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$Qué se sabe del tema que trata este estudio?

El MIS-C es una patologia del paciente pedidtrico, manifestada
semanas posteriores a la infeccién por coronavirus, clinicamente
similar a la enfermedad de Kawasaki, shock téxico y sindrome de
activacién macrofégica. Se produce por una respuesta inmune exa-

$Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

En esta investigacion se describe y compara el compromiso cardio-
l6gico y marcadores inflamatorios en pacientes con MIS-C, contri-
buyendo asi al conocimiento y manejo de esta nueva entidad en la
poblacioén local.

gerada post- infecciosa. El compromiso cardioldgico es frecuente,
su etiopatogenia es desconocida y las manifestaciones cardioldgicas
en general son leves.
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Resumen

La infeccion por coronavirus 2 (SARS-CoV-2) se ha expandido rdpidamente. En pediatria estd des-

crito un cuadro similar al shock, multisystem inflammatory syndrome in children (MIS-C) o pediatric =~ SARS-CoV-2;
inflammatory multisystem syndrome temporally associated with SARS-CoV-2 (PIMS-TS). Los meca- ~ Marcadores
nismos de compromiso cardiolégico no estén aclarados. Objetivo: Describir el compromiso cardio-  Inflamatorios;
l6gico y marcadores inflamatorios en pacientes hospitalizados con MIS-C en un hospital terciario. ~ Troponina;
Pacientes y Método: Estudio observacional, retrospectivo, en menores de 15 afos portadores de ~ ProBnp;

MIS-C. Se obtuvieron variables demograficas, clinicas y de laboratorio, incluyendo troponina, pépti- ~ Derrame Pericdrdico
do natriurético tipo B (proBNP), ecocardiograma y electrocardiograma (ECG). Se comparan pacien-
tes con/sin compromiso cardiolégico (CCC/SCC). Anilisis estadistico: QuickCalcs-°2018 GraphPad
Software, p < 0,05. Resultados: Trece pacientes con diagnéstico de MIS-C, 9 varones, mediana de

edad 9,5 afos. Todos presentaron fiebre y dolor abdominal, agregando uno o mds de los siguientes
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sintomas: vomitos, exantema, diarrea, mucosas alteradas y/o edema. Cinco pacientes presentaron
compromiso hemodindmico, 9/13 se catalogaron CCC. Las troponinas resultaron elevadas 4,1 veces
en CCC (p < 0,05), ProBNP mediana CCC 6.940 pg/ml vs 921 pg/ml en SCC (p < 0,05), Ferritina
mediana CCC 482 vs 154 ng/ml en SCC (p < 0,01), plaquetas CCC 106.000 vs SCC 207.000/mm?’
(p < 0,05). El Ecocardiograma mostré derrame pericardico (N = 6), disfuncién sistélica leve (N = 4),
disfuncién moderada (N = 1) y alteraciones coronarias (N = 3). En el ECG, 3 pacientes presentaron
alteracion transitoria de repolarizacién y 1 bloqueo auriculoventricular de primer grado. Ninguno
requiri6 apoyo con oxigenacién por membrana extracorpdrea, sin fallecidos. Conclusion: El com-
promiso cardiolégico en nifios hospitalizados con MIS-C es frecuente. Nuestra serie mostré sintomas
inespecificos y transitorios; los pacientes con compromiso hemodindmico respondieron precozmen-
te a tratamiento médico, con una evolucion favorable. Los marcadores en pacientes CCC fueron
troponina, ProBNP, ferritina y trombocitopenia. El hallazgo ecografico mds frecuente fue derrame
pericérdico. Se evidencia la importancia de la evaluacién cardioldgica tanto clinica como de labora-
torio en estos pacientes.

