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Destaques:
(1) A prevaléncia de gravidade foi maior em adolescentes de 10 a 14 anos.
(2) Os sinais e sintomas mais relatados na admissao foram os gastrointestinais.
(3) Os exames laboratoriais alterados caracterizaram estado hiperinflamatério e pré-trombdtico.

RESUMO

Objetivo: Analisar a ocorréncia de casos de SIM-P, temporalmente associada a Covid-19, no Estado do
Ceard. Método: Trata-se de um estudo transversal de um banco de dados secundarios contendo 82 casos
de criangas e adolescentes notificados com SIM-P associada a Covid-19 no Estado do Ceara no periodo de
2020 a 2021. Utilizou-se o RStudio® para calculo dos dados. Resultados: Apresentaram maior gravidade:
adolescentes de 10 a 14 anos, com internagdes acima de 10 dias, média de 36 dias entre a internagdo e
a notificacdo, com internacdo em UTI, detecgdo para Sars-CoV-2 pelo RT-PCR, exames de imagem com
infiltrado, ascite e disfungdo miocardica; tratamento com corticosteroides, desfecho para o dbito, alta
hospitalar sem sequela e encerramento pelo critério laboratorial. ConclusGo: Os achados deste estudo
dao subsidios para o diagndstico precoce, permitindo a redugdo dos desfechos negativos e seu melhor
progndstico.

Palavras-chave: Covid-19; Sindrome de Resposta Inflamatdria Sistémica; epidemiologia; estudos trans-
versais.
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INTRODUCAO

A Covid-2019, doenca infecciosa do coronavirus 2019, causada pelo coronavirus 2 da sindrome
respiratdria aguda grave (Sars-CoV-2), tende a ter um curso mais leve em criangas do que em adultos
devido a muitas infecgBes virais repetidas e relacionadas ao fato de a proteina S do Sars-CoV-2 ligar-se
a enzima conversora de angiotensina (ECA)?, enzima esta menos madura em uma idade mais jovem?.

Define-se caso confirmado de SIM-P como o caso que foi hospitalizado ou ébito com: presenca
de febre elevada (minimo de 382C) e persistente (> 3 dias) em criancas e adolescentes (entre zero e
19 anos de idade); e dois dos seguintes sinais e/ou sintomas: conjuntivite ndo purulenta ou erupg¢ado
cutanea bilateral ou sinais de inflamacdo mucocutanea (oral, maos ou pés), hipotensao arterial ou
choque, manifestacées de disfuncdo miocardica, pericardite, valvulite ou anormalidades coronarias
(achados do ecocardiograma ou eleva¢do de Troponina/N-terminal do peptideo natriurético tipo B-N-
T-proBNP), evidéncia de coagulopatia (por TP-Tempo de protrombina; TTPa-Tempo de tromboplastina
parcial ativada; D-dimero elevados), manifestacGes gastrointestinais agudas (diarreia, vémito ou dor
abdominal); e marcadores de inflamacgao elevados (como VHS — Velocidade de hemossedimentacao;
PCR — Proteina C-reativa ou procalcitonina, entre outros); e afastadas quaisquer outras causas de ori-
gem infecciosa dbvia de inflamacdo, incluindo sepse bacteriana, sindromes de choque estafilocdcica
ou estreptocdcica; e evidéncia de Covid-19 (por meio dos exames de biologia molecular, teste antigé-
nico ou soroldgico positivos) ou histéria de contato com pacientes com Covid-192.

Apesar de criangas e adolescentes, em geral, manifestarem sintomas leves da Covid-19, indivi-
duos nessa faixa etaria podem, em casos raros, desenvolver quadro clinico associado a resposta infla-
matdria tardia e exacerbada, que ocorre dias ou semanas ap6s infec¢do pelo virus causador da Covid-19,
caracterizado como Sindrome Inflamatéria Multissistémica Pediatrica (SIM-P), temporalmente associa-
da a Covid-19. E uma sindrome rara; na maior parte dos casos evolui com gravidade, com necessidade
deinternagdo em Unidade de Terapia Intensiva (UTI) e, algumas vezes, pode ter desfecho fatal?.

No Brasil, a partir de marco de 2020 (data do primeiro caso confirmado de SIM-P) até 29 de abril
de 2023, foram notificados 3.523 casos da SIM-P associados a Covid-19 em criancas e adolescentes de
zero a 19 anos, dos quais 2.045 casos (58,04%) foram confirmados e 143 evoluiram para 6bito, perfa-
zendo uma letalidade de 6,99 no periodo. O Ceara ocupa, em nimero de casos confirmados, o nono
lugar entre os Estados do pais (87 casos) e o terceiro lugar no Nordeste, superando Bahia (140 casos)
e Alagoas (112 casos)?, justificando a escolha do referido campo de estudo. Desta forma, a vigilancia
da SIM-P é necessaria por ter relagdo com a Covid-19 e torna-se importante para avaliar o impacto da
infeccdo pelo Sars-CoV-2 na populagéo pediatrica?.

