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Resumo

A doenga por coronavirus é um desafio de saide publica global. Ao seu alto indice de variagdo o virus pode se
adaptar ao hospedeiro, o virus pode causar graves doengas humanas, inclusive em criangas. O artigo é uma revisdo
da literatura por meio de pesquisas sobre COVID-19 em criangas, publicadas nas bases de dados realizados Med
e MEDLINE, entre novembro de 2019 e margo de 2021. Os sinais clinicos sdo semelhantes aos de outras doengas
infantis, podendo evoluir para dispneia, vomitos, diarreia, letargia, tosse e febre. Na visdo de térax pediatrica, visivel
em areas subplenas e irregulares bilaterais que podem ser irregulares em areas esparsas, e/ou ou seja infiltrada
na area externa ou externamente visivel ou secundaria. Dada a diversidade de sintomas e a maioria das pesquisas
sobre COVID-19 com foco em adultos, os servigos de saide melhoram os planos de tratamento para tratar pacientes
pediatricos infectados com o virus.

Abstract

Coronavirus disease is a global public health challenge. Due to its high rate of mutation to adapt to the host, the virus
can cause serious human diseases, including in children. The article is a literature review using research on COVID-19
in children, published in the PubMed and Medline database, between November 2019 to March 2021. The clinical
signs are similar to other childhood respiratory diseases, and may progress to dyspnea, vomiting, diarrhea, lethargy,
cough, and fever. On pediatric chest tomography, we found multiple irregular bilateral opacities in ground glass,
which can be sparse and irregular, and/or infiltrate the middle third or periphery of the lung or subpleural. Given the
diversity of symptoms and most research on COVID-19 with an adult focus, health services need to improve specific
treatment plans to treat pediatric patients infected with the virus.
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A pandemia de coronavirus de 2019 (COVID-19) tornou-
-se um desafio global de salude publica, levando a milhares
de mortes diariamente no mundo?’. Mais de 100 milh&es de
pessoas foram infectadas em todo o mundo, e a doenga causou
quase 2,6 milhGes de mortes. O continente norte-americano é
a area mais afetada pela doenga, com mais de 53 milhGes de
casos confirmados, seguido pela Europa (41 milhGes), depois
Sudeste Asiatico, Mediterraneo Oriental, Africa e Pacifico
Ocidental®. Apesar dos grandes esforcos para conter a pande-
mia e desenvolver uma vacina ideal, o nimero de pacientes
infectados e de mortes aumenta a cada dia.

Formalmente referido como SARS-CoV-2 (sindrome
respiratoria aguda grave do coronavirus 2), o virus é uma cepa
Unica de RNA que nunca foi identificada em humanos. Possui
alta taxa de mutacdo para se adaptar ao hospedeiro, pode ser
transmitida por aerossdis e tem a capacidade de levar condi-
¢Oes graves em humanos - inclusive nas criancgas®. A doenca
tem varias manifestagdes clinicas principais que podem afetar
os rins, vias respiratdrias , cardiovasculares e sistema nervoso
central®. O quadro grave da doenga é causado por “tempesta-
des de citocinas” pré-inflamatdrias e ndo controladas, como
interleucina (IL)-6, fator de necrose tumoral-a (TNF-a) e IL-1pB.
Além disso, foi relatado que o SARS-CoV-2 pode se beneficiar
da inibicdo da enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2),
gue é um mediador tecidual protetor no processo de lesdo
pulmonar induzida por um interferon especifico*®.

Em relagdo aos dados de pacientes pediatricos, um
laboratério dos Estados Unidos mostrou que dos 149.760 ca-
sos confirmados de COVID-19 entre fevereiro de 2020 e abril
de 2020, um total de 2.572 (1,7%) ocorreu em menores de
18 anos?. As pessoas nessa faixa etaria representam menos
de 5% do total de pacientes com COVID-19 no mundo®*. Em
8 de fevereiro de 2021, de 2.060 pacientes com sindrome de
inflamacdo de multiplos sistemas (MIS-C) , 30 morreram nos
EUA. O Centro de Controle e Prevengdo de Doencas (CDC) dos
Estados Unidos estimou que 1,9% dos casos positivos de CO-
VID-19 foram de criangas de zero a quatro anos, enquanto 9,4%
dos diagndsticos ocorreram na faixa etaria de 5 a 17 anos!*%.
Além disso, aproximadamente dois tercos dos pacientes com
a sindrome recorreram a unidade de terapia intensiva (UTI).