Abstract

Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) infection has spread rapidly. In pediatrics, a condition similar to
shock is described named multisystem inflammatory syndrome in children (MIS-C) or pediatric
inflammatory multisystem syndrome temporally associated with SARS-CoV-2 (PIMS-TS). The
mechanisms of cardiological involvement are not clear. Objective: To describe cardiological in-
volvement and inflammatory markers in hospitalized patients with MIS-C in a tertiary hospital.
Patients and Method: Observational, retrospective study in children under 15 years of age with
MIS-C. Demographic, clinical, and laboratory variables were collected from an electronic plat-
form, including troponin, B-type natriuretic peptide (proBNP), ultrasound, and electrocardio-

Keywords:
Multisystem
Inflammatory
Syndrome in Children
MIS-G;

SARS-CoV-2;
Inflammatory Markers;
Troponin;

ProBnp;

Pericardial Effusion

gram. Patients with / without cardiological involvement (CCC / SCC) were compared. GraphPad
QuickCalcs® 2018 Software was used for statistical analysis, considering p < 0.05. Results: Thir-
teen patients diagnosed with MIS-C, 9 males, median age 9.5 years. All presented with fever and
abdominal pain, adding one or more of the following symptoms: vomiting, exanthema, diarrhea,
altered mucous membranes and/or edema. Five patients had hemodynamic compromise, 9/13
were categorized as CCC. Troponins were elevated 4.1 times in CCC (p < 0.05), median ProBNP
CCC 6940 pg/ml vs 921 pg/ml in SCC (p < 0.05), median Ferritin CCC 482 vs 154 ng/ml in SCC
(p < 0.01), platelets CCC 106,000 vs SCC 207,000/mm3 (p < 0.05). Echocardiogram showed pe-
ricardial effusion (N = 6), mild systolic dysfunction (N = 4), moderate dysfunction (N = 1) and
coronary alterations (N = 3). In the ECG, 3 patients presented transient repolarization disturbance
and 1 first-degree atrioventricular block. None required support with extracorporeal membrane
oxygenation, with no deaths. Conclusion: cardiological involvement in hospitalized children with
MIS-C is frequent. Our series showed nonspecific and transitory symptoms, and hemodynamic
compromise which responded early to medical treatment, with a favorable evolution. The markers
in CCC patients were troponin, ProBNP, ferritin, and thrombocytopenia. The most frequent ul-
trasound finding was pericardial effusion. The importance of both clinical and laboratory cardio-
logical evaluation in these patients is evident.
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Introducciéon

El sindrome respiratorio agudo severo secunda-
rio a la infeccién por coronavirus 2 (SARS-CoV-2)
se ha expandido rapidamente a todo el mundo des-
de los primeros casos identificados en China a fina-
les del 2019' siendo declarado como pandemia por
la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) el 11 de
marzo del 2020% Desde las primeras descripciones,
los reportes han identificado una baja incidencia de
infeccién aguda en nifos, en quienes la manifestacion
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predominante son los sintomas respiratorios leves,
siendo minoria los que requieren hospitalizacién y
cuidados intensivos®.

En abril de 2020, reportes del Reino Unido e Ita-
lia muestran una nueva presentaciéon en ninos, simi-
lar a la enfermedad de Kawasaki, sindrome de shock
téxico y sindrome de activacién macrofagica’*. Des-
de entonces, se han reportado series de nifos afec-
tados con las mismas caracteristicas en otras partes
del mundo. Esta condicién fue definida como mul-
tisystem inflammatory syndrome in children (MIS-C)



COVID-19 - Y. Briones D. et al

por Center for Disease Control and Prevention (CDC)
el 14 de mayo del 2020, y como pediatric inflamma-
tory multisystem syndrome temporally associated with
SARS-CoV-2 (PIMS-TS) por la OMS*’. Se plantea
que es secundario a una respuesta inmune post- in-
fecciosa, dado que la mayoria de los pacientes pre-
sentan anticuerpos contra SARS-CoV-2 en el estudio
etioldgico®.

Estos estudios describen que MIS-C se presenta se-
manas posteriores al peak de casos COVID-19, lo cual
ha sucedido en nuestro pais, reportdndose 174 casos en
el mes de marzo del 2021 (reporte ministerio de salud
marzo 2021) en 27 centros de salud pediatricos desde
Antofagasta a Puerto Montt.

Hasta la fecha, los reportes de casos han mostra-
do una alta incidencia de compromiso cardiovascular,
describiéndose alteraciones cardiacas hasta en un 80%.
Las alteraciones reportadas incluyen compromiso co-
ronario, injuria miocdrdica, miocarditis, disfuncién
ventricular, pericarditis, valvulitis, arritmias, elevacién
de biomarcadores cardiacos (troponina, péptido na-
triurético tipo B (proBNP)) y shock™®.

