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RESUMEN

Introduccion: La infeccion por SARS-CoV-2 causé diferentes manifestaciones clinicas en nifios. La pandemia COVID-19 se tornd
especialmente importante luego que empezaron a registrarse cuadros clinicos de Sindrome Multisistémico Inflamatorio Pediatrico (MIS-C),
ameritando diagnostico oportuno de laboratorio para el manejo clinico y sus posibles complicaciones. Objetivo: Detectar infeccion por el
virus SARS-CoV-2 mediante RT-PCR cualitativa en pacientes hospitalizados en el Servicio de Pediatria del Hospital Central de Maracay.
Métodos: Se realiz6 un estudio de disefio no experimental, descriptivo y transversal. Se estudiaron 60 nifios sospechosos de infeccion por
SARS-CoV-2, hospitalizados en la emergencia pediatrica del Hospital Central de Maracay (junio-agosto de 2022). Las muestras de hisopado
nasofaringeo (HNF) fueron evaluadas mediante RT-PCR e Inmunofluorescencia seca (LanSionbio® 1100). Resultados: 25% de los
pacientes ingresados resultaron positivos a SARS-CoV-2 mediante RT-PCR. El grupo etario mas afectado correspondio a nifios entre 0 y 5
afios. Predomino el sexo masculino (56,67%). Las manifestaciones clinicas mas frecuentes fueron; tos (88,33%), rinorrea (75%), dificultad
respiratoria (56,67%) y fiebre (58,33%). La neumonia fue la presentacion clinica mas frecuente (40%) y la sepsis la principal complicacion
(5%). La mortalidad alcanz6 3,3%. Conclusiones: SARS-CoV-2 fue capaz de causar enfermedad grave e incluso la muerte en los pacientes
estudiados. Este virus afectd a la poblacion pediatrica, con predominio de sintomatologia y complicaciones del aparato respiratorio,
generando necesidad de hospitalizacion para el tratamiento y monitoreo de los casos. Es importante la implementacion de técnicas
diagnosticas que permitan la confirmacion precoz de casos positivos.
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DETECTION OF SARS-CoV-2 VIRUS INFECTION BY RT-PCR IN HOSPITALIZED PEDIATRIC PATIENTS

SUMMARY

COVID-19 is an infection caused by the SARS CoV-2 virus, whose incidence in pediatric patients is increasingly frequent, being the cause
of Pediatric Multisystem Inflammatory Syndrome (MIS-C), requiring timely laboratory diagnosis for management clinical and possible
complications. Objective: To detect infection by the SARS CoV-2 virus by RT-PCR in patients who attend the Pediatric Emergency Central
Hospital of Maracay. Methods: A non-experimental, descriptive, cross-sectional study was carried out. 60 pediatric patients suspected of
COVID-19 hospitalized in the pediatric emergency of the Central Hospital of Maracay during the period June and August 2022, were
evaluated and RT-PCR was performed for molecular diagnosis. Results: Twenty-five percent of admitted patients tested positive for SARS-
CoV-2 using RT-PCR. The most affected age group was children aged 0 to 5 years. Males predominated (56.67%). The most frequent clinical
manifestations were cough (88.33%), rhinorrhea (75%), respiratory distress (56.67%), and fever (58.33%). Pneumonia was the most
frequent clinical presentation (40%), and sepsis was the main complication (5%). Mortality was 3.3%. Conclusion: SARS-CoV-2 was
capable of causing severe disease in pediatric patients. This virus affected the pediatric population, with a predominance of respiratory
symptoms and complications, requiring hospitalization for treatment and monitoring. Establishing diagnostics for early case confirmation,
as well as vaccination campaigns for the pediatric population, is essential. It is essential to establish diagnostic procedures for early
confirmation of cases.
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INTRODUCCION

