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Introduccion

A finales de 2019, fue identificado un nuevo coronavirus, como causa de neumonia atipica, en
Wuhan, ciudad de la provincia de Hubei en China. Este nuevo virus rapidamente se propagdé
hacia otras provincias chinas dando como resultado una epidemia, seguido por un aumento de
namero de casos en otros paises. En febrero de 2020, la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) asign6 a esta enfermedad producida por este virus como COVID-19 (1). El virus es el
responsable del sindrome respiratorio agudo severo por coronavirus 2 (SARS-CoV-2, por sus
siglas en inglés). El 11 de marzo de 2020 la OMS declara SARS-CoV-2 como pandemia (2).

En nifios y adolescentes COVID-19, suele presentar un curso clinico leve, sin embargo, en
algunos casos, este grupo poblacional puede presentar un curso grave de la enfermedad e
incluso tener manifestaciones clinicas muy diferentes a la de los adultos. En abril de 2020, el
Reino Unido reportdé una serie de casos con presentacion clinica similar a enfermedad de
kawasaki (EK) incompleta, sindrome de shock toxico y estado hiper-inflamatorio (3,4) que
presentaban nexo epidemioldgico con SARS CoV-2. A partir de esa fecha se han reportado casos
clinicamente similares en otros lugares del mundo (5-8). Posterior a la notificacion de estos
casos se llevé a cabo un consenso de expertos en cuidado critico, infectologia, reumatologia
pediatrica, denominado a esta nueva condicion clinica como Sindrome inflamatorio
multisistémico en nifios (MIS-C, por sus siglas en inglés).

1.1. Comportamiento del evento

1.1.1. Situacion epidemiologica mundial

La incidencia mundial de SARS-CoV 2 en menores de 18 afios es de 322 casos por 100.000
habitantes y la incidencia de MIS-C es 2 por cada 100.000 habitantes (9). Los primeros casos se
reportaron en Reino Unido, asi como en otros lugares de Europa (Francia, Alemania, Grecia,
Italia, Luxemburgo, Portugal, Espafa, Suiza, Suecia), en Canada y en Estados Unidos (5-7,9-
11,14,15).

La epidemiologia de MIS-C difiere de la de EK clasica. La mayoria de casos de MIS-C ocurren
en nifios mayores de 8 afios y adolescentes previamente sanos (3,9-11,14-16). Los nifios
afroamericanos y latinos son los mas afectados contrastando con la EK clasica que tipicamente
afecta a menores de 5 afios y tiene mayor incidencia en el este asiatico y en nifios con
descendencia asiatica (9).Respecto a los casos que se han reportado alrededor del mundo, el
primer reporte de MIS-C fue una serie de 8 casos que recibieron asistencia médica en el sur-este
de Inglaterra (3). Posteriormente se reportaron 3 series de casos en Inglaterra (n = 58), Francia
y Suiza (n = 35), y Nueva York (n = 33).

En todos estos casos la mayoria de los nifios eran previamente sanos (88% en Reino Unido,
89% en Francia, y 79% en la serie de Nueva York) (10,16,17). Las comorbilidades mas frecuentes
en estos nifios fueron obesidad y asma. El promedio de edad fue de 10 afios (rango de 1 a 17
afnos) (9) .
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No es claro si el riesgo de desarrollar MIS-C depende de la raza, ya que los nifios afroamericanos
y latinos presentan la mayoria de los casos. En las series de casos de Reino Unido, el 38% de
los nifios eran afrodescendientes, 19% blancos, 11% asiaticos y 5% bi-raciales (17). En la serie
de casos de Nueva York, el 24% eran afroamericanos, 27% latinos, 9% blancos y 9% de origen
asiatico (9). En la serie de 21 casos, de un solo centro de salud de Francia, el 57% tenian
descendencia africana y el 14 % , al menos un padre con descendencia asiatica (18).

