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RESUMEN

Introduccion: La enfermedad de Kawasaki es la principal causa de enfermedad cardiaca adquirida
en la infancia, sin embargo, su diagndstico se dificulta después de la aparicion del SARS-CoV-2.
Objetivo: Examinar un caso con enfermedad de Kawasaki incompleta en el contexto de la
pandemia por COVID-19 y el reto diagnostico que representa.

Presentacion del caso: Paciente de 5 meses de edad quien es traida por sus padres al servicio de
urgencias por sintomas respiratorios superiores y multiples episodios eméticos. Durante su

hospitalizacion presenta fiebre de dificil control, edema en extremidades, exantema polimorfo y
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lengua aframbuesada, por lo que, tras descartar el sindrome inflamatorio multisistémico pediatrico
temporalmente asociado al COVID 19, se diagnostica la enfermedad de Kawasaki. Se indica
tratamiento con inmunoglobulina endovenosa y &cido acetilsalicilico. La paciente evoluciono de
forma satisfactoria y egreso al dia 10 de hospitalizacion.

Conclusiones: La diferenciacion de la enfermedad de Kawasaki con el sindrome inflamatorio
multisistémico pediatrico es vital, dado que este ultimo presenta mayor riesgo de morbilidad y
mortalidad a corto plazo.

Palabras clave: enfermedad de Kawasaki; sindrome inflamatorio multisistémico pediatrico;
COVID-19; SARS-CoV-2.

ABSTRACT

Introduction: Kawasaki disease is the main cause of heart disease acquired in childhood,
however, its diagnosis is difficult after the onset of SARS-CoV-2.

Objective: To examine a case with incomplete Kawasaki disease in the context of the COVID-19
pandemic and the diagnostic challenge it represents.

Case presentation: A 5-month-old female patient brought by her parents to the emergency service
due to upper respiratory symptoms and multiple emetic episodes. During her hospitalization, she
presented fever that was difficult to control, edema in the extremities, polymorphous exanthema
and a strawberry tongue, so after ruling out the pediatric multisystem inflammatory syndrome
temporarily associated with COVID 19, Kawasaki disease was diagnosed. Treatment with
intravenous immunoglobulin and acetylsalicylic acid is indicated. The patient progressed
satisfactorily and was discharged on day 10 of hospitalization.

Conclusions: The differentiation of Kawasaki disease with pediatric multisystem inflammatory
syndrome is vital, given that the latter presents a higher risk of morbidity and mortality in the short
term.

Keywords: Kawasaki disease; pediatric multisystem inflammatory syndrome; COVID-19; SARS-
CoV-2.
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Introduccion

La enfermedad de Kawasaki (EK) es una enfermedad febril aguda que se presenta
predominantemente en menores de 5 afios, con una incidencia que en Japon aumento de forma
progresiva, de 218 por cada 100 000 habitantes en 2008, a 330 por cada 100 000 en el afio 2015.
Esta incidencia es menor en paises de occidente como Estados Unidos (18,1 por cada 100 000
nifios), o Chile (10,4 por cada 100 000)® y es 1,5 veces mayor en varones (21 versus 15 por 100
000).®

En Colombia, se dispone de una serie de casos realizada en la ciudad de Medellin, que evalud la
incidencia de la EK durante un periodo de 10 afios (2006-2016) y encuentran 125 pacientes con
una relacién 1,2 a 1 en hombres versus mujeres, y cuya presentacion en 81,0 % de los casos
corresponde a una EK clésica y el 19,0 % restante a una EK incompleta.®

