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Resumen

Introduccion: En nifios, la infeccién por el nuevo coronavirus
(SARS-CoV-2) habitualmente cursa asintomatica o con sintomas
leves; s6lo una proporcion menor presenta sintomas graves o un con-
junto de signos y sintomas postinfecciosos descritos como sindrome
inflamatorio multisistémico pediatrico (SIMP). Objetivo: Describir la
asociacion de comorbilidades con la infeccion sintomética y SIMP
por SARS-CoV-2 en nifios. Pacientes y Métodos: Estudio transversal
analitico, se incluyeron pacientes pediatricos hospitalizados. Me-
diante reaccion de la polimerasa en cadena y/o pruebas antigénicas
se diagnostico la infeccion activa y con la definicion propuesta por la
Organizacion Mundial de la Salud se identificaron pacientes con SIMP.
Resultados: Se estudiaron 375 pacientes, la mediana de edad fue de
3,8 afios. E147,7% (n: 179) presentd comorbilidades, siendo las mas
frecuentes: neoplasias solidas y/o enfermedades hematologicas 17,1%
(n: 64), obesidad 13,3% (n: 48) y neumopatias cronicas 9,3% (n: 35).
Presentaron infeccion por SARS-CoV-2 el 16,5% (n: 62/375) y SIMP
el 10,4% (n. 39/375). Los nifos con obesidad mostraron mayor riesgo
de infeccion sintomatica (OR 2,21, IC 95% 1,05-4,6) y en aquellos
con cancer (OR 0,15, IC 95% 0,03-0,68) el riesgo de SIMP fue menor.
Conclusiones: La presencia de comorbilidades modifica el riesgo de
infeccion por SARS-CoV-2 y SIMP.

Palabras clave: SARS-CoV-2; COVID-19; enfermedad inflama-
toria multisistémica pediatrica, relacionada con COVID-19; sindrome
inflamatorio multisistémico en nifios.
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Abstract

Background. In children, infection by the new coronavirus (SARS-
CoV-2) usually occurs asymptomatic or with mild clinical data, only
a minor proportion have severe symptoms or a set of post-infectious
signs and symptoms described as Pediatric Inflammatory Multisys-
temic Syndrome (PIMS). 4im: To describe the association of comor-
bidities with symptomatic infection and PIMS due to SARS-CoV-2
in children. Methods: Analytical cross-sectional study, pediatric
patients hospitalized were included. Active infection was diagnosed
by polymerase chain reaction and/or antigenic tests. Patients with
PIMS were identified by the definition proposed by the World Health
Organization. Results: 375 patients were studied, the median age was
3.8 years. 47.7% (n: 179) had comorbidities, the most frequent were:
solid neoplasms and/or hematological diseases 17.1% (n: 64), obesity
13.3% (n: 48) and chronic pneumopathies 9, 3% (n: 35). SARS-CoV-2
infection was present in 16.5% (n: 62/375) and PIMS in 10.4% (n.
39/375). Children with obesity showed a higher risk of infection (OR
2.21, 95% CI 1.05-4.6) and in those with cancer (OR 0.15, 95% CI
0.03-0.68) the PIMS risk was lower. Conclusions: The presence of co-
morbidities modifies the risk of infection by SARS-CoV-2 and PIMS.

Keywords: SARS-CoV-2; COVID-19; pediatric multisystem
inflammatory disease, COVID-19 related; MIS-C multisystem in-
flammatory syndrome in children.
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Introduccion

a pandemia del nuevo coronavirus que causa

el sindrome respiratorio agudo severo (SARS-

CoV-2) se origind en Wuhan, China en el afio
2019 y hasta la fecha se ha descrito que el espectro de
manifestaciones clinicas de los infectados varia desde
un estado asintomatico a eventos graves, con letalidad
de 1,4 a 15,2%'*.