De acordo com a literatura, adultos, principalmente
idosos, apresentam alto risco de desenvolver sindrome respi-
ratdria aguda grave (SARS), desenvolver complicacGes graves e
Obito*. As criancas com COVID-19 parecem ter um curso clinico
mais leve do que os adultos e ha menos relatos de dbitos>?6.
No entanto, além de eliminar o virus nas secre¢des nasais, 0s
pacientes pediatricos também podem desempenhar um papel
importante na transmissdo da doenca, incluindo evidéncias de
eliminagdo fecal em semanas apds o diagndstico, o que é um
desafio para o controle da infecgdo®.

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) recomenda o
teste para todos os casos suspeitos, mas as criangas infectadas
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podem ndo apresentar os sintomas tipicos'®. As razoes para
o menor risco de infecgdo grave por coronavirus em criancgas
ainda sdo incertas. Uma das hipdteses é que diferentes faixas
etarias apresentam diferentes respostas imunes®®. Ao contrario
de bebés e criangas com imunidade inata diferente, uma vez
que um adulto é infectado, é mais provdvel que tenha uma
resposta imune desequilibrada, levando a uma tempestade de
citocinas, que geralmente esta associada a danos pulmonares
e progndstico ruim.

Outra hipdtese que explica a menor gravidade da CO-
VID-19 em criangas estd relacionada a expressao de ACE2 em
células epiteliais alveolares tipo | e tipo Il. ACE2 é o receptor
SARS-CoV-2 e é necessario para futura replicagdo em células
hospedeiras e virus?. Portanto, a expressdo limitada de ACE2
parece proteger as criangas de doengas mais graves.

Assim, ao constatar caréncia de informacgdes, o objetivo
deste estudo é compilar as caracteristicas clinicas, laboratoriais
e radioldgicas das manifestagdes clinicas da COVID-19 em
criancgas de 0 a 18 anos.

Esta revisdo de literatura foi realizada por meio de busca
ativa de dados nas bases de dados PubMed e MEDLINE, SciELO,
complementada com o site do Ministério da Saude do Brasil
e da Sociedade Brasileira de Pediatria no periodo de novem-
bro de 2019 a margo de 2021. As palavras de busca foram:
“ infeccOes por coronavirus ”; “ virus SARS ”; “ insuficiéncia
respiratoria ”; “ medicina de emergéncia pediatrica ”. Inclui-
mos publicagGes em inglés e portugués contendo informacgdes
de pacientes de 0 a 18 anos com exames confirmados para
COVID-19. Nao houve limite de pais de estudo ou area de co-
nhecimento, e foram excluidos artigos sem relagdo com o tema

estudado ou que abordassem apenas a doenca em adultos.

Os sinais e sintomas iniciais da COVID-19 podem ser
semelhantes a outras infec¢des respiratdrias, portanto, a sus-
peita diagndstica deve ser baseada em manifestagdes clinicas
relacionadas a epidemiologia. Condi¢Ges leves melhoram a
medida que a doencga progride. Na auséncia de hipoxemia,
em alguns casos moderados, pode evoluir para pneumonia
e desconforto respiratério. Em casos graves, a saturagao de
oxigénio no sangue diminui e ha sonoléncia, perda de apetite,
convulsdes associadas a SRAG, insuficiéncia cardiovascular,
hepatica e renal®. As principais caracteristicas e manifesta¢des
na populagdo pediatrica sdo mencionadas na Tabela 1.

