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Resumen

Este documento fue preparado (en junio de 2020) por y para los profesionales médicos (clinicos y proveedores de salud), y
estd disponible publicamente para propdsitos de recomendaciones relacionada con pacientes pedidtricos y enfermedad por
coronavirus 2019 (COVID-19). Segun datos disponibles hasta la fecha, los nifios de todas las edades pueden contraer la
COVID-19; sin embargo, tienen mejor prondstico que los adultos, siendo pocos los casos graves reportados, y los casos leves
se recuperan en 1-2 semanas después del inicio de la enfermedad. El objetivo de este documento es aportar peculiaridades
que consideramos importantes para el diagndstico y tratamiento. Debido a los cambios en la actual situacion epidemioldgica
se pueden modificar algunos conceptos y acciones, por lo que la informacién aqui contenida debe ser adaptada a cada pa-
ciente, basada en el juicio clinico, necesidades del paciente y recursos disponibles.

COVID-19. Enfermedad por coronavirus-19. SARS-CoV-2. Sindrome respiratorio agudo severo por
coronavirus 2. Paciente pediatrico.

COVID-19 in the pediatric patient
Abstract

This document was prepared (June 2020) by and for medical professionals (clinicians and health providers), and it is available
as a guideline for pediatric patients with coronavirus disease 2019 (COVID-19). So far, according to available data although
children of all ages can acquire COVID-19, they have better outcome than adults, with a little proportion of severe disease,
and in mild cases they have a 1 to 2-week recovery after the beginning of the infection. The objective of this document is to
provide particularities that we consider important for diagnosis and treatment. Owe to the changing epidemiological situation
some concepts and actions can change, so this information must be adapted to each specific case, based on the clinical
judgement according to patient requirements and available resources.

COVID-19. Coronavirus disease 19. SARS-CoV-2. Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2.
Pediatric patient.
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|ntroducci6n

En diciembre de 2019, las autoridades de salud en
Wuhan, China, reportaron casos de neumonia viral
severa de origen desconocido que estaban epidemio-
l6gicamente vinculados al mercado de mariscos en
Wuhan. La secuenciacién de muestras del tracto res-
piratorio revel6 un nuevo coronavirus. La enfermedad
se denomind posteriormente como enfermedad por
coronavirus-19 (COVID-19) y el virus fue nombrado
coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo grave
(SARS-CoV-2)'. EI 11 de marzo de 2020, la
Organizacion Mundial de la Salud declaré pandemia
y hasta la fecha se han alcanzado casi los seis millo-
nes de casos notificados en todo el mundo?. En nues-
tro pais se han confirmado, a 24 de junio de 2020,
196,847 casos, de los cuales 5,753 son nifios y
adolescentes®.

Las principales caracteristicas clinicas en los
pacientes adultos son fiebre, tos seca, disnea, mial-
gia, fatiga, recuento leucocitario normal o leucopenia,
y evidencia radiografica de neumonia“. Los pacientes
con COVID-19 en estado critico desarrollan manifes-
taciones de shock, acidosis metabdlica grave, algu-
nos presentan insuficiencia hepatica y/o renal ademas
de lesion pulmonar severa. Las citocinas proinflama-
torias y quimiocinas, incluido el factor de necrosis
tumoral (TNF) alfa, la interleucina 1p (IL-18), la IL-6,
el factor estimulante de colonias de granulocitos y
monocitos, la proteina 10 inducida por interferén
gamma, la proteina-1 monocito quimioatrayente y los
macrofagos inflamatorios estan significativamente
elevados®.

