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Las otras caras de la COVID-19: sindrome inflamatorio
multisistémico pediatrico vinculado a SARS-CoV-2 (SIM-PedS)

D. SALAS-MERA, E. GUTIERREZ-LARRAYA AGUADO

Servicio de Cardiologin Pedidtrica, Hospital Universitario La Paz. Madrid.

La infeccion por SARS-COV-2 suele tener un curso benig-
no en la poblacién pediétrica. Los nifios suponian entre el
0,8-4% del total de casos en series iniciales, aunque ese por-
centaje actualmente se sitta en torno al 10-12% probable-
mente porque se estan haciendo test microbioldgicos a casos
menos graves. Los sintomas predominantes de la infeccién
en niflos son la fiebre y la tos, y se calcula que hasta un 20%
de casos son asintométicos®?. Aunque un pequefio porcen-
taje desarrolla formas graves de la enfermedad y requiere
ingreso en cuidados intensivos, la mortalidad en este grupo
de pacientes es mucho menor que la de los adultos®.

A principios de mayo de 2020 el Real Colegio de Pedia-
tria y Salud Infantil de Reino Unido publicé una alerta ante
un aumento preocupante de casos de nifios previamente
sanos que manifestaban cuados clinicos con caracteristicas
similares a la enfermedad de Kawasaki y el sindrome del
shock toxico, con afectacion gastrointestinal y hemodindmica,
que requerian ingreso en intensivos y soporte vasoactivo. La
mayoria de estos pacientes tenia una prueba microbioldgi-
ca positiva para SARS-COV2 o un contacto epidemiol6gico
estrecho. Tras los primeros 8 pacientes del hospital Evelina
de Londres reportados en una carta en el Lancet el 6 de mayo
de este afio® se publicaron otras series en paises europeos®”)
y, posteriormente, siguiendo el curso de la pandemia, en
Estados Unidos®), pais que ha publicado las mayores series
de este sindrome esta la fecha. Todos estos paises tienen en
comun una alta incidencia de infeccién por SARS-COV-2,

con aparicién de los primeros casos de nifios con SIM-PedS
unas 4-6 semanas tras el pico regional de la pandemia.

¢Y qué caracteristicas clinicas tiene este cuadro? Su inci-
dencia es aproximadamente de 2 casos por cada 100.000
ninos; suele afectar a pacientes en edad escolar con una
mediana de edad de 8 a 11 afios, aunque con un rango de 0
a 20 afos, con ligero predominio en varones (en torno a un
60%); y, como se ha expuesto previamente, suele aparecer
con unas semanas de retraso respecto al pico de la pandemia
en una determinada regién, lo que sugiere que se trata de
una respuesta inflamatoria tardia.

La fiebre es una constante en estos pacientes, suele ser
elevada y de varios dias de evolucién. La afectacién gastroin-
testinal también es muy frecuente, con sintomas como dolor
abdominal, nduseas, vomitos o diarrea en un 80% de los
casos. Un porcentaje importante de pacientes presenta afec-
tacion cardiovascular, fundamentalmente disfuncién mio-
cardica y shock con necesidad de soporte vasoactivo, siendo
menos frecuente la afectacion coronaria. También presentan
algunas caracteristicas clinicas similares a la enfermedad de
Kawasaki, fundamentalmente exantema, hiperemia conjun-
tival no supurativa y afectacién de la mucosa oral, aunque
también se han descrito adenopatias cervicales y afectacion
de manos y pies.

En cuanto a la afectacidn cardiaca, el ECG suele ser
inespecifico, pudiendo mostrar voltajes bajos y/o alte-
raciones del segmento ST y de la onda T sugestivos de
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miopericarditis, diversos grados de bloqueo auriculo-
ventricular y raramente arritmias. En el ecocardiograma
puede objetivarse disfuncién ventricular de diversa grave-
dad, insuficiencias valvulares (fundamentalmente mitral)
y derrame pericardico. En cuanto a la afectacién coronaria,
lo mas frecuente es visualizar las arterias coronarias con
hiperrefringencia de sus paredes y aspecto de ectasia leve
difusa con Z-score normales, siendo mas infrecuentes los
aneurismas coronarios.

