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RESUMEN

Con el objetivo de conocer las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de nifios con infeccién por
SARS-CoV-2 internados en un hospital peruano de referencia nacional realizamos un estudio observa-
cional, retrospectivo y descriptivo e incluimos pacientes de un mes a catorce aios hospitalizados entre
marzo a agosto del 2020. Se ingresaron 125 pacientes con infeccién por SARS-CoV-2, el 18,4% (n = 23)
presentaron enfermedad critica y 16,8% (n = 21) sindrome inflamatorio multisistémico (SIM). En los
pacientes con SIM fue mds frecuente la ausencia de comorbilidades y el antecedente de contacto epide-
miolégico. Tanto el grupo en estado critico como del grupo con SIM, en comparacién con los que no
tuvieron estas condiciones, presentaron menores recuentos de linfocitos y plaquetas, y mayores valores
de proteina C reactiva, ferritina y dimero D. Seis (4,8%) nifios de los 125 fallecieron, 3 (13%) del grupo
en estado critico y ninguno del grupo con SIM.

Palabras clave: SARS-CoV-2; Sindrome Mucocutaneo Linfonodular; Enfermedad Critica; Epidemiolo-
gia; Signos y Sintomas; Nifos (fuente: DeCS BIREME).

CLINICAL AND EPIDEMIOLOGICAL
CHARACTERISTICS OF CHILDREN WITH SARS-COV-2
INFECTION ADMITTED TO A PERUVIAN HOSPITAL

ABSTRACT

We carried out an observational, retrospective and descriptive study in order to identify the clinical and
epidemiological characteristics of children with SARS-CoV-2 infection admitted to a Peruvian national
referral hospital. We included patients from one month old to fourteen years old hospitalized between
March and August 2020. A total of 125 patients with SARS-CoV-2 infection were admitted, 18.4%
(n = 23) had critical illness and 16.8% (n = 21) had multisystem inflammatory syndrome (MIS-C). The
absence of comorbidities and previous history of epidemiological contact were more frequent in patients
with MIS-C. Patients in critical condition and patients with MIS-C had lower lymphocyte and platelet
counts, and higher C-reactive protein, ferritin and D-dimer values than patients who did not have said
conditions. Six (4.8%) out of 125 children died, as well as 3 (13%) children from the group of patients in
critical condition. None of the children with MIS-C died.

Keywords: SARS-CoV-2; Mucocutaneous Lymph Node Syndrome; Critical Illness; Epidemiology; Signs
and Symptoms; Children (source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

La enfermedad por coronavirus (COVID-19) fue declarada
pandemia por la Organizacién Mundial de la Salud el 11 de
marzo del 2020 V. A nivel mundial se reportan mds de 116
millones de casos con 2,6 millones de fallecimientos ®. La
COVID-19 afecta mas a la poblacion adulta que a la pediatrica
®; sin embargo, conforme ha evolucionado la pandemia se
reportan series de casos graves y hasta fatales en nifios “.
Ademas, en este grupo, la presentacion clinica de la infeccion
por SARS-CoV-2 puede asociarse a un sindrome inflamatorio
multisistémico (SIM) con compromiso multiorgénico de
repercusiones graves -1,

Dada la gravedad de esta enfermedad y su comporta-
miento aun no del todo conocido en la poblacion pediatri-
ca, se justifican los esfuerzos por describir el perfil clinico
y epidemioldgico de los nifios hospitalizados con infeccion
por SARS-CoV-2, prestando atencién a los que desarrolla-
ron enfermedad critica y SIM. Conocer las caracteristicas de
esta poblacién con mayores necesidades de salud, ayudaria a
mejorar la planificacion de su atencion en nuestra realidad.
Por ello, el objetivo de esta investigacion fue describir las ca-
racteristicas clinicas y epidemiologicas de nifios con infec-
cién por SARS-CoV-2 internados en un hospital peruano de
referencia nacional.

EL ESTUDIO

Disefo y poblacion de estudio

Se realizé un estudio observacional retrospectivo y descrip-
tivo. La poblacion diana son los pacientes pediatricos que se
atienden en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Mar-
tins en Lima, Peru. Este hospital es un centro de referencia
nacional que brinda atencién a 2 millones de peruanos con
seguro social y cuenta con mas de 1600 camas 'V, el 4rea de
pediatria tiene 100 camas en hospitalizacién y 9 en la unidad
de cuidados intensivos pediatricos (UCIP).

