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Resumen

En diciembre de 2019, en la ciudad de Wuhan (China) se describieron los primeros
casos de una nueva enfermedad, inicialmente descubierta por producir un sindrome
respiratorio agudo severo. La investigacién llevada a cabo en estos pacientes
constatd que el agente etioldgico era un virus perteneciente a la familia de los
Coronaviridae. Se le asigno el nombre de SARS-CoV-2. A la enfermedad producida por
el mismo se le llamé COVID-19 (acrénimo de Coronavirus Disease, correspondiendo el
19 al afo de su aparicion), por medio de la siguiente revisidn se quiere exponer como
fisiopatologicamente se comporta el paciente pediatrico frente a la infeccién por
coronavirus y recopilar en la diferente evidencia literaria que hace su baja prevalencia
y posibles factores de proteccion de este grupo etario.

Especialmente porque la literatura se segmenta entre la baja incidencia del virus
en este grupo etario al inicio de la pandemia y se contrapone como a incrementado
la positividad manifiesta y mortalidad en este nicho. Finalmente se detallara el
comportamiento del Covid 19 a nivel sistémico y las mejores opciones terapéuticas
disponibles hasta el momento. Tomando como aporte transversal el apoyo de los
servicios de imagenes diagnosticas en el diagnostico temprano y seguimiento que
pueda ser vital para disminuir letalidad y secuelas futuras en el nifo.

Abstract

In December 2019, in the city of Wuhan (China) the first cases of a new disease were
described, initially discovered by producing a severe acute respiratory syndrome. The
research carried out in these patients confirmed that the etiological agent was a virus
belonging to the Coronaviridae family. It was designated with the name SARS-CoV-2.
The disease produced by this virus was called COVID-19 (Acronym for Coronavirus
Disease, corresponding to the 19th year of its appearance), through the following
review we want to expose the physiopathologic behavior of the pediatric patient in
the face of coronavirus infection and collect in the different literary evidence that
makes its low prevalence and possible protective factors of this age group.

Especially since the literature is segmented between the low incidence of the virus
in this age group at the beginning of the pandemic and is contrasted as an increase
in manifest positivity and mortality in this niche. Finally, the behavior of Covid 19 at
a systemic level and the best therapeutic options available so far will be detailed.
Taking as a transversal contribution the support of diagnostic imaging services in
early diagnosis and follow-up that may be vital to reduce lethality and future sequelae
in the child.
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Introduccion

Desde su primera descripcion, la COVID-19 se
ha extendido por todo el planeta. La Organizacién
Mundial de la Salud (OMS) hizo una declaracién oficial
de pandemia el 11 de marzo de 2020. EI 22 de febrero
2021 la OMS informa de la existencia de 111 102 016
casos confirmados con 2 462 911 fallecimientos en
todo el mundo.(1-4 )

El impacto de la COVID-19 en la vida cotidiana de
los ciudadanos de los paises afectados ha sido y es
de enormes proporciones. Los casos diagnosticados
precisan de medidas de aislamiento que inciden
sobre la actividad de la persona afectada, limitando
su capacidad laboral y pudiendo producir problemas
de indole psicolégico ademas de los propios de
la enfermedad. Lo mismo se puede decir de los
contactos de un caso diagnosticado, que se han de
ver sometidos a las mismas medidas de aislamiento.
Elimpacto sobre laactividad econémica de los paises
es también de primera magnitud. La COVID-19 esta
produciendo efectos muy negativos al verse forzados
a cerrar comercios e industrias obligando a paralizar
la actividad econdmica, dando lugar a un incremento
de las tasas de paro con toda la problematica social
y repercusion individual sobre la vida de las personas
que ello conlleva. Se han de anadir los problemas
de todo tipo derivados del cierre de escuelas y
universidades. La COVID-19 esta presente entre
nosotros y va a continuar durante un tiempo que se
espera no sea largo. La aparicion de nuevas vacunas
y los resultados preliminares de la vacunacion
de una pequefa parte de la poblacion mundial
permiten vislumbrar un posible fin a medio plazo.(6)
La investigacion sobre la COVID-19 es ingente. Este
hecho, junto a la repercusion que la enfermedad esta
teniendo en todo el planeta.(1-5)

Objetivo

Recopilar la diferente evidencia literaria de cémo
se comporta intracelularmente el coronavirus en la
poblacion pediatrica y el papel del radiélogo como
apoyo en diagnostico y seguimiento.

Método

Se realizdé una busqueda en diferentes bases de
datos PubMed, Google Academics, Science, Direc
Clinical Key, Elsevier t, en donde se escogid una
totalidad de 400articulos,deloscualesseclasificaron
los 52 masrelevantes, entre elano 2019 hastala fecha,
gue contenian informacién actualizada y relevante,
sobre el mecanismo de infeccion del coronavirus y la
manera organizada de respuesta del infante.

Introduction

Since its first description, COVID-19 has spread
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across the globe. The World Health Organization (WHO)
made an official pandemic statement on March 11,
2020. On February 22, 2021, WHO reports 111,102,016
confirmed cases with 2,462,911 deaths worldwide. (1-4)

The impact of COVID-19 on the daily lives of citizens
of affected countries has been and is of enormous
proportions. Diagnosed cases require isolation
measures that alter the activity of the affected
person, limiting their ability to work and may produce
psychological problems in addition to those of the
disease. The same can be said of the close contacts
of a diagnosed case, who have to be subjected to the
same isolation measures. The impact on countries’
economic activity is also of the first magnitude.
COVID-19 is producing very negative effects as they
are forced to close shops and industries, forcing
economic activity to paralyze, leading to an increase
in unemployment rates with all the social problems
and individual repercussions on people’s lives that this
entails. Problems of all kinds arising from the closure
of schools and universities must be added. COVID-19
is present among us and will continue for a time that
is expected not to be long. The emergence of new
vaccines and the preliminary results of the vaccination
of a small part of the world’s population allow us to
foresee a possible end in the medium term. (6) The
research on COVID-19 is enormous. This fact, together
with the disease repercussion around the globe is
generating enormous uncertainty. (1-5)

Objective

To collect the different literary evidence of how the
coronavirus behaves intracellularly in the pediatric
population and the role of the radiologist as support in
diagnosis and follow-up.

