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Ήπια	κλινική	εικόνα	
SARS-CoV –2	στα	παιδιά

• 1-5% των περιστατικών
• 80% ασυμπτωματικά ή ηπίως συμπτωματικά

N Engl J Med 383:187–190



Ήπια	κλινική	εικόνα	SARS-CoV –2	
στα	παιδιά
Απρίλιος 2020
• 8 περιστατικά σε 10 

ημέρες (Ηνωμενο
Βασίλειο) με 
Υπερφλεγμονώδες
Shock (άτυπο Kawasaki, 
Kawasaki shock, Τοξικού 
Shock)
• Αύξηση της επίπτωσης 

της νόσου Kawasaki  
(Ιταλία) – 30 φορές

Lancet 2020 23-29 May; 395(10237): 1607–1608
Lancet 2020 Jun 6;395(10239):1771-1778



Case	Definitions	for	Emerging	Inflammatory	
Condition	During	COVID-19	Pandemic

JAMA 2020 Jul 21;324(3):259-269.



Επιδημιολογία

• Εμφανίστηκε σε περιοχές με υψηλό επιδημιολογικό 
φορτίο COVID – 19

• 2-6 εβδομάδες μετά την κορύφωση της επιδημίας
Euro Surveill 2020 Jun;25(22):2001010



Επιδημιολογία

N Engl J Med. 2020 Jul 23;383(4):334-346



Επιδημιολογία
• 322 μολύνσεις ανά

100,000 άτομα <21 ετών
• Eπίπτωση MIS-C --> 2 

ανά 100,000
• Θνητότητα <2%
• 25 - 45% Αφρικανικής 

φυλής - 30 - 40% 
Ισπανικής
• 15 - 25% Καυκάσιοι -

3 – 28% Ασιάτες
N Engl J Med. 2020;383(4):347.
Pediatr Infect Dis J. 2020;39(11):e340
Pediatr Pulmonol 2021 Jan 11
Pediatrics. 2020 Dec 15;e2020023432



Επιδημιολογία

• Διάμεση ηλικία 8 - 11 έτη (εύρος 3 μήνες με 20 έτη)
• Μικρότερος κίνδυνος μετά την ηλικία των 15 έτων
• Αναφορές για περιστατικά σε ενήλικες

https://www.cdc.gov/mis-c/
Chest. 2021 Feb;159(2):657-662

https://www.cdc.gov/mis-c/


Συμπτώματα

Circulation. 2020 Aug 4;142(5):429-436



Καρδιολογικές	επιπτώσεις
• Shock 50- 80%
• Δυσλειτουργία της ΑΡ 

κοιλίας 51-76%
• Διάταση/ανευρύσματα 

στεφανιαίων 14-48%
• Ινότροπα ~ 60%
• ECMO ~ 5%
• Αυξημένα επίπεδα 

Τροπονίνης 68-95%
• Αυξημένα επίπεδα BNP ή

NT-pro-BNP 78-100%
Circulation. 2021 Jan 5;143(1):78-88
J Pediatric Infect Dis Soc 2020 Dec;9 (6): 746 - 751 



Γαστρεντερικές	εκδηλώσεις
• Κοιλιακό άλγος, 

εμετοί, διάρροιες
• 1/10 εικόνα 

σκωληκοειδίτιδας ή 
περιτονίτιδας -> 
ΧΕΙΡΟΥΡΓΕΙΟ
• Πάχυνση τοιχώματος 

εντέρου και 
χοληδόχου

* Kawasaki disease: 
Συμμετοχή από το 
γαστρεντερικό <5%

Gastroenterology. 2020 Jul 1;S0016-5085(20)34910-6
Gastroenterology. 2020 Oct;159(4):1571-1574
Pediatr Radiol. 2021 Jan 12;1-9.



