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RESUMEN

A fines de 2019 se inicia en Asia una pandemia de Enfermedad por Coronavirus 19 (COVID-19).
Esta enfermedad llega al Perl en marzo de 2020 afectando principalmente a adultos pero
también a nifios. La informacion disponible parece indicar que los nifios son tan susceptibles
como los adultos de contraer esta enfermedad, generalmente de otro miembro de la familia,
siendo asintomaticos en la mayoria de los casos, pero sin perder la capacidad de contagiar el
virus a otras personas. Los adultos, por otro lado, adquieren la enfermedad en la comunidad
y presentan sintomatologia mas severa. En este articulo revisamos las caracteristicas
epidemioldgicas, clinicas y de tratamiento de esta enfermedad en pacientes menores de 18
afnos.
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ABSTRACT

At the end of 2019 a Coronavirus Disease 19 (COVID-19) pandemic starts in Asia. This disease
arrives in Peru in March 202 affecting mainly adults but also children. The current available
information indicates that children are as susceptible as adults to get this disease, generally
from another household member, being asymptomatic in most cases but maintaining the
capability of transmitting the virus to other persons. Adults, on the other side, acquire the
disease from the community and have more severe symptoms. In this article we review the
epidemiological and clinical characteristics of the disease and its treatment in patients under
18 years of age.
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Infeccién por SARS-CoV-2 en Nifios

INTRODUCCION

La familia Coronavirus esta constituida
por virus RNA zoondticos que infectan
diferentes especies de animales, produciendo
diversas enfermedades en ellos. También
infectan a los seres humanos generando
sintomatologia respiratoria  como rinorrea,
tos, fiebre, inflamacion faringea y laringea
y broncoespasmo. Adicionalmente pueden
afectar el sistema digestivo produciendo
diarrea. En casos serios pueden llegar a
producir distrés respiratorio agudo severo
coagulopatias y la muerte especialmente
en personas con enfermedades croénicas
coexistentes  (Zimmermann, 2020). El
SARS-CoV-2 pertenece al grupo de los
Betacoronavirus e hizo su aparicion en la
provincia de Wuhan en China en diciembre
de 2019 a través de la infeccion en humanos
por consumo de carne de murciélago. Desde
entonces se ha diseminado por el mundo
llegando al Perd en marzo de 2020. El término
COVID-19 se usa para referirse a la enfermedad
causada por el SARS-CoV-2.

Siendo la COVID-19 una enfermedad que
afecta primordialmente a adultos y en la que
la gran mayoria de pacientes menores de 18
afios son asintomaticos (Ludvigsson, 2020) la
informacion sobre la evolucion de ella en este
grupoetarioeslimitada. Masaun sientendemos
gue solo han pasado 8 meses desde su
aparicion. A continuacion, revisaremos las
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caracteristicas  epidemioldgicas,  clinicas
y de tratamiento en nifos y adolescentes
incorporando la data peruana disponible.

DESARROLLO

Epidemiologia

Los Coronavirus se encuentran como agentes
causales en el 4 a 7 % de las enfermedades
respiratorias en nifios (Cabeca, 2013 y Lud-
vigsson, 2020) muchas veces coincidiendo
con otros virus como el sincicial respiratorio,
influenza y rinovirus. En la gran mayoria de ca-
SOS es0s pacientes presentan sintomatologia
leve siendo mas severa en aquellos nifos con
enfermedades debilitantes.

En el caso especifico del SARS-CoV-2, las series
reportadas en China estiman que aproximada-
mente el 2 % de los casos reportados en este
pais fueron pacientes menores de 18 afios y
datos similares se reportan en series estadou-
nidenses (Zunyou, 2020).

En el Perd, la incidencia estimada de casos
en menores de 18 afios, definidos como la
presencia de sintomas consistentes con la
enfermedad mas una prueba diagndstica
positiva, es de 5 % segun data del Ministerio
de Salud (tabla 1). lo cual es més del doble
de la incidencia global reportada. Esto debido
principalmente a un incremento en el contagio
intradomiciliario donde los adultos traen el
virus de la comunidad.

Tabla 1. Casos positivos de COVID-19 segun grupos etarios

2ge 4 MIMSTERIO | VICEMINISTERIO GE Centro Nacional de £
PERU e saun SALUD PUBLICA Prevencidn

pademicicgia,
¥ Contrel de Enfermedades

Casos positivos de COVID-19, segln etapa de vida

- Razén de

Etapa de vida N % TIA x 100 mil —
Nifio (0 - 11 afios) 15,557 2.8 240.50 1.0
Adolescente (12 - 17 afios) 12,201 2.2 392.95 1.6
Joven (18- 29 afios ) 101,300 18.1 1,577.73 6.6
Adulto (30 - 59 afios) 328,000 58.7 2,625.81 10.9
Adulto mayor (60 a mds afios) 101,362 18.2 2,448.10 10.2
Total 558,420 100.0 1,711.58

Fuente: Centro Nacional de Epidemiologia, Prevencion y Control de Enfermedades — MINSA
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Transmision