Method

A search was carried out in different databases
PubMed, Google Academics, ScienceDirect,
ClinicalKey, Elsevier Books, where a total of 400
articles were chosen, of which the 52 most relevant
were classified, between the year 2019 to date, which
contained updated and relevant information, on the
mechanism of infection of the coronavirus and the
organized way of response of the infant.

Contexto epidemiolégico mundial

Principales mecanismos de transmision vy
contexto fisiopatolégico del COVID-19

Con una calidad baja de la evidencia se reporta
que el contagio por SARS-CoV-2 se produce
principalmente a través de goticulas respiratorias
(>100pm) es espacios abiertos y(<100um) en
espacios cerrados del SARS-CoV-2 por aerosoles,
Se duda del valor del contagio a través de
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superficies o por contacto.

El periodo de infectividad del virus comienza dos
dias antes de la clinica y puede extenderse hasta 10
dias después. Es mas largo en enfermos graves (solo
si sintomas persistentes), Se desconoce el periodo
de infectividad de individuos asintomaticos. Por ello
es menos eficaz el control solo de casos y contactos
y es muy importante mantener la distancia social, el
efecto de la contaminacion sobre la transmision del
SARS CoV-2 es dudoso y se basa en estudios con alto
riesgo de sesgos y finalmente la carga viral en vias
respiratorias altas parece menor en la poblacién
menor de 20 anos(1).

En cuanto a los factores de riesgo se conoce los
pacientes de mayor edad, especialmente si estan
institucionalizados, tienen mayor riesgo de contraer
la COVID-19. Tasas/100 000: 248 (50-59 afos),
3135 (>90 anos), 259 (residentes en la comunidad),
10 571 (institucionalizados). Un gran numero de
indicadores de inequidad social estan relacionados
significativamente con la incidencia y muerte por
COVID-19.Elindice globalde vulnerabilidad social para
incidencia se asociaaunincremento deriesgo(riesgo
relativo [RR]: 1,14 [IC 95: 1,13 a 1,16]), la deficiencia
en los niveles de vitamina D podria ser un factor de
riesgo para el contagio en adultos. RR: 1,77 (IC 95:
1,12 a 2,81), los nifios con COVID-19 tienen niveles de
vitamina D significativamente mas bajos (13,14 ug/L
[IC 95: 4,19 a 69,28]) que los controles (34,81 pug/L [IC
95: 3,8 a 77,42]), a mayor contaminacion ambiental
(particulas, asi como a mayor altitud existe menor
riesgo de infeccion y los ninos asmaticos parece que
tienen menorriesgo de infeccion por SARS-CoV-2. (8-
7-8-9)

La derivacion hospitalaria de los pacientes
pediatricos con infeccién SARS-CoV-2/ COVID-19,
esta direccionada en los siguientes aspectos por la
calidad media y baja de la evidencia disponible hasta
la fecha(10-11-12):

- La edad de 1a 3 meses aumenta el riesgo de
ingreso 8 veces (OR ajustada[ORa]: 7,86 (IC 95: 3.0 a
20,47).(1)

- Todos los grupos de edad tienen menos riesgo
de gravedad que los lactantes menores de 1 ano.
Comparado con este grupo, el grupo de 2 a 6 anos
tiene una razon de probabilidad (Odds Ratio: [OR] de
0.30[IC95: 0,20 a0,46]). el de 7a 12 afios de 0,22 (IC
95:0,15a0,33)y el de 13 a 17 anos de 0,26 (IC 95: 0,18
a 0,37).).(1)

- La edad superior a 20 afos es un factor de
riesgo para el ingreso hospitalario, lo aumenta 5
veces (OR a: 5,1[IC 95: 1,2 a20,7]). ).(1)

- La prematuridad incrementa el riesgo de
ingreso 3,5 veces (ORa: 3,48 [IC 95: 1,1a 11,6]).

- La presencia de comorbilidad incrementa el
riesgo de ingreso tres veces (OR: 2,73 [IC 95: 1,6 a
4,71). No hay evidencia sobre otros factores de riesgo
asociados.

- Tener enfermedad croénica triplica el riesgo
de gravedad, (OR: 2,80 [IC 95: 1,74 a 4,48]). No hay
evidencia sobre otros factores de riesgo asociados.

(1)

- Las condiciones de inmunodeficiencia
aumentan elriesgo deingreso 3,5 veces(0ORa: 3,47[IC
95:1,5a8,1]) y la diabetes mellitus y prediabetes 6,6
veces (ORa: 6,6 [IC 95: 1,12 39,8]). ).(1)

Tabla 1: Descripcion comparativa entre la incidencia y mortalidad por COVID 19 en poblacion general y especifica

virus SARS-CoV-2 es de 5,3% (IC 95: 4,2 a 6,4).

Entodos los grupos de edad a nivel mundial la seroprevalencia de contacto con el

En poblacién pediatrica (desde el nacimiento hasta los 18 afos) la
seroprevalencia de contacto con el virus SARS-CoV-2 es de 1,56%
(IC95:0a3,12).

(COVID-19) es de 1437/100 000 habitantes.

En todos los grupos de edad a nivel mundial la incidencia de enfermedad clinica

En poblacion pediatrica (desde el nacimiento hasta los 18 afos) la
incidencia de enfermedad clinica (COVID-19) es de 0,8-2,1% de la
incidencia general.

31,90/100 000 habitantes.

La tasa global de mortalidad (acumulada) por COVID-19 a nivel mundial es de

La tasa global de mortalidad por COVID-19 en Colombia es de 33,634
casos /100 000.

casos: 2,22 %; tasa de letalidad por infeccion: 0,68% (IC 95: 0,53 a 0,82).