Νευρολογικές	Επιπτώσεις

• 1/3 των ασθενών
• Σπασμοί, διαταραχές επιπέδου συνείδησης, αδυναμία, αταξία, 

περιφερική νευροπάθεια, απομυελίνωση
• Οίδημα των νευρώνων (όχι θρόμβωση)
• Reversible splenial lesion syndrome (RESLES) – Προσωρινή 

βλάβη
Brain Dev 43:230–233



Πνευμονική	συμμετοχή
• Πνευμονικές διηθήσεις, 

διάχυτες (60%)
• Περιβρογχικές

παχύνσεις (58%)
• Μηχανικός αερισμός 

(26.1%)

• vs COVID-19
Πλευριτική συλλογή
Προσβόλη των 
κατώτερων πνευμονικών 
πεδίων Pediatr Radiol. 2021 Jan 12;1-9

Pediatr Radiol. 2021 Feb;51(2):231-238
J Pediatric Infect Dis Soc 2020 Dec;9 (6): 746 - 751 



Εργαστηριακά
• PCR Θετική 20-40%
• IgG θετικά σε μεγάλο 

ποσοστό ασθενών
(~90%)
• Και τα δύο αρνητικά 

σε κάποιους ασθενείς 
(Επιδημιολογική 
συσχέτιση)

JAMA 2020 Jul 21;324(3):259-269
N Engl J Med 2020 Jul 23;383(4):334-346..



Εργαστηριακά
• Χαμηλά λεμφοκύτταρα/
αιμοπετάλια
• Υψηλά  ουδετερόφιλα
• Χαμηλή αλβουμίνη
• Υψηλό ινωδογόνο
• Υψηλά D-dimers
• Υψηλή Τροπονίνη και 

NT-BNP

JAMA 2020 Jul 21;324(3):259-269.



Συνοψίζοντας	τις	διαφορές
Kawasaki	–MIS-C

1. Μεγαλύτερο εύρος ηλικίας (3 μήνες – 20 έτη 
MISC)

2. Αυξημένη επίπτωση σε Αφρικανικής/Ισπανικής 
καταγωγής ασθενείς – Χαμηλότερη σε Ασιάτες

3. Πιο συχνή η καρδιακή δυσλειτουργία
4. Πιο συχνά νευρολογικά, γαστρεντερικά 

συμπτώματα 
5. Χαμηλά αιμοπετάλια, χαμηλά λεμφοκύτταρα, 

υψηλότερη CRP



Παθοφυσιολογία
• Αυξημένα επίπεδα IL-1β, 

IL-6, IL-8, IL-10, IL-17 και 
IFN-γ

• Μειωμένος αριθμός
CD4, CD8, γδ T cells, and B
cells 

Αυξημένη έκφραση
• HLA-DR στα γδ και
CD4+CCR7+ T cells 
• CD64 (FcγRI) στα σε 

ουδετερόφιλα και 
μονοκύτταρα

Cell. 2020; 183: 968–981



Παθοφυσιολογία
COVID-19 vs MIS-C
• Yψηλότερη IL-7  και IL-8 

MIS-C: 
• IL-10, TNFα, Διαλυτό complement C5b9
• Κατακερματισμένα ερυθρά 

(εχινοκύτταρα/σχιστοκύτταρα)->
Ενδεικτικά μικρο-αγγειακής συμμετοχής

Kawasaki vs MIS-C 
Kawasaki:
• soluble IL-6, IL-17A, CXCL10
• DCBLD2, MMP-1 και ΜΜP-10 (πρωτεΐνες 

που σχετίζονται με αρτηριακή νόσο)

Consiglio et al., 2020, Cell 183, 968–981



Παθοφυσιολογία
Αυτοαντισώματα

• Antiendoglin
• Αnti-MAP2K2 
• Αnti-casein kinase family 

proteins

• Αnti-Jo and anti-La antibodies

• Αντιγόνων του 
ενδοθηλίου(P2RX4, ECE1, and 
MMP14), 

• Πρωτεϊνών Γαστρεντερικού 
(MUC15, TSPAN13, SH3BP1)

• Πρωτεϊνών ανοσορρύθμισης

Consiglio et al., 2020, Cell 183, 968–981
Gruber et al., Cell. 2020 Nov 12;183(4):982-995



Antibody	dependent	
enhancement
• Είσοδος στο κύτταρο
• Ενεργοποίηση FcγR
• Ενεργοποίηση TLR
• Παραγωγή 

προφλεγμονωδών
κυτταροκινών
• Μείωση παραγωγής 

αντιφλεγμονωδών 
κυτταροκινών

Pediatr Allergy Immunol. 2021 Jan; 32(1): 17–22. 