Ainda no Brasil, no periodo de 2020 a 4 de maio de 2024, foram confirmados 2.151 casos de
SIM-P e 148 desses casos evoluiram para 6bito, perfazendo uma letalidade de 6,9%. Neste mesmo
periodo houve uma significativa diminuicdao dos casos de SIM-P a partir do segundo semestre de 2022,
0 que pode ser justificado pela ampliacdo da vacina da Covid-19 para a populacdo pediatrica. Por se
tratar de condi¢gdes com padrao heterogéneo, com vdrios diagndsticos diferenciais a serem considera-
dos, uma analise minuciosa dos casos notificados de SIM-P deve ser realizada pelas vigilancias locais,
norteada pelos critérios de definicdo de caso, bem como o fortalecimento das a¢des integradas com
as equipes da assisténcia e outras vigilancias a fim de aperfeicoar a captagao, a investigacao, o monito-
ramento e a classificacdo final dos casos suspeitos notificados®.

Considerando a magnitude da doenca, no dia 13 de maio de 2022 o MS atualizou a lista nacional
de notificacdo compulsdria de doengas, agravos e eventos de saude publica para incluir, nos servicos de
salde publicos e privados em todo o territério nacional, o Sars-CoV-2 no item da Sindrome Respiratéria
Aguda Grave (SRAG) associada ao coronavirus e incluir a Covid-19, a SIM-P, associada a Covid-19, e a
Sindrome Inflamatdria Multissistémica em Adultos (SIM-A), associada a Covid-19, como notificacGes
compulsdrias imediatas (até 24 horas) para as trés esferas de gestdo do Sistema Unico de Satde (SUS)®.
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Diante do exposto, o presente artigo tem como objetivo analisar a ocorréncia de casos de SIM-P
temporalmente associada a Covid-19 no Estado do Ceara.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de um estudo epidemioldgico, observacional, transversal, quantitativo e retrospectivo.
O estudo foi realizado com dados dos casos diagnosticados de SIM-P provenientes das notificagdes
em formulario on-line padronizado do MS, na base de dados nacional do monitoramento [notificacdo
on-line na plataforma Research Electronic Data Capture (REDCap®)3°, hospedada e sob dominio do De-
partamento de Informatica do Sistema Unico de Saude (DataSUS)/MS] e consolidados pela Secretaria
da Saude do Estado do Ceard. Os dados foram obtidos no periodo de 2020 a 2021.

A amostra deste estudo foi composta por casos de criancgas e adolescentes notificados com SIM-
-P associada a Covid-19. Considerou-se crianca a pessoa até 12 anos de idade incompletos e adoles-
cente aquela entre 12 e 18 anos de idade®.

Foram incluidos no estudo criangas e adolescentes, residentes do Estado do Ceara, notificados
como caso confirmado de SIM-P associada a Covid-19, segundo critérios de definicao de caso adota-
dos pelo MS. Os casos excluidos foram os que ndo preencherem os critérios de definicdo de caso e
aqueles com critério de classificagdo em investigacao.

A fonte dos dados foi por meio do Redcap/MS/Secretaria da Satde do Estado do Ceard®. Por se
tratar de um estudo com dados secundarios, foram organizados sobre plataforma Microsoft Excel® e
calculados por intermédio do software RStudio®.

As variaveis independentes foram: area de residéncia; unidade de notificagdo; tempo entre ini-
cio dos sintomas e a internacao; e tempo entre a internagao e a notificacao. O desfecho do estudo foi
analisado quanto ao diagndstico médico final para SIM-P.

Baseado nos itens da ficha de notificacdo obrigatdria para casos de SIM-P, e conforme os crité-
rios diagndsticos de SIM-P adotados pelo MS para definicdo de caso, as varidveis selecionadas para
este estudo foram divididas em quatro grupos: relacionados aos aspectos sociodemograficos e a inter-
nagdo; ao quadro clinico; aos exames laboratoriais e tratamento; e quanto a evolugdo e encerramento
dos casos confirmados de SIM-P.

Foram realizadas revisdes sistematicas nos itens das varidveis para verificacdo da fidedignidade
dos dados em 10% da amostra, com vistas ao controle dos dados, assim como para a deteccdo de er-
ros de digitacdo e inconsisténcias das respostas.

Apds o recebimento e limpeza da base de dados, 82 casos preencheram os critérios de inclusdo
e exclusdo. A variavel selecionada para desfecho foi comparada com as demais variaveis do banco de
dados mediante tabelas de contingéncias, calculando o nimero de ocorréncias. A razao de prevaléncia
(RP) foi utilizada como medida de associacgdo, e a significancia estatistica das associa¢des foi verificada
em razdo do erro alfa igual a 0,05 (5%), sendo construidos intervalos de confian¢a de 95%. O compo-
nente de erro foi mensurado por meio do teste de ajustamento. Usou-se a andlise inferencial para ava-
liar a frequéncia das variaveis independentes e sua associagdo com os desfechos em estudo por meio
do teste qui-quadrado de Pearson, do teste t-Student e do teste exato de Fisher.

Os resultados foram analisados com base na aplicacdo da estatistica descritiva, por intermédio
de graficos e da estatistica inferencial por meio de tabelas.

