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RESUMO

Introducdo: A COVID-19 é uma doenca infecciosa, causada pelo virus SARS-CoV-2, um novo
tipo de coronavirus, que se relaciona a quadros de sindrome respiratoria aguda grave (SRAG).
Apesar do potencial de agressividade visto em pacientes adultos e idosos, tém-se percebido, nas
criangas, menor susceptibilidade & doenca grave, com a maioria delas sendo assintomaticas ou
portadoras de quadros leves. Entretanto, semanas apés a infec¢édo pelo virus, alguns individuos
desse grupo etario tém apresentado uma complicacdo provavelmente associada ao COVID-19:
a Sindrome Inflamatéria Multissistémica Pediatrica (SIM-P), a qual apesar de ser rara,
apresenta-se com alto indice de gravidade, acarretando taxa significativa de letalidade.
Obijetivos: Descrever as caracteristicas epidemioldgicas, bem como os fatores de risco das
criangas internadas diagnosticadas com SIM-P. Metodologia: Trata-se de uma revisao
sistematica de literatura realizada através da plataforma PubMed, de artigos publicados entre
2020 e 2022 com os descritores "MISC" e “epidemiology” e “COVID-19” ¢ “Pediatrics” e
“SARS-CoV-2”, tendo sido selecionados 20 artigos. Resultados e discussdo: Nota-se uma
predominancia de acometimento pela SIM-P no sexo masculino, na idade escolar (7-10 anos de
idade), na raca negra e em individuos higidos. A maior parte dos pacientes possuem infeccdo
por SARS-coV-2 confirmada em laboratorio, mas como a apresentagdo clinica inicial é
inespecifica, tanto a histdria de contato quanto a positividade de 1gG contra SARS CoV-2
podem permitir a suspeita diagnostica. Predominou, também, nos pacientes com SIM-P, a
historia de contato epidemioldgico, em especial a mde. A presenca de uma comorbidade -
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sobretudo a obesidade - foi fator observacional significativo nas hospitalizacdes em UTISs,
havendo uma possivel associacdo entre presenca de comorbidades, especialmente obesidade, e
casos mais graves de SIM-P. Ademais, observou-se maior acometimento de gravidade em
criangas latino-americanas, quando em comparagao as outras regides, havendo possivelmente
uma relacdo entre niveis socioecondmicos mais baixos e gravidade da SIM-P. Conclusdo:
Houve prevaléncia ds casos de SIMP em pacientes do sexo masculino, de raga negra, na faixa
etaria entre 7 e 10 anos. A presenca de comorbidades ndo parece estar associada ao
desenvolvimento de SIM-P.

Palavras-chave: SIM-P, epidemiologia, COVID-19, SARS-coV-2, pediatrica.

ABSTRACT

Introduction: COVID-19 is an infectious disease, caused by the SARS-CoV-2 virus, a new type
of coronavirus, which is related to severe acute respiratory syndrome (SARS). Despite the
potential aggressiveness seen in adult and elderly patients, children have been found to be less
susceptible to severe disease, with most being asymptomatic or having mild cases. However,
weeks after virus infection, some individuals in this age group have presented a complication
probably associated with COVID-19: the Multisystem inflammatory syndrome in children
(MIS-C), which despite being rare, presents with a high index of severity, leading to a
significant lethality rate. Objectives: To describe the epidemiological characteristics as well as
the risk factors of hospitalized children diagnosed with MIS-C. Methodology: This is a
systematic literature review conducted via the PubMed platform, of articles published between
2020 and 2022 with the descriptors "MISC" and "epidemiology” and "COVID-19" and
"Pediatrics" and "SARS-CoV-2", with 20 articles being selecteds. Results and discussion:
There is a predominance of involvement by SIM-P in males, at school age (7-10 years old), in
blacks, and in healthy individuals. Most patients have laboratory-confirmed SARS-coV-2
infection, but since the initial clinical presentation is nonspecific, both contact history and 19G
positivity against SARS CoV-2 may allow diagnostic suspicion. A history of epidemiologic
contact, especially with the mother, also predominated in patients with MIS-C. The presence of
a comorbidity - especially obesity - was a significant observational factor in ICU
hospitalizations, with a possible association between the presence of comorbidities, especially
obesity, and more severe cases of MIS-C. In addition, we observed greater severity in Latin
American children, when compared to other regions, possibly due to a relationship between
lower socioeconomic levels and MIS-C severity. Conclusion: There was a prevalence of MIS-
C cases in male patients, of aged 7 to 10 years and black race. The presence of comorbidities
did not seem to be associated with the development of MIS-C.

Keywords: MIS-C, epidemiology, COVID-19, SARS-coV-2, pediatrics.

1 INTRODUCAO

A COVID-19 é uma doenga infecciosa, causada pelo virus SARS-CoV-2, um novo tipo
de coronavirus, que se relaciona a quadros de sindrome respiratoria aguda grave (SRAG).
Segundo a Organizacdo Mundial da Satde (OMS), em 31 de dezembro de 2019, em Wuhan,
uma cidade da provincia de Hubei, na China, foram descritos os primeiros casos de pneumonia

causada por um agente desconhecido e reportados as autoridades de saude, com rapida
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disseminacéo para 0 mundo. Uma semana apds essas primeiras notificacdes, confirmaram-se
tratar de um novo tipo do virus, o qual recebeu 0 nome de SARS-CoV-2 (OMS, 2020). Em 30
de janeiro de 2020, a OMS declarou que o surto do novo coronavirus constituia uma
Emergéncia de Saude Publica de Importancia Internacional (ESPII) — o mais alto nivel de alerta
da Organizacao, conforme previsto no Regulamento Sanitario Internacional e, em 11 de marco
de 2020, entdo, a COVID-19 foi declarada pela OMS como pandemia (OMS,2020). Com isso,
a pandemia pelo novo coronavirus ganhou uma proporgdo rapida e gerou graves preocupacoes
(HILLESHEIM, el al; 2020).