Los mecanismos de compromiso miocardico en
MIS-C no estdn bien aclarados a la fecha. Las posibles
causas incluyen inflamacién severa sistémica, miocar-
ditis aguda viral, hipoxia e infrecuentemente isquemia
debido al compromiso coronario®, plantedndose que la
disfuncién ventricular puede resultar de una combina-
cién de estos mecanismos®.

Se ha descrito una rdpida mejoria en la funcién
ventricular luego del tratamiento inmunomodulador,
reportdndose alrededor de un 50% de compromiso en
la evaluacién inicial, observdandose una mejoria signi-
ficativa a los 30 dias de seguimiento’. Las alteraciones
coronarias se han reportado en alrededor de un 20%
de los casos, las que también han presentado respues-
ta favorable al manejo inmunomodulador'. Kelly y
cols., reportan derrame pericdrdico en 30%, insufi-
ciencia mitral leve a moderada en 25% e insuficien-
cia tricuspidea en el 17% de los casos''. Las arritmias
significativas en pacientes pediatricos con MIS-C son
infrecuentes, pero ocurren con una incidencia mayor
que en la poblacién general, reportandose en alrededor
de un 12%".

El shock de répida recuperacion se ha visto entre
un 32 y 76% en las series descritas*. Dado la gravedad
que puede implicar el compromiso cardiovascular en
este sindrome, se hace necesario caracterizar las altera-
ciones cardfacas en estos pacientes para poder definir
factores pronésticos y respuesta a las terapias aplicadas
actualmente. El objetivo de este trabajo fue describir
y comparar el compromiso cardiolégico y marcadores
inflamatorios en nifos ingresados por MIS-C en un
hospital pediatrico de alta complejidad entre mayo y
agosto del 2020.
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Pacientes y Método

Estudio observacional y retrospectivo que inclu-
ye 13 nifos menores de 15 afos, con diagnéstico de
MIS-C segtn los criterios CDC 2020, ingresados des-
de el 1 de mayo al 31 de agosto de 2020 al HLCM. Este
estudio se enmarca en el estudio original “Caracte-
risticas clinicas, epidemioldgicas y microbioldgicas de
los casos pedidtricos de COVID-19 hospitalizados en
los hospitales pedidtricos de Santiago, Chile, durante
el brote epidémico del afio 2020”. Fue aprobado por
el Comité de revision institucional y por el comité de
ética para la investigacion clinica en humanos, de la
Facultad de Medicina, Universidad de Chile. Se soli-
cité consentimiento informado a los padres y asenti-
miento informado a los nifos de 14 afos o mayores.
Los datos se obtuvieron de una plataforma electréni-
ca alojadas en la Facultad de Medicina, Universidad
de Chile.

Las variables obtenidas se extrajeron de la historia
clinica, asegurando el anonimato y la confidenciali-
dad. Se incluyen: a) demografia: edad, género; b) co-
morbilidades: sobrepeso u obesidad y enfermedad
respiratoria crénica; ¢) Sintomas/signos al ingreso:
fiebre, disnea, dolor abdominal, vémitos, diarrea,
exantema, alteracién de mucosas, conjuntivitis, ede-
ma de extremidades, adenopatias, hipotensién, ta-
quicardia; d) pruebas de laboratorio: troponina (rea-
lizadas en 2 centros, Hospital del térax troponina I y
HLCM troponina I ultrasensible), proBNP, hemogra-
ma, proteina C reactiva (PCR), procalcitonina, dime-
ro D, ferritina, fibrindgeno, albiimina, dcido lactico
deshidrogenasa (LDH), lactato. La confirmacién de
la infeccién viral se realiza a través de muestra naso-
faringea: RT-PCR para SARS CoV-2, (Extraccién au-
tomdtica marca Hamilton y sonda PCR Thermofis-
her). Se realizaron pruebas serolédgicas rdpidas para
detectar anticuerpos IgM/IgG contra SARS-CoV-2
(se utilizé el kit AFIAS CoV IgG/IgM); e) alteracio-
nes cardiacas: ecocardiograma y electrocardiograma
(ECG); f) tratamiento: uso de acido acetilsalicilico
(AAS), corticoesteroides, gammaglobulina intrave-
nosa (IglV), tratamiento anticoagulante, uso de ven-
tilacién mecdnica (VM), drogas vasoactivas (DVA),
circulacién por membrana extracorpérea (ECMO),
ingreso a la unidad de cuidados intensivos pedidtri-
cos, dias de hospitalizacién y mortalidad.

