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RESUMEN

Introduccion: Al inicio, la infeccion por SARS-CoV2 tuvo una escasa incidencia en
la poblacion pediatrica. Con el aumento del nimero de infantes y de los procesos
de investigacion, se comprobd una enfermedad clinica denominada sindrome de
inflamacion multisistémica, que afectaba especialmente a los nifos vy
adolescentes.

Objetivo: Caracterizar el sindrome de inflamacion multisistémica tras la infeccion
por SARS-CoV2 en la poblacion adolescente y pediatrica.

Presentacion del caso: Se presenta el primer caso de sindrome de inflamacion
multisistémica, paciente menor de 21 afos, diagnosticado en el Hospital
Universitario Principe de Asturias, que requiri6 ingreso en la Unidad de Cuidados
Intensivos. Presentd una evolucion clinica favorable tras inicio de tratamiento
instaurado, segun las recomendaciones establecidas en ese momento para el
tratamiento de dicha enfermedad en la poblacion pediatrica y adolescente.
Conclusiones: La infeccion por SARS-CoV2 afecta igualmente a nifos vy

adolescentes. Aunque el sindrome de inflamacion multisistémica asociada a
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infeccion por SARS-CoV2 se engloba en el diagndstico diferencial de los principales
cuadros inflamatorios de la infancia, son necesarios mas estudios para valorar los
factores predisponentes y la patogénesis del MIS-C para poder prevenirlo, en
la medida de lo posible, y optimizar su tratamiento.

Palabras clave: SARS-CoV2; poblacion pediatrica; sindrome de inflamacion

multisistémica.

ABSTRACT

Introduction: Initially, SARS-CoV2 infection had low incidence in the pediatric
population. Since the increase in the number of infants and research processes,
a clinical disease called multisystem inflammation syndrome was found, which
especially affected children and adolescents.

Objective: To characterize the multisystemic inflammation syndrome after SARS-
CoV2 infection in the adolescent and pediatric population.

Case report: The first case of multisystemic inflammation syndrome is reported
here. A male patient under 21 years of age was diagnosed at the Principe de
Asturias University Hospital, and he required admission to the Intensive Care Unit.
He showed a favorable clinical evolution after starting treatment, according to
the recommendations established at that time for the treatment of this disease
in the pediatric and adolescent population.

Conclusions: SARS-CoV2 infection equally affects children and adolescents.
Although the multisystemic inflammation syndrome associated with SARS-CoV2
infection is included in the differential diagnosis of the main inflammatory
conditions of childhood, further studies are necessary to assess the predisposing
factors and the pathogenesis of MIS-C in order to prevent it, as it may be possible,
and to optimize its treatment.

Keywords: SARS-CoV2; pediatric population; multisystem inflammation

syndrome.
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Introduccion

La infeccion por SARS-CoV-2, conocida como COVID-19, fue identificada por
primera vez en China en diciembre de 2019. Se extendi6 rapidamente al resto del
mundo y ha alcanzado en el momento actual 433 millones de casos confirmados
desde sus inicios.

Respecto a la poblacion infantil, la mayor parte de los casos han sido
asintomaticos o con afectacion leve. Sin embargo, a finales de abril de 2020, se
describio un sindrome de nueva aparicion en ninos y adolescentes conocido como
sindrome de inflamacion multisistémica en nifos (MIS-C), asociado estrechamente
al antecedente de infeccion por SARS-CoV-2 en las tres o cuatro semanas previas.
Afecta principalmente a la raza negra (40 % - 45 % de los pacientes) y latina
(30 % - 35 %); la asiatica es la menos afectada (5% - 15 %).(")

La fisiopatologia del MISC-C no es aln bien conocida. Se sugiere que se debe a
una respuesta inmunoldgica anormal al virus y tiene similitudes con la enfermedad
de Kawasaki,?3 el sindrome del shock toxico y el sindrome de
activacion macrofagica. Los criterios diagnosticos del sindrome de inflamacion

multisistémica® son los siguientes:

- Edad < 21 anos.

- Criterios clinicos: al menos 24 horas de temperatura > 38 °C, necesidad de

hospitalizacion y afectacion de dos o mas dérganos.

- Criterios analiticos: elevacion de proteina C reactiva (PCR), velocidad de
sedimentacion globular (VSG), fibrindgeno, procalcitonina (PCT),
D-dimero, ferritina, lactato deshidrogenasa (LDH) y/o interleukina-6

(IL-6); neutrofilia, linfopenia o hipoalbuminemia.