El diagndstico se establece mediante la sospecha clinica, caracterizada por la presencia de 5 dias
de fiebre (97,0 %) junto con al menos 4 de las siguientes caracteristicas: cambios en la mucosa
oral (99,0 %), inyeccion conjuntival no exudativa (96,0 %), exantema polimorfo generalizado
(98,0 %), descamacion, eritema o edema de palmas y plantas (96,0 %) y linfadenopatia cervical
(40,5 %), usualmente unilateral,®¥ sin embargo, se pueden presentar casos como la EK
incompleta, donde existe la fiebre durante 5 dias (95,8 %) o mas, no explicada por otra enfermedad,
y por lo menos 2 de los criterios clinicos tipicos (exantema 87,0 %, cambios en extremidades 62,0
%, conjuntivitis 58,0 %, cambios en mucosa oral 45,0 %), junto a hallazgos ecocardiograficos o

de laboratorio compatibles con la EK.®9)
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En los lactantes, especialmente en los menores de 6 meses, es mas frecuente la presentacion
incompleta de la enfermedad, con un mayor riesgo de desarrollar aneurismas coronarios y
posteriormente enfermedades cardiovasculares.®

Durante la fase febril aguda, se presenta una inflamacion sistémica que compromete 6rganos,
tejidos y arterias de mediano calibre; en la etapa subaguda y crénica de la enfermedad se desarrolla
la arteriopatia, que involucra tres procesos: una arteritis necrosante que destruye la pared arterial
y genera los aneurismas, una vasculitis infiltrativa y relacionado con esta, una proliferacion
luminal miofibrobléstica con el riesgo de generar estenosis e isquemia consecuente.®"

Aunque el diagnostico de la EK es clinico y no existe una prueba de laboratorio especifica, las
pruebas paraclinicas son particularmente Utiles para guiar el diagnéstico, especialmente en los
cuadros “incompletos o atipicos” de la enfermedad. Se puede encontrar un recuento de leucocitos
normal o elevado, con predominio de neutréfilos, elevacion de los reactantes de fase aguda como
son la proteina C reactiva (PCR) y la velocidad de sedimentacion globular (VSG).

La anemia, usualmente normocitica normocrémica, puede acompafiar a la EK y resuelve
simultaneamente con el proceso inflamatorio; también es comun la trombocitosis después de la
primera semana, presenta su pico maximo alrededor de la tercera semana, con posterior
normalizacion, pero también puede presentarse trombocitopenia, principalmente en las dos
primeras semanas, que obliga a descartar coagulacion intravascular diseminada, predictor de
compromiso coronario. Las enzimas hepaticas séricas elevadas y la piuria estéril estan presentes
en 60 a 80 % de los pacientes, la hipoalbuminemia es comun y se asocia con una enfermedad aguda
mas grave y prolongada.®

Los casos de COVID-9 en pediatria representan menos de 2 % del total de los casos, con una
incidencia global de 322 casos por 100 000 en menores de 18 afios.®? La enfermedad se presenta
con mayor frecuencia acompariada de fiebre (46,0 %), tos (35 a 48,0 %), odinofagia (13 a 29,0
%), mialgias (22 a 30,0 %), cefalea (15 a 42,0 %), dificultad respiratoria o taquipnea (16,0 %),
sintomas respiratorios superiores (rinorrea, estornudos, congestion nasal) (13,7 %), diarrea (14,0

%), nauseas/vomito (7,8 %), dolor abdominal (6,0 %) y fatiga (7,6 %), asi como manifestaciones

Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/bync/4.0deed.es_ES




eCiIMED

’ EDITORIAL CIENCIAS MEDICAS
Revista Cubana de Pediatria. 2022;94 (Supl. especial COVID-19): 2128

cuténeas inespecificas (urticaria, vesiculas, erupcién maculopapular), pero entre 15 a 35,0 % son
asintomaticos. 1%

Los menores de 1 afio con COVID-19 o pacientes que presentan comorbilidades, por ejemplo,
malformaciones cardiacas, tienen mayor riesgo de desarrollar un cuadro grave con insuficiencia
respiratoria, miocarditis, choque, insuficiencia renal, coagulopatia o falla multiorganica.®%

La infeccion por SARS-CoV-2 se puede manifestar en el paciente pediatrico con el sindrome
inflamatorio multisistémico pediatrico temporalmente asociado al COVID-19 (PIMS), que registra
una incidencia a nivel mundial de 2 por 100 000 habitantes, y, en enero de 2021 en Colombia se
notificaron 3 casos.?