Definicién de caso: se utiliz6 la definicién de MIS-
C, CDC 2020, que incluye los siguientes criterios: edad
< 21 afos, fiebre (temperatura > 38,0°C durante > 24
horas o fiebre subjetiva que dura > 24 horas), evidencia
de inflamacién en laboratorio incluyendo, entre otros,
uno o mds de los siguientes: elevacién de PCR, velo-
cidad de sedimentacién globular (VSG), fibrinégeno,
procalcitonina, dimero D, ferritina, LDH, interleuci-
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na 6 (IL-6), neutréfilos; linfopenia, hipoalbuminemia
sumado a enfermedad clinicamente grave que requie-
ra hospitalizacién, con afectacién de 2 0o mds 6rganos
(cardfacos, renales, respiratorios, hematolégicos, gas-
trointestinales, dermatolégicos o neuroldgicos) y sin
diagndsticos plausibles alternativos con estudio posi-
tivo para infeccién actual o reciente por SARS-CoV-2
(RT-PCR, serologia, prueba de antigeno) o exposicién
a COVID-19 dentro de las 4 semanas previas al inicio
de los sintomas.

El diagnéstico nutricional se define segun los cri-
terios de la OMS, como obesidad en < 6 afos segin
relaciéon peso /talla (P/T) > +2 desviaciones estdndar
(DE), y en > 6 afios segtin indice de masa corporal por
edad (IMC) > +2DE. (Ministerio de Salud 2018).

Se consider6 como compromiso cardioldgico la
presencia de un electrocardiograma (ECG) anormal
y/o ecocardiograma alterado. Esto tltimo fue defi-
nido como disminucién de la funcién ventricular
izquierda (fraccién de eyeccién medida por biplano
menor a 55%, clasificaindose en disfuncién leve entre
54-45%, moderada 45-35%, severa <35%), dilatacion
de ventriculo izquierdo segin pardmetros para la su-
perficie corporal del paciente (Z score de medicién
ventriculo izquierdo en modo M > 2 con referencia
base de datos Detroit), derrame pericdrdico, insufi-
ciencia mitral, alteraciones de las arterias coronarias
(hiperrefringencia, dilatacién, aneurismas, las dos 1l-
timas definidas por medicién de didmetro con Z sco-
re > 2 con referencia base de datos Montreal). Todos
estos hallazgos se correlacionaron con los marcadores
inflamatorios, proBNP y niveles séricos de troponina
I o Tus que se tabularon en numero de veces sobre
el limite normal para cada rango de laboratorio (la
medicién inicial de troponina I no se encontré dis-
ponible en el centro base, lo que motiv6 su compra
como servicio externo, lo cual explica la existencia de
dos métodos de evaluacion).

Analisis estadistico

Las caracteristicas demogréficas y clinicas se descri-
bieron utilizando frecuencias o porcentajes para las va-
riables categéricas, y medidas de tendencias centrales y
dispersién para las variables continuas. Las caracteris-
ticas clinicas y los hallazgos de laboratorio se compara-
ron segtin el compromiso cardiaco. Los biomarcadores
inflamatorios fueron analizados segtn el examen mads
alterado previo al inicio del tratamiento, y de los bio-
marcadores cardiacos, se consideré el resultado mds
alterado durante toda la hospitalizacién.

Las comparaciones de grupos con compromiso
cardiolégico (CCC) y sin compromiso cardioldgico
(SCC) se realizaron utilizando test no paramétricos;
pruebas de Fisher’s exact test o Mann-Whitney test
segun si los datos eran categoricos y continuos respec-
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tivamente. Los andlisis estadisticos fueron realizados
utilizando el QuickCalcs - © 2018 GraphPad Software,
considerando un valor de p-value < 0,05 de dos colas
como estadisticamente significativo.