O projeto foi submetido e aprovado no Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal
do Ceard (UFC), sob o parecer n? 5.727.060, de 27 de outubro de 2022, respeitando os termos da
Resolugdo do Conselho Nacional de Saude’, que aprova as diretrizes e normas regulamentadoras de
pesquisas envolvendo seres humanos.
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RESULTADOS

No periodo de 2020 e 2021 82 casos foram confirmados para SIM-P em criangas e adolescentes;
destes, 65 (79%) foram no ano de 2020 e 17 (21%) em 2021. Dos 82 casos confirmados 3 evoluiram
para 6bito, perfazendo uma letalidade de 3,7% no periodo. Em relacdo a distribuicdo dos casos confir-
mados de SIM-P, conforme a semana epidemioldgica (SE) de notificagdo, o primeiro caso confirmado
ocorreu na SE 22 de 2020, que compreende o periodo de 20/5/2020 a 30/5/2020. As SEs 28, 29 e 30
de 2020, compreendendo o periodo de 5/7/2020 a 25/7/2020, apresentaram maiores nimeros de
casos confirmados. No ano de 2021 observa-se um declinio dos casos (Figura 1).
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Figura 1 — NUumero de casos e dbitos confirmados de SIM-P segundo a semana epidemioldgica de
notificacao dos casos. Ceara, 2020 e 2021.

Fonte: Redcap/MS/Secretaria da Saude do Estado do Ceara®.

A Tabela 1 mostra que a prevaléncia de gravidade foi maior em adolescentes na faixa etaria de
10 a 14 anos (RP = 1,07; 1C95%: 1,00 — 1,15), do sexo feminino (RP = 1,05; 1C95%: 0,95 — 1,17), raca/
cor da pele branca (RP = 1,09; 1IC95%: 0,99 — 1,20) e residentes dos municipios do interior do Ceara (RP
=1,03; 1C95%: 0,93 — 1,13). Quanto a internagdo, verificou-se que as unidades que mais notificaram
foram dos servicos publicos de saude (RP =1,12; 1C95%: 0,96 — 1,30). Os pacientes tiveram uma média
de 6,7 dias entre o inicio dos sintomas e a internagdo, com maior risco em internagdes com mais de
dez dias de sintomas (RP= 1,05; 1C95%: 0,99 — 1,10). Dos pacientes internados, a média de tempo en-
tre a internacdo e a notificacdo foi de 36 dias. Em relacdo a necessidade de internacdo em UTI, a pre-
valéncia de gravidade foi maior entre os pacientes que internaram (RP=1,01; 1C95%: 0,84 — 1,22), com
maior risco entre os que permaneceram de seis a dez dias internados (RP=1,18; IC95%: 0,94 — 1,49),
tendo-se uma média de permanéncia em UTI de 7,6 dias.

A hipétese diagndstica no momento da interna¢do esteve mais relacionada a outros diagnds-
ticos (RP = 1,04; 1C95%: 0,88 - 1,23) do que especificamente para a SIM-P ou a Covid-19. Em relagdo
aos critérios para definicdo do caso, a presenca de marcadores de inflamagéo elevados favoreceu (RP
=0,89; I1C95%: 0,79 - 1,00; p=0,037), no entanto a gravidade associou-se a hipotensdo arterial ou cho-
que (RP =1,06; 1C95%: 1,00 - 1,13). Houve maior tendéncia ao fato de ndo apresentar doenga ou co-
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morbidades preexistente (RP = 0,98; IC95%: 0,90 - 1,07) e a gravidade relacionada a hipotensdao com
necessidade de drogas vasoativas (RP = 1,07; 1C95%: 1,00 - 1,14) como complicagdo. No que se refere
a histdria epidemiolégica, o fator relacionado a auséncia de contato com algum caso confirmado para
Covid-19 apresentou: RP = 0,98; 1C95%: 0,85 - 1,13 (Tabela 1).

Tabela 1 — Aspectos sociodemograficos relacionados a internagdo e ao quadro clinico dos casos
confirmados de SIM-P. Ceara, 2020 e 2021

Varidveis N % RP 1C95% P-valor
Faixa etaria (anos)™™* 0,594
0a4 31 37,8 097 0,87-1,09
5a9 24 29,3 095 0,83-1,08
10a 14 23 28,1 1,07 1,00-1,15
15a19 4 48 106 100-1,11
Min = 0; Média =6,7; Max = 16
Sexo 0,608
Feminino 41 50,0 1,05 0,95-1,17
Masculino 41 50,0 0,95 0,86-1,05
Raga/cor da pele (N=41)" 0,471
Parda 20 244 0,86 0,72-1,02
Nao declarado 17 20,7 1,02 0,86-1,22
Branca 5 6,1 1,09 0,99-1,20
Sem informacgao 40 48,8 - -
Area de residéncia 1,000
Capital do Ceara 52 63,4 097 0,88-1,07
Interior do Ceara 30 36,6 1,03 0,93-1,13
Unidade de notificagdo™""" 0,128
Publica 57 69,5 1,12 0,96-1,30
Privada 19 23,2 093 0,79-1,09
Sem fins lucrativos 6 73 087 0,61-1,25
Tempo entre o inicio dos sintomas e a internagdo (dias) (N=76)""" 0,947
0-5 38 46,3 1,03 0,94-1,13
6-10 29 354 0,95 0,85-1,06
Acima de 10 9 11,0 1,05 0,99-1,10
Sem informacgdo 6 7,3 - -
Min = 0; Média = 6,7; Max = 36
Tempo entre a internagdo e a notifica¢do (dias) (N=78)"""" 0,702
0-5 20 244 0,86 0,70-1,04
6-20 10 12,2 1,06 1,00-1,13
21-30 12 14,6 1,07 1,00-1,14
Acima de 30 36 439 1,05 0,95-1,17
Sem informacgédo 4 49 - -

