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Entre mas de 44.000 casos confirmados de COVID-19 en China a 11 de febrero
de 2020, la mayoria tuvieron lugar en pacientes de entre 30-69 afios (/7,8%), de
los cuales un 19% estaban gravemente enfermos o crificos.!

las tasas de morfalidad en pacientes
> 60 afos fueron: 60-69 afos: 3,6%:
/0-/9 anos: 8%; > 80 afnos: 14,8%.'

los pacientes sin patologias subyacen-
fes fuvieron una fasa de mortalidad del
0,9%, que fue superior en pacientes con
comorbilidades: 10,5% para aquellos
con enfermedad cardiovascular, 7% para
diabetes y 6% para enfermedad respira-
foria cronica, hipertensiéon y céncer.!

la tasa de mortalidad en los pacien-
tes que desarrollaron fallo respiratorio,
shock séptico o fallo multiorgdnico fue

del 49%.

En un estudio de 138 pacientes, com-

parados con los pacientes no admitidos en UCI, los pacientes criticos eran mayores
(mediana de edad 66 afios vs. 51 afios) y tenian mayor probabilidad de presentar
comorbilidades (72% vs. 37%), incluyendo hipertension (58,3% vs. 21,6%), diabe-
tes (22,2% vs. 5,9%), enfermedad cardiovascular (25% vs 10,8%) y enfermedad

cerebrovascular (16,7% vs 1%).?

En un andlisis refrospectivo realizado en un Unico centro, se incluyeron datos de
52 pacientes criticos de un fotal de 710 infectados con SARS-CoV-2. El 61,5% de
los pacientes fallecieron a los 28 dias. Comparados con los supervivientes, los no
supervivientes eran mayores (65 afios vs. 51), tenian mayor probabilidad de pre-

senfar SDRA (81% vs. 45%) y de recibir ventilacién mecanica (94% vs. 35%).°
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E3 En un metaandlisis realizado con los estudios epidemiolégicos publicados hasta
la fecha en los que se describia la prevalencia de enfermedades cronicas en
pacientes infectados, el andlisis de comorbilidades revelé que la més frecuen-
te era la hipertensién, seguida de la diabetes, enfermedad cardiovascular
y enfermedad respiratoria.*

Caracteristicas y comorbilidades de los estudios epidemiolégicos.”

RN
(Dia.Mes) (No)

Comorbilidades (%)

Enf Enf

Huang etal® | 16.12-02.01 15,0
Kui et al.é 30.12-24.01 137 9,5 10,2 1,5 7,3
Liv et al.” 10.01-21.01 12 25,0 16,7 8,3 3383
Wang et al.? 01.01-28.01 138 31,2 10,1 2,9 14,5
Zhang et al.8 06.01-03.02 140 30,0 12,1 1,4 50
Zhang etal® | 18.01-03.02 9 0 11,1 0 0
Guan et al.' -29.01 1.099 14,9 7,4 1,4 2,5
China CDC' 31.12-11.02 44.672 12,8 5,3 2,4 4,2
Total 16.12-11.02 46.248

Adaptado de Yang J, et al. IntJ Infect Dis. 2020.

En un estudio refrospectivo realizado con pacientes con COVID-19 que habian
sido dados de alta o fallecido a 31 de enero de 2020, en los que se extrajeron
los datos del historial médico electronico y se emplearon métodos de regresion
logistica uni y multivariable para explorar los factores de riesgo asociados con el
fallecimiento hospitalario, se vio que la edad avanzada (OR 1,10 por afio), la
puntuacién SOFA (por encima de 5,65) y el dimero D superior a 1pg/ml fueron
los indicadores de riesgo para identificar a pacientes con peor prondstico en
efapas tempranas. !
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Ed El SARSCoV-2 tiene una gran capacidad de trans-
mision en poblacion pedidtrica [nifios y neonatos).'?
Hay evidencias de infeccion viral en nifios en etapas
tempranas de la epidemia.!® los pacientes pedidiricos
pueden ser asinfomdticos o presentar sinfomas respi-
raforios o gastrointestinales leves acompafiados de
imagen tordcica normal por lo que pueden ser dificiles
de detfectar.' la clinica leve o ausencia de sintomas
se ha observado en pacientes con carga viral alfa
e incluso en presencia de alteraciones radiolégicas
importantes.'*!” la mayoria de los casos detectados
habian tenido contacto con casos infectados o forma-
ban parte de grupos familiares confagiados. '®

E3 1o clinica del COVID-19 es, de forma general, maés leve en nifios que en adultos,
con una mayoria de individuos asinfomdticos o con sintomas leves, ausencia de
fiebre y neumonia y buen prondstico.!? Los sinfomas més comunes son fiebre, fatiga
y fos seca. En algunos casos, presenfan congesfion nasal v rinorrea; algunos pa-
cienfes presentan sinfomas gastrointestinales incluyendo dolor abdominal, nduseas,
vomitos y diarrea. En nifios, la enfermedad es relativamente menos frecuente que
en adultos, con aproximadamente un 2,4% de casos defectados en individuos de
menos de 19 afios, de los cuales Unicamente el 2,5% fueron graves vy el O,2% criti-
cos.?° Algunos nifios, especialmente aquellos con patologias previas, pueden sufrir
un disirés respiratorio grave.?!