- Infeccién por SARS-CoV2: PCR o serologia positiva para SARS-CoV2 o
exposicion a la enfermedad de COVID 19 dentro de las cuatro semanas

anteriores al inicio de los sintomas.
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El objetivo de la presentacion de este caso fue el estudio del sindrome de

inflamacion multisistémica en la poblacion infantil y adolescente.

Presentacion del caso

Se presenta una mujer de 18 anos de edad, nadadora profesional, con el Unico
antecedente médico de extrasistolia ventricular frecuente.

A principios de abril de 2020, refirié cuadro de mal estado general junto con dolor
abdominal y anosmia de unas 48 h de evolucién; permanecié posteriormente
asintomatica durante tres semanas.

Pasado este tiempo, presenté nuevamente dolor abdominal junto con fiebre que
no cedia a pesar de medidas antipiréticas, y tuvo aparicion de exantema cutaneo.
Acudié al Servicio de Urgencias donde se le realizo PCR para COVID-19 por
antecedente epidemiologico de contacto familiar estrecho, que resultd negativo.
En la radiografia de torax no se apreciaban infiltrados pulmonares, por lo que fue
dada de alta.

A las 48 h, acudio de nuevo a Urgencias por persistencia de la clinica. Se mantenia
estable hemodinamica y clinicamente, sin compromiso respiratorio. Se comprobo,
en la exploracion fisica, coloracion violacea sin frialdad acra en el cuarto dedo
de la mano derecha junto con placas eritematoedematosas o papulas de
aspecto urticarial confluentes en tronco y los cuatro miembros (segun el Servicio

de Dermatologia, Kawasaki-like, relacionadas con la COVID 19) (Fig. 1Ay 1B).

Fig. 1 - Lesiones cutaneas tipo placas eritematoedematosas de aspecto urticarial
confluentes. A) Torax anterior. B) Tronco
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Hallazgos clinicos
Se le realizo serologia para COVID-19; result6 positiva tanto la IgM como la IgG.
Durante su estancia en el Servicio de Urgencias presento clinica digestiva con
vomitos biliosos y diarrea sin productos patoldgicos.
Analiticamente destacaba la presencia de leucocitosis con linfopenia (16,100/pl
y 250/pl, respectivamente), coagulopatia con INR 1,77 y cefalina 45,5 segundos,
hiperbilirrubinemia de 2,2 mg/dL, elevacion de reactantes de fase aguda con PCR
316 mg/L, PCT 6,8 ng/mL vy ferritina 1750 ng/mL, asi como dimero D 9,6 mg/L e
Interleuquina 6 (IL-6) > 4000 pg/mL.
Para completar el estudio, se decidio la realizacion de TAC de arterias pulmonares
en la que se observo parénquima pulmonar sin alteraciones; se descartd la
presencia de tromboembolismo pulmonar. En el ecocardiograma transtoracico
urgente no se encontraron alteraciones cardiacas.
Dados los hallazgos analiticos y la clinica de la paciente, se comentd el caso con
el personal del Servicio de Medicina Intensiva, quien decidio el traslado de la

paciente a su cargo.

Evaluacion diagnéstica y terapéutica

A su ingreso en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI), se inici6 tratamiento
dirigido para infeccion COVID 19 subagudo con hidroxicloroquina y azitromicina,
asi como cobertura antibiotica empirica con ceftriaxona y clindamicina. Ademas,
se inicio corticoterapia a dosis de 0,5 mg/Kg/12 horas de metilprednisolona. Ante
la lesion del cuarto dedo de la mano derecha y a pesar de las alteraciones
hemostasicas, se decidio inicio de anticoagulacion terapéutica con heparina de
bajo peso molecular.

En el electrocardiograma de ingreso se objetivo bradicardia sinusal a 55 latidos
por minuto con intervalos eléctricos normales, sin signos de dilatacion de
cavidades auriculares ni ventriculares, con repolarizacion normal y onda T
negativa en V1.

Se le indicé ecografia abdominal, cuyo Unico hallazgo fue una esplenomegalia
homogénea. Ademas, se le realizd la extraccion de cultivos (hemocultivos,

urocultivo, coprocultivo y PCR de bacterias enteropatdgenas), junto con ELISA
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(Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay) de exudado nasofaringeo para
Streptococo betahemolitico con resultado negativo.