Uma revisdo sistematica analisou 38 estudos com
1.124 casos da doenga e o sintoma mais comum foi febre,
responsavel por 47,5% dos casos, seguido de tosse (41,5%),
sintomas respiratérios superiores (11,2%), diarreia (8,1%),
nausea /vomitos (7,1%), fadiga (5,0%) e dispneia (3,5%),



Tabela 1. Sintomas clinicos, manifestagdes e evolugdo da MIS-C na populagdo pediatrica.

Idadk -
Autor e Data Tipo de estudo a eetnanos Mis-C Sintomas Clinicos Resultado
(mediana)
Febre 41,5% (71/171);
Diarréia 8,8% (15/171);
Fadiga 7,6% (13/171);
E trast dult
Rinorreia 7,6% (13/171); inferc::;:s rzsr:aciz:a(:isaz t:l:ia(;S as
15 de margo de Revisdo sistematica da 6.7 N3o Vémitos 6,4 (11/171) infectadas ;rece ter um curso cl‘;l’nico
2020% literatura ' Congestdo nasal 5,3% (9/171); . P o ) i N
. . mais leve. Infec¢des assintomaticas ndo
Taquipneia na admissdo 28,7% eram incomuns
(49/171); :
Taquicardia na admissdo 42,1%
(72/171)
Estudo observacional sindrome de chogue K'D 57% (12); glt?ezz:\zz\:f:g:tf)r;igsgazusetf;?tzss?nnais
Junho de 2020% ) 7.9 Sim Miocardite 76% (16); pres 8 '
prospectivo. X - sindrome do choque da doenga de
gastrointestinais 100% (21); . - .
Kawasaki e eram de ascendéncia africana.
Febre 76% (59/79);
Tosse 51% (40/79);
Taquipneia 50% (39/79); ’ -
f
$pO 2 baixa (<92%) 29% (23/79); Aile.-talldade oi baixa e a‘s doengés
. cronicas e outras comorbidades tive-
Prostragdo 24% (19/79); ram papel importante no desenvolvi
Retragdo tordcica 23% (18/79); pap P
. mento das formas graves da doenga.
o Corrimento nasal 22% (17/79); L. .
. Estudo multicéntrico L Ao contrario de outros estudos, a idade
29 de julho de rospectivo e 4 Sim Diarréia 21% (16/79); inferior a um ano ndo foi associada a
2020% ;et:—anélise Recusa de comer 21% (16/79); ior progndstico. Os pacientes com MIS
' Vomitos 21% (16/79); pa rZsegntaram s'intoFr)nas mais graves
Desidratagdo 17% (13/79); apr . ) & ’
niveis mais elevados de biomarcadores
Asa nasal bate 10% (8/79) ; inflamatdrios e maior predominancia
Gemendo 9% (7/79); do sexo machIino
Cianose 6% (5/79); ’
Hipotensdo 6% (5/79);
Garganta avermelhada 4% (3/79);
sintomas gastrointestinais 71% (
553/783);
dor abdominal 36% ( 285/783) ; 1,5% (12/783) morreram.
S - . diarreia 27% (214/783) ;
20202 . . a . ~ .
agosto de 2020 Revisdo sistematica 8.6 Sim vOmitos 25% (196/783); (A causa da morte n3o foi declarada
erupgdes cutidneas 42% (330/783); para a maioria dos pacientes).
tosse 4,5%( 35/783) ;
dor de garganta 4% (32/783);
Vomitos 45% (26/58);
Dor abdominal 53% (31/58);
1 Al 0, .
D|~arre|aA52A: (30/58); PIMS-TS comparavel com KD e com
Erupgdo cutdnea 52% (30/58); ,
conjuntival 45% (26/58); sindrome de choque KD apresentou
Junho de 2020% Série de casos. 9 Sim . ! idade mais avangada (9 anos) e maior
Choque e necessidade de suporte . . .
. . . . elevagdo de marcadores inflamatdrios,
inotrdpico ou ressuscitagdo volémica como proteina C-reativa (229mg)
50% (29/58); P &)
Dilatagdo da artéria corondria ou aneu-
risma 14% (8/58);
10, .
_F sempre 100% (505/502); MIS-C devido ao SARS-CoV-2 é
sintomas gastrointestinais 88% .
uma doenga grave em criangas e
(442/502); X
o T o adolescentes em idade escolar, sua
Relatos de casos e C onjuntivite ou injegdo conjuntival complicagdo pode desencadear
setembro de 20207 9 Sim 50% (184/368); “omPplicacao po
hipotensdo cardiaca, desconforto

séries de casos.