Ed En un andlisis de més de 2.000 nifios con COVID-19 confirmado o sospecha del
mismo, se observd que un 13% de los casos confirmados eran asintomdticos, una
fasa que puede infraestimar la fasa de infeccion asinfomdtica real ya que no se suele
realizar el test a estos pacientes. Entre los pacientes sinfomdticos, un 5% presentaron
disnea o hipoxemia (un porcentaje sustancialmente menor que en adultos) v el 0,6%
progresaron a sindrome de distrés respiratorio agudo o fallo multiorgdnico, una tasa
tfambién inferior a la observada en adultos.?

En el estudio, los autores se plantean la posibilidad de que los nifios sean menos
sensibles a la infeccién por COVID-19 debido a la menor funcionalidad de la
enzima convertidora de angiotensina Il (ECA2), que puede actuar como receptor
celular para el virus.?224
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Sin embargo, en el estudio la proporcién de casos graves y criticos fue del 10,6%,
7,3%, 4,2%, 4,1% vy 3,0% para los grupos de edad de < 1, 1-5, 6-10, 11-15
y > 15 afios, respectivamente, lo que sugiere que los nifios mds pequefios son
particularmente vulnerables a la infeccién por COVID-19.22

% I riesgo de sufrir complicaciones por COVID-19 en nifios es dificil de inferir. Estu-
dios previos han mostrado que en nifios en los que se defectaron coronavirus en el
fracto respiratorio presentaban coinfeccion hasta en un ©6% de los casos. 228

En el estudio comentado anteriormente, el test para ofros virus no estaba estanda-
rizado y en dos fercios de los casos los pacientes fueron diagnosticados clinica-
mente sin confirmacion virolégica. Ademds, los nifios en los que no se confirmoé la
infeccion por COVID-19 por virologia hubo una mayor proporcién de enfermedad
grave que en los que si se defecto el virus, posiblemente debido a que sus sinfomas
estaban causados por otros patbgenos.??

A pesar de que los sinftomas son relativamente mas leves en esta poblacién, hay
que tener en cuenta el riesgo vital, ya que durante las epidemias de SARS y MERS
tuvieron lugar casos de distrés respiratorio agudo, asi como fallecimientos.?>28

También hay evidencia de subpoblaciones de nifios en mayor riesgo de sufrir
complicaciones; una menor edad, patologia pulmonar subyacente y condiciones
en los que el individuo se halla inmunocomprometido se han asociado con peor
prondstico en infecciones por ofros coronavirus (distintos ol COVID-19) en nifios.??

E3 Ya que los nifios menores de un afio no pueden llevar mascarillas, requieren
medidas de proteccion especificas. Los cuidadores adultos deben llevar mascari-
las, lavarse las manos antes de fener contacto cercano con nifios y esterilizar los
juguetes y menaje de los nifios con regularidad.

los neonatélogos deben llevar equipamiento protector (incluyendo gorro, gofas,
frajes de profeccion, guantes, mascarillas NQ5, efc) para practicar la reanimacion
a neonatos de puérperas en las que se sospecha infeccién por COVID-19.12

E3 Se hon publicado varios documentos de manejo especifico de poblacién pedidtri-
ca infectada por SARS-CoV-2, incluyendo uno elaborado por el grupo de trabaijo la
Asociacién Espariola de Pediatria para el brote de infeccién Coronavirus. 7181981
Sin embargo, dado el escaso de nimero de casos pedidtricos, estas guias han sido
elaborada sobre la experiencia en poblacion adulta.



**

INFORMACION Y EXPLICACION DE LA

* | L PANDEMIA DEL SIGLO XX| COVID POBLACIONES ESPECIALES, FACTORES DE RIESGO Y COMORBILIDADES
-

Mujeres embarazadas | (13
Nl

E3 (o neumonia que surge de etiologia infecciosa es
una causa importante de morbilidad y mortali-
dad en mujeres embarazadas y es la enfermedad
infecciosa no obstétrica mas prevalente durante el
embarazo.*?

