) AlC R2 .4 (%) AIC
8Z 1A 45,39 386,25 40,06 378,19 19,75 46,38
87 1B 45,39 386,25 40,06 378,19 17,42 46,75
822 46,60 384,34 40,28 377,86 17,18 46,79
8Z 3A 47,14 383,49 38,60 380,28 17,00 46,82
8Z3B 47,14 383,49 38,60 380,28 16,54 46,89
8Z 4A 44,90 387,01 39,40 379,13 19,75 46,38
8Z4B 47,63 382,68 40,01 378,25 16,54 46,89

Tabla 39: Pruebas de bondad de ajuste para los distintos modelos 8Z para las variables tiempo de estancia
hospitalaria, tiempo de conexidn a oxigeno y tiempo de estancia en UCIP. R%.q: R? ajustado; AIC: criterio de
informacion de Akaike. Aparece sombreado el mejor modelo segun las diferentes pruebas aplicadas.
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7.4.2 OPCION 62 (6 zonas pulmonares)

7.4.2.1 Descriptiva

Las puntuaciones obtenidas al aplicar los sistemas de puntuacion ecograficos en los

pacientes de la muestra se resumen en la Tabla 40.

Score Media DT
6Z 1A 2,47 2,62
6Z 1B 2,92 2,96
672 2,81 2,85
6Z 3A 2,54 2,68
6Z 3B 2,79 2,90
6Z 4A 3,57 3,88
6Z 4B 4,02 4,26

Tabla 40: Puntuaciones obtenidas en las distintas escalas ecograficas. DT: desviacion tipica. Los scores 1Ay
1B se calculan a partir de la suma de los patrones ecograficos visualizados, el score 2 teniendo en cuenta la
extension de los patrones ecograficos considerados como patolégicos y los scores 3A, 3B, 4A y 4B tienen en
cuenta tanto los patrones visualizados como la extension de los mismos.

7.4.2.2 Relacion de los scores con las variables resultado

Con el fin de determinar si la puntuacién en los scores ecograficos diferia segun la
necesidad o no de ingreso hospitalario, oxigenoterapia e ingreso en UCIP se realizaron
diversos contrastes que se detallan a continuacion. Los resultados se resumen en la Tabla

41 y las Figuras 14 a 16.

a. Ingreso hospitalario

En la Tabla 41 aparecen de forma resumida los principales valores estudiados para cada
una de las escalas ecograficas pudiendo observarse como las puntuaciones de los pacientes
gue ingresaron fueron significativamente mas altas respecto a los que no. Los graficos de

puntos se pueden visualizar en la Figura 14.

b. Necesidad de oxigenoterapia
Los pacientes que precisaron oxigeno obtuvieron mayor puntuacion en cada una de las

escalas ecograficas segun se refleja en la Tabla 41 y los graficos de puntos (Figura 15).
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c. Ingreso en UCIP
En cuanto al ingreso en esta unidad, los pacientes que recibieron cuidados criticos también
adquirieron puntuaciones significativamente superiores con respecto a los que no (Tabla

41y Figura 16).

d. Tablas y figuras

1. Tabla 41: puntuaciones obtenidas y su relacidn con las variables principales.

SCORE INGRESO HOSPITALARIO OXIGENOTERAPIA INGRESO EN UCIP
67 n Mediana n Media n Media
(p25-p75) P (o) P (o) P
No | 13| o(0-1) 47 | 1,55(1,99) 75 | 2,16 (2,59)
1A - 0,002 0,001 0,009
si |77 ] 2(19) 43 | 3,51(3,00) 15 | 4,13 (2,67)
No | 13| o(0-1) 47 | 1,96(2,53) 75 | 2,52(2,84)
1B - 0,004 0,001 0,004
si | 771 2(15) 43 | 3,98(3,17) 15 | 4,93(3,15)
No | 13| o(0-1) 47 | 2,09 (2,80) 75 | 2,49 (2,76)
2 - 0,004 0,011 0,017
si |77 ] 2(19) 43 | 3,60(2,72) 15 | 4,40 (2,85)
No | 13| o001 47 | 1,68(2,16) 75 | 2,24(2,57)
3A - 0,003 0,001 0,001
si |77 2(19 43 | 3,49 (2,90) 15 | 4,07 (2,79)
No | 13| o0 47 | 1,96 (2,60) 75 | 2,47 (2,82)
3B - 0,004 0,004 0,018
si |77 2(19) 43 | 3,70(2,97) 15 | 4,40 (2,87)
No | 13| o(0-1) 47 | 2,38(3,29) 75 | 3,13(3,83)
4A - 0,002 0,002 0,011
si |77 316 43 | 4,95 (4,31) 15 | 6,00 (4,14)
No | 13| o(0-1) 47 | 2,79 (3,84) 75 | 3,49 (4,11)
48 - 0,004 0,004 0,007
si |77 316 43 | 5,42(4,52) 15 | 6,80 (4,63)

Tabla 41: Distribucion de las puntuaciones obtenidas con las diferentes escalas ecograficas 6Z en funcién de
si los pacientes precisaban o no ingreso hospitalario, oxigenoterapia o ingreso en UCIP. p25: percentil 25;
p75: percentil 75; DT: desviacidn tipica; UCIP: unidad de cuidados intensivos pediatricos.

2. Figuras 14 a 16: Graficos de puntos
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Figura 14: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 6Z en los pacientes que precisaron
ingreso hospitalario y los que no.
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Figura 15: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 6Z en los pacientes que precisaron

oxigenoterapia y los que no.
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Figura 16: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 6Z en los pacientes que precisaron
ingreso en UCIP y los que no.

7.4.2.3 Puntos de corte y curvas ROC

Al estudiar la relacién entre los diferentes scores y las diferentes variables resultado se

obtuvieron los siguientes hallazgos (Tablas 42 a 47).
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a. Ingreso hospitalario

Los resultados obtenidos fueron estadisticamente significativos en todos los casos, la
sensibilidad y la especificidad de las escalas se situaron en torno al 60 o al 80%, siendo el
score 6Z 4A el que mejor AUC obtuvo (0,764). Todos consiguieron AUC por encima de 0,745

superando al de la escala HSJD. Los datos completos pueden observarse en la Tabla 42:

. Punto

chli:::_ C:rete (if) (i/?) \(/;5 \(;’;l CP+ CP - AUC (IC) p valor
Edad meses < 3,47 55,84 | 92,31 | 97,73 | 26,09 7,26 0,14 0,730 (0,619-0,841) 0,008
Score HSID > 6 57,14 | 84,62 | 95,65 25 3,72 0,27 0,709 (0,598-0,821) 0,015
Score 6Z 1A > 1 80,52 | 61,54 | 92,54 | 34,78 | 2,09 0,48 0,761 (0,624-0,898) 0,002
Score 6Z 1B > 1 80,52 | 61,54 | 92,54 | 34,78 2,09 0,48 0,746 (0,595-0,897) 0,004
Score 6Z 2 > 2 59,74 | 84,62 | 95,83 | 26,19 | 3,88 0,26 0,748 (0,597-0,900) 0,004
Score 6Z 3A > 2 58,44 | 84,62 | 95,74 | 25,58 | 3,80 0,26 0,756 (0,614-0,898) 0,003
Score 67 3B > 2 59,74 | 84,62 | 95,83 | 26,19 3,88 0,26 0,750 (0,601-0,898) 0,004
Score 6Z 4A > 2 62,34 | 84,62 96 27,5 4,05 0,25 0,764 (0,625-0,902) 0,002
Score 6Z 4B > 1 80,52 | 61,54 | 92,54 | 34,78 | 2,09 0,48 0,750 (0,601-0,898) 0,004

Tabla 42: Capacidad predictiva en relacion al ingreso hospitalario para la edad, score clinico HSID y los
distintos scores ecograficos 6Z. Se: sensibilidad; Sp: especificidad; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor
predictivo negativo; CP+: cociente de probabilidad del positivo; CP-: cociente de probabilidad del negativo;
AUC: area bajo la curva; IC: intervalo de confianza.

En la siguiente figura (Figura 17) se muestran las curvas ROC para cada uno de los scores:
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Figura 17: Curvas ROC para los scores 6Z para predecir ingreso hospitalario.
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Figura 17 (continuacion): curvas ROC para los scores 6Z para predecir ingreso hospitalario.

Se aplicaron los test de Fisher o Chi cuadrado de Pearson obteniéndose asociacién entre

las diferentes escalas ecograficas 6Z y la necesidad de ingreso hospitalario.

NO | il
SCORE Punto de O Ingreso Sl Ingreso
67 corte n % n % p
(puntos) (columna) (columna)
<1 8 61,5 15 19,5
1A 0,003
>1 5 38,5 62 80,5
<1 8 61,5 15 19,5
1B 0,008
>1 5 38,5 62 80,5
<2 11 84,6 31 40,3
2 0,008
>2 2 15,4 46 59,7
<2 11 84,6 32 41,6
3A 0,01
>2 2 15,4 45 58,4
<2 11 84,6 31 40,3
3B 0,008
>2 2 15,4 46 59,7
<2 11 84,6 29 37,7
4A 0,004
>2 2 15,4 48 62,3
<1 8 61,5 15 19,5
4B 0,003
>1 5 38,5 62 80,5

Tabla 43: Distribucion de pacientes segun los puntos de corte de los scores 6Z y su relacion con la necesidad
de ingreso hospitalario.

b. Necesidad de oxigenoterapia

En cuanto a la oxigenoterapia, los resultados también fueron estadisticamente
significativos para todas las escalas ecograficas 6Z, con AUC en torno a 0,720 y en el caso
del score 62 1A de 0,74. En este caso la escala clinica del HSJD obtuvo un resultado superior
al de cualquier valoracién ecografica (AUC 0,81). La sensibilidad de algunos scores llegé al
95% aunque a expensas de menor especificidad, situandose esta en el 45%. Los datos se

reflejan en la siguiente tabla (Tabla 44):

96



Resultados: Opcién 6Z Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

Direc- | TUMO | e Sp | vPP | VPN . )

cién c:rie (%) (%) (%) (%) cpP cpP AUC (IC) p valor
Edad meses | < 407 | 62,79 | 57,45 | 57,45 | 62,79 | 1,48 | 0,68 | 0,576(0,455-0,698) | 0,214
ScoreHSID | > 6 | 7907 | 7447 | 7391 | 79,54 | 3,10 | 0,32 | 0,810(0,717-0,902) | <0,001
Score6Z1A | > 1 | 9535 | 4468 | 61,19 | 91,3 | 1,72 | 0,58 | 0,738(0,637-0,839) | <0,001
Score6z1B | > 1 | 9535 | 4468 | 61,19 | 91,3 | 1,72 | 0,58 | 0,726(0,622-0,830) | <0,001
Score 622 > 1 | 9535 | 4468 | 61,19 | 91,3 | 1,72 | 0,58 | 0,706(0,598-0,815) | <0,001
Score6Z3A | > 1 | 9535 | 4468 | 61,19 | 91,3 | 1,72 | 0,58 | 0,725(0,622-0,829) | <0,001
Score6z3B | > 1 | 9535 | 4468 | 61,19 | 91,3 | 1,72 | 0,58 | 0,714(0,608-0,820) | <0,001
Score6Z4A | > 1 | 9535 | 4468 | 61,19 | 91,3 | 1,72 | 0,58 | 0,730(0,626-0,833) | <0,001
Score6z4B | > 1 | 9535 | 4468 | 61,19 | 91,3 | 1,72 | 0,58 | 0,721(0,615-0,827) | <0,001

Tabla 44: Capacidad predictiva en relacién con la necesidad de oxigeno para la edad, score clinico HSID y los
distintos scores ecograficos 6Z. Se: sensibilidad; Sp: especificidad; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor
predictivo negativo; CP+: cociente de probabilidad del positivo; CP-: cociente de probabilidad del negativo;
AUC: area bajo la curva; IC: intervalo de confianza.

En la Figura 18 se muestran las curvas ROC para cada uno de los scores aplicados.
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Figura 18: Curvas ROC para los scores 6Z para predecir necesidad de oxigenoterapia.
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El test de Chi cuadrado evidencio la existencia de una asociacion entre los diferentes scores

6Z y la necesidad de oxigenoterapia, segun puede verse en la siguiente tabla (Tabla 45).

SCORE Punto de NO oxigeno Sl oxigeno
67 corte n % n % p
(puntos) (columna) (columna)

<1 21 44,7 2 4,7

1A <0,001
>1 26 55,3 41 95,4
<1 21 44,7 2 4,7

1B <0,001
>1 26 55,3 41 95,4
<1 21 44,7 2 4,7

2 <0,001
>1 26 55,3 41 95,4
<1 21 44,7 2 4,7

3A <0,001
>1 26 55,3 41 95,4
<1 21 44,7 2 4,7

3B <0,001
>1 26 55,3 41 95,4
<1 21 44,7 2 4,7

4A <0,001
>1 26 55,3 41 95,4
<1 21 44,7 2 4,7

4B <0,001
>1 26 55,3 41 95,4

Tabla 45: Distribucion de pacientes segun los puntos de corte de los scores 6Z y su relacidén con la necesidad
de oxigenoterapia.

c. Ingreso en UCIP

En el caso de ingreso en UCIP todos los scores de forma aislada obtuvieron capacidad
predictiva significativa con valores de AUC alrededor de 0,72 y muy inferiores a los
obtenidos por la escala del HSJD (0,849). Los scores ecograficos con mejor AUC fueron el

6Z 1B y el 6Z 3A como puede observarse en la siguiente tabla (Tabla 46):

. Punto

Tifrf' ] :rete (3:) (f/’;) \(/;; \(/;3‘ cP+ | CP- AUC (IC) p valor
Edad meses | < 3,37 | 84,62 | 58,44 | 2558 | 9574 | 2,04 | 049 | 0,722(0,56-0,885) | 0,011
Score HSID > 8 84,62 | 89,61 | 57,89 | 97,18 | 8,14 | 0,12 0,849 (0,68-1) <0,001
Score 67 1A > 3 75 | 66,67 | 26,47 | 94,34 | 2,25 | 0,44 | 0,731(0,608-0,853) | 0,009
Score 62 1B > 4 66,67 | 72 | 27,59 | 93,1 | 2,38 | 0,42 | 0,733(0,610-0,856) | 0,009
Score 67 2 > 3 84,62 | 62,34 | 255 96 2,25 | 0,45 | 0,724(0,605-0,844) | 0,009
Score 67 3A > 3 76,92 | 64,93 | 27,03 | 94,34 | 2,19 | 046 | 0,733(0,612-0,853) | 0,007
Score 67 3B > 3 84,61 | 62,34 | 27,5 96 2,25 | 0,45 | 0,728(0,609-0,848) | 0,008
Score 67 4A > 3 83,33 | 58,67 | 24,39 | 9565 | 2,02 | 0,550 | 0,719(0,601-0,838) | 0,014
Score 67 4B > 4 83,33 | 61,33 | 2564 | 9583 | 2,15 | 046 | 0,720(0,597-0,843) | 0,014

Tabla 46: Capacidad predictiva en relacién con el ingreso en UCIP para la edad, score clinico HSID y los
distintos scores ecograficos 6Z. Se: sensibilidad; Sp: especificidad; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor
predictivo negativo; CP+: cociente de probabilidad del positivo; CP-: cociente de probabilidad del negativo;
AUC: area bajo la curva; IC: intervalo de confianza.
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En la siguiente figura (Figura 19) se muestran las curvas ROC para cada uno de los scores:
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Figura 19: Curvas ROC para los scores 6Z para predecir ingreso en UCIP

Tras aplicar el test correspondiente (de Fisher o Chi cuadrado de Pearson) se observé

asociacion entre los diferentes scores 6Z y la necesidad de ingreso en UCIP (Tabla 47).

SCORE Punto de NO Ingreso Sl Ingreso
corte % % p
6Z n n
(puntos) (columna) (columna)

1A <3 51 68,0 4 26,7 0,007
>3 24 32,0 11 73,3
<4 55 73,3 5 33,3

18 >4 20 26,7 10 66,7 0,005
< 2 2

5 3 47 62,7 3 0,0 0,006
>3 28 37,3 12 80,0
< 2

3A 3 49 65,3 4 6,7 0,013
>3 26 34,7 11 73,3
<3 47 62,7 3 20,0

B

3 >3 28 37,3 12 80,0 0,006

A <3 45 60,0 3 20,0 0011
>3 30 40,0 12 80,0 ’
<4 63 84,0 6 40,0

4B : ’ 0,001
>4 12 16,0 9 60,0

Tabla 47: Distribucion de pacientes segun los puntos de corte de los scores 6Z y su relacién con la necesidad
de ingreso en UCIP.
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7.4.2.4 Modelos de regresion logistica 6Z

Al igual que con la opcidn 8Z, se construyeron modelos de regresion logistica binaria para
las 3 variables principales (necesidad de ingreso hospitalario/en UCIP y necesidad de
oxigeno), y como variable independiente la escala ecografica a valorar, junto con las
variables clinicas (escala de gravedad del HSJD y edad). Como medidas de bondad del ajuste
se emplearon también el R2 de Nagelkerke, el AUC y el valor AIC.

Los resultados pueden observarse en las Tablas 48 a 51.

a. Ingreso hospitalario

Los scores ecograficos 6Z 2, 3A, 3B y 4A alcanzaron significacién estadistica en los modelos
propuestos, el mas adecuado segun las pruebas de bondad practicadas fue el que empled
el modelo 6Z 4A, obteniendo una capacidad predictiva elevada con un AUC de 0,889
(aunque el resto de modelos obtuvieron también cifras de AUC muy cercanas a 0,9). Segun
este modelo, el hecho de tener mds de 2 puntos en sus escalas ecograficas
correspondientes aumentaria en casi 6 veces el riesgo de ingreso hospitalario, y si la
puntuacion en la escala clinica del HSJD fuese superior a 6 el riesgo se veria incrementado

en mas de 10. Los resultados pueden verse en las Tablas 48 y 51.

b. Necesidad de oxigenoterapia

Para esta variable todos los scores también obtuvieron significacidon estadistica, y todos
fueron igualmente buenos en las pruebas de bondad aplicadas. La capacidad explicativa de
los modelos alcanzaria casi el 56% y el AUC se situaria muy préximo a 0,9 (Tabla 51). El
hecho de obtener mds de 1 punto en cualquiera de las escalas ecograficas o de 6 en la
escala clinica del HSJD implicaria que la probabilidad de precisar oxigeno se multiplicase

por 17 (ver Tabla 49).

c. Ingreso en UCIP
En el caso de ingreso en la UCIP, todos los scores fueron significativos en el andlisis
univariante, pero dejaban de serlo al ajustarlo por el resto de variables. No obstante, los

mejores modelos segun las pruebas de bondad serian el 6Z 1By 6Z 2. (Tablas 50 y 51).
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d. Tablas modelos regresion logistica 62

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

1. Tabla 48: Necesidad de ingreso hospitalario

Ing.reso. Punto No (%) Si (%) OR univariante OR multivariante
hospitalario de corte
Edad <3,47 1(2,3) 43 (97,7) - -
3 < | meses | 3,47 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,05 (0,00-0,34) p=0,010
N
& ©| Score <6 11(25,0) | 33(75,0) - -
- O
r‘g T| HsID >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 9,35 (1,98-69,46) p=0,010
o O
> =| Score <1 8(34,8) | 15(65,2) - -
1A >1 5(7,5) | 62(92,5) 6,61 (1,94-24,75) p=0,003 3,90 (0,93-17,73) p=0,065
Edad <3,47 1(2,3) 43 (97,7) - -
T Q| meses | >347 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,05 (0,00-0,34) p=0,010
88| score | <6 | 11(250) | 33(750) - -
-'E g HSJD >6 2(4,3) 44 (95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 9,35 (1,98-69,46) p=0,010
o O
= = Score <1 8(34,8) | 15(65,2) - -
1B >1 5(7,5) | 62(92,5) 6,61 (1,94-24,75) p=0,003 3,90 (0,93-17,73) p=0,065
Edad <3,47 1(2,3) 43 (97,7) - -
T | Meses | >347 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,06 (0,00-0,36) p=0,010
89| Score <6 11 (25,0) | 33(75,0) - -
r‘g § HSJD >6 2(4,3) 44 (95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 11,48 (2,42-87,14) p=0,006
22| score <2 11(26,2) | 31(73,8) - -
2 >2 2(4,2) 46 (95,8) 8,16 (2,02-55,14) p=0,009 5,71 (1,16-43,79) p=0,050
Edad <3,47 1(2,3) 43 (97,7) - -
T & | meses | >347 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,06 (0,00-0,35) p=0,010
F § Score <6 | 11(25,0) | 33(75,0) - -
fg 3| HsID >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 11,53 (2,43-87,43) p=0,005
w O
> S| Score <2 11(25,6) | 32(74,4) - -
3A >2 2(4,3) 45 (95,7) 7,73 (1,91-52,23) p=0,011 5,70 (1,15-43,75) p=0,050
Edad <3,47 1(2,3) | 43(97,7) - -
T §| meses | >347 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,06 (0,00-0,36) p=0,010
3 § Score <6 | 11(250) | 33(75,0) - -
@ g| HsID >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 11,48 (2,42-87,14) p=0,006
[e]
2 S| score <2 11(26,2) | 31(73,8) - -
3B >2 2(4,2) 46 (95,8) 8,16 (2,02-55,14) p=0,009 5,71 (1,16-43,79) p=0,050
Edad <3,47 1(2,3) | 43(97,7) - -
o | meses | >3,47 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,06 (0,00-0,36) p=0,011
TN
& Y| Score <6 11 (25,0) | 33(75,0) - B
- O
fé g| HsID >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 10,85 (2,27-82,31) p=0,007
@ O
> S| Score <2 11 (27,5) | 29 (72,5) - -
4A >2 2(4,00 | 48(96,0) 9,10 (2,24-61,57) p=0,006 5,90 (1,20-45,00) p=0,045
Edad | <3,47 1(2,3) | 43(97,7) - -
T $| meses | >347 | 12(261) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,05 (0,00-0,34) p=0,009
3 u'?‘; Score <6 | 11(25,0) | 33(75,0) - -
fé T| HsID >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 9,35 (1,98-69,46) p=0,010
[e]
=3 score | <1 | 8(348) | 15(652) i i
4B >1 5(7,5) | 62(92,5) 6,61 (1,94-24,75) p=0,003 3,90 (0,93-17,73) p=0,065