Manifestacdes orais 57% ( 112/201 );
E dema/ eritema de pés e m3os 47,5%
(19/40);

Linfodinia cervical 42,5 % (37/84);

respiratério, trombose e lesdo renal
aguda - 7/505 criangas morreram
(1,4%).
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Continuagdo Tabela 1.

F sempre 64,2% (72/119);
Tosse 34,8% (39/112) ;

A confirmagdo rapida de COVID-19
em criangas com sintomas leves ou

iulh ) int . ial
Ju 068 Revisdo sistematica. 6 Sim Diarreia 13,4% (15/112) ; mesmo qu.?lsquer.sm (?mas ? essNenua
2020 L para evitar maior disseminagao,

Vémitos 6,3% (7/12); complicacdes e o desenvolvimento de

Dispneia 10,7% (12/112); plicacoes e vo
um estado inflamatério grave.
febre 99,3% (804/809);

Gl 87,3% (564/653); Os pacientes MIS-C apresentaram

Janeiro de 20216° Revisdo sistelrr?ét'ica e 9,3 Sim sintomas respiratérios 40,7% maior incidéncirt-} de félér.mia de orgdos,
meta-analise. (259/488); sintomas gastrointestinais e DC quando
sintomas neurolégicos 36,00% comparados aos KD.
(98/459).

Legendas: 1n- doenga de Kawasaki (KD); 2 - Sindrome inflamatéria multissistémica em criangas (MIS-C); 3 - Manifestagdes gastrointestinais (Gl); 4 - Disfun¢des

cardiacas.

Tabela 2. Sinais e sintomas nos pacientes infantis.

Apresentagdo clinica e sintomas Numero de pacientes

Febre (47,5)
Tosse (41,5)
Sintomas nasais (11,2)
Diarréia (8,1)
Néusea (7,1)
Vomito (7.1)
Fadiga (5%)
Dispnéia (3.5)

conforme mencionado na Tabela 2. Embora as manifestacdes
gastrointestinais (Gl) ndo sejam comuns, elas podem ser os
Unicos sintomas de COVID-19 em criangas®*?+22,

Em um estudo de caso controlado, foram identificados
126 pacientes pediatricos, dos quais 33 estavam infectados
com COVID-19%. No questionario, 15% das criangas infectadas
(todas com mais de 11 anos) relataram insdnia e/ou sintomas
gastrointestinais®. Outro sintoma relatado por outro autor é a
dispneia, principalmente em menores de um ano®. A dispneia
é comum em pacientes com estagios moderados a graves da
doengal.

Em outro estudo, foi relatado que bebés menores de
seis meses apresentavam sintomas gastrointestinais, como
vOmitos, diarreia e dor abdominal, dados semelhantes ao
estudo que citamos anteriormente!®!!, Além da letargia, na-
riz entupido e tosse também podem ocorreri®!!, Em estudos
retrospectivos sobre manifestacées dermatoldgicas da CO-
VID-19, os achados cutdneos tém sido relatados com pouca
frequéncia e ndo estdo bem caracterizados, que incluem:
erupcOes maculopapulares, urticaria, lesGes vesiculares e
livedo reticular transitério®-2>,

Ha um grupo de pacientes com idade média de dez
anos que desenvolve sindrome hiperinflamatdria envolvendo
multiplos drgaos e sdo classificados como sindrome inflamato-
ria de multiplos sistemas pediatrico (MIS-C). Esses pacientes
com MIS-C geralmente apresentam febre, sintomas gastroin-
testinais, choque e sintomas da doencga de Kawasaki (DK),
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incluindo erupgdo cutdnea, conjuntivite, inchaco dos mem-
bros, alteragcdes na mucosa oral e linfadenopatia cervical*?%?’,
De acordo com o boletim epidemiolégico do Ministério da
Saude do Brasil, de 12 de abril de 2020 a 2 de janeiro de 2021,
foram confirmados 646 casos de MIS-C pediatrico associado a
COVID-19 em criancas e adolescentes de até 19 anos. Destes,
41 pacientes morreram, dos quais 51,2% eram criangas de até
quatro anos de idade?2.

