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Introducción  
En el contexto de pandemia por el nuevo coronavirus 2019, llamado SARS-CoV-2 (agente causal de la enfermedad 
por coronavirus 2019 conocida como COVID-19 por sus siglas en inglés), se ha descripto que los niños presentan 
generalmente un cuadro clínico más leve que el de los adultos. Sin embargo, desde países occidentales se describió 
que los niños desarrollan un síndrome inflamatorio sistémico de expresión variable.   
Este síndrome muestra algunas de las características clínicas y de laboratorio similares a los observados en 
Enfermedad de Kawasaki, Síndrome de shock tóxico, Síndrome de Activación Macrofágica, y puede presentar 
diferente grado de severidad, desde un cuadro leve a moderado o bien evolucionar a una forma más severa o grave 
con requerimiento de cuidados intensivos y por su asociación a la infección por SARS-CoV-2, se ha dado en llamar: 
Síndrome Inflamatorio Multisistémico Asociado a SARS-CoV-2 o COVID-19 (SIM-C). Este Síndrome SIM-C es una 
entidad postinfecciosa, inmunomediada que se observa entre 4 – 6 semanas posteriores a la infección aguda COVID.  
 
Diferentes organismos oficiales internacionales tales como la Organización Mundial de la Salud (OMS), el Centro de 
Control de Enfermedades Infecciosas (CDC) de Estados Unidos, el colegio Real de Pediatría del Reino Unido (RCPCH) 
han publicado diferentes definiciones de lo que es considerado un paciente “Caso” portador de este síndrome. 
Desde el 18 de Julio 2020, el Ministerio de Salud de la Nación Argentina, ha establecido en Síndrome Inflamatorio 
Multisistémico asociado a SARS-CoV-2 como criterio de Enfermedad COVID-19 (SIM-C), tomando como referencia la 
definición establecida por la OMS el 15 de Mayo 2020.  
 
Con la finalidad de establecer un consenso interdisciplinario para el diagnóstico y manejo de casos de SIM-C en 
nuestro Hospital, especialistas pediátricos de diferentes disciplinas (Clínica Pediátrica, Hematología, Cardiología, 
Inmunología, Infectología, Reumatología, Terapia Intensiva, Laboratorio de Análisis Clínicos), se han reunido a fin de 
confeccionar la presente Guía para Diagnóstico y Manejo de Niños con SIM-C en nuestro medio.  
 
Esta Guía incluye: 

- Definición de Caso 
- Evaluación del Paciente 

o Evaluación inicial al ingreso 
o Evaluación inicial ampliada  
o Evaluación en el seguimiento evolutivo 

- Categorización del Cuadro Clínico según severidad 
- Tratamiento 

o Tratamiento con gammaglobulina EV (GGEV) 
o Uso de Aspirina  
o Manejo según severidad del Cuadro clínico 

 Casos de SIM-C Leves / Moderados en Sala 
 Casos de SIM-C Graves con Shock /UTI 
 Casos de SIM-C Graves con fenotipo SAM – Síndrome de Activación Macrofágica / UTI 

o Tratamiento del Shock 
o Tratamiento antiinflamatorio e inmunomodulador 
o Tratamiento Antitrombótico 
o Tratamiento Antibiótico 

- Seguimiento evolutivo durante la internación 
- Pautas para el egreso hospitalario 
- Control de seguimiento posterior al egreso hospitalario 

 
Se ha incorporado a modo de Anexos, información bibliográfica de soporte: 
ANEXO I: Aspectos Clínicos 
ANEXO II: Compromiso Cardiovascular  
ANEXO III: Estudios inmunológicos/Uso de gammaglobulina EV 
ANEXO IV: Manejo de la inflamación y Síndrome de activación macrofágica (agentes biológicos) 
ANEXO V: Aspectos Hematológicos en Infección COVID-19 
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DEFINICION DE CASO 
A punto de partida de la definición de brindada por la OMS y teniendo en cuenta algunos aspectos considerados de 
interés por las otras entidades internacionales descriptas, para esta Guía se considerará la siguiente definición de 
caso:  
 

Paciente <19 años con fiebre >24h 
 
● Y dos de los criterios siguientes: 
- Hipotensión o shock 
- Evidencia de disfunción orgánica de uno o más órganos o sistemas (respiratorio, hematológico, gastrointestinal, 
dermatológico o neurológico). Esto debe incluir niños que cumplan los criterios totales o parciales de la 
Enfermedad de Kawasaki. 
- Datos de disfunción miocárdica, pericarditis, valvulitis o anomalías coronarias (incluidos hallazgos 
ecocardiográficos o valores elevados de troponina/NT-proBNP) 
- Evidencia de coagulopatía (alteración de TP, TTPa o valores elevados de dímero D) 
- Síntomas gastrointestinales agudos (diarrea, vómitos o dolor abdominal). 
- Erupción cutánea o conjuntivitis no purulenta bilateral o signos de inflamación mucocutánea (boca, manos o 
pies) 
 
● Y  
- Valores elevados de marcadores de inflamación (elevación de VSG, PCR o PCT, Dímero D, ferritina, LDH o IL-6, 
neutrofila, linfopenia o descenso de cifra de albúmina). 
 
● Y  
- Ninguna otra causa microbiológica evidente de inflamación, incluida la sepsis bacteriana y los síndromes de 
shock tóxico estafilocócico o estreptocócico. 
 
● Y  
- Evidencia de COVID-19 (RT-PCR, pruebas antigénicas o serología positivas) o contacto probable con un caso de 
COVID-19. 