Tabla 48: Modelos de regresion logistica para predecir ingreso hospitalario en funcién de la edad, score clinico
del HSJD y scores ecograficos 6Z. HSJD: hospital San Juan de Dios; OR: odds ratio.
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2. Tabla 49: Necesidad de oxigenoterapia

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

Nece?idad de Punto No (%) Si (%) OR univariante OR multivariante
oxigeno de corte
Edad <4,07 | 20(42,6) | 27 (57,4) - B
T E meses | >4,07 | 27(62,8) | 16(37,2) 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,35 (0,09-1,14) p=0,093
82| Score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
§ 3| HsiD >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 16,98 (5,29-67,49) p<0,001
S 20 score <1 | 21(91,3) | 2(87) - ;
1A >1 26 (38,8) | 41(61,2) 16,56 (4,37-109,05) p<0,001 17,45 (3,67-134,55) p=0,001
Edad <4,07 | 20(42,6) | 27 (57,4) - -
o E meses | >4,07 | 27(62,8) | 16(37,2) 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,35 (0,09-1,14) p=0,093
82| score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
r‘g T| HsID >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 16,98 (5,29-67,49) p<0,001
S S| score | <1 | 21913) | 2(87) ; -
1B >1 26(38,8) | 41(61,2) 16,56 (4,37-109,05) p<0,001 17,45 (3,67-134,55) p=0,001
Edad <4,07 20 (42,6) | 27 (57,4) - -
T Q| meses | >407 | 27(628) | 16(37,2) 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,35 (0,09-1,14) p=0,093
8 S| score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
fé § HSID >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 16,98 (5,29-67,49) p<0,001
22| seore <1 21(91,3) | 2(8,7) - -
2 >1 26(38,8) | 41(61,2) 16,56 (4,37-109,05) p<0,001 17,45 (3,67-134,55) p=0,001
Edad <4,07 20(42,6) | 27 (57,4) - -
T E meses | >4,07 | 27(62,8) | 16(37,2) 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,35 (0,09-1,14) p=0,093
89| score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
@ T| HsD >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 16,98 (5,29-67,49) p<0,001
S 2| score <1 | 21(913) | 2(87) - ;
3A >1 26 (38,8) | 41(61,2) 16,56 (4,37-109,05) p<0,001 17,45 (3,67-134,55) p=0,001
Edad <4,07 | 20(42,6) | 27 (57,4) - -
T 5 meses | >4,07 | 27(62,8) | 16(37,2) 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,35 (0,09-1,14) p=0,093
82| score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
@ T| HsID >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 16,98 (5,29-67,49) p<0,001
S 2 score <1 | 210013 | 2(87) } ;
3B >1 26 (38,8) | 41(61,2) 16,56 (4,37-109,05) p<0,001 17,45 (3,67-134,55) p=0,001
Edad <4,07 | 20(42,6) | 27 (57,4) - -
o E meses | >4,07 | 27(62,8) | 16(37,2) 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,35 (0,09-1,14) p=0,093
% E Score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
c 3| HSID >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 16,98 (5,29-67,49) p<0,001
S 3| score <1 | 21(913) | 2(87) - ]
4A >1 26(38,8) | 41(61,2) 16,56 (4,37-109,05) p<0,001 17,45 (3,67-134,55) p=0,001
Edad <4,07 | 20(42,6) | 27 (57,4) - -
3 § meses | >4,07 | 27(62,8) | 16(37,2) 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,35 (0,09-1,14) p=0,093
82| score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
§ 9| HSID >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 16,98 (5,29-67,49) p<0,001
S 2| sore <1 | 210013 | 2(87) - -
4B >1 26(38,8) | 41(61,2) 16,56 (4,37-109,05) p<0,001 17,45 (3,67-134,55) p=0,001

Tabla 49: Modelos de regresion logistica para predecir necesidad de oxigenoterapia en funcién de la edad,
score clinico del HSJD y scores ecograficos 6Z. HSID: hospital San Juan de Dios; OR: odds ratio.
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Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

3. Tabla 50: Necesidad de ingreso en UCIP

Ingreso en UCIP d:ucr:)tr(:e No (%) Si (%) OR univariante OR multivariante
Edad | <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
3 E meses | >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,03 (0,00-0,26) p=0,007
% © | score <8 | 68(958) | 3(4,2) - -
g g | HSID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 106,62 (14,90-2360,59)p<0,001
S3S [ sore | <3 |510927) | 4073 - -
1A >3 | 24(68,6) | 11(31,4) | 5,84 (1,80-22,86) p=0,005 2,86 (0,47-23,56) p=0,271
Edad | <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
3 E meses | >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,04 (0,00-0,32) p=0,010
82 | score <8 | 68(958) | 3(4,2) - -
r‘g T | HsID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 100,75 (14,48-2162,11)p<0,001
S S | seore | <4 |5509,7) | 5(83) - ;
1B >4 | 20(66,7) | 10(33,3) | 5,50 (1,74-19,55) p=0,005 2,36 (0,36-16,13) p=0,356
Edad | <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
g o | meses | >337 |45(957) | 2(43) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,04 (0,00-0,34) p=0,012
8 | score <8 | 68(958) | 3(42) - -
r‘g % HSID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 105,26 (14,73-2338,33)p<0,001
2= | score <3 47(94,0) | 3(6,0) - -
2 >3 | 28(70,0) | 12(30,0) | 6,71 (1,94-31,37) p=0,006 3,73 (0,57-34,49) p=0,190
Edad | <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
e 5 meses | >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,03 (0,00-0,26) p=0,007
88 | score <8 | 68(958) | 3(4,2) - -
r‘g T | HsID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 107,41 (15,06-2375,05)p<0,001
SS [ seore | <3 | 490925 | 47,5 ] ]
3A >3 | 26(70,3) | 11(29,7) | 5,18 (1,60-20,20) p=0,009 2,84 (0,46-23,56) p=0,274
Edad | <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
3 5 meses | >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,03 (0,00-0,28) p=0,008
82 | score <8 | 68(958) | 3(4,2) - -
<‘§ g | HsID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 98,22 (13,86-2140,50)p<0,001
S 2 | score <3 47(94,0) | 3(6,0) - -
3B >3 | 28(70,0) | 12(30,0) | 6,71 (1,94-31,37) p=0,006 3,17 (0,50-27,95) p=0,240
Edad | <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
3 E meses | >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,03 (0,00-0,28) p=0,008
82 | score <8 | 68(958) | 3(4,2) - -
<‘§ T | HsSID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 101,08 (14,33-2197,85)p<0,001
S S| sore | <3 |45(938 | 3(62) - -
4A >3 | 30(71,4) | 12(28,6) | 6,00 (1,73-27,98) p=0,009 2,95 (0,46-26,36) p=0,273
Edad | <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
e E meses | >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,03 (0,00-0,28) p=0,008
82 | score <8 | 68(958) | 3(4,2) - -
fé T | HsID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 98,22 (13,86-2140,50) p<0,001
S S | score | <4 | 47(940) | 3(60) - -
48 >4 | 28(70,0) | 12(30,0) | 7,87 (2,42-27,69) p=0,001 3,17 (0,50-27,95) p=0,240

Tabla 50: Modelos de regresion logistica para predecir ingreso en UCIP en funcién de la edad, score clinico
del HSJD y scores ecograficos 6Z. HSJD: hospital San Juan de Dios; OR: odds ratio; UCIP: unidad de cuidados
intensivos pediatricos.
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4. Tabla 51: Pruebas de bondad de ajuste para los modelos de regresién logistica 6Z

Ingreso hospitalario Oxigenoterapia Ingreso en UCIP
Modelo
R2 (%) AUC AIC R2 (%) AUC AIC R2 (%) AUC AIC
6Z 1A 45,22 0,898 55,94 55,87 0,885 83,75 67,98 0,94 42,57
6Z 1B 45,22 0,898 55,94 55,87 0,885 83,75 67,5 0,943 42,99
6Z2 46,92 0,887 54,77 55,87 0,885 83,75 68,63 0,94 41,98
6Z 3A 46,9 0,887 54,78 55,87 0,885 83,75 67,96 0,94 42,58
6Z 3B 46,92 0,887 54,77 55,87 0,885 83,75 68,2 0,941 42,37
6Z 4A 47,25 0,889 54,54 55,87 0,885 83,75 67,99 0,94 42,56
6Z 4B 45,21 0,898 55,94 55,87 0,885 83,75 68,2 0,941 42,37

Tabla 51: Pruebas de bondad de ajuste para los distintos modelos 6Z para las variables ingreso hospitalario,
necesidad de oxigeno e ingreso en UCIP. R R? de Nagelkerke; AIC: criterio de informacién de Akaike; AUC:
area bajo la curva. Aparece sombreado el mejor modelo segun las diferentes pruebas aplicadas.

7.4.2.5 Modelos lineales 6Z

Se construyeron modelos lineales para predecir la duracién de las tres variables principales

y calculdndose también la bondad del ajuste (Tablas 52 a 55).

a. Tiempo de estancia hospitalaria

En el caso de la estancia hospitalaria, todos los scores alcanzaron significacion estadistica
dentro de los modelos. Los resultados de las pruebas de bondad sefialaron a los modelos
6Z 2, 3Ay 3B como los mejores, con una razon explicativa (R? .qj) de casi el 48% (Tabla 55).
En todos estos modelos el hecho de obtener una puntuacion mayor a 2 en la escala
ecografica, implicaria un aumento del tiempo de estancia hospitalaria en 2 dias y mas de 6
puntos en la escala clinica lo aumentaria en 3. La edad mayor a 3,47 meses supondria un

factor protector disminuyendo en 1,5 los dias de ingreso (Tabla 52).

b. Tiempo de oxigenoterapia
Para la oxigenoterapia todos los scores obtuvieron los mismos valores en las pruebas de
bondad y con bajo poder explicativo (R? .qj = 31%) (Tabla 55), no logrando ninguno

significacidn estadistica, aunque se aproximarian mucho (Tabla 53).

c. Tiempo de estancia en UCIP

Se elegirian a pesar de la falta de significacién los modelos 6Z 1A y 6Z 3A. Tablas 54 y 55.
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d. Tablas modelos lineales 6Z

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

1. Tabla 52: Tiempo de estancia hospitalaria

Tiempo estancia Punto de Media Coeficiente Coeficiente
hospitalaria corte (DS) univariante multivariante
Edad <3,47 4,5(2,9) - -
3 E meses >3,47 2,9 (3,0) -1,56 (-2,84 a -0,27) p=0,019 -1,54 (-2,57 a-0,51) p=0,004
g 3 Score <6 2(19) - -
s HSJD >6 5,4 (3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,19 (2,16 a 4,21) p<0,001
22 | score <4 | 1609 - -
1A >1 4,5 (3,1) 2,84 (1,48 a 4,21) p<0,001 1,83 (0,66 a 3,00) p=0,003
Edad <3,47 4,5(2,9) - -
3 E meses >3,47 2,9 (3,0) -1,56 (-2,84 a -0,27) p=0,019 -1,54 (-2,57 a-0,51) p=0,004
% ; Score <6 2(1,9) - -
T HSID >6 5,4 (3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,19 (2,16 a 4,21) p<0,001
ss3 Score <1 1,6 (1,9) - -
1B >1 4,5(3,1) 2,84 (1,48 a 4,21) p<0,001 1,83 (0,66 a 3,00) p=0,003
Edad <3,47 4,5(2,9) - -
g m meses >3,47 2,9 (3,0) -1,56 (-2,84 a -0,27) p=0,019 -1,30 (-2,31 a-0,29) p=0,013
85 | Score <6 2(1,9) - -
r‘é % HSID >6 5,4 (3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,28 (2,31 a 4,25) p<0,001
22 | seore <2 2,3(2,4) - -
2 >2 5,0 (3,1) 2,71 (1,52 a 3,91) p<0,001 2,06 (1,05 a 3,07) p<0,001
Edad <3,47 4,5(2,9) - -
3 E meses >3,47 2,9 (3,0) -1,56 (-2,84 a -0,27) p=0,019 -1,30 (-2,31 a-0,29) p=0,013
% S Score <6 2(19) - -
g HSID >6 5,4 (3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,28 (2,31 a 4,25) p<0,001
$3 Score <2 2,3(2,4) - -
3A >2 5,0 (3,1) 2,71 (1,52 a 3,91) p<0,001 2,06 (1,05 a 3,07) p<0,001
Edad <3,47 4,5(2,9) - -
3 5 meses >3,47 2,9(3,0) -1,56 (-2,84 a -0,27) p=0,019 -1,30(-2,31a-0,29) p=0,013
% E Score <6 2(19) - -
% % HSJD >6 5,4 (3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,28 (2,31 a 4,25) p<0,001
> = Score <2 2,3(2,4) - -
3B >2 5,0(3,1) 2,71 (1,52 a 3,91) p<0,001 2,06 (1,05 a 3,07) p<0,001
Edad <3,47 4,5(2,9) - -
o E meses >3,47 2,9(3,0) -1,56 (-2,84 a -0,27) p=0,019 -1,35(-2,39 a-0,32) p=0,011
% S Score <6 2(19) - -
% % HSID >6 5,4 (3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,22 (2,22 a 4,21) p<0,001
=2 Score <2 2,3(2,4) - -
4A >2 4,9 (3,1) 2,66 (1,46 a 3,86) p<0,001 1,84 (0,79 a 2,88) p=0,001
Edad <3,47 4,5(2,9) - -
E E meses >3,47 2,9(3,0) -1,56 (-2,84 a -0,27) p=0,019 -1,54 (-2,57 a-0,51) p=0,004
g 3 Score <6 2(19) - -
g % HSID >6 5,4 (3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,19 (2,16 a 4,21) p<0,001
=2 Score <1 1,6 (1,9) - -
4B >1 4,5(3,1) 2,84 (1,48 a 4,21) p<0,001 1,83 (0,66 a 3,00) p=0,003

Tabla 52: Modelos lineales para prediccién de la duracidn de la estancia hospitalaria. HSID: hospital San Juan

de Dios; DS: desviacion estandar
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2. Tabla 53: Tiempo de oxigenoterapia

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

Tiempo de Punto . Coeficiente Coeficiente
oxigenoterapia de Media (DS) univariante multivariante
corte
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
g E meses >4,07 2,3(2,8) -1,12 (-2,25 a 0) p=0,050 -1,01 (-2,00 a -0,03) p=0,044
g © Score <6 0,4(1,1) - -
§ § HSID >6 3,1(3,1) 2,66 (1,66 a 3,66) p<0,001 2,54 (1,57 a 3,51) p<0,001
> = Score <1 0,3 (1,0 - -
1A >1 2,2 (2,9) 1,93 (0,69 a 3,17) p=0,003 1,13 (-0,00 a 2,26) p=0,051
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
3 E meses >4,07 2,3(2,8) -1,12 (-2,25 a 0) p=0,050 -1,01 (-2,00 a -0,03) p=0,044
% © Score <6 0,4(1,1) - -
g § HSID >6 3,1(3,1) 2,66 (1,66 a 3,66) p<0,001 2,54 (1,57 a 3,51) p<0,001
=2 Score <1 0,3(1,0) - -
1B >1 2,2(2,9) 1,93 (0,69 a 3,17) p=0,003 1,13 (-0,00 a 2,26) p=0,051
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
T | meses >4,07 2,3(2,8) -1,12 (-2,25 a 0) p=0,050 -1,01 (-2,00 a -0,03) p=0,044
8 Score <6 0,4(1,1) - -
§ % HSJD >6 3,1(3,1) 2,66 (1,66 a 3,66) p<0,001 2,54 (1,57 a 3,51) p<0,001
£s Score <1 0,3(1,0) - -
2 >1 2,2(2,9) 1,93 (0,69 a 3,17) p=0,003 1,13 (-0,00 a 2,26) p=0,051
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
3 E meses >4,07 2,3(2,8) -1,12 (-2,25 a 0) p=0,050 -1,01 (-2,00 a -0,03) p=0,044
8¢ Score <6 0,4(1,1) - -
f‘é o HSJD >6 3,1(3,1) 2,66 (1,66 a 3,66) p<0,001 2,54 (1,57 a 3,51) p<0,001
g2 Score <1 0,3 (1,0 - -
3A >1 2,2(2,9) 1,93 (0,69 a 3,17) p=0,003 1,13 (-0,00 a 2,26) p=0,051
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
g QE meses >4,07 2,3(2,8) -1,12 (-2,25 a 0) p=0,050 -1,01 (-2,00 a -0,03) p=0,044
% © Score <6 0,4(1,1) - -
% § HSID >6 3,1(3,1) 2,66 (1,66 a 3,66) p<0,001 2,54 (1,57 a 3,51) p<0,001
> > Score <1 0,3 (1,0 - -
3B >1 2,2(2,9) 1,93 (0,69 a 3,17) p=0,003 1,13 (-0,00 a 2,26) p=0,051
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
g E meses >4,07 2,3(2,8) -1,12 (-2,25 a 0) p=0,050 -1,01 (-2,00 a -0,03) p=0,044
% © Score <6 0,4(1,1) - -
% % HSID >6 3,1(3,1) 2,66 (1,66 a 3,66) p<0,001 2,54 (1,57 a 3,51) p<0,001
=2 Score <1 0,3(1,0) - R
4A >1 2,2(2,9) 1,93 (0,69 a 3,17) p=0,003 1,13 (-0,00 a 2,26) p=0,051
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
g E meses >4,07 2,3(2,8) -1,12 (-2,25 a 0) p=0,050 -1,01 (-2,00 a -0,03) p=0,044
3 © Score <6 0,4(1,1) - -
'c-é g HSJD >6 3,1(3,1) 2,66 (1,66 a 3,66) p<0,001 2,54 (1,57 a 3,51) p<0,001
S2 | score <1 0,3 (1,0) - ;
4B >1 2,2(2,9) 1,93 (0,69 a 3,17) p=0,003 1,13 (-0,00 a 2,26) p=0,051

Tabla 53: Modelos lineales para prediccion de la duracion de oxigenoterapia.

DS: desviacidn estandar

HSJD: hospital San Juan de Dios;
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3. Tabla 54: Tiempo de estancia en UCIP

Tiempo de Punto Media Coeficiente Coeficiente
estancia en UCIP | de corte (DS) univariante multivariante
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
3 E meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,33 (-2,51 a 1,84) p=0,737
% 3 Score <8 2,5(0,7) -
s g HSID >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,33 (0,16 a 4,51) p=0,038
= § Score <3 4,3 (1,5) -
1A >3 4,3(1,3) -0,03 (-2,02 a 1,96) p=0,971 0,50 (-1,39 a 2,39) p=0,563
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
3 E meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,13 (-2,27 a 2,00) p=0,891
3¢ Score <8 2,5(0,7) - -
'c'é = HSJD >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,23 (0,04 a 4,43) p=0,047
S2 | score <4 | 4503 - -
1B >4 4,2 (1,4) -0,28 (-2,09 a 1,53) p=0,742 0,20 (-1,51 a 1,91) p=0,798
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
g meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,21 (-2,39 a 1,96) p=0,829
8 s Score <8 2,5(0,7) - -
§ % HSID >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,21 (0,04 a 4,39) p=0,047
=2 Score <3 4,5(2,1) - -
2 >3 4,3(1,3) -0,23 (-2,55 a 2,09) p=0,833 0,21 (-1,96 a 2,39) p=0,829
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
T 5 meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,33 (-2,51 a 1,84) p=0,737
% E Score <8 2,5(0,7) -
% % HSJD >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,33 (0,16 a 4,51) p=0,038
> S Score <3 4,3(1,5) -
3A >3 4,3(1,3) -0,03 (-2,02 a 1,96) p=0,971 0,50 (-1,39 a 2,39) p=0,563
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
3 5 meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,21 (-2,39 a 1,96) p=0,829
% E Score <8 2,5(0,7) - -
% § HSID >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,21 (0,04 a 4,39) p=0,047
=2 Score <3 4,5(2,1) - _
3B >3 4,3(1,3) -0,23 (-2,55 a 2,09) p=0,833 0,21 (-1,96 a 2,39) p=0,829
Edad <3,37 4,3 (1,4) - -
3 E meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,21 (-2,39 a 1,96) p=0,829
3¢ Score <8 2,5(0,7) - -
<‘§ ] HSJD >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,21 (0,04 a 4,39) p=0,047
S2 | score 3 | 4501 - -
an >3 4,3(1,3) -0,23 (-2,55 a 2,09) p=0,833 0,21 (-1,96 a 2,39) p=0,829
Edad <3,37 4,3 (1,4) - -
g '% meses >3,37 4,5 (0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,21 (-2,39 a 1,96) p=0,829
% 3 Score <8 2,5(0,7) - -
o g HSID >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,21 (0,04 a 4,39) p=0,047
S § Score <4 4,5(2,1) - _
48 >4 4,3(1,3) -0,23 (-2,55 a 2,09) p=0,833 0,21 (-1,96 a 2,39) p=0,829

Tabla 54: Modelos lineales para prediccion de la duracién del ingreso en UCIP. HSJD: hospital San Juan de
Dios; DS: desviacion estandar; UCIP: unidad de cuidados intensivos pediatricos
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4. Tabla 55: Pruebas de bondad de ajuste para los modelos de regresion lineal 6Z

Tiempo de estancia Duracién de Tiempo de estancia
Modelo hospitalaria Oxigenoterapia en UCIP

R 4 (%) AIC R? 2 (%) AIC R2 (%) AIC
6Z 1A 43,81 388,67 31,32 391,88 19,75 46,38
6Z 1B 43,81 388,67 31,32 391,88 17,19 46,79
672 47,76 382,47 31,32 391,88 17,00 46,82
6Z 3A 47,76 382,47 31,32 391,88 19,75 46,38
6Z 3B 47,76 382,47 31,32 391,88 17,00 46,82
6Z 4A 45,40 386,24 31,32 391,88 17,00 46,82
6Z 4B 43,81 388,67 31,32 391,88 17,00 46,82

Tabla 55: Pruebas de bondad de ajuste para los distintos modelos 6Z para las variables tiempo de estancia
hospitalaria, tiempo de conexidn a oxigeno y tiempo de estancia en UCIP. R2.q;: R? ajustado; AIC: criterio de
informacion de Akaike. Aparece sombreado el mejor modelo segun las diferentes pruebas aplicadas.
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7.4.3 OPCION 4Z (4 zonas pulmonares)

7.4.3.1 Descriptiva

Las puntuaciones obtenidas al aplicar los sistemas de puntuacion ecograficos en los

pacientes de la muestra se resumen en la Tabla 56.