En el ambito pediatrico se ha recogido una propor-
cion de casos en torno al 1% con respecto a la pobla-
cion general, teniendo la mayoria de nuestros
pacientes una sintomatologia leve, como fiebre de
corta duracion®. La mayoria de los nifios que han
requerido atencion hospitalaria son los menores de 3
afios. En los casos graves presentan disnea con
rapida progresién a sindrome de dificultad respiratoria
aguda (SDRA), shock séptico, acidosis metabdlica,
alteraciones en la coagulacion y falla organica multi-
ple. En la radiografia de térax se observan imagenes
radiopacas en parches multiples y cambios intersti-
ciales en la periferia del area pulmonar, consolidacio-
nes pulmonares en casos severos, el derrame pleural
se observa raramente. Se considera poblacion pedia-
trica de alto riesgo a los nifios con historia de contacto
con casos severos de COVID-19 y los nifios con

condiciones subyacentes: cardiopatias congénitas,
anomalias del tracto respiratorio, desnutricion grave,
disminucion de los niveles de hemoglobina, inmuno-
deficiencia y estados de inmunocompromiso, carac-
teristicas que presentan con frecuencia los nifios con
padecimientos hematoldgicos’.

Manifestaciones clinicas

Desde los reportes iniciales de China se observa-
ron diferencias en las manifestaciones clinicas de
COVID-19 en pediatria comparado con el adulto. La
primera diferencia fue el numero de pacientes infec-
tados. En un estudio de cohorte de 44,672 pacientes
solo el 2.1% fueron menores de 20 afios y solo el
1.2% fueron sintomaticos®. Con el paso del tiempo y
la diseminaciéon mundial de la enfermedad, se han
presentado mas casos de pacientes pediatricos,
incluyendo neonatos hijos de madres con la infeccidn
por SARS-CoV-2, con una evolucién a las formas
graves mas frecuente en menores de 1 afio hasta en
el 10.6%°.

Es frecuente que en los nifios la infeccién por
SARS-CoV-2 no se reconozca debido a que se pre-
senta con manifestaciones leves e inespecificas tales
como hiporreactividad, cefalea, tos, congestion nasal,
rinorrea y expectoracion; la fiebre puede ser de bajo
grado o incluso no estar presente. Diarrea, distension
y dolor abdominal, vémitos y rechazo al alimento son
sintomas con los que frecuentemente inician los nifios
pequefios sin mostrar sintomatologia respiratoria™®!.
De acuerdo con las recomendaciones de la Chinese
Medical Association, las manifestaciones clinicas se
pueden clasificar segun su gravedad™.

- Enfermedad leve:

¢ Asintomaticos o con sintomas respiratorios
como congestién nasal y faringea, rinorrea y
fiebre de bajo grado y de corta duracion.

¢ RT-PCR positiva para SARS-CoV-2

o Radiografia de térax normal.

- Enfermedad moderada:
¢ Neumonia leve.

o Fiebre, tos, fatiga, cefalea y mialgia.
¢ Sin otras complicaciones.

- Enfermedad grave. Manifestaciones de enferme-
dad leve a moderada mas alguna manifestacion
que sugiera progresion de la enfermedad.
¢ Polipnea (> 70 respiraciones por minuto para

< 1 afio, > 50 respiraciones por minuto para >
1 afo).
¢ Hipoxia.
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¢ Deshidratacion, dificultad para la ingesta, dis-
funcion gastrointestinal.

e Dafio al miocardio.

¢ Elevacion de las enzimas hepaticas.

o Pérdida de la consciencia,
convulsiones.

o Alteraciones de la coagulacion, rabdomidlisis
0 alguna otra manifestacion de dafo a 6rga-
nos vitales.

- Enfermedad criticamente grave:

¢ Progresion rapida.

o Necesidad de ventilacion mecanica.
¢ Choque séptico.

o Falla organica multiple.

¢ Coagulopatia/trombosis.

¢ Tormenta de citocinas.

Recientemente, una de las formas mas graves es
similar a la enfermedad de Kawasaki (EK), con datos
de enfermedad sistémica y conocido como sindrome
pediatrico de inflamacion multisistémica temporal-
mente asociado a SARS-CoV-2, caracterizado por
fiebre persistente, eritema de labios, lengua de
«fresa», eritema de mucosa oral y/o faringea, hipere-
mia conjuntival, exantema, eritema y edema de manos
y pies y descamacion periungueal. La presentacion
puede ser con manifestaciones de choque, o muy
similar a EK o bien con fiebre e inflamacion persis-
tente sin choque y sin criterios de EK'™. No hay evi-
dencia de transmision vertical de SARS-CoV-2, sin
embargo, si hay reportes de neonatos infectados que
se han identificado por alteraciones respiratorias,
taquicardia, rechazo al alimento, irritabilidad. En la
mayoria de ellos el nacimiento ha sido por parto eut6-
cico, por lo que se ha sugerido que el contagio sucede
al contacto con secreciones de la madre enferma'.

