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Resumen

Introduccién: El coronavirus SARS-CoV-2, es el agente etioldgico de la enfermedad
por coronavirus de 2019 (COVID-19), convertida rdpidamente en una pandemia, y
una crisis de salud publica en los paises afectados a lo largo de los cinco continentes.
Objetivo: describir algunas consideraciones sobre la infeccion por Covid-19 en los
ninos. Resultados y discusidon: Conocer elementos como la transmisién, el periodo de
incubacién, las manifestaciones clinicas, la prevalencia y el diagndstico de esta
infeccién viral en los nifios es imprescindible para el trabajo de los profesionales en
salud. Conclusiones: Generar y conocer estos datos, son pilares esenciales, en el
intento de mitigar una mayor propagacidn de esta infeccién y garantizar una
atencién diferenciada a este sector poblacional.
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Los coronavirus son virus ARN monocatenarios positivos pertenecientes a la familia
Coronaviridae. Las infecciones humanas CoV son causadas por a- and B-CoVs. Se
han descrito siete coronavirus con potencial de infeccion del ser humano, tres de
ellos son patdégenos con capacidad de causar cuadros respiratorios graves: los SARS
coronavirus (SARS-CoV) y MERS coronavirus (MERS-CoV). EI MERS-CoV(Sindrome
Respiratorio del Medio Oriente), el SARS-CoV (Sindrome Respiratorio Agudo Severo),
y el SARS-CoV-2, (enfermedad por coronavirus del 2019, o COVID-19) son
miembros de la familia de los B-CoVs. 7

Los Coronavirus (CoVs) fueron primariamente identificados por Tyrell y Bynoe en

1966, en los pacientes con enfermedades virales en el tracto respiratorio superior. &

9

El SARS-CoV pertenece al grupo 2b Betacoronavirus, que inicialmente emerge en la
provincial de Guangdong, en el sur de China, en el 2002, expandiéndose entonces
hacia Hong Kong y desde ahi se disemina rapidamente hacia muchos otros paises.
Este virus causa infeccion severa del tracto respiratorio inferior, con severa
morbilidad, y un alto ritmo de mortalidad. *°

El MERS-CoV es un nuevo grupo 2c Betacoronavirus que inicialmente emerge en
Arabia Saudita en 2012. La transmisidén zoondtica del MERS-CoV hacia los humanos
ha continuado, atribuida al rol de los camellos dromedarios como reservorio, y su
contacto intimo con los humanos. !

En diciembre del 2019, el nuevo coronavirus SARS-CoV-2, aparece primariamente en
China, causando una enfermedad seria por coronavirus. El brote, asociado
inicialmente con el Mercado de mariscos al por mayor de Wuhan, en la provincia de
Huanan. Sin embargo, 13 de los primeros 41 casos confirmados no tuvieron previa
historia de contacto con el mercado. Por lo tanto, el origen del SARS-CoV-2
permanece indeterminado. !/ 3 6 8-10,12°16

El 2 de marzo, el CDC europeo (centro para el control y prevencion de la
enfermedad), elevo el nivel de riesgo del SARS-CoV-2 de moderado a alto. El 11 de
marzo del 2020, la OMS declar6 el COVID-19 como una pandemia. 3 % 121317

El 30 de marzo del 2020, aproximadamente 638.146 casos confirmados de COVID-
19 en aproximadamente 201 paises y 30.039 muertes fueron reportadas por la OMS.
13, 18

En mayo del 2020, aproximadamente 3.5 millones de casos y 250,000 muertes

alrededor del mundo fueron verificadas. * *°



La tasa total de casos globales fuera de China es de aproximadamente el 4.5%. Los
cinco paises con los mas altos acumulados confirmados de casos en el mundo eran
China, Italia, EE.UU., Espana, y Alemania. Mas atencidon tendria que ser prestada a
Italia, Espafia, los EE.UU., Alemania, Francia, e Iran, que han contado con brotes

mas severos de la enfermedad. *

Objetivos
Describir algunas consideraciones generales sobre la infeccién por Covid-19 en los

ninos.

