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RESUMO

Justificativa e Objetivos: considerando outros processos patologicos causados por infeccédo
viral e seus impactos nas criancas afetadas, torna-se relevante identificar aspectos ligados a
COVID-19 em pediatria. Nesse sentido, este estudo tem como objetivo descrever as
caracteristicas clinicas das internacGes pediatricas relacionadas a COVID-19 em hospital de
referéncia em saude infantil na cidade de Manaus. Meétodos: estudo de carater descritivo,
baseado em dados de internacdes. As varidveis analisadas foram: nimero de internacdes de
COVID-19; més de internacdo; faixa etaria dos pacientes (categorizadas em: menor de 1 ano;
1a4;5a09;10a 14 anos); numero de 6bitos; nimero de altas, evasdes ou transferéncias; método
diagnostico para COVID-19; taxa de mortalidade; nimero de manifestacfes clinicas atipicas;
descricdo das manifestacOes. Resultados: foram identificadas 35 criancas diagnosticadas com
COVID-19. ManifestacGes atipicas estiveram presentes em 20% dos casos. Houve diferenca
entre 0 nimero de Gbitos e nimero de altas ou transferéncias, com o més de maio apresentando
0 maior numero de casos. Concluséo: o estudo identificou um aumento na frequéncia de
internacdo de criancas infectadas por COVID-19, levantando um alerta para possivel relacéo
da doenca com manifestacdes atipicas, como afecc¢fes neuroldgicas. A incipiente producéo
cientifica, devido ao recente historico de pandemia por COVID-19, revela a necessidade de
novos estudos na populacdo pediatrica, assim como a elaboracdo de medidas de promogdo e
monitoramento de salde e desenvolvimento nessa populacgéo.

Descritores: Infecgdes por Coronavirus; Saude da Crianca; Epidemiologia.



ABSTRACT

Background and Objectives: considering other pathological processes caused by viral
infection and its impacts on affected children, it becomes relevant to identify aspects related to
COVID-19 in pediatrics. In this regard, this study aimed to describe the clinical characteristics
of pediatric admissions related to COVID-19 in a reference hospital in children’s health in the
city of Manaus. Methods: this is an ecological and descriptive study based on admissions data.
The analyzed variables were: number of hospitalizations of COVID-19; month of
hospitalization; age group of patients (categorized as: less than 1 year; 1 to 4; 5t0 9; 10 to 14
years); number of deaths; number of discharges, evasions or transfers; diagnostic method for
COVID-19; mortality rate; number of atypical clinical manifestations; description of the
manifestations. Results: thirty-five children diagnosed with COVID-19 were identified.
Atypical manifestations are present in 20% of cases. There was a difference between the
number of deaths and the number of discharges or transfers, with May presenting the highest
number of cases. Conclusion: the study identified an increase in the frequency of
hospitalization of children infected with COVID-19, raising an alert for a possible relationship
between the disease and atypical manifestations, such as neurological disorders. The incipient
scientific production, due to the recent history of the COVID-19 pandemic, reveals the need for
further studies in the pediatric population as well as the development of measures to promote
and monitor health and development in this population.

Descriptors: Coronavirus Infections; Child Health; Epidemiology.

