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RESUMEN

Introduccion: Se ha descrito un desorden hiperinflamatorio en pacientes pediatricos, el Sindrome Inflamatorio Multisistémico Pediatrico
asociado a COVID-19 (SIMP-C). Estos pacientes generalmente cursan con fiebre y manifestaciones muco-cutaneas similares a la
enfermedad de Kawasaki. Frecuentemente presentan afectacion cardiaca, desde bloqueo atrioventricular hasta disfuncién ventricular
severa. Reporte de caso: Se reporta el caso de un paciente masculino de 7 afos de edad quien consulté por dolor abdominal y fiebre.
Presentaba manifestaciones clinicas y biomarcadores inflamatorios que sugerian SIMP-C y anticuerpos séricos IgG para SarsCov2. En
el electrocardiograma (EKG) se evidencio bloqueo AV (BAV) de primer grado que se resolvid posterior a tratamiento especifico para
SIMP-C. Discusion: El reconocimiento de las manifestaciones electrocardiograficas de afectacion miocardica descritas en SIMP-C puede
contribuir al diagndstico y tratamiento precoz, evitando complicaciones que comprometan la vida del paciente. Arch Venez Puer Ped
2021; 84(3): 91 - 96
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ELECTROCARDIOGRAPHIC MANIFESTATIONS OF INFLAMATORY
MULTISYSTEMIC SYNDROME ASSOCIATED WITH COVID 19. CASE REPORT

SUMMARY

Introduction: A pediatric hyperinflammatory disorder has been described, the Pediatric Inflammatory Multisystemic Syndrome
associated with COVID 19 (PIMS). These patients generally present with fever and mucocutaneous manifestations similar to Kawasaki
disease. Frequently they have cardiac involvement ranging from atrioventricular block (AVB) to severe ventricular dysfunction. Case
report: 7-year-old male patient who presented with abdominal pain and fever. He had clinical findings and inflammatory markers
suggestive of PIMS and IgG serum antibodies for Sars Cov2. An EKG showed a first-degree AVB that resolved with specific treatment
for PIMS. Discussion: Knowledge of EKG manifestations of myocardial compromise in PIMS can contribute to early diagnosis and
treatment, avoiding life-threatening complications. Arch Venez Puer Ped 2021, 84(3): 91 - 96
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INTRODUCCION muco-cutaneas similares a la enfermedad de Kawasaki (EK)
y al Sindrome de Shock Toxico. La aparicion de los sintomas

El Sindrome Inflamatorio Multisistémico Pediatrico aso-  ocurre alrededor de 2-4 semanas después de una infeccion

ciado a Covid-19 (SIMP-C) es una complicacion inusual pero
potencialmente grave de esta enfermedad, con una incidencia
estimada de 316 por cada 1.000.000 de individuos menores
de 21 afios de edad infectados por SarsCov2 y mas frecuente
en algunos grupos étnicos, incluyendo Hispanos (1). Desde
Mayo 2020 hasta Julio 2021 la Region de las Américas repor-
t6 6.681 casos de SIMP-C, con 135 defunciones. De esos
casos, 195 han sido reportados por Venezuela, sin ninguna de-
funcioén (2). Los pacientes con SIMP-C generalmente tienen
entre 5 y 15 afios de edad, usualmente no tienen comorbilida-
des, y presentan fiebre, dolor abdominal y manifestaciones
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aguda por SarsCov2, que puede haber sido leve o asintomati-
ca. Se observan elevacion importante de biomarcadores de in-
flamacion como la proteina C reactiva, ferritina y dimero D.
Otros posibles hallazgos son anemia, linfopenia, hipoalbumi-
nemia, signos de injuria renal aguda y trastornos de la coagu-
lacion (3). Usualmente tienen pruebas negativas de antigenos
y reaccion de cadena polimerasa (RT-PCR) en hisopado nasal
y presencia de anticuerpos séricos IgG para SarsCov2, lo que
sugiere infeccion previa no activa y por esto el SIMP-C se
considera una complicacion de disregulacion inmunologica
post infecciosa (4). Es comun que SIMP-C presente manifes-
taciones cardiacas, que pueden cursar con un amplio rango de
severidad e incluyen trastornos de la conduccion, aneurismas
coronarios, pericarditis o miocarditis y algunos progresan al
shock cardiogénico requiriendo soporte hemodinamico avan-
zado (5); en estos casos se pueden observar alteraciones en el
electrocardiograma (EKG) y niveles elevados de troponina y
péptido natriurético beta (BNP). Se han comparado aspectos
clinicos y paraclinicos entre SIMP-C y EK sugiriendo dife-
rencias: SIMP-C se asocia con mayor inflamacion y gravedad
del dafio miocardico y menos aneurismas coronarios (6,7).
SIMP-P presenta manifestaciones clinicas que pueden coinci-
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dir con otras entidades potencialmente graves como sepsis
bacteriana o dengue con signos de alarma, por lo que datos
que nos ayuden a un diagnoéstico diferencial precoz mejoran
el pronostico del paciente. Reportamos el caso de un paciente
masculino de 7 afios con SIMS-C y manifestaciones electro-
cardiograficas (EKG) de compromiso cardiaco que contribu-
yeron al diagnostico temprano y revirtieron con la adminis-
tracion de tratamiento especifico.

