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RESUMEN

La enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19) afecta a gran parte de la poblacion
mundial. Aunque la mayoria de los nifios con COVID-19 presentan una enfermedad
asintomatica, se han reportado casos con manifestaciones compatibles con estados
hiperinflamatorios y/o enfermedad similar a la de Kawasaki. La enfermedad de
Kawasaki (EK) es definida como una vasculitis sistémica idiopatica que afecta
predominantemente a nifios menores de 5 afios y con menor frecuencia a nifios de
edades mayores, permaneciendo desconocida su patogenia. El sindrome inflamatorio
multisistémico pediatrico (SIM-P) se presenta como una respuesta inmunitaria
adaptativa con manifestaciones clinicas cardiovasculares relevantes. Se presenta el caso
de un adolescente femenino con alzas térmicas persistentes, epistaxis y hemorragia
conjuntival bilateral, quien ingresa a la unidad de cuidados intensivos pediatricos
(UCIP) por inestabilidad hemodinamica, con los diagndsticos de SIM-P post COVID-19
y shock por EK, tratado con corticosteroides, inmunoglobulina intravenosa, acido
acetilsalicilico y antibioticoterapia, mejorando progresivamente, con posterior alta

médica y control por consulta externa.
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ABSTRACT

Coronavirus disease 2019 (COVID-19) affects much of the world’s population. Although most children with COVID-19
have an asymptomatic disease, manifestations consistent with hyperinflammatory states and/or Kawasaki-like disease have
been reported. Kawasaki disease (KD) is defined as an idiopathic systemic vasculitis that predominantly affects children
under 5 years of age and less frequently in olders, and its pathogenesis remains unknown. Multisystem inflammatory
syndrome in children (MIS-C) presents as an adaptive immune response with relevant cardiovascular manifestations.
We present the case of a young female with persistent fever, epistaxis and bilateral conjunctival hemorrhage, who was
admitted to the pediatric intensive care unit (PICU) due to hemodynamic instability, with the diagnoses of MIS-C post
COVID-19 and shock by KD, who was treated with corticosteroids, intravenous immunoglobulin, acetylsalicylic acid
and antibiotic therapy, showing progressive improvement, with subsequent medical discharge and control by external

consultation.
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INTRODUCCION

A mediados de diciembre de 2019 surgié en Wuhan, China, un brote de casos de neumonia atipica, que en un
corto periodo de tiempo invadié el mundo. Posteriormente, se identifico al agente causal como SARS-CoV-2
y a la enfermedad como COVID-19, siendo declarada pandemia por la OMS el 11 de marzo de 2020 (OMS,
2021).

Aunque los sintomas principales asociados a la infeccion por COVID-19 pertenecen a la esfera respiratoria,
el espectro de aparicion clinica de estos puede variar de acuerdo al grupo etario. Es asi como se ha descrito
que hasta el 90% de los pacientes pedidtricos pueden ser asintomaticos a pesar de presentar infeccion por
SARS-CoV-2 (Akca et al., 2020). Sumado a esto, recientemente se han descrito diversos cuadros clinicos e
incluso de indole neurologico (Paybast et al., 2020). Particularmente en la poblacion pediatrica se ha asociado
la aparicion de la enfermedad de Kawasaki (EK) a la COVID- 19 (Khan et al., 2020).

Al respecto, la enfermedad de Kawasaki se define como una vasculitis de vasos medianos de etiologia
indeterminada, cursando ademads con un cuadro febril agudo y autolimitado con posibles dafios cardiacos y
multisistémicos (Kabeerdoss et al., 2021). Esto se puede explicar gracias a que la presentacion combinada
de COVID-19 y EK en pacientes pediatricos puede estar asociada a la aparicién de un sindrome inflamatorio
multisistémico pediatrico (SIM-P) (Panupattanapong y Brooks, 2021). De hecho, éste puede cursar con
manifestaciones clinicas que mimeticen la presentacion de EK (Kabeerdoss et al., 2021). Estas manifestaciones
pueden llegar a ser mortales y requerir la atencion inmediata del paciente, y pueden tener su origen en una
respuesta inmunitaria sistémica exagerada del hospedero ante la infeccion por SARS-CoV-2 (Panupattanapong
y Brooks, 2021).