Em um estudo multicéntrico prospectivo, realizado em
19 UTIs no Brasil, foram avaliados 79 pacientes pediatricos com
COVID-19. Em que dez deles apresentaram MIS-C. A média de
idade foi de quatro anos, 54% eram do sexo masculino (80%
MIS-C) e 41% (20% MIS-C) tinham comorbidades prévias como
doencas neuromusculares (principalmente encefalopatia ndo
progressiva)®. Um total de 60% apresentava uma condigdo
semelhante aos pacientes com DK e 60% também apresen-
tavam sintomas respiratorios. No grupo MIS-C, os sintomas
foram mais graves, como taquipneia (60%), baixa SatO, (40%),
prostragao (60%), gemido (30%), hipotensdo (20%), asa nasal
batimento cardiaco (20%) e cianose (10%), bem como sinto-
mas gastrointestinais (40-60%) - mais frequentes do que no
grupo ndo-MIS-C. O grupo ndao-MIS-C foi a maioria (87%) e
apresentou os seguintes sintomas: quadro respiratério (68%)
manifestado com pneumonia (n=23); bronquiolite (n=10);
outras causas (n=14). Além disso, estes apresentavam febre
(75%), tosse (53%), taquipneia (49%), SpO, , . . (<92%) (28%),
prostragdo (19%), retragdo toracica (25%), corrimento nariz
(24%), diarreia (18%), vomito (15%), desidratagdo (13%), au-
mento do nariz (9%), gemido (6%), cianose (6%), hipotensdo
(4%) e vermelhid3o garganta (3%)?. Pacientes sem MIS-C apre-
sentaram os mesmos sintomas classicos de COVID-19 durante
adoenca que aqueles com MIS-C, exceto pelas manifesta¢des
classicas de MIS-C: DK, disfungdo cardiaca (DC), sindrome do
choque toxico, sindrome de ativagdo de macréfagos (MAS)%,

Os dados laboratoriais iniciais podem apresentar hemo-
grama normal ou leucopenia leve relacionada a linfopenia”?2%,
Certos marcadores inflamatorios, como velocidade de he-
mossedimentagdo (VHS) e proteina C reativa (PCR), também



podem estar relacionados ao aumento da procalcitonina®.
Em casos mais graves, pode haver aumento do dimero D,
lactato desidrogenase (LDH), enzimas hepdticas (ALT, AST)
e creatinina sérica®*”?%%’, A expressdo de antigenos virais em
células infectadas e o pico de formagdao de imunocomplexos
IgG também podem ativar e causar inflamagao, SARS e faléncia
multipla de 6rgdos?625%,

O teste de transcricdo reversa molecular e reacdo em
cadeia da polimerase (RT-PCR) envolve a reacdo em cadeia
da polimerase em tempo real apds a obtencdo da transcri¢do
reversa do RNA. Considerado o padrdo ouro, sua coleta é
feita com um cotonete no nariz até a nasofaringe. Quando
uma crianca é infectada com um grande numero de virus,
ela deve ser verificada na primeira semana de sintomas. O
antigeno pode ser detectado pelo teste rapido, indicado para
pacientes assintomaticos que tiveram contato com paciente
infectado. A coleta ideal é cerca de cinco dias apds o contato
com o paciente ou na primeira semana de sintomas. Por fim,
por meio da identificacdo de anticorpos séricos , podem ser
realizados testes soroldgicos, indicados para pacientes que ja
tiveram a doencga®®3132,

As caracteristicas radioldgicas pulmonares de pacientes
pediatricos com COVID-19 foram comparadas com achados
de duas revisGes sistemdticas e metanalises publicadas re-
centemente®%, Essa comparagdo mostrou que os pacientes
pediatricos tinham cerca de trés vezes mais chances de ter
uma tomografia computadorizada normal em comparacdo
com adultos com COVID - 19 (35,7% das criangas versus 8,4%-
10,24%)3**, Os danos bilaterais durante o COVID-19 sdo mais
comuns em adultos do que em criangas. O achado mais comum
em criangas foi a opacidade em vidro fosco (37,2%), seguida
de consolidagGes ou infiltrados pneumaénicos (22,3%)%%.

