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Resumen

Desde el inicio de la pandemia por covip-19, la mayoria de las publicaciones han documentado que aproximada-
mente 97-98% de los casos registrados ocurrieron en adultos, con mayor gravedad y complicaciones en quienes
presentaban comorbilidades. El resto (2 a 3%) afectd a nifos, la mayoria de éstos cursé con infeccién leve o asin-
tomética o con un cuadro respiratorio leve; sin embargo, se han registrado casos en nifios que desarrollaron mani-
festaciones graves, caracterizadas por un proceso inflamatorio multisistémico, incluso en ocasiones definido como
tipo enfermedad de Kawasaki atipica o incompleta. Al paso del tiempo se han ido incorporado nuevos hallazgos
cuyas caracteristicas clinicas incluyen fiebre persistente, afectacion multiorganica, con biomarcadores inflamatorios
elevados, que se ha descrito como un sindrome inflamatorio mutisistémico pediatrico (sivp). En fechas recientes,
con la aparicién de la variante émicron, en México se incrementaron los contagios e incidencia en nifos, ademas
se han presentado con una mayor cantidad de signos y sintomas de alerta, asi como su gravedad. Realizamos una
revision de la literatura de casos similares, destacando la importancia del diagndstico oportuno, biomarcadores méas
tiles y el seguimiento. Describimos el cuadro clinico, tratamiento y evolucién de dos casos infectados por sARs-
cov-2 con un proceso compatible, por sus caracteristicas clinicas, asociado con sivP moderado. Nuestro objetivo
es alertar sobre la mayor ocurrencia del sivp en ninos, propiciar el mejor tratamiento y de forma oportuna, indagar
sobre la disminucién de secuelas a mediano y largo plazos, asi como la probabilidad de dafio organico vy, por ende,
anos de vida con discapacidad.

Palabras clave: sars-cov-2, sindrome inflamatorio multisistémico pediatrico, covid-19, dmicron, biomarcadores.

Abstract

Since the start of the covip-19 pandemic, most publications have documented that approximately 97-98% of registe-
red cases occurred in adults, with greater severity and complications in those with comorbidities. Of the remaining
percentage (2 to 3%) that occurred in children, the majority had mild or asymptomatic infection or mild respiratory
symptoms. However, cases have been documented in children who developed severe manifestations, characte-
rized by a multisystemic inflammatory process, even in sometimes defined as atypical or incomplete Kawasaki
disease type. Over time, new findings have been incorporated whose clinical characteristics include persistent
fever, multiorgan involvement, with elevated inflammatory biomarkers, which has been described as a pediatric
multisystemic inflammatory syndrome (pmis). In recent times, with the presence of the omicron variant, infections
and incidence in children in our country have increased, also presenting with a greater number of warning signs and
symptoms, as well as their severity. We review the literature of similar cases, highlighting the importance of timely
diagnosis, more useful biomarkers, and follow-up. We describe the clinical picture, treatment and evolution of two
cases infected by sars-cov-2 with a compatible process due to its clinical characteristics associated with moderate
pvis. With the aim of alerting about the greater occurrence in children of the pmis and promoting the best timely
treatment and inquiring about the reduction of sequelae in the medium and long term, as well as the probability of
organic damage and therefore years of life with disability.

Keywords: sars-cov-2, pediatric multisystem inflammatory syndrome, covio-19, omicron, biomarkers.
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Introduccion

La pandemia por sars-cov-2, ademés de que es de las mas
intensas en los tiempos recientes, es la que mayor informa-
cion verdadera y falsa ha generado (infodemia) y de la que
también se dio a conocer cotidianamente el nimero de con-
tagios y casos por gravedad y defuncion. A nivel mundial,
de acuerdo con informacién de la Organizacion Mundial de
la Salud (owms), al 25 de enero de 2022 se reportaron 352
796 704 casos confirmados de covip-19, incluidas 5 600 434
muertes y la administracion de 9 620 105 525 dosis de va-
cunas. En México, los datos oficiales del 3 al 25 de enero de
2022 reportaron un acumulado de 4 667 829 casos confir-
mados de covip-19, asi como 303 183 muertes notificadas a
la oms. En esa fecha se notificaron 156 419 272 de dosis de
vacunas aplicadas. La tasa de pacientes confirmados con
enfermedad por covip-19 en los Ultimos 14 dias, al momento
de este reporte, fue de 438.51 por cada 100 mil habitantes,
una de las tasas mas altas comparada con las del resto de
paises, en lo que se ha llamado la cuarta ola, atribuida a la
infectividad de la variante émicron.’