Anivel analitico destaca un hemograma con linfopenia,
neutrofilia y plaquetopenia inicial que suele evolucionar a
trombocitosis una vez pasada la fase aguda, elevacién muy
significativa de reactantes de fase aguda (incluida la procal-
citonina, en ausencia de infeccién bacteriana), elevacion de
fibrinégeno, dimero D y marcadores miocardicos, hipona-
tremia e hipoalbuminemia.

En las pruebas microbiolégicas, aunque un porcentaje de
casos presenta PCR de SARS-COV-2 positiva en nasofaringe,
lo més habitual es que esta sea negativa y el paciente tenga
una prueba serolégica con IgG positiva (lo que ocurre en el
80-99% de los casos)0,

Aunque el SIM-PedS presenta ciertas caracteristicas
comunes con la enfermedad de Kawasaki, también presenta
diferencias fundamentales: suele afectar a nifios mas mayo-
res, con una mediana de edad de 8-11 afios, mientras que
la enfermedad de Kawasaki es rara en mayores de 5 afios;
afecta més frecuentemente a poblacién hispana y de raza
negra, con ausencia de casos publicados en China, Japén
y Corea del Sur, donde la enfermedad de Kawasaki es mas
frecuente; estos pacientes no suelen cumplir criterios clinicos
de enfermedad Kawasaki completa y presentan con mayor
frecuencia afectacién gastrointestinal y shock (vs un 5% de
pacientes con Kawasaki(™); y en estudios inumopatoldgicos
se ha visto que, mientras que la enfermedad de Kawasaki
muestra un perfil de citocinas mas relacionado con arteritis
y enfermedad coronaria, el del SIM-PedS es mas sugestivo
de afectacién endotelial difusa2.

Sobre el manejo de estos pacientes, la AEP ha publicado
un documento de consenso basado en las recomendacio-
nes de un grupo multidisciplinar de especialistas(?. A nivel
general, dado que el diagnéstico de este sindrome se basa
en criterios clinicos, analiticos y microbiolégicos y/o epide-
mioldgicos (siguiendo las definiciones de caso de la OMS,
los CDC norteamericanos o el real colegio de Pediatria de
Reino Unido), es importante que los pediatras que trabajan
en servicios de Urgencias tengan un alto indice de sospecha
para identificar los casos con sintomas sugestivos y pedir
analitica con marcadores inflamatorios y cardiacos que va
a apoyar el diagnéstico.
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Todos los pacientes con sospecha de este sindrome
deben ingresar para observacion, preferiblemente en un
centro donde sea posible un abordaje multidisciplinar con
pediatras generales e infectblogos, reumatélogos y cardio-
logos pediatricos. Y en caso de inestabilidad hemodinamica
debe gestionarse el traslado precoz a un centro con cuidados
intensivos pediatricos y disponibilidad de valoracién car-
diolégica urgente.

En el tratamiento de estos pacientes atin no existen
evidencias sdlidas, por lo que se emplean farmacos inmu-
nomoduladores extrapolando la experiencia con cuadros
inflamatorios similares. En general, el tratamiento se basa
en medidas de soporte y antibioterapia empirica en espera
de resultados microbioldgicos; tratamiento inmunomodula-
dor con gammaglobulina intravenosa como primera linea,
corticoides sistémicos a pacientes de alto riesgo de aneuris-
mas coronarios y otros farmacos biolégicos como anakinra,
tocilizumab o infliximab para casos refractarios; acido ace-
tilsalicilico a dosis antiinflamatoria a pacientes que cumplan
criterios de enfermedad de Kawasaki pasando una vez que
el paciente estd afebril a dosis antiagregante que se mantiene
en general 6 semanas; y anticoagulacién para pacientes con
factores de riesgo. El papel de los farmacos antivirales es
limitado, ya que la mayoria de estos pacientes se encuentran
en una fase tardia de la infeccién con PCR negativa y serolo-
gia positiva; en pacientes graves con evidencia de infeccién
activa podria valorarse remdesivir.

