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Resumo

No final de 2019, em Wuhan, na China, foi identificado o surgimento de um novo virus, denominado coronavirus de
sindrome respiratoria aguda grave 2 (SARS-CoV-2, do inglés Severe acute respiratory syndrome-associated
coronavirus 2), causador da COVID-19, uma doenca infectocontagiosa. As carateristicas clinicas dos pacientes com
essa doenca sdo bastante variaveis, podendo apresentar-se de forma leve, grave e até mesmo fatal. Ainda que néo haja
grandes incidéncias na pediatria, uma nova apresentacao, responsavel por acometer criancas e adolescentes e que pode
ter uma associacéo causal ao SARS-CoV-2, foi denominada como sindrome inflamatéria multissistémica pediétrica
(SIM-P). Tal condicéo remete a um acometimento grave de criangas e que necessitam de intervengdo hospitalar devido
a quadro inflamatorio intenso, associado a febre persistente, que pode levar a choque e faléncia de multiplos 6rgéos.
Tem-se como objetivo identificar a associagdo entre SIM-P e COVID-19 e suas principais manifestagcdes clinicas,
através de uma revisdo sistematica de literatura em diferentes regides brasileiras, de forma a colaborar na abordagem
médica e no conhecimento cientifico a respeito da SIM-P, auxiliando na otimizacdo do seu diagnostico e tratamento,
uma vez que, os dados sobre a tematica ainda sdo escassos. Este trabalho consiste em uma revisdo sistematica de
literatura, de carater quantitativo e descritivo, na qual foram utilizados como bases de dados a Scientific Electronic
Library Online (SciELO), U.S. National Library of Medicine (PubMed) e Biblioteca Virtual em Saude (BVS), usando
palavras-chave presentes nos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS).

Palavras-chave: COVID-19; Inflamagio; Pediatria; Sindrome de Linfonodos Mucocutineos.

Abstract

At the end of 2019, in Wuhan, China, the emergence of a new virus, called severe acute respiratory syndrome 2 (SARS-
CoV-2, from Severe acute respiratory syndrome-associated coronavirus 2), which causes COVID, was identified. -19,
an infectious disease. The clinical characteristics of patients with this disease are quite variable, and may present in a
mild, severe and even fatal form. Although there are no major incidences in pediatrics, a new presentation, responsible
for affecting children and adolescents and that may have a causal association with SARS-CoV-2, was called pediatric
multisystem inflammatory syndrome (P-SIM). This condition refers to a serious involvement of children who need
hospital intervention due to intense inflammatory conditions, associated with persistent fever, which can lead to shock
and multiple organ failure. The aim is to identify the association between SIM-P and COVID-19 and its main clinical
manifestations, through a systematic literature review, in order to collaborate in the medical approach and scientific


mailto:anamariacardoso05@gmail.com
mailto:anamariacardoso05@gmail.com
mailto:anamariacardoso05@gmail.com
mailto:tereza.garces@iesvap.edu.br
mailto:ana.andrade@iesvap.edu.br

knowledge about SIM-P, helping in optimizing its diagnosis and treatment, since data on the subject are still scarce.
This work consists of a systematic literature review, quantitative and descriptive, in which were used as databases the
Scientific Electronic Library Online (SciELO), US National Library of Medicine (PubMed) and Virtual Health Library
(VHL), using keywords present in Health Sciences Descriptors (DeCS).

Keywords: COVID-19; Inflammation; Pediatrics; Mucocutaneous Lymph Node Syndrome.

Resumen

A fines de 2019, en Wuhan, China, se identifico la aparicién de un nuevo virus, llamado sindrome respiratorio agudo
severo 2 (SARS-CoV-2, del coronavirus 2 asociado al sindrome respiratorio agudo severo), que causa COVID. -19, una
enfermedad infecciosa. Las caracteristicas clinicas de los pacientes con esta enfermedad son bastante variables,
pudiendo presentarse de forma leve, grave e incluso mortal. Aungue no hay mayores incidencias en pediatria, una nueva
presentacion, responsable de afectar a nifios y adolescentes y que puede tener una asociacion causal con el SARS-CoV-
2, se denomind sindrome inflamatorio multisistémico pediatrico (P-SIM). Esta afeccidn se refiere a una afectacion grave
de nifios que necesitan intervencién hospitalaria debido a afecciones inflamatorias intensas, asociadas a fiebre
persistente, que puede conducir a shock y falla multiorganica. El objetivo es identificar la asociacion entre SIM-P y
COVID-19 y sus principales manifestaciones clinicas, a través de una revision sistematica de la literatura, con el fin de
colaborar en el abordaje médico y conocimiento cientifico sobre SIM-P, ayudando a optimizar su diagndstico y
tratamiento, ya que los datos sobre el tema alin son escasos. Este trabajo consiste en una revision sistematica de la
literatura, cuantitativa y descriptiva, en la que se utilizaron como bases de datos la Scientific Electronic Library Online
(SciELO), US National. Library of Medicine (PubMed) y Biblioteca Virtual en Salud (BVS), utilizando palabras clave
presentes en Descriptores de Ciencias de la Salud (DeCS).

Palabras clave: COVID-19; Inflamacidn; Pediatria; Sindrome Mucocutaneo Linfonodular.

1. Introducéo

No ano de 2019 na cidade de Wuhan, na China, foi relatado o surgimento de um novo coronavirus, denominado
de Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus-2 (SARS-CoV-2), sendo esse responsavel pela doenca
Coronavirus disease-2019 (COVID-19). Sua transmissdo ocorre através de goticulas aerossois de pacientes
sintomaéticos, que se apresentem em periodo de incubacdo e em individuos assintomaticos. O crescimento constante e
veloz dos casos de infeccdo pelo SARS-CoV-2, fez com que ao final de janeiro de 2020, a Organiza¢do Mundial de
Saude (OMS), caracterizasse a situagdo como uma emergéncia em salde publica de interesse internacional e, em mar¢o
do mesmo ano, declararasse a COVID-19 como pandemia mundial (Jiang et al., 2020; Oliveira et al., 2020).

Os coronavirus sdo uma grande familia de virus capazes de infectar espécies diferentes de animais, incluindo
o homem, camelos, gados, gatos e morcegos. Até o momento, ndo foi definido o reservatorio silvestre do SARS-CoV-
2. (Ministério da Saude, 2022).