Desde el inicio de esta pandemia, la mayoria de los
reportes médicos han documentado que aproximadamente
97-98% de los casos de covip-19 ocurrieron en adultos, con
mayor gravedad y complicaciones en los portadores de co-
morbilidades.? El resto (2 a 3%) afectd a ninos, la mayoria de
éstos cursé con infeccion leve o asintomatica o con un cua-
dro respiratorio leve. Se ha establecido que el periodo de
incubacion del sars-cov-2 varia de uno a 12.5 dias (promedio
de cinco a seis dias) y que se transmite principalmente por
gotas y contacto directo. También se ha documentado la
transmisién del virus por personas asintomaticas, a este pe-
riodo se le llama presintomatico, reportandose hasta 50%
de los contagios a través de asintométicos. Sin embargo, en
los Ultimos meses la definicion de caso estda cambiando en
virtud de las nuevas investigaciones, manifestaciones clini-
cas, infectividad, variantes del virus y cambios en el periodo
de incubacién.®*

En todo el mundo son pocos los niflos que han
llegado a desarrollar manifestaciones graves, en ellos el
padecimiento se ha definido como sindrome inflamatorio
multisistémico pediatrico (sivp), descrito desde 2020. Publi-
caciones ulteriores refieren que la infeccion por sars-cov-2 y
el desarrollo de un cuadro clinico severo secundario a la in-
feccion, se fundamenta por el conjunto de manifestaciones
clinicas de hiperinflamacién, fiebre prolongada que puede
evolucionar a choque y muerte. En abril de 2020, el Grupo de
Estudio de Reumatologia de la Sociedad Italiana de Pediatria
emitié una alerta ante el incremento de casos de enferme-
dad tipo Kawasaki (Ex) incompleta o atipica, con una mayor
resistencia a la inmunoglobulina intravenosa, con tendencia
hacia el sindrome de activacién macrofégica e ingreso a la
unidad de cuidados intensivos pediatricos (ucip). Dichos re-
portes los fueron replicando diferentes grupos médicos en
el mundo, sobre todo de Europa, documentando mediante
estudios de laboratorio y evidencia de infeccién reciente por
SARs-COV-2, 0 historia de contacto con familiares positivos al
virus. Las caracteristicas clinicas incluyen fiebre mantenida,
con afectacion de multiples érganos y sistemas, con resulta-
dos positivos de biomarcadores inflamatorios, por lo que nos
sumamos en considerarlo como se ha descrito: sindrome
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hiperinflamatorio multisistémico pediatrico (simp), que al pa-
recer no siempre se diagnostica oportunamente.®®

En general, las manifestaciones reportadas en es-
tudios de nifos se han descrito como de menor gravedad
que en los adultos, incluso en pacientes inmunocompro-
metidos (cancer y postrasplantados), sin embargo, algunos
evolucionaron hasta requerir cuidados intensivos, por lo
que se emitid la ya mencionada definicién de caso para su
reconocimiento adecuado. Esta consiste en la presencia de
tres criterios: 7) nifos con fiebre persistente, inflamacion y
evidencia de disfuncién de uno o mas érganos (choque, o
compromiso cardiaco, respiratorio, renal, gastrointestinal o
neuroldgico) mas otros hallazgos, incluidos criterios parcia-
les o totales para disfuncion cardiaca con electrocardiogra-
ma anormal; 2) exclusién de cualquier otra causa microbiana
del cuadro clinico; y 3) prueba de reaccion en cadena de la
polimerasa (RT-PCR) para sARs-cOv-2 que puede ser positiva
o negativa. Las manifestaciones clinicas reportadas como
més frecuentes se indican en el cuadro 1.7®