 
 
EVALUACION DEL PACIENTE 
1. Examen Clínico Completo 
Teniendo en cuenta la Definición de Caso descripta arriba, evaluar el cuadro clínico  
(Ver Anexo I – Cuándo sospechar SIM-C - Definición y caracterización clínica de Enfermedad de Kawasaki y sus 
formas de presentación) 
 
2. Análisis de Laboratorio 
 
2.1. Evaluación inicial (al Ingreso) 
 

Evaluación Análisis a realizar Observaciones 

RT-PCR para SARS-CoV-2 -  Aspirado nasofaríngeo  o hisopado nasofaríngeo  
según edad del paciente  

 

Estudio Otros Virus 
Respiratorios 

- Según epidemiología estacional (Influenza, VRS, 
Adenovirus, Parainfluenza, Rhinovirus, 
Metapneumovirus)  

 

Rutina Hemograma 
(tubo con EDTA – 1,3 ml 
de sangre) 

- Hemograma completo con fórmula leucocitaria y 
Recuento de plaquetas 
- Recuento absoluto de Neutrófilos (RAN) 
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- Recuento absoluto de linfocitos (RAL) 

Rutina Química 
(tubo seco) 

- Hepatograma  
- Ionograma 
- Urea 
- Creatinina 

 

Rutina Hemostasia 
(tubo con citrato – 1,3 ml 
de sangre) 

- Tiempo de Trombina 
- Tiempo de Tromboplastina Parcial Activada (APTT) 
- Fibrinógeno 
- Dímero D  

 

Marcadores de 
Inflamación/Infección 

- LDH 
- Proteína C Reactiva 
- Ferritina 
- Procalcitonina 

 

Estado Acido-Base  
(jeringa heparinizada) 

- pH  
- pO2 
- pCO2 
- Bicarbonato 
- Ácido láctico 

 

Estudio serológico para 
SARS-CoV-2 

- IgM e IgG   

Cultivos Microbiológicos 
 

- Hemocultivos 
- Otros: según presencia de foco clínico, catéter, LCR, 
aspirado traqueal, etc. 

 

Evaluación Cardiológica - ECG 
- Ecocardiograma Doppler color transtorácico  

Ver Anexo II 

Imágenes - Rx de tórax 
- TAC de tórax (eventual – según cuadro clínico) 
- Ecografías (según manifestaciones clínicas) 

 

 
 
2.2 Evaluación inicial ampliada (sólo si los otros parámetros de laboratorio de inflamación anteriores están 

alterados) 

Marcadores de 
compromiso cardíaco 

- Troponina * 
- Pro-BNP * 
- CPK-MB 

 

Estudio Inmunológico  - Dosaje de Inmunoglobulinas: IgG, IgA, IgM 
 
 
 
 
 
 
- Poblaciones linfocitarias: CD3-CD4-CD8-CD20-CD56 

- Al ingreso o  
- Previo al pasaje de GGEV  
- Previo a eventual pasaje 
de plasma de convales- 
cientes según equipo 
tratante 
 
- Dentro de las primeras 
72 h del ingreso 
 
Ver Anexo III A 

Otros Estudios 
Serológicos 

A fin de evaluar otras posibles causas infecciosas de 
Síndrome Febril y Siempre previo a la administración de 
gammaglobulina EV o Plasma de Convalescientes 
- HVB, HVC, CMV, VEB, parvovirus, 
- Dengue (según epidemiología local)  

 

*Requiere 200 µl (0.2 mL) de suero (considerar reservar alícuota de suero en la evaluación inicial del paciente, para 
una eventual evaluación inicial ampliada) 
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2.3 Evaluación del paciente que se presenta con fiebre + dolor abdominal agudo    
El dolor abominal agudo se presenta a predominio de fosa ilíaca derecha, a veces asociado a vómitos y diarrea. 
Dado que la apendicitis aguda presenta similares manifestaciones abdominales que el SIM-C, ambos cuadros pueden 
confundirse. 
Los exámenes de laboratorio en fase temprana no permiten establecer un diagnostico diferencial claro entre ambos 
procesos, siendo los estudios por imágenes (ecografía y tomografía axial computada -TAC) los que más pueden 
ayudar en el diagnóstico diferencial.  
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Ver Anexo VII - Cirugía  
 
 
2.4 Repetición de los análisis de Laboratorio 
Los análisis de laboratorio se pueden repetir con periodicidad cada 24 a 72 h teniendo en cuenta: 
 

- El estado clínico general del paciente / persistencia de la fiebre 
- Los resultados alterados obtenidos previamente / persistencia de RFA 
- La edad del paciente / Factores de riesgo 
- El compromiso orgánico principal (ej: cardíaco) 
- Evaluación o outcome del paciente ya puesto en tratamiento (para evaluar el escalonamiento de drogas o 
el uso combinado de las mismas) 

 
3. Establecer Severidad del Cuadro Clínico para definir conducta a seguir 

ALGORITMO 

Ecografía 

Ausencia de signos 
ecográficos de SIM-C 

y  
signos ecográficos de 

apendicitis 

Sospecha clínica de apendicitis  
y  

antecedente de contacto con 
familiares con COVID-19 

y/o  
serología positiva para COVID-19 

Observación y 

control 
Cirugía 

Duda  
diagnóstica 

TAC 

Signos ecográficos de 

SIM-C y visualización de 

apéndice normal 

Persiste duda  
diagnóstica 

Laparoscopía 
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4. Tratamiento 

 
 

 
4.1.  Tratamiento con gammaglobulina EV 
La gammaglobulina EV (GGEV) es considerada agente de 1° nivel (sola o en combinación con corticoesteroides) 
(Ver Anexo III B. Mecanismos de acción de la gammaglobulina) 
 

 No hay datos suficientes que comparen la eficacia de GGEV vs. corticoides en SIM-C o si estos tratamientos 
deben administrarse individualmente o como terapia dual.  

