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INTRODUCCION

La pandemia originada por el nuevo coronavirus SARS-CoV-2 causante de
la enfermedad COVID-19, es considerada una emergencia de salud publica
y motivo de preocupacion internacional, ya que ha generado una severa

crisis econdmica, social y de salud.

El SARS-CoV-2 es de facil transmision y tiene predilecciéon por el
sistema respiratorio, una vez que penetra a la célula huésped provoca una
respuesta inmune anormal de tipo inflamatorio con incremento de citocinas,
que puede agravar el cuadro clinico del paciente exponiendo su vida,

debido al sindrome de dificultad respiratoria aguda.

La enfermedad COVID-19 afecta de manera distinta a nifios y
adultos, debido a las diferencias en la replicacion viral y la respuesta

inmunoldgica, asi como factores de riesgo y comorbilidades.

En la poblacién pediatrica la enfermedad es poco frecuente, la
mayoria de los nifios que dan positivo en las pruebas de diagnostico para
SARS-CoV-2, son asintométicos o cursan por una enfermedad leve
relativamente corta, aunque existe el riesgo de que progese causando

dafios, complicaciones y secuelas graves.

Los sintomas que se presentan con mayor frecuencia incluyen
fiebre, tos, fatiga y cefalea, sin embargo, se han encontrado pacientes
asintomaticos con manifestaciones clinicas en diversos érganos y sistemas
como dolor abdomial, emesis, diarrea, conjuntivitis, dermatitis, anosmia y
ageusia que permiten identificar la enfermedad, ya que estos pacientes son

fuentes potenciales de contagio.
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En nifios la infeccion por SARS-CoV-2 se relaciona con la
enfermedad de kawasaki y el sindrome inflamatorio multisistémico

pediatrico, que pueden ser altamente perjudiciales.

El SARS-CoV-2 es un virus neurotropico y mucotropico que tiene
afinidad por células de la mucosa oral, lengua y glandulas salivales,

ademas posee la capacidad de alterar la microobiota oral.

El impacto del COVID-19 en la salud oral esta determinado
principalmente por el sistema inmunoldgico del paciente, su salud sistémica
y la farmacoterapia que recibe, ya que pueden presentarse lesiones

secundarias o infecciones oportunistas.



OBJETIVO

Describir las manifestaciones clinicas de la enfermedad COVID-19 en el

paciente pediatrico y su impacto en la salud oral.



1. EVOLUCION DE LA PANDEMIA POR COVID-19

La pandemia por COVID-19 se inici6 en diciembre de 2019 en la ciudad de
Wuhan, provincia de Hubei, China; el primer caso de neumonia fue descrito
el 8 de diciembre y el 31 de diciembre de 2019, la Comision Municipal de
Salud y Sanidad de Wuhan informé sobre un grupo de 27 pacientes
diagnosticados con neumonia atipica de posible origen viral, de los cuales

7 se encontraban en estado grave. -2

La mayoria de los pacientes tenian en comun haber trabajado o ser
clientes del mercado de Huanan en Wuhan, donde se vendian pescados,
mariscos y animales exoéticos salvajes, incluyendo serpientes, murciélagos

y pangolines. %34

El 1ro de enero de 2020, se decidio cerrar este mercado, ya que los
primeros datos sugirieron la propagacion del virus desde un reservorio
animal hacia los humanos, se cree que los murciélagos pueden ser el
huésped original del virus y el pangolin el huésped intermedio que haya

facilitado la infecciéon en humanos. 3°

Posteriormente, se registraron casos de pacientes que no visitaron el
mercado, lo que evidencid la transmision de la enfermedad de persona a

persona. 34>

El 7 de enero de 2020, se aislé del tracto respiratorio de un paciente
con neumonia atipica un nuevo tipo de coronavirus, identificado como el
agente etioldgico de la enfermedad; el 10 de enero de 2020 se logro la
secuencia genética del virus compartida por las autoridades chinas el 12 de

enero del mismo afio. >
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El genoma mostré6 similitud con algunos coronavirus de los
murciélagos, ademas revel6 un genotipo relacionado a los coronavirus
causantes del Sindrome Respiratorio Agudo (SARS-CoV) y el Sindrome
Respiratorio del Medio Oriente (MERS-CoV), por lo que a este virus se le
conoce como Coronavirus 2 - Sindrome Respiratorio Agudo Severo (SARS-
CoV-2 por sus siglas en inglés) y a la enfermedad que causa por consenso
internacional se le ha denominado enfermedad por coronavirus 2019
(COVID-19). 12456

El 9 de enero de 2020, se reporté el primer fallecimiento por COVID-
19 en China; Tailandia di6 aviso de su primer caso el 13 de enero de 2020
y posteriormente en numerosos paises del mundo como Japén, Corea del
Sur, Nepal, Vietham, Singapur, Australia, Estados Unidos, Hong Kong,

Francia, Malasia y Canad&. >’

El 28 de febrero de 2020, se confirmé el primer caso por COVID-19
en México y el 11 de marzo de 2020 la Organizacién Mundial de la Salud

(OMS), declaré a la enfermedad como pandemia. & °

En Meéxico, el 16 de marzo de 2020 la Secretaria de Salud
implement6 como medida preventiva la Jornada Nacional de Sana
Distancia; sin embargo, para el 14 de abril se habian confirmado 5399
casos y 406 defunciones por COVID-19, al 21 de julio de 2020 se
reportaron 356 255 casos confirmados y 40 400 fallecimientos; entre la
ultima semana de 2020 y la primera de 2021, se notificaron en promedio 9