Cuando un caso pediatrico se identifica como sos-
pechoso de covip-19, se debe confirmar el diagndstico por
laboratorio mediante un RrT-pcR, a falta de ésta, mediante la
prueba rapida de antigeno durante los primeros cinco a sie-
te dias a partir del inicio de los sintomas. La prueba de an-
tigeno no esta indicada en personas asintomaticas, dadas
las reservas de sensibilidad, especificidad y valores predic-
tivos. Las pruebas de anticuerpos contra sarRs-cov-2 pueden
ayudar pero tienen muchas limitantes, por ello es mejor no
considerarlas.’ En presencia de una evolucion térpida, se
debe buscar definir evidencia de coagulopatia mediante ele-
vacién del tp, TpT y dimero-b, sumando también la alteracion
de biomarcadores de inflamaciéon como: velocidad de sedi-
mentacion globular (vsa), proteina c-reactiva (Pcr), procalcito-
nina, aminotransferasas; aspartato aminotransferasa (AsT) y
alanina aminotransferasa (ALT), deshidrogenasa lactica (pHL),
creatina-fosfocinasa fracciéon ms (ck-mB), fosfatasa alcalina
(Fa), bilirrubinas, proteinas totales (pT), albumina y ferritina.
En casos graves que ameritan internamiento en la uci y ante
la sospecha clinica de evolucién al simp, si es posible, de-
terminar el propéptido natriurético cerebral (proene). En los
ninos siempre debemos confirmar la ausencia de otra causa
de inflamacién, como sepsis bacteriana o sindrome de cho-
que toxico (Staphilococcus spp. o Streptococcus spp.). En
casos con una evolucion térpida, o persistencia de fiebre re-
fractaria y ataque al estado general, se recomienda realizar
ecocardiografia y radiografia o tomografia del érgano que
se aprecie afectado,” ya que se puede tratar de una mani-
festacién agravada de la infeccion por sars-cov-2. En este
trabajo se describen dos casos con sus manifestaciones
clinicas, alteracion de biomarcadores, tratamiento y evolu-
cion con la finalidad de alertar sobre la presencia de casos
agravados en nifos infectados por sArs-cov-2.

Descripcion de los casos

Se trata de dos nifios, uno de 3 afos y otro de 4 afos 4 me-
ses, ambos hermanos. Con el objetivo de dar seguimiento,
control y tratamiento de la infeccién, asi como alertar sobre
la evolucion a gravedad en pacientes no hospitalizados, en
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nuestros casos se disend y aplicd una tabla en Excel para
registro de signos, sintomas, medicacion por horario y por
dia, oxigenacion, ritmo cardiaco, temperatura y medicamen-
tos, los cuales fueron consignados y reportados por los pa-
dres cotidianamente al médico tratante.

Los dos pacientes comenzaron su padecimiento con
datos clinicos el 1y 2 de enero de 2022, respetivamente.
El primer caso de 3 aflos de edad empezd con fiebre supe-
rior a 41.2 °C y malestar general incipiente, fatiga intensa,
hiporexia y anorexia que se fue incrementando al paso de
los dias. El cuadro febril superior a 38.2 °C, que sélo cedia
cuando se le administraba paracetamol en dosis para edad
y peso. La saturacién de oxigeno desde el primer dia no fue
inferior a 91% (s0,%), la frecuencia cardiaca promedio al dia
fue de 110 latidos por minuto (lpm). Continué presentan-
do fatiga intermitente diaria, hipertermia siempre superior
a 38 °C con predominio nocturno, la cual se manej6 todo
el tiempo con antipiréticos por horario alternando ibuprofe-
no, sin dafio pulmonar durante la auscultacion. Ademas se
administré vitamina b3 y vitamina c via oral cada 24 horas.
Se tiene como antecedente importante la aplicaciéon de la
vacuna contra la influenza tres dias antes del inicio del pa-
decimiento, la cual ocasion¢ fiebre de 39 °C por 24 horas.

Los signos clinicos persistieron: debilidad, malestar
muscular, disminucién de so% de 97 a 91% en diferentes
momentos durante el dia, incremento de la Fc a 121 Ipm vy
la manifestacién constante de hipertermia, asi como el ini-
cio de tos no productiva, diarrea ocasional e ictericia leve.

Cuadro 1.
Signos y sintomas clinicos de infeccion
por covip-19 en nifios

Datos clinicos iniciales

Fiebre

Hiporexia/disminucion
de la ingesta

Tos habitualmente seca

Hipoactividad

Fatiga

Cianosis

Rinorrea

Rechazo al alimento

Congestion nasal

Diarrea y otros sintomas
gastrointestinales
(ndusea y vomito)