coma,

Alteraciones de laboratorio

La forma de confirmar la enfermedad es por la iden-
tificacion de las particulas virales mediante la reac-
cion en cadena de la polimerasa en tiempo real
(RT-PCR) en hisopado nasofaringeo, hoy el estandar
de oro, pero es posible recuperarlo de secrecion
broncoalveolar obtenida por lavado bronquial, esputo,
saliva e incluso en heces. El virus tiene un periodo
de incubacién de 2 a 14 dias, aunque la mayoria de
los casos se pueden identificar a los 3-7 dias™®,

Los examenes de laboratorio pueden ser totalmente
inespecificos, sin embargo, hay algunas alteraciones
que son constantes. Una vez que se ha confirmado
el diagndstico es importante identificar la cuenta de

leucocitos y su diferencial; puede haber leucocitosis
moderada, sin embargo, es importante identificar la
presencia de linfopenia, que se asocia a una reaccion
inflamatoria pulmonar muy severa que ha inducido
apoptosis de los linfocitos, asociado a proteina C
reactiva y procalcitonina en valores normales'®". Las
plaquetas habitualmente son normales o discreta-
mente disminuidas, pero la asociacién a eventos
trombdticos arteriales y venosos, ya sea en la micro-
vasculatura o en vasos de mediano y gran calibre,
puede llevar a una disminucién moderada mas alar-
gamiento del tiempo de protrombina, elevacion del
fibrindgeno y apariciéon de productos de degradacion
de la fibrina y dimeros D (DD). Un DD = 6 veces el
valor basal se asocia a un peor prondstico y si ade-
mas se afade una elevacion de troponina T, péptido
natriurético y creatina fosfocinasa, coinciden con el
peor pronostico. La elevacién de fosfatasa alcalina,
deshidrogenasa lactica y alanina aminotransferasa
son hallazgos frecuentes asociados a lesién multior-
ganica. En los casos graves de COVID-19 la elevacion
de marcadores inflamatorios como la ferritina resulta
en activaciéon de la vasculatura pulmonar y células
endoteliales por la IL-1, IL-6, TNF e interferén gamma
juegan un rol importante en el proceso tromboinfla-
matorio pulmonar; todas estas citocinas pueden
medirse con fin de establecer medidas terapéuticas
especificas de blanco®°.

La radiografia de torax suele mostrar imagenes en
«vidrio despulido» que se refuerzan ya sea mostrando
zonas neumonicas localizadas o infiltrados difusos
que coinciden con los acumulos de fibrina intraalveo-
lares. La infiltracion inflamatoria subpleural es un
hallazgo comun en los nifios, aun con enfermedad
leve.

Hallazgos morfologicos

En ltalia, la Fondazione Policlinico A. Gemelli de
Roma ha reportado, tras la observacion de frotis de
sangre periférica, antes de tratamiento antiviral y/o
antiinflamatorio, presencia de neutrofilia en un inicio
con cambios morfoldgicos importantes como granu-
lacion toxica, desviacion a la izquierda, formas pseu-
do-Pelger y células apoptésicas. Estos cambios
desaparecen con el inicio de tratamiento (Fig. 1). Tras
el inicio del tratamiento, al presentarse una activacion
linfocitaria importante se evidencian cambios en los
linfocitos, con presencia de polimorfismo: linfocitos
grandes granulares, atipicos y formas linfoplasmoci-
toides. En relacion con las plaquetas, puede



M.A. del Campo-Martinez, et al.: COVID-19 en el paciente pediatrico

Figura 1. Presencia de anormalidades morfoldgicas de los neutrofi-
los. Los neutrdfilos presentan granulaciones toxicas y vacuolas cito-
plasmaticas (A, B y C) y, en ocasiones, ausencia de segmentacion
nuclear con formas de pseudo-Pelger (D), ademas cayados y desvia-
cion a la izquierda con mielocitos y metamielocitos (E y F).