En diciembre de 2019, se reportd un brote de neumonia de
etiologia desconocida en Wuhan (China), posteriormente el
virus SARS-CoV-2 fue identificado como causante de esta en-
fermedad. Debido al impacto mundial, el 11 de marzo de
2020, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) declaré la
pandemia de COVID-19 (1). Aunque los efectos de la enfer-
medad tuvieron mayor impacto en los adultos, los nifios tam-
bién se vieron afectados (2). Las hipdtesis acerca de las tasas
de infeccion y enfermedad grave mas bajas en pediatria, inclu-
yeron diferencias especificas de la edad asociadas a la expre-
sion de los receptores de union para el SARS-COV-2 (enzima
convertidora de angiotensina 2 y TMPRSS2) (3-4) o inmuni-
dad preexistente a coronavirus estacionales (5). Se reportd
que el espectro de manifestaciones clinicas en nifios era am-
plio, desde infecciones asintomaticas hasta infeccion leve de
las vias respiratorias superiores, se describieron casos de neu-
monia o de sindrome inflamatorio multisistémico infantil mas
grave (MIS-C), cuya ocurrencia se evidenciaba 2 a 6 semanas
después de la infeccion aguda por SARS-CoV-2 (6-7). La pre-
sencia de MIS-C implicaba el ingreso a la unidad de cuidados
intensivos de aproximadamente 50% de los casos (8).

A medida que avanzaba la pandemia, ocurria la emergen-
cia de variantes de SARS-CoV-2 con mayor potencial de
transmision, y como causa de formas graves de la enferme-
dad. Aunque la evidencia, sobre la gravedad de la enfermedad
de COVID-19 entre nifios y adolescentes infectados con dife-
rentes variantes, se considerd limitada y controversial (9-10),
este hecho y la posibilidad de ocurrencia de MIS-C, apunta-
ban a un especial cuidado y atencion a nifios y adolescentes.
Para controlar la pandemia, se establecieron medidas de con-
tencion, dificilmente asumibles por los nifios. Adicionalmen-
te, se disefiaron y desarrollaron metodologias de laboratorio
para el diagndstico inmunoldégico y molecular para realizar la
deteccion precoz de los casos, con el objetivo de favorecer la
atencion clinica oportuna a los pacientes, especialmente a los
pacientes pediatricos. El objetivo de la presente investigacion
fue estudiar la deteccion de la infeccion por SARS CoV-2 me-
diante el uso de la técnica molecular RT-PCR en su version
cualitativa, en pacientes pediatricos con manifestaciones cli-
nicas sugestivas de COVID-19 atendidos en el periodo junio
a agosto del afio 2022 en el Servicio de Emergencia Pediatri-
ca del Hospital Central de Maracay.

METODOS

El disefio del presente estudio fue no experimental, des-
criptivo y transversal en el Servicio de Pediatria del Hospital
Central de Maracay, estado Aragua, durante el periodo junio-
agosto del afio 2022.

La muestra estuvo representada por pacientes del Servicio
de Pediatria del Hospital Central de Maracay con manifesta-
ciones clinicas sugestivas de infeccion por SARS-CoV-2. La
misma correspondio a 60 nifios entre 1 mes y 11 afios de edad,
a los cuales se colectd muestra de hisopado nasofaringeo
(HNF), previa firma por parte de sus padres, representantes
y/o responsables de consentimiento aprobado por el Comité
de Bioética del Instituto de Investigaciones Biomédicas “Dr.
Francisco J. Triana Alonso” (Biomed) de la Facultad de Cien-
cias de la Salud, Universidad de Carabobo, Sede Aragua. Los
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datos socio-demograficos, clinicos y epidemiolégicos de cada
paciente fueron registrados en una ficha clinico-epidemiolo-
gica. En relacion a la clasificacion del estrato socioeconomi-
co, se utilizd la escala de Graffar.