REPORTE DEL CASO:

Paciente masculino de 7 afios que presentaba fiebre de 39
grados centigrados, nauseas, diarrea acuosa sin moco o san-
gre y dolor abdominal difuso, tipo colico, de 4 dias de evo-
lucion. Estos sintomas no mejoraron con administracion de
acetaminofén, por lo que consulto al Servicio de Emergencia
Pediatrica.

Quince dias previo a consultar a la Emergencia consult6 a
un pediatra por fiebre y dolor abdominal. Se indicé coproana-
lisis que reportd Blastocystis spp y recibié metronidazol via
oral durante 10 dias con mejoria a los 3 dias de comenzar el
tratamiento. Estos sintomas se presentaron durante la pande-
mia de Covid-19 en un momento de alta transmision comuni-
taria. Sus padres tuvieron sintomas respiratorios 1 mes pre-
vio, con pruebas de antigeno para SARS COV 2 negativas. El
paciente habia recibido inmunizaciones indicadas para su
edad, no tenia antecedentes médicos relevantes, no habia via-
jado recientemente y no habia tenido contacto reciente con
otras personas obviamente enfermas durante el confinamien-
to dictado por la pandemia.

Al momento de su ingreso estaba alerta y orientado, podia
deambular espontanecamente sin marcha antalgica y se queja-
ba de dolor abdominal. Peso 21 Kg, temperatura de 39 gra-
dos, Saturacion O2 99% en aire ambiente, tension arterial
100/68 y presentaba leve taquicardia (98 lpm) y taquipnea (20
rpm) en proporcion con la fiebre. Estaba hipertérmico al
tacto, con signos de deshidratacion moderada. Se observaba
eritrodermia generalizada con llenado capilar normal, ojos
con inyeccion conjuntival bilateral que respetaba periferia del
iris (Figura 1) y labios y mucosa oral hiperémicas (Figura 2).
Se observaba faringe congestiva, lengua aframbuesada y gan-
glios linfaticos cervicales laterales izquierdos de 1 cm. Los
ruidos pulmonares eran normales, los ruidos cardiacos eran
normales sin soplos o ritmo de galope, el abdomen era blando
con dolor leve a la palpacion sin signos de abdomen agudo.
No habia limitacion al movimiento de extremidades ni signos
de inflamacion articular. No habia signos de focalizacion neu-
rologica ni signos de irritacion meningea.

El paciente se presentd con fiebre, dolor abdominal y sig-
nos inflamatorios mucocutaneos similares a EK en el contex-
to de la pandemia de Covid-19. Se decidi6 su ingreso por sos-
pecha de SIMP-C y se comenz6 con el manejo de soporte
segun las recomendaciones actuales (8).

Los examenes de laboratorio de ingreso (Tabla) fueron
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notables por aumento de la VSG, proteina C reactiva, procal-
citonina, ferritina y fibrindgeno. No se observo anemia, linfo-
penia, hipoalbuminemia o marcadores de dafio renal o hepa-
tico. Las pruebas de coagulacion fueron normales. Se toma-
ron muestras para hemocultivo, y urocultivo. La radiografia
torax reportd reforzamiento de trama broncovascular bilateral
y silueta cardiaca de tamafio normal. La TAC de térax no
mostro infiltrados pulmonares ni derrame pleural. Se realizo
ultrasonido abdominal que fue reportado como normal. Las
pruebas de antigeno y RT-PCR para SARS COV 2 en secre-
cion nasofaringea fueron negativas. La determinacion de an-
ticuerpos para SARS-COV2 en suero mostro IgG positiva e
IgM negativa.