Basados en el comportamiento observado en Reino Unido, Nueva York y algunos paises de
Europa, pareciera que hay un periodo sin casos entre el pico de casos de COVID-19 y el de MIS-
C (9,17,19). En Londres, el pico de COVID-19 ocurrié las dos primeras semanas de abiril,
mientras el pico de MIS-C ocurrié las dos primeras semanas de mayo (17,19). Este periodo de 3
a 4 semanas sin sintomas coincidiria con el tiempo de activacién de la inmunidad adquirida y
sugeriria que el MIS-C es una complicacién pos infecciosa del virus mas que una infeccion aguda.

1.1.2 Situacion epidemiolégica en la Region de las Américas

Al 14 de enero de 2021, un total de 17 paises de la Region de las Américas han notificado
oficialmente a la OPS / OMS o han publicado informacién a través de un sitio web oficial un total
de 2.737 casos confirmados acumulados de MIS-C que coinciden cronolégicamente con COVID-
19, incluidas 78 defunciones. Del total de casos notificados, el 66% tenian entre 0 y 9 afios al
momento de enfermar y solo 10% estaba en el grupo etario entre 15 y 19 afios. Respecto del
desenlace de estos casos, la mayor proporcion de fallecidos se observa en el grupo etario de 15
a 19 afos. Con relacion a la distribucion por sexo, 56% de los casos son hombres. (18)

Los paises con el mayor nimero de casos confirmados son Estados Unidos con 1659 casos,
Brasil con 631 casos, Chile con 151 casos, Republica Dominicana con 102 casos y Argentina
con 65 casos. (18)

1.1.3 Situacién epidemiolégica nacional

Hasta el momento en Colombia, se han identificado 3 casos de MIS-C en el distrito de Cartagena.
Estos casos fueron detectados mediante el monitoreo de medios. La tasa de incidencia de
COVID-19 en menores de 18 afios por cada 100.000 habitantes en Colombia por departamentos,
nos muestra que los departamentos y distritos por encima del percentil 75 son: Amazonas,
Barranquilla, Atlantico, Bogota, Cartagena, Choc6, Cesar y Narifio; entre el percentil 50 a 75 se
encuentran los departamentos de Valle del Cauca, Cundinamarca, Santa Marta, Sucre, Tolima,
Bolivar, Magdalena, Antioquia. En el percentil 25, se encuentra Risaralda, Arauca, Cauca,
Santander, Cordoba, Quindio, Caldas y Norte de Santander y por debajo del percentil 25 se
encuentran Boyaca, Guajira, Meta y Huila.
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1.2. Estado del arte
1.2.1. Descripcion del evento

El MIS-C es una nueva enfermedad asociado a la infeccion por SARS-Cov2 que ha sido
reportada en Reino Unido, Canada, Francia, Alemania, Grecia, Italia, Luxemburgo, Portugal,
Espafia, Suiza, Suecia Estados Unidos, Argentina y Perl. El sindrome se llamé sindrome
inflamatorio multisistémico pediatrico (PMIS, por sus siglas en inglés). Algunos casos han
requerido hospitalizacion en Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) porque han llegado a
presentar compromiso multisistémico con soporte ventilatorio, hemodinamico y renal, entre otros.

1.2.2. Caracteristicas clinicas

Es una enfermedad aguda caracterizada por fiebre persistente por mas de 24 horas, compromiso
cardiologico, renal, gastrointestinal, respiratorio y/o hematologico. Esta enfermedad tiene
caracteristicas similares a la enfermedad de kawasaki (EK), tales como compromiso
mucocutaneo, artritis y conjuntivitis aséptica. La sintomatologia inicia 2 a 6 semanas posterior a
gue los sintomas de COVID-19 han desaparecido (en aquellos sintomaticos). En esta etapa
inicial suele documentarse fiebre, acompafiada de otros sintomas iniciales (tabla 1) y alteracion
de una o varias pruebas de laboratorio Tabla 2. (3). Posteriormente el paciente presenta un
estado hiper-inflamatorio, que se caracteriza por aumento de citoquinas, especialmente la IL-6,
y elevacion de reactantes de fase aguda como la LDH, procalcitonina, velocidad de
eritrosedimentacion (VSG) y/o proteina C reactiva (PCR). Este estado puede llegar a producir
rapidamente falla multiorganica, llevando a los pacientes a un estado de shock y en algunos
casos la muerte. En esta etapa se evidencian los hallazgos clinicos e imagenoldgicos Tabla 3 y
4 respectivamente (11) . Estos nifios, en su mayoria, han sido tratados con inmunoglobulina
parenteral y esteroides sistémicos como medidas para controlar el estado hiperinflamatorio,
ademas del soporte ofrecido segun la presentacion de disfuncién de otros 6érganos y sistemas.
Ver Anexo 1.