Durante a pandemia pelo SARS-CoV-2, o Brasil tornou-se epicentro da infec¢do na América do Sul, bem como
0 segundo pais com 0 maior ndmero de 6bitos. Na populacdo pediatrica a COVID-19 ainda representa um grande
desafio, mesmo que os indices e a gravidade dos casos sejam menores se comparados aos individuos adultos (Prata-
Barbosa et al. 2020). A parcela de casos que essa populagdo representa, situa-se entre 2,1 a 7,8% dos casos confirmados,
de acordo com as estatisticas nacionais de paises da Europa, América do Norte e Asia. No Brasil, 0 nimero de casos
confirmados ultrapassa 30 milhGes, com letalidade de 2,2% (DATASUS, 2022). Entretanto, devido as infeccBes
assintomaticas, além da falta de comprovacéo diagnéstica com exames laboratoriais (seja por testes identificadores do
virus ou por testes soroldgicos), ainda ha dificuldade na veracidade desses dados devida a subnotificagdo (Jiang et al.,
2020; Oliveira et al., 2020).

Ainda que ndo haja grandes incidéncias na pediatria, a denominada SIM-P é uma nova apresentagéo, aguda e
grave, responsavel por acometer criangas e adolescentes, a qual pode ter uma associagdo causal com 0 SARS-CoV-2,
tendo sido relatada inicialmente em uma publicagdo do Reino Unido. Tal condi¢do remete um acometimento grave de
criangas que necessitam de intervencdo hospitalar devido a um quadro inflamatdrio intenso, associado a febre
persistente, no qual pode levar a choque e faléncia de multiplos 6rgdos (JIANG et al., 2020; Oliveira et al., 2020;
Sampaio et al. 2020).



Mesmo que ainda ndo se tenha comprovacdo cientifica da associacdo do quadro clinico da SIM-P com a
infeccdo por SARS-CoV-2, parte das criangas acometidas teve contato com virus da COVID-19. Ademais, um terco
desses relatos descritos apresentaram reagdo de transcriptase reversa seguida de reacdo em cadeia da polimerase (RT-
PCR) positivo para a detec¢cdo do SARS-CoV-2, enquanto que grande parte dos casos revelaram a presenca da
Imunoglobulina G (IgG) por meio de exames sorolégicos. Desse modo, de acordo com os autores, a SIM-P ¢
principalmente um quadro pés-infeccioso, no qual esta presente geralmente de 2 a 6 semanas apds 0 contato com o virus
(Jiang et al., 2020; Licciardi et al., 2020).

O quadro clinico da SIM-P apresenta semelhangas e diferengas com a apresentacdo clinica de outras doengas
ja existentes na populacdo pediatrica, como por exemplo a Doenca de Kawasaki, Sindrome do Choque Téxico e
Sindrome do Choque Téxico de Kawasaki. Tais doengas sdo descritas, também, como inflamacfes multissistémicas.
Porém, ainda ndo se tem evidéncias de que ha uma semelhanga fisiopatoldgica entre elas (Boston Children’s Hospital,
2020; Panupattanapong e Brooks, 2020).

Notou-se, ainda, que nem sempre sintomas respiratorios sdo uma caracteristica proeminente. Muitas criangas
apresentaram disfuncéo cardiaca, coagulopatias, distensdo abdominal, diarreia, dentre outros sintomas gastrointestinais,
bem como lesdo renal aguda (Boston Children’s Hospital, 2020; Panupattanapong e Brooks, 2020).

Dessa forma, o presente estudo tem como objetivo identificar a associagdo entre SIM-P e COVID-19 e suas

principais manifestacdes clinicas, por meio de uma revisdo sistematica de literatura em diferentes paises.

2. Metodologia

Trata-se de uma revisdo sistematica, de carater quantitativo e descritivo, que engloba etapas, como,
estabelecimento dos critérios para selecionar as fontes que foram utilizadas, analise de dados, selecdo de material
tematico atualizado, interpretacdo de resultados e apresentacéo do resultado esperado pela reviséo (Pereira, et al., 2018).

A busca dos trabalhos foi realizada nas seguintes bases de dados eletronicas: Scientific Electronic Library
Online (SciELO); U.S. National Library of Medicine (PubMed) e Biblioteca Virtual em Salde (BVS). As buscas foram
conduzidas de acordo com os seguintes descritores presentes no Descritor em Ciéncias da Saude (DeCS), utilizando os
operadores booleanos “AND” e “OR”, em portugués: “COVID-19”, “inflamagdo”, “pediatria”, “Sindrome de
Linfonodos Mucocutaneos”. Em inglés: “COVID-19”, “Inflamation”, “Pediatrics” ‘“Mucocutaneous Lymph Node
Syndrome”. E em espanhol: “COVID-19”, “Inflamacioén”, “Pediatria”, “Sindrome Mucocutaneo Linfonodular”. Sendo
combinados da seguinte forma: COVID-19 and Pediatria, COVID-19 and Inflamagdo, COVID-19 and Sindrome de
Linfonodos Mucocutaneos, COVID-19 and Pediatria or Sindrome de Linfonodos Mucocutaneos, COVID-19 and
Inflamacdo or Sindrome de Linfonodos Mucocutaneos, Pediatria and Inflamacdo, Pediatria and Sindrome de
Linfonodos Mucocutaneos, Pediatria and Inflamagdo or Sindrome de Linfonodos Mucocutdneos e Sindrome de
Linfonodos Mucocutaneos and Inflamacao.

Foram utilizados como critérios de inclusdo artigos de relato de caso, série de caso, estudo seccional de casos,
estudo de coorte prospectivo e estudo prospectivo multicéntrico, com o tema principal a SIM-P. Foram enquadrados
nos critérios de exclusdo os artigos duplicados, sem acesso livre e dados secundarios incluindo artigos de revisao. Dessa
forma, foram incluidos artigos referentes a estudos realizados em com criangas de 0 a 12 anos, que abordavam a tematica
SIM-P, publicados em periddicos nacionais e internacionais no periodo de janeiro de 2020 a maio 2022, indexados em
uma das bases de dados citadas anteriormente. Os artigos que ndo estavam de acordo com os critérios definidos foram
excluidos.

Primordialmente, foi realizada a leitura dos titulos dos artigos e a anélise dos resumos. A sele¢do dos artigos



foi definida com base nos critérios de inclusdo e exclusdo previamente definidos. Portanto, os estudos que
corresponderam aos objetivos propostos foram selecionados para a presente revisdo de literatura.