La muestra estuvo conformada por pacientes de 1 mes
hasta 13 afios con 11 meses y 29 dias internados por cualquier
causa entre el 16 de marzo (inicio de la emergencia sanitaria
nacional en Pert) y el 31 de agosto del 2020, a quienes se les
confirmd el diagndstico de infeccién por SARS-CoV-2. Se ex-
cluyeron a los pacientes que permanecieron, desde el ingreso
hasta el alta, solo en el area de Emergencia Pedidtrica y no
accedieron a una cama en hospitalizacion general o UCIP
sea por falta de disponibilidad o por la menor severidad de
su enfermedad.

Se siguieron las recomendaciones del Ministerio de Salud
del Pert para definir como caso de infeccién por SARS-CoV-2
a todo paciente con una prueba serolégica o molecular po-
sitiva 1. La presencia de SIM se agregé al diagnostico si el
paciente presento fiebre, proteina C reactiva (PCR) elevada
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Motivacion para realizar el estudio: La infeccion por el virus
SARS-CoV-2 afecta en diferente medida a la poblacion
pediatrica, aunque la gran mayoria desarrolla enfermedad
leve, algunos requieren hospitalizarse e incluso ingresar a
cuidados intensivos.

Principales hallazgos: Se hospitalizaron 125 pacientes, 16,8%
present6 sindrome inflamatorio multisistémico, mientras que
18,4% ingreso a la unidad de cuidados intensivos pediatricos.
El 4,8% (n=6) fallecio, 3 fueron del grupo en estado critico y
ninguno del grupo con SIM.

Implicancias: Describir las caracteristicas de los nifios
infectados con SARS-CoV-2 con mayores necesidades de
asistencia médica ayudaria a mejorar la planificacién del uso
de los servicios de salud en esta poblacion.

y una combinacién entre rash, inyeccién conjuntival, mani-
festaciones gastrointestinales, coagulopatia, hipotensiéon y
signos de disfuncion miocardica o inflamaciéon mucocuta-
nea, segun los lineamientos de la OMS . Ademas, se con-
sideraron pacientes en estado critico a los que ingresaron a
la UCIP por dificultad respiratoria, signos de shock, encefa-
lopatia, falla cardiaca o necesidad de monitoreo continuo.

En todos los casos se recolectd la informacion del primer
registro en la historia clinica durante la hospitalizacién en
sala general o en la UCIP.

Las variables evaluadas en todos los pacientes fueron las ca-
racteristicas epidemioldgicas y clinicas, como sexo, edad en afios
cumplidos, antecedente de contacto con persona con COVID-19
y se diferencio el lugar de procedencia en zona céntrica (si pro-
cedian del departamento de Lima o la provincia constitucional
del Callao) y periferia para el resto del pais. También se con-
sideraron los antecedentes de comorbilidades (presencia del
antecedente de cualquier tipo de enfermedad crénica), tiempo
de enfermedad por COVID-19, taquipnea (frecuencia respira-
toria mayor a 50 por minuto para menores de 1 aflo, mayor a
40 entre 1 y 5 aflos, y superior a 28 para mayores de 5 afios),
taquicardia (frecuencia cardiaca mayor a 160 por minuto para
menores de 2 afios y mas de 140 de 2 aflos a mas), desaturacion
(saturacion de oxigeno menor a 92%) y otros signos y sintomas
predominantes, el resultado positivo de la prueba molecular o
de anticuerpos IgM o IgG, y la ocurrencia de fallecimiento.

Las variables laboratoriales fueron el recuento del niime-
ro de leucocitos (x10%/puL), linfocitos (x10°/pL), neutrdfilos
(x10%/uL) y plaquetas (x10°/uL), valor de PCR en mg/dL,
deshidrogenasa lactica (DHL) en U/L, ferritina (ng/mL), di-
mero D (ug/mL), creatina fosfocinasa (CPK) en U/L, CPK
fraccion MB (U/L), aspartato aminotransferasa (AST) en
U/L, alanina aminotransferasa (ALT) en U/L y creatinina
(mg/dL).
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En el grupo en estado critico se valoré ademas los dias
en UCIP, el uso y numero de dias en ventilacién mecanica,
el uso de canula nasal de alto flujo (CNAF) y el namero de
catecolaminas y antibiéticos utilizados.

