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COVID-19: relato de manifestacoes cardiovasculares na infancia
COVID-19: report of cardiovascular manifestations in childhood
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Resumo

Acreditava-se que a doenga do coronavirus 2019 (COVID-19) pouco afetava a populagdo pediatrica. Contudo, com o
passar dos meses, ficou evidente que sua ocorréncia ultrapassa a forma oligo ou assintomatica na infancia, fazendo
parte de um vasto acometimento multissistémico secunddrio a tempestade de citocinas inflamatérias, chamada
sindrome inflamatdria multissistémica (MIS-C). Esta, por sua vez, inclui o envolvimento cardiaco, podendo levar a
miocardite, pericardite e, até mesmo, alteragdes coronarianas. Descreveremos dois casos de criangas diagnosticadas
com COVID-19, internadas na unidade de terapia intensiva pediatrica (UTIP), com formas distintas de acometimento
cardiovascular. Assim, mediante esta variedade de sinais e sintomas associado ao virus, nosso objetivo é poder
contribuir para o preenchimento das lacunas a respeito de suas manifestagdes clinicas e possiveis abordagens
terapéuticas, visando uma atuagdo mais homogénea para agregar conhecimento aos futuros estudos.

Abstract

Coronavirus 2019 disease (COVID-19) was believed to have little effect on the pediatric population. However, over the
months, it became evident that its occurrence goes beyond the oligo or asymptomatic form in childhood, being part
of a vast multisystemic affection secondary to the inflammatory cytokine storm called, multisystemic inflammatory
syndrome (MIS-C). This, in turn, includes cardiac involvement, which can lead to myocarditis, pericarditis and even
coronary changes. We will describe two cases of children diagnosed with COVID-19, admitted to the pediatric intensive
care unit (PICU), with different forms of cardiovascular involvement. Thus, through this variety of signs and symptoms
associated with the virus, our goal is to be able to contribute to filling in the gaps regarding its clinical manifestations
and possible therapeutic approaches aiming at a more homogeneous performance to add knowledge to future studies
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Vivemos uma pandemia provocada pelo SARS-CoV-2,
um virus de transmissdo predominantemente respiratdria, da
familia dos coronavirus, descoberto em dezembro de 2019, na
cidade de Wuhan, na China®.

Apesar do trato respiratdrio ser a via preferencial
de multiplicagdo viral em qualquer faixa etaria, com
evolucdo benigna e oligo ou assintomatica na infancia, nos
ultimos meses, temos observado maior incidéncia de grave
sintomatologia ndo pulmonar na faixa etaria pediatrica®?.
Dentre estes sintomas estdo os semelhantes a doenca
de Kawasaki (DK)* o acometimento gastrointestinal®; o
envolvimento cardiaco (variando de miocardite a vasculite
aneurismatica); e, ainda, o choque circulatério com potencial
faléncia de multiplos érgdos e ébito, também conhecido como
sindrome inflamatéria multissistémica®®.

Neste contexto, apresentamos dois casos de pacientes
pediatricos infectados pelo SARS-CoV-2 apresentando formas
graves e distintas de envolvimento cardiaco, internados na
UTIP de um hospital terciario localizado na cidade do Rio
de Janeiro. Almejamos agregar conhecimento para futuros
estudos a respeito do acometimento predominantemente
cardiovascular, provavelmente secundario ao SARS-CoV-2,
um tema pouco explorado e com terapias ndo unificadas na
pediatria.

Paciente masculino, 1 ano e 5 meses, pardo,
previamente higido, filho de pais contactantes de portadores
da COVID-19 e com sintomas respiratérios leves, da entrada na
emergéncia com lesGes cutaneas urticariformes e purpuricas

Figura 1. ManifestagGes cutaneas da COVID-19: lesGes vasculares cutaneas
difusas, referente ao paciente do caso 1. Foto autorizada pelos pais.
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difusas e ndo pruriginosas (Figura 1), edemas de extremidades,
diarreia ndo sanguinolenta, rinorreia e febre alta durante
trés dias. Inicialmente, o teste rdpido IgM e IgG para o SARS-
CoV-2 era negativo, mas o swab naso e orofaringeo pela
técnica da polymerase chain reaction (PCR) era positivo,
e apesar de estabilidade clinica, o D-dimero denotava
elevado risco trombogénico, optando-se por transferéncia
para UTIP. No quarto dia da doenca, verificou-se elevagao
do peptideo natriurético tipo B (pr6-BNP) e das enzimas
cardiacas, exceto pela troponina (Tabela 1); onda T apiculada
no eletrocardiograma (ECG); dilatagdo coronariana esquerda
de aproximadamente 2,5mm, sem lesGes aneurismaticas e
com fragdo de ejegdo (FE) de 57% no ecocardiograma (ECO);
e normalidade em doppler venoso de membros inferiores e
de vasos cervicais e em doppler arterial de cardétidas.