Datos obtenidos de las epidemias de SARS 'y
MERS muestran que las infecciones con corona-
virus en el embarazo pueden causar complica-
ciones graves, incluyendo enfermedad maternal
potencialmente mortal que puede requerir venti-
lacion mecdnica, cuidados intensivos o soporte
ventilatorio. Ambos virus pueden resultar en muerte
maternal en un nimero reducido por significativo
de casos.*?

Durante la epidemia de SARS entre 2002 y 2003,
se observd una tasa de mortalidad del 25% en
mujeres embarazadas (3 fallecidas de un total de
12 casos).?? En el caso del MERS, de un fotal de
11 casos la tasa de mortalidad fue del 27% no
fue estadisticamente diferente de la tasa de mor-
falidad en la poblacién total (35%).%° Por ahora, :
no hay evidencia de transmisién vertical mater- "'

no-filial con COVID-19, al igual que con el SARS E N
y el MERS 3435

Ed Existen muy pocos datos disponibles de embarazadas afectas de COVID-19, pero
parece que las embarazadas no son més susceptibles de infectarse por coronavirus,
de hecho, este nuevo coronavirus parece afectar mas a hombres que mujeres.*
A diferencia de la gripe A [HTN1) pdm0O9, las mujeres embarazadas no presentan
un mayor riesgo de complicaciones o de enfermedad grave. En un andlisis de 147
mujeres (64 con infeccion confirmada, 82 con sospecha y 1 asintomdtical), el 8%
fueron casos graves y un 1% criticos.?

E3 En un estudio reciente resumen las caracteristicas de 9 mujeres en el fercer trimestre
del embarazo con COVID-19, en un momento muy cercano al parfo. El rango de
edad fue de 26-40 afios y ninguna de ellas tenia enfermedades crénicas asociadas,
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aunque una habia desarrollado hipertensién durante el embarazo y ofra preeclamp-
sia y ofra tenfa coinfeccién por gripe.®”

las manifestaciones clinicas de la enfermedad coinciden con las series descritas pre-
viamente (/7 fiebre, 4 tos, 3 mialgias, 2 dolor de garganta y 1 diarrea). Cinco de
ellas tuvieron linfopenia, seis elevacion de la PCR y solo una paciente tuvo elevacion

importante de fransaminasas [AST 1263 U/Ly ALT 2093 U/1), sin fallo hepdatico.®”

El hallazgo radicldgico mas frecuente en el estudio tomogrdfico (8 casos| fue el pa-
frén en vidrio esmerilado. Ninguna embarazada tuvo neumonia grave ni requirié
ventilacién mecanica. En todos los casos se realizaron cesdreas. Se observaron
complicaciones en el momento del parto en 6 casos: 2 por rotura prematura de mem-
branas, 2 partos preférmino vy 2 el sufrimiento fefal. Sin embargo, no se presentaron
muertes fetales, muertes neonatales ni asfixia perinatal. En 6 casos, las muestras de
liquido amnidtico obtenido por aspiracién directa en el momento del parto, la sangre
del cordén umbilical, la leche materna v el aspirado faringeo en el recién nacido
mediante RTPCR fueron negativas para SARS-CoV-2. No hay informacion acerca de
si posteriormente los recién nacidos desarrollaron sinfomas.®”

E3 Enuno segunda serie de @ embarazadas con 10 nifios, los sinfomas se iniciaron antes
del parto en 4 casos, dos en el mismo dia del parto y postparto en 3 casos. La clinica
fue similar a las no embrazadas, principalmente fiebre v tos. En 6 casos se detecto
alteracién del bienestar fefal, 7 fueron cesdreas y 6 nifios nacieron prematuros.®®

El sintoma principal de los recién nacidos fue distrés respiratorio en 6, 2 tuvieron
fiebre, alteracién de la funcién hepdtica en 2, un caso de taquicardia, un caso con
vomitos y un neumotérax. En el momento de la publicacion 5 recién nacidos estaban
sanos, uno habia fallecido y 4 permanecian hospitalizados pero estables. Se recogio
muesira orofaringea de @ de los 10 nifios v en fodos los casos los resultados de la

PCR para SARS-CoV-2 fue negativa.®

E3 De estas dos publicaciones podemos extrapolar, con la méxima precaucién, dado el
ndmero limitado de casos, que:*/:3¢

@ La neumonia en las pacientes embarazadas no parece ser més grave que
: en el resto de grupos de poblacion.

@ - No hay evidencia de la transmisién intrauterina del SARS-CoV-2 en mujeres
: que adquiere la infeccion durante el fercer frimestre de embarazo.