Analisis estadistico

Los datos se extrajeron a una hoja de célculo en el programa
Microsoft Excel® versién16.42 a partir de los registros clini-
cos digitales que maneja la institucion. Este procedimiento
fue realizado de manera independiente por dos miembros
del equipo de investigaciéon (CGR y PBS) usando la técnica
de la doble digitacion. El analisis estadistico se realizd en el
programa Stata version 15.0 (StataCorp, TX, EUA). Para los
andlisis descriptivos se usaron frecuencias relativas y absolu-
tas en las variables cualitativas y medidas de tendencia cen-
tral y dispersion en las cuantitativas segtin normalidad o no.

Consideraciones éticas

El presente estudio fue evaluado y aprobado por el comité de
ética institucional del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati
Martins. Al ser un estudio retrospectivo no se utilizé con-
sentimiento informado.

HALLAZGOS

La muestra incluy6 125 pacientes pediatricos hospitalizados
por cualquier causa e infeccion por SARS-CoV-2. La edad
media fue 6,5 afios (DE: 4,4); el 58,4% (n = 73) fueron varo-
nes; el 42,4% (n = 53) tenia alguna comorbilidad; la mediana
de tiempo de enfermedad fue de 3 dias (RIC: 2-7). El 16,8%
(n =21) de los pacientes presentaron criterios de SIM; mien-
tras que el 18,4% (n = 23) ingresaron a la UCIP. El 60,9%
(n = 14) de los pacientes en estado critico y el 85,7% (n = 18)
del grupo con SIM fueron previamente sanos. Ademas, el

Se realizaron andlisis estratificados de acuerdo con el estado 100% (n = 21) del grupo con SIM tuvieron anticuerpos IgG

critico y el diagnostico de SIM. (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de nifios con infeccion por SARS-CoV-2 de acuerdo con el estado critico y la presencia del sindrome
inflamatorio multisistémico (n= 125) en un hospital de referencia en Lima, Pert.

Total Estado critico Sindrome inflamatorio multisistémico
Variable n (%) Presente Ausente Presente Ausente
n (%) n (%) n (%) n (%)

Total 125 (100) 23 (18,4) 102 (81,6) 21 (16,8) 104 (83,2)
Edad en afios 6,5 (4,4)* 7,4 (3,8)* 6,4 (4,5)* 6 (3-8)** 7 (3-11)**
Sexo

Mujer 52 (41,6) 10 (43,5) 42 (41,2) 10 (47,6) 42 (40,4)

Varén 73 (58,4) 13 (56,5) 60 (58,8) 11 (52,4) 62 (59,6)
Lugar de procedencia*

Zona céntrica 94 (75,2) 14 (60,8) 80 (78,4) 16 (76,2) 78 (75,0)

Periferia 31(24,8) 9(39,2) 22 (21,6) 5(23,8) 26 (25,0)
Comorbilidad

Si 53 (42,4) 9(39,1) 44 (43,1) 3(14,3) 50 (48,1)

No 72 (57,6) 14 (60,9) 58 (56,9) 18 (85,7) 54 (51,9)
Antecedente de contacto

Si 57 (46,3) 14 (60,9) 43 (43,0) 15 (71,4) 42 (41,2)

No 66 (53,7) 9(39,1) 57 (57,0) 6(28,6) 60 (58,8)
Tiempo de enfermedad(dias) 3 (2-7)** 5 (3-7)** 3 (1-7)** 4 (3-5)** 3(1-7)**
Prueba molecular

Positiva 15 (22,8) 5(22,7) 10 (22,7) 1(8,3) 14 (25,9)

Negativa 51(77,2) 17 (77,3) 34 (77,3) 11 (91,7) 40 (74,1)
Anticuerpos IgM

Presentes 66 (52,8) 8(34,8) 58 (56,9) 6(28,6) 60 (57,7)

