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RESUMO

INTRODUCAO: Surgido na China, o virus Sars-Cov-2 - causador da COVID-19 - logo
se espalhou para todos os continentes do mundo, caracterizando uma pandemia. Os dados
envolvendo adultos e idosos estdo bastante difundidos, entretanto, o envolvimento de
criancas e adolescentes, no espectro de manifestacdes clinicas da COVID-19, ainda
carece de discussdes, questionamentos e comprovacbes. METODOLOGIA: Revisdo
narrativa da literatura sobre as manifestaces clinicas do COVID-19 na populagéo
pediatrica e neonatal. Nas bases PubMed, ScienceDirect e UptoDate, utilizando os
descritores: pediatrics, COVID-19 e neonatal.

RESULTADOS: Ao analisar o perfil do paciente infectado pelo coronavirus, percebe-se
gue a maioria das criangas apresentam sintomas moderados, com quadro clinico tipico
de febre e tosse. Laboratorialmente, o que predomina € a alteracdo na contagem de
leucécitos e marcadores inflamatdrios. Na avaliacdo radiologica, os achados sao
inespecificos em relacdo aos dos adultos, sendo os infiltrados unilaterais/bilaterais os
mais comuns, em seguida vem a opacidade em vidro fosco. DISCUSSAO: No foi
possivel encontrar uma evidéncia concreta igual a dos adultos. Geralmente as criangas se
apresentam como assintomaticas e necessitam de um cuidado maior quando apresentam
sintomas gastrointestinais. CONCLUSAOQ: Diversas sdo as teorias existentes para
justificar as diferencas clinicas entre adultos e criancas. A transmissdo intrauterina e
perinatal é rara. Criancas assintomaticas sdo importantes transmissores para o resto da
populacdo. Tal grupo carece de mais estudos.

Palavras-chave: Pediatria, COVID-19, Neonatal.
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ABSTRACT

INTRODUCTION: Emerged in China, the sars-cov-2 virus - the cause of COVID-19 -
soon spread to all continents, characterizing a Pandemic The data involving adults and
the elderly are widespread, however, the involvement of children and adolescents, in the
spectrum of clinical manifestations of COVID-19, still lacks discussions, questions and
evidence. METHODOLOGY: Narrative review of the literature on clinical
manifestations of COVID-19 in the pediatric and neonatal population. In the databases
Pubmed, Sciencedirect and Uptodate, using the descriptors: Pediatrics, COVID-19 and
neonatal. RESULTS: When analyzing the profile of the patient infected with the
coronavirus, it is noticed that most children have moderate symptoms, with a typical
clinical picture of fever and cough. In the laboratory, what predominates is the change in
the leukocyte count and inflammatory markers. In the radiological evaluation, the
findings are nonspecific in relation to those of adults, with unilateral and bilateral
infiltrates being the most common, followed by ground-glass opacity. DISCUSSION: It
wasn't possible to find an equal and concrete evidence like the adults, Children usually
present as asymptomatic and in need of more care when presenting gastrointestinal
symptoms.

CONCLUSION: There are several theories to justify the clinical differences between
adults and children. Intrauterine and perinatal transmission are rare. Asymptomatic
children are important vectors of the disease. This group needs further studies.

Keywords: Pediatrics, COVID-19, Neonatal.

1 INTRODUCAO

Em dezembro de 2019, surgiu na China, na cidade de Wuhan, uma série de casos
de pneumonia, que evoluiram para Sindrome Respiratoria Aguda Grave, de causa
desconhecida. A partir dai, descobriu-se que a doenga era causada por um novo
coronavirus, que foi entdo denominado de Coronavirus Tipo 2 (SARS-Cov-2), causador
da COVID-19. Devido a sua alta taxa de transmissibilidade, logo a doenca se espalhou
pelo mundo dando origem a Pandemia da COVID-19 (JIANG et al., 2020).