Este sindrome se caracteriza por una fiebre persistente, elevacion de reactantes de fase aguda y
disfuncion orgénica, entre otras particularidades diagnosticos.? Entre 22-64,0 % de los casos con
PIMS presentan criterios clinicos de EK clasica, compromiso mucocutaneo (29 a 76,0 %), rash
difuso (52 a 76,0 %), edema y eritema en extremidades (29 a 76,0 %), conjuntivitis no exudativa
(45 a 81,0 %), sintomas gastrointestinales (60 a 100,0 %), sintomas neuroldgicos (21 a 65,0 %) y
con menor frecuencia, meningitis aséptica y sindrome de Raynaud,®®'® pueden desarrollar
choque, disfuncién miocérdica, insuficiencia respiratoria, renal o hepatica; mas de 80,0 %
presentan linfopenia y neutrofilia, 70,0 % anemia, del 31 a 80,0 % trombocitopenia y del 80 al
90,0 % elevacion de marcadores de respuesta inflamatoria (PCR, procalcitonina, fibrindgeno,
dimero D).

Teniendo en cuenta esta variedad sintomatica, se examind un caso con enfermedad de Kawasaki

incompleta en el contexto de la pandemia por COVID-19 y el reto diagndstico que representa.

Presentacion del caso

Paciente femenina de cinco meses, producto de primera gestacion, nacimiento por parto vaginal
eutocico, padres no consanguineos, sin antecedentes patoldgicos ni comorbilidades asociadas. Es

traida por la madre al servicio de urgencias de un hospital de tercer nivel, en Bogota, Colombia,
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por cuadro clinico de tres dias de evolucion consistente en maltiples episodios eméticos asociados
a hiporexia, que llevo a la intolerancia alimentaria completa. Dos dias previos a la consulta, la
paciente presentaba rinorrea hialina, sin tos, sin fiebre u otra sintomatologia. Noxa epidemioldgica
de contagio negativa.

Al examen fisico inicial se encontrd una paciente taquicardica, con adecuada saturacion al aire
ambiente, escasa rinorrea hialina, mucosa oral hidratada, adecuado estado nutricional, sin otras
alteraciones; por lo que se considerd cuadro viral como primera posibilidad de origen
gastrointestinal y por época de pandemia, infecciobn por SARS-COV 2. Por riesgo de
deshidratacion se inici6 hidratacién endovenosa, y toma de muestra para paraclinicos (Tabla).
Como hallazgo de importancia, la proteina C reactiva positiva y la prueba de PCR SARS-CoV-2
negativa. Durante la hospitalizacion, en su primera noche, la paciente inicia con fiebre, persiste
taquicardica, presenta desaturacion, fontanela abombada; se solicita tomografia de craneo para
descartar hidrocefalia secundaria a una meningitis y radiografia de térax para descartar proceso

pulmonar.
Tabla - Paraclinicos de la paciente
Paraclinico ‘ Valor il Paraclinico i Valor
| Leucocitos [ 15 600 x mL? [6 000-17 500 xmL?] Uroanalisis [ No sugestivo de infeccion
| Neutrofilos ' 42.4 % [30-60 %] | RT-PCR para SARS-COV2* Negativa
| Linfocitos | 47.2 % [20-30 %] Pmebahgloci?ﬁiggggc‘::usbeta Negativa
| Hemoglobina 12,3 g/dL [10,1-12.9 g'dL] ' Antiestreptolisma O | 4,40 UL'mL [0-200 UL'mL]
Hematocrito 36.7 % [34-40 %] | Creatincinasa total (CK-CPK) 47,0 UL [0-140 UL]
Plaquetax | 228000 x mL? [150 000-400 000 x mL3] Creatincinasa (Fraccion MB) 16,5 UL [0-10 UL]
[ Ca™ ‘ 94 mg dL [8-10 mg dL] ' Creatiina en suero | 048 mg-ch[O,?-iQi‘ mg»c-iI_-]
[K* 44 mEq/L [3,5-5.3 mEqlL] | Nitrégeno uréico | 21mgdL [7-25mgidl]
| Na* ' 131 mEq/L [136-145 mEq/L] ‘ TGO/AST 18,10 UL [13-39 UL]
PCR [ 59,53 mg/dL (<10 mg/dL) TGP/ALT 870UL [1-52UL]
| V8G 29 mmH (0-2 mm/H) ' Strepto A Test il Negativo
| Glucometria | 140 mg/dL (100-180 mg/dL) Ferritina 100,9 ng/mL [10-60 ng/mL]