Tabla 1. Frecuencia de aparicion de sintomas iniciales en nifios y adolescentes con
MIS-C (12,13).

Sintomas iniciales Frecuencia (%)

Sintomas gastrointestinales (dolor 60 a 100
abdominal, vomito o diarrea)

Rash cutaneo 52a76
Conjuntivitis bilateral no purulenta 45 a 81
Eritema en plantas o palmas 29a76
Edema de mucosas 29a76
Sintomas neuroldgico (dolor de cabeza, 21 a65

alteracién del estado de la conciencia)
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Tabla 2. Frecuencia de aparicion de hallazgos clinicos en nifios y adolescentes con
MIS-C (12,13).

Hallazgos clinicos Frecuencia (%)

Shock 50 a 80
Criterios de Enfermedad de Kawasaki 22 a 64
clasica

Disfuncién miocardica 51 a 100

-Ecocardiograma
-Elevacién de troponina

-Elevacién de BNP

Insuficiencia respiratoria aguda 43 a 52
Insuficiencia Renal aguda 22a70
Serositis (pleural, pericardica o peritoneal) 24 a 57
Insuficiencia hepatica 21

Tabla 3. Frecuencia de apariciéon de hallazgos en laboratorio en nifios y
adolescentes con MIS-C (12,13).

Hallazgos en laboratorio clinico Frecuencia (%)

Linfopenia 80 a 95
Neutrofilia 80a90
Anemia 70

Trombocitopenia 31a80

Elevadores de respuesta inflamatoria:

-PCR 90 a 100
-VES 80

-Dimero-D 80 a 100
-Fibrinégeno 90 a 100
-Ferritina 55a76
-Procalcitonina 80 a 95
-Interleuquina-6 80 a 100

I o T — .
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Elevaciéon de marcadores cardiacos

-Troponina 68 a 95
-BNP 78 a 100
Hipoalbuminemia 73 a95
Elevacion de enzimas hepaticas 62a70
Elevacion de LDH 56 a 60
Hipertrigliceridemia 70

PCR: Proteina C Reactiva; VES: Velocidad de eritrosedimentacion. BPN: Péptico B Natridiuretico; LDH: Lactacto deshidrogenasa;

Tabla 4. Frecuencia de aparicion de hallazgos en imagenes diagnosticas en nifios
y adolescentes con MIS-C (12,13).

Hallazgos en imagenes diagnosticas Frecuencia (%)

Ecocardiograma

-Disminucién de ventriculo derecho 31 ab58
-Aneurisma o dilatacioén en arterias 14 a 48
coronarias

Radiografia de torax

-Derrame pleural SD
-Consolidaciones SD
-Atelectasias SD
TAC térax SD

-patron en vidrio esmerilado
TAC o Eco doppler abdominal
-Ascitis

-Aneurismas aorta abdominal

-Inflamacién de arteria mesentérica

I ¢ | .
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1.3 Justificacion para la vigilancia

La mayoria de los nifios con infeccién por Covid-19 son asintomaticos o presentan sintomas
leves, sin embargo, se han identificado nifios que pueden desarrollar una respuesta inflamatoria
sistémica significativa, los cuales, pueden requerir de hospitalizacion, internacion en UCI e
incluso manejo por diferentes especialidades médicas (14).

Este sindrome, aunque es una complicacion rara, puede ser fatal en los nifios y adolescentes,
debido al riesgo para la salud de esta poblacién se hace necesario caracterizar esta enfermedad
y sus factores de riesgo, asi como iniciar la vigilancia epidemioldgica inmediata (3,14,14-17).