Min = 0; Média = 36; Max = 157
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Internacdo em UTI (N=46)""""""" 0,200
Nao 24 29,3 0,99 0,82-1,19
Sim 22 26,8 1,01 0,84-1,22
Sem informacgdo 36 43,9 - -

Dias de interna¢do em UTI (N=19)™""" 0,321
1-5 9 11,0 099 0,72-1,35
6-10 6 7,3 1,18 0,94-1,49
Acima de 10 4 49 080 045-144
Sem informagdo 63 76,8 - -
Min = 1; Média = 7,6; Max = 24

Hipdtese diagndstica no momento da internagdo™ " 0,881
SIM-P 20 24,4 09 0,80-1,15
Outros 17 20,7 1,04 0,88-1,23
Covid-19 12 146 100 0,82-1,22
Sem informacgédo 33 40,2 - -

Critérios da definicdo de caso™""*"
Febre 79 96,3 095 0,90-1,00 1

ManifestagGes gastrointestinais agudas (diarreia, vomito

ou dor abdominal) 56 70 093 0,86-1,00 0,311

Marcadores de inflamagao elevados 37 451 0,89 0,79-1,00 0,037

e o Futrt o psio cusnes Mool 31 g omr ogr-on og
Afastadas quaisquer outras causas de origem infecciosa 27 329 1,02 0,92-1,13 1,000
Evidéncia de coagulopatia 20 24,4 093 0,80-1,09 0,259
Hipotensao arterial ou choque 15 18,3 1,06 1,00-1,13 1,000

Manifestacbes de disfuncdo miocardica, pericardite,
valvulite ou anormalidades coronarias

Evidéncia de Covid-19 ou histéria de contato proximo com
caso de Covid-19

Doenca ou condigdo preexistente
N3o apresenta 43 52,4 0,98 0,90-1,07 0,617
Cardiopatia 2 2,4 1,05 1,00-1,11 1,000
Sindrome genética 2 2,4 1,05 1,00-1,11 1,000

Dislipidemia 1 1,2 105 1,00-1,11 1,000

1
1
5

14 171 088 0,71-1,10 0,139

13 15,9 0,16 0,07-0,36 1,000

B

Doenca hematoldgica 1,2 1,05 1,00-1,11 1,000

Doenga neuroldgica 1,2 1,05 1,00-1,11 1,000

Outra(s) 6,1 1,06 1,00-1,11 1,000
Complica¢des apresentadas™ """

N3o apresentou complicagdes 17 20,7 0,99 0,87-1,13 1,000

Hipotensdo (necessidade de drogas vasoativas) 17 20,7 1,07 1,00-1,14 0,579

Pneumonia 13 159 1,06 1,00-1,13 1,000

Necessidade de ventilagdo invasiva 11 13,4 1,06 1,00-1,13 1,000
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11 13,4
3 3,7
3 3,7
2 2,4
2 2,4
2 2,4
1 1,2
6 7,3

56 68,3

16 19,5

10 12,2

0,94
1,05
1,05
1,05
1,05
1,05
1,05
1,06

1,05
0,98
0,94

0,76 -1,16
1,00-1,11
1,00-1,11
1,00-1,11
1,00-1,11
1,00-1,11
1,00-1,11
1,00-1,12

0,92-1,19
0,85-1,13
0,76- 1,16

0,420
1,000
1,000
1,000
1,000
1,000
1,000
1,000
0,661

*Excluidos 40 registros sem informacdo; **Excluidos registros sem informagdo; ***Excluidos registros sem informagdo. Varidveis podem ter
mais de um item assinalado na notificagdo; ****Teste t-Student; *****Teste Qui-Quadrado de Pearson; ******Teste exato de Fisher.

Fonte: Redcap/MS/Secretaria da Saude do Estado do Ceara®.

Conforme a Figura 2, dentre os casos confirmados os sinais e sintomas mais comumente per-
cebidos/relatados no momento da admissdo/notificacdo foram os gastrointestinais (dores abdomi-
nais: 57,3%, nausea/vémito: 51,2% e diarreia: 40,2%), e, em seguida, manchas vermelhas pelo corpo
(56,1%).

