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RESUMO

Introducido: Em abril de 2020, iniciaram-se relatos de casos de Sindrome Inflamatoria
Multissistémica Pediatrica (SIM-P) potencialmente associada a COVID-19. Essa sindrome
possui manifestagdes similares com a Sindrome de Kawasaki, sendo que muitas criancas podem
apresentar critérios completos ou incompletos para essa sindrome, a qual ocorre, em sua
maioria, em pacientes pediatricos mais velhos, adolescentes e escolares, os quais apresentam
marcadores de inflamacio, de coagulopatia e de lesdes miocardicas elevados. E uma patologia
que envolve pelo menos dois 6rgaos ou sistemas, sendo os principais o cardiaco, o respiratério,
o renal, o hematologico, o dermatoldégico, o gastrointestinal ou o neuroldgico. Objetivos:
Analisar a ocorréncia da Sindrome Inflamatoria Multissistémica Pediatrica associada a
COVID-19 em criancas do estado do Para no periodo de abril de 2020 a agosto de 2021.
Métodos: Trata-se de um estudo epidemiologico descritivo transversal, em que foram
utilizadas informagdes do banco de dados secundarios das notificagdes de Sindrome
Inflamatdria Multissistémica Pediatrica (SIM-P) da Secretaria de Estado de Satide Publica do
Para (SESPA). Resultados: Foram analisados 40 casos acometidos por SIM-P no Para. 31
(78%) receberam diagnostico de COVID-19 por meio de critérios laboratoriais e 9 (22%) por
meio de critérios clinico-epidemiologicos. Em relacdo a idade, a faixa etaria variou entre 3
meses a 13 anos, apresentando uma mediana de 3,5 anos. A maioria da populagdo estudada
tinha entre 0 a 2 anos (lactentes), correspondendo a 16 casos (40%). Quanto ao sexo, a maioria
ocorreu no sexo masculino, correspondendo a 26 casos (65%). Os municipios que apresentaram
maior numero de casos confirmados foram Belém com 20 casos (50%); Barcarena com 3 casos
(7,5%) e Castanhal também com 3 casos (7,5%). No que se refere a presenca de critérios
diagnosticos de SIM-P associada a COVID-19, os que mais apareceram foram: febre maior que
38°C por 3 dias ou mais, presente em 40 casos (100%); elevacdo de marcadores inflamatdrios
em 39 casos (97,5%); evidéncia de COVID-19 ou historia de contato préximo com caso
confirmado de COVID-19 em 39 casos (97,5%). Em relagdo aos sintomas, os mais frequentes
foram diarreia (62,5%); tosse (47,5%); nauseas e vomitos (45%) e dores abdominais (45%).
Quanto as alteragoes laboratoriais, os marcadores inflamatdrios foram os mais alterados. Houve
a necessidade de internagdo em Unidade de Terapia Intensiva em 52% dos casos. Sobre o
tratamento realizado nos pacientes em leito de UTI, as classes de medicamentos mais utilizadas
foram corticoide em 76,19% e anticoagulantes em 57,14%. Acerca dos 6bitos, ocorreram 5
entre os pacientes que precisaram de suporte em UTI. Destes, 4 apresentavam comorbidades.
Conclusio: Apesar da maioria das criangas e adolescentes nao evoluir de forma grave durante
a COVID-19, foi constatado que, apds a afeccao pelo virus, esses pacientes podem evoluir com
uma resposta exacerbada do sistema imune, repercutindo em uma sindrome inflamatdria
multissistémica. Em vista disso, este estudo aponta resultados importantes ao planejamento de
acOes de saude para o manejo da SIM-P, através do provimento de informagdes sobre quem sao
os pacientes que evoluiram com SIM-P, presenca de comorbidades anteriores, tratamento que
realizaram, além dos desfechos do quadro.

Palavras-chaves: Covid-19; Pediatria; Sindrome Inflamatéria Multissistémica (SIM-P)



ABSTRACT

Introduction: Cases of Multisystem Inflammatory Syndrome in Children (MIS-C) potentially
associated with COVID-19 began to be reported in April 2020. This syndrome has similar
manifestations to Kawasaki Syndrome and many children may present complete or incomplete
criteria for this syndrome, which occurs mostly in older pediatric patients, adolescents and
schoolchildren, who have markers of inflammation, of coagulopathy and of myocardial injury
elevated. It is a pathology that involves at least two organs or systems. The main ones being
cardiac, respiratory, renal, hematological, dermatological, gastrointestinal or neurological.
Objective: Analyze the occurrence of Multisystem Inflammatory Syndrome in Children
associated with COVID-19 in children from the state of Pard from april 2020 to august 2021.
Method: This is a cross-sectional descriptive epidemiological study in which information from
the secondary database of notifications of Multisystem Inflammatory Syndrome in Children
(MIS-C) of the Secretaria de Saude Publica do Pard (SESPA) was used. Results: 40 cases
affected by MIS-C were analyzed in Para. 31 (78%) were diagnosed with COVID-19 through
laboratory criteria and 9 (22%) through epidemiological criteria. The age ranged from 3 months
to 13 years, with a median of 3.5 years. The majority of the population studied was between 0
and 2 years old (lactants), corresponding to 16 cases (40%). The majority occurred in the male
sex, corresponding to 26 cases (65%). The municipalities with the highest number of confirmed
cases were Belém with 20 cases (50%); Barcarena with 3 cases (7.5%) and Castanhal also with
3 cases (7.5%). The diagnostic criteria for MIS-C associated with COVID-19 that appeared the
most were fever greater than 38°C for 3 days or more, present in 40 cases (100%); elevation of
inflammatory markers in 39 cases (97.5%); evidence of COVID-19 or history of close contact
with a confirmed case of COVID-19 in 39 cases (97.5%). The most frequent symptoms were
diarrhea (62.5%); cough (47.5%); nausea and vomiting (45%) and abdominal pain (45%). As
for laboratory alterations, inflammatory markers were the most altered. There was a need for
admission to the Intensive Care Unit in 52% of cases. About the treatment performed in patients
in an ICU bed, the most used drug classes were corticosteroids in 76.19% and anticoagulants
in 57.14%. There were 5 deaths among the patients who needed ICU support. Of these, 4 had
comorbidities. Conclusion: Although most children and adolescents do not progress seriously
during COVID-19, it was found that after infection by the virus, these patients can evolve with
an exacerbated immune system response, resulting in a multisystem inflammatory syndrome.
This study points to important results for the planning of health actions for the management of
MIS-C, through the provision of information about whether are the patients who evolved with
MIS-C, presence of previous comorbidities, treatment they performed, in addition to their
outcomes of the condition.

Keywords: COVID-19; Pediatrics; Multisystem Inflammatory Syndrome in Children (MIS-C)
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1. INTRODUCAO

No final de 2019, iniciou-se um surto do novo coronavirus SARS-CoV-2 na cidade
de Wuhan, na provincia de Hubei, da Republica Popular da China, o qual se propagou para
outros paises. Esse cenario de crescentes taxas de notificacdo de casos em localidades chinesas
e internacionais foi declarado como uma emergéncia de saude global em janeiro de 2020 pelo
Comité de Emergéncia da Organizagdo Mundial da Saude (OMS) (VELAVAN E MEYER,
2020).

A COVID-19 ¢ uma doenca que afeta os individuos de diferentes maneiras, sendo
transmitida, principalmente, por goticulas de saliva ou secre¢do nasal de uma pessoa infectada
ao espirrar ou ao tossir, tendo como formas de prevencdo o uso de mascaras, a lavagem das
maos regularmente com agua e sabao ou com produto a base de alcool e manter-se, pelo menos,
a um metro de distdncia de pessoas que tossem ou espirram (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2020).

Essa infecgdo possui alta taxa de mortalidade em uma pequena parte da populagdo, em
especial imunodeprimidos, idosos, diabéticos, cardiopatas e hipertensos. A maioria dos
infectados permanecem assintomaticos ou apresentam sintomas leves a moderados da doenga,
parecidos com uma sindrome gripal comum, podendo apresentar febre, tosse, fadiga, mialgias,
secrecOes respiratorias, cefaleia, hemoptise, diarreia, nduseas, vOmitos, anosmia e ageusia. A
forma grave da doenga caracteriza-se por uma tempestade inflamatéria de citocinas, que
ocasiona alteragdes hematologicas e da coagulagao, podendo levar ao dano tecidual e ao dbito.
As complicagdes dessa infeccdo levam, geralmente, a uma Sindrome Respiratoria Aguda Grave
(SRAG), podendo levar, também, a lesdes cardiacas ou renais, & infeccdo secundaria e ao
choque (XAVIER et al, 2020).

O tempo de incubagdao depois do contato com pessoa infectada varia de 2 a 14 dias.
Possui como diagnéstico laboratorial especifico a detecgéio do Acido Ribonucleico (RNA) viral
por reacdo em cadeia da polimerase em tempo real (RT-PCR) coletados em amostras de swab
nasal e orofaringeo, sendo mais efetivo nos primeiros dias de sintomas. H4, também, os testes
soroldgicos, os quais possuem utilidade na detecgdo da resposta imune, detectando os
anticorpos da imunoglobulina da Classe M (IgM) e da Classe G (IgG) depois de sete dias do
inicio dos sintomas, estendendo-se por cerca de 25 dias (XAVIER et al, 2020).

O SARS-CoV-2 ¢ um coronavirus de RNA de fita simples, de formato esférico, com
revestimento envelopado de lipoproteinas. Possui quatro proteinas estruturais: o envelope

(proteina E), as proteinas de membrana (proteinas M), a spike (proteina S), a qual estd
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relacionada ao mecanismo de infecgdo viral, formando projecdes chamadas de espiculas, que
compdem o formato de coroa, e a que faz parte da composi¢do do nucleocapsideo (proteina
N) (LIMA et al, 2020).

O coronavirus entra na célula hospedeira humana por meio da proteina spike, a qual
reconhece o mesmo receptor da enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2) (SHANG et al,
2020).

O virus causador da COVID-19 age interrompendo uma série de respostas imunologicas
fisiologicas do organismo, levando a um sistema de defesa prejudicado e gerando respostas
inflamatorias descontroladas em uma parcela da populacdo, a qual evolui para casos graves
dessa doenga. Nesses pacientes, ha a presenca de linfopenia, a ativagao e disfun¢ao linfocitaria,
de granuldcitos e de monocitos com anomalias, além de niveis elevados de citocinas, aumento
das imunoglobulinas G (IgG) e anticorpos totais (YANG et al, 2020).

Em abril de 2020, comecaram a ser relatados casos de Sindrome de Resposta
Inflamatéria Multissistémica em Criangas (SIM-P) potencialmente associada a COVID-19.
Essa sindrome possui manifestacdes similares com a Sindrome de Kawasaki, sendo que muitas
criancas podem apresentar critérios completos ou incompletos para essa sindrome, a qual
ocorre, em sua maioria, em pacientes pediatricos mais velhos, em adolescentes e em escolares,
os quais apresentam marcadores inflamatorios exacerbados, dentre eles proteina C-reativa,
velocidade de hemossedimentagdo, ferritina e procalcitonina, com acentuado aumento, além de
marcadores de coagulopatia elevados e aumento expressivo dos marcadores de lesdo
miocéardica. E uma patologia que envolve, pelo menos, dois 6rgdos ou sistemas, sendo 0s
principais o cardiaco, o respiratorio, o renal, o hematologico, o dermatoldgico, o gastrointestinal
ou o neurologico (MORRIS et al, 2020; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2020).

Em outubro de 2020, a Sindrome Inflamatéria Multissistémica Pediatrica (SIM-P),
temporariamente associada a COVID-19 se tornou uma grande preocupacao de saude publica
no estado do Para, pois levou o estado ao 1° lugar no ranking de mortes associadas a SIM-P em
todo o Brasil e o quarto estado a apresentar o maior nimero de casos notificados (38 casos)
(MINISTERIO DA SAUDE, 2020).

Houve uma série de casos notificados de criancas acometidas pela SIM-P associada a
COVID-19 no estado do Para entre abril de 2020 e agosto de 2021. Visto que suas
manifestagdes clinicas, fisiopatologia, fatores sociodemograficos associados ainda nao estdao
completamente elucidados e examinando a escassez de trabalhos a niveis nacional e regional
sobre este tema, essa pesquisa possui relevancia, por descrever dados locais da populagdo

amazonica e fomentar um melhor entendimento sobre a fisiopatologia desta doenga em
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criangas, os seus efeitos no organismo, os fatores sociais, clinicos e bioquimicos que podem
estar associados a esse distirbio, observando quais foram mais frequentes, comparando faixas
etarias, aparecimento de sintomas relacionados aos diversos sistemas, necessidade e tempo de
internagdo durante o periodo de acometimento, além de requisi¢ao de tratamento especializado
para tratar esses determinados sintomas e sequelas.

Dessa forma, este trabalho visa corroborar com a formulacdo de politicas publicas
locais, medidas de intervencgdo para tratamento precoce, uma maior elucidagao sobre a SIM-P
associada a COVID-19 e sobre como essa patologia se apresentou no estado do Para no periodo
de analise, além de contribuir com um melhor prognostico de individuos acometidos, aumento

da qualidade de vida desses pacientes em suas respectivas evolucdes clinicas.

1.1. OBJETIVO GERAL

Analisar a ocorréncia de Sindrome de Resposta Inflamatoria Multissistémica associada

a COVID-19 em criancgas do estado do Para.