A doenca ja infectou mais de 500 milhdes de pessoas e proporcionou mais de 6 milhGes
de Obitos entre dezembro de 2019 e abril de 2022 (OMS, 2022). Apesar do potencial de
agressividade visto em pacientes adultos e idosos, tém-se percebido nas criangcas menor
susceptibilidade a doenca grave. Estudos sugerem que a imaturidade dos sistemas imunes
celular e humoral e menor capacidade de resposta inflamatdria exacerbada; a imaturidade dos
receptores ACE2, o que dificultaria a invasdo celular pelo virus; uso de vacinacdo BCG e talvez
infeccOes prévias pelo virus sin cicial respiratério possam explicar a benignidade do
quadro na faixa etéria pediatrica (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA,2020). Assim,
o0 registro de formas graves de COVID-19 nessa faixa etaria € menos comum e parece se
associar a preexisténcia de morbidades cronicas, tais como doencas cardioldgicas, respiratorias
e reumatoldgicas (MOURA, S. K.; MARTINS, A. C. M.; MEDEIROS, L. E. B; 2020).

Apesar de a maioria das criancas e dos adolescentes se apresentar assintomaticos ou
com quadros leves, semanas apos a infeccdo pelo virus, alguns individuos desse grupo etario
tém apresentado uma nova doenca provavelmente associada ao COVID-19: a Sindrome
Inflamatoria Multissistémica Infantil (ou Pediatrica) - MIS-C, na sigla em inglés ou SIM-P,
no portugués -. Inicialmente, por compartilharem caracteristicas clinicas e laboratoriais, foram
considerados diagndsticos como a Doenca de Kawasaki (seja a forma tipica ou a incompleta),
Sindrome do Choque Toéxico, Sepse Bacteriana e/ou Sindrome de Ativacdo Macrofégica.
Porém, logo depois, notando-se as diferencas especificas, percebeu-se tratar dessa nova
enfermidade (CAMPOS, et al; 2020).

A Sociedade de Pediatria do Reino Unido emitiu um alerta aos pediatras relatando a
identificacdo de uma nova apresentacdo clinica em criangas, possivelmente associada a
COVID-19, caracterizada por uma sindrome inflamatoria multissistémica (OMS, 2020). O
primeiro relato de caso de uma criancga foi de um lactente de 6 meses, com Doenca de Kawasaki
(DK) e COVID-19 concomitantes, sendo publicado nos Estados Unidos em 7 de abril de 2020.
A partir de entdo, foram publicados relatos e séries de casos da SIMP em outros paises da
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Europa, Estados Unidos e América Latina (MACEDO, et al; 2021). Sendo assim, a partir do
relato de médicos de vérias partes do mundo acerca da nova doenca, em 20 de maio de 2020 a
Organizagdo Mundial da Satde (OMS) langou um alerta sobre a SIM-P, a qual deveria ser de
notificacdo compulsoria e ter importante atencéo, devido a sua gravidade (MINISTERIO DA
SAUDE, 2020).

A Sindrome Inflamatoria Multissistémica Pediatrica (SIM-P/ MIS-C) é uma doenga rara
que envolve pelo menos dois 6rgdos e sistemas, tais como: cardiaco, renal, respiratério,
hematoldgico, gastrointestinal, dermatolégico ou neuroldgico (MACEDO, et al; 2020).
Apresenta dificil diagnéstico, tanto pela baixa ocorréncia quanto pela semelhanca e
consequente confusdo com outras enfermidades. Ela foi inicialmente relatada por alguns casos
no Reino Unido, em abril de 2020, mas posteriormente outros paises da Europa (como Espanha
e Franca), bem como paises da Asia, da América do Norte (especialmente os Estados Unidos)
passaram a notificar também. Sendo assim, no més seguinte, a Organizacdo Mundial da Saude
(OMS) fez um alerta com a definicdo de caso dessa doenca, juntamente com a validacdo da
Sociedade Brasileira de Pediatria, da Sociedade Brasileira de Reumatologia, da Sociedade
Brasileira de Cardiologia e do Instituto Evandro Chagas (MINISTERIO DA SAUDE, 2020).

Os profissionais de saude devem considerar a possibilidade de SIM-P em qualquer causa
de dbito de crianca ou adolescente com indicios de infeccdo por SARS-CoV-2. Nesse contexto,
objetivando-se evitar a letalidade por essa sindrome e sua facilitacdo diagndstica, com uma
possivel intervencao precoce e efetiva, a Organizacdo Mundial da Saude estabeleceu critérios
diagnosticos para a SIM-P (MINISTERIO DA SAUDE; 2020). A SIM-P deve ser suspeitada
na presenca de febre elevada (considerar o minimo de 38,0° C) e persistente (> 3 dias) em
criancas e adolescentes de 0 a 19 anos e que apresentem pelo menos dois dos seguintes sinais e
sintomas:

o Conjuntivite ndo purulenta ou erupcédo cuténea bilateral ou sinais de inflamacao

mucocutanea (oral, méos e peés);

o Hipotensao arterial ou choque;

o Manifestacdo de disfun¢do miocardica, valvulite ou anormalidades coronérias

(incluindo achados do ecocardiograma ou elevacéo de Troponina/NT-proBNP);

o Evidéncia de coagulopatia (por TP, TTPa, D-dimero elevados);

o Manifestacdes gastrointestinais agudas (diarreia, vémito ou dor abdominal).

Ademais, podem ser encontrados marcadores inflamatorios elevados (VHS, PCR ou

procalcitonina, entre outros). Deve haver ainda evidéncia de infecgdo por SARS-CoV-2 em um
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dos exames a seguir: SARS-CoV-2 RT-PCR positivo; IgM e/ou IgG para SARS-CoV-2
positivo, teste de antigeno positivo ou contato com um individuo com COVID-19. Por fim, ndo
deve haver nenhuma outra causa de infeccdo, incluindo sepse bacteriana e sindrome de choque
toxico (MINISTERIO DA SAUDE; 2020).