La tabla 1 resume las caracteristicas de los pacientes con
SIM-PedS atendidos en el hospital La Paz durante la prime-
ra ola de la pandemia (con fecha de ingreso entre el 18 de
abril y el 4 de mayo de 2020). Se trata de 10 pacientes con
caracteristicas similares a las de otras series publicadas: una
mediana de edad de 7,5 afios, predominio de varones (70%),
necesidad de ingreso en cuidados intensivos pediatricos en
un 80% y afectacién gastrointestinal de algtn tipo (dolor
abdominal, nduseas o vomitos) en el 100% de los casos.
Todos los pacientes han tenido una evolucion favorable y
se encuentran actualmente en domicilio, con normalizacion
de la funcién cardiaca y de las coronarias en el seguimiento
de todos los casos que presentaron alteraciones.
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TaBLAIL.  CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES PEDIATRICOS CON SIM-PEDS ATENDIDOS EN EL HOSPITAL UNIVERSITARIO LA Paz
(MADRID) DURANTE MAYO Y ABRIL DE 2020.

Edad, Fecha Afectacion cardiaca /

sexo ingreso Clinica CIP DVA Tratamiento SARS-CoV-2

9a,V 18/04  Fiebre, dolor abdominal, diarrea, Si(5d) Si, FEVI45% / ATB, gammaglobulina, IeG +
exantema, hiperemia conjuntival, ADR y NOR AAS, CE1V tocilizumab,
edema en manos anticoagulacién

13a,V 20/04  Fiebre, diarrea, exantema, Si(4d) No /NOR + ATB, gammaglobulina, AAS, PCR +
hiperemia conjuntival, edema en CE 1V, tocilizumab, HDQ,
manos anticoagulacion, remdesivir,

12a,V 27/04  Fiebre, diarrea, vémitos, Si(4d) Si(disquinesia TIV y ATB, gammaglobulina (x2), IgGelgM +
exantema, hiperemia conjuntival CD hiperrefringente) /  AAS, CE 1V, anticoagulacion

NOR

13a,V 29/04  Fiebre, dolor abdominal, Si(3d) Si, FEVI40-45% / ATB, gammaglobulina, AAS, IgG +
vomitos, exantema, hiperemia ADR y NOR anticoagulacion
conjuntival

6a,M 30/04 Fiebre, dolor abdominal, diarrea, Si(2d) No, minimo derrame  ATB, gammaglobulina, AAS, IgGelIgM +
exantema, hiperemia conjuntival, pericardico anticoagulacion
fisuracién labios

9a,V 01/05 Fiebre, dolor abdominal, Si(4d) Si, ectasia CI (Z+3) / ATB, gammaglobulina (x2),  IgG +
hiperemia conjuntival, disnea NOR AAS, CE1V, anticoagulacién

4a,V 02/05 Fiebre, dolor abdominal, No No ATB, gammaglobulina, AAS  IgG +
exantema

4a,M 04/05  Fiebre, vomitos, exantema, Si Si, ectasia CI (Z+3) / ATB, gammaglobulina (x2),  IgGelgM +
hiperemia conjuntival, edema en ADR y NOR AAS, CE 1V, anticoagulacién
manos y pies, fisuracién labios

6a,M 04/05 Fiebre, dolor abdominal, No No Gammaglobulina, AAS IgG +
vémitos, exantema, hiperemia
conjuntival,

5a,V 04/05  Fiebre, dolor abdominal, Si(5d) Si, FEVI40-45%y ATB, gammaglobulina, AAS, IgG +, IgM
vémitos, exantema, hiperemia ectasia CI (Z+3) / anakinra, anticoagulacion dudosa
conjuntival, edema en manos y ADRyNOR

pies, fisuracién labios

CIP: Cuidados Intensivos Pedidtricos. DVA: drogas vasoactivas. V: varon. M: mujer. FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo. ADR:
adrenalina. NOR: noradrenalina. TIV: tabique interventricular. CD: coronaria derecha. CI: coronaria izquierda. Z: Z-score. ATB: antibioterapia.
CE 1V: corticoides intravenosos. AAS: dcido acetilsalicilico.
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