Resultados y discusion

Mecanismo de entrada

La etapa de infeccién de la célula hospedadora por el virus es determinante para el
desarrollo y evolucién de COVID-19, la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE-
2) parece ser la principal proteina de membrana que interactia con el virus SARS-
CoV para infectar a las células. Existe mayor presencia de ACE-2 en las células del
epitelio alveolar II y menor expresion en los tubulos glomerulares. Esto permite
sugerir que el virus podria tener varias puertas de entrada, como la via oral (la
mucosa oral e intestinal), la via respiratoria (mucosa nasal, nasofaringea y células
epiteliales de los alveolos) y diferentes vias de diseminacién, afectando
principalmente al sistema respiratorio y otros, tales como el sistema cardiovascular y
el sistema nervioso central, 3 8 10.14,19-21

Las manifestaciones gastrointestinales son consistentes con la distribucién de los
receptores ACE2 en los tejidos humanos, que son una especie de puertas de entrada
del Sars-CoV-2. Los receptores son particularmente abundantes sobre las células
pulmonares y sobre los enterocitos del intestino grueso y el colon. ** 2

Transmision

Las rutas de transmisidon comunes del nuevo coronavirus incluyen la transmisién
directa (tos, estornudos y transmision por inhalacién de gotitas) y la transmisién por
contacto (contacto con las membranas mucosas orales, nasales y oculares). 2™ 7/ 1012
14, 15, 17, 19

El virus se transmite suspendido en las gotas de saliva, fluidos nasofaringeos y por
contacto con fémites, inclusive puede permanecer viable durante horas o dias, segun

la superficie, por tanto, las rutas de trasmision directa son la tos, los estornudos y




las microgotas expelidas mientras se habla, y las rutas indirectas o de transferencia,
son mediante el contacto con superficies contaminadas. 10 1% 1°

La transmision de personas asintomaticas constituye un serio problema
epidemiolégico, porque se ha encontrado evidencia de que la carga viral en el tracto
respiratorio superior es similar entre pacientes sintomaticos y asintomaticos. 3 12
Desde que el hospital pediatrico de Wuhan diagnosticé la COVID-19 en un nifio a las
30 horas de nacido el 5 de febrero de 2020, ha sido discutido que si el SARS-CoV-2
puede ser transmitido verticalmente de la madre al nifio. >4

De estudios de madres infectadas con SARS-CoV-2, no existe, hasta la fecha,
ninguna evidencia de que el SARS-CoV-2 puede ser verticalmente transmitido al
niﬁo. 4,5,9, 11, 12-14

La presencia del SARS-CoV-2 fue probada por varios investigadores en muestras del
fluido amniédtico, la sangre del cordén umbilical, el frotis faringeo neonatal y las
muestras de leche del seno en el primer amamantamiento. Los resultados de la
prueba no fueron compatibles con ningln virus. Se plantea ademas una limitacidon
para la deteccion del virus, ya que muestras vaginales no fueron tomadas al
momento del parto, aunque se plantea que el RNA viral no ha sido detectado en el
medio vaginal de muestras de pacientes femeninas, sugiriendo falta de evidencia
para la transmision sexual o vertical del SARS-CoV-2.

Se afirma en numerosos estudios que la transmisidn oro-fecal podria participar en el
cuadro clinico del Covid-19. Ademds, un bajo porcentaje los pacientes
permanecieron positivos al SARS-CoV-2 en las heces cuando el RNA viral no estuvo
mas detectable en el tracto respiratorio. % > & 9 11,1214, 17, 21

Periodo de incubacion

El periodo de incubacién de la enfermedad se ha estimado en un aproximado de 7 a
14 dias (aceptado como periodo de observacion médica o cuarentena). En algunos
casos este periodo dura hasta 24 dias. Las manifestaciones leves comienzan muchas
veces alrededor del dia 2 0 4 al 7 post- infeccién. 2% 79 10,12,13,15-17, 20, 22, 23

El periodo de incubacién estd estimado entre 5-6 dias, similar a los del SARS-CoV y
del MERS-CoV. El intervalo serial estd estimado en alrededor de 8 dias, similar a
otros nuevos CoVs. !

Los niflos con COVID-19 presentan caracteristicas de infecciones de agregados
familiares y un periodo de incubacién mas largo que los adultos. Los nifios son un

grupo muy especial, en gran parte debido a los contactos familiares cercanos, y



pueden ser susceptibles de infecciones cruzadas. Segun los datos epidemioldgicos
existentes, los nifios con COVID-19 demostraron evidencia clara de transmision a
través de reuniones familiares. **

Manifestaciones clinicas

Los nifios exhiben algunas particularidades y no pueden claramente describir su
propio estado de salud e historia de contacto, siendo todo un reto proteger,
diagnosticar, y tratar esta poblacién particular. **

En nifios con COVID-19, la fiebre y la tos son las manifestaciones clinicas mas
comunes, con algunos sintomas acompafiantes como la fatiga, mialgia, congestién
nasal, estornudos, dolor abdominal, de garganta y de cabeza, mareos y vémitos.
Unos cuantos nifios no exhiben fiebre, pero sélo manifiestan tos o diarrea, e incluso
menos puede ser portadores asintomaticos. Algunos nifios y bebés exhiben sintomas
atipicos, manifestados como vémitos, diarrea, y otros sintomas gastrointestinales, o
asma solamente y bradipnea. La duracién de la fiebre era mayoritariamente de 1 a 2
dias, y el mas largo periodo era de 8 dias. 7/ 11/ 14 23