A vista disso, deve-se excluir diagndsticos diferenciais, como um caso suspeito de
MIS-C (SIM-P), ou sobreposi¢do com a Doenca de Kawasaki completa ou incompleta, e com
a Sindrome do Choque Toxico (MACEDO, et al; 2020). As principais diferengas entre Doenca
de Kawasaki (DK) e SIM-P observadas sdo: em primeiro lugar, a mediana da idade de
apresentacdo é maior do que na DK classica, com idade mais avancada (> 5 anos) como um
indicador de possivel suporte na UTI. Em segundo lugar, tanto a frequéncia quanto a gravidade
da miocardite sdo notavelmente diferentes da KD cléssica. Terceiro, dor abdominal e/ou
diarreia foram relatadas com  mais  frequéncia (81%) do que na DK classica
(aproximadamente um em cada trés pacientes). Finalmente, a tempestade de citocinas,
refletida clinicamente por insuficiéncia cardiaca, pneumonia, caracteristicas gastrointestinais,
neuroldgicas e renais, associada a niveis elevados de PCR, ferritina e citocinas (IL-1, TNFa ¢
IL-6 especialmente), foi mais comum na SIM-P (ZHU Z, et al; TOUBIANA J, et al., 2020).

O mecanismo fisiopatologico da MIS-C e os fatores que levam a sua manifestacdo na
crianca ainda é motivo de estudo. Pressupde-se que a SIM-P é causada por um fenémeno
imunolégico anormal tardio associado a inflamacéao ap6s infecgdo sintomatica ou assintomética
por COVID-19. Decorrente disso, seria desencadeado um estado hiperinflamatério sistémico,
caracterizado por niveis elevados de TNF, IL-6, IL-1p, IL-17 e fator estimulador de colénia de
granulécitos (NAKRA NA, et al., 2020). Consequentemente, ha inflamagdo em varios 6rgaos
e até nos vasos sanguineos (condicdo conhecida como vasculite). Isso reduz a pressao
sanguinea, fazendo com que haja o aumento da frequéncia cardiaca na tentativa de se
compensar a queda pressorica. Por esse motivo, as complicac@es cardiovasculares (podem levar
a morte por faléncia cardiaca) sdo as principais responsaveis pelo progndéstico ruim e maior
parte dos obitos da doenca. (MACEDO, et al; 2020)

Isto posto, esse estado hiperflamatorio seria o causador de morbidade, ainda, mais
importante do que as lesfes causadas pela replicacdo viral, uma vez que grande parte das
criangas apresentam teste molecular negativo e sorologia positiva para COVID-19 no momento
do diagnostico (MACEDO, et al; 2020). Por isso, a confirmacdo diagnostica da infecgédo pelo
SARS-CoV-2 ndo € obrigatoria, podendo ter apenas historia de exposi¢do ao virus.

Dessa maneira, a Covid-19 se apresenta como um problema de saude publica e suas
complicacgdes estdo sendo cada vez mais frequentes e responsaveis pelos obitos. A Sindrome
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Inflamatoria Multissistémica Pediatrica (SIM-P) é uma dessas complicacdes e, apesar de ser
rara, quando ocorre, apresenta-se com alto indice de gravidade, acarretando alta letalidade.
Assim, estudos e pesquisas devem ser realizados visando a identificacdo das variantes
epidemioldgicas e de fatores de riscos especificos relacionados a essa doenca, com elucidacao

da associacdo entre COVID-19 e SIM-P e maior facilidade ao seu diagnostico e a prevencao.

2 OBJETIVOS

Obijetivo primério: Descrever as caracteristicas epidemiolégicas das criancas internadas
diagnosticadas com SIMP

Objetivo secundario: Descrever os principais fatores de risco associados a necessidade
de internacédo e ao desenvolvimento da SIMP em criancas e adolescentes apés a infeccéo pela
COVID-19

3 METODOS

Realizou-se uma busca na base de dados PubMed com o objetivo de realizar uma
revisdo sistematica da literatura vigente sobre o perfil epidemiolégico da Sindrome Inflamatéria
Multissistémica Pediatrica (SIMP), em criancas e adolescentes de 0 a 19 anos. A busca na base
de dados ocorreu por meio dos descritores "MISC" AND “epidemiology” AND “COVID-19”
AND “Pediatrics” AND “SARS-CoV-2”. A partir disso, foram descobertos 112 artigos
publicados entre 0s anos de 2020 a 2022 na base de dados do PubMed. Procedeu-se entdo a
leitura de cada artigo e ap0s a analise do titulo, resumo e artigos na integra, com registros da
base de dados do PubMed tendo sido excluidos 92 artigos de acordo com os critérios de
elegibilidade.

Os critérios de inclusdo foram: trabalhos publicados entre 2020 e 2022, em lingua
inglesa ou portuguesa, disponiveis integralmente na base de dados cientifica PubMed, que
abordassem sobre a epidemiologia da SIMP, bem como seus fatores de risco em criangas e
adolescentes. Os critérios de exclusdo foram: Relatos de casos, meta-analises e revisdes de
literatura, bem como artigos que a tematica central ndo sejaa MISC ou que falem somente sobre
a sintomatologia e tratamento da doenca. Dessa forma, 20 publica¢bes constituiram a amostra

final.

