Protocolo de manejo del Sindrome
Inflamatorio Multisistémico

PIMS

NUESTRO PROPOSITO

Elaborar e implementar un protocolo de atencién que nos permita atender de una manera
uniforme e integral a todos los nifios y adolescentes con sospecha o diagnéstico MIS-C

Se debe considerar la sospecha de PIMS en los siguientes casos:

+ Paciente con criterios de EK completa o incompleta de cualquier edad

e La presencia de sintomas gastrointestinales (vomitos, nauseas, dolor
abdominal,diarrea)

 Laelevacion de reactantes de fase aguda.

« Signos de choque y disfuncién miocardica

* En los laboratorios, la presencia de linfopenia, anemia y plaquetopenia.

CRITERIOS DIAGNOSTICOS O DEFINICION DE CASO MIS-C
Criterios diagnésticos de PIMS (segiin OMS)

O Edad: < 19 afios con fiebre = 3 dias
[ Y dos de los siguientes criterios:
o Erupcion cutanea o conjuntivitis no purulenta bilateral o signos de
inflamacién mucocutanea (boca, manos o pies)
o Hipotension o shock
o Datos de disfuncion miocardica, pericarditis, valvulitis o
anomalias coronarias (incluidos hallazgos ecocardiograficos o
valores elevados de troponina/NT-proBNP)
o Evidencia de coagulopatia (alteracion de TP, TPT o valores
elevados de Dimero D)
o Sintomas gastrointestinales agudos (diarrea, vémitos o dolor
abdominal)

O Y valores elevados de marcadores de inflamacién (elevacion de VES,
PCR o PCT).

O Y ninguna otra causa microbiologica evidente de inflamacion, incluida la
sepsis bacteriana y los sindromes de shock téxico estafilocécico o
estreptococico.

O Y evidencia de laboratorio o0 epidemiologica de infeccion por SARS-CoV-
2 (RT-PCR, serologia, o antigeno o exposicion al
COVID-19 dentro de las 4 semanas previas a la aparicion de los
sintomas.
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PRUEBAS DE LABORATORIO RECOMENDADAS

Hemograma completo con
diferencial { BHC)

Pruebas de funcidn hepatica: fransaminasas

Fosfatasa alcalina

Albdmina y proteinas lotales
Triglicéridos

Bilirrubina total y fraccionada
Colesterol

GGT

Transaminasas

" & & ® 8 & &

Pruebas de funcidon renal:

« Creatinina y BUN
+ Electrdlitos séricos
« Examen general de orina

Pruebas de funcion cardiaca: CK,
Troponina |, NT- Pro-BNP, CPK, BNP

« SARS-CoV-21gGe IgM,

Pruebas de coagulacion: Marcadores de inflamacion: Proteina C

: reactiva, ferritina, IL6, DHL, VES,

« TP, TPT, INR, fibrindgeno, Procalcitonina®(en caso de tener en la
Dimero D institucidn)

Sarclogias: En caso de dudas en el diagndstico

debemos solicitar serologlas y /o PCR
por: Toxoplasmosis, EBV VCA IgG e IgM,
Dengue IgM e IgG, Citomegalovirus,
Enterovirus, Adenovirus, otros virus
respiratorios

Pruebas Moleculares:

SARS-CoV-2 antigeno,
SARS-CoV-2 PCR

Cultivos:

= Hemocultivo
» Cultivae de orina

" El hamograma, los marcadores inflamalonios v las pruebas de coagulacidn daben repetirse
segun la evolucidn dinica a las T2 horas de inkclar al iratamiento
* El resto de los laboratorios se deben realizar segin cnterio del médico tratante v la

evolucién del paciente

ALTERACIONES MAS FRECUENTES ENCONTRADAS EN LOS
LABORATORIOS

Alteraciones:

Biomeltria hematica: - Leucocitosis (generalmenta <20,000/ul)
(BHC) - Linfopenia <1,500/ul
= Anemia variable,

- Trombocitopenia leve (generaimente > 50.000/ul).

Electrolitos: - Hiponatremia
Quimica hepatica: - Elevacion de transaminasas.
= AlbUmina <3gfdl

Bioguimica cardiaca: - Aumento de BMP (=35 pg/mi) o
= NT-proBNP (> 300 pg/ml) y
- Troponina | (>0.4ng/ml).

