CARTAS CIENTIFICAS

Analisis de la funciéon pancreaticaen | ®
pacientes pediatricos con COVID-19 o

Analysis of pancreatic function in pediatric
patients with COVID-19

Sra. Editora:

Se ha observado un llamativo aumento de nuevos casos de
diabetes tipo 1 en ninos en el contexto de la pandemia por
coronavirus 2019 (COVID-19)"2.

Con el objetivo de evaluar la funcién pancreatica a corto
plazo en nifos con infeccion leve por SARS-CoV-2 se rea-
lizd un estudio prospectivo multicéntrico en 4 hospitales
espanoles entre septiembre de 2020 y junio de 2021. Se
incluyeron 89 pacientes diagnosticados de infeccion por
SARS-CoV-2 mediante RT-PCR o test antigénico en muestra
nasofaringea. A los 30 dias del diagndstico, previa obten-
cion de consentimiento informado, se obtuvo una muestra
de sangre venosa en ayunas para: perfil lipidico, hemograma
y bioquimica, insulina basal/péptido c (técnicas de inmunoa-
nalisis quimioluminiscente) y HbA. (cromatografia liquida
de alta resolucion por intercambio ionico en fase reversa
automatizada; valores de normalidad: 4-5,7%).

En el momento del diagnostico la duracion media de los
sintomas fue de 1,8 dias (DE: 1,8). La clinica respiratoria
(51,7%) y la fiebre (48,3%) fueron los sintomas mas frecuen-
tes (tabla 1). Unicamente fue hospitalizado un paciente,
ante sospecha de sindrome inflamatorio multisistémico.

Tabla 1 Caracteristicas de los pacientes
n (%)
Distribucién por sexo
Varones 46 (51,7)
Mujeres 43 (48,3)
Distribucién por edad (afios)
<1 7 (7,9)
1-3 9 (10,1)
3-6 12 (13,5)
6-12 33(37,1)
>12 28 (31,5)
Grupo étnico
Europeo/caucasico 78 (87,6)
Latinoamericano 8 (9)
Arabe 3(3,4)
Antecedentes familiares de diabetes
Tipo 1 33,4
Tipo 2 37 (41,6)

Caracteristicas de la infeccion por SARS-CoV-2

Fiebre 43 (48,3)
Sintomas respiratorios 46 (51,7)
Sintomas digestivos 20 (22,5)
Alteraciones del gusto/olfato 4 (4,5)

PIMS-TS 1(1,1)

PIMS-TS: sindrome inflamatorio multisistémico pediatrico tem-
poralmente asociado al SARS-CoV-2.

El valor medio de HbA;. fue del 5,2% (significativamente
menor en mujeres: 5,1 versus 5,3%; p=0,006) y con una
correlacion significativa (p<0,001) entre edad y nivel de
HbA:. (R de Pearson: 0,452). Ninglin paciente presentd una
HbA. > 6,5% (rango: 4,3-5,9%); no obstante, 5 pacientes
(5,5%) presentaron valores > 5,7% (80% de ellos presentaron
un IMC > p90).

El valor medio de péptido C fue 1,3 ng/mL (DE: 0,7), sin
diferencias entre sexos (p =0,289). En el 37% los niveles fue-
ron < 1ng/dL; en este subgrupo el valor medio de HbA;. fue
de un 5%. Observamos una correlacion estadisticamente sig-
nificativa entre edad y valores de péptido C (p<0,001; R de
Pearson: 0,456).

La insulinemia media fue de 8,5uU/mL (DE: 6), sin
diferencias significativas entre sexos (p=0,289). Obser-
vamos una correlacion baja entre insulinemia y edad
(R de Pearson: 0,392; p<0,001) y moderada entre insuli-
nemia e IMC (R de Pearson: 0,477; p<0,001).

La glucemia media en ayunas fue de 88,2mg/dL (DE:
10,2). Ningln paciente cumplié criterios de diabetes. En
6 casos (6,6%) encontramos alteracion de la glucemia en
ayunas (valores entre 100-125mg/dL); 3 de ellos (50%) pre-
sentaron un IMC > p97, aunque ninguno asoci6 dislipidemia
y, salvo un caso, en todos ellos la HbA;. fue inferior a 5,7%
(fig. 1).

Basandose en el conocimiento actual de la patogenia
del SARS-CoV-2, algunos autores atribuyen al virus un papel
directo en la génesis de la diabetes tipo 1°. El SARS-CoV-2
utiliza el receptor de la enzima convertidora de la angioten-
sina 2 para ingresar e infectar las células del huésped; dicho
receptor se expresa tanto en el pulmén como en el pancreas
endocrino. El dano pancreatico producido por SARS-CoV-
2 ha sido bien documentado en pacientes adultos; sin
embargo, en el caso de los nifios esta cuestion aln sigue sin
respuesta.