Nuestro paciente presentaba caracteristicas clinicas y bio-
marcadores inflamatorios que cumplian con los criterios diag-
noésticos para SIMP-C propuestos por la Organizacion
Mundial de la Salud, el Centro de Control de Enfermedades
de Atlanta y el Royal College of Paediatrics and Child Health
(3,4) y ademas presentaba evidencia de infeccion pasada por
SarsCov2. La ausencia de manifestaciones respiratorias y de
imagenes pulmonares en la radiografia y la TAC hacian
menos probable que se tratara de Covid-19 agudo (9). Se so-
licitaron biomarcadores de compromiso miocardico, repor-
tando CKMB y troponina dentro de limites normales y pépti-
do natriurético beta (BNP) en 2.947 pg/ml (Tabla). Se realizo
electrocardiograma (EKG) que mostrd intervalo PR alargado
(0,24 segundos), superior al limite superior para la edad (0,19
segundos), sugestivo de bloqueo auriculo—ventricular (BAV)
de primer grado (10).

Se decidio ingreso para recibir tratamiento especifico para
SIMP-C segun las recomendaciones actuales con esteroides e
inmonoglobulina intravenosos (4,5). Fue evaluado en conjun-
to con Infectologia y se decidio el ingreso del paciente a la
Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos (UCIP) para mo-
nitoreo de estabilidad cardiovascular y respiratoria. Se admi-
nistré inmunoglobulina humana endovenosa 2g/kg/d en dosis
unica, metilprednisolona 2 mg/kg/d dividida en 3 dosis dia-
rias y enoxaparina sodica 0.75mg/kg/d. Durante las primeras
24 horas en UCIP persistio fiebre intermitente, eritrodermia
generalizada e inyeccion conjuntival bilateral. Persistia taqui-
cardia leve con pulsos fuertes y llenado capilar menor de 3 se-
gundos con tension arterial normal. Se mantuvo saturacion de
02 en 99% aire ambiente, sin dificultad respiratoria. Tolero la
administracion de inmunoglobulina sin complicaciones. Se
solicitd evaluacion por Cardiologia y se le realizd ecocardio-
grama transtoracico que reportd funcion sistolica ventricular
normal con una fraccion de eyeccion de 62,6% (normal) y no
reportd ninguna alteracion estructural. Se reviso el EKG que
confirmo6 intervalo PR alargado (0,24 segundos), con eleva-
cion del punto J en derivaciones de caras inferior y lateral, su-
gestivo de bloqueo auriculo—ventricular (BAV) de primer
grado y trastornos difusos de la repolarizacion (Figura 3). El
paciente no presentaba alteraciones electroliticas o recibia
drogas que pudieran causar prolongacion del intervalo PR. A




Manifestaciones electrocardiograficas del Sindrome Inflamatorio Multisistémico pediatrico asociado a COVID-19

las 48 horas de su ingreso y a las 24 horas de finalizar trata-  trasladado a sala general hospitalizacion recibiendo trata-
miento con inmunoglobulina el paciente se encontraba afe- miento con enoxaparina 15 mg subcutaneos al dia y predni-
bril, alerta y orientado, con signos vitales normales y estables,  solona oral (1mg/Kg/d). En su segundo dia de hospitalizacion
sin dolor abdominal y tolerando la via oral sin nauseas. Es  se observo neutropenia y linfopenia, descenso del BNP y per-
sistia elevacion de proteina

C reactiva y ferritina (Tabla)

y las pruebas de coagulacion

Dia 1 Dia 2 Dia 4 Alas 3 se mantuvieron normales. A

semanas :
las 72 horas se mantenia afe-

Tabla: Secuencia cronolégica de resultados de laboratorio.
Fuente: historia clinica del paciente