Las infecciones en nifos representan < 15% del total
de eventos, la mayoria tiene sintomas leves y sélo una
proporcién menor (2%) requiere hospitalizacion y/o
cuidados intensivos®’. Los sintomas prevalentes son
fiebre, tos y fatiga, algunos pacientes pueden desarrollar
vasculitis sistémica grave con manifestaciones similares a
la enfermedad de Kawasaki, actualmente denominado sin-
drome inflamatorio multisistémico pediatrico (SIMP)®1°,

El diagnostico de SIMP se establece con las manifes-
taciones clinicas, las pruebas de laboratorio que miden in-
flamacion y el antecedente de exposicion a la enfermedad
por el coronavirus-2019 (COVID). La mayoria de estos
nifos presenta ausencia de material genético viral en las
pruebas moleculares de exudado nasofaringeo, situacion
que sugiere una etiologia post-infecciosa'"'2.

En adultos, la infeccion por SARS-CoV-2 es més grave
y letal en aquellos que presentan comorbilidades como
cancer, diabetes mellitus e hipertension arterial'®, pero
en nifos, la relacion de las comorbilidades es incierta’.
El objetivo de este estudio fue estimar la asociacion de
comorbilidades y la presencia de infeccion sintomatica
o SIMP por SARS-CoV-2.

Pacientes y Métodos

Se realiz6 un estudio transversal, analitico, en el Hos-
pital Civil de Guadalajara “Dr. Juan I. Menchaca” (HCG-
JIM) de la Ciudad de Guadalajara, Jalisco. La institucion
otorga servicios de salud a poblacion abierta de escasos
recursos economicos, y desde marzo de 2020 se establecio
como hospital de referencia para casos con sospecha de
infeccion por SARS-CoV-2. El Departamento de Pediatria
esta integrado por el Servicio de Urgencias Pediatricas y
250 cunas para hospitalizacion, divididas en servicios de
acuerdo a grupos de edad y/o por especialidad, e incluye
dos Unidades de Terapia Intensiva.

Se estudiaron pacientes < 16 afos de edad, quienes
fueron hospitalizados por presentar signos y sintomas
sugestivos de infeccion por SARS-CoV-2, entre el 25 de
marzo de 2020 y el 25 de marzo de 2021. No se incluyeron
pacientes asintomaticos. En la admision se tomo reaccion
de polimerasa en cadena (RPC) de secrecion nasofarin-
gea y se coloco en medio de transporte viral disefiado y
almacenado de acuerdo a indicaciones de la Secretaria de

Salud™. Las muestras se enviaron al Laboratorio Estatal de
Salud Publica Jalisco o al Departamento de Citogenética
del HCGJIM, ambos con certificacion por el Instituto
de Diagnostico y Referencia Epidemioldgicos (InDRE).
Desde el mes de agosto del 2020 también se dispuso de
pruebas rapidas antigénicas y de forma intermitente se
tuvieron pruebas rapidas de anticuerpos, mismas que se
realizaron preferentemente a pacientes con sospecha de
SIMP.

Al ingreso de los pacientes se obtuvieron de los
expedientes clinicos y por entrevista directa: los datos
demograficos, clinicos y de pruebas de laboratorio
(edad, género, peso, talla, tiempo de evolucion de los
sintomas, antecedente de contacto con enfermos de vias
respiratorias; presencia de fiebre, tos, disnea, irritabilidad,
polipnea, rinorrea, diarrea, dolor tordcico, escaloftrios,
odinofagia, vomito, dolor abdominal, conjuntivitis,
exantema; resultados de laboratorio en muestras séricas:
recuento de leucocitos, linfocitos y plaquetas, deshidro-
genasa lactica, dimero D, ferritina, péptido natriurético
cerebral, procalcitonina, proteina C reactiva [PCR],
albumina; y la presencia de comorbilidades: obesidad,
neoplasias solidas o hematologicas, enfermedad renal
cronica [ERC], neumopatias cronicas, epilepsia, diabetes
mellitus tipo 1 y 2, inmunodeficiencias y cardiopatias
congénitas o adquiridas). En pacientes con mas de una
determinacion de las pruebas de laboratorio se registro
para el estudio el peor valor en los primeros tres dias de
estancia hospitalaria. Al egreso de los pacientes se regis-
traron los dias de estancia y el motivo del alta.

