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RESUMEN

Introduccion: La COVID-19 no presenta distincion de edades, razas y sexo, los nifios y jovenes
representan un sector de la poblacion que no escapa a esta realidad. Identificar precozmente la
enfermedad favorece a un mejor pronostico. Se realizd una revision bibliogréfica, utilizando las bases
de datos (PubMed, SciELO, Ebsco y Clinical Key). Los descriptores utilizados fueron: SARS-CoV-2,
COVID-19, COVID-19 en nifios. La busqueda aporto 77 articulos, de los cuales se descartaron 47 por
no cumplir con de los criterios de inclusion. Se tomaron para citar el trabajo 30, el 100 % del afio 2020,
son citados.

Obijetivo: Describir aspectos generales de la COVID-19 en pacientes pediatricos.

Desarrollo: Para caracterizar la enfermedad existen abundantes articulos cientificos a nivel mundial, los
pacientes en edades pediatricas son igualmente afectados que el resto de la poblacién. La pertinencia de
identificar la enfermedad precozmente, justifica la dispersion existente en la literatura.

Conclusiones: A pesar de los avances cientificos realizados en multiples investigaciones, existen todavia

elementos de la enfermedad que deben estudiarse a fondo. Aunque generalmente los pacientes
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pediatricos presentan una mejor evolucion probablemente influida por la ausencia de comorbilidades
existentes en la poblacion adulta, la COVID-19 tiene similar comportamiento.
Palabras clave: SARS-CoV-2; COVID-19; COVID-19 en nifios.

ABSTRACT

Introduction: COVID-19 does not present a distinction of ages, races and sex, children and youth
represent a sector of the population that does not escape this reality. Early identification of the disease
favors a better prognosis.

Objective: To describe general aspects of COVID-19 in pediatric patients.

Methods: A bibliographic review was performed, using the databases (PubMed, Scielo, Ebsco and
Clinical Key). The search descriptors used were: SARS-CoV-2, COVID-19, and COVID-19 in children.
The search yielded 77 articles, of which 47 were discarded for not meeting the inclusion criteria. 30, 100
% of the year 2020, were taken to cite the work. The analysis-synthesis, induction-deduction and
historical-logical methods were used.

Development: to characterize the disease, there are abundant scientific articles worldwide, pediatric
patients are equally affected than the rest of the population. The relevance of identifying the disease early,
justifies the dispersion existing in the literature.

Conclusions: Despite the scientific advances made in multiple investigations, there are still elements of
the disease that must be studied in depth. Although pediatric patients generally present a better evolution,
probably influenced by the absence of existing comorbidities in the adult population, COVID-19 has
similar behavior.

Keywords: SARS-CoV-2; COVID-19; COVID-19 in children.
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INTRODUCCION

El SARS-CoV-2 es un nuevo virus que pertenece a la subfamilia Orthocoronavirinae, genero
Coronavirus y al subgénero Sarbecovirus (beta-coronavirus, beta-2b) y dentro de ellos al linaje 2, que
estd mucho mas proximo genéticamente a los coronavirus de los murciélagos que del SARS humano.®
La enfermedad provocada por el SARS-CoV-2 se denomina COVID-19.%) Los coronavirus pueden
provocar cuadros clinicos que van desde el resfriado coman hasta neumonias graves.®

Este nuevo coronavirus fue detectado por primera vez en China, en diciembre de 2019, en Wuhan, capital
de la provincia de Hubei. Se ha documentado que se propaga por via aérea, a través de pequefias gotas
que producen las personas infectadas, y también que se transmite por lagrimas y heces.®

La COVID-19 afecta a todas las edades, incluyendo nifios. Se han publicado varias series pediatricas en
China y se confirma que los casos pediatricos oscilan entre el 0,8 y el 2 % de los contabilizados. Los
cuadros clinicos son leves en la mayoria de los nifios, incluso en lactantes, con fiebre de corta duracion
y sintomas catarrales. No obstante, aunque sean casos leves, pueden ser una importante fuente de
transmision del virus.® EI 2 de abril de 2020 los menores de 18 afios representaban 1,7 % del total de
infectados y la tasa de mortalidad era de 0,1 %.©®