Resultados

Se analizaron 13 pacientes que cumplieron con el
diagnéstico de MIS-C. La mediana de edad fue 114
meses (9,5 anos), con predominio de sexo masculino
(N =9, 69%). Las comorbilidades mds frecuentes fue-
ron sobrepeso u obesidad (N = 7, 53%) y patologias
crénicas respiratorias (N = 5, 38%). Dentro de los sin-
tomas mads frecuentes se observaron dolor abdominal
en 11 pacientes (84%), taquicardia en 10 (76%) y v6-
mitos en 9 (69%) (tabla 1).

Del total de la muestra, 9 presentaron algtn tipo de
compromiso cardioldgico, lo que corresponde al 69%
del total de nifos analizados. La mediana de edad de
los pacientes CCC fue de 87 meses (7,5 anos), 89% va-
rones, y la comorbilidad mds frecuente fue obesidad y
sobrepeso (N = 6,46%). En relacién a los sintomas y
signos de este grupo, fueron mds frecuentes las mani-
festaciones gastrointestinales (dolor abdominal 100%,
vomitos 66%, diarrea 66%), ademés de exantema en
66%, taquicardia 77% e hipotensién en 55% de los
pacientes. Los valores de acido lactico se encontraron
bajos en todos los pacientes, con y sin compromiso
cardioldgico.

En los marcadores cardiolégicos se observé un au-
mento de troponina en 4,1 veces el nivel normal alto
para pacientes CCC vs SCC (p < 0,05). La mediana de
ProBNP en pacientes CCC fue de 6940 pg/ml vs 921
pg/ml en pacientes SCC (p < 0,05). En CCC, la media-
na de ferritina fue de 482 ng/ml vs 154 ng/ml en SCC
(p < 0,01), y el recuento plaquetario fue de 106.000 vs
207.000 en SCC (p < 0,05) (tabla 2).

Los hallazgos ecocardiograficos mds frecuentes
fueron derrame pericirdico (N = 6,67%), disfun-
cién sistolica leve (N = 4,44%) e insuficiencia mitral
(N = 4,44%). Dos pacientes presentaron dilatacién de
las arterias coronarias (22%) y uno hiperrefringencia
(11%), no se encontraron pacientes con aneurismas
coronarios (tabla 3).

Del total de pacientes CCC, en 8 se realizé ECG. De
estos, el 50% presentaba alteraciones, 1 con bloqueo
auriculoventricular de primer grado y 3 con alteracio-
nes de la repolarizacion (tabla 3).

Los pacientes CCC recibieron IgIV en el 100%,
corticoterapia 88%, heparina de bajo peso molecular
(HBPM) 88%, AAS s6lo 22%, DVA 33% y VM invasi-
va 22%. La mediana de hospitalizacién fue de 10 dias.
No hubo necesidad de conectar pacientes a ECMO ni
fallecidos en nuestra serie (tabla 4).
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicas de pacientes con diagndstico de MIS-C con y sin compromiso cardiolégico

Caracteristicas demograficas y clinicas  Total de pacientes ~ CON compromiso cardiolégico  SIN compromiso cardiolégico p value