1.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Identificar as caracteristicas sociodemograficas das criangas que apresentaram Sindrome de
Resposta Inflamatoria Multissistémica (SIM-P) associada a COVID-19;

e Verificar a frequéncia dos critérios estabelecidos para a defini¢do de caso de Sindrome de
Resposta Inflamatoria Multissistémica (SIM-P) associada a COVID-19;

e Analisar a frequéncia dos principais sinais e sintomas apresentados pelos pacientes
acometidos por Sindrome de Resposta Inflamatoria Multissistémica Pediatrica associado a
infec¢do por SARS-CoV-2 por faixa etéria e categoriza-los a partir dos sistemas (cardiaco,
respiratdrio, renal, hematologico, dermatoldgico, gastrointestinal ou neurologico);

e Avaliar as alteracdes bioquimicas presentes durante a SIM-P;

e Analisar a necessidade de internacdo em UTI dos casos de SIM-P, o tempo de internagao

médio e correlacioné-lo com o tratamento e com o desfecho dos pacientes acometidos.
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2. REFERENCIAL TEORICO

2.1 EPIDEMIOLOGIA DA SINDROME INFLAMATORIA MULTISSISTEMICA
PEDIATRICA

A Sindrome Inflamatoria Multissistémica Pediatrica (SIM-P) acomete pacientes de 0-
19 anos, sendo considerada uma sindrome rara, entretanto potencialmente grave. O primeiro
caso de SIM-P foi registrado no Reino Unido em abril de 2020, e, apos esse caso, varios paises
europeus ¢ os Estados Unidos realizaram um alerta sobre a gravidade da sindrome. A partir de
entdo, varios casos foram descritos (MINISTERIO DA SAUDE, 2022).

Em um estudo realizado por Sood et al. (2021), a partir de uma revisdo sistematica com
386 estudos (992 pacientes) com dados de alguns paises, no qual foi observado um
acometimento maior da SIM-P em criangas do sexo masculino (1,37 sexo masculino: 1 sexo
feminino) e uma mediana de faixa etaria de 7 anos, em uma populacdo com idade entre 14 dias
a 20 anos. Nesse mesmo estudo, constatou-se que 48% dos pacientes apresentaram anticorpos
reagentes para SARS-CoV-2 e 28% foram diagnosticados através do RT-PCR.

Feldstein et al. (2020) realizaram um estudo com 186 pacientes diagnosticados com
SIM-P nos Estados Unidos e observaram que a maioria era do sexo masculino, com uma
mediana de idade de 8,3 anos; 70% tiveram RT-PCR positivo para SARS-CoV-2 ou teste
sorologico e 73% dos pacientes ndo apresentavam comorbidades.

Nesse mesmo estudo, observou-se que a disfuncdo multipla de 6rgaos se deu da seguinte
forma: 92% apresentaram sintomas gastrointestinais, 80% apresentaram alteracdo do sistema
cardiovascular, 76% acometimento do sistema hematologico, 74% apresentaram
comprometimento mucocutaneo e 70% sintomas respiratorios. Em relacdo a internagdo, a
mediana foi de 7 dias. 80% precisaram de suporte em Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica,
20% necessitaram de ventilagdo mecanica, 77% fizeram uso de IGIV, 49% utilizaram
glicocorticoides sistémicos, 48% receberam drogas vasoativas e 4 pacientes (2%) foram a 6bito,
dois dos quais tinham comorbidades (FELDSTEIN et al, 2020).

A SIM-P temporariamente associada & Covid-19 passou a ser uma doenca de notificagdo
compulsoria em 24 de julho de 2020 e todos os casos suspeitos anteriormente foram notificados
retrospectivamente. No Brasil, até o dia 25 de junho de 2022, foram notificados 3058 casos
suspeitos, sendo 1789 casos confirmados para SIM-P por SARS-CoV-2, 271 em investigagao,
998 descartados e 117 destes casos evoluiram para 6bito (MINISTERIO DA SAUDE, 2022).
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Segundo o boletim epidemioldgico n°® 119, houve predominancia do sexo masculino
(57,5%; n = 1.029) em relagdo ao feminino (42,5%; n = 760); a faixa etaria predominante foi
de criangas de 1-4 anos de idade (36,4%; n = 651), em segundo lugar se destacou a faixa etaria
entre 5 a 9 anos (30,1%; n = 539), seguida por 10 a 14 anos (19,1%; n = 341), menor de 1 ano
(11,6%; n = 207) e por ultimo de 15 a 19 anos (2,9%; n = 51). Quanto ao perfil etario ligado
aos Obitos, no Brasil houve uma mediana de idade de 5 anos. Do total de criancas com SIM-P,
25,5% (n = 457) apresentavam comorbidades, tais como: doencas cardioldgicas, neurologicas,
pneumopatias, hematopatias, obesidade e sindrome genética (MINISTERIO DA SAUDE,
2022).

Em 2020, foram registrados 745 casos de SIM-P no pais. Em 2021, houve 810 casos
confirmados e em 2022 foram registrados 234 casos até o més de junho. Quanto ao niimero de
obitos, 49 apresentaram inicio dos sintomas no ano de 2020, 50 apresentaram em 2021 ¢ 18
tiveram data de inicio dos sintomas em 2022 (MINISTERIO DA SAUDE, 2022).

Em uma analise realizada por Brandao et al. (2021), com boletins epidemiolédgicos de
todos os estados, foi observada maior prevaléncia da SIM-P na regido sudeste, com 342 (33,8%)
casos e 24 (36,9%) mortes, comparado aos nimeros apresentados em todo o pais, sendo o estado
de Sao Paulo o responsavel por 19,1% dos casos e SIM-P confirmados e por 18,4% dos dbitos
até o periodo de junho de 2021. Em relacdo ao sexo, notou-se que 55,4% dos casos que
ocorreram no Brasil foram do sexo masculino; ja no que tange ao 6bito, 75,9% foram de
pacientes do sexo feminino. A maioria dos estados demonstrou perfil semelhante, com excegao
do Amazonas, de Mato Grosso do Sul, do Ceard, do Espirito Santo, de Sergipe, do Tocantins e
da Paraiba, em que a maior prevaléncia foi caracterizada pelo sexo feminino.

Em um estudo realizado na BahiCa no ano de 2020, observou-se que de 66 casos
notificados, 42 foram confirmados para SIM-P, a maioria dos pacientes era do sexo masculino
(59,5%; n =25); 20 (47,6%) encontravam-se na faixa de idade entre 5-9 anos; a média de idade
e a mediana foram iguais, consistindo em 8 anos; na evolugdo clinica dos casos: 38 (90,5%)
tiveram alta hospitalar, 3 (7,1%) pacientes foram a oObito e destes trés, dois tinham
comorbidades prévias (doenca neuroldgica e doenga imunossupressora) (FONTES et al, 2021).

No estudo realizado por Fontes et al. (2021), observou-se em relagdo a distribui¢do
espacial dos casos que 23 (54,7%) pacientes eram da capital do estado e os sintomas mais
frequentes foram: dores abdominais (61,9%; n = 26), seguidos de taquicardia (50,0%; n = 20),
nauseas/vomitos (45,2%; n = 19), dispneia (42,9%; n = 18), conjuntivite (42,9%; n = 18),

manchas vermelhas no corpo (40,5%; n = 17), edema de mao e de pé (38,1%; n = 16), diarreia
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(35,7%; n = 15), mialgia (33,3%; n = 14), altera¢des na cor da pele (31,0%; n = 13), saturag¢do
de 02 <95% em ar ambiente (28,6%; n = 12) e cefaleia (28,6%; n = 12).

Em Minas Gerais, até o dia 26 de julho de 2022, foram realizadas 571 notificacdes,
sendo 215 casos confirmados e 5 obitos registrados. A predominancia dos casos foi do sexo
masculino (57%). Houve uma prevaléncia na faixa etaria de 0-4 anos (43,6%), seguida da faixa
de idade entre 5-9 anos (34,5%); 17,73% das criangas diagnosticadas com SIM-P apresentavam
comorbidades (SECRETARIA DE ESTADO DE SAUDE DE MINAS GERAIS, 2022).

Farias et al. (2020) desenvolveram um estudo na Amazodnia Oriental, no qual 11 das 102
criangas admitidas nas Unidades de Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP) fecharam critérios
elegiveis para participagdo no estudo. Dessas, 81% do sexo masculino. Quanto a mediana de
idade encontrada, esta foi de 59 meses. O tempo médio de internagao foi de 5 dias e as alteragdes
mais comuns encontradas estavam relacionadas ao sistema cardiaco, em que 63% dos pacientes

estavam apresentam ecocardiograma anormal.

2.2 FISIOPATOLOGIA DA SIM-P

A SIM-P consiste em um quadro inflamatorio sistémico que pode acometer orgaos,
como: coracdo, pulmdes, rins, cérebro, pele, olhos e 6rgdos gastrointestinais. Essa sindrome ¢
decorrente de uma resposta imune gerada pos-infecgao pelo virus da COVID-19. Tal condigao.
se equipara com patologias como a sindrome do choque téxico e a doenga de Kawasaki. Apesar
de varios estudos que buscam elucidar a fisiopatologia da SIM-P, a mesma permanece
desconhecida (AKCA et al, 2020; CDC, 2019; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA,
2021).

Existem algumas teorias que tentam explicar o desenvolvimento da SIM-P, tais como:
o efeito direto do SARS-CoV-2 e a Teoria de Desregulacdo Imune apds a infec¢do pelo SARS-
CoV-2 ou a combinacao dos dois mecanismos (CAMPOS et al, 2021).

A teoria do efeito direto do SARS-CoV-2 (replicacao disseminada do virus) € justificada
pela presenga do RNA viral e de particulas virais em bidpsia de pacientes que apresentavam
infeccdo persistente com acometimentos neuroldgico, cardiaco, gastrointestinal e renal, porém
sem repercussoes de via aérea respiratoria. Tal hipdtese ndo ¢ amplamente aceita devido ao
resultado do RT-PCR encontrar-se positivo em apenas ¥ dos casos diagnosticados com SIM-P
(SOOD et al, 2021).

Sendo mais aceita a Teoria de Desregulagao Imune apds a COVID-19, essa tese esta

sendo considerada, devido a maioria dos casos de SIM-P serem observados 4-6 semanas pos
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COVID-19 ou de contato com pacientes que foram diagnosticados com a infec¢do. Outros
fatores que corroboram para a aceitagdo da mesma ¢ a ativagdo desregulada do sistema imune,
a eficacia do tratamento com imunomoduladores e anti-inflamatérios e quantitativo de
anticorpos detectados quando o paciente ¢ diagnosticado com a sindrome (SOMA; SHUST;
RATNER, 2021).

Ha estudos que elucidam que os anticorpos da classe IgG podem estar envolvidos na
resposta imunologica inadequada, devido promoverem ativacdo celular, produgdao de
imunocomplexos e, dessa forma, um aumento de interleucinas (IL-1, IL-6, IL-18), de interferon
e de fator de necrose tumoral alfa, resultando em manifestacdes multissistémicas e laboratoriais,
como: elevacdo dos marcadores inflamatdrios, febre, manifestagdes Kawasaki-like, choque,
tempestade de citocinas e comprometimento de varios orgdos (JIANG et al, 2020; GRUBER et
al, 2020).

2.3 QUADRO CLINICO DA SIM-P

A infeccdo pelo SARS-CoV-2 na faixa etdria pedidtrica pode evoluir de forma
assintomatica ou leve ou grave. Sendo a maioria caracterizada como formas assintomatica e
leve (SON; FRIEDMAN, 2022).

O momento do inicio dos sintomas da SIM-P relacionada a infec¢ao pelo SARS-CoV-
2 ¢ variavel, sendo a maioria das manifestacdes iniciadas apds 2 - 6 semanas apo6s a infecgao
por COVID-19 ou o contato com um caso confirmado (SON; FRIEDMAN, 2022).

O quadro clinico ¢ caracterizado por febre e por outros sintomas associados, sendo estes
variaveis, mas englobando acometimentos dos sistemas cardiovascular, gastrointestinal,
respiratorio, neurologico e renal. O Centers for Disease Control and Prevention (CDC) dividiu

os sintomas de acordo com a faixa etaria de 0-9 anos e de 10-19 anos (Tabela 1).

Tabela 1: Sintomas de SIM-P (Centers for Disease Control and Prevention).

Sintomas CDC (0-9anos) Sintomas CDC (10-19 anos)
e Febre, tosse e respiragdo rapida — 63% o Tosse—41%
» Febre — 46% o Cefaleia —42%
> Tosse —37% e Febre —35%
> Cefaleia— 15% e  Mialgia —30%

Continua
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Cont. Tabela 1

e Diarreia — 14% e Respiracdo rapida — 16%

e Rinorreia -13% e Diarreia — 14%

e Nausea e vomito — 10% e  Nausea e vomito — 10%

e Mialgia—10% e  Perda de olfato e paladar — 10%
e Respiragdo rapida — 7% e Rinorreia — 8%

e  Dor abdominal — 7% e Dor abdominal — 8%

e Perda do olfato e paladar — 1%

Fonte: Tabela adaptada do CDC, 2020.

Na metanalise realizada por Sood et al. (2021) com base em um niimero de 992 criancas
diagnosticadas com SIM-P, foi observado que 78% dos pacientes evoluiram com sintomas
gastrointestinais, 75,5% cardiovasculares, 55,3% respiratdrios, 30,6% neurologicos e 19,6%
dos pacientes tiveram lesao renal aguda.