Un reciente estudio publicado por los Centros para el
Control y la Prevencion de Enfermedades de Estados Unidos
analizé el riesgo de padecer cualquier nuevo diagnéstico de
diabetes tipo 1, tipo 2 u otras, pasados 30 dias de la infeccion
aguda por el SARS-CoV-2 en pacientes menores de 18 anos
de edad”, encontrando una incidencia de diabetes signifi-
cativamente mayor entre los pacientes con COVID-19. Sin
embargo, tal y como refieren los propios autores, un por-
centaje de estos nuevos casos de diabetes probablemente
se produjo en personas con prediabetes, una condicion que
se da en uno de cada 5 adolescentes en Estados Unidos®.

Nuestros resultados apuntan a que el teorico dano
pancreatico inducido por SARS-CoV-2 seria de caracter tran-
sitorio y leve. En ningln paciente los niveles de HbA;. y
de glucemia en ayunas cumplieron criterios de diabetes, y
aunque 5 pacientes presentaron valores de HbA;. >5,7%y 6
pacientes valores alterados de glucemia en ayunas, posible-
mente fue en relacion con su valor de IMC mas que con la
infeccion por SARS-CoV-2.

A pesar de su caracter multicéntrico, nuestro tamaino
muestral es reducido y no podemos considerarlo repre-
sentativo de la poblacion general de pacientes pediatricos
afectados por la COVID-19. Al no existir trabajos simila-
res no hemos podido comparar nuestros resultados con
los de otros investigadores. Tampoco sabemos si nuestros
casos fueron producidos por idénticas variantes del virus
o por cepas diferentes. Este hecho puede ser relevante,
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Figura 1  Analisis de la funcion pancreatica.

ya que tal y como ha sucedido con otros retrovirus ARN,
a medida que la pandemia ha ido evolucionando, también
lo ha hecho el genoma del virus y, por ende, sus carac-
teristicas intrinsecas con respecto a su transmisibilidad o
virulencia®.

En conclusion, en nuestra serie de casos no hemos obser-
vado que la infeccion por SARS-CoV-2 en nifios produzca

cambios significativos en la funcion pancreatica y el metabo-
lismo glucémico, al menos a corto plazo. Nuestros resultados
deberian confirmarse con estudios mas amplios, de base
poblacional.
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Tratamiento de la aplasia adquirida L)
y la citopenia refractaria. Revision
de una cohorte histérica”™

Treatment for acquired aplasia and refractory
cytopenia. Review of a historical cohort

Sra. Editora:

Recientemente hemos revisado en nuestro centro la expe-
riencia en el tratamiento de las aplasias medulares
adquiridas (AMA) y la citopenia refractaria de la infancia
(CRI), siguiendo las recomendaciones y trabajos asociados a
la European Society for Blood and Marrow Transplantation
(EBMT)"2. La AMA es la forma mas comun de insuficiencia
medular adquirida, con una incidencia estimada de 1,5-2
millones de personas/afo en Europa’. La CRI es el tipo mas
comun de sindrome mielodisplasico en nifos. En este grupo
de pacientes se recomienda seguir la misma pauta de trata-
miento establecido que en la AMA, basada en el trasplante
de progenitores hematopoyéticos (TPH) o en la terapia de
inmunosupresion (TIS)?. El objetivo de nuestro estudio fue

A Supervivencia libre de enfermedad (SLE)
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evaluar de forma retrospectiva la tasa de respuesta, la
supervivencia libre de evento y la supervivencia global de
los pacientes con AMA y CRI sometidos a trasplante de pro-
genitores hematopoyéticos o terapia inmunosupresora.

En este estudio se han incluido 48 pacientes trata-
dos en el Hospital Infantil Universitario Nifio JeslUs, que
han sido diagnosticados con AMA o CRI, entre los afos
2001 y 2020. Dos pacientes (4,08%) no recibieron trata-
miento, por recuperacion espontanea el primero de ellos
y por evolucion como hemoglobinuria paroxistica nocturna
(HPN) con expansion del clon el segundo, sin precisar tra-
tamiento hasta el momento de su traslado a otro centro.
Definimos remision completa (RC) alcanzar recuentos de
>1,5 x 10°/L neutréfilos, > 150 x 10°/L plaquetas y hemo-
globina entre 10,5y 13g/dL'. Se considera remision parcial
(RP) cuando el paciente alcanza independencia transfusio-
nal. Los eventos considerados para la supervivencia libre de
enfermedad (SLE) son la recaida y el fallecimiento. Las cur-
vas de incidencia acumulada se elaboraron con el estimador
de supervivencia Kaplan-Meier, comparando sus resultados
mediante log-rank.

B Supervivencia Global (5G)
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A. Supervivencia libre de enfermedad de la cohorte tras primer tratamiento. B. Supervivencia global tras tratamiento

inmunosupresor dependiendo del periodo entre diagnostico y tratamiento.

* Presentacion previa en reuniones LXIII Congreso Nacional SEHH
- XXXVII Congreso Nacional SETH. Pamplona 2021.
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