n (%) (n=13) (n=29) @)
Edad: mediana (p25-p75) 114 (80-124) 87 137,5
Sexo: n
- Femenino 4 (31) 1 (14) 3 (75) 0,05
- Masculino 9 (69) 8 (89) 1 (25) 0,05
Comorbilidad: n (%)
- Sobrepeso u obesidad 7 (53) 6 (46) 1 (25) 0,26
- Respiratoria 5 (38) 3 (33) 2 (50 1,0
- Ninguna 4 (30) 2 (22) 2 (50 0,53
Sintomas: n (%)
- Fiebre 13 (100) 9 (100) 4 (100) 1,0
- Dolor abdominal 11 (84) 9 (100) 2 (50) 0,07
- Taquicardia 10 (76) 7 (77) 3 (75) 1,0
- Vomitos 9 (69) 6 (66) 3 (75) 1,0
- Diarrea 7 (53) 6 (66) 1 (25) 0,26
- Exantema 7 (53) 6 (66) 1 (25) 0,26
- Disnea 6 (46) 4 (44) 2 (50) 1,0
- Alt. Mucosas 6 (46) 4 (44) 2 (50) 1,0
- Conjuntivitis 5 (38) 4 (44) 1 (25) 1,0
- Hipotension 5 (38) 5 (55) 0 0,1
- Edema 3 (23) 3 (33) 0 0,49
- Adenopatias 2 (15) 2 (22) 0 1,0
Test COVID: n (%)
- Serologia IgG (+) 8 (61) 5 (71) 3 (75) 1,0
- Historia contacto COVID- 19 (+) (53) 3 (42) 4(100) 0,06
- PCR SARS-CoV-2(+) (38) 3 (42) 2 (50) 1,0
Tabla 2. Resultados de laboratorio en pacientes con diagnéstico de MIS-C con y sin compromiso cardiolégico
Resultados de Laboratorio: Total de pacientes Con compromiso Sin compromiso p value
mediana (RIQ 25-75) (n=13) cardiolégico cardiolégico
Biomarcadores cardiolégicos
Troponina (n de veces sobre limite normal) 2,1(0,285-5,375) 4,1 0,285 0,03
ProBNP (pg/ml) 3.310 (991,5-11.785) 6.940 921 0,01
Marcadores inflamatorios
Dimero D (ug/ml) 3.940 (2.635-5.477) 3.940 2.940 0,27
PCR (mg/L) 180 (144-315) 236 162 0,52
PCT (ng/ml) 4,1 (2,6-14,2) 5,35 1.945 0,16
Ferritina (ng/ml) 326 (213-639) 482 154 0,01
Fibrinogeno (mg/dl) 533,5 (431-695) 602,5 533,5 0,65
leucocitos ( cel/ul) 9.730 (6.730-10.860) 8.720 9.920 0,93
RAL (por uL) 639 (455-1.018) 568 714 0,60
Plaguetas (miles/mm?3) 126.000 (88.000-202.000) 106.000 207.000 0,05
Albumina (g/L) 2,8 (2,6-3,35) 2,8 3,9 0,24
LDH (U/L) 243 (209-295) 243 227,5 0,85
Lactato 14,9 (11,35-16,27) 14,9 14,7 1,00

RIQ: Rango Intercuartil, n: nimero de paciente, ProBNP: Péptido natriurético tipo B, PCR: proteina C reactiva, PCT: Procalcitonina, RAL
recuento absoluto de linfocitos, LDH lactato deshidrogenasa, VI: ventriculo izquierdo, ECG: electrocardiograma.
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Tabla 3. Hallazgos Cardiolégicos en pacientes con diagnoéstico
de MIS-C con compromiso cardiolégico.

Hallazgos cardiolégicos n=9 (% CCQ)

Ecocardiograma
Disfuncion sistolica de VI

- Ninguna 4 (44)

- Leve 4 (44)

- Moderada 1(11)

- Severa 0
Dilatacion de VI 2 (22)
Derrame pericardico 6 (67)
Insuficiencia VAV

- Mitral 4 (44)

- Tricuspidea 0
Alteraciones coronarias

- Dilatacién 2 (22)

- Hiperrefringencia 1(11)

- Aneurismas 0
ECG

- Normal 4 (44)

- Alterado 4(44)

- No observado 1(11)

IglV: inmunoglobulina intravenosa, HBPM: heparina bajo peso mole-
cular, ASS: acido acetil salicilico, RIQ: Rango Intercuartil, UPC: unidad
de paciente critico, DVA: droga vasoactiva, VMI: ventilacion mecanica
invasiva.