 Todo paciente con diagnóstico o sospecha de SIM-C, debe recibir gammaglobulina a 2g/kg EV. Dosis máxima 
100 gr. Una dosis única es más eficaz que fraccionada, infundir en 12 h-24 h según valoración cardiológica. 
Administrar la gammaglobulina de la menor concentración posible, se sugiere al 5%.  (Ver Anexo III C. 
Administración de GGEV) 
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 Valorar función cardiológica (signos clínicos de sobrecarga de volumen) durante el pasaje de GGEV (volumen, 
velocidad de infusión) 

 Tener en cuenta efectos Adversos de la gammaglobulina. (Ver Anexo III D. Efectos adversos de GGEV y manejo) 
 

 
4.2. Uso de Aspirina 

 En paciente con Fenotipo Kawasaki-like, se debe utilizar aspirina a una dosis inicial antiinflamatoria 80-
100mg/día dividida en 3 – 4 dosis (Dosis Máxima: 500 mg c/6 h o 2 gr/día VO) hasta 48 h afebril y con reactantes 
en descenso y luego se desciende a dosis antiagregante. 

 En pacientes con SIM-C y/o con trombocitosis (recuento de plaquetas ≥450.000 / 𝜇L) y en pacientes con 
aneurismas coronarios (z-score 2.5-10): se indica dosis antiagregante (3 – 5 mg/kg/día).  

 Se debe continuar su uso, hasta la normalización del recuento de plaquetas y arterias coronarias normales 
confirmadas por 6 semanas después del diagnóstico. 

 En pacientes que reciben tratamiento anticoagulante consultar con el Hematólogo el uso de aspirina. 
 
 
MANEJO SEGÚN SEVERIDAD DEL CUADRO CLINICO 
 

 
          RAF= Reactantes de Fase Aguda 
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9 
 

 
 

Ver Anexo IV - Reumatología: Manejo de la inflamación y Síndrome de activación macrofágica (agentes biológicos)  
 
 
4.3. Tratamiento del Shock 
Teniendo en cuenta la experiencia reportada de otros países en la que muchos niños requirieron internación en 
unidades de cuidados intensivos pediátricos (UCIP), se recomienda la vigilancia estricta de los pacientes internados 
en sala que presenten enfermedad leve/moderada y realizar consulta temprana a UCIP manteniendo un bajo umbral 
para su derivación.  

 
Se deben reconocer precozmente los signos de deterioro clínico e iniciar rápidamente el tratamiento de sostén sin 
esperar el traslado del niño a la UCIP.  

 
Se recomienda que el manejo inicial del shock siga los lineamientos de las guías internacionales pediátricas del 
manejo de la sepsis y el shock séptico de la campaña sobreviviendo a la sepsis – Ver ANEXO VI  

 
El shock en el SIM-C tiene como característica distintiva una contribución variable de shock vasopléjico y 
cardiogénico, solos o combinados por lo que la resucitación con fluidos debe ser suficiente pero juiciosa debido al 
componente cardiogénico. Por su naturaleza estos tipos de shock requieren de soporte inotrópico/vasopresor por lo 
que estos pacientes deben ser trasladados rápidamente a UCIP para su adecuado tratamiento. 

 
El shock cardiogénico en SIM-C puede ser provocado por distintos mecanismos, entre ellos por arritmias, por lo que 
habrá que tenerlo presente en el diagnóstico diferencial del shock.  
 
 
4.6. Tratamiento antitrombótico 

 Profilaxis Antitrombótica Primaria 
La utilización de profilaxis antitrombótica debe ser individualizada para cada paciente. Aquellos pacientes que 
presenten Factores de Riesgo (ver Anexo – Tabla 6) y evolución de los parámetros de Laboratorio (Dímero D, 
Fibrinógeno) deben ser discutidos con un Hematólogo Pediatra en lo inmediato. 
Dosis de heparina de bajo peso molecular: 110 unidades /Kg – 1 vez/día 
El rango terapéutico es de 0.3 – 0.5 UI/mL. 
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 Tratamiento antitrombótico  
No debe considerarse dosis terapéutica con heparina para la prevención primaria fuera de estudios clínicos o hasta 
tener resultados de ensayos randomizados.  
- Recomendado en pacientes bajo tratamiento anticoagulante previo a la internación. 
- Recomendado en pacientes con alta sospecha clínica o confirmación de Enfermedad Tromboembólica - 
ETE/Tromboembolismo Pulmonar - TEP. 
- En caso de compromiso cardiológico asociado a SIM-C, el tratamiento anticoagulante debiera ser consensuado con 
el cardiólogo pediatra. 
Es preferible el uso de heparina de bajo peso molecular (HBPM) no sólo por sus propiedades farmacocinéticas sino 
también por su efecto antiinflamatorio. 
Dosis de heparina de bajo peso molecular: 110 unidades /kg – cada 12 h. Con control de Factor Anti-Xa para alcanzar 
un rango terapéutico de 0.5 – 1 UI/mL. 
 

 Pacientes con CID.  
En pacientes con infección grave, evaluar el desarrollo de coagulopatía severa en forma regular y consultar a 
hematología 
 
Ver ANEXO V – Consideraciones desde el punto de vista Hematológico 

 
 

4.7. Tratamiento Antibiótico / Antiviral. 
El tratamiento antibiótico será considerado en función del cuadro clínico del paciente, presencia de foco clínico de 
infección o sobreinfección agregada, de acuerdo a pautas de tratamiento de la Institución. 
 
Actualmente no hay recomendaciones sobre un tratamiento antiviral de demostrada eficacia para SARS-COV-2; 
diferentes opciones terapéuticas antivirales se encuentran en investigación.  