Figura 2. En relacion con los linfocitos, se observa polimorfismo
importante: células linfocitos grandes granulares, linfocitos atipicos
(G, H), células apoptdsicas (1, J) linfoplasmocitoides (K), megatrom-
bocitos hipercromaticos (L).

presentarse tanto trombocitopenia como trombocito-
sis, y ambas pueden empeorar el prondstico (Fig. 2)%.
La presencia de sindrome de hiperinflamacién con

Figura 3. La linfohistiocitosis hemofagocitica es una manifestacion
menos comun del estado hiperinflamatorio.

liberacion descontrolada de citocinas inflamatorias
puede producir un fenédmeno de hemofagocitosis por
proliferaciéon de macréfagos (Fig. 3)2'.

Recomendaciones

Solicitar biometria hematica diariamente a los
pacientes hospitalizados. Revision de frotis de sangre
periférica al ingreso, a los 7 dias y al alta del paciente.
A todos los pacientes graves deben realizarse prue-
bas de deteccion de hiperinflamacion.

Sospecha diagnodstica en el paciente
pediatrico

Definicion de caso

La posibilidad de COVID-19 debe considerarse prin-
cipalmente en nifios con fiebre, tos y/o dificultad res-
piratoria y cualquiera de los criterios de historia
epidemioldgica (historial de viajes o residencia en
comunidades con alto contagio de COVID-19, o de
contacto con personas infectadas con SARS-CoV-2
[con PCR positiva] dentro de los 14 dias previos al
inicio de la enfermedad).

Paciente con enfermedad respiratoria aguda grave
que requiere hospitalizacién en ausencia de un diag-
ndstico alternativo que explique la presentacion cli-
nica y/o paciente con una condicion médica crénica
subyacente (cardiopatia congénita, enfermedad pul-
monar, renal o hepatica crénica, en tratamiento

S(3)123
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Primer contacto:
clinica de fiebre

_—75!5

Figura 4. Algoritmo para sospecha diagndstica en el paciente pedidtrico.

*Cancer, inmunosupresion, enfermedades crénicas

COVID-19: enfermedad por coronavirus 2019; SARS-CoV-2: coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo grave; UTI: unidad de terapia inten-
siva; PCR: reaccion en cadena de la polimerasa; ARI: infeccion respiratoria aguda; OMS: organizacion Mundial de la Salud; SDRA: sindrome
de dificultad respiratoria aguda; SpO,: saturacion de oxigeno.

inmunosupresor o inmunocomprometido, por ejemplo, infecciones asociadas con miocarditis, como el
estado postrasplante) (Fig. 4)2>2. enterovirus.

- Las pruebas de PCR de SARS-CoV-2 pueden ser
Criterios de sospecha positivas 0 negativas®2.

Es importante para el diagndstico de un caso sos-
- Un nifio que presenta fiebre persistente, inflama- pechoso de COVID-19 la realizacion de una historia
cion (neutrofilia, PCR elevada y linfopenia) y evi-  clinica detallada y usar juicio clinico adecuado. Las
dencia de disfuncion de uno o varios 6rganos coinfecciones pueden ser mas comunes en los nifios.
(shock, cardiaco, trastorno respiratorio, renal, Los nifios inmunocomprometidos pueden estar pre-
gastrointestinal o neuroldgico) con caracteristi- dispuestos a infecciones graves por coronavirus. La
cas adicionales. Esto puede incluir a nifios que presencia de un copatégeno y factores del huésped,
cumplan criterios completos o parciales para EK. incluido un estado inmunocomprometido, se asocia-
- Exclusion de cualquier otra causa mi- ron con un mayor riesgo de gravedad. Reconocer los
crobiana, incluyendo sepsis bacteriana, estafilo- factores de riesgo de enfermedad respiratoria grave
cocos o sindrome de choque estreptocdcico, e podria ayudar en la estratificacion del riesgo?.
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NNA con signos y sintomas compatibles con la
enfermedad, fiebre, tos, fatiga, malestar, anorexia,
dolores musculares, dolor de faringe, escurrimiento
nasal, estornudos, cefalea, nduseas, diarrea
vomitos, dolor abdominal