Datos de gravedad

Rash cutdneo

Artralgias, mialgias

Dolor toracico, disnea

Odinofagia/ardor faringeo

Anosmia

Rinorrea

Ageusia o disgeusia

Confusion, letargo

Conjuntivitis bilateral
no supurativa
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Al séptimo dia de la enfermedad se realizaron estudios de
laboratorio en los que destacaron los resultados de los bio-
marcadores que se consignan en el cuadro 1 (caso 1), el
resto de estudios practicados, como los indices eritrocita-
rios, se encontraron dentro de rangos normales. Con estos
resultados que revelaron respuesta inflamatoria, el octavo
dia se indic¢ aplicacion de 4 mg de fosfato sddico de dexa-
metasona intramuscular por siete dias. La mejoria de signos
y sintomas comenz6 el dia 14 con disminucion de episodios
de hipertermia y mejoria del estado general, por lo que se
indicd prednisolona oral con esquema de reduccién de do-
sis de corticoesteroides hasta el dia 28 de la enfermedad.
Debido a que los signos y sintomas persistian, se le prac-
ticaron nuevos estudios de laboratorio el dia 21 de evolu-
cion, y también el séptimo dia se le realiz6 ecocardiograma
transtoracico (figura 1) en el que se observd pericarditis con
engrosamiento de 3 mm, sin derrame ni lesiéon coronaria.
Los estudios de biomarcadores para control del dia 21 se
indican en el cuadro 2, el resto de pardmetros se encontrd
dentro de limites normales. El dia 27 se realizé un nuevo
ecocardiograma transtoracico de control donde se aprecié
persistencia de pericarditis de mayor extensién, de 3 a 5
mm, sin repercusién hemodinamica (figura 1, derecha), que
se consideré como efecto del proceso inflamatorio, asi co-
mo nuevos estudios de laboratorio de control el dia 30 (cua-
dro 2), se observé mejoria de signos clinicos por lo que se
recomendo seguimiento y vigilancia durante cuatro meses
sin medicacién adicional.

Figura 1.

Caso 1, izquierda, se aprecia engrosamiento del pericardio
(pericarditis) generalizado de 3 mm, algunas zonas hasta 5
mm, sin restriccién de la movilidad, cavidades de tamano vy
morfologia normal, sin lesiones valvulares ni del arco adrtico,
coronarias normales. En el estudio de control (derecha) la
pericarditis persiste, pero el grosor no es mayor de 3 mm.
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Cuadro 2.
Resultados de biomarcadores obtenidos los dias 7, 10 y 30 de la enfermedad

dia7

Biomar- | Leuco- | Linfo- Neu- Mono- Pla- VSG Ferritina PCR ALT AST DHL
cador citos citos trofilos citos quetas (0.0- (21- (0.0-5.0 | (0.0- (5.0- (125-
(4.10- (18.0- (39.3- (4.40- (155- 15.0 274.7 mg/L) 55.0 34.0 220
10.10 | 43.3%) | 73.7%) | 12.7%) 450 mm/ | ng/mL) u/L) u/L) u/L)
miles/ miles/ hr)
ML) L)
Caso 1 4.00 40.97 53.43 5.08 296.8 28.0 64.6 1.1 13.0 52.0 355.0

Caso 1 13.64 55.0 34.00 10.0 427.0
dia 21

15.0 37.4 >0.2 15.0 38.0 310.0

dia7

Caso 1 8.26 70.00 20.0 7.00 306.5 6.0 25.8 0.5 15.0 38.1 270.0
dia 30
Caso 2 5.27 22.7 69.49 6.81 248.8 20.0 63.8 1.8 17.0 46.0 343.0

Caso 2 7.73 71.0 24.00 5.0 278.6
dia 21

11.0 81.9 >0.2 26.0 43.0 291.0

Caso 2 8.01 65.0 25.01 5.00 258.8
dia 30

5.0 40.2 0.5 20.0 39.0 349.0

Figura 2.

Caso 2, se observa pericarditis focal de 2-3 mm, sin ocasion-
ar restriccion a la movilidad, ésta se confina sélo en la regidn
diafragmdtica, el resto es normal, cavidades de tamano y
morfologia normal, sin lesiones valvulares ni del arco adrtico,
coronarias normales. En el estudio de conftrol el pericardio nor-
mal, sélo persiste discreto engrosamiento en la regién diafrag-
mdtica de 2 mm.