Definiciones
Infeccion sintomatica por SARS-CoV-2: paciente con

signos y sintomas sugestivos de infeccion por SARS-

CoV-2 y que cuenta con RPC o prueba rapida antigénica

de exudado nasofaringeo positiva al virus.

Sindrome inflamatorio multisistémico pediatrico
asociado a SARS-Cov-2: Paciente con fiebre durante
> 3 dias y marcadores de inflamacion séricos anormales
altos (PCR o procalcitonina) y con pruebas moleculares,
antigénicas o serologicas positivas a SARS-CoV-2 o tener
contacto con un enfermo de COVID, y que tenga dos de
los siguientes criterios:

* Erupcion cutanea o conjuntivitis no purulenta bilateral
o signos de inflamacion mucocutanea (boca, manos o
pies).

» Hipotension arterial o shock.

» Caracteristicas de disfuncion miocardica, pericarditis,
valvulitis 0o anomalias coronarias (incluidos signos
ecocardiograficos o valores elevados de troponina o
péptido natriurético cerebral).

* Pruebas de coagulacion: tiempo de protrombina (TP)
o tiempo de tromboplastina parcial (TTP) anormales
o valores elevados de dimero D.
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» Sintomas gastrointestinales agudos (diarrea, vomitos
o dolor abdominal)">.

Se excluy¢ el diagnostico de SIMP en pacientes que
presentaron a su ingreso otra causa infecciosa corroborada
(bacteriemia, neumonia bacteriana, abscesos, fungemia,
infeccion urinaria corroborada con cultivo o colitis
neutropénica).

Obesidad. Se clasifico como obesidad a los nifios > 2
afios con un indice de masa corporal (IMC) arriba del
percentil 95, y en menores de 2 afios, si presentaron peso
para la talla dos desviaciones estandar por arriba de la me-
dia; en ambos casos se tomaron como referencia valores
de acuerdo a la edad y el género del Centro Nacional de
Estadisticas de Salud (http://www.cdc.gov/growthcharts).

Andlisis estadistico

Se estimo la prevalencia e intervalos de confianza al
95% (IC 95%) de la infeccion sintomatica por SARS-
CoV-2 y SIMP en nifios ingresados en el HCGJIM. De
las variables cualitativas se describieron frecuencias y
porcentajes, y de las cuantitativas mediana y rango in-
tercuartil (RIQ). Como pruebas de contraste de hipotesis
se utilizé x* o exacta de Fisher para la comparacion de
proporciones y U de Mann Whitney para el cotejo de me-
dianas. La asociacion entre comorbilidades e infeccion por
SARS-CoV-2 o SIMP se indag6 inicialmente con analisis
bi-variado y, debido a que un paciente puede presentar
mas de una, en una segunda fase se introdujeron todas
las comorbilidades a analisis multivariado con regresion
logistica y se estimaron odds ratio (OR) e IC 95%.

Se usaron curvas de Kaplan Meier con prueba Log
Rank para comparar la supervivencia de los pacientes
en funcion de la infeccion por el nuevo coronavirus o
SIMP. Se considerd significancia estadistica un valor
de p <0,05. Se utilizo el programa IBM SPSS Statistics
Version 20. El proyecto fue aprobado por los Comités de
Etica e Investigacion del HCGJIM.

Resultados

Durante el periodo de estudio se registraron 392
hospitalizaciones con sospecha de infeccion por SARS-
CoV-2 en 375 nifos, una paciente se hospitalizo en tres
ocasiones y 15 en dos. La mediana de edad fue de 3,89
afios (maxima 16,9, minima 0,00, RIQ 9,01), el 12,3%
(46/375) fueron recién nacidos cuyas madres presentaron
infeccion confirmada o clinicamente compatible con
SARS-CoV-2.

El1 47,7% (179/375) de los pacientes presentd alguna
comorbilidad: neoplasias so6lidas y/o enfermedades
hematologicas 17,1% (n: 64/375), neumopatias cronicas
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9,3% (n: 35/375), epilepsia 6,4% (n: 24/375), cardiopa-
tias congénitas o adquiridas 5,1% (n: 19/375), diabetes
mellitus tipo 1 0 2 1,9% (n: 7/375), enfermedad renal
cronica 1,9% (n: 7/375) e inmunodeficiencias primarias
o secundarias 1,9% (n: 7/375). El 13,3% (48/361) de
los pacientes en quienes se registro el peso y la talla fue
clasificado como obesos.