4 RESULTADOS E DISCUSSAO
Diversos estudos foram realizados desde 2020 a fim de uma melhor elucidagéo do perfil

epidemioldgico de acometimento pela SIMP e, assim, a identificacdo dos fatores de risco
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associados a essa enfermidade, visando uma melhor abordagem diagndstica e possibilidade de
elaboracdo de medidas profilaticas. Em um estudo realizado por MILLER et al (2021),
incluiram-se 4470 pacientes - relatados em 49 departamentos de saude estaduais dos Estados
Unidos - que atenderam a definicdo de caso de SIMP no periodo de 19 de fevereiro de 2020 até
31 de julho de 2021. Destes, 2674 (59,9%) pacientes eram do sexo masculino e 1790 (40,1%)
do sexo feminino. A idade mediana de acometimento pela SIMP foi de 9 anos, com maior
incidéncia na faixa etéria de 5 a 11 anos de idade, com 1756 pacientes (39,3%) e a de menor
incidéncia foi a dos menores de 1 ano de idade, com 139 pacientes (3,1%). A maioria dos
pacientes com SIMP eram de etnia hispanica - 1288 (30,6%) - ou ra¢a negra - 1307 (31,1%).
Dentre os individuos que entraram no critério diagnostico da SIMP, 1688 (37,8%) pacientes
possuiam alguma comorbidade até o momento do diagndstico, sendo as mais relatadas a
obesidade e a asma.

STIERMAN et al (2021) avaliou 1382 pacientes quanto a disparidades raciais e étnicas
da SIMP nos Estados Unidos (EUA). Igualmente, houve preponderancia do sexo masculino
(830 pacientes - 60,2 %) contra 548 meninas acometidas (39,8%). A faixa etaria mais acometida
foi a de 5-14 anos de idade, totalizando 846 pacientes (61,2%). A etnia hispanica também foi a
preponderante, representando 546 (39,5%) pacientes, porém, dentre as nao hispanicas, aqui a
raca branca que predominou, com 411 (29,7%) individuos acometidos, contra 356 (25,8%)
inidividuos da raga negra. Também nos Estados Unidos, foi realizado um estudo através do
N3C - National COVID Cohort Collaborative -, incluindo criangas e adolescentes menores de
19 anos de idade. Obteve-se uma amostra de 707 criangas com SIMP, dentre as quais 416
(58,8%) pacientes eram meninos e 291 (41,2%) pacientes eram meninas. Duzentos e trinta e
trés pacientes (33%) possuiam alguma comorbidade, com destaque significativo para a
obesidade. Em relacéo a faixa etéaria, 0 maior acometimento foi entre criancas de 5-12 anos de
idade - com 294 (41,6%) dos pacientes - e de 12-18 anos de idade - 235 (33,2%) pacientes -.
Por fim, igualmente ao estudo de STIERMAN et al (2021), houve predominéncia da raga branca
- 277 (39,2%) dos pacientes contra 250 (35,4%) pacientes negros ou afro-americanos -
(MARTIN et al, 2022).

Outro estudo realizado nos EUA avaliou prontuarios médicos de pacientes com menos
de 18 anos internados por COVID-19, durante julho a agosto de 2021, em seis hospitais infantis
localizados em areas com alta incidéncia de COVID-19 (Arkansas, Distrito de Columbia,
Flérida, Illinois, Louisiana e Texas). Entre 0s novecentos e quinze pacientes identificados, 25
receberam o diagnostico de SIMP. Aproximadamente dois tercos dos pacientes (67,5%)

apresentavam uma ou mais condigdes médicas subjacentes, sendo a obesidade a mais comum

Brazilian Journal of Health Review, Curitiba, v. 5, n. 3,p. 10615-10635 , may./jun., 2022



Brazilian Journal of Health Review
ISSN: 2595-6825

10623

(32,4%). Quinze pacientes (60%) eram do sexo masculino, enquanto 10 pacientes (40%) eram
do sexo feminino. Os pacientes entre 1-4 anos de idade (9 criancgas - 33%) e entre 12-17 anos
(8 pacientes- 32%) foram os mais acometidos, bem como os de raca negra ndo hispénica,
correspondendo a 10 pacientes (40%) (WANGA et al, 2021).

FELDSTEIN et al (2020) também estudaram a SIMP nos Estados Unidos, com dados
do periodo de 15 de marco a 20 de maio de 2020, dos centros de saude pediatricos do pais. Dos
186 pacientes relatados em 26 estados, 115 (62%) foram meninos e 71 (38%) foram meninas.
A idade mediana foi de 8,3 anos, com maior incidéncia também na faixa etéaria de 1-4 anos de
idade, correspondendo a 53 (28%) pacientes, seguida por 46 (25%) pacientes entre 5-9 anos de
idade e 45 (24%) pacientes entre 10-14 anos de idade. Os hispanicos foram os mais atingidos
pela SIMP, acometendo 57 pacientes (31%). Ademais, cinquenta e um (27%) pacientes
possuiam previamente alguma comorbidade.

Em um estudo de coorte usando dados de vigilancia epidemiolédgica de pacientes
menores de 21 anos de idade com SIMP durante abril a junho de 2020, em 7 jurisdicdes dos
EUA - Connecticut, Georgia, Massachusetts, Michigan, Nova Jersey, Nova York (excluindo
Nova York) e Pensilvania -, foram relatados 248 individuos com SIMP. A idade mediana foi
de 8 anos e houve predominancia no sexo masculino, com 133 (53,6%) pacientes. Oitenta e trés
(33,5%) pacientes apresentavam idade inferior a 5 anos e setenta e nove (31,9%) apresentaram
entre 6 e 10 anos de idade. A etnia hispanica acometeu 96 (38,7%) dos pacientes da amostra e,
em relacdo a raca, prevaleceu a negra, com 75 (30,2%) pacientes (PAYNE et al, 2021).