A TC de torax precoce é importante para pacientes
sintomaticos. Alguns pacientes com teste negativo sao tra-
tados como casos suspeitos de acordo com as lesGes tipicas
mostradas na TC de térax. Os achados tomograficos fornecem
evidéncias ndo apenas para o diagndstico precoce, mas tam-
bém para o isolamento do paciente infectado. Os achados mais
comuns da TC de térax encontrados foram opacidades em vidro
fosco (OGP) subpleurais uni ou bilaterais e consolidagées com
sinais de halo adjacentes. Consolidagdes com sinais de halo
ao redor representam até 50% dos casos e, portanto, devem
ser consideradas como sinais tipicos nesta populagdo®. Em
criangas, ha menor diversidade nos achados de TC de térax
em comparagdo com adultos, com apenas um pequeno nu-
mero de pacientes pediatricos apresentando multiplos lobos
afetados. ATC de térax também pode mostrar opacidades em
vidro fosco e consolidagdo segmentar em ambos os pulmdes.
Em casos graves, as criangas podem apresentar acometimento
bilateral®”*,

Em relacdo as manifestagGes clinicas, as criangas podem
apresentar sintomas menos tipicos que os adultos®?*. Uma
revisdo sistematica realizada de janeiro de 2020 a margo de
2020 mostrou que as criangas representavam até 5% dos casos
diagnosticados com COVID- 19 em 45 artigos notificados*. Por-
tanto, embora casos graves tenham sido relatados, a COVID-19
em criancas parece ser menos grave do que em adultos®*.

MIS-C é uma combinacio de DK tipica/atipica, sindro-
me de choque de K awasaki , sindrome do choque téxico e
MAS/linfohistiocitose hemofagocitica?. A doenca de Kawasaki
€ um tipo de vasculite sistémica aguda primaria, de etiologia
desconhecida, mais comum na infancia?>*2. A apresentacdo
tipica da DK definida pela American Heart Association (AHA)
é caracterizada por febre persistente por mais de cinco dias
associada a pelo menos mais quatro indicadores clinicos: fe-
bre por cinco dias ou mais, conjuntivite ndo purulenta, lingua
semelhante a framboesa, orofaringe eritema, labio leporino,
eritema e edema de maos e pés com descamacao periungueal
e aumento de linfonodos cervicais***“¢. A DK atipica ou incom-
pleta deve ser considerada em todas as criangas com febre
inexplicavel por mais de mais de cinco dias associados a dois
ou trés dos principais achados clinicos da DK*’. A sindrome do
choque de Kawasaki di sease é uma forma rara, muitas vezes
associada a miocardite e requer cuidados intensivos durante
seu curso inicial*®*. Por fim, a MAS é uma condigdo com risco
de vida e é um subconjunto da linfohistiocitose hemofagocitica
(HLH). As caracteristicas clinicas incluem persisténcia febre
alta, hepatoesplenomegalia, linfadenopatia, manifestacdes
hemorragicas e quadro semelhante a sepse®.