Em um estudo realizado por Whittaker et al. (2020), foi notado que havia trés padrdes
de manifestagdes em criangas internadas com SIM-P, dentre os quais um dos padrdes ndo
apresentava semelhancas com Doenga de Kawasaki (DK), mas era caracterizado, clinicamente,
por febre persistente e, laboratorialmente, por aumento significativo de provas de atividade
inflamatéria sem comprometimento cardiovascular grave; o segundo padrao preenchia critérios
para Doenca de Kawasaki; e o terceiro era caracterizado por febre, rash cutaneo, acometimento
gastrointestinal e apresentava evolugdo grave com disfun¢do miocardica, choque e aneurismas
coronarianos.

Bautista-Rodriguez et al. (2021), ao analisarem uma série internacional de 183
pacientes, notaram que os pacientes apresentavam caracteristicas semelhantes de acordo com o
grupo de manifestagdes que apresentavam. Os casos com caracteristica de doenga do tipo
Kawasaki pertenciam a uma faixa etdria mais jovem, apresentavam niveis mais baixos de
marcadores inflamatorios e menor tempo de internacdo (BAUTISTA-RODRIGUEZ et al, 2021).

J4 os pacientes admitidos com sinais de choque caracterizavam-se, em sua maioria, por
serem pacientes mais velhos, que referiam manifestagdes gastrointestinais e neurologicas;

laboratorialmente, apresentavam: trombocitopenia, aumento dos niveis de PCR, D-dimero,
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ferritina e peptideo natriurético do tipo N-terminal pro-B (NT-proBNP), além de uma maior
probabilidade de comprometimento cardiaco, podendo ser observado por meio de valvulite e
de disfuncao ventricular esquerda, estando mais susceptiveis a internagdes em Unidade de
Terapia Intensiva (55%) e a necessidade de ventilagdo mecanica e de drogas inotrdpicas
(BAUTISTA-RODRIGUEZ et al, 2021).

Em nivel nacional, observa-se que além da febre, 82,9% dos pacientes evoluiram com
sintomas gastrointestinais (diarreia, nauseas, vomitos, dor em regido abdominal); seguidos de
66,7% que manifestaram sintomas respiratorios (tosse, dispneia, queda da saturagdo, coriza);
59,9% com alteragdes cardiovasculares; 54,6% apresentaram manchas vermelhas na pele;
49,4% apresentaram alteragdes neuroldgicas; 38,3% apresentaram conjuntivite; 20,2%
linfadenopatia e 17,7% apresentaram oliguria (BRASIL, 2022).

Com relagdo as disfunc¢des cardiacas, observou-se que 31,5% dos pacientes que
realizaram ecocardiograma manifestaram alteracdo coronariana, 11% apresentaram falha na
funcdo miocardica, 11% sinais de inflamagao a nivel de valva e 3,4% apresentaram pericardite.

Kaushik et al. (2020) verificaram 16 estudos totalizando 655 pacientes com SIM-P na
faixa etaria entre 3 meses a 20 anos de idade, em que observaram comprometimento cardiaco
em 55% dos casos. A maioria dos casos apresentou caracteristicas para o quadro de doenga do
tipo Kawasaki. Na anélise dos ecocardiogramas, notou-se que 73% apresentaram diminuicao
da fragdo de ejec¢ao do ventriculo esquerdo. Porém, no seguimento destes pacientes, observou-
se que a maioria recuperou a fungao cardiaca.

Em um estudo realizado por Sood et al. (2021), com 992 criancas e adolescentes com
SIM-P, foram observados sinais de choque em 50% dos casos. J& no Brasil, segundo dados do
Ministério da Saude (2022), foi observado que 33,8% (604) dos casos evoluiram com
hipotensdo arterial ou choque, o que repercute em uma manifestacdo frequente em casos de

SIM-P.

2.4 DIAGNOSTICO DA SIM-P E DAS POSSIVEIS COMPLICACOES

Os critérios diagnosticos de SIM-P dispostos pelo Ministério da Satde foram baseados

nos critérios do CDC e podem ser visualizados na Tabela 2 (CDC, 2020; WOH, 2020).
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Tabela 2: Critérios Diagnosticos para SIM-P.

Critérios diagnosticos SIM-P

Febre elevada (> 38°C) e persistente (> 3 dias) em criangas ¢ adolescentes (até¢ 19 anos de
idade);

E pelo menos dois dos seguintes sinais e/ou sintomas:

e Conjuntivite ndo purulenta ou lesdo cutdnea bilateral ou sinais de inflamagao
mucocutanea;

e Hipotensao arterial ou choque;

e Manifestacdes de disfungdo miocardica, pericardite, valvulite ou anormalidades
coronarianas;

e Evidéncia de coagulopatia;

e Manifestacdes gastrointestinais agudas.

Obrigatorio: marcadores de inflamacao elevados;

Evidéncia da COVID-19 (biologia molecular, teste antigénico ou soroldgico positivos) ou

historia de contato com caso de COVID-19;

Devem ser afastadas quaisquer outras causas de origem infecciosa e inflamatoéria;

Podem ser incluidos criangas e adolescentes que preencherem critérios totais ou parciais para

sindrome de Kawasaki ou choque toxico, com evidéncia de infec¢do pelo SARS-CoV-2.

Fonte: Adaptada a partir dos dados do CDC e OMS pela Secretaria de Vigilancia em Satide; Ministério da Saude,
p. 64,2022

Para o preenchimento dos critérios diagndsticos se faz necessaria a realizagdo de alguns
exames iniciais, a fim de analisar infec¢do prévia pelo SARS-CoV-2, podendo ser realizado:
RT-PCR, pesquisa de antigeno ou de sorologia IgM e IgG, sendo importante considerar o
histérico epidemioldgico, em que na auséncia de exames positivos em um paciente com alta
suspeita da sindrome ¢ fator fundamental para o diagnodstico (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
REUMATOLOGTIA, 2020).

Nas notificagdes realizadas no Brasil, foi observado que dos 1789 casos confirmados
para SIM-P 1397 (78,1%) dos casos preencheram o critério laboratorial e, apenas, 392 (21,9%)
fecharam diagndstico pela historia clinica epidemiologica (BRASIL, 2022).

A Sindrome Inflamatoria Multissistémica Pediatrica requer a realizacdo de exames
complementares que buscam investigar possiveis comprometimentos organicos, assim como
observar o estado de coagulacdo e a intensidade do processo inflamatorio. Dessa forma, devem

ser solicitados: hemograma, velocidade de hemossedimentacdo (VHS), proteina C-reativa
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(PCR), ureia e creatinina, com a finalidade de averiguar fun¢do renal; para avaliar fungdo
hepatica e de vias biliares sdo solicitados: AST, ALT, gama glutamil transferase (y-GT),
fosfatase alcalina, bilirrubina totais e fragdes, proteinas totais e albumina. Além desses exames,
devem ser solicitados glicemia, potassio e sodio (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
REUMATOLOGIA, 2020).

Ap6s o diagndstico confirmado e a abordagem inicial, faz-se necessdria uma abordagem
mais aprofundada, com a realizagdo de exames para investigar distirbios de coagulacao, como
Tempo de Atividade de Protrombina (TAP), Tempo de Tromboplastina Parcial (TTP) e
fibrinogénio; LDH; triglicerideos; marcadores inflamatoérios (VHS, PCR, ferritina, D-dimero,
pro-calcitonina); marcadores da funcdo miocardica (CK-MB, mioglobina, pr6-BNP,
troponina); culturas (sangue, urina e aspirado traqueal, se necessario); Painel Viral Respiratorio;
Sorologias virais (de acordo com a suspeita clinica/diagnostico diferencial, além de radiografia
de torax, eletrocardiograma e ecocardiograma para avaliacdo da fungdo cardiovascular

(HENNON et al, 2020).

2.5 TRATAMENTO DA SIM-P

O American College of Reumatology (2020) estabeleceu alguns critérios (Tabela 3) para
auxiliar na decisdo da internacao dos pacientes. Porém, Henderson et al. (2020) sugeriram que
todas as criangas acometidas por SIM-P fossem internadas, devido ao potencial de gravidade
da evolugao da sindrome e a dificuldade de garantir a observacdo e o seguimento necessarios a

nivel ambulatorial.

Tabela 3: Critérios para Internacao

1. Alteragdo dos sinais vitais (taquicardia, taquipneia);

2. Desconforto respiratorio;

3. Déficits neurologicos ou alteragdo de comportamento (incluindo
manifesta¢des stbitas);

4. Evidéncia de lesdo renal ou hepatica (leve);

5. Elevagao expressiva de marcadores inflamatorios (ex: PCR > 10mg/dL);

6. Alteracdo de eletrocardiograma, BNP ou troponina.

Fonte: American College of Reumatology (2020)
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Para o tratamento da Sindrome Inflamatoria Multissistémica Pediatrica, é necessario
suporte de uma equipe multidisciplinar. Idealmente, essa equipe deve estar composta por
pediatra, reumatologista, infectologista, cardiologista, hematologista, nefrologista,
gastroenterologista e especialistas em unidade de terapia intensiva. Cada paciente deve ser
observado individualmente através de suas manifestacdes clinicas para que sejam dispostas
todas as condutas necessarias.

O tratamento da SIM-P pode ser dividido em 4 etapas, no qual a primeira consiste no
estabelecimento do isolamento respiratdrio, a fim de diminuir a disseminacao do virus. Tal
medida ¢ baseada em 30% dos pacientes com SIM-P que apresentaram carga viral no momento
do diagnéstico através de RT-PCR (GODFRED-CATO et al, 2020).

A segunda etapa tem o objetivo de garantir suporte hemodindmico para os pacientes que
evoluem com sinais de choque, podendo o choque ser do tipo distributivo, cardiogénico ou
misto. No que tange a SIM-P, o choque mais frequente observado € resultante de uma disfungao
da bomba cardiaca, fazendo-se necessario o uso de drogas vasoativas com agdo inotropica
(dobutamina ou adrenalina). Em casos de choque misto, estd indicado o uso da noradrenalina.
O uso de diurético estd indicado de acordo com a avaliagdo individual e, em casos graves, pode-
se utilizar como recurso a circulagao extracorporea (ECMO) (SPEROTTO et al, 2020).

A terceira etapa consiste no uso de antibioticoterapia empirica. Hederson et al. (2020)
afirmam em seu estudo que o uso de antimicrobianos pode ser realizado de forma empirica
quando houver suspeita de choque séptico, enquanto que os antivirais ndo possuem uma
indicagdo bem argumentada, j& que a SIM-P ¢ considerada uma sindrome que surge apos o
contato com o virus da COVID-19.

Garcia-Salido et al. (2021) referem que € necessario o uso de antibioticos para cobertura
de bactérias gram positivas e negativas até que se exclua uma possivel infec¢do bacteriana, ja
que as manifestacdes da SIM-P se assemelham com a clinica da sepse. Para isso, podem-se
utilizar esquemas associando ceftriaxona com a oxacilina e quando houver suspeita da sindrome
de choque toxico, pode-se associar a clindamicina.

A quarta etapa consiste no tratamento das manifestacdes inflamatdrias, podendo ser
utilizado para este manejo: imunoglobulina humana (IVIG), corticosteroides e 4cido acetil
salicilico (AAS) em dose anti-inflamatoria.

Kaushik et al. 2020 referem que a imunoglobulina endovenosa (IGEV) deve ser
utilizada em pacientes com quadros sintomatologicos moderados e graves, no choque téxico
refratario a tratamento e nos pacientes que possuem critérios para sindrome de Kawasaki, sejam

estes completos ou incompletos.



24

O uso de corticoides (metilprednisolona) deve ser indicado na refratariedade do uso de
imunoglobulina e os imunomoduladores (anakinra ou tocilizumabe) devem ser utilizados
somente na refratariedade do uso do corticosteroide (MOURA et al, 2020).

Segundo Kabeerdoss et al. (2021), de 30-80% dos pacientes necessitam de terapia
associada com IVIG e corticosteroides para melhora do quadro inflamatoério.

Em um documento escrito por Moura et al. (2020), os anticoagulantes sdo utilizados
nestes pacientes com a finalidade de diminuir o risco de eventos tromboembolicos. O uso do
acido acetil salicilico (AAS) deve ser indicado em pacientes com critérios de doenca de
Kawasaki ou com plaquetas 450.000/M1, podendo-se, também, indicar o uso de anticoagulantes
nestes pacientes pelo risco de trombose.

Observou-se no Brasil que, dos 1789 casos confirmados até 25 de junho de 2022, 60,1%
dos casos precisaram de suporte em que a mediana de dias de interna¢do na UTI foi igual a 6
dias, enquanto que na internacao total houve uma mediana de 9 dias. Destes pacientes, 24,9%
precisaram fazer uso de drogas vasoativas e 20% precisaram de suporte ventilatorio. Quanto a
terapia instituida no momento da internacao, foi realizado uso de imunoglobulina venosa em
64,2%; 61,6% dos pacientes fizeram uso de corticosteroides; 38% realizaram terapia com
anticoagulante sistémico e 8,5% receberam antiviral (BRASIL, 2022).