Ademais, SHABAB et al (2021) avaliaram casos diagnosticados com SIMP em um
centro de atendimento terciario pediatrico de West Michigan (EUA), entre abril de 2020 a
fevereiro de 2021. Durante este periodo, 26 pacientes preencheram os critérios diagndsticos e,
igualmente aos outros estudos realizados houve predominio dos casos no sexo masculino, com
16 pacientes (61,5%). Apenas 3 pacientes (11,5%) tinham uma comorbidade antes do
diagndstico - obesidade - e a idade média de acometimento foi de 105,15 meses. A raga branca
foi a mais prevalente no diagndéstico de SIMP: 14 pacientes (53,5%). Um outro estudo, por sua
vez, analisou a prevaléncia da SIMP apenas em lactentes menores de um ano de idade, entre
maio de 2020 a janeiro de 2021, nos EUA. Oitenta e cinco lactentes foram identificados, com
10 destes apresentando alguma comorbidade e sendo a idade média 7,7 meses. Desta amostra,
quarenta e nove (57,6%) lactentes eram do sexo masculino. A maior prevaléncia de SIMP
ocorreu na etnia hispanica, com 31 (40,3%) pacientes e na raca branca, com 20 (26%) pacientes
(GODFRED-CATO et al, 2021).
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No Estado de Nova York, por sua vez, foram realizados dois estudos relevantes. No
primeiro, tivemos uma amostra de 45 pacientes diagnosticados com SIMP em pacientes
pediatricos hospitalizados por SIMP no Columbia University Irving Medical Center entre 17
de abril a 31 de dezembro de 2020. Houve um acometimento de 24 (53,3%) meninos, 7
pacientes portadores de comorbidade - 6 pacientes com asma e 1 paciente com doenca de von
Willebrand -, e uma idade média de 9,4 anos. Em relacdo a raca, 21 (46,7%) pacientes eram de
cor branca e, quanto a etnia, 20 (44,4%) eram de etnia ndo-hispanica (FAROOQI et al, 2020).
Ja no segundo estudo, foram incluidos pacientes com diagnostico de SIMP feito entre 1° de
marc¢o e 10 de maio de 2020, obtendo-se um total de noventa e nove pacientes. Destes, 79 (80%)
pacientes possuiam uma comorbidade prévia e 53 (54%) pacientes eram do sexo masculino.
Setenta e oito pacientes tiveram a raca relatada, destes a raca negra foi a mais acometida,
correspondendo a 31 (40%) dos pacientes e, em relacdo a etnia, houve preponderancia da ndo
hispanica (64% dos pacientes). Ja quanto a faixa etaria, criancas entre 6 e 12 anos de idade
foram as mais acometidas, com uma prevaléncia de quarenta e dois pacientes (42%) (DUFORT
et al, 2020).

J& no Reino Unido, foi realizado um estudo prospectivo de coorte observacional com
dados de 260 hospitais na Inglaterra, Pais de Gales e Escdcia, coletados entre 17 de janeiro e 3
de julho de 2020. Dos 651 pacientes positivos para COVID-19, 52 criancas atenderam a
definicdo de caso da OMS para SIMP. Destas, assim como nos outros estudos, houve
predominio no sexo masculino - 31 pacientes (59,6%) -. A idade mediana foi de 10,7 anos. A
faixa etaria mais acometida, por sua vez, foi mais velha do que a maioria de outros estudos
epidemioldgicos, com 22 (42,3%) pacientes acometidos apresentando entre 10-14 anos de
idade, seguidos por 16 (30,8%) pacientes acometidos entre 5-9 anos de idade. Igualmente a
outros estudos, a faixa etaria menos acometida foi a dos menores de um ano de idade,
correspondendo a 1,9% dos casos (1 paciente) (SETTA et al, 2021; SWANN et al, 2020;
MILLER etal, 2021; ANTUNEZ-MONTES, 2021; MARTIN et al, 2022; WANGA et al, 2021;
GODFRED-CATO, 2021; FELDSTEIN et al, 2021; DUFORT et al, 2020; PAYNE et al, 2020;
STIERMAN et al, 2021). Em relagéo a raca, também diferentemente da maioria de outras
regides, a SIMP atingiu com grande frequéncia os brancos, com 16 pacientes (30,8%), enquanto
16 pacientes foram descritos como raga ndo especificada (outros). Por fim, 15 pacientes (28,8%)
possuiam alguma comorbidade prévia ao diagnostico da SIMP, em especial a obesidade
(SWANN et al; 2020).

Outro estudo, feito isoladamente na Inglaterra, reuniu 58 criangas de oito hospitais na
Inglaterra internadas entre 23 de marco e 16 de maio de 2020. 38 (66%) pacientes eram meninos
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e 20 (34%) eram meninas. A idade mediana de acometimento foi de 9 anos de idade, e dos
pacientes, 7 (12%) apresentavam comorbidade prévia ao diagndstico de SIMP, sendo 3 casos
de asma, 1 caso de neurodeficiéncia, 1 caso de epilepsia, 1 com traco falciforme e 1 com
alopecia. Porém, diferentemente da epidemiologia vista no estudo de SWANN et al (2020),
houve predominio no acometimento de pacientes de cor preta, com 22 (38%) pacientes,
seguidos por 18 (31%) pacientes descritos como de raca asiatica (WHITTAKER et al, 2020).

Na Turquia, entre setembro de 2020 e fevereiro de 2021, foi realizada revisdo de
prontudrios de pacientes entre 17 meses e 17 anos de idade, tratados no Departamento de
Doencas Infecciosas Pediatricas da Faculdade de Medicina da Universidade Selcuk -Konya,
Turquia. Trinta e seis pacientes preencheram os critérios da SIMP e foram divididos em trés
faixas etarias: <5 anos de idade, 5-10 anos de idade e >10 anos de idade, com idade mediana
de acometimento de 94,5 meses de idade. Todas as criancas eram previamente saudaveis,
exceto um adolescente obeso. Ndo houve diferencas estatisticamente significativas entre idade
e sexo dos pacientes quanto a gravidade da doenca e ao espectro clinico da doenca. A amostra
foi composta por 19 (52,8%) pacientes do sexo masculino e 17 (47,2%) pacientes do sexo
feminino (ALKN et al, 2021).

JAIN et al (2020) avaliaram a apresentacdo, tratamento e desfecho de criancas com
sindrome inflamatéria multissistémica associada ao COVID-19 (SIMP) na area metropolitana
de Mumbai, na india. Trata-se de um estudo observacional em quatro hospitais terciarios de
Mumbai, no periodo de 01 de maio de 2020 a 15 de julho de 2021, tendo sido incluidos 23
pacientes. A idade mediana foi de 7,2 anos, com 11 (47,8%) pacientes sendo meninos e 12
(52.2% sendo meninas (12). A relacdo da prevaléncia da SIMP com a raca/etnia e comorbidades
ndo foi avaliada.