Deteccion molecular ¢ inmunoldgica de SARS-CoV-2:
Se realizo mediante la amplificacion de un fragmento del gen
N del SARS-CoV-2 utilizando la técnica de RT-PCR cualita-
tiva, previamente estandarizada en el Laboratorio Regional
de Diagnostico e Investigacion del Dengue y otras Enferme-
dades Virales (LARDIDEYV, Biomed-UC) y cebadores dise-
flados por Shirato y cols. (11). La extraccion de ARN de los
HNF se realizo utilizando un estuche comercial de extraccion
de ARN viral (FavorPrep™ Viral Nucleic Acid Extraction
Kit, Favorgen), siguiendo las instrucciones del fabricante. El
producto de la extraccion se resuspendié en 50 pL de agua
libre de nucleasas. Seguidamente, se realizé la amplificacion
de un fragmento correspondiente al gen N del SARS-CoV-2
mediante RT-PCR de acuerdo a condiciones establecidas en
el laboratorio. Los cebadores utilizados fueron N_Sarbeco
F+: 5 '-CACATTGGCACCCGCAATC-3" y N_Sarbeco R-:
5'- CAAGCCTCTTCTCGTTCCTC -3°. Las condiciones de
reaccion fueron desoxinucleotidos trifosfato (ANTP) (Prome-
ga, Madison, USA) 200 mM, cloruro de magnesio (MgCl.)
1,5 mM, cebadores 0,4 uM. Taq polimerasa 5,0 U y Trans-
criptasa Reversa 5,0 U. Las reacciones fueron realizadas en
un termociclador (GenePro™ Bioer Technology, Japon) con
las siguientes condiciones 50°C por 30 min; 95°C durante 15
min; y 45 ciclos de 95°C por 15 s, y 60°C por 1 min. Los re-
sultados se visualizaron mediante la técnica de electroforesis
en gel de agarosa al 2 %, afiadiendo a cada muestra el colo-
rante Red Gold®, para la visualizacion de las bandas corres-
pondientes a los productos de amplificacion. El resultado de
la migracion electroforética se observé en un equipo de foto-
documentacion de geles (Gel Doc™ 2000 Gel Documenta-
tion Systems, Bio-Rad Laboratories, Inc.). El diagnostico in-
munolodgico se realizd6 mediante la deteccion de antigeno
(proteina N) de SARS-CoV-2 mediante la técnica de Inmuno-
fluorescencia seca (LanSionbio®).

Clasificacion clinica de los pacientes: Los pacientes se
clasificaron en sospechosos, probables y confirmados, de
acuerdo a los criterios de definicion de casos para la vigilan-
cia de COVID-19 establecidos por la Organizacion Mundial
de la Salud/Organizacion Panamericana de la Salud (12). Los
casos sospechosos corresponden a pacientes con cuadro res-
piratorio agudo (fiebre acompafiada de al menos un signo o
sintoma respiratorio como tos o disnea), y que haya viajado o
residido en los 14 dias anteriores al inicio de los sintomas en
una zona con transmision comunitaria; o que presente cuadro
respiratorio agudo y haya estado en contacto con un caso con-
firmado o probable de COVID-19 en los 14 dias anteriores al
inicio de los sintomas; o paciente que presente un cuadro res-
piratorio agudo grave (fiebre acompanada de al menos un
signo o sintoma respiratorio como tos o disnea que requiera
hospitalizacion). Los casos probables corresponden a casos
sospechosos sin diagnostico de laboratorio concluyente, o
que no haya podido realizarse la prueba. El caso confirmado
es un paciente con infeccion por SARS-CoV-2 mediante
pruebas de laboratorio.

En el interrogatorio de la historia clinica se hizo especial
énfasis en la existencia de comorbilidades

Los indices diagnésticos para la prueba molecular RT-
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PCR en su version cualitativa fueron:
Sensibilidad: 96 %, Especificidad: 100
%, Valor Predictivo Positivo: 100 %, Va-

Tabla 1. Diagnéstico de infeccion por el virus SARS CoV-2

mediante la técnica molecular RT-PCR y la técnica
inmunolégica Inmunofluorescencia Seca

lor Predictivo Negativo: 60 %.

0/ *
Analisis de datos: los datos recolecta- PVETE o) [=) Fr (n=60) % . Jeeiit
dos fueron registrados en una base de da- IC min IC max
tos disefiada para tal fin con el programa RT-PCR
Microsoft Excel©, y posteriormente ana- )
lizados mediante el programa SPSS® Negativo 45 75,00 62,14 85,28
version 25. Para las variables cualitativas  Positivo 15 25,00 14,72 37,86
se calcularon las frecuencias absoluta y | :
. . nmunofluorescencia seca
relativa, los intervalos de confianza se
construyeron al 95 %. Negativo 56 93,33 83,80 98,15
Positivo 4 6,67 1,85 16,20

RESULTADOS

IC95%= Intervalo de confianza al 95% de probabilidad

Se detectaron 15 muestras positivas
(25%) a SARS-CoV-2 mediante la RT-
PCR; mientras que a través de la técnica
inmunolégica (Inmunofluorescencia
seca) se detectaron 4 positivos (6,7%)
(Tabla 1). De acuerdo a los hallazgos cli-
nicos, epidemioldgicos y de laboratorio,
los pacientes pediatricos fueron clasifi-

Variables

Tabla 2. Caracteristicas socio-epidemioldgicas

de los pacientes estudiados.