Apds exclusdo de arboviroses e de outras infecgdes
virais e bacterianas comunitarias, foi aventado a hipdtese de
doenca de Kawasaki incompleta e iniciado imunoglobulina
venosa humana (IVIZG - 2g/kg/dia) e acido acetilsalicilico
(AAS - 80mg/kg/dia, posteriormente reduzido para 5mg/kg/
dia). Crianga manteve-se afebril e em excelente estado geral
durante toda a internagdo, com resolugdo das lesdes cutaneas
em 72 horas apds admissdo, redugdo do diametro coronariano
para 1,8mm e elevagdo FE para 70% no ECO de controle uma
semana apos inicio do tratamento medicamentoso. Evoluiu
com alta hospitalar no décimo segundo dia da doenga, em
uso de AAS (5mg/kg/dia).

Paciente feminina, higida, parda, 3 anos, sem
contactantes com a COVID-19, é admitida com 6 dias de
febre, dor abdominal em fossa iliaca direita, vomitos e discreto
exantema macular em membros superiores. Apds 12 horas,
evoluiu com alteragdo de sensdrio, disturbio de perfusao,
taquicardia com ritmo cardiaco irregular e oliguria. Foi
transferida para UTIP sendo acoplada a protese ventilatdria
e iniciado inotrépico para compensagdao hemodinamica.
Inicialmente, apenas o IgG para o SARS-CoV-2 era positivo;
seus marcadores inflamatérios e D-dimero eram elevados
(Tabela 1), sendo optado pelo inicio de anticoagulagao
profilatica, apresentava opacidades em vidro fosco com
consolidacdo e aerobroncogramas de permeio em 25 a 50%
do parénquima pulmonar e apéndice com 6mm de diametro,
com minima densificagdo adiposa adjacente, pequena
quantidade de liquido livre e sem linfonodomegalias profundas
em exames tomograficos.

Evoluiu com infra desnivelamento de segmento ST
nas derivagdes DII, V2 e V3, elevagdo das enzimas cardiacas
e elevacdo de pré-BNP (Tabela 1), apesar da preservagao
da fungdo cardiaca com FE de 67% (em uso de amina), da
normalidade do didametro coronariano e da auséncia de lesdes
aneurismaticas em ECO. Neste interim, o PCR para SARS-CoV-2
positivou, sendo iniciado metilprednisolona (2mg/kg/dia por
7 dias) pela hipétese de MIS-C, com posterior redugao até
suspensdo em 2 semanas.



Tabela 1. Exames laboratoriais dos casos 1 e 2.

Caso 1 Caso 2
DIAS DE DOENCA D4 D6 D9 D10 D7 D8 D10 D12 D14 D19
LINFOCITOS
VR: 1.000-4.500/mm? 5.714 5.467 4.060 5.005 689 660 2.553 1.860 4.020 2.798
PLAQUETAS
VR: 140.000-400.00/mm3 131.000 266.000  405.000 546.000 138.000  187.000  311.000  574.000  907.000  611.000
LDH
VR: 140-271U/1 - - 263 280 327 338 345 259
PCR 3,3 <0,8 1,1 <0,8 29 26,7 19,4 6,87 1,63 <0,8
VR: até 0,8mg/dI ’ ’ 4 ’ , y , , ,
VHS
VR: 4-7mm 22 - 50 - 56 - 64 64 28 21
FERRITINA
VR: 11-305Ng/m| 42,6 30,3 278,3 27,6 177,5 - - 135,8 102,3 48,9
TRIGLICERIDEOS
VR: < 150mg/d| - 123 103 2,3 - - - 144 108 162
CK MB
VR: até 5ng/ml i 101 6,6 55 2,0 7.7 5 1,1 0,7 1,1
TROPONINA
VR: até 0,018ng/ml - 0,002 0,001 0,002 - 0,057 0,049 0,015 0,006 0,001
PRO-BNP
VR: < 133ng/L - 191 127 109 - - 6.350 1.840 390 3
FIBRINOGENIO
VR: 180-350mg/d| : - 258 - - - 349 317 293 204
D'DlM,ERO 1.200 640 1.080 630 3.950 8.150 3.870 2.530 1.380 650
VR: até 583ug/|
IL-6
VR: < 3,4pg/ml ) . - - - - 26,2 - - _

Apds 72 horas, foi possivel extubacdo eletiva e
suspensdo de droga vasoativa. No entanto, evoluiu com ptose
palpebral esquerda (sem anisocoria); movimentos clonicos
do tipo piscar do olho esquerdo e do quadrante inferior de
hemiface esquerda; movimentos discinéticos orofaciais de
lingua e boca e hiperreflexia profunda em membros inferiores.
Tomografia computadorizada (TC) de cranio ndo evidenciou
sangramento e/ou isquemia e PCR para SARS-CoV-2 foi
negativo no liquor. Pela suspeita de epilepsia parcial continua,
iniciou-se fenitoina empiricamente e, 48 horas apds, houve
resolucdo completa do quadro neuroldgico com suspensdo
da droga em 7 dias.

Recebeu alta no décimo sexto dia de internagdo com
resolucdo das provas inflamatdrias e dos marcadores de
lesdo cardiaca, além do D-dimero em queda (Tabela 1), sem
anticoagulagdo e em uso de AAS (5mg/kg/dia).