De acordo com normas informativas realizadas pela Organizacdo Panamericana da
Salde (2021) foram diagnosticados no planeta 94.124.612 casos de COVID-19 e
2.034.527 bbitos até 19 de janeiro de 2021, incluindo todas as faixas etarias. Apesar
disso, ainda sdo escassos 0s estudos referentes a epidemiologia da COVID-19 em
pacientes pediatricos, principalmente quando comparados a populacdo adulta. Por isso,
os dados epidemiologicos sdo analisados de forma individual em cada estudo realizado.

Segundo LIGUORO 1 (2020), interpretando o relatério composto por 72.314 casos
de COVID-19 do Centro Chinés para Controle e Prevencao de Doengas (CDC), cerca de

2% de todos os pacientes tinham menos de 19 anos, mas nenhuma informacéo clinica
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especifica estava disponivel em relacdo aos individuos infectados pelo virus SARS-CoV-
2.

Baseando-se nos estudos SHALISH W (2020) a infecgdo neonatal por COVID-19
é incomum, e quando presente, frequentemente é associada a aquisicdo no periodo pods-
natal. Neste estudo, 95% dos neonatos advindos de mées com SARS-CoV-2 positivo,
testaram negativo para o virus ou ndo foram testados pois apresentavam curso pds-natal
normal. Paralelamente a esse cenério, o agrupamento familiar possui uma forte relagédo
epidemiolégica, especialmente em criangas. Alguns relatérios ja demonstraram que
infeccBes assintomaticas nessa populacdo decorreram de acometimento em grupos
familiares. Por conta da alta propor¢édo assintomatica, os casos pediatricos de COVID-19
sdo geralmente detectados através do rastreamento de contactantes (CHANG CX, 2020).

Em geral, a populagdo pediatrica apresenta forma clinica branda da doenca, na
maioria das vezes assintomatica. Quando sintomatica, as principais manifestaces sao
febre e tosse, podendo haver também sintomas do trato gastrointestinal, como nausea,
vOmito, diarreia e dor abdominal (MARTINS et al., 2020). Entretanto, durante o ano de
2020, observou-se um aumento no numero de casos de Sindrome Inflamatoria
Multissisttmica em todo o mundo, com predominio relevante em criancas —
principalmente menores de um ano de idade - com historia recente de infeccdo pelo
SARS-CoV-2. Logo, foi feita possivel correlacdo entre a infeccdo da COVID-19 e uma
reacdo imunoldgica poés-viral, que resultaria em vasculite semelhante a doenca de
Kawasaki, caracterizando uma forma grave de acometimento pediatrico (TOUBIANE et
al., 2020).

Apesar das informacOes citadas, o envolvimento de criancas e adolescentes, no
espectro de manifestacdes clinicas da COVID-19, ainda carece de discussdes e
comprovac0es. Para tanto, o objetivo desse trabalho é reunir informacGes para o melhor

entendimento da doenca nessa faixa etaria.

2 METODOLOGIA

O presente trabalho consiste em uma revisdo narrativa da literatura sobre as
manifestacdes clinicas do COVID-19 na populacgdo pediatrica e neonatal. Para a pesquisa
foi realizada uma busca criteriosa nas bases de dados cientificos PubMed, ScienceDirect
e UptoDate, utilizando os seguintes descritores: pediatrics, COVID-19 e neonatal. Os
operadores booleanos utilizados foram AND e OR. Como critério de sele¢do, no contexto

da pandemia causada pelo SARS-COV-2, foi definida a busca por literatura atualizada,
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excluindo resultados anteriores a 2020. Aceitou-se publica¢cdes nas linguas inglesa,
portuguesa e chinesa. A busca, utilizando dos critérios definidos, retornou em 657
resultados na base de dados PubMed, dos quais 21 foram selecionados para compor a
revisdo. Dos 279 resultados apresentados pela base ScienceDirect 1 foi selecionado. Além
disso, 2 trabalhos originarios do UptoDate, 1 da revista Residéncia Pediatrica e 1 da
American Academy of Pediatrics também foram visualizados. No total, a busca por
literatura relacionada alcangou 26 resultados a serem considerados durante a construcéo

desta revisdo narrativa.