Em trabalho prospectivo realizado em Israel, realizado entre margo de 2020 a margo de
2021, foram incluidos 1.007 casos (439 pacientes ambulatoriais e 568 hospitalizados), que
representam 0,35% da COVID-19 pediatrica em todo o pais. Dos casos hospitalizados, 56
pacientes (10%) apresentaram diagnéstico de SIMP, sem predominancia entre 0s sexos € com
11 pacientes (20%) possuidores de alguma comorbidade, sendo a predominante a obesidade,
com 7 (13%) destes pacientes acometidos. Houve um acometimento igualitario entre meninos
e meninas e a idade mediana foi de 10 anos de idade. (BEN-SHIMOL et al, 2021).

Em estudo multicéntrico realizado na Africa do Sul, foram incluidos pacientes
diagnosticados com SIMP em 3 hospitais universitarios e faixa etaria maior ou igual a 14 anos,
no periodo entre 1° de agosto de 2020 e 31 de maio de 2021. Onze casos de SIMP foram
relatados, quatro (36,4%) em adolescentes (14-19 anos) e sete (63,6%) em adultos (19 anos).
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Seis (54,5%) dos pacientes ja eram portadores de alguma comorbidade, como obesidade,
diabetes mellitus tipo 1, HIV ou tuberculose. A primeira descricdo de SIMP em um paciente
vivendo com HIV foi relatada nesse estudo, com uma apresentacéo clinica diferente daquelas
dos demais pacientes, com predominio do acometimento do sistema neurolégico. A maioria
dos casos ocorreu em pacientes do sexo feminino, com 6 pacientes (54,5%) acometidas e,
quanto & raca, predominou- se a negro africana: 10 pacientes (90,9%) (VAN HEERDEN et al,
2021).

Com relacdo a América Latina, tivemos 4 estudos relevantes. O primeiro, realizado por
SETTA et al (2021), avaliou 17 UTIPs (Unidades de Terapia Intensiva Pediatricas) de cinco
estados do Brasil: 11 no Sudeste, cinco no Nordeste e um no Norte - todas associados a Rede
Brasileira de Pesquisa em Terapia Intensiva Pediatrica (BRnet-PIC). Cinquenta e seis pacientes
entre 1 més e 19 anos de idade preencheram os critérios diagnosticos para SIMP, sendo 39
(70%) meninos e 17 (30%) meninas. Onze pacientes (20%) possuiam alguma comorbidade e a
idade mediana do acometimento foi de 6,2 anos, com predominancia na faixa etaria dos
escolares (7-10 anos de idade), com acometimento de 24 pacientes (43%). A ocorréncia entre
brancos e pardos foi semelhante, com 21 (41%) pacientes de cor branca e 20 (39%) pardos. Em
estudo realizado no Chile, durante 11 de maio a 30 de agosto de 2020, foram avaliados pacientes
de UTIP com diagnostico de SIMP no Hospital Roberto del Rio (Santiago, Chile), com inclusédo
de 26 pacientes. Destes, apenas um paciente tinha comorbidade prévia e quinze (57,7%)
pacientes eram do sexo masculino. A idade mediana foi semelhante ao estudo brasileiro: 6,5
anos (TARAVILLA et al, 2021).

No Peru, PORTILLA et al (2021) estudaram pacientes de um més a quatorze anos com
diagndstico de SIMP, internados entre marco e agosto de 2020 no Hospital Nacional Edgardo
Rebagliati Martins. Dos 125 pacientes com infec¢do por SARS-CoV-2 que foram admitidos,
apenas 21 foram diagnosticados com SIMP, com trés destes (14,3%) sendo portadores de
alguma comorbidade. Houve predominio do acometimento no sexo masculino, com 11 (52,4%)
pacientes e idade média de 6,5 anos. Por fim, em um estudo multinacional realizado em cinco
paises da America Latina - México, Colémbia, Peru, Costa Rica e Brasil -, com dados coletados
entre 1° de julho e 11 de agosto de 2020, foram relatadas 409 criangas com infecc¢do por SARS-
CoV-2 confirmada por PCR. Destas, 95 (23,2%) preencheram os critérios do CDC para SIMP.
Todos os pacientes foram declarados como mestigos e 11 (11,6%) pacientes possuiam alguma
comorbidade. Igualmente aos demais estudos latino-americanos, predominou-se 0 Sexo

masculino com 52 (54,7%) pacientes. A idade mediana foi de 7 anos, com a faixa etaria dos
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maiores de dez anos de idade sendo a mais acometida com 34 (35,8%) pacientes (ANTUNEZ-
MONTES et al, 2021).

Em vista disso, de acordo com os estudos realizamos, nota-se uma preponderancia de
acometimento pela SIM-P no sexo masculino e na idade escolar (7-10 anos de idade),
diferentemente da Doenca de Kawasaki e Sindrome do Choque Téxico, que ocorrem mais
frequentemente em criangas mais jovens. Notou-se, também, prevaléncia da doenca na raca
negra. A maior parte dos pacientes dos estudos analisados possuiam infeccdo por SARS coV-2
confirmada em laboratorio, mas como a apresentacao clinica inicial € inespecifica, tanto a
histéria de contato quanto a positividade de 1gG (contra SARS CoV-2) podem permitir a
suspeita diagnostica, apoiando a tese de que a SIMP representa uma complicacdo
imunomediada e ndo uma infeccdo aguda. Em relacdo a histdria de contato epidemiolégico,
71,4% dos casos tiveram relacdo com a mae. A presenca de comorbidades ndo parece estar
associada a maior risco no desenvolvimento da SIMP. No entanto, a presenca de uma
comorbidade - sobretudo a obesidade - foi fator observacional significativo nas hospitalizacdes
em UTIs, podendo haver uma associacdo da presenca de comorbidades, em especial a
obesidade, com os casos mais graves de SIM-P.