Es relevante la aparicion sobreagregada de SIM-P y EK en pacientes pediatricos debido a sus consecuencias,
a pesar de que se muestra una prevalencia de apenas el 1,7% de COVID-19 en esta poblacion (Akca et al.,

2020).
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Si bien es cierto que la mayoria de los casos de EK aparecen en pacientes menores de 5 afios, se conoce que

hasta el 25% de estos casos pueden aparecer en pacientes de mayor edad, siendo mas frecuente la presentacion

en pacientes masculinos que en femeninos en una proporcion de 1,5:1 (Panupattanapong y Brooks, 2021).

Aun asi la gravedad del cuadro clinico dado por la aparicién consecuente de COVID-19, EK y SIM-P en

pacientes pediatricos es alarmante y requiere mas estudios.

PRESENTACION DEL CASO

Adolescente femenino de 11 afios de edad procedente de Lagunillas Estado Mérida, quien presentd alzas
térmicas por encima de 40 °C de dos dias de evolucion, es tratada de forma ambulatoria con antipirético y
antibioticoterapia sospechando infeccion urinaria. Al dia siguiente, la fiebre se hace persistente cada 04 horas
y se asocian episodios eméticos de contenido alimentario con trazas hematicas, epistaxis bilateral, hiporexia y
hemorragia conjuntival bilateral, por lo que es llevada por sus padres a la emergencia pediatrica del TAHULA el
dia 24 de agosto de 2021, donde se ingresa para manejo y vigilancia médica. Como antecedente de importancia,
padre de 57 afios de edad con psoriasis. Niega consumo de drogas, alergias a medicamentos, transfusiones

sanguineas o contacto con pacientes con COVID-19.

Al ingreso a la emergencia pediatrica presentd TA de 85/39 mmHg (< p3), FC de 120 Ipm, FR de 24 rpm,
temperatura de 39 °C y SatO, de 98 % respirando aire ambiente. El paciente lucia en regulares condiciones
generales, febril, con la mucosa oral seca, con rash cutaneo generalizado, inyeccion conjuntival bilateral,
sin linfadenopatias cervicales ni alteraciones cardiopulmonares, dolor abdominal difuso a la palpacion (5/10
EVA), estado neurologico conservado con Glasgow 15/15 pts. Paciente que en un inicio se ingresa bajo la
impresion diagnostica de arbovirosis: dengue con signos de alarma, por lo que es manejado con cristaloides,
se vigila cifras tensionales con tendencia a la hipotension, en vista de lo cual y aunado a oliguria amerit6
la colocacion de una via central para mejor control hemodindmico. Posteriormente, se recibe resultados de
hematologia que reportan 18.300 leucocitos por mm?® a expensas de segmentados neutrofilos en 82% (VAN
15.000 cel/mm?®).

Luego de 24 horas de hospitalizacion, se evidencian signos de shock dados por tension arterial que no es posible
medir con distintos brazaletes en el monitor, palidez muco-cutanea, frialdad en extremidades, llenado capilar
de 5 segundos y pulsos periféricos de amplitud disminuida, ademas de taquipnea con signos de dificultad
respiratoria dados por leve tiraje intercostal y PVC de 17 emH, O, por lo que se traslada a UCIP con sospecha
diagnéstica de sindrome de respuesta inflamatoria multisistémica secundaria a COVID-19, donde se maneja
con norepinefrina 0.5 mcg/kg/min, cefotaxima 1 g VEV ¢/6h, acido acetilsalicilico (AAS) 500 mg VO c/6h,

enoxaparina 40mg VSC OD y se indica inmunoglobulina endovenosa, seglin protocolo SIM-P.

Tras estabilizacion hemodindmica del paciente se procede a realizar pruebas de laboratorio: hemocultivo,
urocultivo y prueba antigénica para SARS-CoV-2 que resultaron negativos. Se realiza radiografia de torax
que evidencia infiltrado intersticial bilateral con aumento de la silueta cardiaca (ICT 0,52), y ecocardiograma
que reporta dilatacion de arteria coronaria derecha (proximal 4mm, medial 2,6mm y distal 2mm) y derrame
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pericardico leve. En vista de mejoria clinica se decide desescalar dosis de vasoactivo hasta suspenderlo y asociar
azitromicina 500 mg VO OD. Se descarta ehrlichia, anaplasma y babesia en frotis de capa blanca y dengue
por serologia IgM e IgG negativas. Las pruebas de laboratorio que se realizaron subsecuentemente reportaron
signos de infeccion y de alteraciones en la coagulacion (tabla 1). Luego de tres dias de hospitalizacion se recibe

resultado de inmunoglobulina M (IgM) anti-SARS-CoV-2 negativa e inmunoglobulina G (IgG) positiva.