Ομοιότητα	με	Toxic	Shock
• S protein παρουσιάζει 

ομοιότητες με την 
Staphylococcal 
Enterotoxin – B
• Πρόσδεση στους TCR 

και ενεργοποίηση των 
T-cell (Superantigen)
• Μια μετάλλαξη που 

επικράτησε στην 
Ευρώπη D839Y αυξάνει 
την ισχύ πρόσδεσης 
στους TCR

Proc Natl Acad Sci U S A. 2020 Oct 13;117(41):25254-25262



CDC	case	definition
1. Ηλικία <21 ετών
2. Κλινική εικόνα που να περιλαμβάνει:
i. Πυρετό > 24 ώρες
ii. Αυξημένους δείκτες φλεγμονής
iii. Συμμετοχή 2 ή περισσοτέρων συστημάτων:  

καρδιαγγειακό, αναπνευστικό, νεφροί, ΚΝΣ, αίμα, δέρμα, 
γαστρεντερικό  

iv. Σοβαρή νόσο που χρήζει νοσηλείας
3. Απουσία εναλλακτικής διάγνωσης
4. Πρόσφατη ή τρέχουσα λοίμωξη ή έκθεση στο ιό
i. Θετική PCR, ii. Θετικά αντισώματα, iii. Θετικό τεστ αντιγόνου, 
iv. Έκθεση στο ιό τις τελευταίες 4 εβδομάδες



Διαγνωστική	Προσέγγιση

Σε ασθενή με πυρετό, επιδημιολογική συσχέτιση με COVID -19 
και ύποπτη συμπτωματολογία συνιστάται ο παρακάτω 
εργαστηριακός έλεγχος:

Γεν.Αίματος, ΤΚΕ, CRP, Βιοχημικός έλεγχος (Na, K, CO2, Cl, BUN, 
Cr, glucose, Ca, albumin, total protein, AST, ALT, ALP, bilirubin) και 
έλεγχος με PCR ή αντισώματα.
• ‘Εχοντας αποκλείσει άλλες αιτίες συμπτωμάτων

Arthritis Rheumatol. 2020 Dec 5. doi: 10.1002/art.41616.



Διαγνωστική	Προσέγγιση
Περαιτέρω έλεγχος εφόσον: CRP ή ΤΚΕ αυξημένη και 
παρουσία Λευκοκυττάρωσης, λεμφοπενίας (<1000 ALC), 
θρομβοπενίας (<150000), υπονατριαιμίας (<135 mmol/L) ή 
υποαλβουμιναιμίας

BNP, troponin, προκαλσιτονίνη, φερριτίνη, D-dimers, PT, PTT, 
LDH, ινωδογόνο, τριγλυκερίδια, πάνελ κυτταροκινών (IL-6, 
anti-TNF, IL-10)

Επίχρισμα περιφερικού αίματος (αναζητώντας 
μικροαγγειοπάθειας) 

EKG, ECHO

Arthritis Rheumatol. 2020 Dec 5. doi: 10.1002/art.41616.



Θεραπεία

• IVIG 1 - 2 gr/kg +/- Κορτικοστεροειδή
(προσοχή σε ασθενείς καρδιακή δυσλειτουργία στο 
σκέλος της IVIG)
• Κορτικοστεροειδή σε χαμηλή δόση
• Ώσεις κορτικοστεροειδών σε ασθενείς με απειλητικές 

για τη ζωή επιπλοκές (shock) ή μη ανταπόκριση στη 
χαμηλή δόση κορτικοστεροειδών

Arthritis Rheumatol. 2020 Nov;72(11):1791-1805 version 1
Arthritis Rheumatol. 2020 Dec 5. doi: 10.1002/art.41616.



• Anakinra (σε ανθεκτικές περιπτώσεις) 
υψηλή δόση >4 mg/kg

• Διάρκεια ανοσοτροποιητικής θεραπείας τουλάχιστον 2 –
3 εβδομάδες à ανάλογως της εξέλιξης κλινικής εικόνας 
και εργαστηριακών παραμέτρων 

• Aspirin 3-5 mg/kg μέχρι ομαλοποίησης PLTs και 
στεφανιαίων > 4 εβδομάδες

• Αντιπηκτική αγωγή σε ασθενείς με γιγάντια ανευρύσματα 
(z score >10), θρομβώσεις και EF < 35% (Enoxaparin –
Warfarin)

* Δεν υπάρχουν επαρκή δεδομένα

Arthritis Rheumatol. 2020 Nov;72(11):1791-1805 version 1
Arthritis Rheumatol. 2020 Dec 5. doi: 10.1002/art.41616.