Atencion inmediata en area
designada para la atencion
de pacientes COVID-19

}

Evaluacion clinica: signos vitales
(percentiles), oximetria de pulso,
datos de dificultad respiratoria,
compromiso hemodinamico

No

Atencion en Consulta
Externa (area no
COVID)

\ 4

Pasa a la sala de espera del
area asignada para la
atencion
de pacientes COVID-19

TRASLADO INMEDIATO
En ambulancia a un centro

hospitalario de segundo o

Evaluacion médica:
” . . <
Saturacion de oxigeno <92% al aire [

Atencién médica, vigilancia
estrecha de signos

tercer nivel COVID-19

FACTORES DE RIESGO
Enfermedad crénica, cardiopatia, diabetes
mellitus, desnutricion, obesidad, cancer,

situaciones que condicionan inmunosupesion,
enfermedad neuromuscular, enfermedad
respiratoria crénica, circunstancias sociales.

Algoritmo para tratamiento de pacientes ambulatorios.

ambiente y/o signos de alarma g de alarma
No ‘
Presenta
mejoria
Si
¢NNA tiene factores

de riesgo?

1No

TRASLADO INMEDIATO

En ambulancia a un centro

hospitalario de segundo o
tercer nivel COVID-19

COVID-19: enfermedad por coronavirus 2019; NNA: nifios, nifias y adolescentes.

Tratamiento de pacientes ambulatorios
(Fig. 5)

Educacion de los responsables sobre
los datos de alarma

- Asegurar hidratacion adecuada.

- En caso de fiebre: utilizar medios fisicos y/o pa-
racetamol 10-15 mg/kg/dosis cada 6 u 8 horas.

- Los lactantes deben continuar con lactancia ma-
terna y alimentacion propia para la edad. Si pre-
sentan datos de alarma acudir inmediatamente a
la unidad de salud. Consulta de seguimiento a
las 24 horas (nifios, nifias, adolescentes con fac-
tores de riesgo).

Signos de alarma

- Datos de dificultad respiratoria:
o Oximetria de pulso menor a 92% respirando
al aire ambiente.
e Taquipnea 0 <2 meses = 60 rpm; 2-11 meses,
> 50 rpm; 1-4 afos, = 40 rpm;
1-4 afos, = 40 rpm; mayor a 5 afios > 30 rpm.

— Datos de hipoperfusion tisular: alteracion en el
estado de alerta (irritabilidad), llenado capilar
prolongado, palidez, coloracion marmorea, extre-
midades frias.

- Hipotension arterial (presion arterial sistélica
< percentil 5 0 > a 2 desviaciones estandar por
debajo de lo normal para la edad).

- Vomitos o diarrea persistente, confusion, letargo,
descontrol glucémico?2°,

Tratamiento de pacientes hospitalizados
(Fig. 6)

La infeccion por SARS-CoV-2 ha contribuido a una
mortalidad significativa de forma mundial, afectando
hasta en un 1.7% a pacientes pediatricos (< 18 afos)*.
Segun reportes en China, en nifios la COVID-19 se
presenta de forma menos grave®', sin embargo, las
alteraciones en la coagulacién se han descrito como
una complicacion asociada frecuente y de gran impor-
tancia®. En estudios recientes, entre el 20 y el 55%
de los pacientes hospitalizados secundario a infec-
cion por SARS-CoV-2 presentaron evidencia de alte-
raciones hematoldgicas, siendo la mas importante la
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en pacientes

Infeccién por COVID-19
pediatricos

Egreso a domiclio
Tomar en cuema laboratonos de
IGrEs0 Como DASEBS &0 CAsO o8

Figura 6. Algoritmo para tratamiento de pacientes hospitalizados.