Com o avangar da pandemia, vimos a incidéncia da
COVID-19 e sua gravidade na populagdo pedidtrica aumentar.
Enquanto na maioria das publicagdes cientificas, criangas com
as formas graves da doenga apresentam uma média entre 5 e
8 anos de idade, nossa casuistica ocorreu em idades menores,
de 1 e 3 anos, respectivamente?®,

A MIS-C, uma manifestacdo grave e variada desta doenca,
inicialmente descrita no final de abril de 2020, é diagnosticada
segundo critérios propostos pela Organizagdo Mundial de Saude
(OMS) e Centers for Disease Control and Prevention (CDC) dos Estados
Unidos>%. Os casos apresentados se enquadram nestes critérios,
revelando a amplitude e a diversidade do comprometimento
sistémico relacionado a COVID-19. Inclusive, ambos pertencem a
etnia mais prevalente na literatura, negros e pardos*..

Segundo coortes europeias, muitas criangas apresentam
manifestacdes semelhantes a DK completa ou incompleta, com
algumas particularidades, tais como uma menor faixa etaria
de acometimento, o comprometimento gastrointestinal mais
exuberante e o maior risco de choque ou de comprometimento
cardiaco>!!, Em conformidade com o que tem sido relatado,
ambos apresentaram febre e quadro abdominal como
sintomatologia inicial, inclusive mimetizando abdome agudo,
como no caso 2°. Diante de um quadro cutaneo sugestivo de
vasculite, a presenca de dilatagdo coronariana, dos sintomas
gastrointestinais e do PCR positivo para o SARS-CoV-2, o
primeiro caso nos remeteu a uma DK incompleta, mesmo
que na presenca de achados ndo usuais. Chamava atengdo o
bom estado geral do paciente, a alteracdo ndo significativa das
provas de atividade inflamatdrias e o acometimento cardiaco
precoce, ainda na fase aguda da doenca, e significativo do
ponto de vista ecocardiografico.
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Contrastando clinicamente com o primeiro caso, o
segundo apresentou-se de forma grave, com rapida evolugdo
para o choque circulatério, com necessidade de droga
vasoativa, assim como 47% dos pacientes pediatricos de
uma coorte inglesa®. Neste caso, também observamos um
acometimento cardiaco incomum. Apesar das alteragdes
eletrocardiograficas e da elevagdo das provas inflamatdrias e
enzimas cardiacas, ndo houve comprometimento da FE. No
entanto, deve-se levar em consideragao o uso de inotrépico
no momento da realizagdo do ECO.

Estudos recentes mostram que criangas com marcadores
de injuria miocardica positivos possuem maior propensao a
piores desfechos, como a faléncia cardiaca aguda, quando FE
atinge valores proximos de 30%!. Percebemos que ambos
os pacientes em estudo demostravam elevac¢do das enzimas
cardiacas e dos marcadores inflamatorios. Porém, no caso 2,
esta era mais expressiva a despeito de uma FE limitrofe na
vigéncia de amina, o que diverge da literatura vigente.

Com uma amostra escassa e consequente falta de
estudos controlados, pouco se sabe sobre a terapia mais
adequada para estes pacientes. Sendo assim, vale destacar
o uso da IVIZG e do AAS de maneira similar a usada na DK
no caso 1, visando a ndo progressdo para sua complicacdo
mais temida, a aneurismatica?. Acredita-se que dois tercos
dos pacientes com dilatagdo coronariana menor que 5mm,
tenham resolucdo desta alteragdo em até 30 dias, ainda na
fase aguda da doenca; que 50-70 % apresentem regressao
em até 2 anos; e que passado este periodo raramente estas
lesdes cronificam?®. Tal fato, poderia explicar a ndo progressdo
aneurismatica neste paciente.

Ressaltamos ainda, no caso 2, o papel da corticoterapia
venosa no controle da resposta imunoldgica secundaria a
liberagdo exacerbada de citocinas na MIS-C. Em conformidade
com recomendagbes recentemente publicada quanto ao uso
de heparina profilatica em criangas como fatores de risco
para trombose, vale destacar a anticoagulagdo profildtica
oferecida a este paciente*>. O quadro infeccioso, a presenca
de um cateter venoso profundo instalado, os marcadores
inflamatérios alterados e o envolvimento cardiaco foram
decisivos para o inicio desta profilaxia.

Assim, nossa amostra demostra a variedade clinica
e laboratorial da fase aguda de dois casos pedidtricos com
provavel comprometimento cardiovascular pelo SARS-CoV-2,
mas que felizmente apresentaram evolugGes satisfatorias.

As observagGes no decorrer da pandemia deixaram
claro que a populagdo pediatrica ndo apresenta apenas as
formas clinicas leves da COVID-19. Em consonancia com
o que tem sido demonstrado, estes dois casos ilustram
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fendtipos de acometimento inflamatdrio com manifestagdes
cardiovasculares graves e variadas. Fica evidente a necessidade
de novos estudos que relinam casuisticas para aprimorar o
conhecimento sobre as diferentes apresentagGes desta doenga,
a fim de otimizar estratégias diagndsticas e terapéuticas.
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