Pruebas de coagulacitn:

Gasometria: = Acidosis metabdlicarespiraloria, segln estado clinico.
Marcadores inflamatorios: - Elevacion de PCR [>2mg/dl)

- VES >40mm/h

- IL-6 (>T pg/ml)

- Farritina {(>140 ng/ml}.
Aumento de fibrindgeno (> 400 mg/dl)

Aurmento significativo del dimero-D (=500 ng/mil).
TPITPT alterados,

a
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FLUJOGRAMA DE DIAGNOSTICO PIMS

El nifio presenta los siguientes criterios:

Fiebre >38%(
Nexo epidemiclogico a SARS-CoV-2
Por lo menos 2 manifestaciones
clinicas sugestivas
* Rash
* Sintomas gastrointestinales
« Edema de manos y/o pies
« Cambios en la mucosa oral
*  Conjuntivtis
* Linfadenopatias
+ Sintomas neurclogicos

No

7 Continuar la terapia estandar y R

monitorizar por caracteristicas de

1k
PIMS, particularmente si hay nexos

con pacentes con SARS-CoV-2

L El mifo tiene choque P Covialdlinas al rilio Bilo \

de eticlogia * - ]
. Investigacion por PIMS
5i indeterminada? No S as o
Si B

/" ¢La presentacidn es explicada '
- ~ ( por otras causas? ¢Se han )
/ Completar la evaluacidn ™ “, considerado en la evaluacion?

\ completa por PIMS (Panel , a

‘ ly2) SR |

Si

" Enviar Panel 1 (evaluacién de
tamizaje):
Hemograma, quimica
completa, VES, proteina C
v reactiva, PCR y serologia por
y SARS-CoV-2

L
¢ Los resultados muestran lo siguiente ?
1) PCR25 mg/dL o VES 2 40 mm/hr
No 2] Por lo menos 1 laboratorio caractenstico:

« CAL < 1000/ul
*  Plaguetas <150 000/ul
* Na< 135 mmol/L
*  Neutrofilia
*  Hipoalbuminemia

Si

Enviar Panel 2 - evaluacidn
completa:

BNP o NT-Pro BNP, troponinas,
ferritina, tiempos de coagulacion,
fibrindgeno, dimero D, DHL, IL-6,
1G, EKG, ecocardiograma

Nexo epidemioldgico a SARS-CoV-2: cualquier nifio con alguna de las siguientes: PCR positiva por SARS-CoV-
2 , serologia positiva por SARS-CoV-2, enfermedad previa similiar a COVID-19, contacto cercano con un
confirmado o sospechoso de COVID-19 en las 4 semanas previas.

Quimica completa: Na, K, CO2, Cl, BUN, creatinina, glucosa, albumina, proteinas totales, fosftasa alcalina,
ALT, AST, bilirrubinas.
Fuente: Clinical Guidance for Pediatric Patients with Multisystem Inflammatory Syndrome in Children (MIS-
C) Associated with SARS-CoV-2 and Hyperinflammation in COVID-19. American College of Rheumatology.

-
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TRATAMIENTO DE SOPORTE

‘*‘ e Manejo de la fiebre: Se utilizara de primera eleccion paracetamol oral
o intravenoso (10-15 mg/kg cada 6 horas). En caso de que persista la
‘*‘ fiebre se utilizara dipirona magnésica a 20 mg/kg/dosis cada 6-8

horas).
e Liquidos intravenosos: Se recomienda el uso de soluciones isotonicas

(Lactato de Ringer, SSN0.9%, Dextrosa en SSN0.9%) vigilando signos
de deshidratacion, sobrecarga hidrica o intolerancia oral.

o Antibioticoterapia segun sospecha clinica y protocolos del centro.
e (Oxigenoterapia segun saturacion de oxigeno y compromiso pulmonar.

e Tratamiento antiagregante plaquetario y anticoagulante segun cuadro
clinico y resultados de laboratorio.