El segundo caso, de mayor edad, también con el antece-
dente de aplicacién de la vacuna contra la influenza tres dias
previos, con presencia de febricula en las primeras 12 horas
que cedié espontaneamente, comenzd el padecimiento con
fiebre mayor a 38.5°, 24 horas después que su hermano, con
menor ataque al estado general y con temperatura superior

a 40 °C en las siguientes 24 horas, igualmente refractaria,
que requirié administracion de paracetamol e ibuprofeno
alternado para control de la hipertermia. Para control estre-
cho, los padres también consignaron signos y sintomas por
horario en tabla Excel, quienes fueron instruidos para repor-
tar en caso de alerta. Este nifo también present6 diarrea
ocasional y tos no productiva. Al sexto dia tuvo seis episo-
dios de hipertermia mayor de 40 °C, asi como escurrimiento
nasal que dur6 cinco dias. El sexto dfa inicié rash cutaneo y
eritema en diferentes partes del cuerpo con prurito intenso,
conjuntivitis ligera, adenomegalia importante en el cuello
y la cabeza palpables al tacto y ligeramente dolorosas que
aumentaron hasta el dia 15 (figuras 3 y 4), ictericia leve y
palidez de tegumentos que persistieron por seis dias. La
s0,% nunca fue menor a 93% vy la frecuencia cardiaca maxi-
ma oscilé de 100 a 110 Ipm, concomitante con la fiebre. Al
séptimo dia de inicio del padecimiento también se hicieron
anélisis de biomarcadores, los resultados se muestran en
el cuadro 2, el resto de los estudios en limites de referen-
cia, incluidos indices eritrocitarios y tiempo de coagulacién
y tromboplastina parcial. El ecocardiograma transtoracico
realizado el séptimo dia demostré pericarditis de 3 mm de
espesor, sin derrame ni alteraciones cardiacas y sin repercu-
sibn hemodindmica (figura 2).

El séptimo dia se comenzé aplicacion de 4 mg de
fosfato sdédico de dexametasona intramuscular durante
siete dias. La mejoria de signos y sintomas comenzd el dia
14, disminuy¢ el rash, la ictericia y las adenomegalias, y
se observo un mejor estado general, mantuvo so,% arriba
de 93%. Posteriormente se continué con prednisolona oral
con esquema de reduccién de dosis de corticoesteroides
hasta el dia 28 de la enfermedad. El segundo ecocardio-
grama mostrd disminucion de la pericarditis a 2 mm de
espesor en la regién diafragmatica, sin otras alteraciones.
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También se hicieron anélisis de biomarcadores de control
el dia 30 de inicio del padecimiento, los cuales se indican
en el cuadro 2. Se prescribié seguimiento y estudio de con-
trol en cuatro meses.

Como antecedente relevante para ambos casos, el
padre, de 37 anos, resultd positivo en la prueba de RT-PCR
para sARs-cov-2, sin especificar la variante, 24 horas antes
que los casos, y un cuadro clinico con ataque al estado ge-
neral, fiebre mayor a 40 °C que responde a los antipiréticos,
rinorrea, odinofagia, tos no productiva de sélo siete dias de
evolucion hasta la mejoria.

Figura 3.

Caso 2, se aprecia rash cutdneo e hipertrofia ganglionar retro-
auricular (con induracién importante al tacto).

Figura 4.

Caso 2, se observa rash cutdneo difuso en el drea frontal de
la cabeza e inyeccion conjuntival e ictericia leve (en la pal-
pacién todas las cadenas ganglionares del cuello y la cabeza
se enconfraron induradas).

ENF INF MICROBIOL 2022 42 (3): 106-114

Discusion

Como se menciond, a los casos graves de infeccién por
sARrs-cov-2 se les ha comparado con el sindrome de Kawasa-
ki clasico, pero a diferencia de éste, el 80% de ellos ocurren
en niflos menores de cinco afos de edad. Recientemente
también se han reportado casos en edad escolar o ado-
lescentes (de 12 a 14 anos). Los datos disponibles hasta
ahora muestran que el simp comparte una via fisiopatolégi-
ca comun con la descrita en este tipo de sindromes, pero
consideramos que hace falta mas evidencia y estudios de
casos para poderlos asociar a plenitud y comprender su
etiopatogenia. Hasta ahora no se ha establecido cuél es el
mejor tratamiento porque se requiere una mayor experien-
cia, demostracién de casos, ensayos clinicos controlados y
evidencia cientifica. Por lo tanto, en los casos con evolucién
térpida y grave se debera considerar el sivp como diagnosti-
co diferencial, entre otras causas de alteraciones coronarias
en lactantes, ninos y adolescentes febriles y actuar terapéu-
ticamente de inmediato.’®'® Algunos autores también han
observado que las aminotransferas AsT y ALT se elevan de
forma importante, y cuando se relacionan con sintomas di-
gestivos, sugieren posibilidad de dafio hepatico.*%%