La tasa global de letalidad de la COVID-19 a nivel mundial es: tasa de letalidad por

Latasaglobal de letalidad por COVID-19 en Espana es: tasa de letalidad
por casos: 3,30%; tasa de letalidad por infeccion: 2,1%(IC 95:1,0a1,2).

menor del 0,08%.

La tasa de mortalidad por COVID-19 en poblacion pediatrica a nivel mundial es

La tasa de mortalidad por COVID-19 en poblacién pediatrica de menos
de 14 anos en Colombia es de 0,002/100 000 habitantes. Tasa de
letalidad por casos: 0,0014%.

NOTA: la mayoria de la evidencia disponible es calidad moderada - baja.

Fuente: Tomada y modificada con fines académicos de COVID-19 en Pediatria: valoracion critica de la evidencia Comité/Grupo de
Pediatria Basada en la Evidencia de la AEP y AEPap 31de marzo de 2021.
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- El paciente con enfermedad digestiva
portador de gastro o enterostomia, tiene un riesgo
aumentado de ingreso de casi 3 veces (ORa: 2,7 [IC
95:1,3a5,7])y la presencia de asma duplica el riesgo

Figura 1: Mecanismos de respuesta organica frente al COVID 19

(ORa: 2,17[1C 95: 1,1a 4,5]). ).(1)

- La obesidad aumenta el riesgo de ingreso

2,5 veces y si es una obesidad grave el riesgo se
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Fuente: Tomada y modificada con fines académicos de Biologia del SARS-CoV-2: hacia el entendimiento y tratamiento de COVID-19,
Patricia Pina-Sanchez, Alberto Monroy-Garcia, Juan José Montesinos,a Marcos Gutiérrez-de la Barrera, Eduardo Vadillo, Antonieta
Chévez-Gonzalez, Martha Ruiz-Tachiquin, Ricardo Lopez-Romero, Mauricio Salcedo, Agustin Avilés, Héctor Mayani. 2020.

Tabla 2: Signos y sintomas de la infeccién SARS-CoV-2/ COVID-19 en pacientes pediatricos.

Fiebre.

Urgencias/hospitalario

EI25% (1/4) Presenta sintomas respiratorios altos(r (rinorrea-congestion nasal
y odinofagia).

Urgencias/hospitalario

El sintoma del tracto respiratorio inferior mas frecuente es la dificultad
respiratoria-disneay a nivel digestivo el dolor abdominal.

Urgencias/hospitalario

Los sintomas generales mas frecuentes son la fatiga o alteracion del estado
general y anivel neurolégico la cefalea. Se describieron exantemasy afectacion
de mucosas.

Hospitalario

La presencia de anosmia/ ageusia aumenta 7 veces la probabilidad de tener
una prueba positiva para COVID-19 (Cociente de probabilidad positiva [CPP]:
7,33[1C95: 3,03a17,76]), la presencia de nausea/ vomitos laincrementa veces
(CPP:5,51[IC 95: 1,74 a17,43]), la cefalea 2,5 veces(CPP: 2,49[IC 95: 1,74 a3,57])
y el que menos valor obtiene es la presencia de fiebre (CPP: 1,68 [IC 95: 1,34 a
2,11]).*

Urgencias/hospitalario

aumento del riesgo de 66 veces (CPP: 65,92 [IC 95: 49,48 a 91,92]).
Hospitalario

El mayor valor predictivo de tener una prueba positiva para COVID-9, es para la combinacién de anosmia/ ageusia, nauseas/ vomitos y cefalea con un

Sintomas digestivos, generales y neurolégicos tienen una frecuencia superior
al10%.

Hospitalario

Nota: nivel de evidencia baja disponible en general y en * moderada.

Fuente: Tomada y modificada con fines académicos de COVID-19 en Pediatria: valoracion critica de la evidencia. Comité/Grupo de
Pediatria Basada en la Evidencia de la AEP y AEPap 31 de marzo de 2021.
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cuadruplica (OR: 2,48 [IC 95: 1,2 a 5,1] y OR: 4,8 [IC
95: 1,9 a12,1] respectivamente).(1)

- El sintoma asociado a un mayor riesgo de
ingreso hospitalario es la disnea, con aumento de 6
veces (ORa: 6,6 [IC 95: 2,8 a 14,31]). ).(1)

- Otros sintomas asociados a un mayor riesgo
de ingreso hospitalario son la fiebre (> 38°C) o los
vomitos, que incrementan el riesgo 4 veces (ORa:
3,82[1C95:2,0a74]y0ORa: 3,89).(1)[IC95:1,5a10,2],
respectivamente). La presencia de dolor abdominal
incrementa el riesgo 3 veces (ORa: 3,01 [IC 95: 1,1 a

8,56]). ).(1)

- El paciente con datos de gravedad, con
infeccionoconantecedente de exposicionaCOVID-19,
puede tener un sindrome inflamatorio multisistémico
pediatrico vinculado a SARS-CoV-2 (SIM-PedS). ).(1)

Diagnéstico

El principal apoyo parte de pruebas serologica y
radiol6gicas que orientan al médico tratante no solo
su oportuna identificacién y manejo. Si no permite
categorizar y tipificar el caso positivo y su red de
contacto.(16-17-18-19-20)

Tratamiento

Hidroxicloroquina-cloroquina: Existe evidencia
indirecta de calidad baja de que la hidroxicloroquina
no es eficaz en el tratamiento de la COVID-19, por
ello Se recomienda no usar hidroxicloroquina ni
cloroquina en pacientes pediatricos con COVID-19.
(21-22)

Corticoides: Existe evidencia indirecta de calidad
moderaday paraalgunas medidas de calidad baja, por
imprecision o inconsistencia, de que los corticoides
reducen la mortalidad y la necesidad de ventilacién
mecanica. Se recomienda no usar Tocilizumab en
pacientes pediatricos con COVID-19.(21-22)