Em uma analise realizada por Bautista-Rodriguez et al. (2021) foi observado que quanto
mais precoce a necessidade de internacdo hospitalar, maior € o risco de um progndstico ruim,

associado a necessidade de oxigena¢do por membrana extracorporea e/ou morte.
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3. MATERIAIS E METODOS

3.1 TIPO DE ESTUDO

Trata-se de um estudo epidemiologico descritivo transversal, em que foram utilizadas
informacdes do banco de dados secundarios das notificagdes da Sindrome Inflamatoria

Multissistémica Pediatrica (SIM-P) da Secretéria de Estado de Saude Publica do Pard (SESPA).

3.2 AMOSTRA

A amostra de conveniéncia deste estudo foi constituida por 40 criangas e adolescentes
que evoluiram com SIM-P pela COVID-19, as quais foram internadas em Belém e outros

municipios do estado do Paré no periodo de abril de 2020 a agosto de 2021.

3.3 CRITERIOS DE INCLUSAO E DE EXCLUSAO

Foram incluidas notificagdes de pacientes, na faixa etaria de 0-19 anos que foram
diagnosticados com COVID-19 e evoluiram para SIM-P.

No estudo, foram excluidos: pacientes maiores de 19 anos de idade, individuos que nao
receberam diagnostico positivo para COVID-19 e pacientes cujas fichas de notificagdao

apresentavam dados incompletos.

3.4 INSTRUMENTO E TECNICA DE COLETA DE DADOS

A coleta de dados foi realizada a partir de um banco de dados em excel da Coordenagdo
de Vigilancia Epidemiologica do Estado do Paré. O acesso a este banco de dados se deu apds a
devida autorizacdo da Secretdria Estadual de Satide Publica do Para (SESPA), representado por
meio da assinatura do termo de anuéncia (ANEXO B).

Os dados foram obtidos a partir das fichas de notificacdo de pacientes com suspeita de
SIM-P (ANEXO A), as quais foram preenchidas por profissionais de saide de Hospitais em
que as criangas foram notificadas e acompanhadas no estado do Para nos anos de 2020 a 2021.

Na amostra disponibilizada foram observados 93 casos notificados de Sindrome
Inflamatéria Multissistémica Pediatrica no periodo de abril de 2020 a agosto de 2021. Dentre
0s quais, obteve-se um N de 62 casos de SIM-P por COVID-19. Porém, devido aos critérios de
exclusao deste estudo, apenas 40 fichas foram analisadas na integra, sendo 22 excluidas devido

a falta de dados (alta hospitalar, tempo de uso dos medicametos, evolugdo do quadro,
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bioquimica laboratorial) e dados incorretos como, por exemplo, data da internacao da UTI apos

a alta da mesma.

3.5 PROCESSAMENTO E ANALISE DOS DADOS

Os dados coletados foram agrupados em dados sociodemograficos e clinicos e
armazenados em forma de planilha nos programas Microsoft Excel 2016 ¢ Microsoft Word
2016. Posteriormente, a analise foi feita nos programas Bioestat 5.3 e Microsoft Excel 2016. A
analise foi realizada por meio da estatistica descritiva, a qual consiste em organizagao e
classificagdo dos dados numéricos em tabelas e graficos, em que as tabelas sdo constituidas de
colunas e de linhas, permitindo uma visao geral simplificada dos dados e os graficos t€m como
finalidade uma comunicacao rapida e efetiva dos dados, os quais, em alguns casos, sdo dificeis

de observar em forma numérica (AYRES, 2012).

3.6 ASPECTOS ETICOS

A pesquisa foi desenvolvida ap6s aprovagdo pelo Comité de Etica e Pesquisa com Seres
Humanos do Instituto de Ciéncias da Satde / UFPA sob o parecer numero 5.689.832 (ANEXO
C). Este estudo seguiu as recomendacdes da Resolu¢do N° 466 de 12 de dezembro de 2012, do
Conselho Nacional de Saude (CNS) para Pesquisa Cientifica em Seres Humanos, que dispoe

sobre o sigilo das informagdes referentes aos dados pessoais do participante.
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4. RESULTADOS

A partir dos dados obtidos, verificou-se que entre abril de 2020 e agosto de 2021 foram
notificados 93 casos suspeitos de Sindrome de Resposta Inflamatoria Multissistémica
Pediatrica (SIM-P) temporariamente associada a COVID-19 no Estado do Para. Destes, 31
casos foram descartados por nao fecharem o diagndstico final do caso. Restaram-se 62 casos,
sendo que, destes, 22 casos foram desconsiderados para essa pesquisa, devido a falta de
informagdes completas contidas no banco de dados das fichas de notificacdo, ficando, assim,
40 casos para a analise deste estudo.

Dos 40 casos analisados acometidos por SIM-P, 31 (78%) receberam diagnostico de
COVID-19 por meio de critérios laboratoriais, sendo 16 (40%) através de Teste Rapido, 12
(30%) por meio de RT-PCR e 3 (8%) através de sorologia; ¢ 9 (22%) por meio de critérios
epidemioldgicos, como clinica compativel e histdorico de contato préximo com caso confirmado

(Gréfico 1).

Grafico 1: Distribuicdo dos dados segundo critério de diagnoéstico de COVID-19 em casos
confirmados de SIM-P associada a COVID-19 no Estado do Paré entre abril de 2020 e agosto
de 2021.

CRITERIO UTILIZADO PARA DIAGNOSTICAR
COVID-19 EM PACIENTES ACOMETIDOS POR
SIM-P NO ESTADO DO PARA (N=40)

Epidemiologia
22%s (N=9)

RT-FPCR
0% (N=12)

Fonte: Protocolo de pesquisa (2022)
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Em relacdo a idade dos pacientes pediatricos que apresentaram SIM-P associada a
COVID-19, a faixa etéaria variou entre 3 meses a 13 anos, apresentando uma mediana de 3,5
anos, uma média de 4,47 anos ¢ um desvio padrdo de + 3.958701. A maioria da populagdo
estudada tinha entre 0 a 2 anos (lactentes), correspondendo a 16 casos (40%). Observou-se,
ainda, uma elevada porcentagem de criangas acometidas por SIM-P entre 5 a 10 anos
(escolares), apresentando 13 casos (32,5%) (Tabela 4).

Quanto ao sexo, 26 casos (65%) correspondiam ao sexo masculino e 14 casos (35%) ao
sexo feminino (Tabela 4).

Segundo os dados coletados, dos 144 municipios existentes no estado do Pard, 19
municipios apresentaram casos notificados confirmados de SIM-P associada a COVID-19 entre
abril de 2020 e agosto de 2021. Os municipios que apresentaram maior nimero de casos
confirmados foram Belém, apresentando 20 casos (50%); Barcarena correspondendo a 3 casos

(7,5%) e Castanhal também apresentando 3 casos (7,5%) (Tabela 4).

Tabela 4: Distribuicdo dos dados segundo informagdes sociodemograficas dos pacientes
acometidos por SIM-P associada a COVID-19 no Estado do Para entre abril de 2020 e agosto
de 2021.

N N
Variavel Categoria (Qnt) (%) Minima Maxima | Mediana Média Desvio
Padrio
Lactentes
(0-2a) 16 40%
Pré-escolar
Idade (2-4a) 8 20%
3 meses 13 anos 3,5 anos 4,47 3.958701
Escolar anos
(5-10a) 13 32,5%
Adolescentes
(11-19a) 3 7,5%
Categoria N (Quantidade) N (%)
Sexo Feminino 14 35%
Masculino 26 65%

Continua
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Cont. Tabela 4

Municipio N (Quantidade) N (%)
Abaetetuba 2 5%
Alenquer 1 2,5%
Anajas 1 2,5%
Municipio Barcarena 3 7,5%
de Belém 20 50%
Notificagio Braganca 1 2.5%
Breves 1 2,5%
Capitao-pogo 1 2,5%
Castanhal 3 7,5%
Colares 1 2,5%
Curralinho 1 2,5%
Itupiranga 1 2,5%
Moju 1 2,5%
Ourilandia do Norte 1 2,5%
Xinguara 2 5%

Fonte: Protocolo de pesquisa (2022)

No que se refere a presenca de critérios diagndsticos de SIM-P associada a COVID-19,
os 40 casos (100%) da analise deste estudo apresentaram febre maior que 38 °C por 3 dias ou
mais. Além disso, 39 casos (97,5%) tiveram elevag¢do de marcadores inflamatérios. O mesmo
numero de casos, (97,5%; n = 39) apresentaram evidéncia de COVID-19 ou histéria de contato
préoximo com caso confirmado de COVID-19, em que o caso restante, o qual ndo preencheu
inicialmente esse critério, teve o diagndstico para COVID-19 confirmado posteriormente por
meio do método RT-PCR (Tabela 5).

Ademais, 35 casos (87,5%) apresentaram manifestagcdes gastrointestinais agudas, como
diarreia, vOmito ou dor abdominal. Em 35 casos (87,5%) foram afastadas quaisquer outras
causas de origem infecciosa. Quanto a evidéncia de coagulopatia, 29 casos (72,5%)
apresentaram esse critério. Em relacdo as manifesta¢des de disfungdes miocardicas, pericardite,
valvulite ou anormalidades coronarias, 27 casos (67,5%) exibiram essas alteracdes. 23 casos
(57,5%) manifestaram conjuntivite ndo purulenta ou erupcdo cutinea bilateral ou sinais de
inflamac¢ao muco-cutdnea (oral, maos ou pés). Por fim, 10 (0,25%) pacientes pediatricos
acometidos por SIM-P associada a COVID-19 apresentaram hipotensdo arterial ou choque

(Tabela 5).
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Tabela 5: Distribui¢ao dos dados segundo critérios diagnosticos de casos confirmados de SIM-

P associada a COVID-19 no Estado do Para entre abril de 2020 e agosto de 2021.

Critério N (Quantidade) N (%)

Febre > 38°C e > 3 dias 40 100%

Marcadores de inflamagao 39 97,5%
elevados

Evidéncia de COVID-19 ou
historia de contato proximo com 39 97,5%

caso de COVID-19

Manifestagdes gastrointestinais

agudas (diarreia, vomito ou dor 35 87,5%
abdominal)
Afastadas quaisquer outras causas
‘ _ ‘ 35 87,5%
de origem infecciosa
Evidéncia de coagulopatia 29 72,5%
Manifestagoes de disfungao
miocardica, pericardite, valvulite 27 67,5%
ou anormalidades coronarias
Conjuntivite ndo purulenta ou
erupcao cutinea bilateral ou sinais
‘ 23 57,5%
de inflamagao muco-cutanea (oral,
maos ou pes)
Hipotensao arterial ou choque 10 0,25%

Fonte: Protocolo de pesquisa (2022)
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Quanto aos principais sinais e sintomas presentes na populacao pediatrica acometida por
SIM-P associada a COVID-19 no periodo de andlise, 23 casos (62,5%) apresentaram diarreia;
19 casos (47,5%) apresentaram tosse; 18 casos (45%) manifestaram dores abdominais; 18 casos
(45%) manifestaram nduseas e vomitos; 15 casos (37,5%) exibiram manchas vermelhas no
corpo; 14 casos (35%) apresentaram dispneia; 13 casos (32,5%) apresentaram taquicardia; 12
casos (30%) alcancaram saturagao de oxigénio menor que 95%; 11 casos (27,5%) manifestaram
alteracdes na cor da pele, como palidez e cianose; 10 casos (25%) referiram mialgia; 10 casos
(25%) exibiram coriza; 9 casos (22,5%) apresentaram letargia; 9 casos (22,5%) manifestaram
conjuntivite; 8 casos (20%) exibiram irritabilidade; 7 casos (17,5%) apresentaram dor de
garganta; 6 casos (15%) manifestaram edema em maos ¢ em pés; 6 casos (15%) tiveram
cefaleia; 6 casos (15%) apresentaram confusdo mental; 4 casos (10%) apresentaram
linfadenopatia; 4 casos (10%) manifestaram oligiria menor que 2ml/kg/h; 3 casos (7,5%)
referiram dor a degluticdo; 2 casos (5%) apresentaram dor no peito; e 1 caso (2,5%) apresentou
edema cervical (Tabela 6).

No grupo etario dos lactentes, os sinais e sintomas que apareceram com maior
frequéncia foram tosse (56,25%; n = 9) e dispneia (50%; n = 8). J4 nos pré-escolares, os mais
frequentes foram diarreia (75%; n = 6), nauseas e vomitos (75%; n = 6). Em relagdo aos
escolares, os mais frequentes foram diarreia (61,53%; n = 8) e manchas vermelhas no corpo
(53,84%; n = 7), enquanto que nos adolescentes, observou-se que os sinais € sintomas mais
evidentes foram taquicardia (100%; n =3) e altera¢des na cor da pele (100%; n =3), os quais

apareceram em todos os casos analisados dessa faixa etaria (Tabela 6).



32

Tabela 6: Distribuicdo dos dados a partir dos principais sinais e sintomas categorizados por
sistemas organicos divididos por faixa etdria dos individuos acometidos por SIM-P associada a
COVID-19 entre abril de 2020 e agosto de 2021.