Segln las caracteristicas clinicas los casos pediatricos existentes, los nifios con
COVID-19 puede ser divididos en cinco tipos clinicos: infeccién asintomatica, ligero,
comun, severo, y criticamente severo. *

La evidencia preliminar sugiere que los nifios son probablemente igual de propensos
que los adultos para ser infectados con SARS-CoV-2 pero es menos probablemente
gue sea sintomatico o desarrolle sintomas severos. Aun asi, la importancia de los
nifios en transmitir el virus queda incierta. Los ninos mas a menudo tienden a tener
sintomas gastrointestinales en comparacion con los adultos. La mayoria de los nifios
infectados por los nuevos CoVs tienen un contacto hogareino documentado, a
menudo mostrando sintomas antes que ellos. En contraste, los adultos tienden mas
a menudo tener una exposiciéon nosocomial. & 1/ 12

Unos cuantos casos pediatricos de COVID-19, han sido informados vy las
caracteristicas clinicas asociadas todavia tienen que ser plenamente investigadas. En
una investigacién de diez nifios (edad media de 80 meses) con COVID-19 en China,
se presentaron sintomas clinicamente mas leves y mostraron menos alteraciones en
las pruebas radioldgicas y de laboratorio, comparados con los pacientes adultos.
Segun el andlisis de subgrupo de Mao %, los nifios con COVID-19 tuvieron un riesgo
mas bajo de concentraciones ALT aumentadas en comparacion con los adultos. Aun

asi, los sintomas gastrointestinales eran similares entre nifos y adultos.




La duracion de la desintoxicacion nasal y faringea en los nifos es 6 a 21 dias (media
de 12 dias). **

Recientemente, la patogenicidad potencial del SARS-CoV-2 a tejidos testiculares ha
sido ademas propuesta por los clinicos, implicando preocupaciones de fertilidad en
pacientes jovenes. *

Epidemiologia

Niflos con menos de 3 afios de edad y nifios con enfermedades cardiacas, son los
mas frecuentemente afectados. En contraste a otros virus respiratorios no hay
ninguna disminucién en la prevalencia relativa de infecciones causadas por los
HCoVs, a medida que aumenta la edad. !

Los pacientes con COVID-19 estan distribuidos entre todos los grupos de edad. Aun
asi, no fue posible de determinar si las chicas o los chicos eran mas susceptibles a la
infeccién por el SARS-CoV-2. * Los autores consideran este hecho debido a la pobre
medida de las muestras de estudio, gracias a la baja prevalencia de la infeccion en
los nifios.

Se plantea que el sexo masculino tiene mayor probabilidad de ser infectados que el
femenino. Algunos estudios han postulado que la diferencia de género esta
relacionada a la funcién importante que ambos, los cromosomas X y las hormonas
sexuales, juegan en el sistema inmunitario del cuerpo, a pesar de que el mecanismo
es desconocido. *?

Los pacientes ancianos son mas susceptibles a muerte y enfermedad severas,
mientras los nifios parecen para tener tasas mas bajas de infeccién y mortalidad. 2
Prevalencia

Los nifios son generalmente menos afectados por SARS-CoV-2, los Centros chinos
para el Control de la Enfermedad y la Prevencidon (CDC) informan que, de los 72.314
casos informados del 11 de febrero del 2020, sélo el 2% eran en pacientes menores
de 19 afios de edad. "

Cifras recientes indican que la proporcién de la infeccién asintomatica en nifios por
debajo de los 10 afios es tan alta como del 15.8%. *

Los datos muestran que la prevalencia de Covid-19 en niflos menores o iguales a 18
afos de edad es relativamente baja, contando un 2.4% de todos los casos
informados, y las caracteristicas clinicas de casos de adultos (sintomas severos y
largos periodos de desintoxicacion). En comparacién, la mayoria de los nifios se

diagnosticaron con la experiencia de una enfermedad con sintomas suaves,



recuperacion mas rapida, mas corto tiempo de desintoxicacion, y prondstico bueno.
7, 14, 23

A pesar de que la incidencia de la enfermedad critica en nifos es baja, la incidencia
actual es suficiente de alertar a los pediatras. En importante identificar a los nifios
con COVID-19, especialmente aquellos con comorbilidades subyacentes, para
tratarles tempranamente. **