Confusio mental 2.4
Dor a deglutigiio 3,7
Dor no peito 4.9
Dor de garganta 6,1

Edema cervical 8,5
Letargia 9,8
Olighria (< 2ml/kg/hr) 11
Linfadenopatia 11
Coriza 11
Saturacdo O2 < 95% ar ambiente
Taquicardia
Mialgia
Cefaleia
Irritabilidade
Alteracoes na cor da pele (Ex.: palidez, cianose)
Tosse
Conjuntivite 28
Edema de mdos e pés
Dispneia 39
Diarreia
Nausea/Vomitos
Manchas vermelhas pelo corpo (Ex.: exantema, rash etc.)
Dores abdominais

intomas

inais e s

.

S

51,2
56,1
57.3
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Figura 2 — Proporc¢3o de sinais e sintomas percebidos/relatados na admissdo/notificagcdo dos casos de
SIM-P. Ceard, 2020 e 2021.

Fonte: Redcap/MS/Secretaria da Saude do Estado do Ceara®.

Analisando as alteracdes dos exames laboratoriais no momento da admissdo/notificacdo dos
casos de SIM-P, foram encontradas altera¢des laboratoriais dos niveis de proteina C-reativa (76,8%),
ferritina (46,3%), VHS (23,2%) e procalcitonina (2,4%), caracterizando um estado hiperinflamatério,
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enquanto o aumento do D-dimero (52,4%) pode-se associar a uma ativacdo da cascata de coagulagdo
e a presenca de um estado pro-trombético (Figura 3).

Procalcitonina 2.4
TTPTa 4.9
BNP 6.1
Potassio 6,1
Troponina 3
NT-ProBNP Q, 5
TP 1
CKMB
Sodio
Lactato
Fibrinogénio (g/L) 15,9
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Figura 3 — Proporc3o de alteracdo em exames laboratoriais na admissdo/notificacdo dos casos de
SIM-P. Ceard, 2020 e 2021.

Fonte: Redcap/MS/Secretaria da Saude do Estado do Cearad®.

Ao analisar os dados sobre exames laboratoriais especificos para Covid-19, o fato de realizar
0 exame teve tendéncia relativa (RP = 0,69; 1C95%: 0,31 - 1,55). A detec¢do para Sars-CoV-2 pelo RT-
-PCR (RP = 1,08; 1C95%: 0,97 - 1,21) e pela sorologia (RP = 1,24; 1C95%: 0,70 - 2,23) também tiveram
maiores tendéncias. Os exames de imagem realizados foram: radiografia/tomografia de térax; ultras-
sonografia de abdome e ecocardiografia. Os resultados que evidenciaram maiores prevaléncias foram:
infiltrado (RP= 1,06; 1C95%: 1,00 - 1,12), imagem de vidro fosco (RP= (RP= 1,06; 1C95%: 1,00 - 1,12),
ascite (RP=1,05; 1C95%: 1,00 - 1,11), hepatomegalia (RP= 1,05; 1C95%: 1,00 - 1,11) e por meio da eco-
cardiografia de disfun¢do miocardica (RP=1,06; 1C95%: 1,00 - 1,12). O tratamento utilizado durante a
internacdo baseou-se no uso de corticosteroides (RP=1,14; 1C95%: 0,89 - 1,45) e anticoagulacdo sisté-
mica (RP=1,11; 1C95%: 0,99 - 1,25). No emprego da imunoglobulina intravenosa a tendéncia foi: RP=
0,89; IC95%: 0,78 - 1,02 (Tabela 2).

Observa-se a evolugdo para o ébito com maior prevaléncia (RP= 1,05; 1C95%: 0,99 - 1,10), ape-
sar de 82,9% dos casos terem evoluido para alta hospitalar. Dentre os pacientes que receberam alta, a
maior prevaléncia foi para a alta hospitalar sem sequela (RP= 1,04; 1C95%: 0,99 - 1,09). Um destaque
para o elevado numero de casos sem informacgao da condicdo clinica do paciente no momento da alta,
o que dificulta o seguimento das criangas e adolescentes para a deteccdo de possiveis sequelas. O cri-
tério de confirmacdo utilizado para encerramento dos casos foi prevalente para o método laboratorial
(RP=1,27; 1C95%: 0,89 - 1,80) (Tabela 2).
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Tabela 2 — Aspectos relacionados aos exames laboratoriais, ao tratamento, a evolugdo e ao
encerramento dos casos confirmados de SIM-P. Ceara, 2020 e 2021