236 casos nuevos al dia. > & 10

10
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1.1 EPIDEMIOLOGIA EN LA POBLACION PEDIATRICA

A nivel mundial, la enfermedad por COVID-19 afecta principalmente a la
poblacion adulta entre 30 y 79 afios; en China y Europa del total de casos
identificados, solo el 2% fueron menores de 20 afios y menos del 1%

menores de 10 afios, > > % 111213

La Organizaciébn Panamericana de la Salud (OPS), reporté que el
85% de la poblacién pediatrica afectada por COVID-19, fueron nifios y
adolescentes entre 1 a 14 afos, con una edad promedio de 8 afios y el
82% tuvieron exposicion con familiares infectados; respecto a la
distribucion por sexo el 56% fueron varones. De los casos confirmados el
2.6% representa a lactantes y recién nacidos de mujeres infectadas por

SARS-CoV-2 en el momento del parto. **

La mayoria de los pacientes pediatricos fueron asintomaticos o
presentaron cuadros clinicos leves o0 moderados y se recuperaron de una a

dos semanas después del inicio de sus sintomas. > % 13 1416

En nifios, las manifestaciones clinicas graves por COVID-19 son
poco frecuentes y parecen estar vinculadas con enfermedades
subyacentes como neumopatias cronicas, enfermedades cardiovasculares

e inmunodepresion. 2 > 14

Los casos severos por la enfermedad en la poblacion pediatrica
representan el 6%, en una proporcion de 10.6% en menores de un afio,
7.3% entre 1 a 5 afios, 4.2% entre 6 a 10 afios, 4.1% entre 11 a 15 afios y

3 % para el grupo menor o igual a 16 afios. ** 13

11
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En Estados Unidos, la letalidad por COVID-19 en la poblacion
pediatrica es del 0.02% aproximadamente y en América Latina, la mayor
proporcion se observa en el grupo etario de 0 a 4 afos (42%), seguido del
grupo de 15 a 19 afios (25%). 1* ° Gréfica 1

m0-4 afios m5-9 afos 10-14 afios m15-19* afos
100% -
0%, TN ]
80% -
w
o 70% -
8  60% -
L]
o 50% -+
L]
T 40%
4
S 30% -
£ 20% -
“ 0% -
0% -
Vivo Fallecido Desconocido
Desenlace

Grafica 1. Porcentaje de casos de COVID-19 por grupo etario. **

En México, de acuerdo con los datos de la Secretaria de Salud la
evolucién de casos positivos por COVID-19 en nifias, nifios y adolescentes
(NNA) de 0 a 17 afios, pasoé de 84 a 45,254 casos, del 12 de abril de 2020
al 7 de febrero de 2021, con una mayor prevalencia en el sexo masculino.
Gréfica 2

La incidencia aumentd por grupo etario respecto de la primer
semana de febrero a la semana anterior, 1.8 % en el grupo de 0 a 5 afos
con 160 casos nuevos, 2.2% en el grupo de 6 a 11 afios con un incremento
de 233 casos y 2.2% en el grupo de 12 a 17 afos con 553 casos

adicionales. !’ Grafica 3

12
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Evolucién de los casos positivos de COVID-19 en NNA, segln sexo
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Gréfica 2. Evolucion de los casos positivos de COVID-19. *'
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Gréfica 3. Incidencia de COVID-19 por tipo de caso y edad. *’
Al 7 de febrero se registraron 464 defunciones en NNA que dieron

positivo a SARS-CoV-2; de las cuéles 209 correspondieron al sexo
femenino y 255 al sexo masculino.'’ Grafica 4

13
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Gréfica 4. Letalidad por COVID-19 segun sexo. *’

2. ETIOLOGIA Y FISIOPATOLOGIA DE COVID-19

La enfermedad COVID-19 se produce por el SARS-CoV-2, este virus
pertenece a la subfamilia Coronavirinae, proveniente de la familia

Coronaviridae del orden Nidovirales. ** %2

Los coronavirus (CoV) de la subfamilia Coronavirinae se pueden
dividir genotipica y serolégicamente en cuatro géneros: Alfacoronavirus (a-
CoV), Betacoronavirus (B-CoV), Gammacoronavirus (y-CoV) vy
Deltacoronavirus (8-CoV); los a-CoV y B-CoV se transmiten a los
mamiferos, mientras que los y-CoV y &-CoV infectan principalmente a las
aves. El SARS-CoV-2 pertenece al género de los 3-CoV de acuerdo con las

relaciones filogenéticas y estructuras genémicas. *& 2% 22

14
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Los CoV son denominados zoonoticos, debido a que utilizan a los
mamiferos como reservorios u hospedadores intermediarios, en ellos se
facilita la recombinacion y eventos mutagénicos que conducen a una mayor
diversidad genética, logrando infectar y propagarse entre humanos, en los
que afectan diversos sistemas como el respiratorio, gastrointestinal,

hepatico y nervioso central. ® 18192221 Figyra 1

2
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Figura 1. Transmision de los CoV entre especies. %