Score Media DT
47 1A 1,54 1,77
47 1B 1,78 2,05
472 1,73 2,04
47 3A 1,57 1,87
47 3B 1,68 2,05
47 4A 2,06 2,61
47 4B 2,30 2,90

Tabla 56: Puntuaciones obtenidas en las distintas escalas ecograficas. DT: desviacidn tipica. Los scores 1A'y
1B se calculan a partir de la suma de los patrones ecograficos visualizados, el score 2 teniendo en cuenta la
extensioén de los patrones ecograficos considerados como patolégicos y los scores 3A, 3B, 4A 'y 4B tienen en
cuenta tana los patrones visualizados como la extension de los mismos.

7.4.3.2 Relacion de los scores con las variables resultado

Con el propdsito de determinar si las puntuaciones en las escalas ecograficas variaban en
funcién de la necesidad de ingreso hospitalario, oxigenoterapia o admisién en UCIP, se
llevaron a cabo diversos analisis, detallados a continuacidn. Los resultados se resumen en

la Tabla 57 y las Figuras 20 a 22.

a. Ingreso hospitalario

En todos los casos la puntuacion obtenida fue significativamente mayor en los pacientes
gue ingresaron respecto a los que fueron dados de alta a domicilio. Los principales valores
estudiados pueden observarse en la Tabla 57 y los graficos de puntos se recogen en la

Figura 20.

b. Necesidad de oxigenoterapia
Con todos los scores 4Z, las puntuaciones fueron significativamente mayores en los

pacientes que recibieron oxigenoterapia segun se recoge en la Tabla 57 y en la Figura 21.
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c. Ingreso en UCIP

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

Los pacientes que ingresaron en UCIP obtuvieron puntuaciones superiores respecto a los

gue no, sin embargo, estas no fueron estadisticamente significativas. En la Tabla 57

aparecen de forma resumida los principales valores estudiados para cada uno de los scores

ecograficos pudiendo observarse su representacion grafica en la Figura 22.

d. Tablas y figuras

1. Tabla 57: puntuaciones obtenidas y su relacién con las variables principales.

SCORE INGRESO HOSPITALARIO OXIGENOTERAPIA INGRESO EN UCIP
47 n Mediana P n Media o n Media p
(p25-p75) ) (DT)

1A No | 13} 0(0-) 0,021 47| 104(140) 0,005 7| 145(1,80) 0,235
si | 77 1(0-3) ’ 43 | 2,12(2,06) ’ 15 2,07 (1,87) ’

1B No | 13| 0(0-) 0,029 47 | 123(181) 0,007 7| 163(201) 0,109
si | 77 1(0-3) ’ 43 2,40 (2,21) ’ 15 2,60 (2,29) ’
No | 13| o0(0-1) 47 | 1,32(2,09) 75 | 1,65(2,08)

2 P T L (03) 0024 [T 151 0,044 [ 213 (L28) 0,233
No | 13| o0(0-1) 47 | 1,09 (1,60) 75 | 1,48(1,87)

3A . T(02] 0022 [ 505 20) 0,01 5| 2,00(189) 0,329
No | 13| o001 47 | 1,21(1,98) 75 | 1,59(2,07)

3B < 77 1(03) 0022 2= 515 203) 0,024 ¢ 213 (1.92) 0,348

4A No | 13| 0(0-D) 0,019 47 | 145(239) 0,017 7| 197(270) 0,365
si | 77 1(0-3) ’ 43 2,79 (2,84) ’ 15 2,67 (2,64) ’
No | 13 0(0-1) 47 1,64 (2,81) 75 2,15 (2,93)

48 0,028 0,021 0,21
si |77 1(0-4) 43 | 3,07(2,97) 15 [ 3,20(3,05)

Tabla 57: Distribucidén de las puntuaciones obtenidas con los diferentes scores ecogréficos 4Z en funcion de
si los pacientes precisaron o no ingreso hospitalario, oxigenoterapia o ingreso en UCIP. p25: percentil 25; p75:

percentil 75; DT: desviacidn tipica; UCIP: unidad de cuidados intensivos pediatricos.

2. Figuras 20 a 22: Graficos de puntos

110



Resultados: Opcién 4Z

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

Puntos

SCORE 1A SCORE 1B SCORE 2
L) o "
L F 18 o o - an
oo s L wv -
w0 =] ° S @ o
. S . aca S . .
o @ o a. o o a - .
» - omaco
com
o gpon
F ] 2o P
N e s
e osec0
=
s P
3 o] e ase f
No Si No Si No Si
Ingreso hospitalario Ingreso hospitalario Ingreso hospitalario
SCORE 3A SCORE 3B
-] r 1
" o
0 2 a
1% -
8 w0 o L e ™ F g'll o owe -
5 A & -
o
we
13 ~ oo I3 . L
0 /——"/_:__,.....
o - [ L K - —_—
No Si No Si
Ingreso hospitalario Ingreso hospitalario
SCORE 4A SCORE 4B
2 . P B L
o N
s aas
=] o A 0 : L
[%) @ ° w ’
o & [ L
S ] o oo 2
f= ) f=
=1 P =1
a o a
oo
10 4 o 000 104 9
a0
iy oy A
/::: Media
o o en o o e r Mediana —
No Si

Ingreso hospitalario

Ingreso hospitalario

Figura 20: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 4Z en los pacientes que precisaron
ingreso hospitalario y los que no.
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Figura 21: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 4Z en los pacientes que precisaron
oxigenoterapia y los que no.
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Figura 22: Graficos de puntos de las puntuaciones obtenidas en los scores 4Z en los pacientes que precisaron
ingreso en UCIP y los que no.

7.4.3.3 Puntos de corte y curvas ROC

Se estudid la relacidn entre los diferentes scores y las diferentes variables resultado (Tablas

58 a 63).
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a. Ingreso hospitalario

Los resultados obtenidos por todos los scores ecograficos fueron significativos, con una
especificidad elevada (la mayoria en torno a 92%) a expensas de una baja sensibilidad
(entre el 45-50%). Por otra parte, el AUC se situé muy préoxima a 0,7 y al valor que obtuvo

la escala clinica del HSJD. Tabla 58.

. Punto

chli:::_ C:rete (i/f) (i/f) \(/;5 \(;’;l CP+ CP - AUC (IC) p valor
Edad meses < 3,47 55,84 | 92,31 | 97,73 | 26,09 7,26 0,14 0,730 (0,619-0,841) 0,008
Score HSID > 6 57,14 | 84,62 | 95,65 25 3,72 0,27 0,709 (0,598-0,821) 0,015
Score 4Z 1A > 2 45,45 | 92,31 | 97,22 | 22,22 5,91 0,17 0,694 (0,555-0,833) 0,021
Score 47 1B > 2 49,35 | 84,62 95 22 3,21 0,31 0,684 (0,538-0,830) 0,006
Score 47 2 > 2 45,45 | 92,31 | 97,22 | 22,22 5,91 0,17 0,690 (0,546-0,835) 0,024
Score 4Z 3A > 2 44,16 | 92,31 | 97,14 | 21,82 5,74 0,17 0,693 (0,554-0,832) 0,022
Score 47 3B > 2 46,75 | 92,31 97,3 22,64 6,08 0,16 0,694 (0,552-0,836) 0,021
Score 4Z 4A > 2 48,05 | 92,31 | 97,37 | 23,08 | 6,25 0,16 0,698 (0,559-0,836) 0,019
Score 4Z 4B > 2 49,35 | 84,61 95 22 3,21 0,31 0,686 (0,541-0,832) 0,028

Tabla 58: capacidad predictiva en relacidn al ingreso hospitalario para la edad, escala de gravedad clinica del
HSJD y los distintos scores ecograficos 4Z. Se: sensibilidad; Sp: especificidad; VPP: valor predictivo positivo;
VPN: valor predictivo negativo; CP+: cociente de probabilidad del positivo; CP-: cociente de probabilidad del
negativo; AUC: area bajo la curva; IC: intervalo de confianza.

En la siguiente figura (Figura 23) se muestran las curvas ROC para cada uno de los scores

aplicados.
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Figura 23: curvas ROC para los scores 4Z para predecir ingreso hospitalario.
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Figura 23 (continuacion): curvas ROC para los scores 4Z para predecir ingreso hospitalario.

Al aplicar el test Chi cuadrado de Pearson seglun los puntos de corte
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mencionados

anteriormente, se observé que existia una asociacion entre los diferentes scores 4Z y la

necesidad de ingreso hospitalario (Tabla 59).

SCORE Punto de NO Ingreso Sl Ingreso
47 corte n % n % p
(puntos) (columna) (columna)

<2 12 92,3 42 54,6

1A 0,024
>2 1 7,7 35 45,5
<2 11 92,3 39 50,7

1B 0,048
>2 2 7,7 38 49,4
<2 12 92,3 42 54,6

2 0,024
>2 1 7,7 35 45,5
<2 12 92,3 43 55,8

3A 0,029
>2 1 7,7 34 44,2
<2 12 69,2 41 53,3

3B 0,019
>2 1 30,8 36 46,8
<2 12 76,9 26 26,0

4A 0,015
>2 1 23,1 51 74,0
<2 11 92,3 39 50,7

4B 0,048
>2 2 7,7 38 49,4

Tabla 59: Distribucion de pacientes segun los puntos de corte de los scores 4Z y su relacién con la necesidad

de ingreso hospitalario.
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b. Necesidad de oxigenoterapia

Las escalas ecograficas también obtuvieron valores significativos con cifras de sensibilidad
de casi el 60% y con especificidad del 70-75%. El AUC se situd en torno al 0,67 (muy por
debajo del valor obtenido por la escala del HSJD con AUC de 0,81) (Tabla 60)

. Punto

Dc'irg‘: C :lfce (SOZ) (?%E’) \(/;? \(/;';' cp+ | cp- AUC (IC) p valor

Edadmeses | < | 407 | 62,79 | 57,45 | 57,45 | 62,79 | 1,48 | 0,68 | 0,576 (0,455-0,698) | 0,214
ScoreHSID | > 6 | 79,07 | 74,47 | 73,91 | 79,54 | 3,10 | 0,32 | 0,810(0,717-0,902) | <0,001
Score4Z1A | > 2 | 5349 | 72,34 | 63,89 | 62,96 | 1,93 | 0,52 | 0,672(0,563-0,780) | 0,004
Score4z1B | > 2 | 6047 | 7021 | 65 66 | 2,03 | 049 | 0,676(0,5680,785) | 0,003
Score 472 > 2 | 5581 | 74,47 | 66,67 | 64,81 | 2,19 | 046 | 0,665(0,555-0,775) | 0,005
Score4z3A | > 2 | 5349 | 74,47 | 6571 | 63,64 | 2,10 | 048 | 0,671(0,562-0,780) | <0,001
Scoredz3B | > 2 | 5814 | 7447 | 67,57 | 66,04 | 2,28 | 044 | 0,677(0,568-0,786) | 0,003
Scored4Z4A | > 2 | 5814 | 72,34 | 6579 | 6538 | 2,10 | 048 | 0,674(0,565-0,783) | 0,003
Score4z4B | > 2 | 6047 | 7021 | 65 66 | 2,03 | 049 | 0,675(0,566-0,785) | <0,001

Tabla 60: capacidad predictiva en relacion a la necesidad de oxigeno para la edad, escala de gravedad clinica
del HSJD y los distintos scores ecograficos 4Z. Se: sensibilidad; Sp: especificidad; VPP: valor predictivo positivo;
VPN: valor predictivo negativo; CP+: cociente de probabilidad del positivo; CP-: cociente de probabilidad del
negativo; AUC: area bajo la curva; IC: intervalo de confianza.

En la siguiente figura (Figura 24) se muestran las curvas ROC para cada uno de los scores:
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Figura 24: curvas ROC para los scores 4Z para predecir necesidad de oxigenoterapia.
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Figura 24 (continuacion): curvas ROC para los scores 4Z para predecir necesidad de oxigenoterapia.

Se aplicé el test Chi cuadrado de Pearson seglin los puntos de corte previamente
establecidos, obteniéndose que si existia asociacién entre los diferentes scores 4Z y la

necesidad de oxigenoterapia (Tabla 61).

SCORE Punto de NO oxigeno Si oxigeno
47 corte n % n % p
(puntos) (columna) (columna)

<2 34 72,3 20 46,5

1A 0,022
>2 13 27,7 23 53,5
<2 33 70,2 17 39,5

1B 0,007
>2 14 29,8 26 60,5
<2 35 74,5 19 44,2

2 0,007
>2 12 35,5 24 55,8
<2 35 74,5 20 46,5

3A 0,012
>2 12 35,5 23 53,5
<2 35 74,5 18 41,9

3B 0,003
>2 12 35,5 25 58,1
<2 34 72,3 18 41,9

4A 0,007
>2 13 27,7 25 58,1
<2 33 70,2 17 39,5

4B 0,007
>2 14 29,8 26 60,5

Tabla 61: Distribucion de pacientes segun los puntos de corte de los scores 4Z y su relacidn con la necesidad
de oxigenoterapia.

c. Ingreso en UCIP

A diferencia de los resultados obtenidos con las variables anteriores, ninguno de los scores
ecograficos aplicados alcanzé una capacidad predictiva significativa. Asi mismo, se observé
un descenso del AUC a valores de 0,6 aproximadamente, muy inferiores a los alcanzados

por la escala clinica del HSJD (Tabla 62).
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Direc- | TUMO | e Sp | vPP | VPN . )

cién c:,ie (%) (%) (%) (%) cpP cpP AUC (IC) p valor
Edad meses | < 337 | 8667 | 60 | 3023|9574 | 217 | 046 | 0,766(0,619-0,914) | 0,001
ScoreHSID | > 8 80 | 90,67 | 63,16 | 9577 | 857 | 012 | 0,849 (0,699-0,999) | <0,001
Score4Z1A | > 3 40 80 | 2857 | 8696 | 2,00 | 0,50 | 0,610(0,446-0,773) | 0,168
Score4z1B | > 2 | 6667 | 60 25 90 | 167 | 060 | 0,628(0,465-0,791) | 0,109
Score 422 > 2 60 64 25 | 8889 | 1,67 | 0,60 | 0,595(0,440-0,751) | 0,233
Score4Z3A | > 2 | 5333 | 64 | 228 | 8727 | 1,48 | 0,68 | 0,597(0,438-0,756) | 0,223
Score4z3B | > 2 60 | 61,33 | 23,68 | 88,46 | 1,55 | 0,64 | 0,601(0,442-0,759) | 0,207
Score 4Z4A | > 2 60 | 62,67 | 24,32 | 8868 | 1,61 | 0,62 | 0,606 (0,447-0,765) | 0,182
Score4z4B | > 2 | 6667 | 60 25 90 | 167 | 060 | 0,618(0,457-0,780) | 0,139

Tabla 62: capacidad predictiva en relacion con el ingreso en UCIP para la edad, score clinico HSID y los
distintos scores ecograficos 4Z. Se: sensibilidad; Sp: especificidad; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor
predictivo negativo; CP+: cociente de probabilidad del positivo; CP-: cociente de probabilidad del negativo;
AUC: area bajo la curva; IC: intervalo de confianza.

En la siguiente figura (Figura 25) se muestran las curvas ROC para cada uno de los scores:
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Figura 25: curvas ROC para los scores 4Z para predecir ingreso en UCIP
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Tras aplicar los test correspondientes (Fisher o Chi cuadrado de Pearson) con los puntos de
corte establecidos con anterioridad, no se obtuvo asociacion significativa entre los

diferentes scores 4Z y la necesidad de ingreso en UCIP como muestra la Tabla 63.

SCORE Punto de NO Ingreso Sl Ingreso
47 corte n % n % p
(puntos) (columna) (columna)
<3 60 80,0 9 60,0
1A 0,106
>3 15 20,0 6 40,0
<2 45 60,0 5 33,3
1B 0,107
>2 30 40,0 10 66,7
<2 48 64,0 6 40,0
2 0,149
>2 27 36,0 9 60,0
<2 48 64,0 7 46,7
3A 0,334
>2 27 36,0 8 53,3
<2 47 62,7 6 40,0
3B 0,18
>2 28 37,3 9 60,0
<2 46 61,3 6 40,0
4A 0,215
>2 29 38,7 9 60,0
<2 45 60,0 5 33,3
4B 0,107
>2 30 40,0 10 66,7

Tabla 63: Distribucion de pacientes segun los puntos de corte de los scores 4Z y su relacidén con la necesidad
de ingreso en UCIP.

7.4.3.4 Modelos de regresion logistica 42

De forma andloga a lo realizado con los modelos que exploraban 8 y 6 zonas pulmonares,
se elaboraron modelos de regresion logistica binaria para predecir la necesidad de ingreso

hospitalario, oxigenoterapia e ingreso en UCIP. Tablas 64 a 67.

a. Ingreso hospitalario
Respecto la necesidad de ingreso, todos los scores resultaron significativos en el andlisis
univariante, sin embargo, esta significacion se perdié en el multivariante (Tabla 64). Los

modelos mas adecuados segun los andlisis de bondad fueron el 4Z 3B y 4A (Tabla 67).

b. Necesidad de oxigenoterapia
En caso de la oxigenoterapia, todas las escalas ecograficas lograron significacion estadistica
dentro de los modelos (excepto el 4Z 1A), siendo el mas adecuado el que incluia el score 47

3B con un AUC de 0,86 y una razén explicativa de casi el 50%. Puntuaciones > 2 en este
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score aumentarian mads de 5 veces el riesgo de precisar oxigeno y mds de 6 puntos en la

escala HSJD lo incrementaria casi 20 veces. Tablas 65y 67.

c. Ingreso en UCIP
En el caso del ingreso en UCIP, ningln score alcanzo significacion dentro de los modelos
planteados, aunque de elegir uno de ellos, el mejor modelo segln las pruebas de bondad

seria el 4Z 3A. Los resultados obtenidos se muestran en las Tablas 66 y 67.

d. Tablas modelos regresion logistica 42
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1. Tabla 64: Necesidad de ingreso hospitalario

Ing'reso. Punto No (%) Si (%) OR univariante OR multivariante
hospitalario de corte
Edad | <347 1(2,3) | 43(97,7) - -
5 S | meses | 347 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,06 (0,00-0,39) p=0,013
o
3 '?‘Or Score <6 11(25,0) | 33(75,0) - -
§ % HSJD >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 11,06 (2,40-81,68) p=0,005
S5 | score | <2 | 120222 | 42(77,9) - -
1A >2 1(2,8) | 35(97,2) | 10,00 (1,83-186,66) p=0,031 5,81 (0,85-117,45) p=0,124
Edad | <3,47 1(2,3) | 43(97,7) - -
< @ | meses | 347 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,05 (0,00-0,35) p=0,010
©
3 <'\'é Score <6 11(25,0) | 33(75,0) - -
r‘g % HSJD >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 11,29 (2,49-82,60) p=0,005
23 | score < | 11220 | 39(78,0) - -
1B >2 2(5,0) | 38(95,0) 5,36 (1,33-36,13) p=0,036 2,92 (0,56-22,54) p=0,235
Edad | <3,47 1(2,3) | 43(97,7) - -
< ~ | meses | >347 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,07 (0,00-0,42) p=0,016
T N
33 | Score <6 11 (25,0) | 33(75,0) - -
20
e § HSID >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 12,01 (2,61-88,85) p=0,006
=2 | sore < | 12(22,2) | 42(77,8) - -
2 >2 1(2,8) | 35(97,2) | 10,00 (1,83-186,66) p=0,031 5,66 (0,80-115,47) p=0,133
Edad | <3,47 1(2,3) | 43(97,7) - -
5 & | meses | 5347 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,06 (0,00-0,39) p=0,013
el
3 '?‘or Score <6 11(25,0) | 33(75,0) - -
§ % HSID >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 11,53 (2,50-85,18) p=0,005
©
> = | score <2 12 (21,8) | 43(78,2) - -
3A >2 1(2,9) | 34(97,1) | 9,49 (1,74-177,13) p=0,035 5,62 (0,81-114,32) p=0,133
Edad | <3,47 1(2,3) | 43(97,7) - -
< @ | meses | 5347 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,07 (0,00-0,42) p=0,016
el
3 <Né Score <6 | 11(25,0) | 33(75,0) - -
o =
© § HSID >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 11,55 (2,50-85,35) p=0,005
©
>3 | score <2 12 (22,6) | 41(77,4) - -
3B >2 1(2,7) | 36(97,3) | 10,54 (1,93-196,66) p=0,027 5,83 (0,84-118,33) p=0,124
Edad | <3,47 1(2,3) | 43(97,7) - -
5 S | meses | 347 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,07 (0,00-0,42) p=0,016
o
3 % Score <6 11(25,0) | 33(75,0) - -
o =
3 HSJD >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 11,07 (2,40-81,80) p=0,005
[e]
23 | score | <2 | 12231 | 40(76,9) - -
aA >2 1(2,6) | 37(97,4) | 11,10 (2,04-207,16) p=0,024 6,01 (0,88-121,47) p=0,116
Edad | <3,47 1(2,3) | 43(97,7) - -
$ @ | meses | 5347 | 12(26,1) | 34(73,9) 0,07 (0,00-0,36) p=0,011 0,06 (0,00-0,36) p=0,011
el
3 <'\‘é Score <6 | 11(25,0) | 33(75,0) - -
§ g HSJD >6 2(4,3) | 44(95,7) 7,33 (1,81-49,50) p=0,013 11,29 (2,49-82,60) p=0,005
©
>3 | score <2 11(22,0) | 39(78,0) - -
48 >2 2(5,0) | 38(95,0) 5,36 (1,33-36,13) p=0,036 2,92 (0,56-22,54) p=0,235