En la infeccién severa se ha reportado un incremen-
to en el nivel de bilirrubina (de 10 a 53%). Al parecer esto
se correlaciona con las células T autorreactivas provocadas
por virus y la tormenta de citoquinas. El patréon colestésico
se observa raramente, y algunos reportes sugieren que la
FA es normal.?2 En casos severos, cuando la albUmina es-
td disminuida se considera como un biomarcador de mal
pronostico. La elevacion de Fa y sus isoenzimas hepaticas
parecen indicar dafo en el parénquima hepético y colesta-
sis. Aun cuando la disfuncién hepatica grave no es comun,
se ha reportado en pacientes fallecidos por infeccién sars-
cov-2, ya que laincidencia de falla hepatica asociada alcanza
porcentajes de 58 a 78. El dafo hepatico se debe monitori-
zar cuidadosamente, ya que se han encontrado elevaciones
importantes de ALT asociadas a otras alteraciones gastroin-
testinales en pacientes con covip-19. Se ha encontrado que
la elevacion de aminotransferasas incrementan hasta en 40
a 60% de los pacientes con enfermedad grave, en compa-
racion con los asintomaticos o con enfermedad leve, donde
se ha reportado elevacién hasta en 18 a 25% de casos. La
elevacion esta presente con mayor frecuencia en varones, y
en ocasiones acompafada de aumento de ck, ck-MB y DHL. La
elevacion de ck y bHL concomitantes sugieren la posibilidad
de miositis viral que se suma a la elevacion de AsT.?>?% En
estos casos no se analizaron la ck ni ck-mB.

En los dos casos que exponemos, consideramos
que la evolucion del sivp fue aguda y de intensidad mode-
rada al compararlos con los datos reportados, ya que pre-
sentaron diversos signos y biomarcadores de inflamacién
multiorganica que fueron disminuyendo o regresando a
valores de referencia conforme avanzaba la enfermedad en
el tiempo, sin ameritar hospitalizacién o cuidados intensivos
y manteniendo la so,% siempre superior a 91%, de acuerdo
con los datos que se consignaban en el reporte cotidiano
por horario. Destaca que en ambos casos se mantuvo el
ataque al estado general hasta ir disminuyendo a partir del
dia 10, no asf la hipertermia que siguié presentando picos
a diferentes horas del dia con predominio matutino, la cual
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persistié hasta el dia 30 de la enfermedad. La elevacién de
enzimas AsT y DHL se mantuvo hasta el dia 30. La pHL fue dis-
minuyendo del 60% por encima de referencia, encontrada
el dia siete en ambos casos, se redujo a 22% por encima
de los valores de referencia en el caso 1. En cuanto al caso
2, el dia 30 present6 una elevacion de 19% con respecto a
la cifra del séptimo dia. Los leucocitos totales en el caso 1
variaron los 10 primeros dias del limite inferior a 35% por
arriba del valor superior de referencia, los linfocitos en este
caso fueron aumentando hasta el dia 30, cuando presentd
70% de linfocitos totales. En ambos casos fue incremen-
tando el porcentaje de linfocitos conforme evolucioné la
enfermedad hasta el dia 30, junto con la disminucién del
porcentaje de neutrdfilos totales, de acuerdo con lo que se
presenta en las infecciones virales. Los monocitos no repre-
sentaron alteracién en su porcentaje en ninguna de las tres
determinaciones. La vsG sélo se encontré por arriba del valor
de referencia en el estudio del dia siete en ambos casos
(en 86.6 y 33.3%, respectivamente), regresando al valor de
referencia en los siguientes analisis.