A las 24 horas de ingreso, se le realizé un nuevo ecocardiograma transtoracico,
en el que se detecto dilatacion del tronco coronario derecho (Fig. 2), sin imagenes
de aneurismas ni trombos en su interior, con funcion sistolica del ventriculo
izquierdo (VI) en el limite inferior de la normalidad.

Ante tales hallazgos, se decidié administrar una dosis de inmunoglobulinas de
2 mg/Kg.

Fig. 2 - Ecocardiograma transtoracico. A) Funcion de VI en limite inferior de la

normalidad. B) Dilatacion de la coronaria derecha de hasta 0,5 cm.

Durante el ingreso en la Unidad de Cuidados Intensivos, presentd buena evolucion
clinica. Las lesiones cutaneas se fueron resolviendo; quedo Unicamente las
lesiones residuales en miembros inferiores y region dorsal. Se objetivd también
mejoria en la perfusion del cuarto dedo de la mano derecha y correccién de las
principales alteraciones analiticas.

Se suspendio el tratamiento con corticoides tras cinco dias de administracion y se
inicié tratamiento con acido acetil salicilico a dosis antiinflamatorias. Al repetir
el ecocardiograma previo al alta, se comprobd que la arteria coronaria derecha
presentaba un diametro levemente por encima del limite superior de la
normalidad para su superficie corporal, con morfologia lineal y buena funcion

biventricular, como se observa en la figura 3.
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Fig. 3 - Ecocardiograma transtoracico de control. A) Correccioén de las alteraciones
ecocardiograficas, FEVI en rango de normalidad en modo M. B) Ausencia de dilatacién

de la arteria coronaria derecha.

Dada la buena evolucion clinica durante los seis dias de ingreso en la unidad, la
paciente pudo ser trasladada a la sala para continuar con la monitorizacion y el
tratamiento instaurado.

La paciente fue dada de alta a los pocos dias. Tuvo seguimiento en la consulta de
Cardiologia Pediatrica de manera periodica, con buena evolucion clinica y

normalizacion de la funcion cardiaca en controles ecocardiograficos posteriores.

Discusion

En base a los datos recogidos desde el inicio de la pandemia por SARS-CoV2, se ha
dicho que los menores de 20 anos tienen una baja incidencia de infeccion
sintomatica. Sin embargo, el aumento de prevalencia del sindrome de inflamacion
multisistémica sugiere que hay una respuesta hiperinmune tardia a la
infeccion por SARS-CoV2.

Asi mismo, el tratamiento tampoco esta bien establecido. No se recomienda la
terapia antibidtica una vez descartada una infeccidén bacteriana; el uso de
antivirales se limita a pacientes con MISC-C grave en los que hay evidencia
de infeccion activa por SARS-CoV2. La terapia con inmunoglobulinas se

recomienda en todos los pacientes que cumplen criterios de enfermedad
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de Kawasaki incompleta/completa o aquellos con MIS-C moderado o grave,
aunque no cumplan ningln criterio de enfermedad de Kawasaki.

En el caso de los glucocorticoides, se suelen administrar en pacientes no
respondedores a la primera dosis de inmunoglobulinas y de manera precoz ante
aquellos que tiene factores de riesgo para la aparicion de aneurismas coronarios.
Otras terapias con inhibidores de la Interleukina-1 (IL-1) o de la Interleukina-6
(IL-6) no han demostrado un claro beneficio.

Debido al elevado riesgo de eventos tromboéticos en estos pacientes, se
recomienda administrar aspirina a los que cumplen algun criterio de enfermedad
de Kawasaki y otros tipos de antiagregantes en dependencia del grado de
afectacion coronaria.®)

Con respecto al tratamiento anticoagulante, se recomienda en aquellos casos en

los que se evidencia disfuncion moderada o severa del ventriculo izquierdo.

Conclusiones
La infeccion por SARS-CoV2 afecta igualmente a nifios y adolescentes, al contrario
de lo que se pensaba al inicio de la pandemia.
Aunque el sindrome de inflamacion multisistémica asociada a infeccion por
SARS-CoV2 se engloba en el diagnostico diferencial de los principales cuadros
inflamatorios de la infancia, son necesarios mas estudios para valorar los factores
predisponentes y la patogénesis del MIS-C para poder prevenirlo en la medida de

lo posible y optimizar su tratamiento.
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