3 RESULTADOS

Na revisdo sistematica de Souza TH et al. (2020), que contou com um total de 1117
casos pediatricos relatados, sendo todos com idade inferior a 18 anos e com diagndstico
de COVID-19 pela Reagdo em Cadeia da Polimerase (PCR), 159 (14,2%) eram
assintomaticos, 406 (36,3%) tinham sintomas leves, 514 (46,0%) sintomas moderados,
25 (2,1%) sintomas graves e 13 (1,2%) eram casos criticos. Dentre as manifestagdes
clinicas, o sintoma mais predominante foi febre (47,5%), seguido de tosse (41,5%), coriza
/ congestdo nasal (11,2%), diarreia (8,1%), nauseas / vémitos (7,1%), fadiga (5,0%) e
dificuldade respiratoria (3,5%). Ainda, 145 (36,9%) criancas foram diagnosticadas com
pneumonia e 43 (10,9%) com infeccdes das vias aéreas superiores. Os sinais clinicos mais
relatados na admissao foram o eritema faringeo (20,6%), taquicardia (18,6%) e taquipneia
(13,4%).

Né&o diferente, na revisdo de Zimmermann P e Curtis N (2020), que incluiu um total
de 333 criancas chinesas com infec¢des confirmadas por SARS-CoV-2 de idades entre 1
dia e 16 anos, cerca de 35% das criancas eram assintomaticas. Nas sintomaticas, 0s
sintomas mais prevalentes foram tosse (48%), febre (42%) e faringite (30%).
Laboratorialmente, os principais achados foram pequenas alteragfes nas contagens de
leucdcitos (podendo os linfocitos e neutréfilos estarem aumentados ou diminuidos), bem
como leve elevacdo de marcadores inflamatorios (taxa de hemossedimentacédo, proteina
C reativa ou pré calcitonina), enzimas hepaticas, creatina quinase, lactato desidrogenase
ou dimeros D. As alteracdes radiologicas foram inespecificas e mais brandas em relagédo
as dos adultos. Elas continham infiltrados unilaterais ou bilaterais na tomografia de térax,
e opacidades em vidro fosco adicionais ou consolidagdes com um sinal de halo

circundante.
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Em relacdo aos achados laboratoriais que Souza TH et al. (2020) constaram, 7,5%
de 174 casos possuiam leucdcitos elevados e 16,6% diminuidos. Linfocitos diminuidos
foram relatados em 12,9% de 154 casos, e diminuidos em 11,7%. Plaquetas aumentadas
em 9,5% de 32 casos, proteina C reativa aumentada em 19,3% de 305, procalcitonina
elevada em 49,8% de 279 e enzimas hepaticas elevadas em 19,2% de 292 casos. Quanto
aos achados radioldgicos, 63% de 184 casos possuiam alguma alteracdo na tomografia
computadorizada de térax, sendo as mais predominantes as opacidades em vidro fosco,

sombras irregulares e consolidacoes.

4 DISCUSSAO

Diferentemente dos adultos, as criangas infectadas pelo SARS-CoV-2 apresentam
formas clinicas leves ou assintomaticas na maior parte dos casos descritos na literatura.
Com relacdo a infec¢éo, as criangas possuem a mesma probabilidade do que os adultos,
contudo, a apresentacdo dos sintomas é que os diferencia (ZIMMERMANN P; CURTIS
N., 2020). Segundo os estudos recentes, as criangas, quando sintomaéticas, tendem a
apresentar predominantemente febre baixa e tosse, com alguns sintomas gastrointestinais
associados, incluindo nauseas, vomitos, diarreia e dor abdominal, com boa recuperacao
do quadro clinico entre uma a duas semanas. Casos graves séo relatados, mas constituem
a minoria, e aparentemente ocorrem de forma mais prevalente em menores de um ano de
idade. (MARTINS, M. et al, 2021). Criancas que apresentam sintomas gastrointestinais
tém maior chance de progredir para condicdes graves (ZHOU, MENG-YAO et al., 2020).