Assim, utilizando os critérios citados para a filtragem foram selecionados 154 artigos para revisdo dos quais,
apo6s analise rigorosa, utilizaou-se 33 para a confecgdo de discussdo e resultados. Para melhor compreenséo, os métodos
foram esquematizados na Figura 1. A distribuicdo dos dados da pesquisa por ano e base de dados estdo apresentados no
Quadro 1.
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Quadro 1 - Distribuicdo dos dados da pesquisa em relacdo a base de dados e ano da publicacao.
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3. Resultados e Discussao

Com o inicio da pandemia de COVID-19, primordialmente, acreditou-se que a faixa etéria pediatrica ndo era
tdo afetada pelo SARS-CoV-2, quando comparada com populagdo adulta. Com o decorrer do tempo, essa condi¢do
denominada Sindrome Infamatéria Multissistémica Pediatrica (SIM-P) que esta intimamente ligada a infeccdo de
COVID-19, configurou-se como uma grave consequéncia da infecgdo pelo SARS-CoV-2 (Jiang et al., 2020; Oliveira
etal., 2020).

De acordo com a diretriz publicada em 2021 pela OMS, a SIM-P é diagnosticada a partir dos seguintes critérios:
criancas e adolescentes com menos de 19 anos de idade com febre por mais de trés dias e duas das cinco caracteristicas
clinicas, ou seja, 1) erup¢do cutanea ou conjuntivite bilateral ndo purulenta ou inflamagdo mucocutanea, 2) hipotenséo
ou choque , 3) disfuncdo cardiaca ou envolvimento da artéria coronaria, 4) coagulacdo desordenada, 5) sintomas
gastrointestinais juntamente com marcadores inflamatérios elevados e nenhuma causa Obvia de inflamacdo com
evidéncia de infeccdo por COVID-19 por RT-PCR, teste de antigeno ou sorologia, ou provavel contato com pacientes
com COVID-19. Para definicdo de caso, todos os critérios devem estar presentes. Esta sindrome também deve ser
considerada em criangas com caracteristicas tipicas ou atipicas da Doenca de Kawasaki (KD) ou sindrome do choque
toxico. De acordo com a American Heart Association, para a DK classica a crianga deve apresentar febre por > 5 dias
juntamente com quatro dos cinco critérios a seguir: 1) Eritema de mucosa oral e faringea/ rachaduras de labios/lingua
em morango, 2) Exantema polimorfo, 3) Conjuntivite bulbar bilateral (sem exsudatos), 4) Eritema e edema de médos e
pés e/ou descamacdo periungueal e 5) Linfadenopatia cervical (>1,5 cm de didmetro), geralmente unilateral (World
Health Organization, 2021).

Essa sindrome também deve ser considerada em criangas com manifestagdes clinicas tipicas ou atipicas da DK.
Devido as caracteristicas clinicas sobrepostas e a falta de um teste diagnéstico para DK ou SIM-P, pode ser dificil
distinguir as duas condi¢cBes em um paciente individual. As caracteristicas clinicas da DK refletem a inflamacéo
generalizada das artérias musculares principalmente de tamanho médio. O diagnostico é baseado na evidéncia de
inflamacdo sistémica (por exemplo, febre) em associagdo com sinais de inflamagdo mucocutanea. A conjuntivite
bilateral ndo exsudativa caracteristica, erittma dos labios e da mucosa oral, erup¢do cutanea, alteracbes nas
extremidades e linfadenopatia cervical geralmente se desenvolvem apds um breve prédromo inespecifico de sintomas
respiratérios ou gastrointestinais (Emeksiz et al., 2021; Lam et al., 2022).

Nos dltimos meses, houve relatos crescentes de uma sindrome inflamatdria multissistémica semelhante a
doenca de Kawasaki em criancas infectadas pelo SARS-CoV-2. Isso foi denominado Sindrome Inflamatéria
Multissistémica Pediatrica temporariamente associada a0 SARS-CoV-2 (PIMS-TS), no Reino Unido, ou Sindrome
Inflamatoria Multissistémica em Criancas (MIS-C) associada & Doenca de Coronavirus 2019 (COVID-19), nos EUA,
embora o debate ainda esteja em andamento sobre a associagcdo temporal e a natureza dessas sindromes
hiperinflamatérias. Ainda ndo esta claro se séo entidades clinicas distintas, resultado da infecgdo por SARS-COV-2, ou
meras coincidéncias devido ao aumento esperado na incidéncia da doenca de Kawasaki nos meses de inverno/primavera.
Atualmente, sabemos que PIMS-TS ou SIM-P podem apresentar sintomas clinicos variaveis, incluindo febre, diarreia
e erupcao cutanea, dificultando a diferenciacdo de outras doengas e sindromes febris. Como é importante reconhecer e
tratar prontamente essas criancas que podem se deteriorar rapidamente e exigir monitoramento de terapia intensiva
(Falqueto et al., 2022; Lam et al., 2022).

Nos artigos selecionados obteu-se um grupo de 142 pacientes com SIM-P, dos quais foram encontradas as

seguintes manifestacdes clinicas e suas respectivas taxas de ocorrencia: febre > 24h (93,66%), erupcdo cuténea



(53,52%), diarreia (47,88%), vomitos (45,07%), dor abdominal (36,61%), conjuntivite (30,98%), nausea (26,76%),
mialgia (23,23%), tosse (9,15%), hepatomegalia (9,15%), linfadenopatia (8,45%), exantema (3,52%), labios inflamados
e inchados (2,81%), lingua em morango/framboesa (2,81%), eritema (2,11%), edema facial (2,11%), dor no pescogo
(1,40%), pés inchados (1,40%), rinorreia (1,40%), inchago das articulagdes (0,70%), cefaleia (0,70%), esplenomegalia
(0,70%), odinofagia (0,70%) e disfagia (0,70%). Dessa forma, notou-se que os pacientes com SIM-P apresentam com
maior frequéncia febre, sintomas gastrointestinais e mucocutanos.

Com a analise dos dados observou-se que os pacientes com SIM-P foram, em sua maioria, inicialmente
manejados para com a hipdtese diagnostica para DK, dessa forma o ponto incial de conduta incluia investigacdes
laboratoriais com hemograma, perfil bioquimico (incluindo ferritina, troponina, peptideo natriurético cerebral),
marcadores inflamatérios (PCR, VHS e IL-6), perfil de coagulacdo (incluindo d-dimero e fibrinogénio), enzimas
hepéticas (ALT e AST), albumina, CK-MB, sangue para cultura, amostragem nasofaringea para patégenos virais e soro
guardado para teste sorolégico (Emeksiz et al., 2021; Lam et al., 2022).