Θεραπεία



Αντιπηκτική αγωγή
• 1Σε άτομα ηλικίας >13 

ετών ----> Θρομβωση 7%
Αντιπηκτική αγωγή 47%

• Σε άλλες σειρές 0-2%
• D-dimers;;; Αν οδηγούν 

σε θρομβώσεις
• ;;;;Όφελος > Ρίσκο

1N Engl J Med 2020; 383: 334-346.
Arthritis Rheumatol. 2021 Feb 14.



Αντιπηκτική Αγωγή LMWH
1.D-dimers > x 5 times

2. Παράγοντες κινδύνου 
(καθετήρες, ηλικία >12, 
παχυσαρκία, ιστορικό ή 
οικογενειακό ιστορικό 
θρομβώσεων

Διάρκεια: 30 ημέρες μετά το 
εξιτήριο ή όταν εξαλειφθεί ο 
παράγοντας κινδύνου

Παράγοντες Κινδύνου

J Thromb Haemost 2020 Nov;18(11):3099-3105.
Neonatal Hemostasis and Thrombosis Subcommittee of the ISTH SSC



Καρδιολογική	Παρακολούθηση

• Συχνή ΗΚΓ παρακολούθηση ανα 48 ώρες

• ECHO επανάληψη στις 7-14 ημέρες και 4-6 εβδομάδες και στη 
συνέχεια στο 1έτος (εφόσον δεν περιγράφονται Κ/Δ βλάβες)

• CT καρδιάς για ανίχνευση βλαβών σε περιφερικά στεφανιαία 
(αν υπάρχει υποψία για περιφερικές βλάβες)

• MRI καρδιάς στους 2 και 6 μήνες στους ασθενείς με 
σημαντική δυσλειτουργία στην οξεία φάση ή εμμένουσα 
δυσλειτουργία 

Arthritis Rheumatol. 2020 Dec 5. doi: 10.1002/art.41616.



National	consensus	management	
pathway	PIMS	–TS	(UK)

Φαινότυπος Kawasaki
1. IVIG 2 gr/kg +/- 2η δόση
+ Ώσεις Μεθυλπρεδνιζολόνης
(10—30 mg/kg) – Shock, 
Βλάβες στα στεφανιαία, <12 
μηνών, μη ανταπόκριση στην 
IVIG
2. Ώσεις Μεθυλπρεδνιζολόνης 
3. Biologics

Φαινότυπος non - Kawasaki
1. IVIG 2 gr/kg +/- 2η δόση
2. Ώσεις Μεθυλπρεδνιζολόνης
(10—30 mg/kg)
3. Biologics (Anakinra, 
Tocilizumab, Infliximab)

Lancet Child Adolesc Health. 2021 Feb;5(2):133-141

Aspirin για 6 εβδομάδες – Αντιθρομβωτικές κάλτσες αν >12 ετών
Remdesivir - Αντιβιοτική αγωγή – Κλινδαμυκίνη (σε Toxic Shock)



IVIG+	IVMP	vs	IVIG
Αναδρομική	μελέτη	(Γαλλία)

• Σύγκριση IVIG + IVMP (1.6-2 mg/kg) ή ώσεις MP με 
• IVIG μονοθεραπεία

JAMA. 2021 Feb 1.



Remestemcel - C
IV χορήγηση μεσεγχυματικών στρωματικών κυττάρων από 
αλλογενή μυελό των οστών
2 Περιστατικά μετά την κλασσική θεραπεία με άμεση 
ανταπόκριση

Εκκρίνουν:
Aντιφλεγμονώδεις κυτταροκίνες
Αυξητικούς παράγοντες που επιδιορθώνουν ιστούς
Αγγειακούς αυξητικούς παράγοντες που επιδιορθώνουν το 
ενδοθήλιο

Pediatrics. 2021 Feb 12;e2020046573



Ευχαριστώ!!!