El SAR-CoV-2 ocupa el lugar 7 dentro de la subfamilia
Coronavirinae, anteriormente solo se conocian 6 especies que podian
infectar a humanos (HCoV), estos se clasifican de acuerdo con el grado de

patogenicidad como virus poco o altamente patdgenos. % * 18 2024

Los HCoV de baja patogenicidad son: HCoV-229E, HCoV-OC43,
HCoV-NL63 y HCoV-HKUL1, los cuales provocan infecciones leves del
tracto respiratorio superior y en casos raros pueden ocasionar infecciones

graves en la poblacién pediatrica y adultos de edad avanzada. ** ?°

15
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Los HCoV altamente patégenos corresponden a SARS-CoV-2,
SARS-CoV y MERS-CoV, los cuales infectan predominantemente las vias

respiratorias inferiores y pueden causar neumonias severas. ** % Figura 2

Los coronavirus que infectan a los humanos
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Figura 2. Patogenicidad de los HCoV. #®

2.1 ESTRUCTURA DEL SARS-CoV-2

El SARS-CoV-2 se compone de una envoltura externa y una nucleocépside
que protege al material genético viral, contiene cuatro proteinas
estructurales principales denominadas: proteina espiga (S), proteina de
membrana (M), proteina de envoltura (E) y proteina de la nucleocapside
(N), ademas de proteinas accesorias como la hemaglutinina esterasa (HE)

y las proteinas 3y 7a.* *® ?? Figura 3
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Figura 3. Estructura del SARS-CoV-2. %

La proteina S facilita la union del virus a los receptores de la célula
huésped, la proteina M ayuda a mantener la curvatura de la membrana y la
unién con la nucleocéapside, la proteina E contribuye en el ensamblaje y
liberacion del virus y la proteina N forma parte de la nucleocapside al unirse
al material genético viral, la funcién de la proteina accesoria HE es facilitar

la entrada del virus en la célula huésped y favorecer su propagacion. * 8

2.2 PATOGENESIS DEL SARS-CoV-2

El mecanismo de patogénesis del SARS-CoV-2 comprende la infeccion y la

respuesta inmunolégica de la célula huésped. %

2.2.1 INFECCION

El ciclo de vida del virus inicia con la infeccion, la cual consta de 5 etapas:

adhesién, penetracion, biosintesis, maduracion y liberacion. %

17
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En la adhesion es necesario que el virus se una a un receptor de la
superficie de la célula huésped, esta unién se da entre la proteina S y el
receptor de la enzima convertidora de la angiotensina 2 (ECA2); la
penetracion del virus se lleva a cabo a través de endocitosis o invaginacion
de la membrana, la cuél es activada por la proteasa celular transmembrana
de serina tipo 2 (TMPRSS 2). 18222728

Una vez que ha ingresado el virus al nacleo de la célula huésped
comienza la biosintesis, por medio del RNAm viral, para producir RNA
gendmico viral, posteriormente, en la maduracion se liberan las particulas
virales recién producidas al citoplasma, transformandose en las
poliproteinas PPla y PPlab que sufrirAn protedlisis enzimética para
generar las proteinas estructurales principales S, M, E y N, ademas de las
proteinas accesorias, las cuéles seran ensambladas en el complejo de
Golgi, formando las nuevas particulas viricas que finalmente seran

liberadas de la célula infectada. '® 2 2":?8 Figura 4
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Figura 4. Ciclo de vida del SARS-CoV-2 en la infeccion de la célula huésped. *
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2.2.2 RESPUESTA INMUNOLOGICA

Es fundamental conocer la respuesta inmunolégica para comprender las
manifestaciones clinicas provocadas por el dafio tisular de diversos

érganos y sistemas en pacientes infectados por SARS-CoV-2. 8

Las células que expresan la ECA2 pueden actuar como células
diana y son altamente susceptibles a la infeccion, el receptor de esta
enzima predomina en el epitelio del tracto respiratorio principalmente en las
células epiteliales alveolares (neumocitos tipo II), en la orofaringe y las vias

respiratorias superiores.

Ademas, estos receptores se encuentran en el sistema nervioso
central y en diferentes tejidos como el epitelio del tracto gastrointestinal,
vasos sanguineos, células miocéardicas, células del tubulo renal proximal,
células uroteliales de la vejiga, células epiteliales del conducto biliar

(colangiocitos), adipocitos, testiculos y placenta. " 3 18- 222728, 29

Cuando el virus penetra la célula huésped se inicia la respuesta
inmune innata, mediante la apoptosis de células infectadas que son
fagocitadas por células dendriticas y macrofagos. Posteriormente, las
estructuras virales son reconocidas por receptores de células
presentadoras de antigeno (CPA), las cuales sefialan antigenos
especificos para SARS-CoV-2 al sistema inmunitario, produciendo la
estimulacién de la inmunidad celular y humoral mediada por linfocitos B y
T, que expresan proteinas de diferenciacion (CD) en su superficie, estas
interactdan con las citocinas o interleucinas (IL), secretadas por las propias
células del sistema inmune para eliminar las células infectadas antes de

que el virus se propague, 2% 2829.30.3L.32 i 5
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Figura 5. Respuesta inmunolégica ante la infeccién por SARS-CoV-2. *