-  Enessparins srofléctics Tmogide
5:00 h (Dosis maxima 60 mg) por 14 gias

SC cada 2¢h a las

- Wigilar recuent plaguetana >30.000 x 10°1
TFG > En caso dosis

de enaxaparina al 50%
- Fibrindgeno >150mgict
- \igitar datos de sangrado

*Considerar continuar con enoxaparina por 14 dias mas posterior al egreso.
TContraindicaciones para anticoagulacion: sangrado activo, cirugia mayor < 72 h, plaquetas < 30,000 x 10%, fibrindgeno < 150 mg/dl.
PN: puntas nasales; SC: subcutaneo; TFG: tasa de filtrado glomerular; IC: insuficiencia cardiaca; SAF: sindrome antifosfolipido.

coagulacién intravascular diseminada de predominio
protrombética y encontrando una incidencia del 25%
de trombosis venosa profunda en estos pacientes®.
Actualmente estan surgiendo guias internacionales
sobre el papel potencial de la anticoagulacion de
forma profilactica para prevenir esta complicacion®.
Las guias provisionales para el reconocimiento y tra-
tamiento de coagulopatia por COVID-19 de la
International Society on Thrombosis and Haemostasis
(ISTH) recomiendan que en pacientes con valores de
DD elevados de tres a cuatro veces el valor normal y
en pacientes pediatricos (menores a 21 afios) con
valores de DD mayores a 5,000 ug/l se debera iniciar
terapia anticoagulante de forma profilactica o terapéu-
tica segun las condiciones clinicas del paciente, ya
que el aumento de DD representa aumento de la
generacion de trombina y es predictor del desarrollo
del SDRA.

En cuanto al tratamiento, la heparina de bajo peso
molecular (HBPM) es la de eleccion, ya que se
encuentra ampliamente disponible y se ha demos-
trado que ademas de funcionar como profilaxis y tra-
tamiento para trombosis, tiene propiedades
antiinflamatorias que pueden ser un beneficio adicio-
nal en la COVID-19 ante un incremento importante de
las citocinas proinflamatorias®®.

Anticoagulacién en niiios con infeccion
por SARS-CoV-2

Los eventos tromboembdlicos en nifios tienen una
baja incidencia. Estudios realizados por Raffini, et al.
han reportado una incidencia anual de 34 a 58 por
cada 10,000 admisiones hospitalarias y de 5.1 por
cada 100,000 en neonatos. Cuando ocurren
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generalmente se presentan en pacientes hospitaliza-
dos con factores de riesgo como las infecciones gra-
ves, estados proinflamatorios, cardiopatia, cancer,
deshidratacion, eventos quirurgicos, politraumatismo,
inmovilidad, uso de accesos vasculares y trombofilia
hereditaria o adquirida®.

Debido a que la infeccion por SARS-CoV-2 se trata
de un nuevo padecimiento, la informacion reportada
esta sujeta a constante actualizacion a medida que
avanzan los reportes de casos. Las recomendaciones
de la terapia antitromboética han sido extrapoladas de
las de adultos. Sin embargo, el tratamiento anticoagu-
lante en neonatos y nifios difiere en diversos aspectos,
debido a variaciones ontogénicas de la hemostasia que
afectan tanto a la fisiopatologia de los procesos trom-
béticos como a la respuesta a los farmacos antitrom-
béticas por diferencias  farmacocinéticas vy
farmacodinamicas.

Las HBPM se han convertido en el anticoagulante
de eleccion en pediatria. Tanto para profilaxis como
para tratamiento, la dosis se ajusta de acuerdo con
la indicacion clinica y la edad (Tabla 1).

Las indicaciones de anticoagulacion sugeridas en
pacientes con COVID-19 se muestran en la tabla 2.

Cuando se utiliza anticoagulacién a dosis profilac-
ticas, se sugiere emplearla hasta que el paciente sea
egresado de la unidad de terapia intensiva, es decir,
cuando se encuentre estable hemodinamicamente y
sin afectacion de los parametros hemostasicos. Si la
anticoagulacion fue terapéutica, el tiempo de anticoa-
gulacién va de 3 a 6 meses segun el evento subya-
cente que provocd la trombosis o la resolucion del
estado de hipercoagulabilidad®-4°,

Consideraciones especiales para
pacientes pediatricos con enfermedades
hematoldgicas

La mayor parte de las recomendaciones para
nifios con enfermedades hematoldgicas han sido
presentadas por hospitales y organizaciones del pri-
mer mundo (International Society of Paediatric
Oncology, Grupo de Oncologia Infantil, International
Pediatric Surgical Oncology Association, St. Jude
Global), por lo que es posible que no se puedan
llevar a cabo plenamente por las circunstancias que
vivimos en nuestro pais, ademas, estas recomenda-
ciones no cuentan por razones obvias con el mejor
nivel de evidencia®.