Se confirm¢ infeccion por SARS-CoV-2 mediante
RPC o prueba antigénica de secrecion nasofaringea en
16,5% (62/375) (IC 95% 13,03 - 20,5) y cumplio criterios
para SIMP el 10,4% (39/375) (IC 95% 7,6-13,8).

Los sintomas mas comunes en nifios con infeccion
por SARS-CoV-2 fueron fiebre 75,8% (n: 47/62), tos
53,2% (n: 33/62), disnea 45,2% (n: 28/62), rinorrea 35,5%
(n: 22/62) y polipnea 32,3% (n: 20/62). Sin embargo, al
comparar los pacientes con infeccién confirmada por
SARS-CoV-2 y quienes tuvieron pruebas diagnosticas
negativas se observo que la disnea, irritabilidad y polipnea
fueron significativamente mas frecuentes en los segundos.
De la misma forma los nifios con COVID tuvieron con
mayor frecuencia contactos familiares con afeccion de
vias respiratorias superiores o inferiores (IVRS/I).

En relacion a las comorbilidades en los nifios con in-
feccion por SARS-CoV-2, fue mas probable diagnosticar
obesidad en comparacion con los no infectados (21,0
vs. 11,7%, p 0,05), no hubo diferencia para el resto de
comorbilidades (Tabla 1).

Para el grupo de infectados se registraron cinco defun-
ciones, cuatro se atribuyeron a la infeccion viral y solo
un paciente presenté comorbilidad (ERC).

Mediante analisis multivariado con regresion logistica
y ajustando el modelo a la edad de los pacientes, se estudio
la asociacion de comorbilidades e infeccion por SARS-
CoV-2. Se observo que los nifios con obesidad presentan
1,21 veces mas riesgo de infeccion en comparacion con
quienes tienen un peso adecuado (OR 2,21, IC 95%
1,05-4,63, p 0,03). Con el resto de comorbilidades no se
identifico asociacion (Tabla 2).

Se observo durante el estudio que a mayor ocurrencia
en las infecciones por SARS-CoV-2, hubo en las semanas
posteriores mas casos de SIMP, posiblemente debido a la
naturaleza inmunoldgica y la presentacion tardia de esta
condicion (Figura 1).

En nifios con SIMP los signos y sintomas prevalentes
fueron fiebre 92,3% (n: 36/39), estado de choque 64,1%
(n: 25/39), exantema 51,3% (n: 20/39), vomito 41%
(n: 16/39), dolor abdominal 38,5% (n. 15/39), odinofa-
gia 38,5% (n: 15/39), conjuntivitis 35,9% (n: 14/39) y
escalofrios 30,8% (n: 12/39). Tres de los pacientes con el
sindrome no presentaron fiebre; sin embargo, a su ingreso
mostraron estado de shock y el resto de criterios diagnos-
ticos. Al comparar los pacientes con SIMP y aquellos que
no presentan la condicion, todos los sintomas referidos
fueron significativamente mas frecuentes. También se
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas, clinicas y comorbilidades en nifos, en funcién de la presencia de infecciéon por SARS-CoV-2

Género masculino
Edad

Fiebre

Disnea
Irritabilidad

Tos

Polipnea

Rinorrea
Escalofrios
Odinofagia
Vomitos

Diarrea

Cianosis

Dolor abdominal
Conjuntivitis
Exantema

Estado de shock
Contacto con familiar con IVRS/I
Leucocitos séricos
Linfocitos séricos
Plaquetas

Comorbilidades

Neoplasias y enfermedades
hematolégicas**

Neumopatias crénicas***
Enfermedad renal crénica
Epilepsia

Diabetes mellitus tipo I/Il
Inmunodeficiencias****
Cardiopatia congénita o adquirida
Obesidad

Muerte

% (n)

mediana afios
% (n)