Plasma a hiperinmune e Inmunoglobulinas: Existe
evidencia indirecta de calidad baja de que el plasma
hiperinmune no reduce la mortalidad y muy baja de
qgue no disminuye el tiempo de supervivencia. No
hay evidencia experimental sobre la eficacia de las
inmunoglobulinas. Se recomienda no usar plasma
hiperinmune en pacientes pediatricos COVID-19.(21-
22)

Otros tratamientos: Existe evidencia indirecta
de calidad muy baja, por limitaciones metodolégicas
0 imprecision, que no apoya la eficacia de otros
tratamientos evaluados. Sélo remdesivir y calcifediol
han mostrado resultados favorables. La evidencia
sobre remdesivir esincierta, a favor paradisminucion
de la mortalidad, pero no para evitar la ventilacién

mecanica. Calcifediol deberia ser valorado en mas
estudios antes de emitir recomendaciones generales
para su uso en la practica clinica. No se pueden
emitir recomendaciones sobre el uso de remdesivir
o calcifediol en pacientes COVID-19. Se recomienda
no usar el resto de tratamientos: ritonavir/lopinavir,
favipiravir, umifenovir, acido alfa-lipoico, baloxavir-
marboxil,  bavirina, alfa-interferon, ruxolitinib,
colchicina, febuxostat, beta lainterferdn, azivudina,
leflunomida, ribavirina.(23-24)

En caso de acompanarse del Sindrome
inflamatorio multisistémico pediatrico (SIM-PedS)
asociado a la infeccion por SARS-CoV-2, No existe
evidencia que evallue la eficacia de los distintos
tratamientos empleados en el tratamiento del
paciente con SIMPedS asociado a la infeccion por
SARS-CoV-2. Estudios observacionales sugieren que
la combinacién de inmunoglobulinas intravenosas
y metilprednisolona seria mas eficaz que el uso
aislado de inmunoglobulinas intravenosas, por
ello se recomienda valorar usar inmunoglobulinas
intravenosas asociadas a metilprednisolona en el
tratamiento del SIM-PedS asociado a la infeccion por
SARS-CoV-2.(23-24).

Recién nacido de madre COVID-19 + en estos casos
no existe diferencia en cuanto a la positividad SARS-
CoV-2 en el recién nacido entre los partos vaginales
y por cesarea. Teniendo en cuenta el coste beneficio,
la falta de pruebas acerca de la ventaja de realizar
cesarea, y la opinion de las familias, se recomienda
que la decisién de realizar cesarea o parto vaginal se
debe tomar en relacion con criterios obstétricosy no
en cuanto a modificar el riesgo de transmision.(25-
26-27)

Existe escasa evidencia que no sugiere la
transmisién del SARSCoV-2 a través de la leche
materna. Se recomienda fomentar y mantener la
lactancia materna a los recién nacidos de madres
infectadas por SARS-CoV-2.(28-29)

La escasaevidenciadisponible no permite estimar
la eficacia de las medidas preventivas de transmision
del SARS-CoV-2 al recién nacido. Teniendo en
cuenta el coste beneficio, la falta de pruebas acerca
de la ventaja y seguridad de no realizar medidas
preventivas y la opinion de las familias, en la madre
SARS-CoV-2 positivo se recomienda valorar seguir
utilizando las medidas preventivas utilizadas en la
actualidad: alojamiento conjunto con distancia de
seguridad mientras no se amamante al recién nacido,
lavado de manos, mascarilla durante el periodo de
infectividad de la madre.(1-30-31)

Finalmente existe evidencia de calidad baja
de que los colegios no son una fuente importante
de contagios y no existe certeza de que su cierre
disminuyalaincidenciade lapandemiaenlapoblacidn

ISSN: 2745-0252 (En Linea) 9
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Tabla 3: Descripciones de las diferentes pruebas para detectar el COVID 19

Pruebas de deteccion genética basadas
en la reaccion en cadena de la polimerasa
(PCR): La reaccion en cadena de la
polimerasa, con transcripcion inversa (RT-
PCR), se considera el patrén de oro para
el diagnostico de la infeccién por SARS-
CoV-2.

Todas las marcas comerciales de RTPCR
convencional son eficaces y con excelente
correlacién con la carga viral, sin que
ninguna de las variantes (genes diana)
tengan una sensibilidad y especificidad del
100%

En pacientes de 0 a 18 anos con
sospecha de infeccion por SARSCoV-2
se recomienda realizar RT-PCR
como prueba microbiolégica de
confirmacion de la presencia de
infeccion SARS-CoV-2.

Se recomienda que la muestra
preferente para diagnéstico de la
infeccion por SARS-CoV-2 sea la
muestra obtenida de nasofaringe.

En pacientes intubados es preferible
de via aerea inferior.

No aplica

Alta

Pruebas antigénicas: Las pruebas de
deteccion antigénica presentan, en
comparacion con la RT-PCR convencional,
una baja sensibilidad y alta especificidad.
En poblacion pediatrica se ha estimado una
sensibilidad de 45,4% (IC 95: 34,1a57.2)y
una especificidad de 99,8% (IC 99,4 a 99,9).
En adultos se estima una sensibilidad de
56,2%(IC 95: 29,5a79,8)y unaespecificidad
de 99,5% (IC 95: 98,12 99,9).

Orienta en el manejo, pero no es la
primera eleccion ideal en cada caso
que se requiera confirmar la presencia
de covid 19.

Como primera opcion: Se
recomienda que la realizacion
de prueba de antigenos rapida
sea considerada como una
prueba rapida, orientadora, en
pacientes con sintomatologia
compatible de menos de 5
dias de duracion, debiéndose
realizar una RT-PCR si el
resultado es negativo y
persiste la duda diagnéstica.

Moderada/Baja

Pruebas serolégicas: En general, la
presencia de anticuerpos en cualquier test
serolégico es altamente especifica de la
enfermedad. Los test serolégicos ofrecen
mejores resultados cuando se realizan
después de, aproximadamente 14 dias tras
elinicio de los sintomas.