La replicacion viral desencadena condiciones hiperinflamatorias,
generando linfopenia, por la disminucion en el recuento linfocitario de
células T CD4 y T CDB8; la pérdida de linfocitos provoca una liberaciéon
exagerada de citocinas proinflamatorias, incluyendo interleucina 6 (IL-6) e
interleucina 10 (IL-10), proteina C reactiva (PCR), factor estimulante de
granulocitos (G-CSF), proteina quimioatrayente de monocitos 1 (MCP1),
proteina inflamatoria de macrofagos 1a (MIP 1a) y factor de necrosis

tumoral o (TNF a). 22231

Los neumocitos tipo Il infectados, generan interleucina 8 (IL-8) que
es un quimioatrayente para neutroéfilos y células T; los neutrofilos inducen la
lesién pulmonar asociada con neumonia grave, asimismo el aumento en
las concentraciones plasmaticas de interleucinas y la baja inmunidad
pueden producir el sindrome de inflamacidon multisistémica, ademas la
produccion de fibrindbgeno e hipercoagulabilidad sanguinea puede provocar

la formacién de trombos. 2% 2% 282931 Figyra 6
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Figura 6. Condiciones hiperinflamatorias inducida por SARS-CoV-2. **

2.2.3 FACTORES QUE INFLUYEN EN LA PATOGENESIS

La vulnerabilidad indica la susceptibilidad del individuo a desarrollar
problemas y dafios en la salud, los resultados clinicos por la infeccién del
virus SARS-CoV-2 estan influenciados por factores ambientales, factores
del huésped y la respuesta inmunolégica. %° ** Figura 7

Las condiciones socioambientales y el hacinamiento poblacional
representan una condicién de vulnerabilidad para el desarrollo de la
enfermedad COVID-19, a pesar de la Jornada Nacional de Sana Distancia
implementada por el gobierno, las familias a menudo habitan en viviendas
de baja calidad que no permiten el distanciamiento fisico, salen a trabajar y
tienen acceso limitado o nulo a servicios y apoyos basicos, incluida la

atencion médica basica. %> 3¢
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La exposicion constante a la contaminacion y el consumo del tabaco,
ademas de generar neumopatia cronica, son factores determinantes para
predecir la gravedad de la enfermedad, debido a que aumenta

significativamente la expresion de ECA2. %8 3> %7

Transformacion viral Factores ambientales COVID 19

Contaminacion

Tabaquismo
Pobreza
Hacinamiento
Rhinolophus alfinis
v < g 1‘ J
R

Ineficientes politicas de salud

SARS-COV-2

T
Z

Proteina S

Proteina E

Proteina no

RNA ss
estructurales 1-16
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Factores del hospedero  Respuesta inmunulégico Protefna M
Edad Eficiente: asintomdtico
Comorbilidades Ineficiente;
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- Obesidad - Tormenta de citocinas (Modificada de Guo Y et al. The origin, transmission and
 Neumopatias 3 clinical therapies on coronavirus disease 200191COVID-19)
palas -CID outbreak — an update on the Status. Military Medical
- Inmunopatologias Research (20201 7:11

Figura 7. Factores que influyen en la patogénesis del SARS-CoV2. ?’

Entre los factores del huésped se encuentra la edad, el sexo y las
condiciones médicas subyacentes, siendo mas vulnerables los adultos
mayores, personas con comorbilidades, personas inmunocomprometidas,

personas con discapacitadad y gestantes. 23
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El estradiol y la testosterona pueden influir en la actividad de la

ECAZ2, lo que explica la mayor afectacién en el género masculino. %

En la poblacién pediatrica la enfermedad por COVID-19 se presenta
asintomética o con sintomas leves, lo que se ha relacionado con una
combinacion de diversos mecanismos como el nivel de expresion de la
ECA2, dafio endotelial previo y la magnitud de las respuestas inmunes

innatas y adaptativas. %

En nifios la inmunidad innata o primera linea de defensa, esta
estimulada por la adquisicion de infecciones virales previas por CoV
estacionales y el esquema de vacunacion, es decir, la presencia simultanea
de otros virus en el revestimiento epitelial de los pulmones y las vias
respiratorias, hace que el SARS-CoV-2 compita con ellos limitando su

crecimiento y proliferacién. ** 229 31

El nivel de expresion de la ECA2 varia segun la edad, siendo menor
en la poblacion pediatrica, en nifios los niveles de citocinas inflamatorias
son mas bajos, existe mayor proporcion de linfocitos respecto a neutrofilos

en sangre y menor infiltracién monocitica que en adultos. ** 2% 3

El dafo endotelial previo puede facilitar e incrementar la respuesta
inflamatoria al SARS-CoV-2, los nifios que padecen cardiopatias
congénitas con repercusion hemodinamica y enfermedades respiratorias

como asma bronquial presentan un mayor riesgo. 3" 3 %

La enzima dipeptidil peptidasa 4 (DPP-4), incrementada en

enfermedades como diabetes y obesidad, favorece el proceso inflamatorio

al aumentar la actividad de los linfocitos T y la secrecién de interleucinas. 28
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Los pacientes inmunocomprometidos y/o inmunosuprimidos, recién
nacidos prematuros o con bajo peso al nacer, son mas vulnerables a la
infeccion, debido a la actividad deficiente de las distintas células que

participan en el sistema inmune, % 3% 4°

2.3 VIAS DE TRANSMISION

El modo de transmisién del SARS-CoV-2 ocurre principalmente de persona
a persona a traves del contacto con individuos infectados (hasta 1 metro de
distancia), por la pulverizacion de gotas al toser, hablar o estornudar, que