Uno de los reportes epidemioldgicos mas grandes, en relacion con la cantidad de pacientes pediatricos,
publicado en China, en el que se describen 731 pacientes confirmados con enfermedad por COVID-19,
de estos, en 90 % la enfermedad se clasificd como asintomatica (21 %), leve (58 %) o moderada (19 %).
En relacién con la gravedad, 1 % presento enfermedad grave y 1 % enfermedad critica, en ambos casos
presentaban comorbilidades asociadas. En esa serie no hubo muertes.(”)

Los nifios estdn menos afectados clinicamente por COVID-19 que los adultos. No obstante, son
impactados por los efectos indirectos de la pandemia, incluyendo separacion o perdidas en sus familias.
Las proyecciones futuras sugieren que mas de un millon de muertes evitables en nifios pudiesen ocurrir
debido a la disminucion del acceso a los alimentos y a la interrupcion de los servicios esenciales de
salud.®

La COVID-19 es un problema de salud publica mundial, la atencion médica en edades pediatricas debe
ser precoz y guiada por un juicio critico, a pesar de que se describa que la enfermedad es mas leve
comparada con la poblacién adulta, la toma de decisiones terapéuticas certeras puede influir en la mejora

de su prondstico o historia natural.
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La atencion medica a las edades pediatricas es una prioridad del sistema de salud en Cuba, se necesita
actualizar a la comunidad cientifica en aspectos relacionados con la COVID-19, enfatizar en elementos
y caracteristicas esenciales de la enfermedad, y estratificar el riesgo seguln el tipo de paciente en que se
presente, teniendo en cuenta que la poblacién pediatrica presenta particularidades diferentes al resto de
la poblacion.

Se realiz6 una busqueda informatizada desde el 20 de junio de 2020 hasta el 7 de julio de 2020, con la
cual se elabor6 una revisién bibliografica con el objetivo de describir aspectos generales de la COVID-
19 en pacientes pediatricos utilizando recursos disponibles a través de Infomed (PubMed, PubMed
Central, SciELO, Ebsco, Clinical Key), asi como Google académico.

Los criterios de inclusion fueron que las fuentes bibliogréaficas resultaran de documentos provenientes de
fuentes informacion cientifica, es decir revistas arbitradas con procesos de revision por pares, publicados
originalmente en los idiomas inglés o espafiol.

Como criterio de exclusion se considero, descartar todos los articulos que el resultado de la basqueda no
brindara acceso al texto completo o no contara una direccion electrénica (URL) que permitiera la
localizacion del documento en su fuente original u otra secundaria. Se utilizaron los siguientes
descriptores, a partir del DeCS, para elaborar las estrategias de busqueda: SARS-CoV-2; COVID-19;
COVID-19 en nifios.

La busqueda aport6 77 articulos, de los cuales se descartaron 47 por no entrar dentro de los criterios de
inclusién. Se citaron en el trabajo 30, el 100 % del presente afio.

El objetivo de la presente investigacion fue describir aspectos generales de la COVID-19 en pacientes
pediatricos.

DESARROLLO

En diciembre del 2019, el SARS-COV-2 fue identificado como la causa de una enfermedad contagiosa
nueva. La COVID-19 se convirtio en una pandemia y esta ha afectado a cientos de miles de personas en
todo el mundo. Sorprendentemente, solo un pequefio nimero de casos de COVID-19 han sido descritos
en nifios, lo cual sugiere que esta infeccion por SARS-COV-2 en la poblacion pediatrica es relativamente