Se recomienda valorar realizar CLIA y
ELISA ya que ofrecen mejores resultados
en términos de sensibilidad que LFIA,
siendo CLIA ligeramente superior a ELISA.
Respecto al tipo de inmunoglobulina (Ig),
los test que determinan IgA presentan
menor especificidad.

Los test serolégicos podrian ser
una herramienta diagnostica Util en
pacientes con sospecha de infeccion
evolucionada y resultados de RT-PCR
repetidamente negativos.

Se recomienda el empleo de test
serologicos en casos de SIMPedS en
los que las pruebas de amplificacion
del acido nucleico ofrezcan resultados
repetidamente negativos.

Se recomienda valorar el
empleo de test serologicos
después de 14 dias tras el
inicio de los sintomas vy, por
tanto, tienen escaso valor para
diagnosticar infeccion aguda.
Se recomienda no realizar
test que determinan IgA
puesto que presentan menor
especificidad.

Baja

Pruebas radioldgicas:
TAC menores de 18 afos.

Ecografia:

Los hallazgos ecograficos mas
frecuentes en pacientes COVID-19 son el
engrosamiento pleuraly las lineas B

Radiografia: Se recomienda valorar usar la
ecografia a pie de cama como alternativa
al uso de Rx térax y de la TC en manos de
clinicos entrenados

Solo en compromiso grave a nivel
respiratorio seria necesaria.

Seguimiento y evolucion.

Hay un alto porcentaje de
pacientes pediatricos con
diagnéstico de  COVID-18
con radiografia de toérax vy
TC toracico sin alteraciones
(40-77%). La TC toracica no
aporta ventajas en el manejo
de los menores de 18 afos con
COVID-19 excepto en casos
graves

Baja

Baja

Baja

Fuente: Tomada y adaptada con fines académicos de COVID-19 en Pediatria: valoracion critica de la evidencia Comité/Grupo de
Pediatria Basada en la Evidencia de la AEP y AEPap 31 de marzo de 2021.
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Tabla 4: Medidas de proteccion en infantes COVID-19

Mascarillas: (Quirtirgicas/FFP2, N95
o similar).

Existe evidencia discordante sobre
la eficacia de las mascarillas para
prevenir la infeccion por SARS-
CoV-2 entre los resultados de los
ensayos clinicos y los estudios
observacionales: mientras los
ensayos clinicos no demuestran
efectividad, los estudios
observacionales encuentran un
efecto preventivo importante.

Existe escasa y muy heterogénea
evidencia sobre la eficacia de las

Regulares o Higiénicas: mascarillas higiénicas.

Los efectos adversos mas
frecuentes de las mascarillas
son molestias relacionadas
con su uso. No se han descrito
efectos graves.

Se recomienda el uso de mascarilla
quirdrgica, FFP2, N95 o similar siguiendo
las normas actuales: obligatorio para
mayores de 6 anos y recomendado de 3
abanos.

Se recomienda el uso de mascarilla
higiénica segun recomendaciones de la
OMS o, en Espana, con especificacion
UNE 0064-2:2020, UNE 0065 u otra
testada en laboratorios acreditados y
siguiendo las normas actuales: para
mayores de 6 afios (recomendado de 3 a
5 anos) no infectados con el virus SARS-
CoV-2.

Fuente: Tomada y adaptada con fines académicos de COVID-19 en Pediatria: valoracion critica de la evidencia. Comité/Grupo de
Pediatria Basada en la Evidencia de la AEP y AEPap 31de marzo de 2021.

general ni en los menores de 18 anos, ni tampoco de
que afecte de forma importante al porcentaje de
casos graves (que requieren ingreso en UCI) ni a la
mortalidad global por la COVID-19. No se recomienda
el cierre de colegios y guarderias como medida de
prevencion para disminuir laincidenciay gravedad de
la COVID19 en la poblacion general.(1)

Vacunar o no vacunar los ninos

Enlaactualidad sereportanestudios multicentrico
y experimentales enninos que sugieren los beneficios
actuales de la inmunizacion, ya que la incidencia y
prevalencia de infeccion, reinfeccién y muerte por
covid 19 en los nifos va en aumento.(32-33)

Actualmente se sugieres y permite en Colombia
como una opcion segura e idonea en la poblacién
infantil mayor de 3 anos. Vale resaltar que la mayoria
de estudios al respecto son provenientes de grupos
etario de Wuhan y continentes asiaticos, pero se
infiere que los comportamientos inmunoldgicos de
los sistemas organicos son indiferentes a los grupos
étnicos.

De esta forma se han publicado 28 ECAs, 7 de
ellos con resultados de la fase 3 de la investigacion
de cuatro vacunas, se cuenta con el aval para uso
en el territorio de la vacuna moderna que muestra
una eficacia de entre un 66,7% y un 95,0% para la
prevenciondelaCOVID-19 sintomatica. Con calidad de
evidencia baja las vacunas muestran eficacia proxima
al 100% frente a la COVID19 grave, Se desconoce la
duracion que tendrd la inmunidad inducida por la
vacunacioén contra el SARS-CoV-2.

Los efectos adversos se

derivan de la

vacunacion contra el SARS-CoV-2, son transitorios,
generalmente leves o moderados, sin diferencia con
los grupos control y mas de origen topico o cefalea
y fiebre como cualquier otra inmunizacion de la
infancia. No se dispone de comparaciones de pautas
postcomercializacion, por lo que las vacunas deben
administrarse conlapautaindicadaenlafichatécnica
de cada una de ellas y para este caso es Moderna.(40)

Paradigmas de COVID-19 e infeccion en nifos

Se hadocumentado en poca frecuencia que a nivel
clinico los pacientes presentan: fiebre, sintomas
respiratorios, digestivos, generales, neuroldgicos,
cutdneo-mucosos, cardiolégicos, adenopatias y SIM-
PedS. La fiebre fue el sintoma mas frecuente y se
refirio en el 56,5% de los pacientes. La frecuencia
de datos de infecciones de vias altas agrupados (tos,
odinofagia, rinorrea, congestion nasal, estornudos,
otalgia e infeccion de tracto respiratorio superior)
fue de 27,6% (2919/10576). Los sintomas relacionados
con infecciones de vias aéreas inferiores (dificultad
respiratoria/ disnea, dolor toréacico, infeccién de
tracto respiratorio inferior, apnea, sibilancias,
retraccién toracica e hipoxemia) fueron menos
frecuentes: 13,3% (910/6824).(35-36-37)