Tabla 64: Modelos de regresion logistica para predecir ingreso hospitalario en funcién de la edad, score clinico
del HSJD y scores ecograficos 4Z. HSJD= hospital San Juan de Dios. OR= odds ratio.
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2. Tabla 65: Necesidad de oxigenoterapia

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

Nece?idad de Punto No (%) Si (%) OR univariante OR multivariante
oxigeno de corte
Edad | <4,07 | 20(42,6) | 27 (57,4) - -
T E meses | >4,07 | 27(62,8) | 16 (37,2) 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,32 (0,09-0,97) p=0,053
83 | score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
§ = HSJD >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 16,10 (5,44-57,87) p<0,001
2 | score <2 | 34(63,0) | 20(37,0) ; ;
1A >2 13 (36,1) | 23(63,9) 3,01 (1,27-7,39) p=0,014 2,95 (0,99-9,62) p=0,059
Edad | <4,07 | 20(42,6) | 27 (57,4) - -
T E meses | >4,07 | 27(62,8) | 16 (37,2) 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,36 (0,10-1,11) p=0,086
83 | Score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
r‘g ] HSJD >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 17,23 (5,67-64,94) p<0,001
S S [ sore | <2 | 33(660) | 17(380) i -
1B >2 14 (35,0) | 26 (65,0) 3,61 (1,53-8,85) p=0,004 3,98 (1,30-13,87) p=0,020
Edad | <4,07 | 20(42,6) | 27 (57,4) - -
g v | Meses | >407 | 27(628) | 16(37,2) 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,40 (0,11-1,28) p=0,134
83 | Score <6 | 35(79,5) | 9(20,5) - -
E § HSJD >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 19,45 (6,16-79,23) p<0,001
=2 | score <2 | 35(64,8) | 19(35,2) ] -
2 >2 12 (33,3) | 24 (66,7) 3,68 (1,54-9,22) p=0,004 4,97 (1,50-19,88) p=0,013
Edad | <4,07 | 20(42,6) | 27 (57,4) - -
K 5 meses | >4,07 | 27(62,8) | 16 (37,2) 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,34 (0,10-1,06) p=0,073
83 Score <6 35(79,5) | 9(20,5) - i
§ ] HSID >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 17,48 (5,75-65,91) p<0,001
£ 2 | sore <2 35 (63,6) | 20(36,4) - -
3A >2 12 (34,3) | 23(65,7) 3,35 (1,40-8,37) p=0,008 3,82 (1,23-13,54) p=0,026
Edad | <4,07 | 20(42,6) | 27 (57,4) i N
T 5 meses | >4,07 | 27(62,8) | 16(37,2) 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,39 (0,11-1,25) p=0,125
83 | Score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
§ 3z HSJD >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 19,45 (6,12-79,85) p<0,001
22 | score <2 | 35(66,0) | 18(34,0) ; R
3B >2 12 (32,4) | 25(67,6) 4,05 (1,69-10,17) p=0,002 5,36 (1,64-21,19) p=0,009
Edad | <4,07 | 20(42,6) | 27 (57,4) - -
3 E meses | >4,07 | 27(62,8) | 16(37,2) 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,36 (0,10-1,11) p=0,086
g ; Score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
o9 HSID >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 17,22 (5,66-64,96) p<0,001
S2 [ sore | < |34(652) | 18(346) - -
4A >2 13(34,2) | 25 (65,8) 3,63 (1,53-8,98) p=0,004 3,97 (1,29-13,91) p=0,021
Edad | <4,07 | 20(42,6) | 27 (57,4) - -
3 E meses | >4,07 | 27(62,8) | 16(37,2) 0,44 (0,19-1,01) p=0,057 0,36 (0,10-1,11) p=0,086
83 | score <6 35(79,5) | 9(20,5) - -
§ 3 HSJD >6 12 (26,1) | 34(73,9) 11,02 (4,28-31,04) p<0,001 17,23 (5,67-64,94) p<0,001
S 2 [ seore <2 | 33(66,0) | 17(34,0) - R
4B >2 14 (35,0) | 26 (65,0) 3,61 (1,53-8,85) p=0,004 3,98 (1,30-13,87) p=0,020

Tabla 65: Modelos de regresion logistica para predecir necesidad de oxigenoterapia en funcién de la edad,
score clinico del HSID y scores ecograficos 4Z. HSJD: hospital San Juan de Dios; OR: odds ratio.

122



Resultados: Opcién 4Z

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

3. Tabla 66: Necesidad de ingreso en UCIP

InglrJecslz;en d:LJCr:)trct)e No (%) Si (%) OR univariante OR multivariante
Edad | <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
3 ‘E meses | >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,02 (0,00-0,22) p=0,008
3 T | Score <8 68(95,8) | 3(4,2) - i
§ % | HsSID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 134,67 (17,50-3862,82) p<0,001
S S| score | <3 |60(87,0 | 9(130) ; ]
1A >3 15(71,4) | 6(28,6) 2,67 (0,79-8,63) p=0,103 0,55 (0,03-5,07) p=0,632
Edad | <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
T E meses | >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,03 (0,00-0,29) p=0,009
8| Score <8 68(95,8) | 3(4,2) - _
f‘é L | HsSID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 112,42 (16,38-2399,84), p<0,001
S 3| score | <2 | 45(90,0) | 5(10,0) . _
1B >2 30(75,0) | 10(25,0) 3,00 (0,97-10,45) p=0,065 1,38 (0,20-10,29) p=0,743
Edad | <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
T v | meses | >3,37 | 45(957) | 2(43) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,03 (0,00-0,27) p=0,007
8T | Score <8 68(95,8) | 3(4,2) - B
§ % HSID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 114,34 (16,61-2450,52) p<0,001
23| score | <2 | 48(889 | 6(11,1) - -
2 >2 27(75,0) | 9(25,0) 2,67 (0,87-8,73) p=0,090 1,28 (0,19-9,34) p=0,798
Edad | <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
3 ‘E meses | >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,02 (0,00-0,21) p=0,005
3 3| Score <8 68(95,8) | 3(4,2) - _
f‘é T | HSID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 123,06 (17,28-2750,64) p<0,001
S 2| score <2 48(87,3) | 7(12,7) - _
3A >2 27(77,1) | 8(22,9) 2,03 (0,66-6,40) p=0,214 0,60 (0,07-3,91) p=0,604
Edad | <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - B
o QE meses | >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,03 (0,00-0,27) p=0,007
83| Score <8 68(95,8) | 3(4,2) - -
§ < | HSID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86(9,83-205,02) p<0,001 | 114,42 (16,62-2452,24) p<0,001
S 2| score <2 47(88,7) | 6(11,3) - -
3B >2 28(75,7) | 9(24,3) 2,52 (0,82-8,23) p=0,110 1,27 (0,19-9,31) p=0,800
Edad | <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
3 E meses | >3,37 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,03 (0,00-0,26) p=0,007
8T | Score <8 68(95,8) | 3(4,2) - B
f’é T | HSID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86 (9,83-205,02) p<0,001 | 114,50 (16,64-2453,94) p<0,001
S S| seore | <2 |46(885) | 6(11,5) ; )
4A >2 29(76,3) | 9(23,7) 2,38 (0,78-7,77) p=0,134 1,27 (0,19-9,29) p=0,803
Edad | <3,37 | 30(69,8) | 13(30,2) - -
o E meses | >337 | 45(95,7) | 2(4,3) 0,10 (0,02-0,41) p=0,004 0,03 (0,00-0,29) p=0,009
83| score <8 68(95,8) | 3(4,2) - B
r‘g T | HsID >8 7(36,8) | 12(63,2) | 38,86(9,83-205,02) p<0,001 | 112,42 (16,38-2399,84) p<0,001
S S| score | <2 | 45090,0) | 5(100) - )
4B >2 30(75,0) | 10(25,0) 3,00 (0,97-10,45) p=0,065 1,38 (0,20-10,29) p=0,743

Tabla 66: Modelos de regresion logistica para predecir ingreso en UCIP en funcién de la edad, score clinico
del HSID y scores ecograficos 4Z. HSJD: hospital San Juan de Dios; OR: odds ratio; UCIP: unidad de cuidados
intensivos pediatricos.
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Resultados: Opcién 4Z Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

4. Tabla 67: Pruebas de bondad de ajuste para los modelos de regresion logistica 4Z

Ingreso hospitalario Oxigenoterapia Ingreso en UCIP
Modelo
R? (%) AUC AIC R2 (%) AUC AlC R2 (%) AUC AIC
47 1A 34,54 0,841 62,9 45,72 0,844 94,83 66,82 0,932 43,6
47 1B 39,52 0,871 61,72 47,81 0,853 92,66 66,61 0,933 43,74
472 42,27 0,892 59,91 48,88 0,857 91,52 66,61 0,933 43,78
47 3A 41,92 0,892 60,14 47,3 0,854 93,19 66,85 0,941 43,57
47 3B 42,54 0,894 59,73 49,75 0,86 90,59 66,61 0,933 43,78
47 AA 42,87 0,894 59,51 47,74 0,853 92,72 66,61 0,933 43,79
47 4B 39,52 0,871 61,72 47,81 0,853 92,66 66,66 0,933 43,74

Tabla 67: Pruebas de bondad de ajuste para los distintos modelos 4Z para las variables ingreso hospitalario,
necesidad de oxigeno e ingreso en UCIP. R?: R? de Nagelkerke. AIC: Criterio de informacién de Akaike. AUC:
area bajo la curva. Aparece sombreado el mejor modelo segun las diferentes pruebas aplicadas.

7.4.3.5 Modelos lineales 42

Al igual que con las opciones 8Z y 6Z, se desarrollaron modelos lineales para predecir la
duracién de la estancia hospitalaria, del tiempo de oxigenoterapia y del tiempo en UCIP

(Tablas 68 a 71).

a. Tiempo de estancia hospitalaria

En cuanto a la duracidon de la estancia hospitalaria, todas las escalas ecograficas alcanzaron
significacidn estadistica dentro de los modelos. Los mejores modelos segln las pruebas de
bondad fueron el 4Z 2 y el 4Z 3B; segun estos, puntuaciones superiores a 2 en cualquiera
de las escalas ecograficas incrementarian en mas de 1 los dias de ingreso hospitalario. Asi
mismo, una puntuacion superior a 6 en el score del HSJD supondria un aumento de mas de

3 dias. Su razdn explicativa es del 40% (Tablas 68y 71).

b. Tiempo de oxigenoterapia

Respecto al tiempo de conexién a oxigeno, sélo el score 4Z 3A resulté significativo, con un
R? ajustado bajo (31%) y segun el cual una puntuacidn superior a 2 en la escala ecografica
aumentaria en 1 los dias de precisar oxigenoterapia como puede observarse en las Tablas

69y 71.
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c. Tiempo de estancia en UCIP
En el caso de la UCIP, los mejores modelos serian aquellos que incluyesen los scores 4Z 1A,

2, 3By 4A a pesar de la falta de significacién (Tablas 70 y 71).

d. Tablas modelos lineales 4Z
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Resultados: Opcién 4Z

1. Tabla 68: Tiempo de estancia hospitalaria

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

Tiempo estancia Pl:jr;to Media Coeficiente Coeficiente
hospitalaria corte (DS) univariante multivariante
Edad <3,47 | 4,5(2,9) - -
g E meses | >3,47 | 2,9(3,0) -1,56 (-2,84 a -0,27) p=0,019 -1,56 (-2,68 a -0,44) p=0,007
8T | Score <6 2,0(L,9) - -
'r-é D | HsID >6 | 54(3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,42 (2,38 a 4,46) p<0,001
S3S | score | <2 | 3031 - -
1A 2 | 4,8(27) 1,81 (0,50 a 3,13) p=0,008 1,02 (-0,13 a 2,17) p=0,082
Edad <3,47 | 4,5(2,9) - -
g E meses | >3,47 | 2,9(3,0) -1,56 (-2,84 a -0,27) p=0,019 -1,44 (-2,55 a-0,32) p=0,012
8T | Score <6 2,0(L,9) - -
'r-é g HSJD >6 5,4(3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,42 (2,39 a 4,45) p<0,001
SS | score | <2 | 29(29) - -
1B >2 | 4,8(2,9) 1,95 (0,66 a 3,23) p=0,003 1,26 (0,14 a 2,39) p=0,028
Edad <3,47 | 4,5(2,9) - -
o o meses | >3,47 | 2,9(3,0) -1,56 (-2,84 a-0,27) p=0,019 -1,38(-2,51 a-0,26) p=0,017
3 ?; Score <6 2,0(1,9) - R
_r-é % HSID >6 | 54(3,2) 3,31(2,19 a 4,43) p<0,001 3,45 (2,42 a 4,47) p<0,001
== Score <2 2,9(3,1) - R
2 >2 4,9 (2,6) 1,96 (0,66 a 3,27) p=0,004 1,34 (0,18 a 2,49) p=0,024
Edad <3,47 | 4,5(2,9) - -
3 E meses | >3,47 | 2,9(3,0) | -1,56(-2,84a-0,27) p=0,019 -1,44 (-2,56 a -0,32) p=0,012
8T | Score <6 2,0(1,9) - -
fé D | HSID >6 | 54(3,2) 3,31(2,19 a 4,43) p<0,001 3,42 (2,39 a 4,45) p<0,001
S 2| score <2 3,0(3,1) - -
3A >2 | 49(2,7) 1,97 (0,66 a 3,29) p=0,004 1,27 (0,11 a 2,49) p=0,033
Edad <3,47 | 4,5(2,9) - -
g 5 meses | >3,47 | 2,9(3,0) -1,56 (-2,84 a -0,27) p=0,019 -1,38 (-2,51 a -0,26) p=0,017
é T | Score <6 2,0(L,9) - -
g % HSJD >6 5,4 (3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,45 (2,42 a 4,47) p<0,001
> 3> | Score <2 2,9(33) - -
3B >2 | 4,9(2,6) 1,96 (0,66 a 3,27) p=0,004 1,34 (0,18 a 2,49) p=0,024
Edad <3,47 | 4,5(2,9) - -
T E meses | >3,47 | 2,9(3,0) | -1,56(-2,84 a-0,27) p=0,019 -1,56 (-2,68 a -0,44) p=0,007
8T | Score <6 2,0(L9) - -
fé T | HSID >6 | 54(3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,42 (2,38 a 4,46) p<0,001
g3 Score <2 3,0(3,1) - -
4A >2 4,8(2,7) 1,81 (0,50 a 3,13) p=0,008 1,02 (-0,13 a 2,17) p=0,082
Edad <3,47 | 4,5(2,9) - R
3 § meses | >3,47 | 2,9(3,0) | -1,56(-2,84 a-0,27) p=0,019 -1,44 (-2,55 a -0,32) p=0,012
g T | Score <6 2,0(1,9) - -
: % HSID >6 | 54(3,2) 3,31 (2,19 a 4,43) p<0,001 3,42 (2,39 a 4,45) p<0,001
> = | Score <2 2,9(2)9) - -
48 >2 | 4,8(2,9) 1,95 (0,66 a 3,23) p=0,003 1,26 (0,14 a 2,39) p=0,028

Tabla 68: modelos lineales para prediccion de la duraciéon de la estancia hospitalaria. HSJD: hospital San Juan

de Dios; DS: desviacidn estandar
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Resultados: Opcién 4Z

2. Tabla 69: Tiempo de oxigenoterapia

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

Tiempo de Punto de Media Coeficiente Coeficiente
oxigenoterapia corte (DS) univariante multivariante
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
5 S meses >4,07 1,1(2,4) -1,12 (-2,25 a 0,00) p=0,050 -1,01 (-2,01 a -0,01) p=0,049
3 3 | score <6 0,4(1,1) - -
§ 3 HSJD >6 3,1(3,1) 2,66 (1,66 a 3,66) p<0,001 2,67 (1,71 a 3,63) p<0,001
s 2 Score <2 1,2(2,3) - -
1A >2 2,6 (3,0) 1,37 (0,23 a 2,51) p=0,019 0,90 (-0,12 a 1,93) p=0,084
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
3 @ meses >4,07 1,1(2,4) -1,12 (-2,25 a 0,00) p=0,050 -1,04 (-2,05 a -0,02) p=0,045
E g Score <6 0,4 (1,1) - -
r‘g § HSJD >6 3,1(3,1) 2,66 (1,66 a 3,66) p<0,001 2,69 (1,73 a 3,66) p<0,001
S2 [ sore < 1,2(2,4) - -
1B >2 2,4(2,9) 1,19 (0,05 a 2,32) p=0,041 0,76 (-0,26 a 1,78) p=0,144
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
5~ meses >4,07 1,1(2,4) -1,12 (-2,25 a 0,00) p=0,050 -0,93 (-1,95 a 0,08) p=0,071
E % Score <6 0,4(11) - -
E % HSID >6 3,1(3,1) 2,66 (1,66 a 3,66) p<0,001 2,70 (1,75 a 3,66) p<0,001
== Score <2 1,2(2,3) - -
2 >2 2,6 (3,0) 1,37 (0,23 a 2,51) p=0,019 1,01 (-0,03 a 2,05) p=0,056
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
5 < meses >4,07 1,1(2,4) -1,12 (-2,25 a 0,00) p=0,050 -0,94 (-1,94 a 0,07) p=0,067
E 3 Score <6 0,4(1,1) - -
é % HSJD >6 3,1(3,1) 2,66 (1,66 a 3,66) p<0,001 2,68 (1,73 a 3,63) p<0,001
=2 Score <2 1,2(2,3) - -
3A >2 2,6 (3,0) 1,47 (0,33 a 2,61) p=0,012 1,06 (0,03 a 2,10) p=0,044
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
52 meses >4,07 1,1(2,4) -1,12 (-2,25 a 0,00) p=0,050 -0,93 (-1,95 a 0,08) p=0,071
E ¥ Score <6 0,4 (1,1) - -
é % HSJD >6 3,1(3,1) 2,66 (1,66 a 3,66) p<0,001 2,70 (1,75 a 3,66) p<0,001
== Score <2 1,2 (2,3) - -
3B >2 2,6 (3,0) 1,37 (0,23 a 2,51) p=0,019 1,01 (-0,03 a 2,05) p=0,056
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
3 3 meses >4,07 1,1(2,4) -1,12 (-2,25 a 0,00) p=0,050 -1,01 (-2,02 a 0,01) p=0,051
E S Score <6 0,4(1,1) - -
§ % HSJD >6 3,1(3,1) 2,66 (1,66 a 3,66) p<0,001 2,69 (1,73 a 3,65) p<0,001
=z Score <2 1,2(2,4) - -
4A >2 2,5(3,0) 1,27 (0,13 a 2,42) p=0,029 0,85 (-0,18 a 1,88) p=0,104
Edad <4,07 2,3(2,8) - -
39 meses >4,07 1,1(2,4) -1,12 (-2,25 a 0,00) p=0,050 -1,04 (-2,05 a -0,02) p=0,045
E % Score <6 0,4(11) - -
§ % HSID >6 3,1(3,1) 2,66 (1,66 a 3,66) p<0,001 2,69 (1,73 a 3,66) p<0,001
== Score <2 1,2(2,4) - -
48 >2 2,4 (2,9) 1,19 (0,05 a 2,32) p=0,041 0,76 (-0,26 a 1,78) p=0,144

Tabla 69: modelos lineales para prediccion de la duracion de oxigenoterapia. HSJD: hospital San Juan de Dios;

DS: desviacién estandar
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Resultados: Opcién 4Z

3. Tabla 70: Tiempo de estancia en UCIP

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

Tiempo de Punto de Media Coeficiente Coeficiente
estancia en UCIP corte (DS) univariante multivariante
Edad <3,37 4,3 (1,4) - -
3 ‘E meses >3,37 | 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,03 (-2,26 a 2,20) p=0,976
g z Score <8 2,5(0,7) - -
T HSJD >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,18 (0,08 a 4,29) p=0,044
S 2 Score <3 4,2 (1,4) - -
1A >3 4,4 (1,3) 0,15 (-1,57 a 1,87) p=0,851 0,31 (-1,33 a 1,94) p=0,681
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
e ‘E meses >3,37 | 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,13 (-2,27 a 2,00) p=0,891
83 Score <8 2,5(0,7) - -
§ K HSJD >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,23 (0,04 a 4,43) p=0,047
S2 [ sore <2 4,5(1,3) - -
1B >2 4,2 (1,4) -0,28 (-2,09 a 1,53) p=0,742 0,20 (-1,51 a 1,91) p=0,798
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
< ~ | meses >3,37 | 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,18 (-2,29 a 1,92) p=0,848
E % Score <8 2,5(0,7) - -
-,E % HSID >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,03 (-0,20 a 4,26) p=0,069
=2 Score <2 4,8 (1,3) - -
2 >2 4,0 (1,3) -0,80 (-2,44 a 0,84) p=0,306 -0,31(-1,94 a 1,33) p=0,681
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
g E meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,17 (-2,30 a 1,95) p=0,858
% ‘_o' Score <8 2,5(0,7) - -
c HSJD >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,17 (0,05 a 4,30) p=0,046
23 | score <2 | 43(16) - -
3A >2 4,3(1,1) -0,05 (-1,73 a 1,63) p=0,951 -0,10 (-1,62 a 1,41) p=0,880
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
g QE meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,18 (-2,29 a 1,92) p=0,848
g ‘_o' Score <8 2,5(0,7) - -
% § HSID >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,03 (-0,20 a 4,26) p=0,069
> = Score <2 4,8 (1,3) - -
3B >2 4,0(1,3) -0,80 (-2,44 a 0,84) p=0,306 -0,31(-1,94 a 1,33) p=0,681
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
g E meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,18 (-2,29 a 1,92) p=0,848
% Z Score <8 2,5(0,7) - -
g % HSID >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,03 (-0,20 a 4,26) p=0,069
_ Score <2 4,8 (1,3) - -
4A >2 4,0(1,3) -0,80 (-2,44 a 0,84) p=0,306 -0,31(-1,94 a 1,33) p=0,681
Edad <3,37 4,3(1,4) - -
g E meses >3,37 4,5(0,7) 0,23 (-2,09 a 2,55) p=0,833 -0,13 (-2,27 a 2,00) p=0,891
% Z Score <8 2,5(0,7) - -
g § HSJD >8 4,6 (1,1) 2,14 (0,29 a 3,98) p=0,027 2,23 (0,04 a 4,43) p=0,047
> 2 Score <2 4,5(1,3) - -
48 >2 4,2 (1,4) -0,28 (-2,09 a 1,53) p=0,742 0,20 (-1,51 a 1,91) p=0,798

Tabla 70: modelos lineales para prediccion de la duracién de la estancia en UCIP. HSJD: hospital San Juan de
Dios; DS: desviacion estandar; UCIP: unidad de cuidados intensivos pediatricos.
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4. Tabla 71: Pruebas de bondad de ajuste para los modelos de regresién lineal 4Z

Tiempo de estancia Duracion de Tiempo de estancia
Modelo hospitalaria Oxigenoterapia en UCIP

R2 g (%) AIC R2 .45 (%) AIC R2 4qj (%) AIC
47 1A 39,43 395,06 30,63 392,75 18,18 46,63
47 1B 40,75 393,18 29,92 393,64 17,16 46,79
472 40,96 392,88 31,18 392,06 18,18 46,63
47 3A 40,57 393,43 31,51 391,64 16,76 46,86
47 3B 40,96 392,88 31,18 392,06 18,18 46,63
47 AA 39,73 394,63 30,34 393,11 18,18 46,63
47 4B 40,75 393,18 29,92 393,64 17,18 46,79

Tabla 71: Pruebas de bondad de ajuste para los distintos modelos 4Z para las variables tiempo de estancia
hospitalaria, tiempo de conexidn a oxigeno y tiempo de estancia en UCIP. R?.q;: R? ajustado. AIC: Criterio de
informacion de Akaike. Aparece sombreado el mejor modelo segun las diferentes pruebas aplicadas.
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7.4.4 RESUMEN ESCALAS ECOGRAFICAS

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

En la siguiente tabla aparecen resumidos los diferentes analisis realizados con los scores

ecograficos y su relacién con las variables resultado.