Dados da literatura apontam para diferentes caracteris-
ticas clinicas dos pacientes com MIS-C, incluindo febre com in-
flamagdo, choque MIS-C com miocardite e DK classica?”-30424351,
Um estudo de série de casos incluiu 58 criancas hospitalizadas
com critérios de definigdo para MIS-C pediatrico temporaria-
mente associado a SARS, incluindo febre, inflamac&o sistémica
e disfuncdo organica. Destes, todos apresentavam febre e
sintomas inespecificos, como dor abdominal (53%), exantema
cutaneo (52%) e infecgdo conjuntival (45%); 29 (50%) desen-
volveram choque e necessitaram de suporte inotrdpico ou
ressuscitagdo volémica; 13 (22%) preencheram os critérios
diagnodsticos para DK; e 8 (14%) apresentavam dilatagdo ou
aneurisma da artéria corondria®?. O desenvolvimento de
MIS-C esta relacionado a producdo de anticorpos na resposta
imune causada pelo virus, e ndo esta diretamente relacionado
a replicacdo do virus. Além disso, grupos étnicos especificos
(descendentes de hispanicos e africanos) confirmaram o papel
de locus genético associado aos casos mais graves. Diante
desses dados, é notavel que pacientes com MIS-C geralmente
requerem cuidados especiais e tratamento ativo?’°.

Em comparac¢do com os testes soroldgicos, a sensibili-
dade de detec¢do da reacdo de RT-PCR é baixa e é afetada por
muitos fatores externos, como tempo de amostragem, tipo de
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coleta e desempenho do kit. A sensibilidade do teste soroldgi-
co varia de 72,7 a 100%. No entanto, o teste soroldgico pode
ser negativo em pacientes no estagio inicial da infecgdo®***.
Vale ressaltar que a pesquisa envolvendo anticorpos foi rea-
lizada em adultos, portanto, deve-se ter cautela na aplicagdo
desses resultados em criangas e adolescentes®®*’. Além das
secre¢Oes nasais, a remogao prolongada do virus das fezes
aumenta a possibilidade de transmissdo em criangas®®. Em
estudo retrospectivo, realizado em quatro hospitais chineses
entre janeiro e margo de 2020, mesmo apds swabs nasais
serem negativos, oito em cada dez criangas com COVID-19
apresentaram swabs retais positivos, indicando uma cadeia
de transmissado fecal- oral®.

Nos estagios iniciais da doenga ou em pacientes com
sintomas leves, a radiografia de térax pode ndao mostrar acha-
dos relevantes. Apenas 20% das radiografias de pacientes
com COVID-19 ndo apresentaram altera¢Ges®. Portanto, a
radiografia de térax ndo é recomendada como primeira opgao
para o manejo do paciente devido a sua baixa sensibilidade ao
GGO. O American College of Radiology (ACR) recomenda TC
de térax para triagem ou diagnéstico de COVID-1952.

Uma revisdo sistematica da literatura analisou 45 arti-
gos publicados entre 2019 e 2020 e os achados diagndsticos
em criangas foram semelhantes aos de adultos, com febre e
desconforto respiratério como sintomas prevalentes , mas
menos criangas parecem ter desenvolvido pneumonia®.
Marcadores inflamatdrios elevados foram menos comuns em
criancgas e a linfocitopenia pareceu ser rara®2. Sugere-se que o
ACE2 seja um receptor celular para o virus e que as criangas
sejam menos sensiveis ao COVID-19 do que os adultos, devido
a menor maturidade e fungdo ( ex. capacidade de ligagdo) do
ACE2406384  Além disso, as criangas costumam ter infeccGes
respiratdrias durante o inverno e, portanto, podem apresen-
tar mais anticorpos juntamente com o fato de que o sistema
imunoldgico da crianga ainda esta em desenvolvimento e pode
responder aos patégenos de forma diferente do adulto®>®,

Em estudo com 505 criangas com idade média de nove
anos, a febre foi utilizada como sintoma obrigatério para
inclusdo no laudo. Entre eles, (82,2%) sobreviveram e sete
(1,4%) criangas morreram; o restante permaneceu hospitali-
zado®. Sintomas como dor abdominal, vdmitos e/ou diarreia
estiveram presentes em 442 das 502 criangas (88,0%). Os
sinais clinicos de DK tém ocorrido com frequéncia: erupgao
cutanea (59,2%), conjuntivite ou infecgao conjuntival (50,0%),
alteragdes orais definidas como queilite e/ou “lingua em
morango” (55,7%), edema ou eritema de maos e pés (47,5
%) e linfadenopatia cervical (42,5%). O contato familiar com
suspeita ou confirmacgdo de SARS-CoV-2 foi relatado em 83 de
252 (32,9%) criangas (Tabela 3)°".