Luego de haber descartado reaccion alérgica a medicamentos, infecciones bacterianas, parasitarias o virales,
tomando en consideracion la evoluciéon de la enfermedad, manifestaciones clinicas, afectacion cardiaca
y con apoyo en paraclinicos (antigeno e IgM anti-SARS-CoV-2 negativos e IgG positiva) se diagndstica
sindrome de shock por enfermedad de Kawasaki (SSEK) post COVID-19, por lo que se indica bolo de
metilprednisolona 10 mg/kg/dosis VEV, mantenimiento con prednisona 50 mg VO BID desescalando
progresivamente, y posteriormente se inicia inmunoglobulina VEV a dosis de 2 g/kg/dia en bomba de infusion
durante 12 horas, asociado a AAS a dosis de 81 mg VO OD, sin presentar eventualidades. Luego de dos
semanas de hospitalizacion el paciente se encontraba en buenas condiciones generales, tolerando via oral con
dieta completa, se observd descamacion en palmas de manos y “lengua de fresa”, normalizacion de cifras
tensionales, afebril y resto del examen fisico sin alteraciones. Se realizan estudios de imagen y pruebas de
laboratorio control: ecocardiograma que reporta ectasia de arteria coronaria derecha, radiografia de térax sin

alteraciones y disminucion de valores de dimero D y PCR.

Tabla 1. Pruebas de laboratorio, resultados y valores de referencia.

Pruebas de Laboratorio Resultados Valor de Referencia
Fibrin6égeno, mg/L 470,1 1500-4500
Dimero D, pg/mL 1,01 0-0,5
Ferritina ng/mL 205,6 15-150
Proteina C Reactiva, mg/dL 48 0-10
Velocidad de sedimentacion globular, mm/h 44 0-10
Tiempo de Protrombina, seg 13,8 <13
Tiempo de Tromboplastina, seg 27,5 <30
Lactato Deshidrogenasa, UI/L 306 120-330
Linfocitos, 10*/mm? 4,6 1-4
Plaquetas, 10*/mm? 192 150-400

Fuente: archivos del IAHULA.

Tras 24 dias de hospitalizacion, en vista de evolucion clinica satisfactoria se indica alta médica con

tratamiento con rivaroxaban, AAS y prednisona, y posterior control en cuatro semanas por consulta externa

de cardiopediatria.
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DISCUSION

Las consecuencias recientemente dilucidadas de la COVID-19 en la poblacion pediatrica han incrementado
el interés en su estudio, por lo que han surgido modelos que pueden ser utiles para su comprension. Uno de
los sindromes relacionados es la EK, que afecta predominantemente a los nifios menores de 5 afios, con una
edad media de inicio de 9 a 11 meses, aproximadamente el 25% de los casos se dan en nifios mayores, y rara
vez afecta a los adultos (Calderdn y Gutiérrez, 2020). La EK se caracteriza por fiebre de 5 o mas dias de
duracioén asociada, al menos, a 4 de 5 caracteristicas clinicas principales: 1) cambios en las extremidades con
eritema y edema de palmas y plantas durante la fase aguda y que en la fase de convalecencia puede presentar
descamacion de la piel, 2) erupcion polimorfa difusa, 3) conjuntivitis bulbar bilateral no exudativa, 4) cambios
en la mucosa oral con labios agrietados, eritema oral y faringeo o “lengua de fresa” (eritema de la lengua con
papilas fungiformes prominentes) y 5) linfadenopatia cervical, tipicamente unilateral y de aproximadamente
1,5 cm de diametro (Sharma et al., 2021). Sabiendo ademas que el derrame pericardico y la dilatacion de las

arterias coronarias son hallazgos comunes en la ecocardiografia (Benot-Lopez et al., 2021)

Aunque se encuentra fuera de la edad habitual, las caracteristicas clinicas presentadas en el paciente incluyen
al menos 4 de los 5 items para el diagndstico de EK: fiebre, rash cutaneo generalizado, inyeccidén conjuntival
bilateral, descamacion en dedos y palmas de manos y “lengua de fresa”, sin haber presentado linfadenopatia
cervical. Aunado a los hallazgos ecocardiograficos mencionados y a que el paciente tuvo una evolucion

favorable al tratamiento se confirma esta entidad.