IC95%*

Fr (n=60) %

IC min IC max

Edad (afios) (Xt DE) 3,86 + 2,9 min 0,13 - max 10,5

cados en sospechosos (73,3%), proba-

Grupo de edad (afos)

bles (1,7%) y confirmados (25%).

La edad de los pacientes fue 3,86 = 0-2 27 45 32,12 58,39
2,9 afios (edad minima 0,13 - edad maxi-
ma 10,5), con mayor frecuencia de casos 3-5 20 33,3 21,69 46,69
en los grupos etarios de 0-2 afios (45%) g.g 7 1,7 4,82 22 57
(IC95 %: 32,12-58,39) y de 3-5 afios
(33,3%) (IC95 %: 21,69-46,69). En rela-  9-11 6 10 3,79 20,51
cién al sexo, predominé el sexo mascu- Sexo
lino (56,7%) (n: 34; IC95 %: 32,12-
58,39). En cuanto a la estratificacion so-  Masculino 34 56,67 43,24 69,41
cioecondmica se observo que la mayoria )
se clasificaron como Graffar IV (63,3%) Femenino 26 43,33 30,59 56,76
(n:38; IC95 %: 49,90-75,41). Las comor- :
bilidades se presentaron en 36,67% de los Estrato social (Escala de Graffar)
pacientes (n:22; IC95 %: 24,59-50,10) 1l 1 18,34 9,52 30,44
con predominio de asma (25%), cardio-
patias (3,33%) y trisomias (3,33%). v 38 6333 4990 7541
Respecto a la cobertura vacunal, solo v/ 1 18,33 9,52 30,44
5,6% (n:5; IC95 %: 2,76-18,39) de los
pacientes habian recibido una dosis de =~ Vacunado SARS-CoV-2
vacunacion. Cuatro pacientes habian sido Si 5 833 276 18.39
vacunados con la vacuna Sinopharm© y ’ ’ ’
uno con la vacuna Abdala© (Tabla 2). No 55 91,67 81,61 97,24

Las manifestaciones clinicas predo-
minantes fueron tos, rinorrea, fiebre y di-

1C95%= Intervalo de confianza al 95% de probabilidad

ficultad respiratoria (Tabla 3). En 28 pa-

cientes (46,67%) se presentaron diversos tipos de complica-
ciones, los cuales estan descritos en la Tabla 4. De los 60 pa-
cientes estudiados, solo dos (3,33%) fallecieron.

DISCUSION

Los nifios juegan un rol importante en la transmision de
algunas enfermedades respiratorias infecciosas, tales como
Influenza (13-14). Sin embargo, con SARS-CoV-2 se genera-
ron controversias, ya que se describié que la infeccion por
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SARS-CoV-2 en pacientes pediatricos solo representaba una
proporciéon menor en relacion al total de casos reportados
(13,15-17). Los estudios iniciales indicaban que los nifios con
SARS-CoV-2 eran asintomaticos o presentaban sintomatolo-
gia leve (18-20), pero investigaciones realizadas en el Reino
Unido reportaron un sindrome relacionado con infeccion por
SARS-CoV-2, caracterizado por hiperinflamacién y altera-
ciones multiorganicas en niflos, con caracteristicas clinicas si-
milares a la enfermedad de Kawasaki (21). Este sindrome se
denominé Sindrome Multisistémico Inflamatorio en Niflos
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una alternativa diagnoéstica fiable, ante

Tabla 3. Manifestaciones clinicas de los pacientes estudiados .
P las dificultades de acceso a la RT-PCR