A andlise laboratorial evidenciou os seguintes achados e a porcentagem de ocorréncia: PCR elevado (40,84%),
ferritina elevada (33,09%), pepitideo natriurético cerebral elevado (33,09%), D-dimero elevado (33,09%),
linfocitopenia (22,53%), trombocitopenia (16,90%), VHS elevado (10,56%), tromponina elevada (5,81%),
hemoglobina baixa (5,63%), leucocitose com desvio a esquerda (4,92%), CK-MB elevado (2,81%), ALT e AST
elevados (2,81%), IL-6 elevada (2,11%), hipoalbunemia (2,11%), plaquetopenia (1,40%) e plaquetas elevadas (0,70%).
Evidenciou-se que achados laboratoriais como a linfopenia e niveis extremamente altos de peptideo natriurético
ventricular (um marcador de insuficiéncia cardiaca) eram encontrados com frequéncia na SIM-P, mas que ndo séo
caracteristicas da DK.

Devido a sobreposicdo de sintomas, o teste de SARS-CoV-2 e o histdrico de exposi¢do geralmente sdo Uteis
para distinguir o SIM-P de DK. Foi observado nos casos estudados que 57,74% dos pacientes apresentavem PCR Covid-
19 positivo, 22,53% possuiam IgG contra SARS-VoV-2 elevado, 6,33% com histdia de possivel contato e 1,4% com
infecgdo prévia de COVID-19. No entanto, os testes tendem a serem menos distintivos ao longo do tempo, a medida
que a soroprevaléncia aumenta com a vacinacdo e infec¢do. Dos pacientes diagnosticados com SIM-P apenas 2 tiveram
a doenca apds a vacinagéo (1,40%).

Com relagdo ao tratamento, no inicio da pandemia, a terapéutrica para SIM-P foi extrapolado da KD e da
sindrome do choque toxico com o uso generalizado de imunoglobulina intravenosa (IVIG). A medida que a natureza
altamente inflamatéria do SIM-P se tornou mais evidente e as preocupac¢des com a potencializacdo da replicacdo viral
diminuiram, os glicocortic6ides também foram usados com frequéncia especialmente em pacientes que ndo melhoraram
com IGIV. Outros tratamentos usados para tratamento inicial de SIM-P, e ndo raramente para tratamento de resgate em
casos refratarios, incluiram aspirina, agentes inotropicos, esteroides, heparina e agentes biolégicos como anakinra
(Dionne et al., 2022; Falqueto et al., 2022).

Uma visdo geral das medicacdes usadas demonstrou as seguintes opcdes e suas respecitivas percentuais de uso:
Imunoglobulina (50,70%), Agentes inotropicos (45,07%), metilpredinisonolna (31,69%), Aspirina (31,69%),
Adrenalina (14,78%), norepinefrina (14,78%), milrinona (13,38%), heparina (7,04%), antibioticoterapia empirica
(7,04%), esteroides (5,63%), corticoides ndo especificados (4,22%), dexametasona (4,22%), hidroxicloroquina (3,52%),
prednisolona (2,11%), enoxaparina (2,11%), anakira (2,11%), antitérmicos (1,40%), menoperem (1,40%), toxilizumab
(1,40%), Dobutamina (0,70%), vasopressina (0,70%), ivermectina (0,70%), Lopinavir + Ritonavir (0,70%), Oseltamivir
(0,70%), Rituximab (0,70%), Redensevir (0,70%), remestemcel-L (0,70%), zinco (0,70%), vitamina C (0,70%),
naproxeno (0,70%), furosemida (0,70%) e anticonvulsivante (0,70%). Portanto, o objetivo do tratamento é diminuir o

estado inflamatorio sistémico e reestabelecer o funcionamento adequado dos 6rgdos e sistemas, de como a prevenir



sequelas.

Dessa forma, imunoglobulina intravenosa, corticosterdides, aspirina e angentes inotropicos sdo amplamente
utilizados no tratamento da SIM-P. A imunoglobulina intravenosa (1V1g) foi usada na dose de 2 g/kg, e age competindo
com os receptores Fc da imunoglobulina (FcRs) nas células inflamatdrias, impedindo a ativacdo dessas células e, assim,
melhorando a resposta inflamatéria. A terapia com corticosteroides de baixa a moderada ou alta dose € comumente
usada e a metilprednisolona é o corticoesteroide de escolha para os casos de SIM-P. Seu uso deve ser considerado, junto
com a IGEV, nos casos graves e nos que foram refratarios a infusdo da mesma, podendo ser administrada em forma de
pulsoterapia. A admnistragdo da aspirina variou entre 20-25 mg/kg/dose a cada 6 h (80-100 mg/kg/dia). O suporte
inotropico se fez juz devido complicagBes como disfuncéo ventricular e choque cardiogénico, inotrépicos tais como
dobutamina ou Milrinona, foram indicados naqueles pacientes com sinais de baixo débito sistémico ou insuficiéncia
cardiaca e que apresentam disfuncdo ventricular, desde que a pressao arterial sistémica ainda esteja adequada. O uso de
heparina e enoxeparina foi justificado pelo estado de hipercoagulabilidade associado (Dionne et al., 2022; Cano et al.
2021).

Foi descrita uma resposta inflamatdria exagerada que leva a SIM-P apds a infecgdo por SARS-CoV-2, essa
resposta pode ser controlada com esteroides nesses pacientes. Niveis elevados de IL-6 foram observados em pacientes
com SIM-P, e essa é umas das possiveis causas da condi¢do hiperinflamatoria, o que sugere que o uso do antagonista
do receptor de IL-6 pode ser benéfico. O uso da Ankinra também est4 associado a condi¢do hiperinflamatéria. Os
antioticos foram usados inicialmente devido a falta de compreensdo dessa nova condicéo clinica, além disso, forma
necessaria nos casos que se apresentaram com sinais de sepse (Dionne et al., 2022; Falqueto et al., 2022).

Apos alta a continuidade terapéutica se fez necessparia, sendo usada aspirina em 2,81%, enalapril em 2,11%,
prednisolona em 1,40%, enoxeparina em 0,70%, femotidina em 0,70% e esteroide em 0,70% dos pacientes que
receberam alta. Foram registrados 7 6bitos no grupo de criancas analisadas, representando uma taxa de mortalidade de
4,92%.

A distribuicdo dos dados obitidos na pesquisa, por ano, base de dados e pais contendo informagdes como idade,

qudro clinico, tratamento e 6bito estdo apresentados no Quadro 2.



Quadro 2 - Distribuicdo acordo com os dados obtidos na pesquisa

Artigo

Base da dados

e Pais

Ano

Idade

Quadro clinico

Tratamento

Obitos
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in children presenting as systemic onset
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161.