RESUMEN

Justificacion y Objetivos: considerando otros procesos patolégicos provocados por la
infeccion viral y su impacto en los nifios afectados, cobra relevancia identificar aspectos
relacionados con el COVID-19 en pediatria. En este sentido, este estudio tiene como objetivo
describir las caracteristicas clinicas de las hospitalizaciones pediatricas relacionadas con
COVID-19 en un hospital de referencia para la salud infantil en la ciudad de Manaus.
Métodos: estudio ecoldgico, de caracter descriptivo, basado en datos de hospitalizacion. Las
variables analizadas fueron: ndmero de hospitalizaciones por COVID-19; mes de
hospitalizacion; rango de edad de los pacientes (categorizados como: menos de 1 afio; 1 a 4;
5a9; 10 a 14 afios); nimero de muertes; nimero de alta, evasion o traslados; método de
diagnostico para COVID-19; tasa de mortalidad; nimero de manifestaciones clinicas atipicas;
descripcion de las manifestaciones. Resultados: se identificaron 35 nifios diagnosticados con
COVID-19. Las manifestaciones atipicas estuvieron presentes en el 20% de los casos. Hubo
una diferencia entre el nimero de muertes y el nimero de altas o traslados, siendo el mes de
mayo el que presentd el mayor nimero de casos. Conclusiones: el estudio identificé un
aumento en la frecuencia de hospitalizacion de nifios infectados por COVID-19 y alertd sobre
una posible relacion entre la enfermedad y manifestaciones atipicas, como trastornos
neurologicos. La incipiente produccion cientifica, debido a la historia reciente de la pandemia
COVID-19, revela la necesidad de realizar mas estudios en la poblacién pediatrica, asi como
el desarrollo de medidas para promover y monitorear la salud y el desarrollo de esta poblacion.
Palabras clave: Infecciones por Coronavirus; Salud Infantil; Epidemiologia.



INTRODUCAO

Em dezembro de 2019, foi notificada, pela primeira vez, a doenca causada pela
Sindrome de Respiratéria Aguda Grave de coronavirus 2 (Sars-CoV-2), a COVID-19
(Coronavirus Disease 2019), na provincia chinesa de Wuhan. A partir de entdo, o nimero de
casos infectados cresceu em grande escala e logo a doenca foi classificada pela Organizacao
Mundial da Satide (OMS) como emergéncia de satide piblica de interesse internacional.

A COVID-19 é uma doenga que evolui com aspectos clinicos varidveis desde quadros
assintomaticos até infeccdo respiratéria aguda grave. O diagnostico é dificultado pela baixa
especificidade de sintomas na fase inicial, como a auséncia de febre e de anormalidades
radiologicas. A OMS relata que a maioria das pessoas apresentara sintomas respiratorios leves,
porém a populacdo idosa e com condic¢Bes associadas pode desenvolver sintomas mais graves,
necessitando de suporte avancado.??

Em criangas, as manifestacdes clinicas sdo similares as de pessoas adultas. Algumas
criancas evoluem com sintomas gastrintestinais, mas, de forma geral, a infeccdo evolui de
maneira leve a moderada. No primeiro estudo epidemioldgico de nivel nacional voltado para o
publico pediatrico, o qual avaliou mais de 2.000 criancas infectadas pela COVID-19 na China,
apenas 5,9% dos casos foram classificados como graves e somente uma crianga foi a dbito.*®

Esse mesmo estudo também demonstrou que a infeccdo pelo novo coronavirus ndo
apresentou diferenca significativa entre géneros. Além disso, evidenciou que a maioria dos
casos foram de infeccOes leves e na faixa etaria média de 7 anos. Entretanto, criangas menores
de cinco anos de idade foram as mais afetadas por casos severos e criticos da doenga.®

Um outro estudo que buscou analisar séries de casos também demonstrou que a maioria
das criancas infectadas evolui com maiores sintomas gastrintestinais em comparacdo a
populacdo adulta. Outros comprometimentos associados, tais como distdrbios neurologicos e
genéticos, ndo foram relatados.®

Dados brasileiros recentes evidenciam que a frequéncia de internacdo hospitalar de
criangas com sintomas respiratorios em 2020 é menor comparada a anos anteriores. Apesar
disso, os boletins epidemioldgicos regionais mais atualizados apontam um crescimento no
numero de criangas diagnosticadas com COVID-19 em comparacdo com o periodo de

surgimento dos primeiros casos no Brasil. Estados como S&o Paulo (SP), Amazonas (AM),



Ceard (CE), Pernambuco (PE) e Amapa (AP) se apresentam como centros importantes da
pandemia.”°

O AM apresenta incidéncia e taxa de letalidade maiores que a média nacional,
mostrando um crescimento expressivo no numero de criancas infectadas pela COVID-19.
Enquanto que SP mantém por volta de 1,0% da totalidade de casos confirmados em menores
de 19 anos, o0 nimero no AM chega a 10%.%%1!