. IC95%" en tiempo real. Es importante destacar
- o,

Variables A=y 25 IC min ICmax  que la OMS propuso la necesidad de la
. " amplificacion de al menos dos genes de
Signos y sintomas SARS-CoV-2 para el diagnoéstico de
Tos 53 88,33 77,43 95,18 COVID-19. Sin embargo esta estrate-
Rinorrea 45 7500 62 14 85.28 gia diagnoéstica no siempre resultaba
! ' ! factible en paises en desarrollo, como
Fiebre 35 58,33 44,88 70,93 los de Latinoamérica, donde hay limi-
Dificultad respiratoria 34 56,67 43,24 69,41 taciones de accesibilidad y asequibili-

i i dad a las pruebas moleculares (23).
Hiporexia 17 28,33 17,45 41,44 La pandemia de COVID-19 se pro-
Dolor abdominal 10 16,67 8,29 28,52 pago répidamgnte y1 debido S las lirlnita-
- ciones asociadas a las pruebas molecu-
Vomitos 9 15,00 7,10 26,57 lares, se desarrollaron pruebas de diag-
Diarrea 4 6,67 1,85 16,20 nostico rapido, las cuales se tornaron en
Alteracion conciencia 4 6,67 1,85 16,20  una herramienta sencilla y rapida para
’ ’ - el diagnoéstico. Muchas de estas prue-
Rash 3 5,00 1,04 13,92 bas de diagnostico rapido para la detec-
Cefalea 3 5,00 1,04 13,92 cion de antigenos del SARS-CoV-2
— fueron disefiadas basandose en el reco-

Oliguria 1 1,67 0,04 8,94

nocimiento de la nucleocapside del vi-
rus. La prueba inmunolédgica empleada
en este estudio para analizar los HNF,
diagnostico 6,7% de los pacientes pe-
diatricos, un valor considerado bajo en

IC95%= Intervalo de confianza al 95% de probabilidad

Tabla 4. Complicaciones de los pacientes estudiados

. _ 1C95%* relacion a la situacion epidemiologica
Variables Fr (n=60) % IC min IC max asociada con COVID-19, y en relacion
: S a los resultados observados mediante
Tipo de complicaciones la RT-PCR cualitativa utilizada en este
Neumonia 24 40,00 27,56 53,46 estugiq. ‘ .

. s importante destacar que muchas
Sepsis 3 5,00 1,04 13,92 pruebas de diagnostico rapido fueron
TVP 2 3,33 0,41 11,53 disefiadas y desarrolladas de manera
SDRA 1 167 0.04 8.94 expedita, debido a la urgencia de la

: - . pandemia, con un agravante adicional,

Bronquiolitis 1 1,67 0,04 8,94 la frecuente emergencia de variantes
Sindrome renal agudo 1 1,67 0,04 8,94 de preocupacion que podian influir en
- el proceso de un diagnostico eficiente,
Glomerulonefritis 1 1,67 0,04 8,94 generando lo que para esta investiga-
ECV 1 1,67 0,04 8,94 cién corresponderia a falsos negativos.

Algunos autores, respaldan esta hipo-
tesis, al reportar la aparicion de las va-
riantes de preocupacion de SARS-
CoV-2 con cambios nucleotidicos en el
genoma viral, que pueden dar lugar a
sustituciones aminoacidicas y cambios

1C95%= Intervalo de confianza al 95% de probabilidad

TVP: Trombosis Venosa Profunda, ECV: Enfermedad Cerebrovascular,
SDRA: Sindrome de Distress Respiratorio Agudo

(MIS-C, Multisystem Inflammatory Syndrome in Children)
asociado con COVID-19. Desde entonces, se prestd mayor
atencion al impacto clinico de SARS-CoV-2 en pacientes pe-
diatricos.

La infeccion por SARS-CoV-2 en los pacientes pediatri-
cos de este estudio, fue confirmada mediante pruebas de labo-
ratorio, moleculares e inmunoldgicas. La técnica gold stan-
dard para el diagndstico de infeccion por SARS-CoV-2 es la
RT-PCR en tiempo real (22). Sin embargo, las muestras de
HNF de los pacientes de este estudio fueron evaluadas me-
diante una RT-PCR estandarizada en su version cualitativa,
empleando cebadores previamente disefiados y validados
(11), y cuyos indices diagndsticos sugerian que la misma era

conformacionales de la proteina de la nucleocapside viral. Es-
tas variaciones pueden alterar la capacidad de las pruebas al
comprometer su sensibilidad analitica (24), lo que indica la
urgente necesidad de validacion continua de las pruebas diag-
noésticas de cualquier tipo (moleculares o inmunoldgicas).
Particularmente, las pruebas de diagnostico rapido represen-
tan, para COVID-19 y otras enfermedades, una alternativa as-
equible y accesible en relacion a las pruebas moleculares, tor-
nandose de gran utilidad en entornos hospitalarios y comuni-
tarios con recursos limitados.