inusual.®
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Comportamiento fisiopatoldgico en nifios
En la patogénesis de la infeccion por SARS-CoV-2 se ha sugerido el reconocimiento de la enzima
convertidora de angiotensina 2 (ACE2) por la proteina S del virus. La ACE2 esta ampliamente expresada
en las células alveolares pulmonares de tipo 11 y en las células del endotelio capilar. Ello explica que la
COVID-19 en adultos se presente como una enfermedad respiratoria grave.?
Los infantes y los nifios pequefios presentan tipicamente alto riesgo de admision en hospitales debido a
infecciones respiratorias por virus como el sincitial respiratorio y el de la gripe. En contraste, los
pacientes pediatricos con COVID-19 tienen sintomas relativamente mas leves comparados con pacientes
adultos. La razon para esta diferencia entre nifios y adultos permanece elusiva.*?
Aungue una teoria es que los adultos, ademés de la edad, tienen asociadas otras comorbilidades que hacen
que la enfermedad no tenga una presentacion tan favorable como en los nifios.
Una posibilidad es que la expresion de ACE2 puede diferir entre adultos y nifios. Los pulmones humanos
y las células epiteliales contintan su desarrollo después del nacimiento. Ello explica que la expresion del
ACE?2 puede ser inferior en poblacion pediatrica y por tanto, la enfermedad presenta un curso mas leve.
El gen de la ACE2 esta ubicado en el cromosoma X. Los niveles circulantes de esta enzima estan méas
altos en hombres que en mujeres. Esto puede en parte ser responsable de la diferencia en la gravedad y
la mortalidad entre hombres y mujeres, tanto en adultos como en pacientes pediatricos.*?
Segun Skarstein Kolberg,*? existe una relacion contrarreguladora entre ACE2 y su homdloga, la enzima
convertidora de angiotensina (ACE), al participar en ejes opuestos dentro del sistema renina -
angiotensina (RAS). Por ejemplo, las drogas que inhiben la actividad de la ACE inducen la expresion de
ACE2. Por consiguiente, niveles altos de ACE, como se encuentra en los nifios, podrian indicar niveles
bajos de ACE2 y viceversa.
En los adultos existe un disbalance en este equilibrio, lo cual puede ocasionar niveles més altos de ACE2,
receptor mediante el cual se une el virus. Esta seria una posible explicacion del cuadro clinico favorecido
por una mayor virulencia.
Otra teoria considerada al respecto, es que en los nifios existe mayor cantidad de infecciones virales por
lo que tienen mayor cantidad de anticuerpos contra virus respiratorios que los adultos. Ademas, la

presencia de otros virus simultdneos en la mucosa de los pulmones y de las vias respiratorias, comunes
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en nifos pequefios, podrian limitar el crecimiento del SARS-CoV-2 por interacciones directas de virus a
virus, es decir por competencia.®®
Por las caracteristicas del sistema inmune en esta etapa, los nifios son mayormente afectados por virus
que lo adultos, como bien se hizo referencia y la presencia de anticuerpos frente a varios virus puede
interferir en el desarrollo de la enfermedad.
Los casos graves generalmente progresan de 7 a 10 dias después del inicio de la enfermedad. Esto sugiere
que la inmunidad adaptativa esta involucrada en el dafio inmunolégico, durante la progresion de la
enfermedad. Sin embargo, en los nifios el recuento de glébulos blancos y el nimero absoluto de linfocitos
son en su mayoria normales, y no se ha producido ningn agotamiento de los linfocitos. Esto puede estar
relacionado con la imperfeccion del desarrollo inmune innato, que conduce a un bajo nivel de respuesta
inmune adaptativa posterior.*3)
Epidemiologia

El primer caso pediatrico confirmado de infeccion por SARS-COV-2, fue reportado en Shenzhen el 20
de enero de 2020, y para el 10 de febrero, un total de 398 casos pediatricos confirmados fueron reportados
en China, excepto de la provincia de Hubei. Segun un estudio, el 71,2 % (183/257) de nifios infectados
fueron reportados y tuvieron un contacto con algun familiar.¥
La presencia de adultos en el hogar, favorece que se inocule el virus a los infantes. Si bien es cierto que
los adultos, por las tareas laborales tienen mayor interaccion con el medio circundante, pueden trasmitir
la enfermedad hacia los nifios, sin necesidad de que estos Gltimos se expongan a aglomeraciones.
Las caracteristicas clinicas de 171 nifios con COVID-19, mostraron que el 15,8 % de pacientes en su
cohorte, fueron portadores asintomaticos, y solo un paciente (0,58 %) requirié cuidados intensivos con
soporte ventilatorio.*®
A pesar de existir un bajo porcentaje de casos asintomaticos, en el estudio anterior solo un paciente
presento gravedad, los adultos presentan altas tasas de portadores asintomaticos, pero también presentan
mayores tasas de gravedad.

Aspectos clinicos y diagndsticos
Los nifios con COVID-19 pueden ser asintomaticos o pueden presentar fiebre, tos seca, y fatiga, con
algunos sintomas respiratorios superiores, como congestion nasal y rinorrea. Algunos pacientes presentan

sintomas gastrointestinales, molestias abdominales, nauseas, vomitos, dolor abdominal, y diarrea.®
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En muchas ocasiones los pacientes no presentan sintomas respiratorios especificos o sugestivos de la
enfermedad, y se observan sintomas generales, por lo que puede dificultarse la premura del diagndstico.
La infeccién sintomatica por SARS-CoV-2 resulta poco frecuente en la poblacién pediatrica: los nifios
menores de 10 afos representan solo un 1 % de los casos confirmados y se reportan pocos decesos
comparado con la poblacion adulta. Los infantes en el primer afio de vida no muestran alto riesgo de
presentar formas graves.”)