RELACION CON
VARIABLES RESULTADO

PUNTOS DE CORTE-

CURVAS ROC

REGRESION LOGISTICA
Incluyendo Edad + score HSJD

MODELOS LINEALES
Incluyendo Edad + score HSJD

en el andlisis multivariante

en el andlisis multivariante

Hospitalizacién

Hospitalizacion

Hospitalizacion

Hospitalizacion

1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4B|1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4B|1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4B|1A|1B| 2 |3A|3B|4A |4B
&
“ Oxigeno Oxigeno Oxigeno Oxigeno
o
8 1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4B|1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4BJ1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4BJ1A|1B| 2 |3A | 3B |4A 4B
)
UcCIP ucip ucip ucip
1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4BJ1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4B|1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4B|1A|1B| 2 [3A[3B [4A |4B
Hospitalizacion Hospitalizacién Hospitalizacion Hospitalizacion
1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4BJ1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4B|1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4B|1A|1B| 2 [3A | 3B |[4A |4B
S
bps Oxigeno Oxigeno Oxigeno Oxigeno
w
oc
8 1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4BJ1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4B|1A|1B| 2 |3A|3B|4A[4B| 1A |1B| 2 [3A[3B [4A |4B
)
UcCIP ucIp ucIp ucIp
1A|1B| 2 |3A|(3B|4A|4B|1A|1B| 2 |[3A|3B|[4A|4B|1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4BJ1A|1B| 2 |3A| 3B |4A |4B
Hospitalizacion Hospitalizacion Hospitalizacion Hospitalizacion
1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4BJ1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4B|1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4B|1A|1B| 2 [3A | 3B |4A |4B
S
n Oxigeno Oxigeno Oxigeno Oxigeno
oc
8 1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4BJ1A|(1B| 2 |3A|3B|4A|4B|1A|1B| 2 |3A|3B|4A[4B| 1A |1B| 2 [3A [ 3B [4A | 4B
)
UcCIP ucip ucIp ucIp
1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4B|1A|1B| 2 |[3A|3B|4A|4B|1A|1B| 2 |3A|3B|4A|4B|1A|1B| 2 |3A | 3B |4A 4B

Tabla 72: resumen de los andlisis estadisticos realizados con los diferentes scores ecograficos. Aparecen
coloreados los andlisis que han resultado estadisticamente significativos y en negrita los mejores modelos
segln las pruebas de bondad de ajuste. Los scores basados en el patrén aparecen en verde, los basados en
extensidn en naranja y los que se forman combinando patréon-extensién en tonalidad azul.
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7.4.4.1 Scores 8Z

1. Relacién con variables resultado

Con todas las escalas ecograficas 8Z la puntuacién obtenida fue significativamente mayor
en los pacientes que precisaron ingreso hospitalario, ingreso en UCIP y oxigenoterapia

respecto a los que no (Tabla 24).

2. Puntos de corte — curvas ROC

Al tomar un punto de corte para cada uno de los scores 8Z se obtuvo una relacién
estadisticamente significativa entre estos y las variables ingreso hospitalario (Tabla 26),
ingreso en UCIP (Tabla 30) y la necesidad de oxigenoterapia (Tabla 28).

Todas las escalas tuvieron capacidad predictiva significativa, con AUC generalmente entre

0,72 -0,75 para las tres variables a estudio (Tablas 25, 27 y 29).

3. Modelos de regresion logistica

En cuanto a los modelos de regresion logistica que servirian para predecir si los pacientes
ingresan/no (Tabla 31) o si precisan oxigenoterapia (Tabla 32) todos los scores 8Z fueron
significativos dentro de los modelos, siendo los mds adecuados los 1A y 1B. Ademas, en
todos los modelos las AUC rondaban valores de 0,9 (Tabla 34).

Ninguna escala alcanzé significacion dentro de los modelos para la variable ingreso en UCIP

(Tabla 33).

4. Modelos lineales

Respecto a los modelos lineales que servian para predecir la duracién del ingreso
hospitalario (Tabla 36) y de oxigenoterapia (Tabla 37), todos los modelos resultaron
significativos, siendo el mas adecuado el 8Z 4B en el primero de los casos y el 8Z 2 para el
segundo. Los R? ajustados se situaron en 47 y 40% respectivamente (Tabla 39).

Ninguno de los scores alcanzd valores significativos dentro de los modelos que predecian

estancia en UCIP (Tabla 38).
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7.4.4.2 Scores 6Z

1. Relacién con variables resultado.

Con todas las escalas ecogréficas 6Z la puntuacién obtenida fue significativamente mayor
en los pacientes que precisaron ingreso hospitalario, en UCIP y que precisaron

oxigenoterapia respecto a los que no (Tabla 41).

2. Puntos de corte — curvas ROC

Tomando el punto de corte correspondiente para cada uno de los scores 6Z se obtuvo una
relacién significativa entre estos y la necesidad de ingreso hospitalario (Tabla 43), en UCIP
(Tabla 47) y la necesidad de oxigenoterapia (Tabla 45), también se demostrd una relacién
estadisticamente significativa con todos ellos.

Todos los scores demostraron una capacidad predictiva significativa, con AUC en torno a
0,75 para la variable ingreso hospitalario y 0,72 para la necesidad de oxigeno o ingreso en

cuidados intensivos (Tablas 42, 44 y 46).

3. Modelos de regresion logistica

Todos los scores ecograficos 6Z alcanzaron significacién estadistica dentro de los modelos
desarrollados para predecir la necesidad de oxigeno (Tabla 49). Para la prediccién del
ingreso hospitalario sélo resultaron significativos los que utilizaban los scores 6Z 2, 3A, 3B
y 4A (Tabla 48), siendo el mas adecuado este ultimo con una capacidad predictiva elevada
(AUC0,889) (Tabla 51).

En cuanto al ingreso en UCIP ninglin modelo alcanzd significacion estadistica (Tabla 50).

4. Modelos lineales

Si nos referimos a los modelos lineales, todos los modelos resultaron significativos para
predecir el tiempo de estancia hospitalaria (Tabla 52), siendo los que mejor poder
explicativo obtuvieron (47%) el 6Z 2, 6Z 3A y el 6Z 3B (Tabla 55).

Para la duraciéon de la oxigenoterapia y de la estancia en UCIP ningun score alcanzo un

resultado significativo dentro de los modelos propuestos (Tablas 53 y 54).
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7.4.4.3 Scores 42

1. Relacién con variables resultado

Todos los scores 4Z consiguieron puntuaciones significativamente mas elevadas en los
pacientes que precisaron ingreso hospitalario u oxigenoterapia respecto a los que no. En el
caso del ingreso en UCIP las puntuaciones fueron también superiores, aunque sin obtener

la significacion estadistica (Tabla 57).

2. Puntos de corte — curvas ROC

Se observd relacion estadisticamente significativa entre las escalas ecograficas 4Z
(estableciendo un punto de corte) y el ingreso hospitalario y la necesidad de oxigeno
(Tablas 59 y 61). Los resultados no fueron significativos para el ingreso en UCIP (Tabla 63).
La capacidad predictiva de los scores para prever el ingreso hospitalario y oxigenoterapia
también fue significativa, con valores de AUC cercanos a 0,7 (Tablas 58 y 60). No

alcanzandose esta significacidon para predecir el ingreso en cuidados intensivos (Tabla 62).

3. Modelos de regresion logistica

Todos los scores 4Z (excepto el 1A) fueron significativos dentro de los modelos, pero sélo
para predecir la necesidad de oxigenoterapia (Tabla 65), siendo el mas adecuado el 4Z 3B
(AUC de 0,86 y una razoén explicativa de casi el 50%) (Tabla 67). Ningin modelo alcanzé

significacidn para predecir la necesidad de ingreso hospitalario o en UCIP (Tablas 64 y 66).

4. Modelos lineales

Todos los scores 4Z (salvo el 1A y 4A) obtuvieron resultados significativos dentro de los
modelos que predicen duracidn de estancia hospitalaria (Tabla 68). Para la duracién de la
oxigenoterapia el Unico modelo que resulto significativo fue el que empleaba el score 47
3A (Tabla 69). El poder explicativo de estos seria del 40% para la primera variable y el 31%
para la segunda segun el R? ajustado (Tabla 71).

Para predecir la estancia en UCIP ninguno de los modelos alcanzé la significacion (Tabla

70).
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7.5 CONCORDANCIA ENTRE LOS INVESTIGADORES

Como se ha mencionado previamente, los investigadores Ay B revisaron y puntuaron todas
las ecografias realizadas a los 90 pacientes de la muestra. El coeficiente de correlacién
intraclase (CCl) obtenido para los 7 scores desarrollados fue superior a 0,9 en todos salvo
en el score 2 (con valor cercano a esta cifra y siendo la media de los CCl de 0,913). En la

Tabla 73 se muestran los resultados obtenidos.

Score ecografico CCI (IC 95%)
87 1A 0,934 (0,901-0,956)
87 1B 0,911 (0,868-0,941)
872 0,879 (0,821-0,918)
8Z3A 0,930 (0,895-0,953)
8Z 3B 0,910 (0,866-0,940)
8Z 4A 0,924 (0,886-0,949)
87 4B 0,906 (0,860-0,937)

Tabla 73: Grado de concordancia entre investigadores en funcidn de las puntuaciones ecograficas obtenidas.
CCl= coeficiente de correlacion intraclase; IC 95%= intervalo de confianza del 95%.

A continuacién, se muestran los graficos de Bland-Altman para cada uno de los scores 8Z,
donde se puede observar que la media de las diferencias entre las puntuaciones otorgadas
por los investigadores (representada por una linea gruesa) fue de cero o muy préxima a

este valor (Figura 26).
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Figura 26: Graficos de Bland-Altman para las puntuaciones obtenidas por los investigadores A y B. En el eje
de abscisas, se representan la media de las puntuaciones dadas por los observadores, y en el eje de ordenadas
el valor de la diferencia entre las puntuaciones de uno y otro observador. La linea horizontal gruesa sefiala la
media de las diferencias entre las puntuaciones, y con lineas discontinuas los valores correspondientes al
intervalo de confianza al 95% para esa diferencia que serian los limites de la concordancia (permiten
identificar fuera de ellos los casos mas discordantes).
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Figura 26 (continuacion): Graficos de Bland-Altman para las puntuaciones obtenidas por los investigadores A

y B.

135



Discusién Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

DISCUSION

136



Discusién Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

8 DISCUSION

8.1 Caracteristicas de la muestra

8.1.1 Demograficas

Nuestro estudio incluyd a lactantes menores de 12 meses, a pesar de que la definicion mas
aceptada de BA incluye nifios de hasta 24 meses (guias de la American Academy of
Pediatrics -AAP- 2014 y del National Institute for Health and Care Excellence -NICE-) (1,14),
si bien este cuadro es mas frecuente en el primer afio de vida (14). En los diversos trabajos
gue hacen referencia a la EcoP en BA existe una amplia variabilidad en la edad de los
pacientes incluidos: los trabajos de Zoido, Supino y Gori incluyen, al igual que en nuestra
investigacion, individuos hasta los 12 meses de edad (42,67,60). Sin embargo, estudios
como los de Bueno-Campafia y Taveira recogen soélo pacientes hasta los 6 meses (62,71),
mientras que otros autores como Ozkaya y San Sebastian-Ruiz extienden el punto de corte
hasta los 24 (58,59). A este respecto, la mediana de edad de esta muestra fue de 3,84
meses, similar a los 3,6 meses que tienen Gori (60) y los 3 meses de Zoido y Supino (42,67),
que utilizan el mismo rango de edad. También la mediana de peso de nuestro estudio (5,8
kg) se asemeja a los 6,1 kg de estos dos trabajos.

El predominio que hemos observado en varones (54,4%) se observa de forma constante en

todos los trabajos, con porcentajes que rondan el 50-60% (42,58-60,62,67,71).

8.1.2 Caracteristicas clinicas del proceso actual

a. Sintomatologia

En cuanto a la temperatura maxima registrada, el 58,9% de los pacientes presentaron
temperatura por encima de los 379C, siendo la cifra superior a la descrita en otros trabajos
(con rangos entre 27% - 53%, pudiendo deberse a que estos consideraban temperaturas
superiores a 37,5-382C). Respecto a la sintomatologia, el 66,6% de los individuos llevaba 3
0 mas dias con clinica antes de acudir al centro hospitalario, siguiendo la tendencia de otros
estudios, con mediana de 3 dias o media de 4, aunque no sean resultados comparables

(42,58,61,62,65).
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b. Gravedad clinica

En los pacientes incluidos en el estudio, la mediana obtenida en la escala de gravedad
clinica HSJD cuando se realizd la primera ecografia fue de 6 puntos, que equivale a una BA
moderada; Bueno-Campaia y Herndndez-Villarroel presentaban en sus investigaciones
pacientes con mediana en el score de Wood-Downes de 4 y 4,5 respectivamente, que se
corresponden también con BA moderada aunque ambos estudios incluyen sélo a lactantes
menores de 6 meses (62,65). En otras publicaciones referidas a la EcoP, algunos autores
sélo incluyen pacientes catalogados clinicamente de BA leve o moderada (42,59) y en otros
el porcentaje de formas graves de la enfermedad es pequeiio: 2% en el estudio de Di Mauro
gue incluye a menores de 2 afos (63) y 4,7% en el de Gori que, al igual que nuestro trabajo,
incluye a menores de 1 aio de edad (60). En nuestra muestra, el porcentaje de pacientes
con BA grave segun la escala de gravedad clinica del HSJD en el momento de la realizacién

de la ecografia fue del 4,4%.

c. Estudios microbiolégicos

A este respecto, en el 67,5% de los exudados nasofaringeos realizados se detectd VRS. Este
resultado se aproxima a lo descrito previamente por otros autores que estudian su
epidemiologia en individuos menores de 1 afio como Miller con 59% de VRS (80),
Baldassare con 70,5% (aunque en su estudio sélo incluye pacientes que precisan ingreso
hospitalario, en nuestra muestra casi el 86% de los individuos cumplen esta caracteristica)
(81) o Smith con un 75% de individuos VRS positivos (66) y es superior al 43,4% que obtiene
Supino en su muestra de lactantes entre 1 y 12 meses (67). No obstante, en la literatura
existe una horquilla amplia de resultados, detectandose VRS en el 41-83% de los casos
segun las series (8).

Nuestra tasa de coinfecciones (12,5%) sin embargo, es inferior a lo descrito previamente

en la literatura, con porcentajes que oscilan entre el 20-30% (5).
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8.1.3 Evolucion y manejo de los pacientes

a. Ingreso hospitalario

El tiempo de estancia hospitalaria de los pacientes del estudio (mediana 4 dias) se asemejo
a lo descrito previamente por otros autores como Taveira, Bueno-Campana y Hernandez-
Villarroel también con 4 dias de mediana (aunque estos incluyen sélo a lactantes menores
de 6 meses de edad) (62,65,71) y los 3 dias de Mahant (82). Aun asi, fue inferior a los 5 dias
de mediana que obtuvieron trabajos como los de Zoido-Garrote y de Supino que abarcaban
también a lactantes menores de 12 meses (42,67). En publicaciones como la de Hasegawa
la mediana de estancia hospitalaria fue inferior (de 2,5 dias) aunque esta recogia datos BA
en menores de 24 meses (83).

Sin embargo, debemos tener en cuenta que en ocasiones el motivo de ingreso no se debe
exclusivamente al compromiso respiratorio del paciente, sino que existen otro tipo de
situaciones acompafiantes que pueden motivar que un paciente acabe hospitalizado como
por ejemplo dificultades en la alimentacién (1,14). En este sentido habria sido util la

recogida del motivo especifico de hospitalizacién.

b. Ingreso en UCIP

El 16,7% de los pacientes incluidos en el estudio precisé ingreso en UCIP, siendo en general
un porcentaje superior al que incluyen otras investigaciones de EcoP en BA donde este
grupo de pacientes que precisa cuidados criticos no supera el 10% de la muestra
(42,59,62,67). En el estudio de Smith el porcentaje fue casi del 24% (66) y muy superior en
los de Bobillo y Camporesi (del 55 y 34% respectivamente) (64,68), aunque debe tenerse
en cuenta que el ingreso en cuidados criticos era la variable principal a evaluar. En cuanto
al tiempo de estancia en UCIP la mediana fue de 4 dias en nuestro trabajo, similar a lo
recogido en Canada por Mahant (82), y menor a los 6 dias que precisaron los pacientes
conectados a VNI en el estudio multicéntrico de Flores-Gonzalez llevado a cabo en nuestro
pais (84) y a los 8 dias que obtuvo San Sebastian, incluso a pesar de que su estudio incluia
pacientes hasta los 2 anos de edad (59). El estudio de Toledo sobre evolucién de la VNI en
BA pacientes que ingresaban en UCIP obtuvo una mediana de estancia en UCIP de 7 dias,
si bien debe tenerse en cuenta que también incluia a pacientes conectados a ventilacién

mecanica invasiva (85).
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c. Oxigenoterapia y soporte respiratorio

En nuestra investigacion, el 47,8% de los pacientes precisé oxigenoterapia a lo largo de su
estancia hospitalaria (bien aplicada por medio de gafas nasales o mientras recibia VNI).
Atendiendo al porcentaje de pacientes que precisé oxigeno de bajo flujo por canulas
nasales (33% del total de la muestra) esta cifra se sitla dentro de la horquilla de los
porcentajes que barajan estudios como los de Supino o Krishna, que rondan el 22% (61,67)
o los de Zoido, Di Mauro y Ozkaya que se sitian alrededor del 35% (42,58,63).

Respecto al tiempo de oxigenoterapia (en nuestro caso 3 dias de mediana), este también
fue el que obtuvieron los estudios de Zoido y Taveira, aun asi, este ultimo incluia a
poblacién menor de 6 meses de edad (42,71). En el caso del trabajo de Supino la mediana
fue de 5 dias a pesar de que sélo englobaba pacientes entre 1y 12 meses de edad (67).

En lo que concierne a los pacientes que precisaron asistencia respiratoria, el porcentaje de
estos en la muestra no fue muy elevado (14,4%), al igual que en las publicaciones de Bueno-
Campafa, Krishna, San Sebastian o Hernandez-Villarroel cuya presencia no superaba
tampoco el 16% del total (59,61,62,65). El tiempo de conexién a VNI (mediana 2,5 dias),

fue similar a los 2,8 dias que obtuvo Taveira (71) y a los 3 dias descritos por Toledo (85).

d. Tratamiento farmacolégico

Si prestamos atencion a los tratamientos recibidos, el 31% de los pacientes contd con algun
tipo de farmaco (broncodilatadores, corticoides inhalados, SSH o antibidticos) y de hecho
al 21% se les prescribieron mas de una de estas terapias. Pese a que las guias clinicas no
recomiendan su uso sistematico y multiples estudios demuestran su ineficacia, el empleo
injustificado de farmacos en la BA estd ampliamente extendido con tasas de utilizacidn
similares a la nuestra (86) y por este motivo se han llevado a cabo numerosos proyectos
con el lema “no hacer” en nuestro pais, incluso en una de las comunidades auténomas a la

gue pertenece uno de los centros participantes de esta investigacion (86—88).