En el paciente pediatrico la dosis de heparina de bajo
peso molecular (el anticoagulante de eleccion) se ajusta de
acuerdo con la indicacién clinica y la edad

Paciente
< 2 meses 1.5 Ul/kg/do cada 12h  0.75 Ul/kg/do cada 12 h
> 2 meses 1. Ul/kg/do cada 12h 0.5 Ul/kg/do cada 12 h

Las guias hacen hincapié en cuidar tanto la salud
de los nifios y sus familias como la del personal de
salud involucrado en su atencién. La coincidencia
mas importante de la mayor parte de lo publicado
es que hasta donde sea posible y de acuerdo con
las condiciones de cada pais y/o centro de atencion,
los procesos de diagndstico, tratamiento y medidas
de soporte de los nifos con cancer no se vean afec-
tadas. En nuestro pais, como todos ustedes saben,
habra que agregar el muy complicado acceso a los
diferentes farmacos quimioterapéuticos.

No obstante las recomendaciones internacionales,
los datos obtenidos mediante encuestas realizadas en
Latinoamérica muestran un retraso en consultas y
principalmente en cirugias, tratamientos de radiotera-
pia y procedimientos ambulatorios.

Parece razonable sugerir que las modificaciones
que pudieran establecerse se lleven a cabo de manera
colegiada entre los miembros del equipo. Los cam-
bios y diferimientos seran mas frecuentemente reali-
zados en los procedimientos, consultas y tratamiento
de pacientes con padecimientos no urgentes.

Imposible detallar en un espacio tan breve reco-
mendaciones precisas a proposito de la emergencia
de la pandemia en nuestros pacientes, la informacion
publicada por médicos italianos en la regién mas
afectada de ese pais muestra datos de mucha impor-
tancia que nos pueden ser de utilidad*.

Finalmente, en nifios con leucemias y linfomas se
recomienda, como se menciond arriba, llevar a cabo
los procedimientos diagndsticos y de tratamiento de
la manera méas oportuna posible y realizando el menor
numero de modificaciones de acuerdo con las nece-
sidades y carencias de cada centro. En las circuns-
tancias actuales de la pandemia en nuestro pais, con
la problematica de abasto y la muy probable sobreo-
cupacion de camas hospitalarias, estaremos enfren-
tando seguramente todos nosotros un reto mayusculo
en los siguientes meses.
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Indicaciones para prevencién tromboembolia (dosis
profilacticas)
- Todo paciente con COVID-19 grave, ingresado a unidad de
cuidados intensivos
- Cuadro clinico similar a enfermedad de Kawasaki en el que se
documente afeccion cardiaca
- Trombofilia hereditaria y/o adquirida

EVC: evento vascular cerebral; PCR: proteina C reactiva.

Conclusiones

La infecciéon por SARS-CoV-2 ha causado miles de
muertes en todo el mundo. Los nifios en todas las
edades son susceptibles de contraer la infeccion y
aquellos con enfermedades subyacentes son quienes
mas comunmente presentan manifestaciones gra-
ves*. Los sintomas son muy variables en este grupo,
presentandose portadores asintomaticos, sintomas
respiratorios leves a moderados, con tos seca aso-
ciada o no a fiebre, fatiga, congestién nasal, dolor
abdominal, vomitos, etc. En més del 50% la fiebre con
tos y respiracion entrecortada se observan al inicio®.
El numero de pacientes graves es significativamente
menor al observado en adultos, teniéndose reportes
de que solo el 5% de los infectados presentan hipoxe-
mia o disnea, con progresiéon a sindrome de insufi-
ciencia respiratoria o falla multiorganica en solo el
0.6%°¢. Otros autores han reportado frecuencias
mas altas de complicaciones, con desarrollo de sin-
drome inflamatorio multisistémico??, sindrome hemo-
fagocitico secundario, etc. Existen diferentes hipétesis
para explicar la diferencia en la presentacion y gra-
vedad en nifios, como son las diferencias del sistema
inmunitario (madurez), competicion e interacciones
virales en la mucosa de la via aérea que pudiera con-
tener el crecimiento del SARS-CoV-2, diferencias en
la expresion del receptor de la enzima convertidora
de angiotensina (necesaria para la fijacién del virus),
y las diferencias en las caracteristicas fenotipicas y
funcionales del sistema inmunitario, pues con la edad
existe disminucion progresiva de la capacidad inmu-
nitaria que conlleva respuestas inmunoldgicas més