Em uma pesquisa com 917 pacientes com idade média
de 9,3 anos, com MIS-C e infec¢do confirmada por COVID-19,
foram encontrados valores elevados de marcadores inflama-
torios, D -dimero e marcadores cardiacos. Além disso, pacien-
tes com MIS-C apresentaram maior incidéncia de disfungao
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Tabela 3. Espectro de sinais e sintomas entre COVID-19, MIS-C e KD.

Tipo de doenga Caracteristicas clinicas

Assintomatico;
Classico Febre;
COVID-19 Sintomas respiratorios;
Sintomas gastrointestinais.

Febre;
Sintomas gastrointestinais mais elevados quando
comparados com KD;
Sintomas respiratorios;
MIS-C Inflamagdo sistémica;
Elevagdo de marcadores inflamatérios;
Disfungdo miocardica, dilatagdo ou aneurisma da
artéria coronaria;
Faléncia do érgdo.

Febre;

Erupgdo cutanea;
Conjuntivite ou infecgdo conjuntival;
AlteragGes orais (lingua em morango);
Edema ou eritema das mdos e pés;
Linfadenopatia cervical.

KD

miocardica, dilatacdo ou aneurisma de artéria corondria e
sintomas gastrointestinais quando comparados com DK (Tabela
3)%7%8, Portanto, os mecanismos nas manifestagdes clinicas
entre criangas e adultos ainda precisam ser determinados.
Corroborando esses dados, o estudo brasileiro citado em
nossos resultados comparou pacientes com MIS-C (12%) e ndo-
-MIS-C (87%)%. Ressalta-se que os sintomas classicos da COVID-19
estdo presentes em ambos os grupos; entretanto, as manifestagdes
comuns da MIS-C (KD, DC, sindrome do choque téxico, MAS) sdo
apresentadas apenas por este grupo, o que, portanto, o diferencia.
Curiosamente, comorbidades prévias (obesidade, doenga respi-
ratdria cronica, doenga oncohematoldgica, desnutricdo, diabetes,
prematuridade e doenga hepatica crénica) sdo relatadas apenas
em pacientes sem SMI-C?. Este estudo apresenta algumas limita-
¢Oes, principalmente devido ao pequeno tamanho dos subgrupos
e por envolver apenas pacientes brasileiros. Apesar dessas limi-
tagdes, acredita-se que este estudo possa ter contribuido para
uma melhor compreensdo da COVID-19, pois descreve a primeira
grande série de pacientes internados em UTI no hemisfério sul.

A maioria das criangas tem um arco favoravel ao ser
diagnosticada com COVID-19, e suas manifestagdes clinicas
podem ser diferentes das dos adultos. Além disso, em relagdo
afebre e sintomas respiratdrios, também podemos considerar
as manifestagdes cutaneas e gastrointestinais como parte da
doenca em criangas. Alteragdes na TC de térax podem resultar
em opacidade da membrana de vidro subpleural com halos
circundantes, o que torna esse exame um método eficaz
para identificar manifestagGes pulmonares. Como muitos
hospitais estdo cientes dessas condi¢des, € muito importante
desenvolver um plano de tratamento especifico para pacientes
pediatricos com COVID-19. Embora as criangas ndo paregam



apresentar sintomas graves, o prognoéstico das criangas com
doengas de base pode ser pior, com o desenvolvimento de
MIS-C pediatrico que compartilha caracteristicas clinicas e
laboratoriais da DK (tipica ou atipica), sindrome do choque
toxico estafilocdcico e estreptocdcico, sepse bacteriana e
SAM. A pesquisa sobre as formas de transmissdo pode ajudar
a prevenir novas alteragdes e futuras complicagGes cardiacas e
respiratdrias. Finalmente, mais estudos sdo necessarios para
desenvolver um melhor diagndstico e tratamento do MIS-C.
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