Diante desse cenario, torna-se imprescindivel entender os fatores que acarretaram nessa
condicdo, bem como elucidar a evolugéo dos casos de COVID-19 em criangas. Desse modo, 0
objetivo principal do presente trabalho foi descrever o perfil das internacdes pediatricas
relacionadas a COVID-19 em hospital de referéncia em sadde infantil na cidade de Manaus,
AM.

METODOS

Trata-se de um estudo ecoldgico, de carater descritivo, baseado em dados de internagdes
vinculadas a COVID-19 em hospital de referéncia em saude infantil na cidade de Manaus, AM,
no periodo entre 1° de marco e 20 de maio de 2020. Para tanto, foram utilizados os dados
provenientes do Boletim de COVID-19 publicado pelo Nucleo de Epidemiologia e Controle de
Infeccdo Hospitalar da referida instituicdo, a qual possui uma capacidade instalada para a
assisténcia hospitalar/ambulatorial com aproximadamente 77 leitos nos seguintes setores:
pediatria clinica, ortopedia, cirurgia geral, anestesiologia e terapia intensiva.'?*3

Tal unidade hospitalar fica localizada em uma regido da capital amazonense muito
afetada pela doenga, com incidéncia maior que 200 por 100 mil habitantes. Além disso, estd em
uma localizacgdo estratégica proxima aos principais aeroportos da cidade e a mais préxima dos
municipios da regido metropolitana que acessam a cidade de Manaus via transporte terrestre.!!

As varidveis utilizadas para analise foram: niumero de internacdes de COVID-19; més
de internacdo; faixa etaria dos pacientes internados (categorizadas em: menor de 1 ano; 1 a 4;
5a9; 10 a 14 anos); numero de ébitos; nimero de altas, evasdes ou transferéncias; método
diagndstico para COVID-19; taxa de mortalidade; nimero de manifestacGes clinicas atipicas;
descri¢do das manifestagoes.

As informagdes obtidas pelo Boletim supracitado foram acessadas no dia 21 de maio de
2020 e convertidas em tabelas por meio da utilizacdo do programa Microsoft Excel, versdo 16.1,
em que foi realizada analise estatistica descritiva. Os dados foram apresentados na forma de

numeros absolutos, frequéncia relativa e intervalo de confianca (IC) de 95%. Como néo houve



acesso a dados individualizados, ndo foi possivel calcular estimativa pontual (valor de p).
Portanto, foi utilizada a estimativa intervalar (IC95%) das variaveis para inferéncia estatistica,
sendo consideradas diferencas estatisticamente significativas aquelas categorias sem
interseccdo entre seus 1C95%.

Este estudo foi realizado a partir de dados secundérios, ndo sendo acessados dados
nominais dos pacientes ou quaisquer outros que estabelecam sua identificagdo. Nesse contexto,
ndo foi necesséaria a submissdo ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP), de acordo com a
Resolucio do Conselho Nacional de Satide n° 466 de 12 de dezembro de 2012.14

RESULTADOS

Entre marco e maio de 2020, foram internadas um total de 35 criangas com diagndstico
de COVID-19. De modo geral, um maior percentual delas iniciou a internacdo em maio, apesar
do menor tempo (menos dias) em comparacdo aos outros meses (Figura 1), e com
predominéncia da faixa etéria de 2 a 4 anos. Maior parte foi transferida ou recebeu alta

hospitalar e as manifestacdes clinicas atipicas esteve presente em casos esporadicos (minoria).
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Figura 1. Distribuicdo de casos de COVID-19 segundo o més de internacgao no periodo de 01 de margo a 20 de
maio.

A Tabela 1 apresenta a frequéncia e IC do nimero de pacientes pediatricos internados
com COVID-19, em relacdo ao més de diagndstico, faixa etaria, desfecho hospitalar
(transferéncia, evasdo, alta ou Obito), método diagnostico e manifestagdes clinicas (presente ou

ausente).