BVS/Paquistdo

2022

12 meses

Febre alta, irritabilidade excessiva
e mdltiplos inchagos  nas
articulagbes. Foi associado a

erupcao cuténea macular
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tornou proeminente com febre e
desapareceu mais tarde. N&o havia
histéria  de  gripe,  tosse,
movimentos  soltos,  vomitos,
secrecdo no ouvido e descoloracdo
amarela da pele e da esclera. Nos
altimos cinco dias ela havia
desenvolvido inchaco do dorso
bilateral das méos e pés, tornozelo
esquerdo e cotovelo esquerdo.

PCR Covid-19 positiva.

Iniciados Dexametasona

injetavel e Naproxeno oral.

Nenhum

Schneider, DT, Putz-Dolderer, J., & Berrang,

J. (2020). Sindrome Inflamatoria
Multissistémica Pedidtrica Associada a
Infeccdo por SARS-CoV-2. Deutsches

Arzteblatt international , 117 (25), 431.
https://doi.org/10.3238/arztebl.2020.0431

BVS/Alemanha

2020

9 anos

5 dias de dor abdominal e diarreia,
acompanhada de febre e erupcéo
cutanea nos dltimos 2 dias. Na
admissdo, o paciente apresentava
exantema confluente com edema
facial e conjuntivite, sem
enantema e sem linfadenite. A

PCR foi negativa para SARS-

Prednisolona

Nenhum
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CoV-2 em duas ocasides, mas 0s
titulos de 1gG e IgA contra SARS-
CoV-2 foram acentuadamente
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Yalginkaya, R., Oz, FN, Polat, M., Ugan, B.,
Teke, TA, Kaman, A., Ozdem, S., Savas Sen,
Z.,Cinni, RG, & Tanir, G. (2022 ). Um caso de
sindrome inflamatéria multissistémica em um
menino de 12 anos apds a vacina de mRNA
COVID-19. O jornal de doencas infecciosas
pediatricas , 41 (3), e87-e89.
https://doi.org/10.1097/INF.00000000000034
32

BVS/Turquia

2021
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vermelhiddo nos olhos, diarreia,
dor no pescoco e inchaco. N&o
possuia histérico de infeccdo ou
exposicao recente ao COVID-19,
mas havia recebido sua primeira
dose da vacina de mMRNA COVID-
19 (Pfizer-BioNTech) 27 dias
antes do inicio dos sintomas.
Apresentava  conjuntivite  ndo
purulenta  bilateral e uma
linfadenopatia de 3 x 2 cm que era
firme e sensivel na regido cervical
anterior direita. Seus movimentos
do pescoco eram extremamente

limitados devido a dor.

IVIG (2 a/kg) e
metilprednisolona (2 mg/kg)
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Baba, T., Maruyama, T., Katsuragi, S., Maeda,
K., & Kogaki, S. (2022).
inflamatéria multissistémica associada ao

Sindrome

SARS-CoV-2 em uma menina japonesa.
Pediatrics international: jornal oficial da Japan
Society , 64 (1), el4704.
https://doi.org/10.1111/ped.14704

Pediatric

BVS/Japéo

2021
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infecciosas pediatricas , 41 (3), €93-e94. pruriginosa, fadiga e dor
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42 segunda dose da vacina Moderna

que foi precedida pela primeira
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intermitente. Dois dias ap6s o
inicio da  febre, também
apresentou dor no  pescogo,

inchaco no  pescogo, olhos
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suspeita de infeccdo por
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journal,
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disso, ele tinha hepatomegalia (6

inchados bilateralmente.

cm abaixo do rebordo costal), mas
sem bago aumentado.
SARS-

laboratorialmente RT-PCR.

confirmado

suporte de oxigénio através
de prongas nasais por trés
dias por causa de desconforto
respiratorio. Ceftriaxona
intravenosa empirica  foi
iniciada para cobrir possivel
meningite bacteriana devido
a sua apresentacdo de febre,
cefaleia e  cervicalgia.
Vitamina C oral 1g
diariamente x 14 dias, Zinco
oral 20mg diariamente x 14
dias, dexametasona 4mg
diariamente x 2 dias,
paracetamol oral 250mg 8
horas por hora por seis dias e
topico anestesia (gel de
Bongella) para a mucosite.
Recebeu alta ap6s oito dias
de internagdo em estado
estavel com orientacdo sobre
isolamento e medidas de
prevencao de infeccdo para a

familia.

Tammaro, A., Karim, D., Adebanjo, G.,
Parisella, F. R., Chello, C., Salih, A. F., &

Rello,

J. (2022). COVID-19 cutaneous

PUBMED/

Iraque

2022

32 pacientes com
manifestacdes

cutaneas de

Paciente  apresentavam febre,
diarreia, néuseas, vomitos,
irritabilidade, mialgia e lesdes



https://doi.org/10.4314/gmj.v55i2s.10

manifestations in pediatric patients: 24

multisystem inflammatory syndrome in

children and six Kawasaki disease cases.
Journal of the European Academy of
Dermatology and Venereology : JEADV,
36(3), e180-e182.

https://doi.org/10.1111/jdv.17828

COVID-19, dos
quais:

- 2 casos de
COVID-19, com
idade mediana de
0,835.

- 6 casos de
Kawasaki com
idade mediana de
3.328.

- 24 casos de SIM-P
com idade mediana
de 7.06.

cutaneas multiformes, que
incluiam  lesdes  vesiculares,
erupcBes eritematosas, erupcgdes

maculares e lesbes papulares.
SARS-
laboratorialmente RT-PCR

confirmado

Osei, F. A., Hill, S., & Thomas-Messado, L. G. | PUBMED/EUA | 2021 Bebé de 2 meses | Apresentou inicialmente historia
(2021). A 2-Month-Old with Kawasaki de congestdo nasal, conjuntivite
Disease with Coronary Artery Dilation in the direita, l&bios vermelhos e 1 fezes
Pre-COVID-19 Era. The American journal of moles, No 7° dia de febre, ele havia
case reports, 22, £933356. desenvolvido sintomas e sinais e
https://doi.org/10.12659/AJCR.933356 achados laboratoriais consistentes
com doenga de Kawasaki, 0 que é
raro nessa faixa etaria
Né&o informado teste para COVID-
19
Yagnam R, F., Izquierdo C, G., Villena M, R., | PUBMED/Chile | 2021 20 pacientes, Febre esteve presente em todos os | O tratamento foi definido em Nenhum