Variaveis N % RP 1C95% P-valor
Coleta de exames laboratoriais especificos para Covid-19™ 0,071
Sim 78 95,1 0,69 0,31-1,55
Ndo 1 1,2 1,05 1,00-1,11
Ignorado 3 3,7 1,28 0,73-2,26
Avaliacdo dos exames para detecgdo da Covid-19™
RT-PCR 0,465
N&o detectavel para Sars-CoV-2 26 31,7 0,92 0,83-1,03
Detectavel para Sars-CoV-2 19 23,2 1,08 0,97-1,21
Ignorado 2 2,4 1,05 0,98-1,12
Sem informacgao 35 42,7 - -
Sorologia 0,286
Reagente para Sars-CoV-2 16 19,5 1,24 0,70-2,23
N3o reagente para Sars-CoV-2 2 2,4 0,53 0,13-2,14
Inconclusivo para Sars-CoV-2 1 1,2 1,13 0,96 -1,32
Ignorado 1 1,2 1,13 0,96 -1,32
Sem informacdo 62 75,6 - -
Teste rapido 1,000
Reagente para Sars-CoV-2 42 51,2 1,00 1,00 - 1,00
N3o reagente para Sars-CoV-2 5 6,1 1,00 1,00-1,00
Sem informacdo 35 42,7 - -
Alteragdo em exames de imagem™
Radiografia e tomografia do térax”
Derrame Pleural 10 12,2 0,94 0,76-1,16 0,420
Infiltrado 9 11,0 1,06 1,00-1,12 1,000
Imagem de vidro fosco 6 7,3 1,06 1,00-1,12 1,000
Condensagao 3 3,7 1,05 1,00-1,11 1,000
Outro(s) 4 4,9 0,78 0,44-138 0,189
Ultrassonografia de abdome”
Ascite 3 3,7 1,05 1,00-1,11 1,000
Hepatomegalia 1 1,2 1,05 1,00-1,11 1,000
Outro(s) 8 9,8 1,06 1,00-1,12 1,000
Ecocardiografia®
Disfun¢do miocardica 9 11,0 1,06 1,00-1,12 1,000
Anormalidades coronarianas 3 3,7 1,05 1,00-1,11 1,000
Sinais de valvulite 1 1,2 1,05 1,00-1,11 1,000
Outro(s) 6 7.3 1,06 1,00-1,12 1,000
Terapéuticas utilizadas durante a interna¢do™™™
Corticoesteroide 29 35,4 1,14 0,89-1,45 0,232
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Imunoglobulina intravenosa 27 32,9 0,89 0,78-1,02 0,539
Anticoagulagdo sistémica 12 14,6 1,11 0,99 - 1,25 0,551
Antivirico 7 8,5 1,09 0,99-1,21 1,000
Outra(s) 17 20,7 1,03 0,88 - 1,20 1,000

Evolugdo 1,000
Alta hospitalar 68 82,9 0,96 0,91-1,01
Obito 3 3,7 1,05  0,99-1,10
Sem informacdo 11 13,4 - -

Tipo de alta hospitalar 1,000
Sem sequela 27 32,9 1,04 0,99 -1,09
Com sequela 5 6,1 0,93 0,83-1,03
Ignorado 28 34,2 - -

Sem informacgao 22 26,8 - -

Critério de confirmacdo 0,045
Laboratorial 64 78,1 1,27 0,89-1,80
Clinico-epidemiolégico 9 11,0 0,79 0,56-1,12
Sem informacgao 9 11,0 - -

*Excluidos registros sem informagdo. Varidveis podendo ter mais de um item assinalado na notificagdo; **Teste Qui-Quadrado de Pearson;
***Teste exato de Fisher.

Fonte: Redcap/MS/Secretaria da Saude do Estado do Ceara®.

DISCUSSAO

Neste estudo observou-se que a populagao estudada com SIM-P encontrava-se com idade me-
diana de 6,7 anos e do sexo feminino, corroborando o estudo que encontrou média de idade entre
4,9 anos * 5 anos, a maioria pertencente a faixa etaria dos 4 a 9 anos (57,2%). Quanto ao sexo, 46,4%
pertenciam ao sexo feminino e 53,6% ao sexo masculino, sem diferenca significativa entre os sexosé.

Em relagdo a raga/cor da pele, a branca foi a mais prevalente em criancgas e adolescentes deste
estudo, aproximado ao observado no Brasil, no qual 37,8% dos casos foram da raga/cor da pele bran-
ca®. A SIM-P pode ocorrer em criangas de qualquer origem racial e étnica. A associagdo racial e étnica
sofre certos empecilhos de ser comprovada na realidade brasileira, posto que o pais concilia grande
diversidade em decorréncia do seu processo de colonizagdo com miscigenagdo®.

A relacdo observada, neste estudo, entre o tempo do inicio dos sintomas e a internacdo de 6,7
dias, com maior risco em interna¢des acima de 10 dias e o tempo entre a internagdo e a notificacdo
de 36 dias, corrobora o estudo que trouxe a duracdo mediana do inicio dos sintomas até a internacdo
hospitalar de 4 dias, e a duracdo da internacdo variou de 4 a 13 dias com mediana de 7 dias na maioria
dos estudos™. Apesar de sua raridade, a SIM-P é de preocupacdo significativa devido a gravidade da
doencga, com a maioria das criangas necessitando de internagdo em UTI. A literatura revela que em
80% dos pacientes atendidos em UTI o tempo médio de hospitalizacio foi de sete dias*2.