 
 
 

5. Seguimiento evolutivo durante la internación 
 

 
 
 

 



11 
 

 

 
 
6. Pautas para el egreso hospitalario 
Tener en cuenta los siguientes criterios clínicos y de laboratorio para decidir el egreso hospitalario: 

- Paciente estable, con buena evolución clínica 
-  Buena tolerancia a la vía oral    
-  Afebril 48 horas (menos de 37 grados) 
-  Laboratorio con mejoría o normalización de los marcadores de inflamación e injuria miocárdica.     
-  Valoración cardiológica con ECG / Ecocardiograma en mejoría o estabilidad. 

 
Indicaciones al alta 

-  Dar pautas de alarma: reaparición de la fiebre, Signos y síntomas como los que originaron el cuadro o nuevos 
síntomas. 
- Dieta hiposódica-restricción de actividades físicas, por miocarditis y tratamiento antiagregante y/ o 
anticoagulante. 
- Indicaciones claras de medicación: dosis, horarios, forma de administración (aas, corticoides, anticoagulantes, 
medicación cardiológica) 

 
 
7. Control de Seguimiento posterior al egreso hospitalario 
Control Clínico-pediátrico, reumatológico, cardiológico, infectológico, inmunológico, hematológico, quirúrgico, etc. 
conforme el cuadro clínico de presentación de cada paciente y especialistas involucrados en su atención.   
 
Las evaluaciones clínicas y de laboratorio que es necesario realizar a los niños con SIM-C una vez definido el egreso 
hospitalario, pueden requerir diferente periodicidad según la especialidad de que se trate, por lo cual se describen a 
continuación los controles post-alta establecidos por diferentes especialidades.  
No obstante ello, se considera que es necesario el trabajo en equipo multidisciplinario, donde el clínico-pediatra 
tiene un rol central del seguimiento y evaluaciones evolutivas de los niños con SIM-C, dada la escasa experiencia 
global que aún existe para esta novel patología.  
 
Se describen a continuación esquemas de seguimiento post-alta de distintas especialidades: 
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ANEXO I 
 

ASPECTOS CLINICOS 
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ANEXO II 
 

COMPROMISO CARDIOVASCULAR 
 

El compromiso cardiovascular es la principal causa de morbimortalidad relacionada a Síndrome 
Inflamatorio Multisistémico Post-COVID (SIM-C) (al igual que lo es para la Enfermedad de Kawasaki (EK) y 
Síndrome de Shock por Kawasaki (SSEK), tanto en la fase aguda como a largo plazo pudiendo generar 
secuelas irreversibles. Su reconocimiento e intervención inmediata son esenciales. 
Se expresa como disfunción miocárdica, valvulitis, pericarditis y/o alteración de las arterias coronarias, 
dando lugar a una pancarditis.  
La miocarditis es independiente del compromiso coronario. Se manifiesta como disfunción del Ventrículo 
Izquierdo (VI) aguda, que es generalmente transitoria, con rápida mejoría con el tratamiento 
antinflamatorio.  Puede ser silente o con manifestaciones clínicas (insuficiencia cardíaca y/o bajo gasto), hay 
movilización de marcadores de compromiso miocárdica (troponina I y/o CPK MB y ProBNP). 
La disfunción valvular se manifiesta como insuficiencia mitral y/o aórtica de grado variable y también están 
asociados a la actividad inflamatoria.  
La pericarditis suele manifestarse como derrame pericárdico de grado leve a moderado.  
La alteración de las arterias coronarias se manifiesta como dilatación y/o aneurismas coronarios. La 
coexistencia de anomalías plaquetarias y de coagulación (fibrinógeno y dímero D) predispone a la formación 
de trombos. 
 
EVALUACIÓN CARDIOLÓGICA  

El diagnóstico de la afectación cardiológica se lleva a cabo mediante la valoración clínica, por ECG, 
ecocardiograma Doppler color transtorácico (ETT) y pruebas de laboratorio en la que se observa elevación 
de los marcadores de injuria miocárdica. 

 Manifestaciones clínicas más frecuentes: 
En la fase aguda la taquicardia y el precordio hiperdinámico son habituales. La auscultación de soplos es 
acorde al compromiso valvular. Puede auscultarse ritmo de galope por taquicardia sinusal o por disfunción 
del ventrículo izquierdo. Hay que pesquisar la presencia de hipotensión arterial o riesgo de shock evaluando 
pulsos y relleno capilar. Su presencia se asocia a un mayor riesgo de anomalías de las arterias coronarias, 
insuficiencia mitral y disfunción miocárdica (por miocarditis o isquemia). 

 
ELECTROCARDIOGRAMA  
Realizar un ECG inicial a todos los pacientes con sospecha de SIM-C (al igual que para EK).  
Cambios electrocardiográficos que podrían detectarse en la evolución: 
Observaciones más frecuentes, probablemente  secundarias a miopericarditis  y /o trastornos metabólicos 
relacionados con estado inflamatorio 
*Taquicardia sinusal (no siempre relacionada a fiebre y/o anemia) 
*Bradicardia sinusal, Ritmo nodal 
*Alteraciones inespecíficas de la onda T,  QTc prolongado, complejos QRS con bajo voltaje  
*Trastornos de conducción AV: Bloqueo AV de de 1°, 2° o 3° grado  
*Bloqueos intrarventriculares adquiridos: bloqueo de rama derecha o rama izquierda 
Observaciones menos frecuentes, probablemente secundarios a daño miocárdico por compromiso  
coronario  o  severos trastornos metabólicos 
*Fase aguda (isquemia): Supradesnivel del ST >2mm  en más de una derivación cercanas al   daño 
miocárdico  
*En evolución (Necrosis): Si la causa del daño miocárdico persiste, en tiempo variable          pero  estimado 
en varias horas, se observarán ondas Q patológicas en  las mismas derivaciones que inicialmente 
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presentaron supradesnivel del ST. Recordar que las ondas Q son comunes en el ECG en niños. Por este 
motivo se sugiere considerar como hallazgo significativo Q con duración > a 0.40 mseg y amplitud > a 0.4 
mV 
*Más tardíamente: normalización del ST e   inversión de la onda T  
*Estas lesiones pueden generar arritmias supraventriculares o ventriculares, con distintos grados de 
severidad. 
Es importante recordar que todos los hallazgos del ECG, sean tenidos en cuenta de acuerdo al ECG  inicial, a 
la evolución clínica del paciente y a patologías cardiológicas preexistentes 
 