Ausentes 59 (47,2) 15 (65,2) 44 (43,1) 15 (71,4) 44 (42,3)
Anticuerpos IgG

Presentes 108 (86,4) 18 (78,3) 90 (88,2) 21 (100) 87 (83,6)

Ausentes 17 (13,6) 5(21,7) 12 (11,8) 0(0) 17 (16,4)

*Media (desviacion estdndar), ** mediana (rango intercuartilico), # se consideré como zona céntrica al departamento de Lima y la provincia del Callao y como periferia
al resto del pais.
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La mediana del recuento de plaquetas fue 173 000/uL en

el grupo en estado critico y 152 000/uL en el grupo con SIM,
mientras que fue 260 000/uL y 250 000/pL en los grupos que
no presentaron estas condiciones (Tabla 2).
El 65,2% (n = 15) del grupo en estado critico y 95,2% (n = 20)
del grupo con SIM tuvo fiebre. Mientras que el 47,8% (n=11)
de los pacientes en estado critico tuvieron disnea y ninguno
del grupo con SIM present6 desaturacion, ni tos (Tabla 3).

De los 23 pacientes hospitalizados en la UCIP, 14 (60,9%)
ingresaron a ventilacion mecanica invasiva y 3 (13%) necesi-
taron CNAF; la mediana de permanencia en la UCIP fue de 6
dias y de 2 dias para el uso de ventilacion mecanica. Ademis, el
91,3% (n = 21) recibi6 antibidticos y el 47,8% (n = 11) alguna
catecolamina, como epinefrina, norepinefrina o dobutamina.

Fallecieron 6 de los 125 nifios (4,8%), solo uno de ellos no
presentaba comorbilidad. Tres de los 6 fallecidos fueron del
grupo en estado critico (13,0%). Los otros tres, aunque esta-
ban graves, no formaron parte de este grupo debido a que no
lograron ingresar a la UCIP por falta de camas disponibles. El
primero, de los que falleci6 fuera de la UCIP fue un paciente
con sindrome de intestino corto con sepsis de foco abdominal.
El segundo, un paciente con neuroblastoma, y el tercero, un pa-
ciente con falla hepatica, todos fallecieron con neumonia por
SARS-CoV-2. Ninguno de los 21 pacientes con SIM fallecio.

DISCUSION

De los 125 nifos y adolescentes hospitalizados con infeccion
por SARS-CoV-2, el 18,4% ingres6 a la UCIP, porcentaje si-
milar a lo reportado en hospitales de Inglaterra (18%) ¥,

aunque, otras series reportan valores mas extremos (del 6 al
33,2%) 1>19). Los criterios usados para determinar el ingreso a
la UCIP, ademas de la disponibilidad de camas en diferentes
fases de la pandemia, podrian explicar esta diferencia. El SIM
se presentd en 16,8%, porcentaje mayor al 10,8% reportado
por Kim LK et al. ' durante un mes de recoleccion de datos y,
aunque ambos estudios usaron los mismos criterios diagnos-
ticos, el tiempo de recoleccién en nuestro estudio fue mayor.

La proporcion de varones y mujeres afectados fue simi-
lar para los pacientes criticos como para los que desarrolla-
ron SIM, otros autores también encontraron lo mismo @7
Coincidimos con publicaciones previas 1'® en que los mas
afectados son los nifios en edad escolar. El contacto epide-
mioldgico fue mas frecuente en pacientes con SIM que en
pacientes sin este cuadro; ademds, todos nuestros pacien-
tes con SIM presentaron anticuerpos IgG contra el SARS-
CoV-2, en otras series hasta el 87,0% de pacientes fueron
reactivos a este anticuerpo ?. Debido a que la presenta-
cién clinica inicial es inespecifica, tanto el antecedente de
contacto como la positividad de la IgG podrian permitir la
sospecha diagnostica.