https://doi.org/10.1111/jdv.17828
https://doi.org/10.12659/AJCR.933356

Gonzélez M, C., & Drago-T, M. (2021).
Pediatric Multisystemic Inflammatory
Syndrome  Temporarily associated with
COVID-19: Clinical characteristics and
management in a Pediatric Critical Care Unit.
Sindrome Inflamatorio Multisistémico
Pediatrico asociado a COVID-19:
Caracteristicas clinicas y manejo en una
Unidad de Paciente Critico Pediatrico. Andes
pediatrica : revista Chilena de pediatria, 92(3),
395-405.
https://doi.org/10.32641/andespediatr.v92i3.3
333

mediana de 6 anos

pacientes, destacando-se como
primeiro sintoma, com inicio 3,5
dias antes da internacdo e duracéo
média de 5,9 dias (DP 2,2). Os
sinais de DK comecgaram no dia 3
dos sintomas e tiveram duracdo
média de 5,5 dias (DP 2,8). O mais
frequente foi a presenca de
exantema, seguido de alteracdes
na mucosa oral/lingual e
conjuntivite  ndo  exsudativa.
Identificamos sintomas
gastrointestinais na maioria dos
pacientes, sendo 0 mais comum a
dor abdominal.

18 SARS-  confirmado
laboratorialmente RT-PCR

2 ndo informados

3 fases progressivas, de
acordko com a evolugdo

clinica. A fase 1 consistiu na

administracéo de
imunoglobulina G
intravenosa (IGIV),
corticosterdides e

antibioticoterapia empirica
associada  (ceftriaxona e
clindamicina). A heparina de
baixo peso molecular
(HBPM) foi adicionada a
dose profilatica caso
apresentassem D-dimero
(DD) acima de 1.500 ng/ml.
A aspirina (ASA) foi
reservada para pacientes que
apresentavam o fenotipo
Kawasaki. Refratario a fase 1
foi considerado se o paciente
persistisse com febre 36 h
apos o término da infusdo de
IGIV. Nesses casos, iniciou-
se o tratamento de fase 2, que
consistiu em uma segunda
dose de IGIV e aumento de

mais de 4 vezes na dose de



https://doi.org/10.32641/andespediatr.v92i3.3333
https://doi.org/10.32641/andespediatr.v92i3.3333

corticoide. O critério de
refratariedade a fase 2 foi o
mesmo utilizado para a fase
1. Em caso de febre, foi
proposta uma fase 3 que
consistia no uso de terapia
biolégica com infliximabe ou
tocilizumabe. Os
corticosteroides foram
reduzidos progressivamente
com prednisona na dose de
2,1 e 0,5 mg/kg/dia por 3 dias
cada. Os antibitticos foram
descontinuados quando a
infeccdo  bacteriana  foi
descartada por clinica e
estudo de suporte. AAS foi
indicado até 48 horas. a
cessacdo da febre continue
com uma dose de
manutencdo de 3 mg/kg/dia.
A HBPM foi descontinuada
no sétimo dia, caso ndo
houvesse eventos

tromboticos.

Schaan, Camila

HOSPITAL

PHYSICAL

Wohlgemuth et al.

THERAPY

SCIELO/Chile

2021

Caso 1: paciente de

10 meses.

Paciente 1: com doenga cronica

preexistente, internada desde o

Paciente 1: colocacdo de

oxigénio (2L/min),

Nenhum




MANAGEMENT IN PEDIATRIC Caso 2: paciente de | nascimento, utilizava ventilacdo | transferéncia para leito de
PATIENTS WITH COVID-19: CASE nove anos e 11 mecanica via traqueostomia, | isolamento e sessdes de
REPORTS. Revista Paulista de Pediatria meses. evoluiu com hipoxemia, | fisioterapia.
[online]. 2021, v. 39 [Accessed 17 March necessidade de oxigenoterapia e | Paciente 2: Realizou
2022] , e2020238. Awvailable from: aumento dos parametros | fisioterapia para
https://doi.org/10.1590/1984- ventilatérios, sendo confirmada | desobstrugdo brénquica,
0462/2021/39/2020238 . Epub 16 Nov 2020. COVID-19. reexpansdo  pulmonar e
ISSN 1984-0462. Paciente 2: Historia de febre de até | mobilizacdo precoce,
39,5°C por quatro dias associada a | apresentando melhora
tosse esporadica, secrecdo hialina, | ventilatéria ao longo da
escape convulsivo e reducdo do | internacdo, e apds 17 dias foi
apetite e volume urinario. SARS- | extubado com sucesso.
confirmado laboratorialmente RT-
PCR
Gamez-Gonzalez, L. B., Ramirez-L6pez, M. | PUBMED/Chile | 2021 5 anos Febre alta e dor abdominal | Foiadmitidona UTI e tratado Nenhum
J., Colmenero-Rascon, M., & Yamazaki- acompanhada de erupcao cutdnea. | com imunoglobulina
Nakashimada, M. A. (2022). Kawasaki disease Ao exame fisico, apresentava-se | intravenosa 2 a/kg,
shock syndrome in the COVID-19 pandemic. febril e hipotenso, apresentando | metilprednisolona 2
Cardiology in the young, 32(3), 506-507. hiperemia conjuntival bilateral, | mg/kg/dia, aspirina em baixa
https://doi.org/10.1017/S1047951121003280 exantema urticariforme de troncoe | dose e enoxaparina.
extremidades, l&bios
avermelhados e linfadenopatia
cervical esquerda.
Contato com paciente com
COVID-19
Schumacher, 1., Fischer, M., Hartmann, J., PUBMED/ 2021 9 anos O paciente apresenta febre de até | Imunoglobulinas Nenhum
Hilker, K. A., Kasper, U., & Becker, J. C. Alemanha 40 °C e tosse ha 6 dias, além de | intravenosas (IGIV)



https://doi.org/10.1590/1984-0462/2021/39/2020238
https://doi.org/10.1590/1984-0462/2021/39/2020238
https://doi.org/10.1017/S1047951121003280

(2021). Kawasaki-Syndrom bei einem 9-
infolge von COVID-19
[Kawasaki syndrome in a 9-year-old boy as a
COVID-19].
Kinderheilkunde
Gesellschaft fur Kinderheilkunde, 169(11),

jahrigen Jungen
result  of Monatsschrift

Organ der Deutschen

diarreia e vomitos ha 3 dias. Além
disso, uma erup¢do cutanea com
coceira e vermelhiddo dos olhos
foram aparentes por alguns dias.