 
 

ECOCARDIOGRAMA DOPPLER COLOR TRANSTORÁCICO 
Realizar en todos los pacientes con sospecha de EK o de SIM-C al inicio del cuadro y al finalizar el 
tratamiento. Según hallazgos iniciales y evolución del paciente se realizarán ecocardiogramas de control 
intermedios 

 
Hallazgos ecocardiográficos posibles: 
- Disfunción miocárdica: Evaluar la función miocárdica a través de los parámetros habituales: 

diámetros cavitarios, fracción de acortamiento, fracción de eyección, excursión del anillo mitral, 

excursión del anillo tricuspídeo y en caso de ser posible realizar Doppler tisular prestando especial 

atención a la onda s’ que se ve afectada precozmente siendo su valor menor que el esperado para 

la edad del paciente. Evaluar la función diastólica a través del flujo transmitral. 

 
- Valvulitis: evaluar la presencia de insuficiencias valvulares no triviales, leves a moderadas con 

válvulas de aspecto normal (no displásicas ni engrosadas) prestar especial atención a válvula 

mitral y aórtica.  

 
- Pericarditis: evaluar presencia de derrame pericárdico que suele ser leve. 

 
- Alteraciones coronarias: evaluar refringencia de arterias coronarias como signo de inflamación, 

medir el diámetro  interno de las mismas y si presentan dilatación utilizando el z score de Boston 

(utilizado como referencia a nivel mundial) que se encuentra en forma gratuita en  

http://parameterz.blogspot.com/. La dilatación puede ser uniforme o presentar aneurismas. Si 

presentara aneurismas se debe descartar la presencia de trombos en ellos. 

 
 
 
 
  

http://parameterz.blogspot.com/
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ANEXO III 
 

A. Laboratorio Inmunología  
 
- Dosaje de Inmunoglobulinas IgG, IgA, IgM: permite valorar la inmunidad humoral cuantitativa.  
 
Tipo de muestra: 
- Sangre Entera: 2 ml de sangre en tubo seco  
Enviar a Inmunología: lunes o jueves de 8.30 a 10.30 h.  
Fuera de esos días y horarios: 
- Suero: freezar a -20 °C hasta la realización del análisis. Si la muestra se toma 24 h antes del ingreso refrigerar. 
 
- Poblaciones Linfocitarias: Este estudio aportará datos del n° absoluto de linfocitos CD4, los cuales según valores 
para cada edad permitirá evaluar la necesidad de iniciar profilaxis para Pneumocystis jirovecii con trimetroprima-
sulfametoxazol trisemanal VO. * 
Además aportará el n° absoluto de linfocitos CD8, que en caso de encontrarse éstos disminuidos para la edad, en 
estudios internacionales previos demostraron ser en un parámetro de gravedad.  
 
Tipo de muestra: Sangre en tubo con EDTA (tapa violeta el utilizado para hemograma) dentro de las 72 h de 
ingresado el paciente,  lunes o jueves de 8.30 a 10.30 h. (fuera de esos días y horarios hablar con Inmunología para el 
ingreso de la muestra). 
Realizar hemograma el mismo día para cuantificar el número absoluto de linfocitos. 
 
 

 
B. Mecanismos de acción de la gammaglobulina 

 
Tratamiento con gammaglobulina EV a 2 gr/kg con función inmunomoduladora  
 
Mecanismos de acción  
 
-Bloqueo receptor Fc del sistema fagocítico  
-Neutralización citoquinas (IL-2, IL-1β, TNF-alfa, etc) 
-Modulación producción de citoquinas 
-Neutralización super-antígenos 
-Neutralización auto-anticuerpos  (idiotipo/antiidiotipo) 
-Aumento catabolismo auto-anticuerpos 
-Saturación receptores Fc neonatales  
-Modificación actividad sistema complemento 
-Modulación células dendríticas (presentadoras de antígenos) 
-Regulación producción anticuerpos  (Linfocito B) 
-Modulación de las funciones de Linfocitos T, Th1, Th17, LT reguladores 
-↑ afinidad de unión de los glucocorticoides a su receptor 
 
                                                             
 

C. Administración de la GGEV  
 
Administración de 12 a 24 h 
 
 * 30 minutos previos a la infusión  
Premedicación con difenhidramina 1 mg/kg VO o EV (dosis máxima 50 mg) 
 
*El paciente debe estar hidratado 
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*Velocidad de infusión GGEV al 5 % 
Primeros 30 minutos                 0,01 ml/kg/minuto             Peso x 0,6  ml/h 
Del minuto 30 al 60                   0,02 ml/kg/minuto              Peso x 1,2  ml/h      
Del  minuto 60 hasta finalizar   0,04- 0,08 ml/kg/minuto  Peso x 2,4  ml/h 
                                       Máximo 120 ml/hora 
      
Tener en cuenta que si se utiliza GGEV al 10% (en caso que no haya disponible GGEV a menor concentración), que se 
debe administrar a la mitad de la velocidad de infusión (máximo 60 ml/hora) 
 
La gammaglobulina se debe infundir en vía separada; luego de finalizada la infusión lavar la vía con solución 
fisiológica, no tiene interacción con otros fármacos.  
 