Colombia debe anticiparse a esta situacién e iniciar la recoleccién, consolidacién y analisis de la
informacion en el pais; debe intensificarse la vigilancia y deteccion de casos probables y
confirmados de MIS-C asociado con Covid-19, con el fin de orientar la construccién de
propuestas de intervencion en salud publica. La notificacion de posibles casos se realizara en
centros centinelas pediatricos en cada una de las regiones mediante la ficha de notificacion
correspondiente para este evento. Ver anexo 2.

1.4. Usuarios de la vigilancia del evento

Los Usuarios de lainformacién generada por el sistema de vigilancia seran:

Ministerio de Salud y Proteccion Social

Direcciones departamentales, distritalesy municipales de salud

Las Unidades Notificadoras y Las Unidades Primarias Generadoras de Datos
Entidades Administradoras de Planes de Beneficios

Organizacion Panamericana de la Salud

Comunidad médica

Objetivos especificos

e Caracterizar en tiempo, espacio, persona, caracteristicas socio-demograficas, clinicas y
antecedentes epidemiolégicos de los casos confirmados, probables y por tratarse de una
entidad en la cual se esta construyendo la evidencia, también de los casos descartados.

e Identificar posibles factores de riesgo modificables y no modificables en nifios y adolescentes
gue puedan predisponer a presentan MIS-C.
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Definiciones operativas de casos

Tipo de caso Caracteristicas de la clasificacion

Menor de 18 afios, con fiebre por mas de 24 horas, positivo para
infeccién actual o reciente para SARS-CoV-2 evidenciado por RT-
PCR o serologia de anticuerpos IgM/IgG 6 contacto estrecho con
algun caso confirmado para COVID-19 en las dltimas 4 semanas.

Y

Caso probable de MIS-C

por COVID-19 que presente alguno de los siguientes sintomas: dolor abdominal,
vomito, diarrea, rash cutaneo, conjuntivitis bilateral no purulenta,
eritema en plantas o palmas o edema de mucosas, dolor de cabeza
o0 alteracion del estado de la consciencia.

Y

Sin diagnéstico alternativo u otras posibles causas que lo expliquen
ese cuadro clinico.

Tipo de caso Caracteristicas de la clasificacién

Caso probable, con compromiso de hallazgos clinicos en 22
organos (Gastrointestinal: dolor abdominal, vomito, diarrea o
Mucocutaneo: rash cutaneo, conjuntivitis bilateral no purulenta,
eritema en plantas o palmas o edema de mucosas o Neuroldgico:
Caso confirmado de dolor_ d(? pabeza} 0 a.It,eraci_én’de.I estadp de_ _Ia consciepcia o]
MIS-C por COVID-19 Cardiologico: 'dlsfuncmn mloca.rdlca, perlcardltls, anormalidades
en las coronarias o0 Hematoldgico: evidencia de coagulopatia o
Renal o Respiratorio)

Y

Elevacion en al menos un hallazgo clinico de los siguientes:
Neutrofilia, VES, Fibrindgeno, PCR, Ferritina, LDH, Dimero-D, IL-6
Trombocitopenia; disminucion: Plaquetas y linfocitos
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Caracteristicas de la clasificaciéon

LR CEECEIERE 66 Caso probable que no cumpla con la definicion de caso
MIS-C por COVID-19 P q P

Periodicidad del reporte

Los casos de sindrome inflamatorio multisistémico en nifios deben notificarse de forma

Notificacion inmediata de acuerdo con la estructura y contenidos minimos establecidos en el proceso

inmediata para la vigilancia de los eventos de interés en salud publica. Realizando la vigilancia en
el marco de la ficha de notificacion de Sarampion.

Se debe alertar al Equipo de Respuesta Inmediata (ERI) sobre la posible ocurrencia de un caso, para iniciar la investigacion
epidemiolégica preliminar que conduzca a determinar fuente de infeccion e historia clinica para determinar el curso del
sindrome.