Tabela 1. Caracteristicas de internacdo/paciente com COVID-19 de acordo com a frequéncia e intervalo de
confianca.

Caracteristica da internacéo/paciente Frequéncia Frequéncia Intervalo de
absoluta relativa (%0) Confianca de 95%
(IC 95%)
Faixa etaria

<1lano 10 28,6 16,3-45,1
2 a4 anos 11 31,4 18,6 — 48,0
5a9anos 06 17,1 8,1-32,7
10 a 14 anos 08 22,9 12,1-39,0

Desfecho hospitalar

Transferéncia 14 40,0 25,6 - 56,4
Alta 17 48,6 33,0-644
Evaséo 02 5,7 1,6-18,6
Obito 02 5,7 1,6 - 18,6

Método diagndstico
Teste rapido 19 54,3 38,2-69,5
RT-PCR 16 45,7 30,5-61,8

Manifestaces clinicas atipicas
Presentes 07 20,0 10,0-35,9
Ausentes 28 80,0 64,1-90,0

*ManifestacOes atipicas presentes: 01 caso de meningite; 01 de convulséo; 01 caso de Sindrome de Guilliain Barré; 01 caso de
glomerulonefrite difusa aguda; 01 caso de Sindrome Febril Exantemética; 01 caso de gastroenterite; 01 caso de dor abdominal
inespecifica.

Em relacdo as faixas etarias dos pacientes internados, ndo houve diferenca estatistica
entre as categorias, muito embora a maioria das criancas se concentrasse em idade até 4 anos
(21 individuos, equivalendo a 60% dos casos). A taxa de mortalidade para os casos estudados
foi de 5,7% (1C95%: 1,6%-18,6%), com diferenca estatisticamente significativa entre o nimero
de oObitos e o numero de altas ou transferéncias, de acordo com o IC. Os métodos diagnosticos
ndo se diferenciaram significativamente na amostra, porém, de acordo com a fonte de
informagdes, ndo foi possivel saber se os pacientes que receberam diagndstico por meio do RT-
PCR (Reverse-Transcriptase Polymerase Chain Reaction) realizaram o teste rapido ou vice-
versa, 0 que inviabiliza uma andlise mais complexa sobre os métodos diagndsticos.

A maioria das criancas ndo apresentou manifestacdo clinica atipica, o que foi

significativo em relacdo aos casos ausentes. Segundo o documento de extracdo de dados, das



sete criancas com manifestacdes atipicas, trés delas apresentaram alteracBes neuroldgicas
(8,6%), sendo elas: 01 caso de meningite, 01caso de convulsdo e 01 de Sindrome de Guillain-
Barré. Os demais casos foram (apenas 01 paciente de cada) glomerulonefrite difusa aguda,

Sindrome Febril Exantematica, gastroenterite e dor abdominal inespecifica.

DISCUSSAO

O presente estudo € um dos pioneiros na apresentacao formal e discussdo de casos de
criancas infectadas por COVID-19 na regido amazonica. De modo geral, os resultados
demonstraram uma tendéncia ao aumento na frequéncia de casos de criangas infectadas a partir
do més de abril e seguindo pelo més de maio, 0 que pode indicar um acompanhamento a
ascendente curva epidemioldgica regional e nacional e ao numero total de casos. Durante 0s
meses de marco e abril, 0 AM apresentava maior incidéncia de casos entre os estados da Regido
Norte do pais. Tal achado pode se enquadrar nos resultados da pesquisa de Mendonca e
colaboradores (2020), a qual demonstrou que a maior frequéncia de internacdes por doengas
respiratorias em estados da Regido Norte se da no periodo de marco a junho devido a questbes
climaticas que envolvem maior periodo de chuva e aumento da umidade, tornando o ambiente
mais favoravel a transmissibilidade viral 8111516