COVID-19 - Y. Briones D. et al

Discusién

El virus SARS-CoV-2 nos presenta una situacién
sin precedentes. Un agente patégeno nuevo en un mo-
mento de globalizacién comunicacional - tecnoldgica,
que ha facilitado su expansion, que se constituye en
una pandemia incluso antes de conocer su total po-
tencial patégeno y antes de lograr construir opciones
efectivas de manejo frente a sus diversos cuadros cli-
nicos. En pediatria la manifestacién predominante son
los cuadros respiratorios leves®. Sin embargo, la pato-
logia de mayor preocupacién es el MIS-C"*, condicién
que necesita hospitalizacién y con frecuencia manejo
y monitorizacién en unidades de mayor complejidad.
Dentro de las manifestaciones cardioldgicas se encuen-
tra el derrame pericérdico, reportado como uno de los
mads frecuentes (47-100%), ademds de shock, miocar-
ditis, disfuncién miocdrdica y dilatacién coronaria. Su
presencia tiene relacién con la gravedad del cuadro,
aun cuando las manifestaciones cardioldgicas como
tales sean leves. Joseph y Abrams en su estudio “Factors
linked to severe outcomes in multisystem syndrome in
children (MIS-C) in the USA: a retrospective surveillance
study” informa que los pacientes con un valor aumen-
tado de troponina 1.0 ng/mL (referencia normal 0,04)
podrian tener al menos 3 veces mayor riesgo de shock,
aumentando a 5,5 veces con un valor de 5,0 ng/mL
En las variables clinicas destaca que la sintomatologia
que permitié hacer el diagndstico clinico de MIS-C fue
inespecifica para el compromiso cardioldgico, siendo
mids frecuente en hombres y con promedio de edad 7,5

Tabla 4. Tratamiento recibido en pacientes con diagnéstico de MIS-C con y sin compromiso cardiolégico

Total de pacientes CON compromiso cardiolégico SIN compromiso cardiolégico
(n=13) (n=9) (n=4)

Tratamiento n (%)

- Corticoides sistémicos 12 (92%) 8 (88%) 4 (100%)

- Iglv 12 (92%) 9 (100%) 3 (75%)

- HBPM 11 (85%) 8 (88%) 3 (75%)

- ASS 3 (20%) 2 (22%) 1(25%)
Evolucién clinico

- Dias de hospitalizacion mediana (RIQ) 10 (8,5-13,5) 11 8,5

- Ingreso UPC n (%) 10 (77 %) 8 (89%) 2 (50%)

- DVA n (%) 3 (23%) 3 0

- VMI n (%) 2 (15%) 2 0

- Dias de estadia en UCI mediana (RIQ) 2 (1-4,5) 3 1

- Muerte n (%) 0 0 0

IglV: inmunoglobulina intravenosa, HBPM: heparina bajo peso molecular, ASS:
de paciente critico, DVA: droga vasoactiva, VMI: ventilacién mecanica invasiva.
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4cido acetil salicilico, RIQ: Rango Intercuartil, UPC: unidad
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afios. Respecto a la variable comorbilidad, destaca la
presencia de malnutricién por exceso y patologia res-
piratoria, sin correlacion significativa con el compro-
miso cardioldgico.

Factores de importancia en nuestro andlisis fue-
ron los valores de ProBNP y Ferritina, que mostraron
un aumento con significancia estadistica (p < 0,01 en
ambos casos), a diferencia de los marcadores inflama-
torios como Dimero D, Proteina C reactiva, procalci-
tonina, Fibrinégeno, LDH y albimina, que, si bien tu-
vieron un rol al momento del diagnéstico, su grado de
alteracion no fue mayor en pacientes con compromiso
cardiolégico versus aquellos sin compromiso. Leucoci-
tosis y linfopenia no fueron relevantes desde el punto
de visita estadistico. La alteracién plaquetaria no fue
significativa como se registra en la literatura, aunque se
obtuvo un p = 0,05, muy cercano al limite de la signi-
ficancia estadistica, lo que nos hace pensar que con un
N mayor pudiera alcanzar un valor categéricamente
importante, como se comunica en otros reportes’.

Otro punto es el bajo rango de alteracion del lacta-
to en todos los pacientes de la serie (con y sin compro-
miso cardiol6gico), con un valor promedio de 14,7 +/-
4,6. Al realizar analisis dirigido caso a caso se observé
que, independiente del compromiso cardioldgico, en
el contexto de una enfermedad poco conocida y con
el objetivo de entregar un tratamiento oportuno, se
ingres6 precozmente a los pacientes a una unidad de
mayor complejidad, favoreciendo el oportuno manejo
hemodindmico.