Total Grupos
de pacientes
Sistema Sinal/ acometidos
(40) Lactentes Pré-escolares Escolares Adolescentes
Sintoma (16) (8) (13) (€)
N N N N N N N N N N

©Ony | (%) | (Ony (%) ©ny | (%) | (Ony (%) (©ny (%)

Cardiovascular Taquicardia 13 32,5% 6 37,5% 1 12,5% 3 23,07% 3 100%
Alteragio 11| 275% | 4 25% 2 25% 2 1538% | 32 | 100%
na cor da pele
Manchas 15 37,5% 3 18,75% 3 37,5% 7 53,84% 2 66,66%
vermelhas no
corpo
Dermatolégico
Diarreia 23 62,5% 7 43,75% 6 75% 8 61,53% 2 66,66%
Dor a degluti¢do 3 7,5% 0 0% 0 0% 2 15,38% 1 33,33%
Gastrointestinal
Dor de garganta 7 17,5% 3 18,75% 0 0% 3 23,07% 1 33,33%
Nauseas e 18 45% 5 31,25% 6 75% 6 46,15% 1 33,33%
Vomitos
Dores
Abdominais 18 45% 6 37,5% 4 50% 7 53,84% 1 33,33%
Linfatico Edema Cervical 1 2,5% 1 6,25% 0 0% 0 0% 0 0%

Edema em méos

. 6 15% 3 18,75% 2 25% 1 7,69% 0 0%
e pés

Linfadenopatia 4 10% 3 18,75% 0 0% 1 7,69% 0 0%

Continua
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Cont. Tabela 6

Neurologico Cefaleia 6 15% 1 6,25% 2 25% 3 23,07% 0 0%
Osteomuscular Confusao 6 15% 2 12,5% 1 12,5% 3 23,07% 0 0%
Mental
Renal
Iritabilidade 8 20% 5 31,25% 2 25% 1 7,69% 0 0%

9 22,5% 3 18,75% 1 12,5% 4 30,76% 1 33,33%

Letargia
Conjutivite 9 22,5% 1 6,25% 1 12,5% 6 46,15% 1 33,33%
Respiratorio St 02 <95% 12 30% 6 37,5% 2 25% 2 15,38% 2 66,66%
Oftalmologico
Tosse 19 | 47,5% 9 56,25% 2 25% 6 46,15% 2 66,66%
Dor no peito 2 5% 2 12,5% 0 0% 0 0% 0 0%

Fonte: Protocolo de pesquisa (2022)

No que tange as alteracdes laboratoriais, o D-dimero foi o exame laboratorial que
apareceu alterado em um maior nimero de pacientes acometidos por SIMP-P associada a
COVID-19. Em seguida, observou-se maior frequéncia da Proteina C-reativa, alterada em 31
casos (77,5%), e a Velocidade de Hemossedimentagdo, alterada em 28 casos (70%) (Tabela 7).

Quanto aos leucocitos, apareceram alterados em 25 casos (62,5%). Em relagdo a
ferritina, estava alterada em 25 casos (62,5%). A Hemoglobina apareceu alterada em 23 casos
(57,5%). Quanto a contagem de linfocitos, 21 casos (52,5%) estavam alterados. O hematdcrito
apareceu alterado em 21 casos (52,5%). As plaquetas foram medidas em todos os casos, em que
se mostraram alteradas em 20 casos (50%) (Tabela 7).

Quanto ao fragmento N-terminal do peptideo natriurético tipo B (NT-ProBNP), em 19
casos (47,5%) apareceram alterados. Os neutréfilos estavam alterados em 16 casos (40%).
Sobre a troponina, esta estava alterada, também, em 16 casos (40%) (Tabela 7).

Os demais exames laboratoriais analisados (creatina; desidrogenase lactica;
transaminase  glutdmico-oxalacética; transaminase glutdmico pirtivica; tempo de
tromboplastina parcialmente ativada; tempo de protrombina; lactato; potassio; fibrinogénio;
sodio; ureia; isoenzima MB da creatina quinase; albumina e peptideo natriurético) estavam

alterados em menos de 15 casos (Tabela 7).



34

Tabela 7: Distribui¢ao dos pacientes acometidos por SIM-P associada a COVID-19 no estado

do Para entre abril de 2020 e agosto de 2021 quanto as alteragdes laboratoriais apresentadas.

Alterados Ndo alterados Ndo realizado
Exame
Laboratorial
Bioquimico N N (%) N N (%) N N (%)
(quantidade) (quantidade) (quantidade)
D-dimero 33 82,5% 2 5% 5 12,5%
PCR 31 77,5% 8 20% 1 2,5%
VHS 28 70% 0 0% 12 30%
Leucdcitos 25 62,5% 14 35% 1 2,5%
Ferritina 25 62,5% 5 12,5% 10 25%
Hemoglobina 23 57,5% 8 20% 9 22.5%
Linfécitos 21 52,5% 13 32,5% 6 15%
Hematocrito 21 52,5% 11 27,5% 8 20%
Plaquetas 20 50% 20 50% 0 0%
NT-Pro-BNP 19 47,5% 1 2,5% 20 50%
Neutrofilos 16 40% 5 12,5% 19 47,5%
Troponina 16 40% 17 42.5% 7 17,5%
Creatinina 14 35% 16 40% 10 25%
DHL 14 35% 7 17,5% 19 47,5%
TGO 14 35% 17 42,5% 9 22,5%
TGP 12 30% 19 47,5% 9 22,5%
TTPTA 11 27,5% 12 30% 17 42,5%
TP 11 27,5% 14 35% 15 37,5%
Lactato 10 25% 9 22,5% 21 52,5%
Potassio 9 22,5% 19 47,5% 12 30%
Fibrinogénio 8 20% 9 22,5% 23 57,5%
Sédio 8 20% 19 47,5% 13 32,5%
Ureia 7 17,5% 22 55% 11 27,5%
CKMB 7 17,5% 9 22,5% 24 60%
Albumina 7 17,5% 6 15% 27 67,5%
BNP 1 2,5% 1 2,5% 38 95%

Fonte: Protocolo de pesquisa (2022)
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No que diz respeito a necessidade de internacao, observou-se que 21 pacientes (52%)
precisaram de internacao hospitalar em UT (Gréfico 2).

Foi verificado no desfecho dos 19 pacientes (48%) que ndo necessitaram de internacao
em UTI que nao houve 6bitos nesse grupo. Quanto ao tratamento realizado por essa parcela dos
pacientes que tiveram SIM-P associada a infec¢do por SARS-CoV-2, observou-se que 2
pacientes (10,52%) utilizaram antivirico, sendo em 1 caso (5,2%) utilizado o aciclovir e em
outro caso (5,2%) utilizado o tamiflur. Em relacdo ao uso de corticoide, constatou-se que 11
pacientes (57,89%) desse grupo utilizaram essa classe de medicamento, em que 3 (15,78%)
utilizaram somente metilprednisolona, outros 3 pacientes (15,78%) usaram somente
prednisona, 2 pacientes (10,52%) fizeram utilizacdo somente de hidrocortisona; 1 paciente
(5,2%) somente de dexametasona; em 1 caso (5,2%) foi feito uso de hidrocortisona e
metilprednisolona e em outro caso (5,2%) houve a utilizagdo de hidrocortisona e prednisolona.
Desse grupo, 7 pacientes (36,84%) usaram imunoglobulina e outros 7 (36,84%) utilizaram

anticoagulante.

Grafico 2: Distribui¢do dos pacientes acometidos por SIM-P associada a COVID-19 no estado
do Paré entre abril de 2020 e agosto de 2021 quanto a necessidade de internacdo em Unidade

de Terapia Intensiva (UTI).

Necessidade de interna¢cao em UTI em pacientes
acometidos por SIM-P associada a COVID-19 no estado
do Para

48% (N =19) 52% (N = 21)

m Necessidade de internagdo em UTI m Sem internagdo em UTI

Fonte: Protocolo de pesquisa (2022)

Foi visto que o tempo médio de permanéncia na UTI foi de 17,8 dias, sendo 2 dias o

tempo minimo e 65 dias o tempo maximo. Quanto ao tratamento desses pacientes, 7 (33,33%)
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fizeram uso de antivirico, sendo que 3 (14,28%) utilizaram oseltamivir, outros 3 (14,28%)
usaram tamiflu e 1 paciente (4,7%) fez uso de ivermectina (Tabela 8).

Em relagdo ao uso de corticoide, foi verificado que dentre os pacientes que necessitaram
de internacdo hospitalar em UTI, 16 pacientes (76,19%) fizeram uso dessa classe de
medicamento, sendo que 3 pacientes (14,28%) fizeram uso somente de dexametasona, 7
pacientes (33,33%) somente de metilprednisolona, 5 pacientes (23,8%) somente de
hidrocortisona, 1 paciente (4,7%) fez uso de dexametasona e de metilprednisolona, 1 (4,7%)
paciente utilizou metilprednisolona e hidrocortisona e 1 paciente (4,7%) usou hidrocortisona,
metilprednisolona e dexametasona (Tabela 8).

Sobre o uso de imunoglobulina, observou-se sua utilizagdo por 11 pacientes (52,38%)
que estiveram em leito de UTIL. No que tange a utilizacdo de anticoagulante nos pacientes
acometidos por SIM-P temporariamente associada 8 COVID-19 que permaneceram internados
por um certo periodo em UTI, verificou-se o seu uso em 12 casos (57,14%) (Tabela 8).

No que se concerne ao desfecho dos pacientes que foram diagnosticados com SIM-P
associada a COVID-19 e que necessitaram de internacao hospitalar em UTI, observou-se que
dos 21 pacientes, 16 (76,19%) receberam alta da UTI, enquanto que 5 pacientes (23,8%)
evoluiram ao 6bito. Destes, 4 (19,04%) apresentavam comorbidades, sendo que um (4,7%)
possuia pneumopatia prévia e fazia uso diario de furosemida; outro paciente (4,7%) tinha
histérico de prematuridade e apresentava doenca neurologica; 1 caso (4,7%) apresentava
doenca neurolégica e fazia uso de valproato de sodio diariamente e 1 caso (4,7%) apresentava

cardiopatia congénita acianogénica (Tabela 8).
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Tabela 8: Distribui¢ao dos pacientes acometidos por SIM-P associada a COVID-19 no estado

do Par4 entre abril de 2020 e agosto de 2021 que necessitaram de internagdo em UTI de acordo

com o tempo de internacao, tipos de tratamento e desfecho (alta ou 6bito).

Tempo de Internagio (dias) Tratamento Desfecho

Antivirico Corticoide Imunoglobulina | Anticoagulante Alta Obito
Min | Max | Mediana | Média

N N N N N N N N N N N N

(Ont) (%) (Ony) (%) (Ont) (%) (On) (%) (On) (%) (Ont) | (%)
2 65 13 17,8 7 33,33% 16 76,19% 11 52,38% 12 57,14% 16 76,19% 5 23,8%

Fonte: Protocolo de pesquisa (2022)
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5. DISCUSSAO

Ap6s o inicio da pandemia de COVID-19 em abril de 2020, observou-se o aumento no
numero de internagdes de pacientes pedidtricos com apresentagdo clinica similar & Doenca de
Kawasaki ou a Sindrome do Choque Toéxico (LIMA-SETTA et al, 2021).

Sobre esse novo quadro clinico, verificou-se que ha uma forma diferente de exposicao
em cada paciente, o que reforca a ideia de que a Sindrome Inflamatoria Multissistémica
Pediatrica (SIM-P) seja um espectro que engloba distintas apresentagdes, dentre elas febre, a
qual ¢ um dos principais critérios de suspeicdo; alteragdes respiratorias; cardiovasculares;
dermatoldgicas; neurologicas e de coagulagao (CAMPOS et al, 2020).

No que se refere a idade dos pacientes acometidos por SIM-P, foi verificado neste estudo
que na populagdo paraense a faixa etaria variou entre 3 meses a 13 anos, apresentando uma
mediana de 3,5 anos e uma média de idade de 4,47 anos.

Segundo a literatura, a maioria das criancas evolui com infec¢do assintomatica ou leve
por SARS-CoV-2, devido a imaturidade imunologica e predominio de resposta do tipo Th2.
Porém, pode ocorrer uma disseminagao viral para outros tecidos, desencadeando uma resposta
imune adaptativa, através de imunocomplexos IgA que promovem uma inflamagao sistémica,
a qual mimetiza uma resposta do tipo Thl e, consequentemente, o surgimento de um quadro
inflamatorio tardio (HOBBS et al, 2020).

A maioria dos pacientes analisados tinha entre 0 a 2 anos (lactentes). Esse resultado se
mostra diferente em relagdo aos estudos realizados por Sood, Sharma et al. (2021) e por
Feldstein et al. (2020), em que a mediana ficou entre o grupo de escolares (5-10 anos), com
mediana de 7 anos e 8,3 anos respectivamente. Porém, esse resultado estd de acordo com o
boletim epidemiologico realizado pelo Ministério da Satide em 2022, que mostrou que a faixa
etaria predominante foi de criangas de 1 a 4 anos de idade, correspondendo a 36,4% dos
pacientes analisados neste boletim.

Em relacdo ao sexo dos pacientes estudados neste trabalho, obteve-se que a maior parte
dos casos ocorreu entre o sexo masculino. Esse resultado esteve de acordo com um estudo
realizado por Farias et al. (2020) na Amazonia Oriental no ano de 2020 em que 81% eram do
sexo masculino, com a pesquisa realizada por Brandao et al. (2021), na qual fez analise de
boletins epidemioldgicos de todos os estados brasileiros e verificou que 55,4% dos casos que
ocorreram no Brasil foram do sexo masculino; e com Sood, Sharma et al. (2021), os quais
analisaram 992 pacientes de alguns paises e observaram que cerca de 57% eram do sexo

masculino.
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A SIM-P possui caracteristicas similares com a Sindrome de Kawasaki, tais como as
manifestagdes clinicas observadas. Segundo Kawasaki (1974), ao investigar as particularidades
da mesma, observou-se uma prevaléncia maior em meninos em uma propor¢ao de 1,5-1,8:1 em
relagdo as meninas, o que faz gerar a hipotese de que os meninos podem estar mais predispostos
ao desenvolvimento de uma vasculite grave multissistémica.