El SARS-CoV-2 se transmite de personas
enfermas o asintomaticas a través de
particulas suspendidas en el aire originadas
por toser, estornudar, gritar, etc. También es
posible la transmision por microparticulas en
aerosol. Estas particulas y microparticulas
contienen una carga viral que se incrementa
en proporcion a la severidad de la
enfermedad. Al depositarse en la mucosa
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oral, nasal o conjuntival el virus se une a las
células epiteliales mediante la proteina S
de su envoltura lipoprotéica, con la cual se
adhiere al receptor ACE-2 que esta presente
en las membranas apicales de las células
de la mucosa (Dohchak et al,. 2020). Una
vez dentro de la célula, libera el ARN que se
replica y forma nuevas particulas virales que
salen para infectar nuevas células (Perez et
al., 2020) (Figura 1).

Membrana celular
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Figura 1. Infeccion celular por el SARS-CoV-2. Luego de adherirse al receptor ACE2 el virus
ingresa a la célulay libera la cadena de RNA la cudl es replicada por accion de una polimerasa
viral. En paralelo se codifican, también, proteinas estructurales que formaran nuevas
particulas virales y seran liberadas. Tomado de Perez Gema et al.,202

Como mencionamos anteriormente, la
transmision del SARS-CoV-2 a niflos ocurre
principalmente en el hogar a través de adultos
que traen al virus de la comunidad. En el caso
de adolescentes el contagio es similar a los
adultos al exponerse comunitariamente. En
el caso de los recién nacidos, la transmision

también es por contacto con adultos
infectados ya no hay evidencia, hasta ahora,
que apoye la infeccion transplacentaria
(Cabero-Perez et al., 2020).

Por otro lado, los nifos son capaces
de infectar a los adultos a pesar de ser
asintomaticos. Mas aun, existen reportes
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indicando que los nifios pueden tener una
carga viral bastante elevada a pesar de tener
pOCOoSs 0 Ningun sintoma, llegando a ser similar
a la de los pacientes adultos con enfermedad
severa (Yonker et al,, 2020). Esto resalta la
importancia de los nifios como elementos
transmisores de la infeccion dentro de la
familia.

Las particulas o microparticulas pueden
depositarse en diferentes superficies donde
el virus puede permanecer viable por tiempo
variable. Al tocar los nifios estas superficies y
luego la cara con la mano llevan el virus a las
mucosas y se infectan.

Es debido a estos mecanismos de transmi-
sion que las medidas preventivas para contro-
lar la expansion de la infeccién deben incluir
el uso obligatorio de mascarillas, el distancia-
miento entre personas y el lavado o desinfec-
cion de manos frecuente.

Clinica

La infeccion por SARS-CoV-2 pasa por varios
fases: el periodo de incubacion, que en promedio
dura 5 a 7 dias pudiendo ser de hasta 14; la
fase infecciosa en la que el virus desencadena
sintomas similares a una gripe con fiebre,
rinorrea, malestar general, dolores musculares,
tos y perdida del olfato y gusto; una fase de
neumonia viral y una fase inflamatoria en la que
una reaccion exagerada del sistema inmune
del paciente produce dafio multisistémico,
principalmente respiratorio que puede llevar a
los pacientes a necesitar cuidados intensivos 'y,
eventualmente, fallecer (Berlin, 2020).

La sintomatologia de la COVID-19 en nifios
y adolescentes tiende a ser bastante mas
leve que en adultos, siendo la mayoria
asintomaticos.

Las primeras series pediatricas reporta-
das refieren fiebre y tos como los sinto-
mas mas prevalentes seguidos de diarrea
y rinorrea (Yonker et al.,, 2020 y Xia, et al.,
2020). Adicionalmente, los sintomas gas-
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trointestinales son mas prevalentes en ni-
fos.

Si bien la sintomatologia es mas leve en
nifios, en algunos casos puede presentarse
un sindrome inflamatorio generalizado
denominado MIS-C (Multisystem Inflam-
matory Sindrome in Children), bastante si-
milar al Sindrome de Kawasaki, que aparece
varias semanas después de exponerse al vi-
rus y que se define como fiebre por mas de
24 horas, evidencia de inflamacion de dos
0 mas organos, rash cutaneo y una prueba
positiva de infeccion por SAR-CoV-2 (Yonker
etal., 2020).

Los hallazgos de laboratorio son similares
a los de los adultos, con disminucion de
leucocitos, trombocitopenia y elevacion de
marcadores inflamatorios como la Proteina
C Reactiva, Velocidad de Sedimentacion,
Enzimas  Hepaticas, Procalcitonina vy
Deshidrogenasa Lactica.

Las radiografias de toérax y tomografias
Computarizadas muestran infiltrados
bilaterales en parches, opacidades en vidrio
esmerilado y consolidaciones

Existen varias posibles razones por las que
la infeccion por el SARS-CoV-2 en los nifios
es mas leve. La expresion de ACCE-2 en la
nasofaringe es menor en este grupo etario
y aumenta con la edad, esto disminuiria
la capacidad del virus para ingresar a las
células de la mucosa respiratoria. Exposicién
frecuente a otros Coronavirus podrian generar
inmunidad cruzada que puede controlar
la infeccion. El recibir vacunas con cierta
frecuencia en la nifiez puede mantener al
sistema inmune mas activo que en los adultos
mejorando su capacidad de respuesta frente
a la infeccién (Dohchak et al., 2020).