8.1.4 Comparativa entre centros hospitalarios

En lo referente a las caracteristicas de los pacientes recogidos por ambos centros

hospitalarios, se han observado diferencias estadisticamente significativas en el porcentaje
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de pacientes que requirieron oxigenoterapia, pudiendo deberse esta al sesgo de seleccién
a la hora de incluir pacientes en el estudio, puesto que el criterio para administrar
oxigenoterapia fue el mismo en ambos centros participantes (Sat 02 <92%).

Las diferencias en cuanto al tiempo de estancia hospitalaria y de los tratamientos recibidos
pueden explicarse por el diferente manejo de los pacientes, inherente al hecho de que el
estudio se llevd a cabo en dos centros hospitalarios en los que, como se ha sefialado, no
hubo modificacion de los protocolos habituales a raiz de la realizacidén de este estudio. De
hecho, no se observaron diferencias significativas en el nivel de gravedad de los pacientes
de ambos centros (segun la escala clinica del HSJD) en el momento de realizacion de la
primera EcoP ni tampoco en la distribuciéon de los diferentes patrones ecograficos
visualizados en ambos hospitales. No obstante, el centro que aplicé menos tratamientos

sigue el protocolo “No hacer” de su Comunidad, lo que podria explicar este hallazgo (88).

8.2 Ecografia pulmonar

8.2.1 Metodologia de la toma de imagenes

Si nos centramos en el nimero de areas pulmonares exploradas, en nuestro estudio el total
fue de 8, 4 por cada hemitdrax y en sentido longitudinal (craneo-caudal), al igual que
autores como Gori o Ingelse (60,72). No obstante, lo mds extendido en la literatura son los
estudios que analizan un total de 6 zonas (anterior, lateral y posterior de cada pulmén)
(57,59,62—65,67) basadas en la metodologia empleada por Copetti y Cattarossi (74)
adquiriendo en muchos casos las imagenes en sentido transversal y longitudinal. Otros
autores como Taveira, Camporesi y Smith han analizado 12 zonas (66,68,71), resultantes
de dividir en superior e inferior las descritas por Copetti o por Lichtenstein (74,89). Hasta
la fecha, no se ha demostrado que un método sea mas informativo que otro, si bien
probablemente seria adecuado unificar criterios para hacer los estudios mas comparables
entre si.

La obtencién de imagenes se llevd a cabo a través de una sonda lineal de alta frecuencia,
independientemente de la maquina de ultrasonidos empleada, al igual que la mayoria de

trabajos publicados de EcoP en BA (42,58,59,62-65,67,68,71), Unicamente Krishna e
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Ingelse emplean también sondas convex/microconvex ademas de las lineales (61,72). Estas
se recogieron en forma de clip de video para su andlisis posterior, de forma ciega, por los
dos investigadores principales del estudio, de forma similar a lo realizado por Zoido y San
Sebastian (42,59). En otras investigaciones la ecografia se realiza e interpreta de forma
independiente por un pediatra y un radiélogo (57,61) o por un pediatra ajeno a la situacion

clinica del paciente (58,63,64,69).

8.2.2 Hallazgos ecograficos

En el 18,9% de los pacientes la ecografia pulmonar fue normal, siendo ligeramente superior
a lo que recogen autores como Krishna, Basile o Jaszczott donde la tasa de hallazgos
radioldgicos positivos oscila entre el 78 —91% (57,61,70). Pese a todo, en estudios como el
de Varshney el 58% de los pacientes menores de 2 afios con clinica respiratoria y sibilancias
presentaban una EcoP normal (69). A esto tenemos que sumar ademas que algunos autores
afirman que en la EcoP realizada a lactantes sanos en los primeros 6 meses de vida es
frecuente encontrar lineas B debido a la inmadurez pulmonar (90), lo que podria influir en

el resultado de los scores ecograficos.

Si nos fijamos en los patrones ecograficos visualizados en las mas de 950 areas pulmonares
valoradas en nuestro estudio, podemos comparar nuestros resultados con los obtenidos
por Coca-Pérez (91) donde en total analizé6 aproximadamente unas 1400 imagenes de
pacientes menores de 2 afios ingresados en UCIP con BA. Asi, en nuestro caso obtuvimos
un 62% de areas pulmonares normales, cercano al 58% de Coca; el patron intersticial leve
(lineas B) tendria también porcentajes similares (13 y 11% respectivamente), sin embargo,
el resto de patrones descritos en ambos estudios no seria equiparable por lo que no

podemos comparar los resultados obtenidos.

8.2.3 Scores ecograficos y variables resultado

Al igual que en otras investigaciones en relacién a la EcoP en BA, los pacientes que
ingresaron en planta de hospitalizaciéon, en UCIP o que precisaron oxigenoterapia,

presentaron puntuaciones superiores respecto a los que no tienen estas demandas
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asistenciales (42,57,58,63,64,66), aunque en cada trabajo se emplee un sistema de
puntuaciéon diferente. En concreto, en nuestro caso, estos resultados fueron
estadisticamente significativos para todos los scores (y en las opciones 8Z, 6Z y 4Z) en el
caso de la hospitalizacion y la necesidad de oxigeno. En cuanto al ingreso en UCIP sdlo se
obtuvieron valores significativamente superiores en los scores 82y 6Z y no con los scores
aplicados sobre 4 zonas pulmonares.

El analisis ROC también mostrd que, utilizando los diferentes puntos de corte calculados,
la capacidad predictiva de los scores ecograficos de forma aislada fue en lineas generales
aceptable y significativa para todos los scores 8Zy 6Z y para los 4Z con las variables ingreso
hospitalario y necesidad de oxigeno.

Dado que valores de AUC entre 0,7 y 0,9 se consideran de utilidad (79), los scores 82y 6Z
para las 3 variables principales estudiadas estarian incluidas en esta categoria, estando
cerca los scores 4Z para las variables ingreso hospitalario y necesidad de oxigeno. Son
valores similares a los obtenidos por Gori, que con sus scores ecograficos alcanzé un AUC
maxima de 0,755 para detectar casos de BA moderada/grave, aunque no analizé de forma
especifica lo que esto implicaba en cuanto a consumo de recursos se refiere (en términos
de admisidn hospitalaria o soporte respiratorio) (60).

Ademas, los valores del AUC de todas las escalas ecograficas 8Z fueron superiores a los de
la escala clinica del HSJD a la hora de predecir el ingreso hospitalario. Bobillo en su estudio
obtuvo también valores de AUC superiores a esta escala con el score ecografico a la hora

de predecir ingreso en UCIP (64).

8.2.4 Modelos predictivos:

Recordemos que los modelos de regresion (logistica y lineal) estaban desarrollados a partir

del score ecografico, la escala de gravedad clinica y la edad.

a. Regresion logistica:

En lineas generales, para predecir la necesidad de ingreso hospitalario o de oxigeno las
opciones 8Z y 6Z fueron bastante similares, con un AUC de los modelos en torno a 0,9
(aunque para la primera de las variables algun score aplicado sobre 6 zonas pulmonares no

ofrecia resultados significativos). En global, se obtuvieron mejores resultados para predecir
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necesidad de oxigenoterapia e incluso podrian emplearse modelos 4Z manteniendo valores
aceptables de AUC (0,86) y poder explicativo del 50%.

Los modelos 8Z y 6Z que resultaron significativos para predecir la necesidad de ingreso y
de oxigenoterapia obtuvieron valores de AUC muy superiores (entre 0,885 y 0,906) al
obtenido por el score clinico-ecografico LUSCAB aplicado en urgencias pedidtricas, con un
AUC para la necesidad de ingreso hospitalario de 0,64 y para la necesidad de oxigeno de
0,69 (65). Aunque en nuestro caso no hemos podido analizar la capacidad predictiva de los
modelos en relacion a la necesidad de ventilacion mecanica, el score anteriormente
mencionado (LUSCAB) obtenia AUC de 0,845 aplicado en pacientes ingresados (62) y 0,85

en pacientes que acudian a urgencias (65).

En el caso de la necesidad de ingreso en UCIP, no se han alcanzado en nuestro trabajo
resultados significativos con ningln modelo independientemente de que se empleasen 8,
6 0 4 zonas. Camporesi desarroll6 también un score clinico-ecografico para predecir la
necesidad de ingreso en UCIP y de CPAP obteniendo en ambos casos un AUC de 0,82; no
obstante, tanto el porcentaje de pacientes que precisaban cuidados criticos como los que
recibian asistencia respiratoria era muy superior al nuestro (34% frente al 16,7% y 51% de
su muestra con CPAP frente a nuestro 14,4% con VNI, toda en modalidad BIPAP,
respectivamente)(68). El score de Bobillo, basado Unicamente en resultados ecograficos
(sin variables clinicas) presenta una capacidad predictiva ain mayor, con AUC 0,932 (64).
Es muy probable que el bajo nimero de ingresos en cuidados intensivos haya impedido

encontrar un modelo capaz de predecir el ingreso en UCIP.

b. Regresion lineal:

Respecto a los modelos lineales, podian predecir de forma aceptable el tiempo de ingreso
hospitalario con los modelos clinico-ecograficos propuestos, con resultados similares
empleando 8 y 6 zonas. Aun asi, no se ha obtenido capacidad predictiva significativa para
el tiempo de estancia en UCIP (sin importar la extension pulmonar explorada) o en el caso
del tiempo de conexidn a oxigeno el poder explicativo del modelo es bajo.

Zoido habia desarrollado un score ecografico (SCECO) segun el cual por cada 5 puntos de

incremento del mismo se aumentaba la estancia hospitalaria en 1,2 dias y el tiempo de
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conexidn a oxigenoterapia 0,87 dias (42). De manera similar, empleando los modelos 8Z 3A
o 3B, una puntuacidn superior a 2 supondria un aumento de 2 dias de estancia hospitalaria
en el analisis multivariante. Para el tiempo de conexidn a oxigeno, puntuaciones superiores
a 4,506 (en funcidén del score) implicarian un aumento de aproximadamente 2,3 dias en
el analisis univariante y de 1,7 en el multivariante.

En cuanto a los modelos 6Z, puntuaciones mayores a 1 o a 2 en algunos scores ya
implicarian un aumento de en torno a 2 de los dias de estancia hospitalaria en el analisis
multivariante. Este punto de corte tan bajo en la escala ecografica puede deberse a que en
muchas ocasiones el ingreso hospitalario no se produce por la gravedad clinica desde el
punto de vista respiratorio exclusivamente, sino que a él contribuyen otros factores como
la ingesta oral reducida, edad muy temprana o presencia de apneas en el caso de ingreso

en UCIP, pues en estas situaciones pueden no existir alteraciones ecograficas (64).

8.2.5 Diferencias entre los scores

a. Seglin campos pulmonares explorados

Segun se explica con anterioridad, de todos los modelos ecograficos propuestos se
calcularon tres opciones atendiendo al nimero de areas pulmonares exploradas en cada
hemitérax (z1, z2, z3 y z4). En funcién de si se empleaban dos, tres o las cuatro areas
previamente descritas se elaboraron estas diferentes opciones (4Z, 6Z y 8Z
respectivamente). El objetivo de estos calculos fue el de valorar la necesidad de explorar
todas las areas pulmonares o seria suficiente con explorar zonas anterolaterales de forma
similar a estudios realizados en poblacién adulta comparando la eficacia de varios
protocolos que abarcan diferentes extensiones pulmonares (76—78).

A tenor de los resultados obtenidos, como se resume en los apartados anteriores, parece
gue, en lineas generales, los scores aplicados sobre 8 y 6 zonas pulmonares obtuvieron
resultados bastante similares (superiores cuando se explora todo el pulmén) y que estos
eran significativamente mejores respecto a los que obtuvo el analisis de sdlo 4 zonas
pulmonares.

Puesto que la diferencia entre los scores 8Z y 6Z es que los primeros exploraban el area

paravertebral y los Ultimos no, impresiona que la exploracién de esta area no supuso una
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aportacién fundamental a la hora de elaborar los modelos propuestos. Esto iria en
concordancia con lo afirmado anteriormente por varios autores en relacién a la BA, pues el
hecho de visualizar alteraciones en campos posteriores puede deberse en gran parte a
efecto de la gravedad al pasar mucho tiempo en posicidn supina(60,62,90); y también a lo
afirmado por Pisani et al. refiriéndose a adultos con distrés respiratorio agudo (76). En base
a esto, parece por tanto que la exploraciéon de zonas mas declives/posteriores (las
paravertebrales) podria no ser necesaria y de hecho estudios como el de Ingelse en
pacientes con BA conectados a VMI no se exploran estas regiones (72) y el score LUSCAB
empleado en estudios de Bueno-Campafia y Hernandez-Villarroel tiene en cuenta las lineas
B anteriores pero sdélo la presencia de consolidaciones a nivel de campos
posteriores(62,65). No obstante, otros autores como Camporesi han encontrado que la
afectacion de zonas posteriores se relaciona con peor evolucion de los pacientes (68).

Sin embargo, si tenemos en cuenta los resultados obtenidos en nuestra investigacion,
parece razonable pensar que la exploracion de zonas paravertebrales no aportaria mucha
informacién en el seguimiento ecografico de los pacientes con BA. Esto tendria especial
utilidad por ejemplo en pacientes criticos, inestables, en los que la movilizaciéon podria
suponer que se desestabilizasen. Con todo, seria necesario realizar estudios mas

especificos para poder comprobar esta hipotesis.

Por otra parte, el empleo de los scores 4Z (es decir, exploracidon de zonas anterolaterales
Unicamente) ha resultado de menor capacidad predictiva en comparacién con mas areas
exploradas (scores 6Z y 8Z). Se ha observado que este modelo simplificado fue capaz de
identificar a los pacientes que requirieron hospitalizacién y oxigenoterapia (Tablas 58 y 60)
de manera aceptable (AUC 0,66 —0,69), pero no a los que precisaron ingreso en UCIP (Tabla
62, AUC 0,6 sin significacién estadistica), si bien el bajo nimero de admisiones en dicha

unidad evitan que podamos obtener conclusiones sdlidas al respecto.

b. Segun los scores ecograficos
Atendiendo a los diferentes scores ecograficos propuestos, los resultados obtenidos

parecen indicar que no existe una superioridad clara de los scores atendiendo a si estos se
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centraban en el patron ecografico observado (1A y 1B), en su extensién (2) o en una
combinacion de ambos (3A, 3B, 4A y 4B).

Ahora bien, en los modelos de regresion logistica y lineal si se observa cierta superioridad
de aquellos que incluyen los scores 3 y 4, cuya puntuacion se basa en una combinacién del
patron visualizado y su extensién. Este hecho iria en consonancia con lo sostenido también
por Gori en relacién a la importancia de tener en consideracidon no sélo los hallazgos
ecograficos sino también su extensién (60). En muchos trabajos de hecho, la escala de
puntuacion ecografica empleada sélo tiene en cuenta la presencia de imdgenes
patoldgicas, independientemente de los espacios intercostales sobre los que se extienden
(61,62,64-68).

Por otra parte, otro de los objetivos del estudio era comparar entre dos modelos de
puntuacion: A (basado en scores empleados mas frecuentemente en neonatologia) y B
(similar a escalas utilizadas con anterioridad en BA y pacientes adultos), no observandose

tampoco una superioridad clara de unas escalas sobre otras.

8.3 Concordancia entre investigadores

El grado de concordancia entre los dos investigadores participantes del estudio, uno
experto y el otro con un ano de experiencia en ecografia pulmonar, fue elevado,
obteniéndose valores de CCl superiores a 0,8 en todos los scores y con una media de 0,913.
Se considera que existe un nivel de concordancia excelente cuando el CCl obtiene valores

entre 0,75y 1 (92).

Este resultado se ajustaria a lo descrito en otras publicaciones con valores de concordancia
interobservador superiores a 0,9 (42,59). En estos, los investigadores también tenian
diferente grado de experiencia, considerando que unos poseian un “nivel avanzado” en
EcoP frente a otros con menor experiencia, basada en unas pocas horas de formacién
tedrica y realizacién de ecografias supervisadas.

En estudios previos se observan altos niveles de conformidad entre los distintos
investigadores con tiempos mas cortos de aprendizaje en la técnica, ademas de la curva de

aprendizaje rdpida que recoge la literatura en las distintas aplicaciones de la ecografia a pie
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de cama (32—34,93). Por todo ello, es logico pensar en la EcoP como una técnica util y de
facil aplicacion y aprendizaje, razon por la cual distintos expertos han abogado por incluirla
(junto a otras aplicaciones de la ecografia a pie de cama) como parte de la formacion del

médico interno residente en Pediatria y su dreas especificas (31).

8.4 Limitaciones

Nuestro estudio tiene varias limitaciones, en primer lugar, el sesgo de seleccion por el
hecho de realizar muestreo de conveniencia, que podria conllevar una falta de
representatividad de la muestra. Esto iria relacionado de forma directa con el hecho de que
el porcentaje de pacientes que fueron dados de alta a domicilio o que ingresaron en UCIP
fue menor a los que ingresan en planta de hospitalizacion (14,4% y 16,7% frente al 68,9%
respectivamente). Por otra parte, se han incluido pacientes menores de 12 meses aunque
no existe un consenso sobre el rango de edad que abarca la bronquiolitis, de hecho las
guias clinicas como la britanica NICE y la de la academia americana de pediatria consideran
como margen superior de edad los 2 afios (1,14), mientras que la italiana publicada
recientemente sugiere como limite los 12 meses de edad (94).

Otro punto desfavorable es el hecho de que el proyecto se desarrollase en dos instituciones
hospitalarias, con el consiguiente manejo diferente de los pacientes, siendo un buen
ejemplo de ello las desigualdades encontradas en los tratamientos médicos aplicados o el

tiempo de estancia hospitalaria.

Respecto a la ecografia pulmonar, aunque la recogida de imagenes estaba muy
protocolizada para asegurar la maxima homogeneidad entre ambos centros, fue realizada
por varios facultativos, con ecdgrafos diferentes y con diferente calidad de imagenes, a
pesar de que finalmente todas ellas fuesen analizadas por los dos investigadores
principales. En relacién a esto, hay que tener en cuenta también que la ecografia es una
prueba radiolégica operador-dependiente, pese a que algunos trabajos demuestran que
las lineas B son los hallazgos que mas concordancia interobservador tienen (95). En el
estudio se ha intentado minimizar este hecho a través del andlisis ciego y a posteriori de

las imagenes, ahora bien, el hecho de que el investigador que realizara la EcoP conociese
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el estado clinico del paciente conllevaba por una parte que la adquisicion de imagenes se
viera influida por la condicién médica de este a la hora de realizarla y, por otra, a que
existiese pérdida de informacién pues sélo se podia registrar un clip de video por cada drea

pulmonar explorada, lo cual es una limitacién comun a muchos trabajos (42,59,75).

Aunque no se establecid como objetivo del estudio, habria sido interesante haber
registrado el tiempo necesario para realizar la ecografia, aunque trabajos previos como los
de San Sebastian, Smith y Hernandez-Villarroel empleaban entre 6 y 8 minutos de media
para explorar todos los campos pulmonares (59,65,66).

Ademas, existié un margen muy amplio en el tiempo de realizacién de la ecografia (desde
las 0 a las 24 horas de contacto con el paciente) y probablemente la utilidad del estudio
radica en poder aplicarlo de forma mucho mas precoz en los pacientes diagnosticados de
BA. Esto explicaria el por qué se obtuvieron puntos de corte tan bajos en algunos casos en
los modelos de regresién (por ejemplo, > 1 punto en el score 6Z 1A aumentaria la
probabilidad de ingreso hospitalario 3,9 veces). Por otra parte, debemos tener presente
también que en lactantes < 6 meses sin patologia respiratoria es posible observar lineas B
en la EcoP (90). Sin embargo, esta limitacidn es comun a todos los trabajos que abordan la

EcoP en lactantes.

Una limitacidn significativa de este trabajo es el tamafio muestral y a este respecto, habria
sido interesante también disponer de mas pacientes que precisasen asistencia respiratoria,
pues el bajo nimero de estos en la muestra (n=13) no nos ha permitido establecer
conclusiones a este respecto.

Otra de las deficiencias del estudio esta en relacién al bajo nimero de pacientes a los que
se le realizé una segunda ecografia (n=31), que resulté insuficiente para poder investigar
acerca de la evolucion ecografica y el papel de esta a la hora de predecir la evolucién de los

pacientes, por lo que no se llevaron a cabo dichos analisis.
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8.5 Fortalezas

Como fortalezas debemos destacar que en nuestra investigacion se analizaron numerosas
variables resultado (un total de 6) de gran importancia en cuanto al consumo de recursos
sanitarios se refiere (necesidad y duracién de oxigenoterapia, de ingreso hospitalario y de
ingreso en UCIP), siendo lo habitual en otros estudios el analisis tan sélo de una o dos

variables (60,62,64,67,71).

Otro de los puntos fuertes de nuestro trabajo es que, en nuestro conocimiento, este es el
primero llevado a cabo en poblacion pedidtrica en el que se compara, para cada uno de los
scores, 3 opciones diferentes en cuanto a la extensidon pulmonar analizada, abarcando de
forma gradual menor nimero de areas pulmonares (82, 6Z y 4Z). De hecho, existen varios
trabajos publicados en poblacidn adulta que comparan protocolos ecograficos aplicados
sobre diferentes extensiones pulmonares en patologias como el sindrome de distrés
respiratorio agudo, neumonia o edema pulmonar (76-78), pero no hemos encontrado

trabajos similares aplicados a EcoP en poblacién infantil.