Otro aspecto importante a definir es el SIM-P, cuyos criterios diagnosticos son: 1) fiebre, 2) evidencia en
laboratorios de inflamacion, 3) enfermedad clinicamente grave que requiere hospitalizacion, con afectacion
multisistémica (2 6 mas organos: cardiaco, renal, respiratorio, hematologico, gastrointestinal, dermatologico
o neuroldgico), 4) no existir diagnosticos alternativos plausibles y 5) tratarse de un paciente positivo para

COVID-19 en las cuatro semanas anteriores a la aparicion de los sintomas (Panupattanapong y Brooks, 2021).

En el caso presentado, el paciente presentd: fiebre, PCR y VSG elevados y signos francos de disfuncion
miocardica, PVC de 17 cmH2O0, signos de dificultad respiratoria ademas de evidenciar infiltrado intersticial
en radiografia de torax y oliguria (por lo que estuvo ingresada en el 4rea de cuidados intensivos pediatricos)
en contexto de encontrarse en un periodo reciente posterior a padecer la COVID-19 dado por reporte de 1gG
anti-SARS-CoV-2 positiva.

Se han descrito en el mundo casos con caracteristicas similares al aqui presentado, tal como el de un
escolar femenino de 10 afios de edad en Turquia quien presentd fiebre, inyeccion conjuntival no exudativa,
linfadenopatias, descamacion en las palmas de las manos, opacidades pulmonares en vidrio deslustrado,
niveles elevados de reactantes de fase aguda, asi como de otros parametros de laboratorio como el Dimero
D y la ferritina, quien a su vez también presentd IgG positiva anti-SARS-CoV-2, por lo que basados en
los aspectos clinicos y paraclinicos de igual forma se hizo el diagnostico de EK post COVID-19 (Akca et

al., 2020) Sin embargo, también se encontraron diferencias con respecto a nuestro paciente como el dolor

V2
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abdominal, el derrame pericardico, la ausencia de alteraciones en el ecocardiograma, asi como de inestabilidad

hemodinamica.

CONCLUSIONES

La EK generalmente tiene un curso benigno con la terapéutica adecuada, pero hay un bajo porcentaje de estos
casos que se presentan como una forma grave con inestabilidad hemodindmica muy similar al SIM-P: el SSEK,
el cual se presenta como una falla multiorganica debida tanto a la vasculitis generalizada como a las alteraciones
coronarias que se derivan. En estos casos se requiere de terapia en una unidad de cuidados intensivos, manejo
con vasoactivos, y ademads tiende a tener mayor resistencia al tratamiento con inmunoglobulina endovenosa
(Zhang et al., 2017). Aunque las manifestaciones gastrointestinales y la mayor incidencia de falla cardiaca,
asi como haber tenido previamente una infeccion por SARS-CoV-2 forman parte del criterio diagndstico de

SIM-P (Sharma et al., 2021).

La presentacion clinica del SSEK puede ser variada y, por lo tanto, ser infradiagnosticada. Sin embargo,
puede ser muy perniciosa, especialmente cuando se relaciona con alteraciones coronarias o multiorgénicas,
por lo que se requiere de una alta sospecha atendiendo a las manifestaciones clinicas iniciales para lograr un

diagnostico temprano (Gamez-Gonzalez et al., 2018).

En este caso el paciente se presentd con criterios tanto para EK como para SIM-P, por lo que tuvo compatibilidad
con el sindrome de shock por enfermedad de Kawasaki posterior a haber padecido COVID-19, el cual
respondié satisfactoriamente a la terapéutica implementada. Aunque esta presentacion es poco frecuente en
nuestro medio, es importante resaltar que ha aumentado su frecuencia a nivel mundial dada la asociacién
con la pandemia de COVID-19. Por tanto, realizar investigaciones sobre dicha enfermedad permitira lograr

actuaciones mas rapidas y oportunas.
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