% (n)

% (n)

% (n)

% (n)

% (n)

% (n)

% (n)

% (n)

% (n)

% (n)

% (n)

% (n)

% (n)

% (n)

% (n)

mediana (miles/ul)
media (miles/ul)
media (miles/ul)

% (n)
% (n)

% (n)
% (n)
% (n)
% (n)
% (n)
% (n)
% (n)

% (n)

Infeccion por SARS-CoV-2 ausente

n: 313

59,1 (185)

3,63

80,8 (253)

59,4 (186)

57,2 (179)

53,4 (167)

48,6 (152)

27,8

2,0

255,55

(87)
(47)
(66)
(86)
(63)
(42)
(59)
(30)
@31
(59)

(45)

40,6 (127)

15,7

10,2
1,6
7.0
1,9
1,9
4,8

11,7

8.3

(49)

(32)
(5)
(22)
(6)
(6)
(15)
(35/299)

(26)

Infeccion por SARS-CoV-2 presente pP*
n: 62
59,7 (37) 0,93
4,3 0,64
75,8 (47) 0,37
45,2 (28) 0,04
30,6 (19) < 0,001
53,2 (33) 0,98
32,3 (20) 0,02
35,5(22) 0,22
16,1 (10) 0,82
19,4 (12) 0,76
25,8 (16) 0,79
25,8 (16) 0,32
6,5 (4 0,13
24,2 (15) 0,33
48 (3) 0,23
48 (3) 0,20
14,5 (9) 0,42
29 (18) 0,005
8,65 0,02
2,2 0,44
225,30 0,08
38,7 (24) 0,78
24,2 (15) 0,11
48 (3) 0,18
3.2 (2) 0,39
3.2 (2) 0,26
1.6 (1) 0,87
1.6 (1) 0,87
6,5 (4) 0,59
21,0 (13/62) 0,05
81 (5 0,95

*En variables cualitativas la prueba de contraste de hipdtesis fue x? y en variables cuantitativas U de Mann Whitney. **Neoplasias y enfermedades hematoldgicas: leuce-
mia linfocitica aguda 43, leucemia mieloide aguda 8, linfoma de Hodgkin 4, tumores de sistema nervioso central 3, linfohistiocitosis hemofagocitica 2, aplasia medular
2, osteosarcoma 1, linfoma no Hodgkin 1. ***Neumopatias crénicas: asma 23, sibilancias recurrentes del lactante 5, displasia broncopulmonar 5, fibrosis quistica 2.
****|nmunodeficiencias primarias o secundarias: Lupus eritematoso sistémico en tratamiento con corticosteroides 3, infeccion por virus de la inmunodeficiencia humana
1, neutropenia congénita severa 1, inmunodeficiencia combinada severa post trasplante de precurssores hematopoyéticos 1 e histoplasmosis crénica por defecto inmu-
noldgico no especificado 1.
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Tabla 2. Analisis multivariado (regresion logistica) de comorbilidades e infeccion por SARS-CoV-2 o sindrome inflamatorio multisistémico pediatrico

Infeccion por SARS-CoV-2 SIMP
OR (IC 95%) P OR (IC 95%) P

Neoplasias y enfermedades hematoldgicas 1,68 (0,83 - 3,4) 0,15 0,15 (0,03 - 0,68) 0,01
Neumopatias crénicas 0,52 (0,15-1,8) 0,31 0(0) 0,99
Enfermedad renal crénica 1,59 (0,27 - 9,5)) 0,61 4,62 (0,60 - 35,8) 0,14
Epilepsia 0,51(0,11-2,3) 0,38 0,68 (0,15 -3,11) 0,62
Diabetes mellitus tipo I/II 1,04 (0,11 -9,4) 0,97 0 (0) 0,99
Inmunodeficiencias 0,88(0,10-7,7) 0,91 0,66 (0,07 - 6,02) 0,72
Cardiopatia congénita o adquirida 1,65 (0,50 - 5,5) 0,41 0,29 (0,02 - 3,52) 0,33
Obesidad 2,21 (1,05 - 4,63) 0,03 0,62 (0,20 - 1,89) 0,40