Debemos resaltar también como aspecto positivo del estudio el elevado nimero de videos
analizados por ambos facultativos (968 en total), muy superior a trabajos previos como el
de di Mauro con unas 250 areas exploradas en total, Krishna con 300, Supino 450, Bobillo
500, y Zoido 600 (42,61,63,64,67). Los trabajos encontrados con mayor numero de
exploraciones ecograficas son los de San Sebastidn y Coca, con cifras cercanas a 1200 y
1400 respectivamente (59,91). El hecho de haber analizado los videos de forma ciega,
semanas después de que hayan sido registrados y sin conocer las caracteristicas del
paciente, refuerza ademas el elevado grado de concordancia obtenido con las

puntuaciones ecograficas resultantes.

150



Conclusiones Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

CONCLUSIONES

151



Conclusiones Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

9 CONCLUSIONES

1. Lagravedad de la BA parece relacionada con el grado de aireacién del parénquima
pulmonar: a menor aireacién pulmonar mayor riesgo de ingreso hospitalario y

oxigenoterapia.

2. El empleo de un modelo basado en parametros ecograficos, fundamentados en el
grado de aireacidon pulmonar, y clinicos, es Gtil para predecir la evolucidn de los
pacientes con BA en relacién con las siguientes variables:

- Necesidad de ingreso hospitalario y duracion de estancia hospitalaria.

- Necesidad de oxigenoterapia y tiempo de conexion a oxigeno.

3. Nose hapodido demostrar la utilidad de un modelo clinico-ecografico para predecir
la necesidad de ingreso en una unidad de cuidados criticos y la duracién de la

estancia en dicha unidad.

4. La exploracion de menor nimero de zonas pulmonares, obviando las posteriores,
ofrece resultados similares a los que se obtienen explorando todo el pulmdn y con
una rentabilidad aceptable. Por ello, la valoracion de la zona paravertebral para

detectar a pacientes con riesgo de evolucién térpida podria no ser necesaria.

5. De las siete escalas ecograficas desarrolladas (1A, 1B, 2, 3A, 3B, 4A y 4B), no se

observa superioridad evidente de ninguna de ellas sobre las demas.

6. No se evidencia que el empleo de un tipo de escala sea mas ventajoso que otro
atendiendo a si esta se fundamenta en el patrén ecografico observado (scores 1Ay
1B), en la extensién del mismo (score 2), 0 a una combinacion de patréon y extension

(scores 3A, 3B, 4A y 4B).

7. El nivel de concordancia obtenido entre los investigadores fue excelente.
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11 ANEXOS

Anexo 1. Aprobacion del Comité de Etica para realizacién del estudio

Comité de Etica de la Investigacion con medicamentos
del Principado de Asturias
Haospital Universitario Central de Asturias

GOBIERNO DEL PRINCIPADO DE ASTURIAS

CONSEJERIA DE SANIDAD N-1, 53.19
Awvda, de Roma, s/n
Dirececidn General de 33011 Oviedo
Planificacién Sanitaria Tfno: 9851079 27 (ext. 37027/38028),

ceim.asturias@asturias.org

Oviedo, 15 de Octubre de 2018

El Comité de Etica de la Investigacion del Principado de Asturias, ha revisado el
Proyecto de Investigacién n° 238/18, titulado: "ECOGRAFIA PRECOZ EN
BRONQUILITIS AGUDA PARA DETECCION DE PACIENTES DE ALTO RIESGO’
Investigadora Principal Dra. Lucia Rodriguez Garcia del S. de Pediatria del HUCA.
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Anexo 2. Consentimiento Informado

ECOGRAFIA PULMONAR PRECOZ EN BRONQUIOLITIS AGUDA
PARA DETECCION DE PACIENTES DE ALTO RIESGO

Investigador coordinador: Lucia Rodriguez Garcia

Centro Hospitalario:

Investigador en el Centro hospitalario:

HOJA DE INFORMACION PARA PADRES

Este documento tiene como finalidad ofrecerle informacion sobre un estudio de investigacion
gue se esta llevando a cabo en nuestro centro en el que se invita a participar a su hijo/a y que
ha sido aprobado por el comité ético de investigacion de referencia.

Introduccion

Estamos invitando a su hijo/a a participar en un estudio de investigacién. Antes de que tome
una decision al respecto, nos gustaria explicarle en qué consiste el estudio y qué supondria
para su hijofa la participacidn. Por favor, tome el tiempo que necesite para leer la presente
informacién y plantearnos las preguntas que puedan surgirle.

éCual es el objetivo del estudio?

La bronguiolitis aguda es una entidad muy frecuente en la infancia, se produce como
consecuencia de una infeccion wvirica en el tracto respiratorio inferior. Es la primera causa de
hospitalizacion en lactantes, sobre todo los menores de 3 meses.

Existe mucha variabilidad en cuanto a la presentacion clinica, algunos pacientes pueden
presentar cuadros leves con sintomas similares a los de un proceso catarral, mientras que
otros requieren hospitalizacion con medidas terapéuticas mas agresivas.

El objetivo de nuestro estudio es intentar identificar de forma precoz (mediante la ecografia)
qué pacientes podrian presentar formas mas graves de |la enfermedad.

¢ Por qué han elegido a mi hijo/a?
Su hijofa ha sido seleccionado porque tiene menos de 1 afio y presenta una infeccion
respiratoria compatible con bronguiolitis.

¢ Es obligatoria la participacién de mi hijo/a?

Mo, depende de que usted desee que participe o no. 5i accede, ademas de esta hoja de
informacién, recibird una hoja de consentimiento informado que debera firmar.

Si declina la invitacién, su hijo/a continuara con el tratamiento o procedimiento que estuviese
previsto sin que en modo alguno su decision pudiese influenciar los cuidados gue estuviesen
indicados. Incluso, en el caso de aceptar y firmar el consentimiento informado, usted podra
abandonar el estudio en cualquier momento que lo desee sin necesidad de dar ninguna
explicacion y sin gue pueda interferir en los cuidados y atenciones de su hijo/a.

¢ Qué sucedera si mi hijofa participa?

Durante la atencion de su hijo se realizara una ecografia pulmonar (se realizara en las primeras
24 horas de atencion).

Adicionalmente, en algunos pacientes se realizard una segunda ecografia.
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La ecografia es un método de diagndstico radiclogico que presenta como beneficios respecto a
otros |a ausencia de radiacion del paciente, por lo que es un método que puede realizarse y

repetirse con seguridad. Se realiza mediante la aplicacion sobre la piel de un transductor o
sonda, impregnado de un gel conductor.

¢Qué ventajas supone para mi hijo/a la participacion en el estudio?

La participacion en el estudio implicara la realizacion de una ecografia pulmonar, que no se
realiza de forma rutinaria en los pacientes con bronquiolitis. Si se producen hallazgos
significativos se actuara en consecuencia, segun la practica clinica habitual.

La informacién que obtengamos podra beneficiar a otros nifios en el futuro.

¢Qué desventajas puede suponer para mi hijo/a la participacion en el estudio?
Minguna, ya que la ecografia no emite radiacidn ionizante y es una técnica indolora, no invasiva
y gue no requiere trasladar al paciente del lugar en el que se encuentra.

¢ Qué ocurrira con la informacion obtenida?

Se recogeran unas B imagenes ecograficas de su hijo/a, que se almacenardn de forma
codificada. Este codigo se puede relacionar con la identidad de su hijo/a, sin embargo sdlo
podran acceder a esta informacion los miembros del equipo investigador v las autoridades
sanitarias en el ejercicio de sus funciones.

Por cada paciente, se puntuaran las diferentes imagenes segln un sistema de puntuacién en
relacion con el grado de afectacion pulmonar. Nuestro objetivo serd correlacionar los hallazgos
ecograficos con |a evolucion del paciente.

¢Qué sucedera con los resultados del proyecto?

Los resultados seran remitidos a una publicacion cientifica para su difusién, guardando estricta
confidencialidad sobre la identidad de su hijo/a.

Se podra transmitir a terceros la informacion que no pueda ser identificada.

MUCHAS GRACIAS POR 5U TIEMPO ¥ CONSIDERACION
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ECOGRAFIA PULMONAR PRECOZ EN BRONQUIOLITIS AGUDA
PARA DETECCION DE PACIENTES DE ALTO RIESGO

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Declaro gue he leido y entendido |a Hoja de Informacion sobre el estudio citado.

Se me ha entregado una copia de la Hoja de Informacidn al participante. Se me han
explicado las caracteristicas y el objetivo del estudio, asi como los posibles beneficios y
riesgos del mismo.

He contado con el tiempo y la oportunidad de realizar preguntas y plantear dudas. Las
preguntas fueron respondidas de forma satisfactoria.

Se me ha asegurado que se mantendra la confidencialidad de los datos de mi hijo/a y
comprendo gue los datos recogidos con motivo del estudio seran exclusivamente
manejados por personal responsable del estudio. Doy mi permiso para que estas
personas, y en las condiciones sefialadas, puedan acceder al historial clinico de mi
hijo/a.

Entiendo gue la participacion de mi hijo/ es voluntaria y que soy libre de retirar mi
consentimiento en cualquier momento sin necesidad de dar ninguna explicacion y sin
que la atencion de mi hojo/a o sus derechos se vean afectados en modo alguno.
Acepto que mi hijo/a participe en este proyecto de investigacidn.

Nombre y apellidos del paciente:

Nombre y apellidos del padre/madre/tutor:

Firma Fecha:

Nombre y apellidos del facultativo que informa:

Firma
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Anexo 3. Hoja de recogida de datos

PEGATINA IDENTIFICATIVA DEL PACIENTE

ANTECEDENTES: Edad gestacional sem
Peso RN

-lactanciamat Os ONO

Exclusiva meses Total meses

- Convivientes con clinica O51 O NO
Os OnNo
- ¢ Episodios previos de dificultad respiratoria?

(bronguiolitis, broncoespasmo, bronquitis... )

- Guarderia

Osi ONO Namero
-Dermatatdpica OS ONO
-Apgar5" __
PROCESO ACTUAL: 51 NO
Fiebre / Febricula ([Max ___ =C) o O
Valorado por Pediatra AP? o ad

Tiempo Evolucidn
(inicio cualguier sintoma)

0 <48h|0 48-72h

ler contacto con el paciente

Tto previo: O No | OBz inh | O B2 oral
0O 55H3% | O Adrenalina nebuliz
O corticoide oral| O mucoliticos

SCORE HSID
IS R I I — T—

Sibilandas 1o spiatenns  Inspratoros,espaioios
- . mmummal S— mﬁr;
[wadadeaive  ond mm Keimética May demiuada
=05% 9:94% Z91%
Smn >9+H0<m. < MAD, > 40%
:hw 450 pm 070 rpm > Mipm
<30mpm 340 pm 5060 pm >60pm
< Jwpm 3039 pm 40-50 rpm =S0pm
- <pm 13010 15-170 lpm > 170lpm
= 110lpm 110-120lpm 13140 lpm = 140 Ipm

Puntuacion total
Anotar en la sigulente hoja

O 72-96h| O >96h/4d

12

20

Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis
para deteccion de pacientes de alto riesgo

F.NACIMIENTO __ /[

F.EXPLORACION __ [/ [

Peso actual: kg

DESTINO:

O Domicilio| 0O Hospitalizacion| O UCIP

EVOLUCION:

vNl NOO si0O | vMmi noO s 0O
Ooar | O cpap | O BIPAP

Tto recibido: ONo | OO0SSH3% neb | O adrena neb
O salbutamol neb | O corticoide vo

Fechainicio—finOxigeno __ /- _ [ [
Fechainicio—finVMNI__ /- /[
FechaingresoenuUciP __ / [/
Fechaaltaucip _ / [

Fecha alta a domicilio __/__/

VIRUS: O VRS | O Influ A/& | O Rhinovirus
O Otros | O Megativo | O No recogido

Rellenar al final del episadio

Criterios inclusion:

- Dificultad respiratoria

- Edad < oigual 12 meses

- Awuscultacién patolégica

- Clinica compatible con bronguiolitis

Criterios exclusion:

- Cardiopatia

- Displasia broncopulmonar
- Sospecha infeccién localizada

(neumonia)
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VALORACION CLINICO-ECOGRAFICA

13 valoracidn clinico-ecografica:
Lugar valoracion OOURG | OHOSP |OucCIP

Fecha: Hora: Médico:
Horas ingreso: h. Horas soporte resp: h
71 Soporte respiratorio: Constantes: Auscultacion:
2 3z 0 Sin'soporte sat02 % | | O Normal
g OosF COOAF Flujo___ lpm o :
S |z73 O patologica
g OcpAP: __ cmH20 FC____ Ilpm OiSibilancias
L O BIPAP: IPAP ___,EPAP ____ R Ocreoitant
4 OVMEPIP__,PEEP__, MAP___ b RIS
2 : [Estertores
b Fi0,__%. B ORoncus
’0-9 23 Pa02 — MMHEg 3+ recene s (marcar la/las que procedan)
Q Z4 pCO2 mmHg (O venosa O Capitar) | [SHSID____ ptos
Rellenar al final del episodio {la+ reciente, si disponible) O transcutanea
23 valoracion ecografica: (tras 12-24h respecto a la primera)
Lugar valoracion OOHOSP |OJucCIP
Fecha: Hora: Meédico:
Horas ingreso: h. Horas soporte resp: h
s 71 Soporte respiratorio: Constantes: Auscultacion:
T [ 0O sin soporte Sat02 ___ % O Normal
= 7 O oBF OOAF Flujo___ Ipm O Patolégica
g 74 O CPAP: ___ cmH20 FC_lpm Osibilancias
71 O BIPAP: IPAP ___, EPAP __ FR rpm OCrepitantes
o OVMI:PIP ___, PEEP__, MAP___ JESertores
& |2 Fi0,__%. n__%c ORoncus
% Z3 Pa02 MMHE (1 + recente, s o (marcar laflas que procedan)
e |za pCO2 mmHg (O venosa O Capilar) | | SHSID___ ptos
Rellenar al final del episodio | (ia + reciente, si disponibie) O transcutdnea

O=patrdn de aireacién normal
1= lineas B no confluentes

2= lineas B confluentes

3= pulmodn blanco

4= consolidacién pulmonar

+: si solo se ven los hallazgosen 1
espacio

+4+: si seven 2 espacios

++4: Si e ven en >2 espacios

reborde costal

encima del higado

21 (zona anterior): transductor en linea clavicular media por encima de la mamila
22 (zona anterolateral): transductor entre linea axilar anterior-media por encima del

23: (zona latero-posterior): transductor en por detrds de la linea axilar posterior

24 (zona posterior) transductor en linea paravertebral al lado de la escapula
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Anexo 4. Comunicaciones a congresos derivadas de este estudio

- Ecografia precoz en bronquiolitis aguda, estudio descriptivo. Lucia Rodriguez Garcia,
Elena Hierro Delgado, Ignacio Oulego Erroz, Cristina Garcia Aparicio, Corsino Rey
Galdn, Juan Mayordomo Colunga. |l Congreso Digital de la AEP (3 al 5 de junio de
2021)
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Anexo 5. Articulo derivado de este estudio
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Abstract: Background: The aim of the present study was to develop a clinical-ultrasound model for
early detection of hospital admission, pediatric intensive care unit (PICU) admission, and oxygen
requirement in children diagnosed with acute bronchiolitis (AB). Furthermore, the prognostic ability
of models including sonographic data from antero-lateral, lateral-posterior, and posterior areas
(eight zones) vs. antero-lateral and lateral-posterior areas (six zones) vs. only antero-lateral areas
(four zones) was analyzed. Methods: A prospective study was conducted on infants under 12 months
with AB. A lung ultrasound (LUS) was performed within 24 h of hospital care and analyzed using
the Lung Ultrasound Combined Score (LUCS) based on the ultrasound patterns and their extent.
Regression models combining LUCS (using eight, six, or four lung areas) with age and clinical
scale were created. Results: A total of 90 patients were included (62 admitted to the ward, 15 to
PICU), with a median age of 3.7 months. Clinical-ultrasound models with eight and six lung zones
predicted hospital admission (AUC 0.89), need for oxygen therapy (AUC 0.88), and its duration (40%
explanatory capacity). Models using four lung areas had lower prognostic yield. No model predicted
PICU admission needs or duration. Conclusions: The ultrasound pattern and its extension combined
with clinical information may be useful to predict hospital admission and oxygen requirement.

Keywords: bronchiolitis; ultrasound; hospitalization; oxygen inhalation therapy; prognosis

1. Introduction

Acute bronchiolitis (AB) is the most common lower respiratory tract infection and
the leading cause of hospitalization in infants under 12 months, significantly consuming
healthcare resources [1-3]. Pathophysiologically, there is a decrease in lung air content and
an increase in fluid, altering the ventilation-perfusion ratio. These changes are visible on
ultrasound, with a clinical-ultrasound correlation described by Caiulo in 2011 [4,5].

Several clinical scales exist to predict the severity of AB and/or the need for hospital-
ization [6-10]. One of the most widely used in our region is the BROSJOD (bronchiolitis
score of Sant Joan de Déu), based on findings from auscultation, external signs of respi-
ratory distress, oxygen saturation, and heart and respiratory rate [11]. However, with
the expanding use of bedside ultrasound, particularly lung ultrasound (LUS), numerous
studies have been conducted in recent years to evaluate its ability to predict the evolution
of patients with AB in relation to various variables [12-21].

Children 2024, 11, 987. https:/ /doi.org/10.3390/ children1 1080987
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Initial studies found a relationship between the findings visualized in the LUS and
variables such as clinical severity, hospital admission, admission to the pediatric intensive
care unit (PICU), or the need for respiratory support [4,12,14-21]. Some of these studies also
designed scores to assess the predictive capacity of LUS [4,14,15,17,18], and the most recent
studies have focused on the development of models that combine the use of ultrasound
with clinical variables [12,21,22].

The primary aim of this study was to develop a clinical sonographic model to predict
the clinical course of children with AB in an early manner. The secondary objective was
to analyze whether using ultrasound data from the anterior or antero-lateral areas may
provide similar prognosis ability, similarly to studies conducted in an adult population
comparing the efficacy of various protocols covering different lung areas [23-25].

2. Materials and Methods

A prospective study was conducted between December 2018 and March 2020, includ-
ing infants under 12 months diagnosed with AB. AB was considered when patients had an
upper airway infection in the previous 1-3 days, followed by persistent cough, increased
labored breathing, and wheezes and /or crackles on auscultation [1,2] regardless of whether
it was the first episode or if they had experienced a similar condition previously. Patients
with a history of congenital heart disease, bronchopulmonary dysplasia, and suspected
localized infection (pneumonia) were excluded.

This study was approved by the Research Ethics Committee of Principado de Asturias.
It was performed in two tertiary care centers in the North of Spain. After obtaining
informed consent from guardians, all patients underwent LUS within the first 24 h of
contact. Sampling was convenience-based, depending on the availability of the researcher
and the ultrasound machine.

Demographic and clinical data, along with LUS, were collected for each patient. Patient
management followed the usual protocols of each hospital, which adhere to international
guidelines [1,2]: patients were admitted to the hospital ward when they had significant
respiratory distress, apneas, oxygen needs (pulse oximetry saturation < 92%), or a sig-
nificant decrease in intake, and to the PICU in cases of severe respiratory failure, high
oxygen requirements (Sat O, < 92% with FiQ; = 50%), and episodes of recurrent apnea with
desaturation [26]. The primary variables studied were hospital admission (to the general
ward and /or PICU), PICU admission, need for oxygen (via low-flow nasal cannula or
while being ventilated), length of hospital stay (overall, including ward and PICU), length
of PICU stay, and duration of oxygen therapy.

2.1. Lung Witrasound

Video clips of eight lung areas were obtained for each patient, based on previous
studies [14,27] as shown in Figure 1. Image acquisition was standardized to ensure uni-
formity among different researchers. A linear probe was used in a cranio-caudal direction
(lung preset), using two different ultrasound machines: HD7 XE {P}dllips-;@, Holland, MI,
USA), SonoSite M-Turbo (Fujifilm®, Ratingen, Germany), and Acuson NX3 Elite (Siemens®,
Tokyo, Japan). The images were analyzed subsequently by two researchers (one with one
year of experience and another with more than five) blinded to the patient’s clinical history.

Consistent with previous publications [4,13-15,28], each image was rated according to
a system combining the visualized ultrasound pattern (normal, non-confluent B-lines, white
lung, and consolidation) and its extent (1, 2, or more than 2 intercostal spaces affected), and
from these initial ratings, the Lung Ultrasound Combined Score (LUCS) was developed
(Table 51). Subpleural consolidations less than 1 cm in diameter with normal adjacent lung
parenchyma, and the presence of <2 non-confluent B-lines in posterior fields (zones 3 and
4), were not considered pathological [5].

The sonographic information obtained from the scanning of all described lung areas
VS. that obtained from less zones (e.g., excluding the less accessible posterior areas) was
compared. LUCS was calculated with the described 8 lung areas (4 per hemithorax;
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Initial studies found a relationship between the findings visualized in the LUS and
variables such as clinical severity, hospital admission, admission to the pediatric intensive
care unit (PICU), or the need for respiratory support [4,12,14-21]. Some of these studies also
designed scores to assess the predictive capacity of LUS [4,14,15,17,18], and the most recent
studies have focused on the development of models that combine the use of ultrasound
with clinical variables [12,21,22].

The primary aim of this study was to develop a clinical sonographic model to predict
the clinical course of children with AB in an early manner. The secondary objective was
to analyze whether using ultrasound data from the anterior or antero-lateral areas may
provide similar prognosis ability, similarly to studies conducted in an adult population
comparing the efficacy of various protocols covering different lung areas [23-25].