Nos pacientes deste estudo os sinais e sintomas mais frequentes da SIM-P foram os gastroin-
testinais, semelhante ao encontrado na revisdo sistematica, que foi capaz de examinar padrées que
distinguem criangcas com um curso clinico mais leve de Covid-19 daquelas com SIM-P, implicando que
os sintomas gastrointestinais foram comuns na SIM-P, enquanto os sintomas respiratdrios parecem
ser mais representativos do curso tipico da Covid-19*%. A predilecdo do Sars-CoV-2 para o sistema gas-
trointestinal das criancas explica-se devido a relacdo de entrada viral por intermédio de receptores da
ECA? presentes abundantemente no ileo terminal, em comparagdo a outros sistemas®.
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A SIM-P apresenta caracteristicas epidemioldgicas e clinicas distintas quando comparadas as
caracteristicas da Covid-19 aguda e grave em criancas. A infec¢do aguda grave da Covid-19 em crian-
cas esta associada a idade jovem, histérico de comorbidade, sintomas respiratorios e disfuncao res-
piratéria. Em contrapartida, os casos de SIM-P ndo apresentaram frequentemente comorbidades, e
a maioria apresentou sintomas gastrointestinais e disfuncdo cardiovascular significativa'l. Diante do
conhecimento dos sinais e sintomas que mais acometem pacientes com SIM-P, o reconhecimento do
diagndstico no momento da internacgdo, a atengdo para a presencga dos critérios da definicdo de caso
e a identificacdo precoce de criangcas com SIM-P, auxiliam no manejo clinico e terapéutico adequado.

Pacientes com SIM-P podem progredir rapidamente para a gravidade da doenca. A principal
complicagdo, evidenciada com maior tendéncia neste estudo, foi relacionada a hipotensao arterial
ou choque com necessidade de drogas vasoativas. A disfuncdo cardiovascular é uma caracteristica
marcante, frequentemente resultando em anormalidades ecocardiograficas e hipotensao!!. O envolvi-
mento miocardico, devido a miocardite aguda ou hiperinflamagao secundaria, é frequente em criancgas
com SIM-P, sendo a principal causa de internagdo na UTI*>'®. O mecanismo da insuficiéncia cardiaca
pode estar intimamente associado ao processo inflamatdrio, levando a distensdo das fibras miocardias
e ativacdo do BNP em vez das lesdes diretas do virus'’. Marcadores cardiacos no momento do diagnds-
tico, especificamente os niveis de troponina T, BNP/NT-ProBNP, podem ajudar a identificar pacientes
com sequelas cardiacas de SIM-P e podem ser Uteis para distinguir os pacientes com SIM-P*8,

Quanto a relacdo de contato com algum caso confirmado para Covid-19, neste estudo ficou
como ignorada a informacgdo sobre o relato de contatos, o que dificulta o conhecimento da histéria
epidemioldgica da doenca. A transmissdo da doenca nos casos infantis, no entanto, esta intimamen-
te ligada aos cuidados adotados pelos adultos, o que torna complicado pela reduzida compreensao
das criangas sobre as medidas a serem adotadas, necessitando do contato direto com os pais ou res-
ponsavel®. Além disso, antes de desenvolverem os sintomas da SIM-P, as criancas tiveram o primeiro
contato a cerca de duas a seis semanas, o que coincide com o tempo da imunidade adquirida que se
desenvolve em torno de duas a trés semanas apds o contato com o antigeno?.

Sobre os exames laboratoriais alterados no momento da admissdo/notificacdo, os pacientes
deste estudo apresentaram maiores taxas em proteina C reativa. Resultados semelhantes foram en-
contrados com alteragdes para marcadores de inflamagdo, coagulopatia e disfuncdo organica entre
os casos de SIM-P, com destaque para proteina C-reativa e D-dimero alterados em mais de 80% dos
casos?!. O diagnodstico para a SIM-P é clinico-laboratorial, tendo em vista que, além da atengdo a sin-
tomatologia, é necessdria a realizacdo de exames. O quadro clinico pode ser amplo em termos de
manifestacGes organicas e gravidade. Por isso recomenda-se, para investigacdo diagndstica em crian-
¢as avaliadas para SIM-P, a realizagdao de provas de atividade inflamatéria, avaliagao da fungdo renal e
hepatica, além de exames para analisar alteragdes cardiovasculares?e.

Em relacdo aos exames especificos para Covid-19, uma frequéncia significativa de pacientes
com SIM-P, deste estudo, apresentou detec¢do da Covid-19 por meio do teste de RT-PCR pelo teste
soroldgico. As criancas frequentemente apresentem sintomas leves ou sdo assintomaticas para a Co-
vid-19, e, consequentemente, sdo menos testadas do que os adultos?. Além disso, as criangas podem
desenvolver SIM-P com manifestacdo normalmente 34 semanas apds a infec¢cdo pelo Sars-CoV-2. Esse
fato explica por que muitas criancas tinham anticorpos positivos para Sars-CoV-2, com RT-PCR negati-
vo no momento da avaliagdo para SIM-P%. Isso sugere que a desregulagdo imunoldgica pés-infecciosa
desempenha um papel significativo na patogenicidade da SIM-P, em vez de um processo intrinseco a
infecgdo viral aguda*.

Os exames de imagem com mais alteracGes nesta pesquisa foram: radiografia/tomografia de té-
rax; ultrassonografia de abdome; e ecocardiografia. evidenciando infiltrado, imagem de vidro fosco, as-
cite, hepatomegalia e sinais de disfuncdo miocardica. Os achados tomograficos e radiograficos de térax
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podem ser interpretados como inflamacgdo pulmonar e vasculite. Podem, entretanto, também estar rela-
cionados ao comprometimento da fungdo cardiaca em 89% das criangas com SIM-P. Durante a avaliagdo
das criancas com SIM-P pelo menos um tipo de estudo de imagem abdominal foi realizado em 54%. As
indicagGes para a realizagdo da imagem foram, em sua maioria (70%), relacionadas a dor abdominal®.