Las afecciones gastrointestinales que sesga el
inicio de COVID-19 en esta poblacién, se confunde
facilmente con cuadros de gastroenteritis y entre
ellos se encuentran vomitos, diarrea o dolor
abdominal, en menor proporcion se presentan
afecciones cutaneas como exantemas o la afectacion
de mucosas se describio en el 9,8%. A nivel cardiaco
fueron taquicardia, shock, hipotensiéon, miocarditis y
enfermedad de Kawasaki (EK). Uno de los estudios en
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Tabla 5: Factores de riesgo como predisponente a desarrollar Covid-19

La OMS, en su pagina web, informa que ‘“las personas con riesgo de
enfermedad grave por SARS-CoV-2 son los mayores de 60 anos, aquellos
con problemas meédicos subyacentes como hipertension arterial, problemas
cardiacos o pulmonares, diabetes, obesidad o cancer. No obstante, cualquier
persona puede enfermar de COVID-19 y desarrollar enfermedad grave o morir
en cualquier edad.

El déficit de vitamina D se ha postulado como factor de riesgo para contraer
la COVID-18, pero los resultados de los estudios son contradictorios y no
concluyentes. La hipotesis se basa en la mayor incidencia de COVID-19 en
minorias étnicas de piel oscura.

Fumar, obesidad y estado de postrnasplante o inmunosupresion.

En Suecia, con bases de datos poblacionales (algo mas de 9 millones
de individuos) calculan el peso y la prevalencia de los factores de riesgo
senalados por la OMS'y el Europea Centre for Disease Prevention and Control
(ECDC) , (ser mayor de 70 afios o con enfermedad cardiovascular, cancer,
enfermedad pulmonar obstructiva cronica, asma o diabetes) con los datos
de tres anos antes de la pandemia para asi calcular si la capacidad sanitaria
esta dimensionada para soportar la sobrecarga asistencial. Concluyen que
uno de cada cinco individuos en Suecia esta en riesgo de una infeccion grave
por COVID-1980. Un estudio similar en Brasil encuentra que entre la tercera
parte y la mitad de los brasilefios presentan por lo menos un factor de riesgo

de COVID-19 grave.

El estudio ya referido de Hu74, sobre trazado de contactos estrechos
de un caso indice en domicilios con nifos, encuentra que los adultos
mayores de 60 anos tuvieron mayor riesgo de contraer infeccion que los
ninos menores de 14 anos (OR: 5,52 [IC 95: 2,34 a 13,72]). Un estudio92
analiza los niveles de vitamina D en 40 ninos ingresados con COVID-19
(entre un mesy 18 anos), comparando con 45 nifos sanos precedentes de
una consulta de endocrinologia en quienes se hubiese determinado los
niveles de vitamina D.

Encuentran que los nifos con COVID-19 tienen niveles de vitamina D
significativamente més bajos (mediana: 13,14 pg/L [rango: 4,19 a 69,28])
que los controles (mediana: 34,81 ug/L [rango: 3,8 a 77,42]) y ademas
con una correlacion negativa con respecto al sintoma fiebre (r: 0,358, p:
0,023). Se senala al déficit de vitamina D como un posible factor de riesgo,
pero dadas las limitaciones del estudio (caracter retrospectivo, muestra
pequena)no es posible llegar a conclusiones definitivas.

Una revision sistematica no llega a ninguna conclusion sobre si el asma
(enfermedad pulmonar crénica mas frecuente en la infancia) es un factor
de riesgo para contraer la infeccion en ninos. Parece que es menos
frecuente el COVID-19 en nifos y jovenes asmaticos especulandose
sobre el hipotético efecto protector de la medicacion antiasmatica,
particularmente los esteroides inhalados o sistémicos.

Fuente: Tomada y adaptada con fines académicos de COVID-19 en Pediatria: valoracién critica de la evidencia Comité/Grupo de Pe-
diatria Basada en la Evidencia de la AEP y AEPap 31de marzo de 2021.

los que se notificaron casos de miocarditis y EK8, se
realizo antes de la descripcion del SIM-PedS.(38)

Casos con infeccion por SARS-cov-2/ COVID-19
deberian derivarse al hospital

Los cuadros leves se manifiestan como infeccion
del tracto respiratorio superior (que incluye fiebre,
fatiga, mialgias, tos, dolor de garganta, rinorrea o
estornudos) o casos sin fiebre o con so6lo sintomas

digestivos (naduseas, vomitos, dolor abdominal
y diarrea). Los cuadros moderados presentan
neumonia. Los casos graves pueden asociar

sintomas respiratorios y digestivos, con progresion
de la enfermedad a disnea y cianosis central. Los
cuadros criticos presentan progresion a insuficiencia
o distrés respiratorios agudo, pueden asociarse a
shock, encefalopatia, fallo cardiaco, coagulopatia o
lesién renal aguda. Puede existir compromiso vital.
Por tanto todo cuadro moderado y severo deben ser
manejados intrahospitalariamente.(40-41)

En relacion con los factores prondsticos
asociados al ingreso hospitalario, se valoro el estudio
de Bellino24, con 3836 pacientes, con una mediana
de edad de 11 anos, 51,4% varones y un porcentaje
de patologia cronica en ingresados de 40,3%
(206/511). Tuvieron informacion sobre clinica en el
52% (2015/3836), con méas casos graves de 0 a 1 anos
(10,8%; p=0,001), que en otras franjas de edad. Se
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comparan asintomaticos y paucisintomaticos frente
a pacientes con enfermedad leve-grave-critica.
Tras ajuste por sexo, grupos etarios, comorbilidad
y periodo de diagnostico, describen que todos los
grupos de edad tienen menos riesgo de gravedad
que los lactantes menores de un ano. Comparado con
este grupo, el grupo de 2 a 6 anos tuvo una razon de
probabilidad (Odds Ratio: OR) de 0,30 (IC 95: 0,20 a
0.46), el de 7 a 12 afos una OR de 0,22 (IC 95: 0,15 a
0,33)y el de 13 a 17 afos una OR de 0,26 (IC 95: 0,18 a
0.37). También describen que tener patologia cronica
triplica el riesgo de gravedad con una OR de 2,80 (IC
95: 1,74 a 4,48).