SARS-
laboratorialmente RT-PCR

confirmado

1067-1071.  https://doi.org/10.1007/s00112-
021-01154-4
Garcia-Aguilar H. (2021). Guia para referencia PUBMED/ 2021 @) tratamento
cardiolégica de pacientes con sindrome México imunomodulador  deve ser
infl . lisistémi ditri usado de forma escalonada,
inflamatorio  multisistémico pedidtrico y constituindo a primeira linha
enfermedad por Kawasaki asociados al SARS- da imunoglobulina
CoV-2 [Guide for cardiological referral for intravenosa (IGIV) ou os

. . - . . corticoides. Em casos graves
patients with  paediatric  multisystemic

Ou sem resposta, recomenda-

inflammatory syndrome and Kawasaki disease se combinar.
associated with SARS-CoV-2]. Archivos de
cardiologia de Mexico, 91(Suplemento
COVID), 040-046.
https://doi.org/10.24875/ACM.200002581
Al Maskari, N., Al Mukhaini, K., Al Abrawi, PUBMED/ 2021 | 6 pacientes com | Febre, sintomas gastrointestinais, | Todos 0S pacientes Nenhum
S., Al Reesi, M., Al Abulsalam, J., & Elsidig, Sultanato de idade inferior a 6 | manifestagdes mucocutaneas,, dor | apresentaram  recuperagao

N. (2021). SARS-CoV-2-related Multisystem
Inflammatory Syndrome in Children: A case
series. Sultan Qaboos University medical
journal, 21(2), e302—e307.
https://doi.org/10.18295/squm;j.2021.21.02.02
1

Oma

anos

abdominal e hipotenséo.
SARS-
laboratorialmente RT-PCR

confirmado

completa com tratamento de
suporte, imunoglobulina
intravenosa e esterdides, com
um paciente necessitando de
inibidor de interleucina-6

(tocilizumab)



https://doi.org/10.1007/s00112-021-01154-4
https://doi.org/10.1007/s00112-021-01154-4
https://doi.org/10.24875/ACM.200002581
https://doi.org/10.18295/squmj.2021.21.02.021
https://doi.org/10.18295/squmj.2021.21.02.021

Gupta, P., Giri, P. P., Das, D., & Pal, P. (2021). | PUBMED/India | 2021 4 anos Febre alta por 6 dias, juntamente | Foi tratado com IVIg a2 g/kg Nenhum
Pediatric inflammatory multisystem syndrome com um inchaco doloroso no | seguido de metil
(PIMS)  presenting with retropharyngeal pescoco associado a conjuntivite | prednisolona IV a 5
phlegmon mimicking Kawasaki disease. ndo purulenta bilateral, inchaco | mg/kg/dia por 3 dias. A febre
Clinical rheumatology, 40(5), 2097-2098. facial e irritabilidade extrema. | diminuiu dentro de 48 h de
https://doi.org/10.1007/s10067-020-05538-x Apresentava taquicardia, | IVlg, e o0s marcadores
hipotensdo, galope S3 e edema | inflamat6rios comecaram a
generalizado. normalizar em testes
SARS- confirmado | repetidos apés 3 dias de
laboratorialmente RT-PCR metilprednisolona. A crianca
recebeu alta com aspirina em
baixa dose e prednisolona
oral 2 mg/kg/dia a ser
diminuida ao longo de 15
dias, com orientacdo para um
ecocardiograma de
acompanhamento apés 14
dias.
Kim, H., Shim, J. Y., Ko, J. H,, Yang, A, PUBMED/ 2020 11 Anos Apresentava febre, dor abdominal, | Imunoglobulina intravenosa Nenhum
shim, J. W., Kim, D. S., Jung, H. L., Kwak, J. | corgia do Sul diarreia e hipotenséo. | e agentes inotropicos.

H, & Sol, I. S. (2020). Multisystem
Inflammatory Syndrome in Children Related
to COVID-19: the First Case in Korea. Journal
of Korean medical science, 35(43), e391.
https://doi.org/10.3346/jkms.2020.35.e391

Posteriormente, ele desenvolveu
sinais de DK, como injecdo
conjuntival, lingua em morango,
labio rachado e dilatacdo de artéria
coronéria e consolidacdo
parenquimatosa sem  sintomas

respiratorios



https://doi.org/10.1007/s10067-020-05538-x
https://doi.org/10.3346/jkms.2020.35.e391

Contato com COVID-19

Mahajan, N., Chang, H. T., Leeman, R,
Manalo, R., & Glaberson, W. R. (2020). Case
of multisystem inflammatory syndrome in
children presenting as fever and abdominal
pain. BMJ case reports, 13(9), €237306.
https://doi.org/10.1136/bcr-2020-237306

PUBMED/EUA

2020

2 anos

Dor abdominal periumbilical leve,
diminuigdo do apetite e 2 dias de
febre sem resposta a antipiréticos.
SARS-
laboratorialmente RT-PCR

confirmado

Descompensou rapidamente
por choque cardiogénico
(fracdo de ejecdo 30%). Foi
intubado e iniciado suporte
inotrépico, administracéo de
metilpredinisolona e
anakinra e remdesivir. Os
medicamentos  de  alta
incluiram famotidina,
aspirina, enalapril,
enoxaparina e prednisolona.
A prednisolona foi reduzida
ao longo de 2 semanas e a
famotidina foi descontinuada
em sua conclusdo. A aspirina
e o0 enalapril  foram
continuados por um total de
90 dias de tratamento. A
enoxaparina foi continuada
até o acompanhamento com

0 servico de hematologia.

de Farias, E., Pedro Piva, J., de Mello, M., do
Nascimento, L., Costa, C. C., Machado, M.,
Rodrigues, T., Carvalho, R., Alves, M., Aires,
L., Cotta, M., Pedreira, A., Saraty, S. B., Lima,
M. C., & Justino, M. (2020). Multisystem
Inflammatory Syndrome Associated With
Coronavirus Disease in Children: A Multi-

PUBMED/

Brasil

2020

11 pacientes de 7
meses a 11 anos

Apresentando febre persistente,
disfuncdo de mudltiplos 6rgdos e
marcadores inflamatérios
elevados

Pacientes com RT-PCR ou teste



https://doi.org/10.1136/bcr-2020-237306

centered Study in Belém, Para, Brazil. The
Pediatric infectious disease journal, 39(11),
e374-e376.
https://doi.org/10.1097/INF.00000000000028
65

rapido positivo.