Diagnodstico

Los criterios diagnosticos y la identificacidn de personas en la investigacion han
evolucionado tanto mas nueva informacién aparece. Aun asi, la aproximacion al
diagndstico es todavia muy variable de regiéon a regidn, pais a pais, e incluso entre
hospitales diferentes, en la misma ciudad. La importancia de un camino clinico para
implementar la estrategia diagndstica mas eficaz y pertinente es de importancia
critica para establecer el control de este virus, responsable de tantas muertes hoy en
dia. 12

Actualmente, es posible predecir el prondstico utilizando sintomas, signos, y
hallazgos imagenoldgicos, pero hay retos todavia en el camino. Los sintomas y
signos, y las anormalidades imagenoldgicas, son a menudo vistos mas tarde en el
curso de enfermedad, por lo que la deteccién temprana puede ser dificil. ?

El uso combinado de la historia médica, las manifestaciones clinicas, TC de pecho, y
la prueba viral, ha sido demostrado de tener una sensibilidad alta (92-97%). Basado
en el actual entendimiento de la COVID-19, el gobierno chino asiduamente
proporciona un protocolo clinico actualizado para guiar las tacticas de exploracion
para el manejo de la COVID-19 en areas de epidemia. Globalmente, el diagndstico
temprano de esta infeccidn es todavia un reto importante. 12 # 5 710,12, 16

El diagndstico definitivo de la enfermedad se realiza identificando la presencia de
ARN viral de SARS-CoV-2 mediante la prueba de reaccidon en cadena de la
polimerasa con transcriptasa reversa en tiempo real (RT-PCR, del inglés Real Time
Reverse - Transcriptase — Polymerase — Chain - Reaction), la cual utiliza muestras
provenientes tanto del tracto respiratorio superior (nasofaringeo y orofaringeo),
como del tracto respiratorio inferior (esputo, aspirado endotraqueal o lavado
broncoalveolar), sin embargo, esta prueba ha mostrado problemas con la frecuencia
de falsos negativos en las etapas tempranas de la enfermedad. Por esta razon el

diagndstico y aislamiento de muchos casos sospechosos hasta tanto no se tenga un




analisis confirmatorio de la enfermedad, se apoyan tanto en los signos clinicos como
en la evidencia imagenoldgica. 27> 7/ 1113, 16,19,20, 25

En relacion a los pacientes con hallazgos imagenoldgicos pulmonares, la mayoria
exhibieron opacidades de vidrio esmerilado o exudados, lesiones infiltrativas; una
poca cantidad exhibié textura de pulmén realzado; y una minoria no mostré ninguna
anormalidad. *

Los hallazgos de laboratorio en los nifios son similares a los hallados en las
infecciones causadas por los diferentes CoVs nuevos. El conteo de gldbulos blancos
es tipicamente normal o reducido con conteo linfocitario o de neutréfilos disminuido.
La trombocitopenia puede ocurrir. Los niveles de la proteina C reactiva y la
procalcitonina son a menudo normales, aunque la primera puede estar elevada de
forma transitoria. En los casos severos, las enzimas hepaticas y los niveles de
deshidrogenasa lactica (DHL) estan elevados. Una coagulacién anormal y los dimeros
D elevados han sido informados. '

La duracion de la positividad en la muestra anal y la desintoxicacidén intestinal era
mas larga. El tiempo mas largo para la prueba del acido nucleico para cambiar de
positivo a negativo en las muestras anales de 10 nifios era 51 dias; el tiempo para
una muestra de garganta en la prueba del acido nucleico en estos 10 niflos para
cambiar de positivo a negativo era generalmente 1 semana. Al mismo tiempo, este
estudio demostrd que el test de la muestra anal en nifios puede ser mas util que el
test de la muestra nasofaringea para determinar la efectividad del tratamiento y

determinar el tiempo de terminacién de cuarentena. *

Conclusiones

En el caso de los nifios infectados por el Covid-19, es necesario saber que presentan
una evolucién favorable, sintomas mas leves y mayor periodo de incubacion en
comparaciéon con los adultos. No existe evidencia de transmisién vertical al momento
del parto. Las tasas de infeccion y mortalidad, ademas de la prevalencia de la
enfermedad en los nifilos son mas bajas en relacidon a las cifras presentadas en los
adultos. Las manifestaciones clinicas son similares a las de los adultos, aunque se
pueden presentar sintomas atipicos y gastrointestinales, ademas de los respiratorios
y de indole general. Estos datos son importantes para el trabajo de los profesionales
en el intento de mitigar una mayor propagacién de esta infeccidn y garantizar una

atencion diferenciada a este sector poblacional.
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