Hemoglobina (g/dL) 12,5 11,6 11,2 13,4 : 8 are
: bril y eupnéico y hemodina-
Hematocrito (%) 38,8 35,6 32,9 41,2 micamente estable. con dis-
VSG (mm/1era h) 55 64 10 minucién progresiva de la
CGB (103/mm3) 14000 3800 7300 7691 eritrodermia inyecciéon con-
Neutrofilos (%) 714 85,9 33,9 40 juntival e hiperemia de mu-
Linfocitos (%) 22.1 6 57.9 37 cosa o.ral. Cultivos obteni-
dos al ingreso no reportaron
Plaquetas (103/uL) 418 373 336 263 crecimiento de microorga-
Fibrinégeno (mg/dL) 480 425 nismos. En su cuarto dia de
Proteina C Reactiva (mg/dl) 54 4.1 1,2 0.1 hospitalizacion, en vista de
Procalcitonina (ng/ml) Positivo 0,5<2 Negativo < 0,5 meJ.czria clinica y la normali-
Ferritina (ng/ml) 507 620 425 130 zacién de los biomarcadores
- de inflamacion, disminucion
Dimero-D (ug/mL) 0,7 11 1,3 0,4 progresiva del BNP, troponi-
Creatinina (mg/dl) 0,6 0,5 0,5 na normal, y ausencia de evi-
Glicemia 99 143 87 dencia de complicaciones
Albtmina (gr/dl) 4 3,3 he;rpatolégicas, renale.s g’he-
AST/ALT (UIL) 30/26 24/19 25/30 piticas (Tabla) se decidio su
egreso con tratamiento am-

LDH (UL) 176 148 bulatorio: enoxaparina 0,5
Na (meq/L) 137 137 137 mg/kg/dia, aspirina
K(meg/L) 4,5 4 4 4mg/kg/dia y prednisolona
Cl (meg/L) 105 109 107 lm/kg/dia. En cc.mtrol' ambu-
Mg (meq/L) 2.1 latorio por Cardiologia a las
3 semanas de egreso el pa-
Ca (meqlL) 8 8.2 ciente tenia un examen fisico
CK (U/L) 38 33.7 22,8 normal, pruebas de laborato-
Troponina 2,3 2,3 rio normales (Tabla), EKG
BNP (pg/ml) 2947 1307 1305 normal con PR de 0,16 se-

gundos (Figura 4) que evi-
denciaba reversion del BAV
de primer grado y ecocar-
diograma reportado como
normal. Se suspendi6 el tra-
tamiento con metilpredniso-
lona, enoxaparina y aspirina
y se indicd que podia resu-
mir sus actividades norma-
les al mes de egreso del hos-
pital.

DISCUSION
Figura 1: Inyeccién conjuntival bilateral Figura 2: Labios hiperémicos .
que respeta la periferia del iris como como manifestacién mucocutanea El SI.MP-C.,’aun siendo
manifestacion de SIM-P de SIM-P una manifestacion poco fre-
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Figura 3: Electrocardiograma con Bloqueo AV (PR: 0.24 segundos), con elevacién del punto
J en caras inferior y lateral. En la ampliacion que muestra las derivaciones Il y Il
se aprecia mejor la prolongacién del PR.
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Figura 4: Electrocardiograma control normal 3 semanas posterior al egreso. (PR 0.16 segundos)

cuente de la infeccion por SarsCov2 en el paciente pediatrico,
puede ser una enfermedad con complicaciones y secuelas se-
veras (3,4,11). Muchos de los pacientes afectados tienen com-
plicaciones cardiovasculares de un amplio rango de severidad
que incluyen BAV, arritmias (35%), dilatacion de arterias co-
ronarias (15%), disfuncion ventricular (50%) y shock cardio-
génico. Entre 30 y 50% de los pacientes con SIMP-C con
afectacion cardiovascular pueden requerir ingresos a UCIP,
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pero con la identificacion temprana y tratamiento apropiado
con inmunomoduladores, principalmente inmunoglobulina
intravenosa y/o esteroides sistémicos, se observa recupera-
cion completa en aproximadamente 90% de los casos
(5,12,13). El interés de presentar este caso fue ilustrar el BAV
de primer grado como una de las complicaciones cardiovas-
culares descritas en pacientes con SIMP-C, detectada en el
EKG, de facil obtencion en la Emergencia y que puede ser in-
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terpretado por el Pediatra, y facilmente reproducido y envia-
do por medio de tecnologia digital a Cardidlogos que puedan
contribuir en el diagnoéstico.