Dentre todos os estudos analisados, a febre foi sintoma presente em 100% dos pacientes,
com um valor mediano de 39°C e duracdo média de 3-4 dias. As outras apresentacdes comuns
dos pacientes foram sintomas mucocutaneos (~70%), incluindo conjuntivite e erup¢do cutanea;
sintomas gastrointestinais (~66%) incluindo vomitos, dor abdominal e/ou diarreia; e achados
neuroldgicos, incluindo cefaleia, irritabilidade, meningite asséptica ou edema-eritema
periorbitario. Ademais, observou-se uma forma mais grave de COVID-19 e um alto nimero de
SIMP em criancas latino-americanas, em comparagdo com estudos de outras regides, apoiando,
assim, as evidéncias atuais de uma doenga mais grave na América Latina, possivelmente pelo
nivel socioecondémico mais baixo.

A tabela 1 e aimagem 1 abaixo evidenciam os resultados dos estudos analisados.
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IMAGEM 1. Prevaléncia da SIMP em relacdo ao sexo nos estudos analisados.

Prevaléncia por sexo
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TABELA 1. Prevaléncia e fatores de risco descritos nos estudos avaliados
Estudo Pacientes Sexo Idade Raca/Etnia Comorbidade
Setta et al 56 pacientes | - 39 meninos | - ldade mediana: | - Brancos 41% (21) 11 (20%)
com critérios | (70%) e 17 | 6,2 anos - Pardos 39% (20)
de MISC (30%) - Bebé: 3 (5%) - Preto 18% (9)
meninas - Crianga: 15 | - Asiatico 2% (1)
(27%)
- Pré-escolar: 7
(12%)
- Escolar: 24
(43%)
- Adolescente: 7
(12%)
Taravilla et | 26 pacientes | - 15 meninos | - Idade mediana: | N&o avaliou 1 (4%)
al (57,7%) e 8 | 6,5anos
meninas
(42,3%)
Portillaetal | 21 pacientes | - 11 meninos | - ldade mediana: | Nao avaliou 3 (14,3%)
com critérios | (52,4%) e 10 | 6,5 anos
de MISC meninas
(47,6%)
Alkan et al 36 pacientes | - 19 meninos | - ldade mediana: | Néao avaliou 1(2,7%)
.13 pacientes | (52,8%) e 17 | 7,8 anos
com MISC | meninas
leve (36,1%) | (47,2%)
.6 pacientes
com MISC
moderada
(16,7%)
.17 pacientes
cm  MISC
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grave
(47,2%)
Swannetal |52 pacientes | - 31 meninos | - Idade mediana: | - Brancos: 16 (30,8%) | 28,8% (15)
(11,4%) (59,6%) e 21 | 10,7 anos (8,3 a | - Pretos: 9 (17,3%)
meninas 14,1) - Asidticos: 4 (7,7%)
(40,4%) -<lano:1(1,9%) | - Outro: 16 (30,8%)
- 1-4 anos: 4 |- Ausente: 7 (13,5%)
(7,7%)
- 5-9 anos: 16
(30.8%)
- 10-14 anos: 22
(42,3%)
- 15-19 anos: 9
(17,3%)
Miller et al 4470 - 2674 | - Idade mediana: 9 | - Hispanico: 1288 | 1688 (37,8%)
pacientes meninos anos (5-13) (30,6%)
(59,9%) e|- <1 ano: 139 |- N&o Hispénico
1790 meninas | (3,1%) Preto: 1307 (31,1%)
(40,1%) - 1-4 anos: 946 | - Nao Hispanico
(21,2%) Branco: 1217 (28,9%)
- 5-11 anos: 1756 | - Asiatico ndo
(39,3%) hispanico: 103 (2,4%)
-12-15anos: 1148 | - indio americano ou
(25,7%) Nativo do Alasca: 37
- 16-20 anos: 477 | (0,9%)
(10,7%) - Nativo havaiano ou
outro Pacifico ilhéu:
33 (0,8%)
- Outros nédo
hispéanicos: 154
(3,7%)
- Mudltiplo  Néo
Hispanico: 68 (1,6%)
Antlnez- 95 pacientes | - 52 meninos | - Idade mediana: 7 | 100% Mesticos 11 (11,6%)
Montes et al (54,7%) e 43 | anos (1 més-17
meninas anos)
(45,3%) - <1 més: 3 (3,1%)
- 1-23 meses: 23
(24,2%)
- 2-5 anos: 14
(14,7%)
- 5-10 anos: 21
(22,2%)
- > 10 anos: 34
(35,8%)
Jain et al 23 pacientes | - 11 meninos | - ldade mediana: | N&o avaliou Né&o avaliou
(47,8%) e 12 | 7,2 anos (0,8-14
meninas anos)
(52.2%)
Whittaker et | 58 pacientes | - 38 meninos | - ldade mediana: | - Brancos: 12 (21%) 7 (12%)
al (66%) e 20 |9 anos (5,7-14 | - Pretos: 22 (38%)
meninas anos) - Asidticos: 18 (31%)
(34%) - Outros: 6 (10%)
Martinetal | 707 - 416 meninos | - <1 ano: 16 |- Brancos: 277 | 233 (33%)
pacientes (58,8%) e 291 | (2,3%) (39,2%)
meninas - 1-5 anos: 162 | - Negro ou afro-
(41,2%) (22,9%) americano: 250
- 5-12 anos: 294 | (35,4%)

(41,6%)

- Asiaticos: 20 (2,8%)
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- 12-18 anos: 235
(33,2%)

- Outros: 160 (22,6%)

Wangaetal | 25 pacientes | - 15 meninos | - <1 ano: 1 (4%) - Brancos, ndo | 17 (67,5%)
(60%) e 10 |- 1-4 anos: 9 | hispanico: 8 (32%)
meninas (36%) - Negro ou afro-
(40%) - 5-11 anos: 7 | americano, nédo

(28%) hispanico: 10 (40%)