El 42,4% de todos los ninos evaluados presentaron algu-
na comorbilidad. Sin embargo, el 85,7% de pacientes con SIM
habian estado sanos, porcentaje similar a otros reportes hos-
pitalarios “'9. De igual manera, el 60,9% de los que desarro-
llaron enfermedad critica no tenian comorbilidades; tampoco
se ha reportado relacién en otros estudios **. No obstante,
Bellino S. et al., describieron que la presencia de al menos
una comorbilidad © se asocia a casos graves. Estas diferen-
cias podrian explicarse porque nuestro estudio se realiz6 en
un centro pedidtrico de referencia nacional y por lo tanto es
previsible la mayor diversidad de los pacientes.

Tabla 2. Caracteristicas laboratoriales de niflos con infeccion por SARS-CoV-2, segtin el estado critico y la presencia de SIM en un hospital de refe-

rencia en Lima, Peru.

Estado critico

Sindrome inflamatorio multisistémico

Variable Total*
Presente* Ausente* Presente* Ausente*

Leucocitos (x10%)/uL 10,4 (6,6-15,2) 12,2 (7,9-18,8) 10,2 (6,4-14,6) 11,9 (7,6-15,1) 9,9 (6,4-15,2)
Linfocitos (x10%)/uL 1,8 (1,0-3,0) 0,7 (0,4-1,9) 2,0 (1,3-3,1) 1,4 (0,4-1,9) 1,9 (1,2-3,0)
Neutréfilos (x10%)/uL 6,7 (3,5-11,1) 8,9 (4,0-13,1) 6,5 (3,3-10,2) 7,2 (5,5-10,9) 6,6 (3,3-11,2)
Plaquetas (x10%)/uL 234 (135-331) 173 (62-230) 260 (152-339) 152 (72-251) 250 (167-336)
PCR (mg/dL) 49(1,1-17,9) 17,9 (2,2-25,8) 4,1(1,0-13,9) 22,1 (15,8-25,4) 2,9 (0,5-11,6)
DHL (U/L) 253 (201-441) 245 (197-516) 257 (201-441) 245 (211-403) 257 (195-446)

Ferritina (ng/mL)

273 (111-578)

575 (192-1179)

Dimero D (ug/mL) 2,4 (0,9-8,3) 4,3 (3,4-7,7)
CPK total (U/L) 144 (65-359) 105 (48-359)
CPK-MB (U/L) 1,5 (0,8-4,8) 2,3(0,7-13,5)
AST (U/L) 33 (24,5-58,0) 40 (28-67)
ALT (U/L) 25 (13-45) 31 (17-56)
Creatinina (mg/dL) 0,4 (0,3-0,6) 0,4 (0,4-0,6)

202 (85-365)

491 (306-653)

164,5 (76,6-554)

1,4 (0,4-3,2) 3,8 (1,5-4,6) 1,5 (0,5-4,3)
147 (117-393) 117 (65-359) 147,5 (61-393)
1,4 (1,0-1,5) 1,8 (0,7-5,7) 1,5 (0,9-4,2)
31 (23-49) 39,5 (26,5-68,0) 33 (23-50)
21 (13-42) 33,5 (20,5-54,0) 20 (13-40)
0,4 (0,3-0,5) 0,5 (0,4-0,6) 0,4 (0,3-0,5)

* Mediana (rango intercuartilico); PCR: proteina C reactiva; DHL: deshidrogenasa lactica; CPK: creatina fosfocinasa; AST: aspartato aminotransferasa; ALT: alanina

aminotransferasa.
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Tabla 3. Signos y sintomas en nifios con infeccién por SARS-CoV-2, en estado critico con sindrome inflamatorio multisistémico internados en un

hospital de referencia en Lima, Pert (n = 125).