contienen particulas virales en aerosol. 1% 22 3241

La entrada del virus también puede llevarse a cabo por fomites,
cuando la persona estd en contacto con una superficie contaminada y
posteriormente se toca las membranas mucosas de 0jos, boca o nariz,
asimismo por compartir utensilios de personas infectadas, comida

contaminada y por transmision oro-fecal. > % 142

En nifios el contagio generalmente es por contacto intradomiciliario,
a pesar de encontrarse asintomaticos representan una fuente importante
de transmision, ya que pueden tener altas cargas virales en heces y
secreciones respiratorias hasta un mes después del control de la

sintomatologfa. % 122 43

La posibilidad de transmision vertical (prenatal o intraparto) durante
la infeccion por SARS-CoV-2 es poco probable, ya que hasta el momento
la carga viral en el liquido amniético, sangre del cordén umbilical, garganta
neonatal y las muestras de leche materna han sido negativas, sin embargo,
el riesgo de infectar a un recién nacido por contacto directo o indirecto es el

mismo que en la poblacién general. > '3 22
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2.4 PERIODO DE INCUBACION

El periodo de incubacion del SARS-CoV-2, se estima hasta por 14 dias y
en nifios puede extenderse hasta 24 dias, los pacientes pueden ser
asintoméaticos o presentar signos y sintomas de la enfermedad en la fase

prodromica de 5 a 6 dias en promedio. 712 3% 41,42, 44,45

3. CUADRO CLINICO Y DIAGNOSTICO DE COVID-19 EN
NINOS

Los signos y sintomas de COVID-19 varian de acuerdo con la evolucién de
la enfermedad, en nifios las manifestaciones clinicas pueden diferir de las

que se observan en adultos. 3% #4647

En la poblacién pediatrica es frecuente que se presenten sintomas
en las vias respiratorias superiores, algunos pacientes pueden mostrar
sintomas gastrointestinales, ademas de desarrollar anosmia, disgeusia,

conjuntivitis y dermatitis. 3% 4> 47 48

En niflos es inusual que la enfermedad evolucione a las vias
respiratorias inferiores, sin embargo, cuando sucede los pacientes
muestran tos, disnea y fiebre persistente; siendo un menor porcentaje el

que progrese al sindrome de dificultad respiratoria aguda. 4> 4" 4°

Para establecer el diagndstico de COVID-19, los hallazgos clinicos
son fundamentales, es necesario tomar los signos vitales del paciente,
considerando el uso de percentiles para su valoracion en edad pediatrica,
asimismo la determinacién de oximetria de pulso, busqueda de datos de

dificultad respiratoria y la deteccién de factores de riesgo. 3¢ °
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Una prueba de aproximacion diagnostica es la serolégica, que busca
detectar la presencia de anticuerpos de tipo IgM e IgG anti-SARS-CoV-2 en
sangre. ** 2 Figura 8

AN ¢
Figura 8. Prueba serolégica en nifios. *°

La prueba rapida mediante la deteccion de antigeno SARS-CoV-2,
en la que se identifican componentes estructurales del virus como la
proteina S y la proteina N, presentes en muestras de secrecion
nasofaringea, es otra aproximacion diagnéstica que puede realizarse

durante las etapas tempranas de la infeccion. ** % Figura 9

Figura 9. Toma de muestra de secrecion nasofaringea. >
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El diagnéstico se confirma con la deteccién de RNA de SARS-CoV-2
a través de la prueba de Reaccion en Cadena de Polimerasa en Tiempo
Real (RT-PCR), con muestras de hisopado nasofaringeo u orofaringeo y en
pacientes que requieren intubacion endotraqueal, mediante lavado

bronquio-alveolar o aspirado traqueal. ** *° Figura 10

Figura 10. Hisopado orofaringeo en nifios para prueba RT-PCR. >

En caso de que la prueba RT-PCR sea negativa y se tenga la
sospecha de que el paciente se encuentra infectado, esta puede repetirse
idealmente en 48 horas. *°

La Asociacion Americana de Pediatria (AAP) clasifica a la
enfermedad COVID-19 de acuerdo con los hallazgos clinicos, pruebas de
laboratorio, asi como estudios radiograficos e imagenolbégicos en:

asintomatica, leve, moderada, grave y critica. >

En la enfermedad asintomatica, la prueba RT-PCR es positiva para
SARS-CoV-2, el paciente se encuentra sin evidencia de sintomas clinicos

ni alteraciones radiograficas. >3
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La enfermedad leve se presenta con sintomas de vias respiratorias
superiores, congestion nasal, disnea, tos con o sin expectoracion, dolor de
garganta, anorexia, malestar general, fiebre, fatiga, cefalea y mialgia,
algunos pacientes pueden cursar afebriles o con sintomas extrapulmonares

principalmente manifestaciones gastrointestinales. %% >3

En nifios la enfermedad moderada se presenta frecuentemente con
fiebre, neumonia no severa con tos seca de inicio seguida de tos con
expectoracion, en algunas ocasiones disnea, respiracion acelerada vy tiro

intercostal. 4% %3

Generalmente, en la enfermedad leve y moderada los anticuerpos
IgM aparecen entre 7 y 10 dias y los anticuerpos IgG entre 8 y 14 dias,
persistiendo alrededor de 7 semanas. **