observo que los niflos con SIMP mostraron menores 16

recuentos séricos de linfocitos, plaquetas y albiimina |

y mayores niveles de dimero D, péptido natriurético 14 I\

cerebral, ferritina, procalcitonina y PCR. La mediana de 12 infoccion sinfomatica

edad de los pacientes con SIMP fue significativamente 10 I \

mayor que aquellos que no presentaron la condicion (6,6 2 /\ /\ I \ A

~ ~ = Sindrome multisistémico

anos vs. 3a6 anos, p 0703) é 8 / \ / \ I X \ Inflamatorio Pediatrico
En relacion a las comorbilidades, en pacientes con wos

SIMP fue menos frecuente el diagnostico de neoplasias .

y/o enfermedades hematologicas (5,1 vs. 18,5%, p 0,01).

En ningtin paciente se diagnosticé neumopatia cronica o 2 Ak/ \/ —

diabetes mellitus (Tabla 3). 0
Mediante analisis multivariado se identific6 que en P O P P L L P

\ ; ) H1co que &5" vp\gﬁ RS S & F & Tl 5 @ra("
pacientes con cancer el riesgo de SIMP fue significativa- T O <
S

mente menor (OR 0,19, IC 95% 0,05 - 0,84, p 0,03) en
comparacion con los pacientes sin la condicion. En el
mismo analisis las neumopatias cronicas no mostraron
asociacion (Tabla 3).

En pacientes con SIMP el 97,4% (38/39) mostr6
datos de disfuncion cardioldgica: elevacion de péptido
natriurético cerebral y/o ultrasonograma cardiaco anormal
(aneurismas o dilatacion de arterias coronarias (n: 8), dis-
funcion ventricular izquierda (n: 5), derrame pericardico
(n: 2), miopericarditis (n: 2) y miocardiopatia dilatada
con disfuncion ventricular sistdlica (n: 1). El riesgo de
muerte fue significativamente mayor (11/39 vs 20/336,
p <0,001), entre los pacientes con SIMP que en quienes
no lo presentaron (Figura 2).

Actualmente, en el HCGJIM en los ninos que cumplen
criterios diagnosticos para SIMP se prescribe tratamiento
con inmunoglobulina intravenosa con o sin corticoste-
roides; sin embargo, al inicio de la pandemia algunos
pacientes no fueron identificados de forma oportuna
y no recibieron intervencion alguna. Al comparar la
mortalidad de nifios con SIMP en funcion de haber
recibido inmunoglobulina intravenosa (con tratamiento

Rev Chilena Infectol 2021; 38 (5): 605-612

Figura 1. Frecuencia de infeccion sintomética y sindrome inflamatorio multisistémico durante el

periodo de estudio.

33 vs. sin tratamiento 6) observamos una disminucion
significativa en el riesgo de muerte (87%) (OR 0,13, IC
95% 0,02-0,89).

Discusion

Si bien la frecuencia y gravedad de la infeccion por
SARS-CoV-2 en nifios es menor que en los adultos, es
importante reconocer y diferenciar las manifestaciones
atribuibles a la infeccion y al SIMP debido a las impli-
caciones sobre el tratamiento y el riesgo de muerte. En
este estudio cuantificamos prevalencias para infeccion
por SARS-CoV-2 y SIMP en nifios de 16,5 y 10,4%,
respectivamente.

Frenkel y cols.'’, proponen que la patogenia de la
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Tabla 3. Caracteristicas demograficas, clinicas y comorbilidades en nifos, en funcion de la presencia de sindrome inflamatorio multisistémico pediatrico