La mortalidad por COVID-19 en nifios también
es bastante menor que en los adultos, siendo
los nifios menores de 1 afio y aquellos con
co-morbilidades los que tienen mayor riesgo
de tener enfermedad seria y fallecer.
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El diagndstico de la COVID-19 en nifios se
hace en base al antecedente de exposicion
a un adulto infectado, la sintomatologia y
una prueba diagnostica positiva. Siendo la
mayoria de los casos asintomaticos o muy
leves es necesario un alto nivel de sospecha
para indicar estas pruebas y confirmar el
caso.

La principal prueba diagnostica es la
deteccion de la secuencia genética del
virus mediante la Reaccion de Cadena
de Polimerasa en Tiempo Real (RT-PCR)

o0 prueba molecular como también se le

COVID 19, symptomatic case

Onset of
| symptoms

-2 0 2 4 6 8 10 12

14
Days since the onset of symptoms

~

Viral detection (PCR) naso/oropharyngeal swab

conoce. Esta puede ser positiva desde unos
dias antes de la aparicién de los sintomas
hasta aproximadamente diez dias después
de estos en promedio. Adicionalmente se
puede determinar la presencia de anticuerpos
contra el virus usando las llamadas pruebas
rapidas que emplean técnicas de ELISA
o Inmunocromatografia para  detectar
inmunoglobulinas A, M y G en sangre total
0 suero (pruebas rapidas o serolégicas) que
se elevan secuencialmente dos semanas
después de la aparicion de los sintomas en
promedio (PAHO, 2020) (Figura 2).

Fading of the IgM (??)

16 18 20 22 24 26 28

Viral detection (PCR) sputum (lower respiratory tract)

v

Antibody detection (IgM/IgG) in serum sample

Figura 2. Secuencia de positividad de las diferentes pruebas diagnosticas para la COVID-19.

Tomado de www.paho.org/coronavirus

Tratamiento

Hasta la fecha no existe un tratamiento
especifico y claramente definido para la
COVID-19. Sin embargo, el conocimiento
adquirido estudiando otras formas de
infeccién por Coronavirus (MERS-CoV vy
SARS-CoV) ha permitido definir una serie
de opciones que estan en diferentes fases
de investigacion clinica para determinar

si alguna de las diferentes alternativas
investigadas ofrece resultados positivos.
Todos esto estudios se estan realizando
en adultos y no hay, a la fecha, estudios de
tratamiento hechos especificamente en nifios
de tal forma que la aplicacion de una terapia
se hace en base a la extrapolacion de data
obtenida en adultos.

Dentro de las diferentes alternativas se in-
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cluyen antivirales como el Remdesivir, anti-
cuerpos monoclonales para bloquear me-
diadores inflamatorios como el Tolicizumab,
antiparasitarios como la Hidrocloroquina y
la Ivermectina, el Suero de Pacientes Conva-
lecientes con anticuerpos bloqueadores al
virus, inmunomoduladores como el Interferén
y las Gammaglobulinas Intravenosas, los cor-
ticoesteroides como la Dexametasona (con
buenos resultados en pacientes severamente
enfermos) y otros.

En la gran mayoria de nifios el tratamiento es
sintomatico, usando paracetamol para la fie-
bre y malestar e hidratacion. Solo en casos que
progresen al MIS-C se usan gammaglobulinas
intravenosas como parte del manejo.

Prevencion

Como hemos visto, el SARS-CoV-2 es un
virus altamente contagioso que se disemina
rapidamente en la comunidad. La mejor
forma de detener esta diseminacion es
evitando infectarse usando estrictas medidas
de prevencion.

Las tres medidas preventivas mas efectivas
hasta el momento son el uso de mascarillas
en espacios publicos y reuniones para evitar
eliminar e inhalar particulas contagiosas, el
distanciamiento social de al menos 1,5 a 2
metros y el lavado y/o desinfeccion de manos
frecuente que impide el contagio luego de tocar
superficies contaminadas por el virus. Como
hemos mencionado, los nifios se contagian
principalmente de los adultos que traen el virus
a casa luego de adquirirlo en la comunidad;
es por esto que desinfectarse antes de
relacionarse con ellos es indispensable. Otra
forma de contagio infantil es en reuniones
con otros nifios que pueden estar infectados.
Por esto se deben evitar grupos de nifios en
parques, jardines, escuelas, etc.

Las medidas mencionadas se deben aplicar
hasta que esté disponible una vacuna que
sea eficaz y segura, que permita desarrollar
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anticuerpos bloqueadores contra el virus de
manera duradera. Actualmente hay casi 200
vacunas siendo investigadas, algunas de las
cuadles ya estan en estudios clinicos de fase
lll que permitiran establecer su eficacia y
seguridad con certeza antes de su uso en la
poblacion general.
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