- 12-17 anos: 8 | - Hispanico: 4 (16%)

(32%) - Outros, nao
hispanico: 1 (4%)
- Desconhecido: 2
(8%)

Godfred- 85 pacientes | - 49 meninos | - ldade mediana: | -  Brancos, ndo | 10 (11,8%)

Cato et al (57,6%) e 36 | 7,7 meses (14 | hispénico: 20 (26%)
meninas dias-11,96 meses) | - Negro ou afro-
(42,4%) - <1 ano: 85 | americano, nao

(100%) hispanico: 17 (22,1%)
- Hispénico: 31
(40,3%)

- Outros: 3 (3,9%)

- Mdltiplo: 3 (3,9%)

- Asiatico: 2 (2,6%)

- indio Americano /
Nativo do Alasca: 1
(1,3%)

- Nativo havaiano /
ilnéu do Pacifico: 0
(0%)

Feldstein et | 186 - 115 meninos | - Idade mediana: | -  Brancos, ndo | 51 (27%)

al pacientes (62%) e 71 | 8,3anos(3,3-12,5 | hispanico: 35 (19%)
meninas anos) - Negro ou afro-
(38%) - <lano: 13 (7%) | americano, nao

- 1-4 anos: 53 | hispanico: 46 (25%)
(28%) - Hispanico ou Latino:
- 5-9 anos: 46 | 57 (31%)

(25%) - Outra raga, nédo

- 10-14 anos: 45 | hispéanica: 9 (5%)

(24%) - Desconhecido: 39

- 15-20 anos: 29 | (20%)

(16%)

Dufortetal | 99 pacientes | - 53 meninos | - 0-5 anos: 31 | - Brancos: 29/78 | 79 (79%)
(54%) e 46 | (31%) (37%)
meninas - 6-12 anos: 42 | - Negros: 31/78 (40%)
(46%) (42%) - Asiaticos: 4/78 (5%)

- 13-20 anos: 26 | - Outros:  14/78

(26%) (18%)

- Hispénicos: 31/85
(36%)
- N&o hispanico:
54/85 (64%)
Payne et al 248 - 133 meninos | - ldade mediana: | - Brancos: 34 (13,7%) | N&o avaliou
pacientes (53,6%) e 115 | 8anos (4-13anos) | - Negros: 75 (30,2%)
meninas - <5 anos: 83 |- Hispanicos ou
(46,4%) (33,5%) Latinos: 96 (38,7%)
- 6-10 anos: 79 | - Asiaticos ou ilhéu do
(31,9%) Pacifico: 11 (4,5%)

- 11-15 anos: 51
(20,6%)

- indio americano ou
nativo do Alasca: 0
(0%)
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- 16-20 anos: 35 | - Desconhecido, outro

(14,1%) ou varios: 32 (12,9%)
Farooqi etal | 45 pacientes | - 24 meninos | - Idade mediana: | - Brancos: 21 (46,7%) | 7 (16%)
(53,3%) e 21 | 9,4 anos - Negros ou afro-
meninas americanos: 10
(46,7%) (22,2%)
- Asiatico americano:
1(2,2%)

- Outro: 5 (11,1%)
- Recusado: 8 (17,8%)

- Hispénico: 19
(42,2%)
- N&o hispénico: 20
(44,4%)
- Recusado: 6 (13,3%)
Ben-Shimol | 56 pacientes | - 28 meninos | - Idade mediana: | N&o avaliou 11 (20%)
etal (50%) e 28 | 10anos
meninas
(50%)
van Heerden | 11 pacientes | - 5 meninos | - <19 anos: 4 | - Negro Africano: 10 | 5 (45,5%)
etal (45,5%) e 6 | (36,4%) (90,9%)
meninas - 19 anos: 7 |-Ragamista:1(9,1%)
(54,5%) (63,6%)
Stierman et | 1.382 - 830 meninos | - 0-4 anos: 342 | - Hispanico: 546 | Né&o avaliou
al pacientes (60,2%) e 548 | (24,7%) (39,5%)
meninas - 5-9 anos: 455 | - Nao Hispanico
(39,8%) (32,9%) Branco: 411 (29,7%)
- 10-14 anos: 391 | - Nao Hispanico
(28,3%) Negro: 356 (25,8%)
- 15-20 anos: 194 | - Nao Hispanico
(14%) Asiatico: 36 (2,6%)

- Ragas multiplas ndo
hispéanicas: 16 (1,2%)
- Indio americano ndo
hispanico/ nativo do
Alasca: 9 (0,7%)

- Né&o-hispéanicos
nativos
havaianos/ilhnas  do
Pacifico: 8 (0,6%)
Shabab etal | 26 pacientes | - 16 meninos | - ldade mediana: | - Brancos: 14 (53,5%) | 3 (11,5%)

(61,5%) e 10 | 105,15 meses - Negros: 4 (15,4%)
meninas - Hispénico: 3
(38,5%) (11,5%)

- Outro: 3 (11,5%)
- Desconhecido: 2
(7,7%)

Fonte: Autoria propria

5 CONCLUSAO

A COVID-19 se apresenta, na maior parte dos casos, nas criangas, com um quadro
assintomatico ou leve. Porem, embora rara, uma complicacdo pds-covid pode aparecer,
geralmente de quatro a seis semanas ap0s a infeccdo pelo SARS-coV-2: a Sindrome
Inflamatoria Multissistémica Pediatrica (SIM-P). Os casos de SIMP ocorreram com maior

prevaléncia em pacientes do sexo masculino, de raga negra, na faixa etaria entre 7 e 10 anos. A
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presenca de comorbidades ndo parece estar associada ao desenvolvimento de SIMP. Destarte,
o0 conhecimento dos fatores de risco e da epidemiologia dessa afec¢do € de extrema importancia
para que as praticas de satde publica sejam voltadas para o controle dessa enfermidade, visando

0 menor acometimento de quadros graves e, consequentemente, de letalidade e morbidade aos

individuos.
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