Para cada caso probable, se debera enviar soporte de la relacion con SAR-CoV 2, historia clinica desde el ingreso del
paciente, soportes de laboratorio, soporte de aislamiento e otros cultivos e investigacion epidemiologica de campo. Los
soportes deben enviarse al correo covid@ins.gov.co y escribir en el asunto CASO PROBABLE MIS-C.
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Anexo 1
Algoritmo para MIS-C en contexto de COVID-19|
Caso menor de 18 afios de edad Fiebre 238°C
@ o . . Compromiso o
Relacién con COVID-19 Sintomas iniciales Hallazgos de laboratorio - - Evaluar infeccion
multisistemico
Evidencia de
22 organos infeccion no
alguno de los siguientes: comprometidos: Ausencia de otra causa nosocomial:
¢ Sintomas
alguno de los siguientes: gastrointestinales (dolor * Viral * Viral
abdominal, vdomito o
¢ SAR-CoV-2 RT-PCR positivo + Elevacion Ferritina * Bacteriana * Bacteriana
. 3 * Elevacion Dimero D
Ll « Micética * Micética
* Cardiovascular
* Serologia de anticuerpos « Conjuntivitis bilateral no s Elevacion VES * Respiratorio
1gM/IgG purulenta
« Eritema en plantas o + Elevacion fibrinogeno * Renal
palmas o edema de
mucosas
* Contacto estrecho con + Elevacién procalcitonina * Neurologico
algun caso confirmado para « Sintomas neuroldgico * Elevacion LDH * Hematologico
COVID-19 dentro de las = Elevacion IL-6 * Gastrointestinal|
ditimas 4 semanas. * Dermatologico

I — —

! !

Caso confirmado de MIS-C en Caso descartado de MIS-C en contexto de COVID-
contexto de COVID-19 19

Caso probable de MIS-C en contexto de COVID-19

N, 1 [ | .
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Anexo 2

= INSTITUTO SISTEMA NACIONAL DE VIGILANCIA EN SALUD PUBLICA

‘ NACIONAL DE

SALLD Subsistema de informacién SIVIGILA

Ficha de notificacion individual — Datos complementarios

Sarampion. Cod INS 730 | Rubéola. Cod INS 710
Sindrome inflamatorio multisistemico MIS-C.

La ficha de notificacian &s para fines de vigilancia =n salud pdblica y iodas |as sntidades que parlicipen en &l proceso deben garantizar la confidencialidad de la informacitn LEY 1273009 y 1268609

EVENTO DE NOTIFICACION INMEDIATA
FOR-ROZ.0000-075 V:02 2021-01-21

RELACION CON DATOS BASICOS

-

A. Nombres y apellidos del paciente B. Tipo de ID*

C. Nimero de identificacion

~

L RO : REGISTRD OMIL | T1: TARMITA IBENTIOAD | CF - CEDOLA CRUDADAMEL | ©F : CEDULA CETRAN IR |- PA : PASAPORTE| MS : MEROR SIM ID | &S - ADULTO S8 D | PE - FERMISD CSPLCIAL DE PERMAKEMOA | OF : CORTIFCADD D RACIDHD ¥THD ¥,

10. DATOS CLINICOS MIS-C

s ™,
10.1 Relacion con COVID-13 10.2 Sintomas iniciales
10.1.1 RT-PCR SAR-CoV 2 positiva en las dltimas 4 semanas o 1Si 2 2.No o Weomite
o Diamea
10.1.2 Ac IgM/lgG positiva en las dlitimas 4 semanas O 180 O 2. No
d Edema de mucoss
1_0__1,3 Nexo epidemioldgico con caso positivo COVID- 19 en las o 150 o 2 No 1 Aesacion el estans e conasend
dltimas 4 semanas
S
11. HALLAZGOS DE LABORATORIO MIS-C
~
11.1 Presenta alguno de las siguientes alteraci de laboratorio
Woior Referencia Walor Resuitodo
Fibrindgeno o 1.5 |0 2.Me |150- 350 mg/dl
Proteina C Reactiva O 1.8 |0 2mMe | Memor G mgidl
Ferritina o 1.8 |0 ZMe 7 a 140 pg/ll
Dimero-D 0O 1.5 |0 2.Me | =3000 ng'm
Linfopenia O 1.5 |0 ZNe | 5000- 10.000
*3i selecciona 2 - No®, ef volor dei resultodo debe ser igual o 0
. "y

Correo: sivigila@ins.gov.co
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