La frecuencia de casos diagnosticados mediante la RT-
PCR cualitativa en este estudio fue de 25%. Estos valores
pueden resultar muy variables de acuerdo a lo descrito en di-
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ferentes reportes. Algunos autores han registrado positividad
de 30,4% (25), 34,1% (15) y 89,1% (26). La positividad re-
gistrada en el estudio, aunque pudiera considerarse baja por
la situacion epidemiologica que se suscitaba en el momento
de realizacion del mismo, puede ser atribuida a diversos fac-
tores. Estos incluyen limitaciones en la homologia de los ce-
badores empleados, presuncion que resulta descartada debido
a analisis bioinformatico realizado (datos no mostrados),
donde se demostré homologia de 100% de las secuencias nu-
cleotidicas de los cebadores y secuencias del gen N de SARS-
CoV-2, incluyendo variantes de preocupacion circulantes en
el momento de realizacion del estudio. Otros factores rela-
cionados con la positividad obtenida, se relacionan con la
baja carga viral reportada en pacientes pediatricos (27), el
tipo de muestra empleada, el dia de colecta de la muestra,
condiciones de traslado de las muestras hasta el laboratorio,
entre otros.

En relacion a la colecta de la muestra, el HNF en pacien-
tes pediatricos puede ser de dificil aplicacion, ademas de po-
der tornarse dolorosa. Adicionalmente, hay reportes que indi-
can que a nivel faringeo hay menos carga viral que a nivel
pulmonar. Sin embargo, el HNF es la técnica mas utilizada, y
no siempre es posible realizar lavado broncoalveolar (28).
Otra forma de colectar muestras es el hisopado rectal, de
acuerdo a lo descrito por autores como Xu y cols, quienes re-
portaron que ocho de diez nifios habian sido positivos a
SARS-CoV-2 cuando las muestras analizadas correspondie-
ron a hisopado rectal, lo que sugiere que en estudios futuros
podria ser un método a considerar (29).

En relacion a las variables socio-demograficas analizadas,
destaco en este estudio el predominio de nifios menores de 5
afios. Abbas y cols. (26) reportaron que el grupo mas afectado
por COVID-19 fueron los nifios entre 1 y 5 afios de edad
(24,9%), tal como registraron otros autores (30). Se ha consi-
derado que la frecuencia de enfermedad relacionada con in-
feccion por SARS-CoV-2 ha sido mas baja en nifios y adoles-
centes que en adultos (14). Por una parte, los nifios tienen al-
tas probabilidades de no asumir normas de bioseguridad,
como primera estrategia para limitar la transmision, lo que
evidencia la vulnerabilidad de todos los grupos etarios cerca-
nos a los nifios. Por otra parte, la menor expresion del recep-
tor ACE2 y el balance entre la respuesta inflamatoria y la to-
lerancia inmunitaria, son algunas hipétesis que podrian expli-
car la baja positividad de confirmacion en nifios y adolescen-
tes (18, 31-32).

En cuanto al sexo, se observo un leve predominio de pa-
cientes masculinos. Algunos autores han reportado frecuen-
cias similares en pacientes pediatricos, 50,7% (33), 54% (34);
53,6% (35); 53% (36) v 55,9 % (37). Brizuela y cols en un
estudio realizado con nifios de diferentes paises de Latinoa-
mérica observaron diferencias en la ocurrencia de casos seve-
ros de COVID-19 y MIS-C en pacientes masculinos en rela-
cién a los femeninos, lo que destaca la necesidad de investi-
gar esta variable con mayor interés (38).