Foi possivel analisar que durante o surto de COVID-19, mesmo que afetando todas
as faixas etérias, as criancas foram o grupo que aparentou ter os estados mais leves da
doenca até agora analisados. Existem algumas teorias que visam explicar a doenca ter um
curso mais suave em criancas do que em adultos. As criancas, especialmente as menores,
tendem a ter muitas infeccdes virais e, portanto, é possivel que a exposicdo viral repetida
apoie o sistema imunoldgico quando em contato com 0 SARS-CoV-2. Também houve
sugestdes de que a proteina SARS-CoV-2 S se liga a enzima conversora de angiotensina
(ACE) e que as criancas podem ser protegidas contra SARS-CoV-2 porque esta enzima
€ menos madura em uma idade mais jovem. Além disso, a populacao pediatrica pode ter
resposta imunolégica diferente ao SARS-CoV-2 comparativamente aos adultos, uma vez
que o sistema imune inato, responsavel pela resposta precoce a presenca de patdgenos,
parece estar mais desenvolvido nas criancas que em adultos. (LUDVIGSSON, J.F. 2020;
MARTINS, M. et al., 2021, YUANYUAN, D. et al., 2020) A maior parte das criancas
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incluidas neste artigo teve um adulto ou contato familiar infectado com SARS-CoV-2,
significando que foram infectadas por uma segunda ou terceira geragdo do virus. Assim,
esta seria outra hipotese para 0s sintomas menos graves em criangas, uma vez que essas
geragBes seguintes foram descritas como tendo patogenicidade diminuida.
(ZIMMERMANN P, 2020)
H& uma lacuna importante com relacdo aos dados sobre o progndstico da infec¢do
em criangas (Ludvigsson, JF). As sindromes respiratorias agudas graves associadas a
coronavirus parecem ter um padréo poupador de criancgas, de acordo com De Rose DU,
Piersigilli F, Ronchetti MP, et al. (2020). Diferentemente dos adultos, as criancas podem
apresentar respostas inflamatdrias divergentes, muitas vezes suas complicacdes sdo
minimas e, é possivel que a tempestade de citocinas, que desempenha um papel
importante na patogénese de COVID-19 grave em adultos, seja atenuada neste grupo
etario, devido a resposta pro inflamatdria menos intensa. (ZIMMERMANN P, 2020)
Analisando as caracteristicas laboratoriais das criancas infectadas, foi possivel observar
um namero normal na contagem de leucécitos e uma certa infrequéncia de linfopenia. A
proporcao de criangas com COVID-19 com marcadores inflamatorios elevados tem sido
baixa. E importante notar que estudos com foco em adultos relataram taxas muito altas
de linfocitopenia (LUDVIGSSO JF, 2020; CUI X. et al., 2020) Ademais, a menor
prevaléncia de comorbidades em criancas, que tém sido associadas a doencgas graves,
como diabetes, problemas pulmonares, cardiacos e renais cronicos ou hipertensao arterial
pode contribuir para a reducao da gravidade de COVID-19. (ZIMMERMANN P, 2020)
Em exames laboratoriais, outros achados podem incluir trombocitopenia leve e
aumento da CK, FA, TGO, TGP e LDH. Lesdes pulmonares sdo mostradas mais
claramente por tomografia computadorizada de torax do que exame de raios-X; achados
comuns incluem opacidade em vidro fosco, multiplas consolidacdes lobares e
segmentares bilaterais, em particular no pulméo periférico (DE ROSE, D.U et al., 2020)
Houve relatos de recém-nascidos com teste positivo para COVID-19 apds o
nascimento de maes que também tiveram teste positivo. Entretanto, embora os dados
sejam escassos, parece haver pouca ou nenhuma transmissao intrauterina vertical de mées
gravidas para bebés recém-nascidos, uma vez que estudos concluiram que o sangue do
corddo umbilical e o tecido da placenta em mdes COVID-19 positivas foram negativos
para SARS-COV-2. A eventualidade da transmissdo vertical do SARS-CoV-2 atravées do