A maioria das criangas e dos adolescentes testou positivo para COVID-19, em sua maior
parte com confirmagao através de teste rapido. Relvas-Brandt et al (2021) concluiu em seu
estudo que 78,4% dos pacientes foram confirmados para COVID-19 por critérios laboratoriais.
Entretanto, no que se refere ao método mais utilizado, a maioria (61,2%) foi por meio de teste
sorologico.

Os testes rapidos para COVID-19 sdo capazes de detectar tanto anticorpos do tipo IgM,
quanto anticorpos do tipo IgG. Em 2020, o Ministério da Satide elaborou um documento falando
sobre a acuracia de 17 produtos diagnosticos, liberados pela ANVISA, em que baseado em seus
respectivos manuais, observou que em sua maioria o percentual de sensibilidade era superior a
85% e a especificidade superior a 94%. As vantagens desse tipo de teste em relagdo as sorolgias
convencionais realizadas nos laboratorios concernem em uma facilidade de acesso, um baixo
custo e uma rapidez no diagnostico.

Sobre o critério diagnostico febre, obteve-se o resultado de que esse critério estava presente
em todos os casos analisados. Esse dado corresponde ao que se verificou no estudo de Fontes
et al. (2021), em que em todos os casos analisados o critério febre estava presente, visto que €
um dos principais fatores de suspeigao e confirmagao diagnostica.

A febre elevada (> 38°C) e persistente (> 3 dias) em criancas e em adolescentes (até 19
anos de idade) ¢ um dos critérios primordiais estabelecido pelo Ministério da Satde para se
suspeitar de SIM-P, sendo necessaria que a mesma venha acompanhada de ao menos dois dos
seguintes sinais/sintomas: conjuntivite; hipotensdo arterial ou choque; manifestagdes de
disfungdes miocardicas, pericardite, valvulite ou anormalidades coronarianas; evidéncia de
coagulopatia; manifestagdes gastrointestinais agudas, além de ser obrigatoria a presenca de
marcadores de inflamagao elevados e evidéncia de infeccdo por COVID-19.

No trabalho realizado por Relvas-Brandt et al. (2021), foi visto que marcadores
inflamatérios, como proteina C-reativa, Velocidade de Hemossedimentagao (VHS) e D-dimero,
estavam alterados em mais de 80% dos casos, em que foram excluidos da analise os casos em
que ndo foram realizados e/ou ignorados. Neste estudo da populacdo paraense também foi

obtido esse achado, em que a maioria dos pacientes fecharam esse critério diagnostico.
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Na pesquisa feita por Campos et al. (2021), de quase 992 casos analisados, 78%
apresentaram alteracdes gastrointestinais, sendo o segundo sintoma mais frequente. Nas
criancas e¢ nos adolescentes com SIM-P no Para, esse critério envolvendo manifestacoes
gastrointestinais, como diarreia, vomito ou dor abdominal, esteve presente em 87,5% dos casos.

Em relacdo aos exames laboratoriais, observou-se que os marcadores inflamatorios
foram os que mais estiveram presentes nas criangas ¢ nos adolescentes acometidas por SIM-P
associada a COVID-19 no estado do Pard, sendo que o D-dimero foi o marcador que mais
apareceu alterado.

Os resultados anteriores estdo em concordancia com Relvas-Brandt et al. (2020), em
que seu estudo obteve alteracdo desses marcadores inflamatérios em mais de 80% dos casos,
no entanto, a PCR foi o marcador que mais estava alterado, correspondendo a 94,9% dos casos
analisados; seguida do d-dimero em 93,7% e a VHS em 88,8% dos casos.

Segundo Loria (2020), os hemogramas dos casos de SIM-P analisados em seu estudo
apresentavam neutrofilia e linfopenia em aproximadamente 85% dos casos; alteragdes nos
valores séricos de hemoglobina, configurando anemia, e do hematdcrito presentes em 70% dos
casos, além do aparecimento de trombocitopenia em até 80% dos casos.

No presente estudo, foi visto que os neutréfilos e os linfécitos estavam alterados em
40% e em 52,5% dos casos, respectivamente. Quanto aos niveis séricos de hemoglobina, estes
estiveram alterados em 57,5% pacientes analisados e de hematdcrito alterados em 52,5% casos.
Em relagdo as plaquetas, estas estiveram alteradas em metade dos casos.

Quanto aos marcadores de disfun¢do cardiaca, na analise deste trabalho acerca da SIM-
P no Pard, foi visto que o NT-Pr6-BNP e a troponina foram os mais alterados. No estudo de
Lima-setta et al. (2021), foi observado alteracdo na troponina em 75% dos casos; o NT-Pro-
BNP em mais de 75% dos casos e maior que 1.000 pg/ml em 42% deles; a CKMB em 80% dos
pacientes analisados e o fibrinogénio e o TTPTA em mais de 50% dos casos.

Sobre a fungao renal, verificou-se que a creatinina se alterou em 35% dos pacientes com
SIM-P no estado paraense e a ureia em 17,5% dos pacientes. Ja sobre a funcao hepatica, obteve-
se que a TGO estava alterada em 35% dos casos (35%) e a TGP em 30% dos pacientes. Esses
resultados ndo estiveram muito distantes do obtido por Relvas-Brandt et al. (2020), em que em
seus pacientes foi verificada alteragdo de creatinina em 25,3% deles; de ureia em 25,7%; de
TGO em 51,2% e de TGP em 46,3%.

Diferente das anélises de estudos desenvolvidas por Fontes et al. (2021) na Bahia em
que a faixa etdria mais prevalente foi de 5-9 anos, no estado do Para observou-se que a faixa

etaria mais prevalente compreendia criangas de 0-2 anos, sendo o sistema respiratdrio € o
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sistema gastrointestinal, os mais comprometidos nesta faixa etaria. Desses pacientes, a maioria
evoluiu com manifestagdes respiratorias, sendo que 56,25% evoluiram com tosse e 50% com
dispneia. Em segundo lugar observou-se predominio de manifestagdes gastrointestinais, sendo
a diarreia encontrada em 43,75% dos casos, as dores abdominais em 37,5%, e 31,25% referiram
nauseas e vomitos.

O virus da COVID-19 possui como um dos receptores celulares o de enzima conversora
de angiotensina tipo 2 (ECA-2). Essa molécula esta presente em tecidos das vias aéreas superior
e inferior, mucosa intestinal, rins, miocardio e outros tecidos (DONOGHUE et al., 2000). A
existéncia dessa enzima nesses 6rgdos pode estar vinculada com a grande quantidade de
manifestagdes clinicas observadas nesses sistemas.

O CDC (2020), ao dividir os sintomas da SIM-P por faixa etaria de 0-9 anos e de 10-19
anos, descreve que sintomas como: febre, tosse e respiragdo rapida foram encontrados em 67%
dos casos, 0 que corrobora com os resultados encontrados na analise das manifestacdes do
grupo de lactentes.

O sistema respiratério foi descrito como o segundo sistema mais acometido pela SIM-
P na andlise nacional. No total de casos confirmados, 66,7% dos pacientes apresentaram
manifestagdes respiratorias (tosse, dispneia, queda da saturacdo, coriza) (BRASIL, 2022).

A faixa etaria dos lactentes mostrou-se predominante neste estudo, a qual apresentou
em sua maioria tosse € dispneia. Segundo MacGregor (2000), as vias aéreas inferiores de um
lactente sofrem um lento processo de regeneracao quando atingidas por um processo infeccioso,
devido ao desenvolvimento das vias aéreas proximais ser mais lento que das vias aéreas distais,
0 que pode repercutir em uma maior gravidade do quadro e em um maior nimero de
manifestagdes ligadas ao sistema respiratorio.

A segunda faixa etaria mais acometida compreendeu o grupo dos escolares, sendo as
manifestagdes gastrointestinais (diarreia, dor em regido abdominal, nduseas e vOmitos) os
sintomas mais frequentes. Outros sintomas bastante evidenciados foram: manchas vermelhas
no corpo, tosse e sintomas oftalmolégicos (conjuntivite).

Em um estudo realizado por Fontes et al. (2021) na Bahia em que a faixa etaria
predominante foi de 5-9 anos héa semelhangas, devido a maioria dos casos terem evoluido com
dores abdominais (61,9%), nduseas/vomitos (45,2%), conjuntivite (42,9%) e manchas
vermelhas no corpo (40,5%). Porém, apenas 35,7% dos pacientes apresentaram diarreia, outro
fator enfatizado nas manifestacdes tratou-se da taquicardia como um dos principais sintomas
sendo observada em 50% dos pacientes, enquanto que no estado do Paré essa manifestacao so

foi observada em 3 (20,07%) dos casos.
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A terceira faixa etdria prevalente corresponde aos pré-escolares e as manifestagdes mais
comuns nesse grupo foram os sintomas gastrointestinais=

A analise que inclui a faixa etaria pré-escolar e escolar demonstra um perfil diferente do
realizado pelo CDC (2020), pois, no estado do Para observou-se que os principais sintomas
eram decorrentes de acometimento gastrointestinal e 0 CDC descreve diarreia em apenas 14%
dos casos, nauseas/vomitos em 10% e dor abdominal em 7%.

Durante a comparacdo com dados nacionais, notou-se que o perfil paraense foi
semelhante ao brasileiro, o qual apresentou como faixa etaria mais acometida criancas de 1-4
anos de idade. Em um total de 1789 pacientes diagnosticados com SIM-P, observou-se que os
sintomas mais prevalentes foram: sintomas gastrointestinais (diarreia, nduseas, vomitos, dor em
regido abdominal) presentes em 82,9% dos casos; seguidos de manifestacdes respiratorias
(tosse, dispneia, queda da saturagdo, coriza) em 66,7%; 59,9% apresentaram alteracdes
cardiovasculares; 54,6% manifestacdes dermatoldgicas (manchas vermelhas na pele); 49,4%
apresentaram altera¢des neurologicas; 38,3% apresentaram conjuntivite; 20,2% linfadenopatia
e 17,7% apresentaram oliguria (BRASIL, 2022).

A faixa etaria menos acometida no estado do Para compreendeu o grupo dos
adolescentes. Observou-se que 100% destes pacientes apresentaram taquicardia e alteragdes na
coloragdo da pele; 66.6% apresentaram mancha vermelha no corpo, diarreia, dispneia, St O2 <
95% e tosse.

Esse menor acometimento nesta faixa etaria condiz com as notificacdes realizadas no
restante do pais. Do total de 1789 casos confirmados para SIM-P por SARS-CoV-2, 341
compreendiam a faixa etaria de 10 — 14 anos e 51 pacientes tinham entre 15-19 anos.

Na anélise descrita pelo CDC (2020), quanto aos sintomas apresentados de 10-19 anos,
foi observado que a tosse esta presente em 41% dos casos, dispneia em 16% e diarreia em 14%.
Nao foram encontrados relatos de taquicardia, alteragdes dermatologicas e casos de St 02 <
95% nessa faixa etaria.

Embora haja escassez de dados sintomatologicos conforme a faixa etaria no Brasil, sabe-
se que através das notificacdes realizadas em pacientes de 0-19 anos, 59,9% apresentaram
alteracdes cardiovasculares e 54,6% manifestaram manchas vermelhas na pele.

Nesse estudo, foi observado que a maioria, necessitou de internagdo em Unidade de
Terapia Intensiva. Esse dado condiz com as informagdes obtidas pelo Ministério da Saude, o
qual apresenta que dos 1789 casos confirmados até 25 de junho de 2022, 60,1% dos casos
precisaram de suporte em UTI. Em relagdo a mediana do tempo de internagcdo em UTI, neste

estudo paraense foi verificada em 13 dias, enquanto que segundo os dados do Ministério da
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Saude, no Brasil, a mediana foi de 6 dias. J4 em um estudo realizado por Dufort et al (2020) na
cidade de Nova York, com 99 pacientes que atenderam a definicao de caso, foi mostrado que
80% precisaram de tratamento em UTI.

Quanto aos pacientes que tiveram como desfecho o obito, nesse trabalho foi observado
que 12,5% dos pacientes tiveram essa evolucdo, a qual ocorreu somente entre 0s casos que
necessitaram de internacdo em UTI. Dos 6bitos analisados, viu-se que em 80% dos 6bitos os
pacientes apresentavam comorbidades, sendo que 40% apresentavam doengas neurologicas, em
que um apresentava historia prévia de prematuridade associada e o outro fazia utilizagao
diariamente de valproato de sédio; um paciente que veio a 6bito possuia pneumopatia, o qual
fazia uso didrio de furosemida; e uma crianga que tinha cardiopatia congénita acianogénica.

J4 em um estudo na Bahia em que foram analisados 42 pacientes, 3 (7,1%) evoluiram
ao obito, sendo que destes, 2 (66,66% dos Obitos) apresentavam comorbidades, sendo um com
doenga neurologica e o outro com historico prévio de doenca imunossupressora (FONTES et
al, 2021).