La pericarditis observada por ultrasonido fue sin de-
rrame y de 3y 5 mm en cada caso, que fue disminuyendo
al dia 21 y sin otra manifestacion cardiaca, lo que denota el
efecto de la infeccion, conforme con lo reportado por dife-
rentes autores. Durante la fase aguda de los primeros 10
dias, la s0,% siempre se encontr6 en rango mayor a 92%,
y las manifestaciones clinicas no requirieron hospitalizacion.
La evolucion clinica encontrada concuerda con reportes de
casos similares.®#'°® En ambos casos se presentd leuco-
penia, méas intensa en el caso 1y persistente en el caso 2,
que se acompandé de disminuciéon de eosindfilos en ambos
casos, las plaquetas se encontraron dentro del rango de re-
ferencia. La vsc se elevé en ambos casos en el séptimo dia
en 80% vy 33%, respectivamente, ambas se observaron en
rangos normales en el dia 10, lo que indica que este estudio
es util en los primeros siete dias de la enfermedad y podria
considerarse indicador de evolucién de la infeccion. La ferri-
tina que se ha reportado como Util para denotar evolucién
hacia la gravedad, fue normal en ambos casos en las tres
determinaciones. La pcr se encontrd dentro de referencia el
dia siete, pero se observé menor a 0.2 mg/L en el dia 10. Las
enzimas AsT Yy bHL fueron los biomarcadores que mayor eleva-
cion tuvieron; la AsT se encontré elevada en ambos casos: en
53y 35% el dia siete, yeldia10en 11.1y 26.4% en los casos
1y 2, respectivamente. La bHL se encontré elevada en ambos
casos: 61.3 y 55.9% el dia siete. Aun cuando disminuyeron
los niveles el décimo dia, persistié su elevacion en 40.9 y
30.2% en los casos 1V 2, respectivamente, lo que indicaria
el dafio organico generado y su evolucién hacia la mejoria.

Los hallazgos en ambos casos son congruentes
con lo reportado en la literatura respecto del sivp, que co-
rresponden con una manifestacién moderada de la infec-
cién por sARs-cov-2, ya que los otros biomarcadores y los
enzimaticos, ferritina y ALT se mantuvieron en rangos de
referencia. Se document6 la inflamacion multiorganica, pe-
ricarditis, alteraciones en la piel, diarrea, inflamacion de vias
aéreas superiores y ataque al estado general. En ninguno
de los dos casos los pulmones presentaron signos graves
inflamatorios, y la so,% siempre se mantuvo arriba de 92%,
sumado a que el ataque al estado general fue mejorando
conforme pasaban los dias.

SARS-COV-2 ASOCIADO A SINDROME INFLAMATORIO MULTISISTEMICO PEDIATRICO: A PROPOSITO DE DOS CASOS

Es importante sefalar el riesgo de incidencia de
la infeccién en la comunidad y estar alertas, ya que los ca-
sos reportados en una ciudad del centro de México, de las
cinco mas pobladas, en el periodo de un importante incre-
mento de nuevos casos asociados a la llamada “cuarta ola”
estaban en un promedio diario de 1 135 nuevos casos (los
siete primeros dias del aho). Con estos datos, el estado de
Guanajuato ocupaba el 10° lugar en el pais con 40 256 casos
confirmados activos y un total acumulado de 205 008 casos.
La incidencia informada (sin conocer el Ro exacto) sin duda
predecia sin conocer la tasa de ataque viral, el incremento
de contagios comunitarios y familiares en ese periodo, que
se sumaba a la relajacion de las medidas sanitarias en la co-
munidad y el regreso a clases. La edad media de los casos
positivos entonces era de 39 anos, y el cuadro clinico, los
signos y sintomas mas frecuentes en todos los grupos de
edad eran: cefalea 82%, tos 80.0%, mialgias 62%, odinofa-
gia 58.6%, fiebre 58.6%, anosmia 26% vy cianosis en solo
el 2.6%, que fueron diferentes al de nuestros dos casos,
donde el signo inicial y mas prevalente fue la fiebre, seguido
de ataque al estado general y presencia de rash cutaneo,
tos e hipertrofia ganglionar y alteracion de biomarcadores.
Destaca que los datos promedio en la poblacién adulta son
diferentes a los encontrados en nifos. Los cuales se han
ido modificando en el tiempo, probablemente debido a la
diferente infectividad de las variantes predominantes.