Valores de referencia [], tomado dos o mas veces*, PCR: proteina C reactiva, RT-PCR: reaccion en cadena de la polimerasa por transcriptasa
reversa, VSG: velocidad de sedimentacion globular.
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Durante las valoraciones se observa paciente sin deterioro neurolégico, persiste con fiebre (dia 3),
presenta edema de extremidades y exantema polimorfo (leve descamacion en pies y lengua
aframbuesada. En la radiografia de torax se aprecian infiltrados mixtos paracardiacos bilaterales
(Figs. 1y 2).

Fig. 1 - Extremidades de la paciente que demuestran un exantema polimorfo generalizado e importante

edema en las extremidades.

Fig. 2 - Radiografia de torax en proyecciones PAy lateral. Infiltrados mixtos paracardiacos bilaterales. El

resto de las estructuras sin alteraciones.
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Se toma una segunda PCR SARS-CoV-2 negativa, tomografia pulmonar normal; se solicitan
marcadores inflamatorios, que se encuentran elevados, por lo que se diagnéstica enfermedad de
Kawasaki. Se realiza ecocardiograma sin compromiso coronario y se indica tratamiento con
inmunoglobulina endovenosa, iniciado al cuarto dia de hospitalizacién, acompafiado de &cido
acetilsalicilico. Pasadas 72 h de la atencién médica se realizé ecocardiograma de control que
tampoco demostré compromiso coronario, por lo tanto, se consider6 que la paciente cursé con una
evolucion clinica satisfactoria y egresa al décimo dia de hospitalizacién. Fue valorada a las 8
semanas de su egreso, con nuevo ecocardiograma, que demostré adecuada funcion biventricular
sin compromiso coronario, se considerd paciente sin secuelas de esta enfermedad.

Desde el punto de vista ético, se siguieron los protocolos del hospital acerca de la confidencialidad

de los datos.

Discusion

La paciente presentada retne las caracteristicas del diagnostico de una EK incompleta, dado por
una fiebre persistente, exantema polimorfo, edema de palmas y plantas y resultados alterados en
las pruebas paraclinicas, con elevacion de reactantes de fase aguda, sin nexo con personas positivas
0 sospechosas para COVID 19 y con dos pruebas RT-PCR para SARS-COV?2 negativas.

Las grandes similitudes en la presentacion clinica entre el PIMS y la EK,¥ la premura en obtener
un diagndstico dadas las consecuencias clinicas a corto plazo y, la escasa informacion local de la
relacion entre estas enfermedades con base en la Unica revision sistematica colombiana
disponible,*® que demuestra una incidencia de la EK incierta durante la pandemia por COVID-
19, hace que la evaluacion clinica y la confirmacion del diagnostico, sean un reto para el equipo
médico en estos tiempos.

A nivel clinico, algunos hallazgos del examen fisico pueden ser similares, el PIMS se caracteriza

por presentarse en escolares (edad aproximada de 10 afios), en menores con sobrepeso u obesidad
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y destaca en su sintomatologia el dolor abdominal, la diarrea, y la falla organica.“® A nivel
cutaneo, la COVID-19 muestra varias manifestaciones®” que incluyen exantemas de diferentes
caracteristicas, pero se destaca el exantema maculopapular, dado que es el mas cominmente
descrito tanto en el PIMS como en la EK, por lo que su presencia no confirma o descarta ninguna
de las enfermedades.

La principal diferenciay la necesidad de caracterizar a una enfermedad o la otra, radica en el hecho
del dafio agudo a nivel cardiaco. En la EK pueden presentarse aneurismas (5-25 %), mientras
que en el PIMS puede haber una disfuncion cardiaca aguda secundaria a miocarditis con
detrimento de la funcion ventricular que puede llevar a shock cardiogénico. 68

De igual manera, la disfuncion renal, en la EK es poco comdn,®® mientras que en el PIMS, es
comun, rapidamente progresiva y hasta 12,5 % puede requerir terapia de reemplazo renal.®?1®
Esta documentado un caso de EK en un menor con COVID-19,%9 esto obliga al equipo médico a
estar alerta y realizar vigilancia permanente del paciente, con el fin de diferenciar oportunamente
estas enfermedades, y dar la atencion y tratamiento adecuados.