SMIP ausente SMIP presente P*
n 336 n 39

Género masculino % (n) 58,3 (196) 66,7 (26) 0,32
Edad mediana afios 3,61 6,69 0,03
Fiebre % (n) 78,6 (264) 92,3 (36) 0,04
Disnea % (n) 57,1 (192) 56,4 (22) 0,93
Irritabilidad % (n) 53,0 (178) 51,3 (20) 0,84
Tos % (n) 54,8 (184) 41,0 (16) 0,10
Polipnea % (n) 45,2 (152) 51,3 (20) 0,47
Rinorrea % (n) 30,1 (101) 20,5 (8) 0,21
Escalofrios % (n) 13,4 (45) 30,8 (12) 0,004
Odinofagia % (n) 18,8 (63) 38,5 (15) 0,004
Vomitos % (n) 25,6 (86) 41,0 (16) 0,04
Diarrea % (n) 19,9 (67) 30,8 (12) 0,12
Dolor torécico % (n) 8,6 (29) 10,3  (4) 0,73
Dolor abdominal % (n) 17,6 (59) 38,5 (15) 0,002
Conjuntivitis % (n) 5,7 (19) 35,9 (14) < 0,001
Exantema % (n) 4,2 (14) 51,3 (20) < 0,001
Estado de shock % (n) 12,8 (43) 64,1 (25) < 0,001
Contacto con familiar con IVS/I % (n) 17,0 (57) 154 (6) 0,80
Leucocitos séricos mediana (miles/ul) 10,51 12,53 0,06
Linfocitos séricos mediana (miles/ul) 2,19 1,30 0,005
Plaquetas mediana (miles/ul) 257,50 125,6 < 0,001
Deshidrogenasa lactica mediana (U/l) 255,0 272,5 0,19
Dimero D mediana (ng/ml) 417,0 2.752,5 < 0,001
Ferritina mediana (ng/ml) 106,7 917,7 0,001
Péptido natriurético cerebral mediana (ng/ml) 275,0 12.288,0 < 0,001
Procalcitonina mediana (ng/ml) 0,41 8,50 < 0,001
Proteina C reactiva mediana (mg/l) 17,25 200,3 < 0,001
Alblmina sérica mediana (g/dl) 3,3 2,3 < 0,001
Comorbilidades % (n) 42,6 (143) 20,5 (8) 0,008

Neoplasias y enfermedades % (n) 18,5 (62) 51 () 0,01

hematolégicas**

Neumopatias cronicas*** % (n) 10,4 (35) 0 (0) 0,03

Enfermedad renal cronica % (n) 15 (5 51 (2) 0,11

Epilepsia % (n) 6,3 (21) 7,7 (3) 0,73

Diabetes mellitus tipo I/1l % (n) 2,1 () 0 (0) 0,4

Inmunodeficiencias**** % (n) 1,8 (6) 2,6 (1) 0,73

Cardiopatia congénita o adquirida % (n) 54 (18) 2,6 (1) 0,45

Obesidad % (n) 13,3 (43/324) 13,5 (5/37) 0,97
Muerte % (n) 6,0 (20) 28,2 (11) < 0,001

*En variables cualitativas la prueba de contraste de hipétesis fue x? y en variables cuantitativas U de Mann Whitney. **Neoplasias y enfermedades hematoldgicas: leuce-
mia linfocitica aguda 43, leucemia mieloide aguda 8, linfoma de Hodgkin 4, tumores de sistema nervioso central 3, linfohistiocitosis hemofagocitica 2, aplasia medular
2, osteosarcoma 1, linfoma no Hodgkin 1. ***Neumopatias crénicas: asma 23, sibilancias recurrentes del lactante 5, displasia broncopulmonar 5, fibrosis quistica 2.
****|nmunodeficiencias primarias o secundarias: Lupus eritematoso sistémico en tratamiento con corticosteroides 3, infeccion por virus de la inmunodeficiencia humana
1, neutropenia congénita severa 1, inmunodeficiencia combinada severa post trasplante de precursores hematopoyéticos 1 e histoplasmosis crénica por defecto inmu-
noldgico no especificado 1.
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Supervivencia de pacientes pediatricos en funcion de Infeccion
sintomatica por SARS-CoV-2
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infeccion por SARS-CoV-2 en niflos se presenta en dos
fases, la primera desencadenada por la infeccion viral y
la segunda por la respuesta inmunoldgica. Debido a que
en muchos casos la primera fase cursa asintomatica, la
presentacion clinica inicial puede ser un estado grave
asociado a inflamacion multisistémica.