@ - la infeccién perinatal por SARS-CoV-2 puede tener efectos adversos sobre
los recién nacidos, como pérdida del bienestar fetal, parto prematuro, disirés
respiratorio, frombocitopenia acompanado de alteracion de la funcion hepdti-
ca e incluso muerte.
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Personas con enfermedades ,\
cardiovasculares e hipertension A2

EJ Los personas con enfermedades cardiovascu-
lares e hipertensién (HTA) constituyen un gru-
po de mayor riesgo para desarrollar sinto-
mas graves por COVID-19.'2

EJ Los niveles de ECA2 pueden estar aumentados
en personas con enfermedad cardiovascular. Se
ha observado que los tratamientos con inhibi-
dores de la enzima convertidora de angioten-
sina (IECA) y antagonistas de la Angiotensina
Il (ARA Il) utilizados para el tratamiento de la
HTA y la insuficiencia cardiaca, aumentan la
expresién y actividad de la ECA2.% Esio po-
dria explicar la mayor predisposicion de estas
personas a infectarse por SARS-CoV-2. Por ofra
parte, la reduccion de los receptores ACE2 v los altos niveles de Angiotensina Il se
relacionan con la insuficiencia respiratoria y el disirés respiratorio agudo.”® En los
casos graves de COVID-19, se han observado mayores niveles de Angiotensina |,
lo que puede estar en relacién con la inhibicion por parte del virus de la ACE2.”

EJ El SARS-CoV-2 al igual que el MERS-CoV, produce dafio cardiaco agudo e insu-
ficiencia cardiaca. El dafio miocérdico se observé en 5 de 41 pacientes diagnos-
ticados en Wuhan, en los que se defecté elevacion de los niveles de la froponina
| (hs- cTnl) (> 28 pg/ml). Cuatro de los 5 pacientes tuvieron que ser atendidos en
la UCl y se observd que los pacientes con peor evolucion tenian la tensién arterial
mas elevada (Presién media sistélica 145 mmHg versus 122 mmHg; P < 0,001).°

En ofra serie de 138 casos en VWuhan, 36 pacientes en estado critico tenfan una
mayor elevacién de los biomarcadores de dafio miocardico (medias de niveles de
CK-MB 18 U/l versus 14 U/I, P < 0,001 y hs- cTnl 11,0 pg/ml versus 5,1 pg/
ml, P=0,004), lo que sugiere que el dafio miocardico es una complicacion frecuen-
fe entre los pacientes mds graves. Ademds, entre los casos confirmados en China,
muchas personas consultaron al médico por sintomas relacionados con el sistema
cardiovascular (opresién precordial, palpitaciones) en ausencia de sinfomas respi-
ratorios como fiebre y fos.?
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Entre los fallecidos, 11,8% de personas sin antecedentes de enfermedad cardio-
vascular, tenian un daiio importante del tejido cardiaco, con elevacion de cTnl o
parada cardiaca durante el ingreso.

EJ Lo alio incidencia observada de sinfomas cardiovasculares parece relacionada
con la respuesta inflamatoria sistémica, el efecto de la desregulacion de ACE2, asi
como de la propia disfuncién pulmonar y la hipoxia. Todo ello resultaria en un dafio
agudo de las células miocardicas.>#!

COVID-19 y pacientes con disfuncion 09
hepatica "/

Ed Los pacientes con COVID-19 parecen tener ni-
veles superiores de disfuncién hepdtica. Los do-
fos epidemiolégicos obtenidos hasta el momento
muestran que entre un 2-11% de los pacientes con
COVID-19 presentaban comorbilidades  hepdti-
cas y entre un 14-53% de los casos reportaron
niveles anormales de alanina aminotransferasa y
aspartato aminofransferasa (AST) durante la pro-
gresion de la enfermedad.#?

En uno de los estudios se observd elevacion de
AST en el 62% de los pacientes admitidos en UCI
en comparacién con un 25% de los que no requi-
rieron ingreso. Ademds, en ofro esfudio con 1.099
individuos, mayor nimero de pacientes graves pre-
sentaron niveles anormales de aminofransferasas
en comparacion con pacientes no graves. 2

En ofro estudio, los pacientes que tuvieron un diagnéstico de COVID-19 confirmado
por TAC en la fase subclinica [antes de la aparicion de sintomas) tuvieron menor
incidencia de niveles anormales de AST en comparacién con los pacientes diagnosti-
cados fras la aparicién de sinfomas.*® Por fanto, la lesién hepdtica es més frecuente
en los casos graves de COVID-19 que en los leves.
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