Quanto ao tratamento dos pacientes com SIM-P internados em UTI no estado do Par,
verificou-se que a maioria necessitou de tratamento com corticoides. Em relacdo ao uso de
anticoagulantes, foi preciso em 57,14% dos internados em UTI. O uso de imunoglobulina
humana foi necessario em 52,38% dos casos. Ademais, a classe de antiviricos foi utilizada em
33,3% dos internados em UTI. Nao ha um tratamento especifico para essa sindrome, em que se
acredita que o tratamento deve ser estabelecido de acordo com a gravidade dos sintomas e
incluir cuidados de suporte, os quais incluem medicacdes para alivio dos sintomas, oferta de
suplementagdao de oxigénio, uso de ventilagdo mecanica, quando necessario, € suporte
hemodinamico.

Visto o estado inflamatorio presente na SIM-P, hd o uso de anti-inflamatdrios,
corticoides e imunoglobulina humana, visando a tentativa de proteger 6rgaos vitais contra danos
irreversiveis. Além disso, a prevencdo de eventos tromboticos € indicada, com o uso de
anticoagulantes e antiagregantes plaquetarios. Quanto ao uso de antivirais, esses ainda nao
apresentam eficacia comprovada.

De acordo com o Ministério da Saude, no Brasil, entre os pacientes internados, foi
utilizado imunoglobulina venosa em 64,2%; corticosteroides em 61,6%; anticoagulante

sistémico em 38% e antivirico em 8,5% (BRASIL, 2022).
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6. CONCLUSAO

Apesar da maioria das criangas ndo evoluir de forma grave durante a COVID-19, foi
constatado que apo6s a afeccao pelo virus, as criangas e os adolescentes podem evoluir com uma
resposta exacerbada do sistema imune, repercutindo em uma sindrome inflamatoria
multissistemica. Em vista disso, este estudo aponta resultados importantes ao planejamento de
acoes de satde para o manejo da Sindrome Inflamatoria Multissistemica Pediatrica, por meio
do provimento de informagdes sobre quem s3o os pacientes que evoluiram com SIM-P, se
apresentavam alguma comorbidade anterior, o tratamento que realizaram, assim como o0s
desfechos do quadro.

Os resultados obtidos revelaram que a maioria das pessoas que evoluiram com SIM-P eram
do sexo masculino, encontravam-se na faixa etaria entre 0-2 anos, os quais eram procedentes
de Belém, receberam diagndstico de COVID-19 por meio de critérios laboratoriais e que a
maioria preencheu os critérios diagndsticos para SIM-P pelo Ministério da Saude. Quanto as
manifestagdes no grupo de lactentes, observou-se um predominio de sintomas respiratorios e
gastrointestinais, enquanto que nos outros grupos foi observado predominancia dos sintomas
gastrointestinais. Notou-se que as alteracdes laboratoriais mais presentes estavam relacionadas
a elevacdo de marcadores inflamatorios e que a maioria das criangas necessitou de suporte em
UTIL em que utilizaram principalmente medicacdes como: corticosterides, anticoagulantes e
imunoglobulina e a maioria teve como desfecho a alta hospitalar. Com relagcdo aos oObitos,
analizou-se que a maioria dos pacientes apresentavam comorbidades anteriores.

Espera-se que, estes resultados contribuam com outros estudos dessa natureza, em uma
perspectiva promissora para o avanco do conhecimento e criagdo de medidas de intervengao, a
fim de melhorar o desfecho dos quadros deste padrdo inflamatorio e possiveis sequelas que o

mesSmo pode causar.
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ANEXOS

ANEXO A - FICHA DE NOTIFICACAO DE SIM-P

Ficha de notificacido para casos da Sindrome Inflamatéria Multissistémica
Pediatrica (SIM-P) temporalmente associada a COVID-19
(formulario online https://is.gd/simpcovid)

DEFINICAO DE CASO

Definiciao de caso preliminar®
Caso que foi hospitalizado ou obito com:
® Presenca de febre elevada (considerar o minimo de 38°C) e persistente (= 3 dias) em
criangas e adolescentes (entre 0 e 19 anos de idade)

* Pelo menos dois dos seguintes sinais e/ou sintomas:

— Conjuntivite ndo purulenta ou erup¢do cutanea bilateral ou sinais de inflamacdo
mucocutanea (oral, maos ou pés),

— Hipotensao arterial ou choque,

— Manifestacdes de disfuncao miocérdica, pericardite. valvulite ou anormalidades
coronarias (incluindo achados do ecocardiograma ou elevagdo de Troponina /
NT-proBNP),

— Evidéncia de coagulopatia (por TP, TTPa, D-dimero elevados).

— Manifestacoes gastrointestinais agudas (diarreia, vomito ou dor abdominal).

e Marcadores de inflamacio elevados, como VHS, PCR ou procalcitonina, entre outros.

e Afastadas quaisquer outras causas de origem infecciosa d6bvia de inflamagio,
incluindo sepse bacteriana, sindromes de choque estafilocécica ou estreptococica.

e Evidéncia de COVID-19 (biologia molecular, teste antigénico ou sorologico
positivos) ou histéria de contato com caso de COVID-19.

Comentarios adicionais
s Podem ser incluidos criancas e adolescentes que preencherem critérios totais ou parciais

para a sindrome de Kawasaki ou choque téxico, com evidéncia de infeccdo pelo SARS-
CoV-2.

*Adaptada pelo Ministério da Salde, com base na definicio de caso da OPAS/OMS (WHO/2019-
nCoV/MIS_Children CRF/2020.2), validada pela Sociedade Brasileira de Pediatria, Sociedade Brasileira de Cardiologia e
Instituo Evandro Chagas.

NT-proBNP - N-terminal do peptideo natriurético tipo B; TP - Tempo de protrombina; TTPa - Tempo de tromboplastina parcial
ativada; VHS — Velocidade de hemossedimentagdo: PCR — Proteina C-reativa.
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UF de Notificagio: Municipio de notificagio:
Nome da Unidade de Notificagao:
CNES: Data da Notificagao: __ / /

Nome do profissional:
Telefone de contato do profissional / unidade notificante:
E-mail de contato do profissional / unidade notificante:

Nome do paciente:
Nome da mae:

Nome do(a) Responsavel:
Data de nascimento: / / Nacionalidade:

N®do CPF: T N do Cartao Nacional de Saude:
Sexo: () Masculino () Feminino
Se sexo feminino, estd gestante? ( )sim( ) ndo ( ) ndo sabe ( ) ndo se aplica
Se sim, periodo gestacional:
( )1°trimestre ( ) 2° trimestre ( )3° trimestre ( ) ignorado
Raga/cor: () branca () preta( )parda ( )amarela ( )indigena ( ) ndo declarado
Se indigena, qual etnia?

Enderego de residéncia

Logradouro: N°:
Bairro: CEP: Complemento:
UF: Municipio: Telefone: ()

Data internagio: f

Qual a principal hipotese diagnéstica no momento da internagio?
Interna¢do em UTI? ( ) Sim ( ) Ndo
Se sim, data de entrada na UTI: /! datade altada UTL: __/ /

Quais critérios da definigdo de caso encontram-se presentes?

( ) Febre = 38°C e = 3 dias Data de inicio da febre: /[
( ) Conjuntivite ndo purulenta ou erupgdo cutanea bilateral ou sinais de inflamagao muco-cutanea
(oral, maos ou pés)

( ) Hipotensao arterial ou choque

( ) Manifestagdes de disfungio miocardica, pericardite, valvulite ou anormalidades coronarias

( ) Evidéncia de coagulopatia

( ) Manifestagdes gastrointestinais agudas (diarreia, vémito ou dor abdominal)

( ) Marcadores de inflamagio elevados

( ) Afastadas quaisquer outras causas de origem infecciosa

( ) Evidéncia de COVID-19 ou historia de contato proximo com caso de COVID-19

Data de inicio dos sintomas: /| Peso: Kg Altura: cm

Quais sinais ¢ sintomas foram percebidos?

() Alteragdes na cor da pele ( ) Dispneia ( ) Irritabilidade

(ex. palidez, cianose) ( ) Dor a deglutigio ( ) Letargia

( ) Cefaleia ( ) Dor de garganta ( ) Linfadenopatia

( ) Confusdo mental ( ) Dor no peito ( ) Nausea / Vomitos

( ) Conjuntivite ( ) Dores abdominais ( ) Mialgia

( ) Coriza ( ) Edema cervical ( ) Manchas vermelhas pelo

( ) Diarreia ( ) Edema de midos e pés corpo (exantema, rash, etc.)



() Oligaria (<2ml/kg/hr) ( ) Tosse ( ) outros, especificar:
( ) Taquicardia ( ) Sat.0; <95% ar ambiente

Complicacoes apresentadas:

( ) Néo houve complicagao ( ) Infarto do miocardio () Pneumonia

( ) Convulsoes () Insuficiéncia renal aguda () Sepse

() Edema Agudo Pulmonar ( ) Necessidade de ventilagdao () Outros, especificar:
() Evento tromboembdlico invasiva
() Faléncia de outros orgiaos () Necessidade de ventilagao

() Hipertensio arterial ndo invasiva
( ) Hipotensao — necessidade { ) Necessidade de troca
de uso de drogas vasoativas plasmatica

Doenca ou condicio pré-existente:
[ 1Nao apresenta

[ ] Cardiopatia Se sim: ( ) pericardite; ou [ ] Imunossuprimido

() congénita vu ( ) adguirida. () arritmia [ 1Hipertensio arterial
Se congénita: [ ] Diabete [ 1 Hipertensio pulmonar
( ) acianogénica ou [ ] Dislipidemia [ ] Nefropatia

( ) cianogénica. [ ] Desnutrigiao [ ]Pneumopatia

Se adquirida: [ 1Doenga hematologica [ ] Sindrome genética

() ifr.\'rgﬁciém'i-a cardiaca; [ ] Doenga neurologica [ ] Outras. Quais?

() febre reumatica; [ ] Doenga reumatologica

( ) miocardite;

[ ] Doenga oncologica

Faz uso de medicagdo diaria?
( ) Sim ( ) Nao () Ndo sabe/Nao respondeu
Se sim, qual/quais?
Se ndo, fez uso de algum medicamento nos 30 dias antes do inicio dos sintomas?
( ) Sim( ) Ndo ( ) Ndo sabe/Ndo respondeu
Se sim, qual/quais?

Recebeu vacina COVID-19? () sim () ndo( ) nio sabe/nio respondeu
Primeira dose (ou dose tinica): () Sim ( ) Nao ( ) Ndo sabe/Nao respondeu.

Fabricante: Data: _/ [/
Segunda dose: () Sim ( ) Ndo ( ) Nao sabe/Nio respondeu.
Fabricante: Data: _/ /
Dose de reforgo () Sim ( ) Ndo ( ) Nao sabe/Nao respondeu
Fabricante: Data: _/ /

Recebeu alguma vacina nos 60 dias antes do inicio dos sintomas?
( ) Sim( ) Ndo ( ) Nao sabe/Nao respondeu
Se sim, qual/quais?
Ji teve diagnéstico prévio de Sindrome de Kawasaki? ( ) Sim ( ) Nio ( ) Nio sabe/Nio
respondeu

Se sim, quando?

Fez ou Faz algum acompanhamento/tratamento? ( ) Sim ( ) Nio ( ) Nido sabe/Niao respondeu
Teve contato com algum caso confirmado para COVID-19?
( )sim( )ndo ( ) Ndo sabe/Ndo respondeu
Se sim, data de inicio dos sintomas do contato? _/ /  Data da Gltima exposi¢ido: _/ /

Marcadores de inflamagdo, coagulopatia ou disfun¢io organica:
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Hemoglobina (g/L): Sédio (mmol/L):

( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou ( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou
Leucécitos totais (x10°L): Potassio (mmol/L):

( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou ( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou
Neutréfilos (x10°/L): Ureia (mmol/L):

( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou ( ) normal ( ) alterado ( ) nao realizou
Linfécitos (x10°/L): NT Pro-BNP (pg/mL):

( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou ( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou
Hematdcrito (%): BNP (pg/mL):

( )normal ( ) alterado ( ) ndo realizou ( )normal ( ) alterado ( ) ndo realizou
Plaquetas (x10°/L): Troponina (ng/mL):

( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou ( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou
TTPTa: ( )normal ( ) alterado ( ) ndo realizou CKMB (U/L):

TP: ( ) normal ( ) alterado ( ) nao realizou ( ) normal ( ) alterado ( ) nao realizou
Fibrinogénio (g/L): DHL (U/L):

( ) normal ( ) alterado ( ) nao realizou ( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou
Procalcitonina (ng/mL): Triglicérides:

( ) normal ( ) alterado ( ) nao realizou ( ) normal ( ) alterado ( ) nao realizou
Proteina C reativa (mg/dL): TGO (U/L):

( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou ( )normal ( ) alterado ( ) ndo realizou
VHS (mm/h): TGP (U/L):

( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou ( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou
Dimero-D (mg/L): Albumina (g/dL):

( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou ( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou
IL-6 (pg/mL): Lactato (mmol/L):

( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou ( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou
Creatinina (pmol/L): Ferritina (ug/mL):

( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou ( ) normal ( ) alterado ( ) ndo realizou

Hemocultura? ( ) Sim( ) Ndo ( ) Ignorado Datadacoleta: / /  Resultado:

Realizou exame de imagens? ( ) Sim ( ) Nao ( ) Ignorado.  Sesim,data: _ / /
Qual(is) exame(s) de imagem?
() Radiografia do Térax Resultado: () Imagem de vidro fosco
() Tomografia do Torax ( ) Infiltrado ( ) Condensagao
( ) Derrame Pleural () Outros.
() Ultrassonografia de abdome - Resultado:
() Hepatomegalia () Ileite () Outros.
() Eplenomegalia ( ) Linfadenite
( ) Colite ( ) Ascite
() Ecocardiografia - Resultado:
() Sinais de disfun¢do miocardica () Anormalidades coronarianas
() Sinais de pericardite () Outros.
() Sinais de valvulite