 

 
D. Efectos adversos de la GGEV  

 
10% de las infusiones       
20-40% pacientes 
                                                          
 

Leves  más frecuentes 
< 30 minutos 
cefalea, náuseas, fiebre, escalofríos, 
mialgia, ansiedad, rubor, rash, dolor 
abdominal 

Hidratación 
Disminuir velocidad infusión 
Antitérmicos, antihistamínicos 
Deberían desaparecer al finalizar 
infusión 

Moderados 
Notificar 
ANMAT 

broncoespasmo, vómitos, 
hipertensión, taquicardia, dolor 
torácico, urticaria, o leves que no 
responden con ↓ velocidad infusión    

Suspender infusión 30’ 
Agregar corticoides  
 

 
Severos 
-Anafilaxia: inmediata 
-Reacciones anafilactoideas: inmediata o durante la infusión  
-Trombosis/embolismo: más frecuentes en paciente con enfermedades inflamatorias y/o autoinmunes, dislipidemia, 
presencia de catéteres. Se vincula a las altas dosis, viscosidad y osmolaridad de la gammaglobulina, Tener en cuenta 
la hidratación y evaluar necesidad de antiagregar al paciente (ver punto 4.2 Uso de aspirina). Utilizar la 
gammaglobulina de la menor concentración disponible (se sugiere al 5%) y en infusión lenta. Las trombosis arteriales 
vinculadas al pasaje de gammaglobulina, se observan dentro de las 12 h de la infusión y las trombosis venosas después 
de las 24 h de la infusión. 
-Compromiso renal: es más tardío, la insuficiencia renal aguda se presenta entre los 3 a 7 días, en pacientes con 
antecedente de compromiso renal previo, en la mayoría de los casos relacionado al uso de sucrosa como estabilizante 
y puede observarse con el uso de maltosa.  
-Meningitis aséptica: vinculada a las altas dosis de gammaglobulina 
-Neutropenia: entre los 2 a 4 días 
-Anemia hemolítica: entre el 1° a los 10 días  
-Insuficiencia cardíaca: volumen, aporte de sodio, osmolaridad 
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ANEXO IV 
 

Reumatología 
Manejo de la inflamación y Síndrome de activación macrofágica (agentes biológicos) 

 
 

 
 
En el SIM-C con fenotipo de hiperinflamación o de SAM, las citoquinas  principalmente involucradas son la 
Interleucina 6 e Interleucina 1, “blancos terapéuticos” principales de los agentes biológicos utilizados en esta 
complicación. 
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ANEXO V 
 

Hematología  
Aspectos Hematológicos en Infección COVID-19 

 
Las anomalías hematológicas (leucopenia, linfopenia y trombocitopenia) estarán en relación con el incremento 
sistémico de mediadores inflamatorios y citoquinas. 
 

1. CITOPENIAS DURANTE LA INFECCION POR COVID-19: 

 
1.1 Linfopenia:  

Datos bibliográficos recientes en pacientes adultos con COVID-19, refieren que hay asociación entre linfopenia y 
necesidad de cuidados en Unidad de cuidados intensivos (UCI), y entre linfopenia y el desarrollo del síndrome de 
dificultad respiratoria aguda (SDRA).  
El aumento del riesgo de este síndrome durante el curso de la enfermedad se asoció significativamente con un 
aumento de neutrófilos (p <0,001) y disminución linfocitos (p <0,001). Durante la hospitalización, los no 
sobrevivientes demostraron un deterioro más significativo de la linfopenia en comparación con los que 
sobrevivieron (p <0,05). A diferencia de los no supervivientes, los supervivientes demostraron un nadir de linfocitos 
contados el día 7 desde inicio de los síntomas y una restauración subsiguiente. La evaluación de la dinámica del 
recuento de linfocitos puede predecir el resultado del paciente.  
 

1.1 Índice neutrófilo/linfocito (INL)   

El índice neutrófilo-linfocito (INL) es el cociente entre el número absoluto de neutrófilos y el número absoluto de 
linfocitos y constituye un novedoso marcador de inflamación subclínica con valor pronóstico. Un aumento en el INL, 
con valores ≥3, predice enfermedad grave por COVID-19.  En un estudio llevado a cabo en pacientes adultos en el 
HIBA la sensibilidad del INL para predecir gravedad fue del 81% y la especificidad del 67%, siendo el valor predictivo 
negativo (VPN) del 95% y el valor predictivo positivo (VPP) 32%. 
 

1.2 Plaquetas: 

La tormenta de citoquinas por SIM-C se asocia con trombocitosis, siendo la relación plaquetas/linfocitos en el 
momento en que surge el pico de plaquetas, un factor pronóstico independiente para la hospitalización prolongada. 
Una alta proporción plaqueta/linfocito indica una tormenta de citoquinas más pronunciada. 
La trombocitopenia se asocia significativamente con la gravedad del COVID-19, aunque con una heterogeneidad muy 
alta entre estudios. Se observó una disminución más considerable en el recuento de plaquetas, especialmente en los 
no sobrevivientes. (Tabla 1).  
 
Tabla 1: alteraciones hematológicas como factor de riesgo: 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
1.3 Citopenias inmunes: 

MANIFESTACION FACTOR DE RIESGO 

Linfopenia Mayor riesgo de necesitar UCI 
Mayor riesgo de síndrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA). 