leite materno ndo pbde ser confirmada. Acredita-se que a principal forma de transmissao
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da COVID-19 para os recém-nascidos é por goticulas de cuidadores infectados ou por
contato com material contaminado.

Apesar de as criangas parecerem ter menos sintomas do que os pacientes adultos,
os recém-nascidos podem sofrer de dificuldade respiratoria e constituem um grupo de
risco pelo sistema imune ainda imaturo. Portanto, os cuidados devem estar centrados em
dois pilares principais: evitar a infeccdo do recém-nascido e evitar a infeccdo dos
profissionais de salde na sala de parto por meio da adogdo de medidas de prevencdo de
infeccdo por goticulas ou contato. (LUDVIGSSON JF, 2020; DE ROSE, DU et al., 2020;
MARTINS, M. et al., 2021). Valete COS, Quintans MDS (2020) evidenciaram que ha um
pequeno namero de recém-nascidos incluidos nas amostras das pesquisas, o que dificulta
a observacdo da real dimensdo clinica da doenga no periodo neonatal, sendo necesséaria
uma maior compilagéo dos estudos. Além disso, observam que a maioria dos estudos séo
de outros continentes, sendo apenas um estudo da Ameérica do Sul, do Peru.

N&o podemaos excluir que as infecgOes pediatricas por SARS-CoV-2 muitas vezes sao
subestimadas ou ndo reconhecidas. Um detalhe relevante é que muitos dos estudos
iniciais realizados na China, pais que foi o foco inicial da pandemia, foram realizados
em hospitais de adultos, ou seja, 0 nimero de pacientes pediatricos € relativamente menor,
além do fato de que a maioria dessas criangas cursam com sintomas leves ou
assintomaticas e podem nao ter sido testadas, sendo assim, a verdadeira taxa de infeccao
e transporte viral podem estar subestimados (HASAN et al., 2020). Alharbi Musaed et al
(2021), corroborado pelo estudo de Mehta NS, Mytton OT, Mullins EWS, et al (2020),
destacaram que criancas, potencialmente expostas ao virus, tém a mesma probabilidade
de se infectar em relacéo a outras faixas etarias da populacdo. Dessa forma, a condigédo
de portador assintomatico do virus pela crianca provavelmente possui grande impacto nas
formas de transmissdo do virus na comunidade, ja que sua identificacdo é um grande

desafio em todo o mundo.

5 CONCLUSAO

Os casos de SARS-Cov-2 na populacdo pediatrica correspondem a menos de 5% de
todos 0s casos envolvendo esse virus reportados pela comunidade cientifica.
Diferentemente da populacéo adulta, a maioria dos individuos pediatricos que apresentam
a COVID-19 séo classificados como assintomaticos ou possuem manifestacdes clinicas
brandas, tornando-se importantes transmissores da doenca para 0 restante da

populacdo.Vérias sdo as hipoteses existentes para justificar tal quadro clinico. A
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transmissdo intrauterina e no periparto, até entdo, ndo sao significativas. O maior cuidado
deve ser na prevenc¢do durante o periodo pds natal. Por fim, é de suma importancia que
haja um aumento de dados na literatura cientifica acerca da infeccdo pelo SARS-Cov-2
nessa faixa etaria, com o objetivo de aprimorar o0 manejo clinico e evitar complicaces e
6bitos em virtude desta enfermidade.
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