El tratamiento de la EK®29 incluye el uso de inmunoglobulina humana en infusion endovenosa
con dosis de 2 g/kg, cuyo inicio debera ser de forma temprana (idealmente dentro de los primeros
7 a 10 dias), dado que, después de la segunda semana, aumenta de forma exponencial el riesgo de
aneurismas coronarios, pero puede iniciarse posteriormente si persiste la fiebre, la respuesta
inflamatoria o ante hallazgo de este tipo de aneurisma.

Este tratamiento se dard de forma conjunta con acido acetil salicilico a dosis moderadas (30 a 50
mg/kg/dia cada 6 h) en la fase aguda hasta completar 48 a 72 h afebril, y se ajustara posteriormente
a dosis antiagregante (3 a 5 mg/kg/dia) que se extendera hasta las 6-8 semanas tras confirmar por
ecocardiograma la ausencia de aneurismas coronarios, normalizacion de plaquetas y de reactantes
de fase aguda. 42

Si hay un alto riesgo de resistencia al tratamiento inicial con inmunoglobulina se debe dar
tratamiento adyuvante con corticoides para disminuir la respuesta inflamatoria, acortar la duracion

de los sintomas y mejorar el prondstico coronario, o considerar otros inmunomoduladores como
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la ciclosporina, ciclofosfamida, anakinra, infliximab y etanercept, que por sus efectos secundarios
se reservan para casos severos.@?

Por otro lado, la atencién médica propuesta para el PIMS®? radica en lograr un diagndstico
oportuno y tener en cuenta que en los nifios la sintomatologia por SARS-CoV-2 se corresponde en
gran mayoria a sintomas gripales leves,*622) por lo que puede pasar desapercibido en los servicios
de urgencias, y deteriorarse en horas. Por esto, se debe realizar un interrogatorio detallado y una
valoracién inicial meticulosa del paciente, y, tras determinar el PIMS como diagnostico, iniciar
una adecuada reanimacion o estabilizacion segln su estado clinico, lograr un acceso vascular para
aporte hidrico, establecer la necesidad de soportes adicionales (respiratorio, neuroldgico,
cardiaco), y remitir al paciente a un centro que cuente con los recursos en caso de ser necesario; si
existe alta sospecha de sobreinfeccidn bacteriana no retrasar el inicio de antibidtico empirico segun
el perfil antimicrobiano de la institucion, junto a un tratamiento terapéutico dirigido que incluira
en la fase aguda farmacos inmunomoduladores, al igual usados en la EK, y evaluar la necesidad
de antiagregacion o anticoagulacion segun el caso, siempre con premura ante la gravedad del
cuadro y el riesgo de complicaciones a muy corto plazo en el paciente.2%)

La enfermedad de Kawasaki es la principal causa de cardiopatia adquirida en la infancia, a lo largo
del tiempo se establecieron criterios clinicos que ayudan a su identificacion, sin embargo, la
posibilidad de su presentacion incompleta o atipica dificulta su diagnostico. Desde inicios del afio
2020 con la aparicion del SARS-CoV-2 y la presencia de casos con PIMS o Kawasaki-like, se
amplio el espectro clinico de la EK y es primordial que el equipo médico realice un adecuado
interrogatorio, una evaluacion clinica detallada y un seguimiento estricto que permitan confirmar
el diagndstico del paciente, y continuar con una vigilancia epidemioldgica cabal para establecer el
riesgo a largo plazo tras la infeccién por SARS-CoV-2.

Se concluye que la diferenciacion de la enfermedad de Kawasaki con el sindrome inflamatorio
multisistémico pediatrico es vital, dado que este ultimo presenta mayor riesgo de morbilidad y

mortalidad a corto plazo.
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