2. Materials and Methods

A prospective study was conducted between December 2018 and March 2020, includ-
ing infants under 12 months diagnosed with AB. AB was considered when patients had an
upper airway infection in the previous 1-3 days, followed by persistent cough, increased
labored breathing, and wheezes and /or crackles on auscultation [1,2] regardless of whether
it was the first episode or if they had experienced a similar condition previously. Patients
with a history of congenital heart disease, bronchopulmonary dysplasia, and suspected
localized infection (pneumonia) were excluded.

This study was approved by the Research Ethics Committee of Principado de Asturias.
It was performed in two tertiary care centers in the North of Spain. After obtaining
informed consent from guardians, all patients underwent LUS within the first 24 h of
contact. Sampling was convenience-based, depending on the availability of the researcher
and the ultrasound machine.

Demographic and clinical data, along with LUS, were collected for each patient. Patient
management followed the usual protocols of each hospital, which adhere to international
guidelines [1,2]: patients were admitted to the hospital ward when they had significant
respiratory distress, apneas, oxygen needs (pulse oximetry saturation < 92%), or a sig-
nificant decrease in intake, and to the PICU in cases of severe respiratory failure, high
oxygen requirements (Sat O, < 92% with FiO, > 50%), and episodes of recurrent apnea with
desaturation [26]. The primary variables studied were hospital admission (to the general
ward and/or PICU), PICU admission, need for oxygen (via low-flow nasal cannula or
while being ventilated), length of hospital stay (overall, including ward and PICU), length
of PICU stay, and duration of oxygen therapy.

2.1. Lung Ultrasound

Video clips of eight lung areas were obtained for each patient, based on previous
studies [14,27] as shown in Figure 1. Image acquisition was standardized to ensure uni-
formity among different researchers. A linear probe was used in a cranio-caudal direction
(lung preset), using two different ultrasound machines: HD7 XE (l’hillips®, Holland, M1,
USA), SonoSite M-Turbo (Fujifilm'@, Ratingen, Germany), and Acuson NX3 Elite (Siemens®,
Tokyo, Japan). The images were analyzed subsequently by two researchers (one with one
year of experience and another with more than five) blinded to the patient’s clinical history.

Consistent with previous publications [4,13-15,28], each image was rated according to
a system combining the visualized ultrasound pattern (normal, non-confluent B-lines, white
lung, and consolidation) and its extent (1, 2, or more than 2 intercostal spaces affected), and
from these initial ratings, the Lung Ultrasound Combined Score (LUCS) was developed
(Table S1). Subpleural consolidations less than 1 cm in diameter with normal adjacent lung
parenchyma, and the presence of <2 non-confluent B-lines in posterior fields (zones 3 and
4), were not considered pathological [5].

The sonographic information obtained from the scanning of all described lung areas
VS. that obtained from less zones (e.g., excluding the less accessible posterior areas) was
compared. LUCS was calculated with the described 8 lung areas (4 per hemithorax;
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Figure 1), 6 areas (anterior, anterolateral, and posterolateral -z1, z2, and z3-), and 4 areas
(anterior and anterolateral -z1 and z2-), referred to as 8Z, 6Z, and 4Z, respectively.

(@)
Figure 1. Explored lung areas (z1-z4). (a) z1: Anterior zone: probe in mid-clavicular line above
the nipple; 22: anterolateral zone: probe between anterior and mid-axillary line, above the costal
margin. (b) z3: Lateral-posterior zone: probe behind the posterior axillary line, above the liver. (¢) z4:
Posterior zone: probe in the paravertebral line beside the scapula.

2.2, Statistical Analysis

The statistical analysis was performed using the R program (R Development Core
Team), version 3.6.3. Descriptive analysis was conducted, providing relative and absolute
frequency distributions for qualitative variables, and measures of position and dispersion
for quantitative variables. Relationships between qualitative variables were examined
using the Chi-square or Fisher test, depending on the fulfillment of expected frequencies.
The evaluation of different quantitative variables as tests to diagnose admission or oxygen
therapy requirement was performed by calculating sensitivity, specificity, predictive values,
and likelihood ratios, both positive and negative, establishing an optimal cutoff point
calculated from the Youden index. The area under the receiver operating characteristic
(ROC) curve (AUC) was also calculated.

Binary logistic regression models were constructed considering hospital admission,
the need for oxygen therapy, and PICU admission as the main outcomes, and the LUCS
ultrasound score, age, and the BROSJOD score as independent variables. First, univariate
models were developed, and then multivariate models, calculating the odds ratio (OR) of
each coefficient, its 95% confidence interval (CI), and the associated p-value. Nagelkerke’s
R2, AUC, and Akaike Information Criterion (AIC) were calculated as measures of model
fit. Linear models with the same independent variables were also developed to predict the
duration of hospital stay, days of oxygen therapy, and PICU stay, using AIC and adjusted
R2 as measures of model fit.

The degree of concordance between researchers was analyzed using the intraclass
correlation coefficient (ICC).

3. Results
3.1. Sample Description

A total of 90 patients were included, 61 from hospital A and 29 from hospital B. The
median age of the individuals was 3.7 months (interquartile range—IQR—1.8-6.7 months);
62 required hospitalization and 15 required PICU admission. The sample characteristics,
patient evolution, and outcomes are shown in Table 1 and Figure 2.

There were no statistically significant differences between the sample groups from the
hospitals regarding history, patients’ characteristics, evolution, PICU stay, or connection to
oxygen or mechanical ventilation. Differences were only found in hospital stay duration and
the rate of individuals requiring oxygen therapy (37.7% in one center and 69% in another),
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although both of them used an oxygen saturation criterion of <92% on pulse oximetry for
its application (Table 52). In terms of care requirements (need for hospitalization, need for
oxygen therapy, length of hospital stay, length of PICU stay, or duration of oxygen therapy),
no significant differences were observed between patients with RSV and those infected
with other viruses.

Table 1. Sample characteristics.

Patients” Characteristics

Patients Outcome

Age (m) 3.68 (1.80-6.65) Discharged home 13 (14.4)
Weight (kg) 5.80 (4.71-7.70) Hospital admission 77 (85.6)
Gestational age (w + d) 39+ 1(37 +5-40+2) Hospital stay (d) 4 (2-6)
Birth weight (g) 3.080 (2.735-3.455) PICU admission 15 (16.6)
Conder Male 49 (54.43) PICU stay (d) . 4(3-5.5)
Female 41 (45.6) Oncygen therapy (low flow /with NIV) 43 (47.8)
Prematurity (<37 weeks) 8 (8.9%) Low-flow oxygen therapy only 30 (p9.8)
Breastfeeding 58 (64.4) Duration of oxygen therapy (d) 3(1.5-5)
Daycare attendance 13 (14.4) Need of NIV 13 (14.4)
Previous episodes of respiratory distress 22 (24.4) m‘i‘j}“ﬁ\fw support (d) 2":’}[{%;‘3}
Housdld meniber il w7
Nasopharyngeal Swab
Not collected 10(11.1) RSV 54 (67.5)
Collected B0 (BE.9) Adenovirus 5(6.25)
MNegative 13 (16.25) Influenza virus 4(5)
Coinfection 10 (12.5) Others 4(5)

Results are expressed as “frequency ()" in the qualitative variables and as “median (interquartile range)” in the
quantitative variables. m: months. w: weeks. d: days. PICU: pediatric intensive care unit. MIV: non-invasive
ventilation. IMV: invasive mechanical ventilation.

13 Emergency

13 Home discharge

department

28 Oxygen therapy

62 Hospitalization

90 patients || 74 Hospitalization

34 No Oxygen therapy

12 PICU

—{ 3 PICU }— 15 PICU

2 No ventilation
0 CPAP
13 NIV
13 BIPAP
0IvMm

Figure 2. Patient flow diagram. PICU: pediatric intensive care unit. NIV: non-invasive ventilation.

IMV: invasive mechanical ventilation. CPAP: continuous positive airway pressure. BIPAFP: bilevel

positive alrway pressure.

174



Anexos Ecografia pulmonar precoz en bronquiolitis

para deteccion de pacientes de alto riesgo

Children 2024, 11, 987 50f9

3.2. Ultrasound Findings

Ultrasound was performed at a median of 16 h after admission (IQR 12-22). The
median BROSJOD score at the time of ultrasound examination was 6 (IQR 4-7), consistent
with moderate bronchiolitis. The ICC between researchers was 0.924 (95% CI 0.886-0.949).

3.2.1. LUCS Relation with Qutcome Variables

In all patients requiring oxygen therapy and hospitalization, the LUCS scores were
significantly higher regardless of whether 8Z, 6Z, or 4Z was used. For PICU admission,
significantly higher scores were obtained only with 8Z and 6Z, not with 4Z (Table S3).

3.2.2. Accuracy of LUCS

The LUCS for the three main outcomes (oxygen requirement, hospital admission, and
PICU admission), showed AUC values between 0.72 and 0.76 when applied to 8Z: 0.729
(95% C10.531-0.896; p = 0.008); 0.724 (95% CI 0.617-0.831; p < 0.001); and 0.750 (95% CI
0.615-0.886; p = 0.002), respectively, and 6Z: 0.764 (95% CI 0.625-0.902; p = 0.002); 0.730
(95% CI 0.626-0.833; p < 0.001); and 0.719 (95% CI 0.601-0.838; p = 0.014), respectively.
When using 4 zones, AUC values were acceptable for hospital admission (0.698; 95% CI
0.559-0.836; p = 0.019) and oxygen requirement (0.674; 95% CI 0.565-0.783; p = 0.003),
but lost significance for predicting PICU admission (0.606; 95% CI 0.447-0.765; p = 0.182)
(Table S4).

3.2.3. Logistic Regression Models

The clinical-ultrasound models developed from the 3 LUCS versions (8Z, 6Z, and 4Z,
with 8, 6, and 4 lung areas, respectively) along with age and the BROSJOD clinical score,
yielded the following results for the different main variables.

e  Hospital Admission: LUCS reached significant values within the 8Z and 6Z models
(p = 0.029 and p = 0.045, respectively). The AUCs of the models were 0.899 and 0.889,
and the explanatory power (R2) was 47% (Table S6). A score > 3 in the LUCS 8Z would
increase the risk of requiring hospital admission by more than 5 times. The 4Z option
did not yield significant results (Table 2).

e Oxygen Therapy: Significant values were obtained for the score in all its versions
(p = 0.001 for 8Z and 6Z, and p = 0.021 for 4Z) with AUC > 0.85 and R2 up to 55%
exploring 6 zones (Table S6). In the LUCS 8Z, a score > 6 would increase the risk of
requiring oxygen by almost 7 times, and more than 2 points in the LUCS 4Z would
increase it by 4 times (Table 2).

e  PICU Admission: The LUCS score did not reach a significant value in any extension
(8Z, 6Z, or 4Z) (Table 2).

Table 2. Univariate and multivariate logistic regression models.

Cutoff Point OR Univariate OR Multivariate
Model 82 Age (m) >347 0.07 (0.00-0.36) p = 0.011 0.05 (0.00-0.32) p = 0.008
vari:blses BROSJOD >6 7.33 (1.81-49.50) p = 0.013 12.71 (2.60-101.04) p = 0.005
LUCS 8Z >3 6.41 (1.87-25.86) p = 0.005 5.47 (1.28-28.60) p = 0.029
Age (m) >347 0.07 (0.00-0.36) p = 0.011 0.06 (0.00-0.36) p = 0.011
Hospitalization ?;?:[l,fj BROSJOD >6 7.33 (1.81-49.50) p = 0.013 10.85 (2.27-82.31) p = 0.007
LUCS 6Z >2 9.10 (2.24-61.57) p = 0.006 5.90 (1.20-45.00) p = 0.045
Age (m) >3.47 0.07 (0.00-0.36) p = 0.011 0.07 (0.00-0.42) p = 0.016
T;?:l:lg BROSJOD >6 7.33 (1.81-49.50) p = 0.013 11.07 (2.40-81.80) p = 0.005
LUCS 4Z >2 11.10 (2.04-207.16) p = 0.024 6.01 (0.88-121.47) p = 0.116
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Table 2. Cont.
Cutoff Point OR Univariate OR Multivariate
) Age (m) =407 0.44 (0.19-1.01) p = 0.057 0.23 (0.06-0.73) p = 0.018
T;‘f:;li’: BROS]OD >6 11.02 (4.28-31.04) p < 0.001 15.77 (5.01-60.80) p < 0.001
) LUCS BZ =6 6.39 (260-16.86) p < 0.001 6.88 (2.28-23.61) p = 0.001
) Age (m) =4.07 0.44 (0.19-1.01) p = 0.057 0.35 (0.09-1.14) p = 0.093
Ox;-'gen ThL‘mp}r T;:?:I:Iif BROS]IOD =6 11.02 (4.25-31.04) p < 0,001 16,98 (5.29-67.49) p < 0,001
LUCS 6 =1 16.56 (4.37-109.05) p < 0.001 17.45 (3.67-134.55) p = 0.001
) Age (m) =407 0.44 {0.19-1.01) p = 0057 0.36 (0.10-1.11) p = 0.086
Ti;?:;::f BROS]OD >6 11.02 (4.28-31.04) p < 0.001 17.22 (5.66-64.96) p < 0.001
) LUCS 47 =2 3,63 (1.53-8.98) p = 0.004 3.97 (1.29-13.91) p = 0.021
) Age (m) =337 0.10 (0.02-0.41) p = 0.004 0,03 (0.00-0.22) p = 0.003
T::ljlili‘: BROS]OD =8 38.86 (9.83-205.02) p< 0.001  94.99(13.22-2086.29) p < 0.001
) LUCS 8Z =8 5.84 (1L.80-22.86) p = 0.005 323 (0.52=26.56) p = 0.220
) Age (m) =3.37 0.10 (0.02-0.41) p = 0.004 0,03 (0.00-0.28) p = 0.008
Picu Admission T;‘f:;li‘: BROSJOD =8 38.86 (9.83-205.02) p < 0001 101.08 (14.33-2197.85) p < 0.001
’ LUCS 62 >3 6.00 (1.73-27.98) p = 0,009 2.95 (01.46-26.36) p = 0.273
) Age (m) »3.37 0.10 (0.02-0.41) p = 0.004 0,03 (0.00-0.26) p = D007
T::'j:;::f BROS]OD =B 38.86 (9.83-205.02) p <0001 114.50 (16.64-2453.94) p < 0.001
) LUCS 42 >2 2.38 (0.78-7.77) p = 0.134 1.27 (0.19-9.29) p = 0.803

The models are constructed based on the LUCS (with its 3 versions depending on pulmonary areas explored—87,
6Z, and 47) in conjunction with age and the clinical scale. 82: 8§ pulmonary zones. 6Z: & pulmonary zones. 47:
4 pulmonary zones. m: months. OR: odds ratio. PICU: pediatric intensive care unit. BROSJOD: Sant Joan de Deu
Hospital bronchiolitis severity clinical score.

3.2.4. Linear Regression Models

Similar to logistic regression, linear models were constructed to predict the duration
of hospital stay, PICU stay, and days of oxygen therapy (Tables 55 and 56):

=  Hospital Stay: LUCS was significant within the 8 and 6 zone models (p = 0.001). A
LUCS score > 3 or 2 (depending on whether it is 8Z or 6Z) would increase the hospital
stay by almost 2 days, with an R2 for both models around 45%. The 4Z model did not
reach statistical significance (p = 0.082).

®  Oxygen Therapy Duration: Significant results were obtained only with the 8Z option
(p < 0.001), although the results with 6 zones were close to reaching significance
(p = 0.051).

e PICU Stay: No statistical significance was reached for the models in 82, 67, or 47,

4. Discussion

The clinical-ultrasound model developed seems to be able to predict the need for
hospital admission and oxygen therapy, as well as their duration, in infants with AB.
While other authors have developed scores based on ultrasound or clinical-ultrasound
parameters to predict hospital admission, PICU admission, or the need for respiratory
support [12,14,15,17,19-22], no studies have simultaneously evaluated these three main
outcomes (hospital admission, oxygen therapy, PICU admission) or their duration.

Additionally, to our knowledge, this is the first study in the pediatric population
comparing a single score (LUCS) including different number of lung areas (82, 6Z, and 4Z).
In this regard, it appears that the use of six lung areas (omitting the paravertebral region)
yields similar results to exploring the entire lung (8Z), while the performance of only
four areas is lower. This finding suggests that exploring the paravertebral zone could be
avoided, thus significantly facilitating exploration in critical patients. This is consistent with
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previous authors’ statements, since the visualization of alterations in posterior fields may
largely be due to the effect of gravity after extended periods in a supine position [12,19,29],
and with Pisani’s findings in adults with acute respiratory distress [23]. Ingelse, who
evaluated mechanically ventilated AB patients, did not effectively assess these posterior
regions [30], and the LUSCAB score developed by Bueno-Campana only considered B-lines
in the anterior thorax [12,21]. However, other studies have found that posterior zone
involvement is most related to poor AB outcomes [22].

Regarding the predictive capacity of the LUCS alone, ROC analysis for the three main
variables studied showed acceptable AUC values (>0.72) for the 8Z and 6Z options; explor-
ing four areas offered similar results but only for hospital admission or oxygen therapy
requirement. Gori obtained AUC values of 0.76 and 0.73 with their ultrasound scales to
predict the clinical severity of AB [19]; however, they did not study their relationship with
resource utilization.

The predictive capacity of the clinical-ultrasound logistic regression models for hos-
pital admission and oxygen therapy was greater than that of the ultrasound score alone
(AUC > 0.85 and explanatory power around 50% with the 8Z and 6Z models) and superior
to that obtained by Hernandez-Villarroel (AUC of 0.64 and 0.69), who also developed a
clinical-ultrasound model [21]. Linear models were also useful for predicting days of
hospital admission and oxygen therapy (although only with 8Z). None of the models (8Z,
6Z, and 4Z) were capable of predicting the need for PICU admission or its duration, which
may be due to the small sample size (only 17% were admitted to this unit).

Our study has several limitations. First, there is the possibility of some selection
bias due to convenience sampling, as well as differences in clinical management between
the two centers. Furthermore, although image collection was highly standardized, it was
carried out with different ultrasound machines. Additionally, there was a wide time margin
for performing the ultrasound (from 0 to 24 h of patient contact), and the study utility
relates to being applied as early as possible to patients diagnosed with BA. It is also worth
noting that hospital admission does not always occur due to high scores on the clinical
severity scale, but may be influenced by other factors such as inadequate oral fluid intake
or the presence of apneas in the case of PICU admission, which may not be reflected in the
ultrasound findings in these situations. This could partly explain the low cutoff points in
some cases in the regression models (for example, >2 points on the LUCS 6Z score would
increase the probability of hospital admission by nearly six times).

As strengths of this study, we should also mention the high correlation coefficient
obtained between the researchers. In general, studies on point-of-care ultrasound show
high levels of agreement among observers [14,17,18].

5. Conclusions

The present clinical-ultrasound model seems to be useful for identifying infants
with AB at higher risk of requiring hospital admission or oxygen therapy. Scanning the
paravertebral areas may be unnecessary.

Supplementary Materials: The following supporting information can be downloaded at: https://
www.mdpi.com/article /10.3390 /children11080987 /s1. Table S1: Lung Ultrasound Combined Score
(LUCS). Table S2: Comparison of the different variables between the hospital centers. Table S3:
Scores obtained from the different scoring systems grouped according to the need for hospitalization,
oxygen therapy, and admission to the PICU or not. Table S4: Accuracy of the ultrasound score in
relation to hospital admission, need for oxygen therapy, and admission to the PICU. Table S5: Linear
models for predicting the duration of hospital stay, oxygen requirement, and PICU stay. Table Sé:
Goodness-of-fit tests applied to the developed logistic and linear regression models.
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p @,

Fundacion Ernesto Sanchez Villares
Sociedad de Pediatria de Asturias, Cantabria, Castilla y Le6n

Zamora, 3 de abril de 2020

-Proyecto 2020/05
“Ecografia precoz en bronquiolitis para deteccién de pacientes de alto riesgo”
Investigador principal: Lucia Rodriguez Garcia

Investigadores colaboradores: Mayordomo Colunga, Juan; Hierro Delgado, Elena; Oulego Erroz,
Ignacio;

Estimada Dra. Rodriguez Garcia

El Patronato de la Fundacién “Ernesto Sanchez Villares”, tras valorar su proyecto, ha
decidido conceder al Proyecto del que es Investigadora Principal una Ayuda

El importe de la Ayuda puede hacerse efectivo de dos maneras. Una, transfiriendo la
totalidad del dinero directamente al investigador, en cuyo caso sufre una retencién del 15% (IRPF)
por parte de Hacienda. Para hacer esta transferencia precisamos el NIF de quien la recibe, la
direccion fiscal y el nimero IBAN de cuenta donde realizar la transferencia. Otra forma es transferir

el importe a otra Fundacion o Institucién que se nos indique.

Para ello es necesario que se ponga en contacto con el Tesorero de la Fundacion, Dr. Jesus
M* Andrés de Llano (jm.andres.dellano@gmail.com), indicando la manera en que se procederi a
su cobro. Recordar que el importe de la Ayuda se hara efectiva, previa deduccion de los impuestos o

retenciones aplicables, dentro de los treinta dias posteriores a la recepcion de esta notificacion.

Tal como consta en las bases de la convocatoria, cuando el trabajo se haya realizado es
obligado enviar una Memoria a la Fundacidon en los seis meses siguientes a su finalizacion y a
presentarlos en el Memorial Guillermo Arce-Ernesto Sinchez Villares de ese mismo afio. Asimismo,
en las publicaciones a que dé lugar la investigacion deberd hacerse constar la financiacion otorgada
por la Fundacion Ernesto Sanchez Villares mediante la presente Convocatoria y comunicar a la misma
su publicacién.

Reciba mi felicitacion y un cordial saludc
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Carlos Ochoa Sangrador
Presidente Fundacion “Ernesto Sanchez Villares”
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