De manera similar a lo descrito por diferentes autores,
en nuestro estudio observamos que los sintomas que
distinguen al SIMP de otros padecimientos son la fiebre
persistente, dolor abdominal, conjuntivitis no supurativa,
cambios en la cavidad oral, exantema®*'” y las pruebas
de laboratorio anormales que incluyen leucopenia, lin-
fopenia, trombocitopenia, elevacion de reactantes de fase
aguda, hipoalbuminemia, elevacion de la creatininemia
y alteraciones en la coagulacion'®!?, Kaushik A y cols.,
también describieron que otras anormalidades frecuentes
son el aumento de la troponina y péptido natriurético
cerebral séricos'?.

En pacientes del HCGJIM, la mediana de edad de los
pacientes con SIMP fue de 6,6 aflos, significativamente
mayor a quienes no presentaron esta entidad, y también
mayor que los nifios con infeccion activa por el virus. Es-
tos resultados son parecidos a lo descrito por otros autores
quienes reportaron que los niflos con SIMP habitualmente
son de edad escolar o mayores*!”.

En nuestro estudio identificamos que 38,7% de los
nifios con infeccion activa por el nuevo coronavirus
presentaron alguna comorbilidad, las mas comunes fueron
neoplasias o enfermedades hematologicas (24,2%) y obe-
sidad (21%), mientras que en pacientes con SIMP, menos
de 21% presento comorbilidad y las mas frecuentes fueron
obesidad (13,5%) y epilepsia (7,7%). Es probable que las
implicaciones de las comorbilidades o los tratamientos

Rev Chilena Infectol 2021; 38 (5): 605-612

inmunosupresores que reciben tengan alcances sobre el
sistema inmunologico y favorezcan estas diferencias.

Minotti y cols.?, describieron que nifios y adultos con
estados de inmunosupresion han presentado un curso
favorable en la infeccion por SARS-CoV-2 posiblemente
debido a la débil respuesta inmunoldgica.

En forma similar a lo observado en pacientes del
HCGIJIM, Reiff y cols.?, describieron que en niflos con
SIMP fue menos frecuente la presencia de comorbilidades
en comparacion con aquellos que presentaron neumonia
por SARS-CoV-2 (10% vs 94%).

Diorio y cols.?, compararon nifios con SIMP y quienes
presentaron infeccion sintomatica, observando que los
valores séricos de interleucina-10 y factor de necrosis
tumoral alfa fueron significativamente mayores en los
primeros, notaron que en ¢stos no se presentaron comor-
bilidades, mientras que en las infecciones sintomaticas
las comorbilidades fueron similares a las de adultos.
Los autores proponen que estos escenarios clinicos son
consecuencia de mecanismos fisiopatologicos diferentes.

Tsankov y cols.??, también describieron que los nifios
con obesidad presentan mayor riesgo de infeccion grave
por SARS-CoV-2 (RR 2,87,1C 95% 1,16-7,07) y no iden-
tificaron asociacion con cancer. En pacientes obesos, la
respuesta inmunologica durante la infeccion viral, posible-
mente es diferente ya que éstos habitualmente presentan
mayores concentraciones de citocinas inflamatorias como
interleucina 6 o PCR y mayor actividad de macrofagos.

De acuerdo a los resultados de este estudio, concluimos
que, en los nifios con infeccion sintomatica por SARS-
CoV-2, las manifestaciones mas frecuentes son fiebre,
tos y disnea. Uno de cada tres pacientes que requieren
hospitalizacion por la infeccion presentan alguna comor-
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Figura 2. Curvas de su-
pervivencia de ninos con
infeccion por SARS-CoV-2 y
sindrome inflamatorio mul-
tisistémico pediatrico.
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bilidad; y en pacientes con obesidad el riesgo de presentar
la infeccion es 1,2 veces mayor que en aquellos con peso

adecuado.

En pacientes con SIMP los sintomas prevalentes
son fiebre, estado de shock, disnea y exantema. Uno
de cada cinco pacientes con SIMP presenta alguna
comorbilidad. Los nifios con neoplasias o enfermeda-
des hematologicas presentaron menor probabilidad de
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