Linfopenia (<20%) día 10 – 12 Pronóstico adverso 

Linfopenia (<5%) día 17-19 Pronóstico adverso 

Índice neutrófilo/linfocito 
 

Un aumento en el INL, con valores ≥3, predice enfermedad grave por 
COVID-19. 

Trombocitosis y linfocitosis Una alta proporción plaqueta/linfocito indica una tormenta de 
citoquinas más pronunciada. 

Plaquetopenia Se asocia significativamente con la gravedad del COVID-19 
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Se publicaron reportes de casos en pacientes adultos con anemia hemolítica autoinmune y PTI asociados a Covid. 
 
 
1.4 Marcadores de inflamación: 
Los niveles de proteína C reactiva (PCR), velocidad de sedimentación de eritrocitos (ESR) y ferritina (FER) en la 
mayoría de los pacientes COVID-19 aumentan en diferentes grados. En los pacientes graves y críticamente enfermos, 
el aumento de estos parámetros es más significativo que en los pacientes habituales, con diferencias estadísticas (P 
<0,01, P <0,01 y P <0,05, respectivamente). 
Con frecuencia, los pacientes críticos desarrollan un síndrome de hipercitoquinemia con activación del sistema 
monocito macrófago que pude conducir a una Linfohistiocitosis hemofagocitica secundaria severas (síndrome de 
activación macrofágica).  
 
Los parámetros hematológicos descriptos corresponden a la etapa aguda de la infección, pero en los escasos 
reportes de casos de SIM-C en niños, se observan las mismas alteraciones hematológicas. Las mismas solo 
sugieren gravedad del paciente, sin indicación per se de conducta terapéutica. 
  
1.6 Laboratorios hematológicos a realizar en el paciente internado 

- Hemograma completo al ingreso y diario, o de acuerdo con recuento de GB, plaquetas y Hb. Realizar índice 

neutrófilo/linfocito. 

- Dosaje de Ferritina, ERS y PCR al ingreso y diario o de acuerdo con la clínica del paciente y la curva de estos 

parámetros. 

 
Los resultados de laboratorio en la evaluación inicial al ingreso serán analizados en conjunto con el Servicio de 
Hematología ya que deben personalizarse para cada paciente.  
 

 
 

2. ALTERACIONES DE LA HEMOSTASIA INDUCIDAS POR COVID-19  

INTRODUCCION 
La enfermedad respiratoria aguda causada por SARS-CoV-2- está asociada frecuentemente con alteración de 
parámetros de coagulación, hipercoagulabilidad y coagulación intravascular diseminada (CID) ó coagulación 
intravascular inducida por sepsis (CIS). 
Estudios realizados en adultos, demuestran que los pacientes con enfermedad severa por COVID-19 presentaron 
niveles de Dímero-D (DD) más elevado que aquellos no severos (60% vs 43%). 
Por otro lado, el nivel de DD y el TP a la admisión, han demostrado ser marcadores de mal pronóstico con una media 
de DD 2.4 mg/l vs 0.5 mg/l y TP 10 seg vs 12.2 seg, en pacientes que requirieron cuidados intensivos vs aquellos que 
tuvieron un curso más favorable de la enfermedad respectivamente. 
Tang y colaboradores han observado, en pacientes adultos, niveles más elevados de DD, PDF y Fibrinógeno así como 
prolongación del APTT y TP en pacientes no sobrevivientes de enfermedad por COVID-19 vs sobrevivientes (P < 0.05 
en todos los parámetros). El desarrollo de CID en el día 4 de la enfermedad estuvo presente en el 71.4% de los no 
sobrevivientes vs el 0.6 % de los sobrevivientes.  
Estos datos, si bien son preliminares, establecen la importancia del monitoreo regular de los parámetros de 
laboratorio de la hemostasia en este grupo de pacientes. Si bien en adultos el dímero D es un marcador tanto de 
mala evolución como de riesgo de eventos tromboembólicos, en niños con infección por SARS Cov2 no hay evidencia 
sobre su rol como marcador de gravedad, inflamación o riesgo trombótico. 
Diferentes sociedades internacionales: American Society of Hematology, International Society of Thrombosis 
Haemostasis (ISTH), Anticoagulation Network y British Society of Hematology Haemostasis and Thrombosis Task 
Force, han publicado recomendaciones para la profilaxis y tratamiento antitrombótico en pacientes adultos, sin 
embargo, no hay guías referidas a la población pediátrica.  
Tomando en cuenta los aportes de la literatura en adultos y las recomendaciones de profilaxis y tratamiento 
antitrombótico en niños publicadas en Mayo/2020 por el Children’s Hospital Colorado, nuestra Unidad propone las 
siguientes pautas de evaluación, seguimiento y terapéutica de pacientes con enfermedad por COVID-19. 
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2.1 Laboratorio en pacientes con criterio clínico de internación: 

 
 
Tabla 2: laboratorio al ingreso:  
 

ESTUDIO POSTERIORES DE ACUERDO A RESULTADOS  

Hemograma  

Recuento de plaquetas  

Tiempo de protrombina  

APTT  

Tiempo de trombina  

Fibrinógeno  

Dinero D  

  
No hay en la actualidad valores de corte de DD en niños, que puedan guiar las decisiones clínicas ni terapéuticas, por 
lo cual ante valores alterados y/o el eventual deterioro clínico del paciente, consultar con Hematología.  
Estudios de seguimiento se realizarán de acuerdo a resultados previos y en forma consensuada con hematología  
 

2.2 Estudios de Imágenes 
El tipo de imagen debería considerarse en el marco de la situación epidemiológica de cada centro y del riesgo de 
exposición del personal de salud durante el traslado y la realización el estudio, privilegiando las imágenes que 
pueden realizarse bed-side y evitando aquellas que implique acceso al territorio vascular (Tabla 3) 
 
 
Tabla 3: Es recomendable evitar:  
 

ESTUDIO CAUSA 

El centello grama 
ventilación-perfusión 

Deberá omitirse por el alto grado de aerosolización durante el 
procedimiento. 