Un estudio™® que incluy6 a 46 nifios con resultados positivos a la reaccion en cadena de la polimerasa
(PCR) en tiempo real, pertenecientes a cuatro hospitales de China, entre el 20 de enero y el 9 de marzo
de 2020, demostrd que todos tuvieron una presentacion clinica leve; 29 (63 %) fueron masculinos, con
una edad promedio de 8 afios, y 32 (70 %) tuvieron al menos a un miembro familiar infectado.

Este Gltimo argumento es de extrema sensibilidad, pues demuestra la trasmision a los menores desde los
familiares expuestos a mayor riesgo de contraer la enfermedad.

A diferencia de los adultos, ninguno de los nifios en este estudio tuvo comorbilidades y 22 (48 %) fueron
asintomaticos al inicio de la enfermedad. Los sintomas clinicos mas comunes fueron: tos seca (26 %) y
fiebre (17 %), acompafiado por otros sintomas respiratorios superiores, como la congestion nasal y
rinorrea.!®

En un estudio™® de cohorte realizado en 2 hospitales de la provincia de Zhejiang, China, que incluy6 36
pacientes pediatricos menores de 16 afios, mostrd que las principales manifestaciones clinicas de la
COVID-19 en nifios, fueron fiebre (36 %) y tos seca (19 %). En este estudio, menos de un tercio fueron
asintomaticos, ademas solo la quinta parte de los casos presentaron neumonia y necesitaron examen
radiogréafico para ser identificada.

Fueron observadas 2 tipos de presentaciones radiograficas anormales: opacidades multiples y opacidades
irregulares. En la tomografia axial computarizada, el 53 % de los pacientes tuvo opacidades pulmonares
en cristal esmerilado, que sugiere neumonia. Los examenes de laboratorio mostraron incremento de la
creatin kinasa MB (CK-MB) (31 %), disminucion de los linfocitos (31 %), leucopenia (19 %) e
incremento de la procalcitonina (17 %).%9

Un articulo publicado por Chang y otros,?® muestra los hallazgos tomograficos iniciales en 3 series de

casos de pacientes pediatricos con COVID-19. En este, las consolidaciones irregulares y las opacidades

http://scielo.sld.cu
http://www.revmedmilitar.sid.cu
Bajo licencia Creative Commons QOO



http://scielo.sld.cu/
http://www.revmedmilitar.sld.cu/
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

ClTMA
Iy

Revista Cubana de Medicina Militar. 2020;49(3):e0200877

en vidrio esmerilado, fueron los caracteres mas comunes, ocurrieron en el 31 % y 48 % de los casos,
respectivamente. En el 27 % de los pacientes no hubo lesién pulmonar definida.
En Cuba se recurre frecuentemente a la radiografia de torax, examen paraclinico de menor
sensibilidad/especificidad, pero no se debe olvidar que incluso la sospecha basada en el genio
epidemioldgico, puede sustentar el diagndstico presuntivo.
No existe abundante informacion sobre los hallazgos de laboratorio en nifios con COVID-19. En una
revision de 12 estudios diferentes que involucraron 66 nifios confirmados con la enfermedad, reportaron:
conteos normales de globulos blancos (69 %), neutropenia (6 %), neutrofilia (5 %) y linfocitopenia (3
%). La proteina C-reactiva y la procalcitonina se encontraron elevadas en el 13,6 % y 10, 6% de los
casos, respectivamente. La elevacion de enzimas hepaticas, enzimas del musculo y la mioglobina, y un
nivel aumentado de dimero-D fueron reportados en los casos graves.?