Se han propuesto diferentes mecanismos fisiopatologicos
para las complicaciones cardiovasculares de SIMP-C que in-
cluyen citopatogenicidad viral directa al miocito y dafio mi-
crovascular, pero los hallazgos de resonancia magnética nu-
clear y la rapida reversibilidad con el tratamiento inmunomo-
dulador apuntan hacia inflamacion y edema del miocito se-
cundaria a la disregulacion inflamatoria con liberacion exage-
rada de inteleukinas. Esto puede causar no solo disfuncion
ventricular severa sino también anormalidades de la conduc-
cion eléctrica detectables en el EKG (14).

Varias series de casos han reportado trastornos de la con-
duccion en pacientes con SIMP-C. Dionne y colaboradores
(15), observaron anormalidades en EKG en 14/25 pacientes
con SIMP-C (edad media de 9,7 afios), 5 de ellos (20%) con
BAV de primer grado que se presentd en una media de 6 dias
posterior al comienzo de la fiebre. Todos los pacientes con
BAV presentaron disfuncion ventricular (leve en 4, moderada
en 1). Cuatro de estos pacientes presentaron progresion a blo-
queo de segundo o tercer grado; todos ellos presentaron nive-
les de BPN elevados y ninguno present6 niveles de troponina
elevados. La resolucion del BAV ocurri6 en 4/5 pacientes
entre los 10-14 dias posterior al comienzo de la fiebre. Otros
hallazgos de EKG reportados en esta serie fueron prolonga-
cion del intervalo QT (QTc) (28%) y cambios inespecificos
del segmento ST (56%). Choi y colaboradores (16) reporta-
ron BAV de primer grado en 6/32 pacientes (19%) con SIMP-
C con una media de intervalo PR de 0,225 segundos (rango
200-302), ocurriendo en una media de 8 dias del inicio de la
fiebre y revertia a la normalidad en una media de 3 dias pos-
terior al tratamiento. Solo 1 paciente present6 BAV en el pri-
mer EKG, el resto lo presentd durante su hospitalizacion. La
magnitud de alteracion de biomarcadores inflamatorios, enzi-
mas cardiacas o funcion ventricular no estuvo asociada con la
presencia de BAV. Otros hallazgos reportados fueron prolon-
gacion QTc (4/32), y cambios inespecificos del segmento ST
y onda T (14/32). Regan y colaboradores (17) en una serie de
63 pacientes con SIMP-C con una edad media de 10 afios re-
portan anormalidades de EKG en 67%, con BAV en 16
(25%), con resolucion en la mayoria al momento del egreso.
Otros hallazgos relevantes incluyeron prolongacion paradoji-
ca del PR al aumentar la FC, prolongacion del QT, disminu-
cion de amplitud del QRS y aplanamiento de la onda T. Todos
estos hallazgos se han relacionado con edema miocardico y
mejoran al disminuir la respuesta inflamatoria (13)

El caso aqui reportado presenté BAV y cambios del seg-
mento ST, que pueden ser considerados marcadores tempra-
nos de compromiso miocardico, incluso en ausencia enzi-
mas cardiacas aumentadas. No tuvo evidencias ecocardio-
graficas de disfuncion ventricular y a pesar de BPN elevado
no progres6 a niveles mayores de BAV. La presencia de
BAV pudo ser de importancia en el diagnostico diferencial,

ya que BAV se ha descrito en otras enfermedades infeccio-
sas o inflamatorias como miocarditis viral, Lyme o fiebre
reumatica pero no es frecuente en EK. Ademas, el diagnos-
tico temprano de BAV permite seleccionar a un grupo de pa-
cientes que debe ser monitorizado por riesgo de progresion
a BAV de mayor grado, especialmente si cursan con BPN
elevado. La monitorizacion a través del EKG es importante
desde la admision al contribuir al diagnostico de SIMP-C ¢
identificar a los pacientes con mayor riesgo de progresion a
BAV grave u otras arritmias y, permitiendo la administra-
cion temprana de inmunomoduladores, acelerar la resolu-
cion de los trastornos del sistema de conduccion.
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