La enfermedad grave o severa se presenta con sintomas de inicio
como fiebre y tos, quizd acompafiada de sintomas gastrointestinales; esta
progresa en una semana mostrando disnea con quejido, aleteo nasal, tiraje
supraesternal, retraccion toracica severa o disociacion toracoabdominal,
pueden presentarse cianosis central o desaturacién de oxigeno menor de
90% con manifestaciones de hipoxemia, taquipnea, signos de
deshidratacion, crisis convulsivas, alteracion del estado de conciencia

como somnolencia, letargo y pérdida de conocimiento. 4% 4633

En casos moderados y graves es necesario realizar radiografia,
ultrasonido y tomografia computarizada de térax, donde se pueden
observar de acuerdo a la etapa de la enfermedad, lesiones subpleurales
de aspecto en panal de abeja, consolidaciones irregulares con densidad
variable de patrén en vidrio esmerilado y engrosamiento pleural. 3% 465354

Figura 11
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Figura 11. Radiografia de térax y tomografia computarizada en un nifio de 5 afios,

con presencia de nédulos, consolidaciones y engrosamiento pleural. **

En la enfermedad critica el paciente presenta fiebre elevada y
persistente, con sintomas de neumonia grave, que puede progresar
rapidamente al sindrome de dificultad respitaroria aguda con datos de
hipoperfusion tisular como llenado capilar prolongado, palidez, coloracién
marmorea y extremidades frias, hipotensién arterial y descontrol glucémico,
causando shock séptico, acidosis metabdlica refractaria, encefalopatia,

disfuncion de la coagulacién y falla multiorganica. ** 4% 4933

3.1 MANIFESTACIONES EXTRAPULMONARES

La infeccibn por SARS-CoV-2 en la poblacion pediatrica puede causar
ademas de alteraciones respiratorias, manifestaciones extrapulmonares
que incluyen signos y sintomas gastrointestinales, renales,
cardiovasculares, neuroldgicos, hematolégicos, hepaticos, oculares,
cutaneos, olfativos y gustativos, asimismo se asocia con la enfermedad de

Kawasaki y el sindrome inflamatorio multisistémico pediatrico. > Figura 12

29



&, <
e ©

Multisystem and Ocular -
Kawasaki Disease 0.6%
20.4% 0
Neurological Hematological and lymphatic
9.2% 6.1%
ol | E 1
wall Xtrapulmonary
involvement of Covid-19
Gastrointestinal Cardiovascular
32.5% 11.4%

' %
>
_

-~ >

Hepatic Olfatory and gustatory
h G ’

0.5%
Renal Cutancous
13.9% 3.4%

Figura 12. Prevalencia de manifestaciones extrapulmonares de COVID-19. >

Las manifestaciones de mayor prevalencia son las
gastrointestinales, que pueden presentarse sin sintomas respiratorios; en
pacientes pediatricos las mas frecuentes son diarrea, ndusea, emesis y

dolor abdominal. 4% %

En nifios con enfermedad severa o critica es necesario vigilar la

funcién renal y signos de dafio, principalmente hematuria y proteinuria. >3 *°

Las complicaciones cardiovasculares que se han reportado en nifios
son hipotension arterial, disfuncion endotelial, vascular y plaquetaria,
arritmias, miocarditis o pericarditis aguda, dafio al miocardio con 0 sin

isquemia, falla cardiaca y choque cardiogénico. *° °’
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El dafio hepético puede presentarse durante la progresion de la
enfermedad, mostrando elevados niveles séricos de las enzimas alanina

aminotransferasa (ALT) y aspartato aminotransferasa (AST). >

La anosmia y la ageusia son las manifestaciones neurolégicas que
se presentan con mayor frecuencia como signo inicial de COVID-19; de
acuerdo con la evolucion de la enfermedad pueden aparecer sintomas
neurocognitivos como cefalea, irritabilidad y alteracion del estado de
conciencia, asi como astenia, mialgia, artralgia y mareos. Los nifios con
enfermedad grave o critica pueden desarrollar falla ventilatoria aguda de
origen central, edema cerebral, meningoencefalitis, accidentes
cerebrovasculares, hipertension endocraneana y el sindrome de Guillain

Barré. 19, 49, 55, 58

Entre las manifestaciones oculares que pueden presentarse
predominan la conjuntivitis con aumento de secrecion conjuntival de tipo
mucoide blanco, liquido acuoso o purulento amarillo verdoso, ademas de
dilatacién de vasos sanguineos conjuntivales del segmento anterior, lo que
causa irritacién ocular, sensacion de cuerpo extrafio, lagrimeo, quemosis e

inflamacion de parpados. *°**° Figura 13

Figura 13. Manifestaciones oculares en nifios con COVID-19. *°
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Las manifestaciones cutaneas que pueden observarse en nifios son

urticarias, erupciones maculo-papulares, acrales, vesiculares y lesiones
acroisquémicas. ¥ ®

En la urticaria aparecen lesiones pruriginosas, que se distribuyen en
el tronco o de manera dispersa. ° Figura 14

Figura 14. Lactante de 2 meses con urticaria aguda.