Imágenes de vigilancia Omitirse en ausencia de signos o síntomas de eventos 
tromboembólicos (ETE). 

Estudios de imágenes 
generales 

En pacientes con hisopado positivo y alta sospecha clínica de 
TVP/TEP, los estudios de imágenes pueden omitirse, antes de iniciar 

el tratamiento anticoagulante 

 
 

2.3 Valoración del riesgo de trombosis 
No está claro si la enfermedad grave por COVID-19 confiere a la población pediátrica el mismo riesgo trombótico que 
a los adultos. Tampoco es uniforme la indicación de trombo profilaxis primaria en niños sin infección por COVID-19. 
La mayoría de los niños en cuidados intensivos que desarrollan una Enfermedad Tromboembólica (ETE) presentan 
más de un factor de riesgo (Tabla 4).  
 
Tabla 4: Factores de riesgo al momento de internación para desarrollar un ETE: 

FACTORES DE RIESGO 

 Historia personal de ETE o trombofilia congénita o adquirida confirmada 

 Familiar en 1º grado con antecedente de trombosis 

 Presencia de CVC 

 Edad puberal y adolescentes 

 Enfermedad oncológica 

 Drepanocitosis 

 Miocardiopatía e hipertensión pulmonar 1º 

 Terapia estrogénica 
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 Obesidad, sepsis, enfermedad autoinmune ó inflamatoria activa, trauma severo, post cirugía, 
deshidratación severa. 

 
 
 
Indicaciones de Profilaxis y Tratamiento Antitrombótico descriptos en la Guía. 
 
Conducta post alta hospitalaria 
En pacientes adultos que requieren cuidados intensivos, los ETE pueden ocurrir luego del alta hospitalaria, siendo las 
primeras 4 semanas las de mayor riesgo.  
Ante la falta de pautas claras para la extensión de la profilaxis con HBPM en niños, sugerimos tomar conducta 
evaluando cada paciente y sus factores de riesgo en forma individual. 
 
La experiencia en el manejo de pacientes pediátricos con infección grave por COVID-19 es escasa pero creciente. 
Basados en el conocimiento actual de las complicaciones tromboembólicas en adultos y los factores de riesgo en 
niños, presentamos un grupo de pautas preliminares, sabiendo que debemos estar atentos al dinamismo que esta 
pandemia nos impone. 
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ANEXO VI 
 

Unidad de Cuidados Intensivos Pediátricos 
El algoritmo a continuación, debe ser tenido en cuenta y llevado a cabo en el sitio primario en que el paciente se 
encuentre (Sala o UCIP)  a fin de no demorar el tratamiento apropiado del paciente.   
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ALGORITMO PARA EL SOPORTE DEL MANEJO HEMODINÁMICO DE LACTANTES Y NIÑOS 

American College of Critical Care Medicine 
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ANEXO VII 
 

CIRUGIA 
 

Evaluación del paciente con Fenotipo Fiebre + Componente Abdominal 
 

El síndrome inflamatorio multisistémico en niños y adolescentes con COVID-19 (SIM-C) puede presentar en 
su etapa prodrómica manifestaciones gastrointestinales que pueden simular una apendicitis aguda. 
 
Típicamente el paciente que desarrolla un SIM-C presenta como primeras manifestaciones fiebre, 
conjuntivitis bilateral no supurativa, signos de inflamación mucocutánea (boca, manos o pies), edema 
doloroso en miembros inferiores y síntomas gastrointestinales. 
 
Los sintomas gastrointestinales son muy frecuentes, ocurren en forma temprana en el curso de la 
enfermedad y antes del comienzo del resto de los signos y síntomas y consisten en dolor abdominal agudo 
a predominio de fosa ilíaca derecha, a veces asociado a vómitos y diarrea. 
 
Este dolor abdominal es atribuido a invasión directa de los ganglios linfáticos por el virus COVID-19, a 
hiperplasia folicular linfoide y a vasculitis. 
 
Su localizacion en fosa iliaca derecha obedece a la mayor densidad de vasos y nódulos linfáticos en la región 
ileocecal y a la mayor abundancia de placas de Peyer en el íleon distal. 
 
Dado que la apendicitis aguda presenta similares manifestaciones abdominales que el SIM-C, ambos 
cuadros pueden confundirse. 
 
Los exámenes de laboratorio en fase temprana no permiten establecer un diagnóstico diferencial claro entre 
ambos procesos, siendo los estudios por imágenes (ecografía y tomografía axial computada -TAC) los que 
más pueden ayudar en el diagnóstico diferencial. 
 
 
Estudios por imágenes  
Ecografía 

 
Son signos muy sugestivos de apendicitis aguda: 

 Dolor en zona ecográfica del apéndice 

 Diámetro de la luz apendicular mayor de 6 mm 

 Presencia de apendicolito 
 
Son signos muy sugestivos de SIM-C 

 Visualización de apéndice normal 

 Engrosamiento de pared de íleon terminal y ciego 

 Engrosamiento de la grasa mesentérica 

 Adenomegalias 

 Líquido libre en cavidad (53%) 
 
Tambien están descriptas en pacientes con SIM-C alteraciones ecográficas de hígado, vesícula, bazo y 
riñones (8). 
 
En esta época de pandemia por COVID-19 se propone el algoritmo diagnóstico y terapéutico descripto, en 
niños con cuadro de dolor abdominal en fosa ilíaca derecha, fiebre y vómitos. 
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