Finalmente, se han descrito factores de riesgo y
clinica que pueden orientar a derivar al hospital al
paciente con infeccién por COVID-19. Como posibles
factores de riesgo se deberian considerar la edad
inferior a un ano, sobre todo el menor de tres meses,
la prematuridad y la presencia de enfermedades
cronicas. Las patologias de base asociadas a ingreso
sonlascondicionesdeinmunodeficiencia, el portador
de gastro-enterostomia, el asma, la diabetes-
prediabetes y la obesidad. Los sintomas asociados a
mayor riesgo de ingreso son la presencia de disnea,
de fiebre, vomitos y dolor abdominal. El paciente con
datos de gravedad con infeccion o con antecedente
de exposicion a COVID-19, puede presentar un cuadro
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clinico de SIM-PedS.(42)

Alteraciones analiticas se producen en los niiios
con COVID-19:

La IFCC (International Federation of Clinical
Chemistry and Laboratory Medicine) recomienda las
siguientes pruebas de laboratorio en los pacientes
pediatricos con infeccién por SARS-CoV-2 28:

- En pacientes asintomaticos es poco probable
gue sea necesaria la determinacion de marcadores
hematolégicos o bioquimicos.

- En los pacientes sintomaticos, la realizacion
de un hemograma y marcadores de inflamacién
(proteina C reactiva y/o ferritina), y determinacién de
D-dimero pueden estar indicados.

- Dada la frecuencia de coinfecciones con
patéogenos bacterianos puede ser recomendable la
determinacién de procalcitonina. Las alteraciones
analiticas encontradas corresponden a marcadores
inespecificos de infeccion e inflamacién(33, 34, 35),
siendo mas frecuentes en pacientes sintomaticos
que asintomaticos (33, 36, 37). Algunos autores
proponen utilizar y monitorizar como biomarcadores
en pacientes hospitalizados la proteina C reactiva,
procalcitoninay LDH, pero los estudios en los que se
basan son de baja calidad.(43-44)

Porque Moderna como opcién de inmunizacién en
edad pediatrica contra COVID-19

Conresultados publicados de la fase 3 es lavacuna
producida por la farmacéutica moderna en el estudio
(Ensayo de Eficacia de Coronavirus Fase 3: COVE
trial) publicado por Baden et al.27 es un analisis de
eficacia y sequridad de la vacuna ARNm-1273 del
SARS-CoV2 en voluntarios mayores de 18 anos con
alto riesgo de infeccién o de COVID-19 grave. Es un
ECA doble ciego realizado en 99 centros de EE. UU.,
con 30 420 participantes aleatorizados en dos grupos
y estratificados en base a edad menor o mayor de 65
anos, y riesgo de COVID-19 grave, segun criterios del
CcDC.

El Gl recibi6 dos dosis de 100ugr de ARNm-1273
separadas 28 dias; y el GC recibio idéntica pauta con
suero salino. La eficacia de lavacuna para prevencion
de la enfermedad sintomatica fue del 94,1% (IC 95:
89,3 a 96,8) por intencion a tratar, y del 93,6% (IC95:
88,6 a 96,5) por protocolo, al recibir un participante
del Gl equivocadamente placebo.

Unsegundoresultadode eficacia, laprevenciéndel
COVID-19 grave, fue del 100% al desarrollar COVID-19
grave 30 voluntarios en GC, frente a ningun caso en el
Gl. Este COVE trial concluye que la administracion de
la vacuna ARNm-1273 SARS-CoV-2 es eficaz a corto

plazo para la prevenciéon del COVID-19 sintomatico en
poblacién con edades diferentes y diversos factores
de riesgo. Como limitacién, no incluye a nifnos ni
embarazadas, y a pesar de haber sido disenado para
un seqguimiento de 6 meses, finalmente la media de
seguimiento fue solo de dos meses.(45-46)

Duracion de lainmunidad inducida por la vacunacién
contra el SARS-CoV-2

Se desconoce la duracién que tendra lainmunidad
inducida por lavacunacion contra el SARSCoV-2 dado
que no ha transcurrido suficiente tiempo como para
que se extinga la misma. De momento, la vacuna
de ASTRA-ZENECAB comunica que los anticuerpos
se mantuvieron durante tres meses, con pérdidas
minimas, Geometric Mean Ratio(GMR), 0,66 (IC 95:
0.59 a 0,74). Los datos de GMR fueron dos veces mas
altos después de un intervalo de 12 o mas semanas,
comparado con un intervalo de menor de 6 semanas
en el grupo de edad de 18 a 55 anos (GMR: 2,32 [IC 95:
2,01a2,68])./47-52)

Alteraciones radiolégicas y ecograficas podemos
encontrar en los nifios con COVID-19

La alteracion de la radiografia de térax mas
frecuente en ninos con COVID-19 es el patréon con
opacidades en vidrio esmerilado y su localizacion en
I[6bulos inferiores. Otros hallazgos son los infiltrados
parcheados irreqgulares42, 43, 44. El resumen de
los articulos analizados se encuentra en las tablas
6 y 7. Los hallazgos ecograficos consisten en
engrosamiento pleural y lineas B fundamentalmente.
(47-48)

De la evidencia a la recomendacién, Los estudios
encontrados son series de casos, siendo la calidad
de la evidencia muy baja. Ver valoracién segun la
escala Newcastle-Ottawa en la tabla 3.4.1 y en la
tabla 3.4.2.de valoracion QUADAS-2. Hay un alto
porcentaje de pacientes pediatricos con diagnostico
de COVID-19 con radiografia(Rx) de térax y tomografia
computarizada (TC) toracico sin alteraciones, (40-
77%), por lo que no estaria indicado su uso en casos
asintomaticosy leves.