Indicaciones para dosis terapéutica de anticoagulantes

- Cuadro sugestivo de sindrome de shock téxico o sindrome
inflamatorio multisistémico asociado a COVID-19

- Evidencia por estudio de imagen de tromboembolia venosa
o arterial en extremidades, microangiopatia, EVC o trombosis
asociada a catéter central o tromboembolia pulmonar

- Miocardiopatia, valvulopatia, prétesis valvulares

- Pacientes que ya recibian anticoagulacion oral previo a la
infeccion se sugiere continuar de manera parenteral

- Falla multiorganica

- Coagulacién intravascular diseminada

- Otros: PCR > 15, dimero-D > 1,500 ng/ml o elevacién de 4 veces
su nivel basal en ausencia de otro hallazgo, IL-6 > 40, ferritina >
1,000, linfopenia < 800

débiles y altera la capacidad de responder a nuevos
estimulos*“®. El diagndstico se establece mediante
las caracteristicas epidemioldgicas y clinicas, empleo
de la prueba de RT-PCR para SARS-CoV-2 y empleo
de pruebas seroldgicas (inmunoglobulina [Ig] G e
IgM)*4, encontrandose que a diferencia de los adultos,
la tomografia muestra patrones atipicos, con una
extension de la imagen de vidrio despulido mas deli-
mitada y rara vez engrosamiento septal interlobar®.
Debido a las multiples complicaciones en los grupos
de pacientes que desarrollan la enfermedad, se han
realizado recomendaciones de acuerdo con situacio-
nes especificas, como en los recién nacidos de
madres con infeccién®s', en pacientes con neopla-
sias hematoldégicas*, en nifios y adolescentes con
leucemia®?, en pacientes pediatricos con diferentes
tipos de neoplasias®®, pacientes con lesion renal
aguda secundaria®, pacientes con diabetes®®, pacien-
tes con enfermedades reumatoldgicas y terapias bio-
l6gicas®®, pacientes con hemofilia®, etc. Para los
pacientes con manifestaciones graves se han
empleado diferentes estrategias terapéuticas, como
se ha mencionado en el presente articulo, teniéndose
mayor experiencia en pacientes adultos por las cues-
tiones epidemioldgicas ya comentadas. El uso de
remdesivir ha arrojado resultados iniciales satisfacto-
rios®8, para el control de la tormenta de citocinas y el
sindrome hemofagocitico secundario se ha empleado
ruxolitinib, mostrando utilidad al mejorar variables
hematoldgicas y radioldgicas®, y estudios clinicos
con empleo de anakinra, tozilizumab, siltuximab y
sarilumab estdn en desarrollo®: Las recomendacio-
nes para anticoagulacion se pueden extrapolar a la
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edad pediatrica, considerandose til solo en aquellos
pacientes hospitalizados, con enfermedad moderada
a grave, con factores de riesgo protrombéticos y con
un incremento significativo del DD*4¢'. Existen aun
muchas incognitas en el tratamiento adecuado de la
infecciéon por SARS-CoV-2, siendo indispensable el
manejo multidisciplinario, considerando los multiples
organos y sistemas que pueden afectarse en la pre-
sentacion moderada y grave de la enfermedad. La
intervencion oportuna y apropiada del médico pedia-
tra y de los especialistas en diversas ramas de la
pediatria (terapia intensiva, neumologia, infectologia,
hematologia, inmunologia, etc.) son esenciales para
lograr un mejor prondstico.
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