Huang e colaboradores (2020) relatam que & medida em que a epidemia se propagou na
China, o numero de criancas infectadas aumentou. Entretanto, diferentemente de outras regides
brasileiras bastante afetadas pela pandemia, os achados desta pesquisa parecem evidenciar um
crescimento desproporcional das afeccdes no publico pediatrico em relacdo ao total de casos
confirmados, neste periodo, em Manaus, 0 que pode estar relacionado as caracteristicas
regionais de frequéncia de internaces por doencas respiratdrias. %1t

Em um estudo que buscou investigar as caracteristicas de crian¢as infectadas por
COVID-19 na Italia, o qual avaliou dados de 11 hospitais pediatricos italianos, Garazzino e
colaboradores (2020) identificaram 168 casos até 0 més de abril, desses, 110 ficaram internados.
Nos Estados Unidos, entre fevereiro e abril de 2020, do total de casos de infec¢do por COVID-
19 confirmados por exame laboratorial (quase 150.000), 1,7% (2.572) eram de individuos
menores que 18 anos. Tais pesquisas ndo apresentaram informacdes capazes de definir se houve
um aumento da frequéncia de infecgdo em criangas ao longo do tempo.*’-

Os dados encontrados neste estudo nos mostram que a maioria dos pacientes internados
na unidade avaliada foi transferida ou recebeu alta hospitalar. As transferéncias dessas criangas

provavelmente ndo estdo relacionadas a necessidade de cuidados em maior nivel de



complexidade, mas sim ao fato de que a instituicdo hospitalar do estudo néo foi definida pelo
governo estadual como referéncia aos cuidados de pacientes infectados por COVID-19. Além
disso, em pesquisas que avaliaram a sintomatologia da doenca na populacéo pediatrica, a maior
parte dos resultados concluem que a infeccdo se da de forma leve a moderada, o que contribui
para esclarecer o grande nimero de alta hospitalar encontrado.'’-°

As criancas infectadas tiveram como método diagndstico dois tipos de exame, o teste
rapido e o RT-PCR. O primeiro consiste em detectar anticorpos contra os antigenos de Sars-
CoV-2. O segundo ¢ o método laboratorial para a identificacdo do virus, sendo realizado
mediante coleta de material respiratério. Segundo dados da instituicdo avaliada, a mesma nédo
conta com o0 maquinario necessario para realizar tomografia, outro exame que pode indicar uma
lesdo pulmonar causada pela infec¢do pelo novo coronavirus. Dessa maneira, uma avaliacéo
mais abrangente sobre sequelas deixadas pela doenca em criancas se torna dificil. Ainda assim,
ndo ha relatos que apresentem lesdo pulmonar severa, no publico pediatrico, decorrente da
COVID-19.2202

A taxa de mortalidade para os casos avaliados foi de 5,7%, numero correspondente ao
percentual de casos graves encontrados em coorte chinesa e igual ao numero de pacientes que
necessitaram de internacdo nos Estados Unidos no mesmo periodo. O boletim epidemiolégico
de nivel nacional mais recente mostra que a taxa de mortalidade nos casos de infeccdo associada
a COVID-19 em criangas foi de 15,3% no Brasil.>1820

Estudos clinicos que buscaram apresentar caracteristicas clinicas e epidemiologicas da
infeccdo por COVID-19 relataram que pacientes de casos severos e com maior chance de terem
0 Obito como desfecho ndo se encontravam na faixa etaria abaixo de 18 anos. A taxa de
mortalidade € variavel, e na populacdo infantil, apresentou-se entre 0 e 3%. Vale ressaltar que
a amostra avaliada por essas pesquisas € superior a do estudo aqui apresentado. No entanto,
estudos acerca das manifestacdes da COVID-19 ainda sdo incipientes. Além disso, 0 nimero
de casos ainda estd em ascensdo, logo, ndo é possivel predizer se a taxa de mortalidade
permanecera a mesma.?>’