No se recomienda realizar TC toracica en los
menores de 18 anos con COVID-19, excepto en casos
gravesconcompromisorespiratorio.(Recomendacién
fuerte, bajo grado de evidencia). La ecografia a pie
de cama puede ser una alternativa al uso de Rx torax
y de la TC, en manos de clinicos entrenados; es una
técnica agil, accesible y no invasiva. Ademas, evita
la radiacién y minimiza los riesgos de dispersion del
virus al disminuir los desplazamientos del paciente
(recomendacion débil, muy bajo grado de evidencia).
(48-49-50-51-52)
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Figura 2: Radiografias AP de torax en infantes con covid 19: A) Consolidacion unilateral. Nifio de 7 anos con fiebre y tos de una semana
de evolucion, con auscultacion pulmonar asimétrica. En la radiografia posteroanterior se demuestra consolidacion parenquimatosa
en el campo medio pulmonar derecho limitada por la cisura menor, compatible con consolidacion neumonica. No se realizé6 PCR
SARS-CoV-2 ni se sospecho que pudiera ser COVID-19. No se demostré agente microbiano. B) Consolidaciones bilaterales. Nifia de
1anoy 2 meses con fiebre y tos, con ambiente familiar con clinica catarral similar. La radiografia anteroposterior muestra engrosa-
mientos peribronquiales bilaterales, con areas de consolidacion parenquimatosas en I6bulo medio y I6bulo inferior izquierdo.

Fuente: Tomada con fines académicos de https://www.elsevier.es/es-revista-radiologia-119-avance-resumen-radiografia-torax-pe-
diatrica-era-covid-S0033833820301818

Figura 3: Radiografias AP de torax en infantes con COVID 19: C) Consolidacién con derrame paraneumonico asociado en nina de 8
anos con fiebre alta con dificultad respiratoria. En la radiografia posteroanterior se observa consolidacion parenquimatosa en el
campo superior-medio del hemitérax izquierdo con borramiento parcial del borde cardiaco. Asocia obliteracion del seno costofrénico
lateral izquierdo en relacion con derrame pleural. Ingresé durante 5 dias con antibioticoterapia intravenosa con evolucion favorable.
D) COVID-19 con consolidacion parenquimatosa. Nifio 6 meses con fiebre y tos. En la radiografia anteroposterior se observan en-
grosamientos peribronquiales y tenue opacidad que borra el contorno derecho de la silueta cardiaca en relacion con consolidacion
parenquimatosa en lébulo medio. La PCR SARS-CoV-2 fue positiva.

Fuente: Tomada con fines académicos de https://www.elsevier.es/es-revista-radiologia-119-avance-resumen-radiografia-torax-
pediatrica-era-covid-S0033833820301818
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Figura 4: Ecografia de torax con multiples lineas B ( flecha delgada) y consolidacion e irreqularidad pleural (flecha gruesa).

Fuente: Tomada con fines académicos de https://www.elsevier.es/es-revista-radiologia-119-avance-resumen-radiografia-torax-pe-
diatrica-era-covid-S0033833820301818

Tabla 6: Resumen de hallazgos radiol6gicos encontrados

Engrosamiento peri bronquial

Consolidacion

Radiografia normal

Hiperinsuflacion

Trama intersticial

Opacidades en vidrio deslustrado

Derrame pleural

Atelectasia

Granuloma calcificado

Fuente: Tomada con fines académicos de https://www.elsevier.es/es-revista-radiologia-119-avance-resumen-radiografia-torax-pe-
diatrica-era-covid-S0033833820301818

Tabla 7: Resumen de hallazgos ecograficos encontrados La ecografia pu|m0nar podria ser una herramienta

) para SARS-Cov-2, con un menor uso de la TC de torax
Lineas pulmonares A L .
para el abordaje inicial de estos pacientes.

Lineas pulmonares B

Consolidacion Conclusiones

Linea pleural engrosada o irreqgular . .
P g g En los ninos con COVID-19 atendidos en el

Derrame pleural medio de urgencias/ hospitalario la fiebre es el
sintoma mas frecuente. Uno de cada cuatro ninos
Fuente: Tomada y modificada con fines académicos https:// presenta sintomas respiratorios, sobre todo de vias
www.elsevier.es/es-revista-radiologia-119-avance-resumen-ra-  altas. Hay menos sintomas digestivos, generales y
diografia-torax-pediatrica-era-covid-S0033833820301818 neurolégicos. Estos datos tienen la limitacion de la
sobrerrepresentacion de pacientes hospitalarios que
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pueden afectar a la validez externa.(39)

La pandemia por COVID-19 genero afectaciones
de modo diversos en los diferentes grupos etarios,
generando como naturaleza de seleccion humana
a los nihos como menos propensos a la adquisicion
de esta, siguen existiendo solo teorias hipotéticas
acerca de dicho flagelo.

Responsabilidades morales, éticas y bioéticas

Proteccion de personas y animales

Los autores declaramos que, para este estudio,
no se realizd experimentacién en seres humanos ni
en animales. Este trabajo de investigacion no implica
riesgos ni dilemas éticos, por cuanto su desarrollo se
hizo con temporalidad retrospectiva. El proyecto fue
revisado y aprobado por el comité de investigacién
del centro hospitalario. En todo momento se cuido el
anonimato y confidencialidad de los datos, asi. como
laintegridad de los pacientes.

Confidencialidad de datos
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los protocolos de los centros de trabajo en salud,
sobre la publicacion de los datos presentados de los
pacientes.
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académico no aparecen datos privados, personales o
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