Las manifestaciones clinicas no siempre se hacen presen-
tes en los pacientes pediatricos. Se han reportado casos asin-
tomaticos con una frecuencia de 10 a 42% (39). En otros ca-
sos, la sintomatologia es leve, y solo un nimero bajo de pa-
cientes habria mostrado severidad o complicaciones, como el
desarrollo de MIS-C (40), requiriendo hospitalizacion e in-
greso a las unidades de cuidados intensivos (41). Clinicamen-
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te, los pacientes suelen presentar signos y sintomas similares
a otras afecciones respiratorias, haciendo que el diagndstico
de COVID-19 en pacientes pediatricos sea un reto (42). Los
sintomas mas comunes en nifios son fiebre y tos, seguidos de
dificultad respiratoria, dolor faringeo, cefalea, mialgia, fatiga,
y de manera menos frecuente rinorrea (43-44). Garazzino y
cols. reportaron predominio de fiebre, tos y rinitis (37). Los
pacientes del presente estudio presentaron tos, rinorrea, fie-
bre, ademas de dificultad respiratoria, coincidiendo con los
estudios previamente mencionados .

En cuanto a la evolucion de los pacientes estudiados,
cuatro del grupo de los confirmados ingresaron a UCI. Dos de
ellos fallecieron, uno por Sindrome de Distress Respiratorio
Agudo y otro con asma como comorbilidad asociada. Un es-
tudio multicéntrico realizado en nifios con SARS-CoV-2 del
sudeste asiatico (Japon y China) report6 una tasa de mortali-
dad general del 2,3 % (45). Es importante destacar, que la ma-
yoria de las familias de los nifios ingresados se ubicaron en la
escala IV de Graffar, algunos en condiciones de pobreza ex-
trema. Estas caracteristicas, que podrian sugerir malas condi-
ciones nutricionales, aunadas a la ausencia de esquema com-
pleto de vacunacion, la asociacion de comorbilidades y la po-
sibilidad de co-infeccion con otros patogenos pudieron haber
constituido factores poco favorables para evolucion clinica de
los nifios estudiados. En una revision sistematica y meta-ana-
lisis realizado por Yasuhara y cols. se reportd comorbilidad en
30,7% de los pacientes, correspondiente a obesidad (18%) y
asma/Enfermedad Pulmonar Cronica (14,4%) (46). En el pre-
sente estudio, la comorbilidad mas frecuente fue el asma, lo
que podria ser un factor de riesgo, considerando que era un
antecedente de una de las pacientes fallecidas. Gaietto y cols.
Publicaron un estudio en el que reportan una asociacion entre
asma y COVID-19, indicando que el asma era un factor de
riesgo para la hospitalizacion en nifios con COVID-19, pero
que no se asociaba con un riesgo elevado de padecer COVID-
19 (47).

Al inicio de la pandemia se consideré que la poblacion pe-
diatrica podia tener un rol de impacto en los modos de trans-
mision, pero no en la gravedad de la enfermedad per se, debi-
do a que la incidencia de casos era baja y las manifestaciones
clinicas se consideraban leves. Posteriormente, el reporte de
casos severos, hospitalizaciones e, incluso muertes, generd
un interés especial en el COVID-19 pediatrico. Es importante
destacar que la sintomatologia causada por SARS-CoV-2 es
similar a otros cuadros respiratorios, dificultando el diagnos-
tico clinico certero para ofrecer el tratamiento adecuado y
oportuno. Por ello es importante la confirmacion de los casos
positivos y de las posibles co infecciones. De alli la importan-
cia de contar con pruebas diagndsticas accesibles y asequi-
bles para la poblacion general, particularmente para los gru-
pos vulnerables, como es el caso de los nifios. Destaca para el
momento de realizacion del estudio, la inadecuada cobertura
de vacunacion de la poblacion infantil, lo que pudo haber
contribuido a la severidad de los casos, asi como a la mortali-
dad presentada. Ello sugiere que la cobertura total mediante
planes de vacunacion es una meta a cumplir, mas aun en pre-
sencia de la circulacion de variantes de preocupacion, o de
variantes emergentes, cuyos sub linajes establecen estrategias
para evadir la respuesta inmune, y en consecuencia causar es-
tragos en la salud de los pacientes pediatricos.
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