Dados de estudo nacional parecem apontar para diferengas na disseminacao do virus e
consequente aumento no numero de casos de infec¢do no que tange a caracteristicas espaciais
e geogréaficas. Achados do Centro de Controle de Doengas nos Estados Unidos também
apontaram para diferengas epidemiologicas oriundas de variagdes geograficas. Dados oficiais
sobre a epidemia no Brasil mostram que a Regido Norte é a mais afetada e que o coeficiente de

incidéncia e a taxa de mortalidade da doenca, no AM, sdo os maiores do pais. Nesse sentido,



uma abordagem mais estratificada que inclua maiores informagdes sobre o perfil da populacdo
pediatrica acometida pela COVID-19 é necesséria, podendo auxiliar no planejamento de
politicas publicas voltadas ao crescimento e desenvolvimento infantil, assim como na promocéo
a salide 82223

Os dados do estudo em questdo mostram que 20% das criancas infectadas apresentaram
manifestacBes atipicas (alteracbes neuroldgicas, gastroenterite, dor abdominal inespecifica,
etc.). Criancas menores que 5 anos parecem apresentar, em maior quantidade, episodios de
vomito e diarreia. Apesar de ndo ser possivel determinar a idade dos pacientes que evoluiram
com tais achados clinicos, é necessaria maior atencéo a faixa etaria menor que 5 anos, a qual
apresentou maior frequéncia de internagdo pelo estudo. Tal atencdo especial é devida nédo
apenas a questbes imunoldgicas, mas também pelos aspectos de maior crescimento,
desenvolvimento e maturacdo do sistema nervoso central relacionado a essa faixa etéria. Isto é,
quanto maior os niveis de exposicdo de agentes potencialmente lesivos ao desenvolvimento
dessas criancas, maiores as chances de alteragdes e comprometimentos ao seu desenvolvimento,
ndo s6 em nivel neurofisiol6gico, mas também neurocomportamental, tendo em vista que a
plasticidade cerebral, em maior atividade nas criancas até cinco anos, caracteriza-se pela
capacidade de constante remodelacéo ndo s6 da fungdo, como também da estrutura do cérebro,
influenciada pela experiéncia que se estende ao longo da vida.>!"%

Além disso, investigar possiveis manifestaces atipicas, sobretudo neuroldgicas, é de
suma importancia devido ao historico brasileiro recente, vinculado a epidemia do Zika Virus
(ZIKV), identificada em 2015. Tal infeccdo resultou em consequéncias graves para 0
desenvolvimento da populacdo infantil, caracterizada pelo surgimento de uma sindrome
congénita no qual o principal acometimento foi a microcefalia de criancas cujas as maes foram
infectadas durante a gestacdo. Apoés isso, foram necessarias novas estratégias para incluir no
sistema de satide medidas de suporte para essa populagio.?

O estudo possui como limitacdo o numero de criangas avaliadas (35), 0 que iré requerer
0 constante acompanhamento dos nimeros e maior explora¢do dos mesmos, incluindo analise
de variaveis individuais. Porém, mostra-se util para descrever dados e auxiliar na adogéo de
critérios que visem ao acompanhamento desses pacientes, em nivel ambulatorial e no &mbito
da atencéo primaria, para monitorar possiveis alteracdes vinculadas a COVID-19 e relacionar
potenciais eventos adversos associados ao quadro agudo da doenca pelo novo coronavirus com

especial atencdo a possiveis altera¢fes neurolégicas.



Em concluséo, o estudo identificou um aumento na frequéncia de internacéo de criancas
infectadas por COVID-19, bem como a possibilidade, ainda que n&o certificada, de uma relacéo
da infeccdo por coronavirus e fatores atipicos associados. A incipiente producéo cientifica
voltada especificamente para o publico pediatrico afetado por esse agravo, além do historico
recente das complicacdes no desenvolvimento infantil causadas pela contaminagdo materna do
Zika virus, possibilita-nos sugerir a necessidade de criacdo de medidas de promocéo de saude
e monitoramento dessa populacéo no que diz respeito ao fortalecimento das acdes da Atencéo

Primaria a Saude, visando um cuidado integral e multidisciplinar.
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