Sin duda la pandemia por sars-cov-2 sorprendié a to-
do el orbe, junto con la aparicion de nuevas variantes, tasa
de ataque del virus, nuevas y variadas manifestaciones de
signos y sintomas y particularmente la alerta en infeccién en
ninos, motivo de este reporte, que presentan un grado mo-
derado de este simp, que se suma al asombro e inquietud.?’
Al inicio de la pandemia parecia que el virus afectaba sélo a
personas mayores de edad y generaba gravedad y muerte
especificamente en portadores de comorbilidades diversas,
pero con el paso del tiempo se fue modificando y hoy pre-
senta predominio de infeccién de las vias aéreas superiores
y otros érganos. En los casos de infeccién pediatrica se ha
demostrado una tormenta de citoquinas similar a la descrita
en adultos, pero con un espectro clinico diferente. Cuando
evoluciona hacia simMp se presenta una diversidad de signos
y sintomas con aumento de niveles de los biomarcadores
de inflamacién aguda que se presentan en distinta magni-
tud, que han sido comunes en todos los casos. Los érganos
afectados con mayor frecuencia involucran al corazoén, el
rifdén, el pulmén, el sistema hematopoyético, gastrointes-
tinal, la piel y el neuroldgico. El aumento de troponina (ctnl)
es otro biomarcador que reportan como indicador de reduc-
cion de la funcion sistélica o arterias coronarias dilatadas,
a descartar probable aneurisma pequefo debido al dafno
muscular o pericarditis. Diversos autores han reportado
que la elevacién ctnl media fue de 494 = 37 ng/L en pa-
cientes con sivp. La ferritina y el dimero b elevados pueden
ser indicadores de evolucion de la enfermedad, marcadores
pronosticos de gravedad o riesgo de trombosis. El aumento
del propéptido natriurético cerebral (proene), que es secre-
tado fundamentalmente por los cardiomiocitos y liberado a
la circulaciéon, es una respuesta a la dilatacion ventricular y
a la sobrecarga de presién que provoca natriuresis, vasodi-
latacion, inhibicion del sistema renina angiotensina y de la
actividad del sistema nervioso simpatico. Se ha informado
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que los pacientes con siMP muestran niveles de B (BNP)/pro-
BNP N-terminal (NT-prosnp) mas altos que los enfermos con
covip-19 no grave. En un estudio reciente, el proene con ci-
fras =282 ng/L predijo el desarrollo de sivp con sensibilidad
de 100% y especificidad de 93%, la ck-mB con cifras >=2.95
u/L con 80% de sensibilidad y 77.6% de especificidad, la
troponina I con cifras =0.03 ng/L con 60% de sensibilidad
y 99.2% de especificidad. Con base en lo anterior, estos
biomarcadores pueden ser de utilidad en la evolucion, pre-
diccién y deteccién temprana de inflamacion multiérganica
y, en especial, dafo cardiaco en pacientes pediatricos con
covip-19 y la morbimortalidad relacionada.??*

Es importante estar atentos a si la enfermedad
prospera y mantiene la severidad, ya que hasta ahora en la
mayorfa de los reportes e investigaciones no se encuentra
algun tratamiento de consenso o estandarizado que sea
especifico para pacientes pediatricos, por lo que se debe
considerar la aparicion de todo nuevo signo clinico en el
transcurso de la enfermedad. En los casos abigarrados, con
afectacion de moderada a grave, con ataque al estado ge-
neral, fiebre alta y en especial sin la prueba RrT-PcR positiva,
que inducirfa a pensar que el paciente no esta infectado,
se deberan incluir los biomarcadores de inflamacién men-
cionados y realizar estudios de gabinete cardiacos para
descartar afeccién miocéardica asociada a la alteraciéon en la
coagulacion; asimismo, deberan descartarse otras causas
infecciosas mediante hemocultivos, urocultivos, deteccion
de otros virus respiratorios por Pcr, carga viral para virus
Epstein-Barr, citomegalovirus, influenza, adenovirus, par-
vovirus, enterovirus, £chovirus y viH (estudios de gabinete
como radiografia de térax, electrocardiograma, ecocardio-
grama, asi como ultrasonido abdominal).?6%

Ante la falta de evidencia de la magnitud de las com-
plicaciones, definitivamente el reto sera evitar contagios en
ninos aun no vacunados. Como se menciono, hasta ahora
no tenemos conocimiento con evidencia clara de los efectos
a largo plazo de la infeccién y sus secuelas. Se ha reportado
que existe la posibilidad de que la acumulacién de muta-
ciones diversas de sARs-cov-2 generen nuevas variantes que
tengan una mayor o menor patogenicidad e infectividad, co-
mo las 26 variantes de delta que circularon hasta diciembre
de 2021 en México y la nueva variante émicron Ba.1 que
ya estad presente en nuestro pais; o la dmicron 8a.1.1 que
circula en el sur de Estados Unidos y se incrementa también
en México, sin evidencia en la actualidad de sus efectos.

Otra reflexion importante es que no sabemos los
efectos de la infeccién en la calidad de vida de los nifios y
jovenes infectados, ni de su impacto en la salud colectiva a
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