Evolucion y prondstico
La mayoria de nifios infectados tienen manifestaciones clinicas leves y el prondstico es bueno. La mayor
parte de los pacientes pediatricos se han recuperado de 1-2 semanas después del comienzo de la
enfermedad.®?
La Fuerza de Trabajo China para COVID-19 Pediatrica propuso una clasificacion de gravedad, que
define a los nifios como, casos asintomaticos, leves, moderados, graves o criticos.®® Esta clasificacion
didactica ofrece certera informacion sobre aquellos pacientes que deben beneficiarse de estrategias
terapéuticas y permite discriminar a los pacientes segun el riesgo identificado de complicaciones.
Los datos disponibles sobre la gravedad de la COVID-19 en nifios con comorbilidades son escasos,
limitan la posibilidad de identificar condiciones que aumentan el riesgo de complicaciones y mortalidad.
Los marcadores clinicos y de laboratorio de gravedad de la enfermedad, aun se investigan.%
El SARS-CoV-2 puede infectar a personas de todas las edades, los adultos con afecciones preexistentes
son mas vulnerables a enfermarse seriamente con el virus; se reporta una tasa de mortalidad mayor al 8
% en personas mayores de 70 afios.?®
Juega un papel fundamental la existencia de enfermedades crénicas no trasmisibles, los nifios son
beneficiados en cuanto a este aspecto, aunque pueden presentar algunas condiciones médicas que

incrementan el riesgo de complicaciones y pueden entorpecer la evolucion de los pacientes.
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Manejo terapeutico de la COVID-19 en nifios
Los cuatro principios fundamentales para el manejo terapéutico adecuado son, identificacion,
aislamiento, diagndstico y tratamiento, tempranos. Ante un caso sospechoso de COVID-19, el paciente
debe permanecer en un cuarto individual con todas las precauciones para impedir y controlar la infeccion
hasta la confirmacion del laboratorio. Los casos leves deben recibir tratamiento sintomatico,
preferentemente paracetamol o dipirona, para controlar la fiebre.®
La cloroquina se usa para tratar la neumonia asociada, con resultados muy satisfactorios. La
hidroxicloroquina se asocia con cura de la infeccion viral, y la utilizacion de azitromicina conduce a un
beneficio aumentado. Los antibidticos deben ser usados solo en pacientes con infecciones bacterianas
secundarias en relacién con los resultados del cultivo y el antibiograma. Los corticosteroides pueden
suprimir la inflamacion pulmonar pero también pueden inhibir las respuestas inmunes y el aclaramiento
del patogeno, por ello deben ser evitados excepto en aquellos pacientes con indicacion especifica.2®)
El tratamiento farmacoldgico se basa en reducir las complicaciones y tratar las dolencias, pero no es
curativo, aun no se ha reportado el farmaco ideal para la COVID-19 y sobre este tema existe abundante
controversia. EI mejor tratamiento es cumplir con las medidas higiénicas y prevenir el contagio, pues
para que el virus se propague necesita huéspedes susceptibles. Si se logra interrumpir la cadena de
trasmision, se detiene la enfermedad.
El manejo de los nifios afectados por COVID-19 involucra tanto terapia farmacoldgica como de soporte
y se deriva de la experiencia en adultos. Hasta la fecha, ninguna droga antiviral especifica contra el
SARS-COV-2 con probada eficacia en nifios es recomendada.?”
Como no existe vacuna o tratamiento antiviral actualmente disponible para esta enfermedad, la medicina
tradicional, la cual ha sido ampliamente usada en el pasado durante otros brotes epidémicos, es tomada
en cuenta como uno de las modalidades de tratamiento. Aunque muchos paises han publicado guias de
medicina tradicional en la prevencion y tratamiento de la COVID-19, solamente China ha publicado
guias para nifios.®®
Cuba es cabecera en el uso de la medicina natural y tradicional, son diversos los preparados que se utilizan
y sus funciones, aunque solo alivian algunos sintomas, y otros fortalecen el sistema inmune para enfrentar

la infeccion, pero ninguno tiene accion directa contra el virus.
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Aunque pocos medicamentos han sido apropiados para la COVID-19 pediétrica, la mayoria de los nifios
se han recuperado dentro de 2 semanas, lo cual puede ser atribuido a la menor gravedad de la enfermedad
en este grupo poblacional. Los resultados de la terapia antiviral en la COVID-19, necesitan ser evaluados
en una mayor muestra de pacientes pediatricos.®®

A pesar de la existencia de cientos de ensayos clinicos en busca de la vacuna para lograr frenar la hasta
ahora incontrolable propagacion de la enfermedad, el aislamiento social es la Unica medida eficaz para
que el virus no se siga expandiendo.®?

A pesar de los avances cientificos realizados en multiples investigaciones, existen todavia elementos de
la enfermedad que deben estudiarse a fondo. Aunque generalmente los pacientes pediatricos presentan
una mejor evolucion probablemente influida por la ausencia de comorbilidades existentes en la poblacion

adulta, la COVID-19 tiene similar comportamiento.
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