Las erupciones maculo-papulares incluyen lesiones de distribucion
perifolicular y descamacion (Figura 15), pitiriasis rosada, lesiones
purpuricas puntiformes (Figura 16), papulas pseudovesiculares en
extremidades (Figura 17) y exantema tipo eritema multiforme (Figura 18),
que es el mas comuin en nifios con enfermedad leve. %

32



Figura 17. P4pulas pseu

dovesiculares en las manos. %

5

FACULTAD

[
ODONTOLOGIA
UNAM
1904

33



FACULTAD

e
[
ODONTOLOGA
UNAM
1904

Figura 18. Exantema tipo eritema multiforme.

Las erupciones acrales aparecen como maculas, placas y nddulos
rojo violdceos en pies y manos, acompafiadas de dolor o prurito; se
presentan generalmente en nifios y adultos jévenes asintomaticos o con
enfermedad leve. ** % Figura 18

Figura 18. Erupciones acrales.

Las erupciones vesiculares generalmente aparecen en pacientes

asintomaticos como pequefias vesiculas con contenido hemorragico,

9, 65

prurito leve o ausente y no afectan mucosas. Figura 19
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Figura 19. Lesiones vesiculares.®®

Las lesiones acroisquémicas pueden ser la expresion de micro
trombosis secundaria por dafio endotelial y alteraciones vasculares,
aparecen en los dedos del pie a nivel metatarsofalangico, son dolorosas y

de color rojo-purpureo o azuloso. ¢’ Figura 20

Figura 20. Lesiones acroisquémicas purpuricas. ¢’

En ufias puede aparecer el signo de media luna roja, que son
bandas rojas transversales, el cual se considera un fenbmeno transitorio

secundario a inflamacién vascular. *° Figura 21

Figura 21. Signo media luna roja. ®®
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3.1.1 ENFERMEDAD DE KAWASAKI

La enfermedad de Kawasaki (EK) es una vasculitis multisistémica que
afecta arterias de pequefio y mediano calibre, especialmente a las arterias
coronarias, generando complicaciones y secuelas como cardiopatia

isquémica e infarto agudo al miocardio. & % 7°

La enfermedad afecta principalmente a lactantes y preescolares, es
de etiologia desconocida, aunque se cree que en nifios infectados con
SARS-CoV-2, esta se manifiesta cuando son genéticamente susceptibles;
su diagnoéstico se basa en signos y sintomas, asi como en estudios de

laboratorio. &

La EK clasica se caracteriza clinicamente por fiebre prolongada > 5
dias, que no responde a antiperéticos o antibiéticos, mas al menos 4 de
otros 5 criterios clinicos que son: conjuntivitis no supurativa bilateral,
eritema de labios y de la mucosa oral, edema en las extremidades,

exantema y adenopatia cervical.

Entre los estudios que se emplean para diagnosticar la EK se
encuentra la biometria hematica, en la que se evidencia leucocitosis,
trombocitopenia, anemia hemolitica, aumento de fosfatasa alcalina y
bilirrubina; ademas las pruebas para detectar el péptido natriurético tipo B
liberado cuando el corazén esta bajo estrés pueden ser (tiles, asimismo la
ecocardiografia para la deteccién de anomalias de las arterias coronarias y

la evaluacion de la funcion miocardica. "
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NDROME INFLAMATORIO MULTISISTEMICO PEDIATRICO

La entidad denominada sindrome multisistémico inflamatorio pediatrico
(PIMS), se asocia con la infeccidn previa por SARS-CoV-2, se trata de una
respuesta inmunitaria retardada al virus que provoca la liberacion
exagerada de citoquinas, hiperinflamacion y dafio multiorganico;
generalmente afecta a nifios en edad escolar o adolescentes con

susceptibilidad genética de base. & * 7% 73

Los pacientes afectados presentan un amplio espectro de hallazgos
clinicos similares a la EK, por lo que se han establecido 3 criterios para su

diagnéstico. ™ "2

El primer criterio es la presencia de fiebre persistente (38-40° C),
inflamacion y evidencia de disfuncibn de uno o mas 6rganos (shock,
compromiso cardiaco, respiratorio, renal, gastrointestinal o neuroldgico)

mas otros hallazgos, incluidos los criterios parciales o totales para la EK.

El segundo criterio es la exclusién de cualquier otra causa como
sepsis bacteriana, infecciones viricas por adenovirus, enterovirus o
sarampidn, miocarditis bacteriana, sindrome de shock tdxico estreptococico
o estafilocdcico.

Finalmente, el tercer criterio es que la prueba RT-PCR para SARS-
CoV-2 pueda resultar positiva 0 negativa; la mayoria de los pacientes con
PIMS presentan serologia IgG positiva y aumento de biomarcadores de
inflamacion, lo que sugiere alteracibn inmunitaria mas que efecto

patogénico directo por el virus. ™ 7> 7
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En comparacion con la EK los pacientes con PIMS presentan
valores mas altos de PCR, ferritina, citocinas inflamatorias (IL-1 e IL-6) y
porcién N-terminal del propéptido natriurético tipo B, asi mismo desarrollan
con mayor frecuencia trombocitopenia y linfopenia por disminucion de
linfocitos T CD4, T CD8 y Natural Killers. "> "3

4. MANIFESTACIONES ORALES EN NINOS CON COVID-19

El SARS-CoV-2 es un virus neurotrépico y mucotrépico que tiene afinidad
por células de la mucosa oral, lengua y glandulas salivales, ademas posee
la capacidad de alterar el equilibrio de la microbiota oral, que combinado
con un sistema inmune deprimido, permite la colonizacion de

microorganismos oportunistas como Candida albicans. >® "

En pacientes pediatricos infectados por SARS-CoV-2 se pueden
presentar diversas manifestaciones orales relacionadas a enfermedades
sistémicas de base y/o coinfecciones de origen bacteriano, micético o viral,
por lo general se observan signos y sintomas como exantemas,
enantemas, Ulceras, vesiculas, gingivitis Ulcero necrosante y descamativa,

glosodinia, glositis, disfagia, parotiditis, halitosis y dolor orofacial.