Al analizar los resultados de los marcadores de la-
boratorio de compromiso cardiaco, destaca que Pro-
BNP se ve aumentado en ambos grupos CCC y SCC,
con un valor en pacientes CCC 7,5 veces mayor que los
SCC. En relacién al aumento de Troponina I, destaca
el aumento estadisticamente significativo en pacientes
con compromiso cardiolégico en relacion a aquellos
sin compromiso cardioldgico.

En nuestra casuistica los hallazgos encontrados en
el ECG y ecocardiograma fueron transitorios, desta-
cando entre las mds frecuentes las alteraciones en la
repolarizacion transitoria y el derrame pericardico. Se
encontrd un solo paciente que present6 bloqueo AV 1
grado transitorio, evolucionado con cuadro leve, como
se reporta en literatura.

En cuanto a los dias de hospitalizacién en UPC, no
se encontré diferencia entre aquellos nifios con o sin
compromiso cardiolégico, situacién que pudiera tener
el sesgo de considerar como de mayor complejidad una
enfermedad de aparicion reciente, sin factores pronds-
ticos bien conocidos, lo que explica la preferencia del
manejo en UPC durante las primeras horas luego de
realizado el diagnostico.

El manejo de los pacientes fue guiado por protoco-
lo clinico intrahospitalario, destacando la similitud en
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el enfoque terapéutico con otras patologias de indo-
le inflamatorio e inmunolégico como en la enferme-
dad de Kawasaki y otras enfermedades inmunolégicas
(SAM), la terapia fue segura y efectiva, y no se repor-
taron eventos adversos. Asi mismo, 2 pacientes requi-
rieron AAS porque presentaban fenotipo Kawasaki y
tres pacientes con compromiso cardiolégico fueron
apoyados con DVA en contexto de hipotensién. La es-
tadia en UPC fue breve y con una evolucién favorable,
posteriormente se trasladaron a una unidad de menor
complejidad. Recibiendo un manejo adecuado y opor-
tuno, lo cual se refleja en los resultados.

Destacamos que no hubo pacientes con desenlace
fatal o que requirieron asistencia en ECMO, como se
ha descrito excepcionalmente en la literatura®.

Limitaciones del estudio

Es importante sefalar que estos resultados tienen
las limitaciones respectivas de un estudio de casos con
un numero pequefio de pacientes, en el contexto de
una enfermedad emergente, inicialmente poco cono-
cida.

El estudio del marcador troponina con dos labora-
torios distintos, midiendo troponina I y troponina Is,
para lo cual se evaltia con el niumero de veces el valor
méximo de referencia, valor que fue de utilidad pero
que pudiera generar algin sesgo en resultados. En este
estudio no se realizé seguimiento de los pacientes. Aun
queda por evaluar la evolucién de esta enfermedad en
el mediano y largo plazo.

Conclusiéon

El compromiso cardiolégico en los nifios con diag-
noéstico de MIS-C es frecuente, en su mayoria impre-
siona presentacién leve a moderada con recuperacién
completa de los pardmetros inflamatorios en un corto
periodo de tiempo, similar a lo descrito en la literatura,
los pacientes graves fueron un niimero pequefio, todos
con compromiso hemodindmico y de resolucién rapi-
da. Nuestra serie muestra una evolucién favorable con
sintomatologia variada e inespecifica. Los marcadores
de compromiso cardioldgico fueron el alza de tropo-
nina, ProBNP, ferritina y trombocitopenia. El hallazgo
ecogréfico mds frecuente fue derrame pericdrdico. Esto
nos permite sugerir que el manejo de estos pacientes
se realice en un hospital de mayor complejidad y con
disponibilidad de evaluacién cardioldgica.

Queda por definir la evolucién en mediano y lar-
go plazo de esta enfermedad en el mundo y en Chile,
as{ como evaluar los hallazgos encontrados dado que
no tenemos suficientes datos publicados y descono-
cemos la historia natural de la enfermedad sin trata-
miento.
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