Estado critico

Sindrome inflamatorio multisistémico

Variable Total Presente Ausente Presente Ausente
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Total 125 (100) 23 (100) 102 (100) 21 (100) 104 (100)
Desaturacion 3(2,4) 3(13,0) 20 (19,6) 0(0) 21(20,2)
Taquicardia 8 (6,4) 5(21,7) 18 (17,7) 3 (14,3) 18 (17,3)
Taquipnea 11 (8,8) 8 (34,8) 15 (14,7) 3(14,3) 18 (17,3)
Fiebre 35(28,0) 15 (65,2) 8(7,8) 20 (95,2) 1(1,0)
Odinofagia 13 (10,4) 4(17,4) 19 (18,6) 9 (42,3) 12 (11,5)
Disnea 14 (11,2) 11 (47,8) 12 (11,8) 3(14,3) 18 (17,3)
Vémitos 23 (18,4) 9(39,1) 14 (13,7) 14 (66,7) 7(6,7)
Nauseas 16 (12,8) 9(39,1) 14 (13,7) 7(33,3) 14 (13,5)
Diarrea 14 (11,2) 6(26,1) 17 (16,7) 8(38,1) 13 (12,5)
Rinorrea 6 (4,8) 3(13,0) 20 (19,6) 3 (14,3) 18 (17,3)
Tos 6(4,8) 6(26,1) 17 (16,7) 0(0) 21 (20,2)
Fatiga 14 (11,2) 10 (43,5) 13 (12,7) 4(19,0) 17 (16,3)

Las manifestaciones clinicas mas frecuentes del grupo en
estado critico fueron fiebre (65,2%) y disnea (47,8%). Similar
a lo reportado por Shekerdemian et al. "y Derespina et al. ¥
que muestran mayor compromiso respiratorio en los nifos en
estado critico con infeccién por SARS-CoV-2. En los que desa-
rrollaron SIM, la fiebre (95,2%) y los vémitos (66,7%) fueron las
mas prevalentes. Coincidimos con otros autores en que las ma-
nifestaciones gastrointestinales son frecuentes -; en este gru-
po ninguno presento tos, ni desaturacion. A nivel laboratorial el
menor recuento de linfocitos y plaquetas, y los mayores valores
de PCR, ferritina y dimero D reflejan el estado inflamatorio que
caracteriza a ambas enfermedades. 7%

Los 23 pacientes ingresados a la UCIP recibieron trata-
miento de soporte de acuerdo con sus necesidades. El 60,9%
fue tratado con ventilacion mecénica invasiva y el 47,8% re-
cibi6 alguna catecolamina. El porcentaje de ventilacién in-
vasiva fue mayor y el manejo con catecolaminas menor que
lo reportado en nifios del Reino Unido ®. Ademads, el 13%
solo necesit6 CNAF, resultado similar al 20% que reporto6
Derespina et al. en 70 nifios con infeccion por SARS-CoV-2
tratados en la UCIP @9,

Seis (4,8%) de los 125 pacientes con infeccién por
SARS-CoV-2 fallecieron, porcentaje similar al 5,2% repor-
tado por Bhumbra ef al. en 19 nifos internados hasta mayo
del 2020 en el Hospital de la Universidad de Indiana en
Estados Unidos ®. Tres (13%) de los fallecidos fueron del
grupo en estado critico; el resto fallecid en sala de cuidados
generales en relacion con otras comorbilidades. Ninguno
de los pacientes con SIM fallecid; al igual que en reportes
previos 14,

Nuestro estudio tiene limitaciones. Se realizé en un solo
hospital y, aunque se trata del centro mas importante de referen-

https://doi.org/10.17843/rpmesp.2021.382.6719

cia nacional, la muestra no es representativa de la poblacién ge-
neral. Por ser un estudio retrospectivo, el sesgo de informacion
esta presente. Al incluir pacientes hospitalizados por cualquier
causa es probable que algunos pacientes tuvieran un motivo de
hospitalizacion diferente a la infeccién por SARS-CoV-2 y esta
sea una infeccion asintomatica. Lo ideal hubiera sido excluirlos,
pero esta distincion escapa del objetivo del estudio. No inclui-
mos examenes de imdgenes, por tanto, la afectacion pulmonar
y cardiaca no fue evaluada, aunque probablemente no todos los
pacientes necesitaban estos estudios.

Concluimos que en los pacientes pedidtricos hospitaliza-
dos con infeccién por SARS-Cov-2, los pacientes en estado
critico se presentaron en un 18,4% y con SIM en 16,8% con
una proporcion similar en varones y mujeres. La mortalidad
general fue de 4,8% y de 13,0% en los que ingresaron a la
UCIP. Aun existen areas de incertidumbre, como la evolucién
alargo plazo; sin embargo, creemos que los datos encontrados
servirdn de base para plantear hipdtesis en futuras investiga-
ciones y dirigir el criterio de los tomadores de decisiones.
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