VALORES DE HIPOTENSION ARTERIAL EN PEDIATRIA SEGUN EDAD

1mes — | 2anos- | 6afios-12afos | 13anos-
1ano 5anos 18anos

Presion <75 mmHg | <74 mmHg <83 mmHg <90 mmHg
sistolica

Presion <30 mmHg | <35 mmHg <45 mmHg <50 mmHg
diastolica
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FLUJOGRAMA DE TRATAMIENTO

consistente con PIMS

Considerar difenr el tratamiento y manejar con examenes seriados en pacientes

con inflamacion minima, sin compromiso cardiaco y sin signos de choque

A todos los pacientes:

Inmunoglobulina humana intravenosa (IGIV) 2 g/lkg (max. 70 gramos)
Antibidticos de amplio espectro (Ceftriaxona + Clindamicina)
Anticoagulacion (segun pruebas de coagulacion y dimero D)

Enoxaparina subcutanea - profilaxis: 1 mg/kg/dia c/dia
- tratamiento: 1 mg/kg/dosis c/12 horas (max. 60 mg/dia) &
Aspirina 80 - 100 mg/kg/dia c/6 hr vo (si signos clinicos sugestivos de EK)
Metilprednisolona seglin clasificacién de severidad

Leve Moderado SEVero
MNo requiere vasoactivos. vVisS< 10 VIS > 10
Soporte respiratorno minimo Requerimiento significativo de Soporte ventilatorio
Dafo organico minimo oxigeno Dafio organico moderado/severo
Dafo organico leve Disfuncion ventricular
moderada/severa
Metilprednisolona Metilprednisolona Mellprednisolona
2 mglkgldia 10 mglkg dosis Unica 20 - 30 mg/kg/dia por1-3
luego 2 mgl/kg/dia dias (max. 1 gramo/dia) y
luego 2 mg/kg/dia

Evolucion torpida o desfavorable (clinica, estudios complementanos y paraclinicos)

Jormenta de citoguinas

Considerar 2
si IL-6 > 35 pg/mL

fenotipos Giaihrast : I
etilprednisolona en pulso a
Eaieimeda o2 EaWES‘LHL 30 mg/kg/dia por 3 dias y
Laieall luego 1 mg/kg dosis c/12
2da dosis de IGIV 2 g/kg + 2 P, horas (méx. 1 gramo)’

Metilprednisolona (dosis
segun clasificacion de
gravedad)*

yio
Tocilizumab
<30 kg: 12 mg/kg iv

>30 kg: 8 mg/kg v
(max. 800 mq)

Flujograma de tratamiento. EK = enfermedad de Kawasaki, VIS = vasoactive-inotropic score. “corticoides:
posterior a tratamiento inicial intravenoso se realizara cambio a via oral y se diminuird progresivamente sagun

dosis inicial y dias de tratamiento.

VIS = Dosis de Dopamina (pg%g/min) + Dosis de Dobutamina (pg/fkg/min) + 100 x dosis de epinefrina
(ug'kg/min) + 10 x dosis de milrinona (pg/kg/min) + 10,000 x dosis de vasopresina (Ulkg/min) + 100 x dosis de

norapinefrina (pgkg/min).
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RESUMEN DE TRATAMIENTO

Medicacion

Enfermedad de Kawasaki

Tormenla de ciloguinas

Inmunoglobulina humana

2g/kg/dosis. Dosis unica (Max. 70g)

2g/kg/dosis. Dosis unica (Max. 70g)

Melilprednisclona

2 mg/kg/dia iv por 3-5 dias y
suspender (Max, 80 mg/dia)

o

10- 30 mglkgidia v de 1 - 3 dias,
sequido de prednisona via oral con
disminucion progreasiva.

Max. 1g/dia

Pulsos 30mg/kg dia por 3 dias y luego

1ma/kg dosis cada 12 horas vy
disminuir progresivamente (hasta 2-3

semanas)

Max, 1g/dia

Tocilizumab

<30 Kg: 12 mglkg IV

>30 Kg: 8 mg/kg IV
# 1 dosis

(Max. 800mg)

Aspirina

80-100mg/kg/dia cada 6 horas,

{max. 2g/dia) hasta estar afebril por
48-72h y luego 3-5mg/kg/dia por 6
semanas (Max 81mg/dia)

Enoxaparina

(segun pruebas de
coaqulacion vy valores del
dimero D)

Dosis maxima 60 mg/dia

Dosis profilactica 1mg/kg/dia cada dia.

Dosis lerapéulica 1mg/kg/dosis cada 12 horas

Remdesivir

30-120 minutos

Sdlo considerando si la PCR es positiva y segun disponibilidad.

240 kg de peso: dosis de carga inicial de 200 mg IV seguida de una dosis de
mantenimiento de 100 mg IV al dia desde el dia 2 al dia 10.

3.5 - 40 kg de peso: dosis de carga el primer dia de 5 mg/kg iv seguido de una
dosis de mantenimiento de 2.5 ma/kq IV desde el dia 2 al dia 10, infundir en
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