Os exames complementares, como parte integrante do critério diagndstico, nem sempre estao
disponiveis, o que pode levar a dificuldades diagndsticas e atrasos no tratamento. E importante que o
profissional, diante da suspeita clinica e na situa¢do de escassos recursos, providencie o encaminha-
mento para um servico de emergéncia mais equipado?’.

Quanto as terapéuticas utilizadas durante a internacdo, a maioria dos pacientes com SIM-P, des-
te estudo, recebeu corticosteroides, anticoagulagao sistémica e imunoglobulina intravenosa com fre-
guéncia, corroborando o descrito pelo Brasil, onde a terapéutica instituida na maioria dos casos foi
por meio do uso de imunoglobulina intravenosa e corticosteroides®. O tratamento para SIM-P objetiva
estabilizar pacientes com risco de vida e prevenir sequelas a longo prazo, que podem incluir anorma-
lidades miocardicas. A combinacdo de imunoglobulina intravenosa (lvig) com glicocorticoides deve
ser usada como terapia de primeira escolha para a maioria dos pacientes hospitalizados com SIM-P,
com boa resposta nas primeiras 24 horas de tratamento. O inicio do tratamento muitas vezes depende
da gravidade do paciente e esta associado a uma reducdo nas internacées em UTI. Em pacientes com
doenca leve ou contraindica¢des a glicocorticoides, a Ivig isolada pode ser apropriada. E importante
destacar que antes da administracdo da Ivig os pacientes devem ser cuidadosamente monitorizados
para avaliar a fungdo cardiaca e o estado hidrico!*,

Neste estudo a maioria dos pacientes com SIM-P evoluiu para alta hospitalar sem sequelas e
com confirmacdo para SIM-P pelo critério laboratorial, justificando a importancia do monitoramento
continuo. O acompanhado ambulatorial do paciente com SIM-P, mesmo apds a alta hospitalar, deve
ser realizado tanto pela equipe multidisciplinar quanto por estudos prospectivos, devido ao risco de
sequelas e complicagdes!*?®. Dadas as complica¢des cardiovasculares, recomenda-se que os pacientes
com SIM-P sejam acompanhados de perto, principalmente por reumatologia e cardiologia aproxima-
damente duas semanas apds a alta, pois as complicagbes a longo prazo do envolvimento cardiaco na
SIM-P podem ser importantes®!?,

O desfecho negativo, com evolucdo para trés ébitos, foi mostrado neste estudo. Os dados da li-
teratura sobre baixas taxas de mortalidade por SIM-P em criangas e adolescentes corroboram os acha-
dos desta pesquisa. Embora a mortalidade por SIM-P seja considerada baixa, ela é bem maior quan-
do comparada a mortalidade geral da crianga com Covid-19%. A alta hospitalar, apds a admissdo por
SIM-P, ocorre em, aproximadamente, 60% dos pacientes admitidos em UTI, e apenas 2% morrem?’.
Apesar dos poucos 6bitos relatados, deve-se considerar a subestimacdo dos nimeros, posto o desco-
nhecimento dos profissionais de salide em relagdo a sindrome?**. Dessa forma, os profissionais de sau-
de devem considerar a possibilidade de SIM-P em qualquer causa de 6bito de crianca ou adolescente
com indicios de infec¢do por Sars-CoV-22%,

O conhecimento dos fatores de risco e da epidemiologia dessa afeccdo é de extrema impor-
tancia para que as praticas de saude publica sejam voltadas para o controle dessa enfermidade, com
elucidacdo da associagdo entre Covid-19 e SIM-P e maior facilidade ao seu diagndstico e a prevencao,
visando o menor acometimento de quadros graves e, consequentemente, de letalidade e morbidade
aos individuos®.

As limitagOes deste estudo estdo relacionadas ao uso de dados secundarios e a qualidade dos
registros preenchidos na ficha de notificacdo, em virtude da incompletude das varidveis preenchidas
nessa ficha. Tais limitacGes podem ter implicagao na classificacdo dos casos confirmados. A subnotifi-
cacdo dos numeros de casos para a SIM-P pode ser considerada, em razdo da sua raridade, descoberta
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recente, com correlagdo com a Covid-19 e desconhecimento dos profissionais de saude em relagao
a sindrome. Além disso, cita-se o fato de termos apenas um recorte temporal no meio da pandemia
referente aos anos 2020 e 2021.

CONCLUSAO

A SIM-P representa uma condi¢do grave, associada a infecgdo pela Covid-19, em razdo desta as-
sociagdo. Ainda que se trate de tema recente, e dada as devidas limitagGes deste estudo, os nimeros
ja notificados no Estado do Ceara sao suficientes para o devido conhecimento desta sindrome e quao
é importante o diagnéstico precoce, o que permitird a reducdo dos desfechos negativos e seu melhor
progndstico.
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