Realizou eletrocardiograma? ( ) Sim ( ) Nao ( ) Ignorado Resultado:

Realizou coleta de exames laboratoriais especificos para COVID-19? ( ) Sim ( ) Nao ( )
Ignorado Se sim, qual(is):

RT-PCR: ( ) Sim( ) Nao Data da coleta: __/ /
Material de coleta:

( ) swab nasofaringe ( ) secregdo traqueal () Outros, especificar
Resultado da coleta:
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() Detectavel para SARS-CoV-2 (COVID-19) Se detectavel para outros agentes infecciosos,
() Nao detectavel para SARS-CoV-2 (COVID-19)  quais?
() Indeterminado para SARS-CoV-2 (COVID-19) () Ignorado
() Detectavel para outros agentes infecciosos

Sorologia/Teste Rapido para SARS-CoV-2: ( ) Sim ( ) Nao

Datadacoleta:  / /  Mc¢todo de sorologia: ( ) Teste rapido ( ) Outro

Resultado:

( ) Reagente para SARS-CoV-2 (COVID-19) () Inconclusivo para SARS-CoV-2 (COVID-19)
( ) Nao reagente para SARS-CoV-2 (COVID-19) ( ) Ignorado

Data da coleta: / /

Teste rapido de Antigeno (TR-AG):( )sim ( )ndo

Resultado:

() Reagente para SARS-CoV-2 (covid-19) ( ) Inconclusivo para SARS-CoV-2 (covid-19)
( ) Ndo reagente para SARS-CoV-2 (covid-19) ( ) Ignorado

Datadacoleta: / /
Realizou coleta de exames laboratoriais especificos para outra(s) etiologia(s) além de COVID-

19?7 ( ) Sim( ) Nao ( ) Ignorado Se sim, quais?
(Descrever etiologias, data de coleta, técnica de analise e resultado).

Em algum momento da internacdo utilizou alguma das terapéuticas abaixo?

Antivirico? ( ) Sim ( ) Ndo ( ) se desconhece. Se sim, qual(is)?

[ 1 Ribavirina [ ] Lopinavir ou Ritonavir [ ] Tocilizumabe [ ] Ivermectina [ ] Remdesivir
[ ] Outros
Corticoesteroide? ( ) Sim ( ) Ndo ( ) se desconhece. Se sim, qual(is)?
Imunoglobulina intravenosa? ( ) Sim( ) Nao ( ) se desconhece. Se sim, data de inicio: /[

Dose diaria: (incluir unidade); duragdo (em dias):
Anticoagulacio sistémica? ( ) Sim ( ) Nao ( ) se desconhece. Se sim, data de inicio: __/_/
Dose diaria: (incluir unidade); duragio (em dias):

Outra(s)? ( ) Sim ( ) Ndo ( ) se desconhece. Se sim, qual(is)?

Diagnéstico médico final:

( ) SIM-P ( ) Kawasaki ( ) Kawasaki atipica
( ) Sindrome do Choque Toxico () Outro, especifique:
Evolucio: ( ) Alta hospitalar Se alta: () sem sequela ( ) com sequela.
Qual/quais?
( ) Obito Data da evolucdo: _ /  /

Classificagio do caso — Para uso exclusivo da Vigilincia Epidemiolégica
( ) Em investigacgdo
( ) SIM-P temporalmente associada a COVID-19

( ) Descartado — ndo atende aos critérios () Descartado” — outro diagnostico
“atende aos critérios, mas foi confirmado para outro
diagnostico

() SIM-A temporalmente associada 8 COVID-19 (Adultos)

*atende aos critérios, porém fora da faixa etaria preconizada

Critério de confirmaciao: ( ) Laboratorial () Clinico-epidemiolégico



ANEXO B - TERMO DE ANUENCIA DA SESPA

GOVERNO DO

sz DK UPARA

SECRETARIA DE
POR TRDEO 0O PARA

Diretoria de Gestdo do Trabalho e da Educagdo na Sadde
Coordenagdo de Educagdo na Saude
Geréncia de Documentagao e Informagdo

TERMO DE ANUENCIA INSTITUCIONAL

Pelo presente termo e na qualidade de responsavel pela Secretaria de
Estado de Saude Publica do Para, declaramos que aceitamos, conforme
preconiza a Resolugao n.2 580 do Conselho Nacional de Saude de 22 de
marco de 2018, a realizacdo do Projeto de Pesquisa intitulado “ANALISE
CLINICA E EPIDEMIOLOGICA DA SINDROME DE RESPOSTA INFLAMATORIA
MULTISSISTEMICA CAUSADA PELA COVID-19 EM CRIANCAS NO ESTADO DO
PARA ” de autoria das discentes: Maria Samara Alves da Silva e Thayane
Picanco de Carvalho, sob orientacdo da Profa. Dra. Carla Andrea Avelar
Pires, tendo como campo de pesquisa a Diretoria de Vigilancia em Saude
DVS/SESPA.

Belém, 24 de junho de 2022.

Sipriano Ferraz Santos Junior

Secretdrio Adjunto de Gestdo de Politicas de Salde

Identificador de autenticagdo: A9SE6C4.320F.T18.439459C81F8FF12867
Confira a autenticidade deste documento em https://www.sistemas.pa.gov.br/validacao-protocolo
N° do Protocolo: 2022/570874 Anexo/Sequencial: 12

az Santos Junior (Lei 11.419/2006)

riano Ferr
023448C9A151BC20.BDCY93788002731D. 4EF5351AEFF4B52A .CO20A5SE 7CAY0CODA

ASSINADO ELETRONICAMENTE PELO USUARIO: Sip

EM 25/06/2022 11:38 (Hora Local) - Aut. Assinatura:



ANEXO C — PARECER DO COMITE DE ETICA

UFPA - INSTITUTO DE
CIENCIAS DA SAUDE DA W
UNIVERSIDADE FEDERAL DO
PARA

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: ANALISE CLINICA E EPIDEMIOLOGICA DA SINDROME DE RESPOSTA
INFLAMATORIA MULTISSISTEMICA CAUSADA PELA COVID-19 EM CRIANGAS NO
ESTADO DO PARA

Pesquisador: Carla Andréa Avelar Pires

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 61190322.4.0000.0018

Instituicao Proponente: Instituto de Ciéncias da Saude da Universidade Federal do Para - ICS/ UFPA
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 5.689.832

Apresentacao do Projeto:

O objetivo geral da proposta de pesquisa € analisar a ocorréncia de Sindrome de Resposta Inflamatoria
Multissistémica associada a COVID-19 em criangas do estado do Para, procurando identificar os sintomas
apresentados pelas criangas que tiveram Sindrome de Resposta Inflamatéria Multissistémica associado a
infeccdo por SARS-COV-2; avaliar as alteracdes bioquimicas presentes durante a sindrome; identificar a
frequéncia dos

principais sinais e sintomas por faixa etaria; categorizar os sintomas, a partir dos sistemas (cardiaco,
respiratorio, renal, hematologico,dermatologico, gastrointestinal ou neurologico); identificar os critérios
atendidos para a definicao de caso preliminar; analisar a necessidade de internacao em UTI e correlacionar
o tempo de internagao médio; descrever o tratamento realizado para a sindrome e relaciona-los com o
tempo de

internacao e identificar caracteristicas sociodemogréaficas das criancas que apresentaram Sindrome de
Resposta Inflamatéria Multissistémica associada a COVID-19. Trata-se de um estudo epidemiologico
descritivo transversal, em que serao utilizadas informacdes do banco de dados secundarios das notificacbes
da Sindrome Inflamatéria Multissistémica na Pediatria (SIM-P) da Secretaria de Estado de Saude Publica do
Para (SESPA). A coleta de dados sera realizada por meio de informag¢des do banco de dados da
Coordenacgao de Vigilancia Epidemiologica do estado do Para, em que tais dados foram obtidos a partir das

fichas de notificagao de pacientes com suspeita

Enderego: Rua Augusto Corréa n® 01- Campus do Guama ,UFPA- Faculdade de Enfermagem do ICS - sala 13 - 2° and.

Bairro: Guama CEP: 66.075-110
UF: PA Municipio: BELEM
Telefone: (91)3201-7735 Fax: (91)3201-8028 E-mail: cepccs@ufpa.br

Pagina 01 de 04

59



UFPA - INSTITUTO DE
CIENCIAS DA SAUDE DA
UNIVERSIDADE FEDERAL DO WV
PARA

Continuagao do Parecer: 5.689.832

de SIM-P (Anexo A), as quais foram preenchidas por profissionais de Saude de Hospitais em que as
criangas foram notificadas e acompanhadas no estado do Para nos anos de 2019 a 2021. Os dados
coletados serdo agrupados em dados sociodemograficos e clinicos e serao armazenados em forma de
planilha no programa Microsoft Excel 2016 e Microsoft Word 2016. Posteriormente, a analise sera feita no
programa Bioestat 5.3 e Microsoft Excel 2016.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Analisar a ocorréncia de Sindrome de Resposta Inflamatéria Multissistémica associada a COVID-19 em
criangas do estado do Para.

Objetivo Secundario:

« Identificar os sintomas apresentados pelas criangas que tiveram Sindrome de Resposta Inflamatoria
Multissistémica associado a infeccdo por SARS-COV-2; + Avaliar as alteragdes bioquimicas presentes
durante a sindrome; Identificar a frequéncia dos principais sinais e sintomas por faixa etaria;+ Categorizar
os sintomas, a partir dos sistemas (cardiaco, respiratério, renal, hematologico, dermatolégico,
gastrointestinal ou neurol6gico)+

Identificar os critérios atendidos para a definicao de caso preliminar;* Analisar a necessidade de internagédo
em UTI e correlacionar o tempo de internacao médio;+ Descrever o tratamento realizado para a sindrome e
relaciona-los com o tempo de internagao; * Identificar caracteristicas sociodemograficas das criangas que
apresentaram Sindrome de Resposta Inflamatéria Multissistémica associada a COVID-19.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

A exposigao indevida das informagoes coletadas pode ocorrer, logo é caracterizada como um risco, pois
resulta na quebra do sigilo que foi garantido antes da pesquisa. Desse modo, para amenizar essa
possibilidade, os dados coletados pelos pesquisadores serao armazenados em computadores de uso
pessoal e protegidos por senha.

Beneficios:

Em se tratando dos beneficios, vale destacar os que estao associados a comunidade cientifica. Dentre eles,
esta o provimento de informagdes sobre quem sado os pacientes que evoluiram com SIM-P, se
apresentavam alguma comorbidade anterior, o tratamento que realizaram, assim como os desfechos do
quadro. Dessa forma, os dados podem revelar informagdes importantes para a formulagao de politicas
publicas e medidas de
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intervencao.

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:

O protocolo encaminhado dispoe de metodologia e critérios definidos conforme resolucdo 466/12 do
CNS/MS. Trata ainda em resolver pendéncias citadas no parecer n°5.672.992, que depois de ser avalido por
este colegiado, entende-se como pendéncias resolvidas e aceitas.

Consideracoes sobre os Termos de apresentacao obrigatéria:

Os termos apresentados, nesta versa@o, contemplam os sugeridos pelo sistema CEP/CONEP.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacodes:

Diante do exposto somos pela aprovagao do protocolo. Este é nosso parecer, SMJ.

Consideracoes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacac
Informacdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 05/10/2022 Aceito
do Projeto ROJETO_1929269.pdf 18:18:14
Cronograma Cronograma.pdf 05/10/2022 |Carla Andréa Avelar | Aceito
18:16:59 | Pires

Outros Isencao.pdf 05/10/2022 |Carla Andréa Avelar | Aceito
18:16:13 | Pires

Projeto Detalhado / | Projeto.pdf 03/08/2022 |Carla Andréa Avelar | Aceito

Brochura 00:37:55 |Pires

| Investigador

Declaracao de TCUBD.pdf 17/07/2022 |Carla Andréa Avelar | Aceito

Instituicéo e 21:07:30 |Pires

Infraestrutura

Declaracao de Anuencia.pdf 17/07/2022 |Carla Andréa Avelar | Aceito

concordancia 21:06:43 |Pires

Declaracao de Declaracao.pdf 17/07/2022 |Carla Andréa Avelar | Aceito

Pesquisadores 21:01:12 |Pires

Outros Aceite.pdf 17/07/2022 |Carla Andréa Avelar | Aceito
20:59:07 |Pires

Solicitagdo Assinada | Solicitacao.pdf 17/07/2022 |Carla Andréa Avelar | Aceito

pelo Pesquisador 20:41:06 |Pires

Responsavel

Orgamento Orcamento.pdf 17/07/2022 |Carla Andréa Avelar | Aceito
20:40:07 |Pires

TCLE / Termos de | Termo.pdf 17/07/2022 |Carla Andréa Avelar | Aceito
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Assentimento / Termo.pdf 20:33:45 |Pires Aceito
Justificativa de
lAuseéncia
Folha de Rosto Folha.pdf 17/07/2022 |Carla Andréa Avelar | Aceito
20:24:48 |Pires

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:
Nao

BELEM, 07 de Outubro de 2022

Assinado por:
Wallace Raimundo Araujo dos Santos
(Coordenador(a))
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