Los efectos de los medicamentos utilizados durante el tratamiento de
COVID-19 pueden producir estomatitis, lesiones ampollares, disgeusia,

hipoageusia, xerostomia y candidiasis. "* "°

Actualmente, se desconoce si el origen de las manifestaciones
orales es resultado de la infeccion directa por SARS-CoV-2, producto del
compromiso sistémico del paciente o si se presentan como reacciones

adversas al tratamiento recibido. > ™
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4.1 MUCOSA ORAL

En la cavidad oral de nifios con COVID-19 pueden observarse diversas
alteraciones en la mucosa oral como lesiones eritematosas, enantemas,

hematomas, maculas, Ulceras (Figura 22), vesiculas y petequias (Figura 23

y 24), ademas hiperpigmentacion de melanina asociada a procesos
74,75,76,77,78,79

inmunoinflamatorios.

Figura 24. Petequias en paladar blando. &
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Los labios se muestran eritematosos y/o edematosos (Figura 25),

pueden encontrarse alteraciones como fisuras labiales, queilitis y eritema

multiforme (Figura 26). "® 7" '

Figura 26. Eritema multiforme.

4.2 LENGUA

Las alteraciones en la percepcién del gusto se relacionan con la infeccién
por SARS-CoV-2 a los queratinocitos ubicados en el dorso de la lengua, asi
como a los receptores del acido sialico, que se encuentran en la mucina
salival, debido a que el virus ocupa los sitios de unién de este componente
en las papilas gustativas, ademas de la afectacion de los nervios craneales

que portan informacién quimioestésica. % ™ 76 7. 78,8586
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Los niflos con COVID-19 pueden presentar la denominada lengua de
fresa que se describe con apariencia hiperpldsica de las papilas

fungiformes sobre un fondo blanco (lengua de fresa blanca) o eritematoso
(lengua de fresa roja). > ™ 76 7" 1885 Eigura 27

Figura 27. Lengua con aspecto de fresa roja. &

Otras manifestaciones en pacientes pediatricos son la lengua
agrandada y depapilada conocida como lengua COVID, asi como la glositis

donde pueden observarse las marcas laterales de los dientes, estas

alteraciones cursan con sensacion de ardor y dolor. "® 7" 88 Figura 28

B

Figura 28. Lengua depapi.lélda. 88
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4.3 GLANDULAS SALIVALES

La infeccibn por SARS-CoV-2 puede provocar sialoadenitis aguda y
sintomas asociados como dolor, inflamacion y disfuncién secretora en las

glandulas salivales. " 7> 76 78.89

En pacientes con hiposalivacién y xerostomia existe un riesgo mayor
de desarrollar infeccion respiratoria severa, dado que al existir una menor
secrecion salival es posible que se altere la funciébn de barrera de la
mucosa de la via aérea respiratoria, favoreciendo la adhesion y

colonizacion viral. °& ™
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CONCLUSIONES

En México la mortalidad en la poblacion pediatrica es alta, debido a
diversos factores como la falta de recursos econdémicos, acceso a los
servicios de salud, descuido de los padres, hacinamiento y no recibir un

diagnostico y tratamiento oportuno.

La mayoria de los nifios cursan la enfermedad COVID-19
asintomaticos o con manifestaciones leves, sin embargo cuando presentan
alguna comorbilidad o predisposicion genética son vulnerables a desarrollar
un estado critico, ademas pueden presentar EK o PIMS generando

complicaciones y secuelas graves.

Es fundamental para el odont6logo conocer las manifestaciones
clinicas de COVID-19 en nifios para poder identificar las formas leves de
infeccion, ya que la mucosa oral, lengua y glandulas salivales podrian tener

los primeros signos de la enfermedad.

En caso de sospecha es indispensable realizar pruebas de
diagnostico RT-PCR debido a que son fuentes potenciales de contagio,
ademas se deben utilizar todas las barreras de proteccién durante la
atencion de cualquier paciente, ya que los fluidos de la cavidad oral

representan un vehiculo de transmision importante.

El diagnodstico diferencial de COVID-19 es complejo, puesto que las
manifestaciones clinicas en nifios y adolescentes se pueden confundir con
cualquier otra enfermedad viral, ya que no todos los pacientes cursan

necesariamente por cada uno de los signos y sintomas descritos.
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La informacion en relaciéon a las manifestaciones orales en nifios por
COVID-19 es escasa, se desconoce si estas alteraciones son propias de
la infeccién por SARS-CoV-2, son producto del compromiso sistémico y/o
infecciones previas 0 se presentan como reacciones secundarias del

tratamiento.

La evolucion de la pandemia avanza rapidamente, generando nueva
informacion respecto al comportamiento y las mutaciones del SARS-CoV-2,
asimismo los datos epidemiolégicos cambian con el transcurso de los dias,
por lo que el contenido de este documento puede requerir actualizacion en

un futuro préximo.
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