Gupta, A., Gill, A., Sharma, M., & Garg, M.
(2021). Multi-System Inflammatory Syndrome
in a Child Mimicking Kawasaki Disease.
Journal of tropical pediatrics, 67(3), fmaa060.
https://doi.org/10.1093/tropej/fmaa060

PUBMED/india

2021

7 anos

Apresentou febre por 5 dias,
erupcdo cutnea ndo pruriginosa
nos membros inferiores e dor
abdominal. O exame mostrou uma
crianca febril com exantema
maculopapular eritematoso difuso
em membros inferiores, costas,
orelha direita, tronco e abddémen.
Eritema e inchaco nas palpebras
superiores  bilaterais, injecdo
conjuntival dos olhos, labios
avermelhados e eritema nas
palmas das méos e plantas dos pés
também foram observados.

Né&o relatou histérico de contato
com paciente com COVID-19. A
reacdo em cadeia da polimerase
em tempo real (RT-PCR) para o
coronavirus 2 da sindrome
respiratéria aguda grave (SARS

CoV-2) tamhém foi negativa.

A crianga recebeu
meropenem, imunoglobulina
intravenosa (IVIG) a 2 g/kg
de peso corporal e aspirina (3
mg/kg de peso corporal).
Metilprednisolona (15
mg/kg/dia) também  foi

administrada por 3 dias.

Shah, S. K., & Munoz, A. C. (2020).
Multisystem Inflammatory Syndrome in

PUBMED/india

2020

5 anos

Apresentou  febre alta, dor

abdominal, diarreia, conjuntivite

O paciente foi tratado com

imunoglobina  intravenosa

Nenhum



https://doi.org/10.1097/INF.0000000000002865
https://doi.org/10.1097/INF.0000000000002865
https://doi.org/10.1093/tropej/fmaa060

Children in COVID-19 Pandemic. Indian
journal of pediatrics, 87(9), 671-673.
https://doi.org/10.1007/s12098-020-03440-7

bulbar, edema e choque.
Havia histérico de possivel
exposi¢do ao COVID no pai do

paciente.

(IVIg) e dose de pulso de
metilprednisolona.

Adrenalina foi usada para
hipotenséo enquanto
diuréticos foram usados para
ICC. No sexto dia de
internacdo, 0  paciente
recebeu alta hospitalar com
baixas doses de aspirina,

esteroide e enalapril.

Carter, M. J., Shankar-Hari, M., & Tibby, S.
M.  (2021). Paediatric  Inflammatory
Multisystem Syndrome Temporally-
Associated with SARS-CoV-2 Infection: An
Overview. Intensive care medicine, 47(1), 90—
93. https://doi.org/10.1007/s00134-020-
06273-2

PUBMED/

Reino Unido

2021

As criancas devem  ser
tratadas com estratégias
paralelas, incluindo
administracdo cuidadosa de
fluidos cristal6ides e
administracdo precoce de
antibiéticos (geralmente
cefalosporinas, clindamicina
e vancomicina) A disfuncéo
cardiaca  requer  suporte
vasoativo na maioria das
criangas, com ventilacdo
mecénica instituida em
aproximadamente um terco
das criangas, e um pequeno
nimero  necessitando de

suporte circulatério



https://doi.org/10.1007/s12098-020-03440-7
https://doi.org/10.1007/s00134-020-06273-2
https://doi.org/10.1007/s00134-020-06273-2

mecanico.  Administracdo
imediata de imunoglobulinas
intravenosas. Uso de

corticosteroides  sistémicos,
imunoglobulinas

intravenosas adicionais e/ou
imunomodulacéo com
bioldgicos (mais
frequentemente blogueio de
interleucina-6). Aspirina
(como anti-inflamatério ou
profilaxia de trombose) ou

heparinas.

Farias, E. C. F. D., Justino, M. C. A., & Mello,
M. L. F. M. F. D. (2020). Multisystem
inflammatory syndrome in a child associated
with coronavirus disease 19 in the Brazilian
Amazon: fatal outcome in an infant. Revista
Paulista de Pediatria, 38., I1SO 690.
https://doi.org/10.1590/1984-
0462/2020/38/2020165

SCIELO/Brasil

2020

7 meses

Febre alta, entre 38 e 38,5°C,
alternando irritabilidade e letargia,
tosse seca, diminuicdo da
saturacdo de oxigénio (O 2 Sat),
até 85% durante a tosse e diarreia
aquosa (quatro episodios)
Presenca de resultado positivo
para SARS-CoV-2,

Foi realizado ressuscitagdo
volémica com 40 mL/kg,
porém, sem melhora dos
sinais de choque circulatério.
Suporte  inotrépico  com
epinefrina 0,05 mcg/kg/min
foi uma tentativa, com
titulacdo progressiva até 0,3
mcg/kg/min, porém sem
resposta. Em seguida, optou-
se pela terapia com
norepinefrina (vasopressor),
com dose inicial de 0,05

mcg/kg/min até 0,5



https://doi.org/10.1590/1984-0462/2020/38/2020165
https://doi.org/10.1590/1984-0462/2020/38/2020165

mcg/kg/min, com niveis
presséricos no limite inferior
(PA: 50x35 mmHg). Foi
realizada correcdo de calcio e
mantida a correcdo de agua
livre para reducdo de 8
mmol/L na natremia de 24
horas, em associacdo com
eletrdlitos basais. Foi, entéo,
associado a hidrocortisona,
na dose de choque de 100
mg/m 2/dia. O paciente
apresentou melhora da FC,
perfusdo capilar periférica
(PCP) e PAS; no entanto, ela
apresentou oligoandria.
Optou-se, entdo, pela
expansao com soro
fisioldgico 20  mL/kg,
concentrado de hemaécias (10
mL/Kkg) e furosemida
continuo, com dose inicial de
3 3 mg/kg/dia, sem resposta,
e indicacdo de peritoneal
didlise. A paciente evoluiu
entdo para choque refratario,

sem resposta as medidas




terapéuticas disponiveis no

servico, evoluindo para ébito

dois dias apds suporte
intensivo pediatrico.

Mayordomo-Colunga, J., Vivanco-Allende, | BVS/Espanha 2022 12 anos Paciente testou negativo para | Acido amoxicilina- 1
A., Lopez-Alonso, I., Lopez-Martinez, C., SARS-CoV-2 por reacdo em | clavulanato e  fluidos
Fernandez-Vega, I., Gil-Pefia, H., & Rey, C. ) . . . .
(2022) . Proteina de pico SARS-COV-2 em cadeia da polimerase transcriptase | intravenosos. Depois,
células intestinais de um paciente com reversa em swab nasofaringeo, | adrenalina e milrinona. ATB
sindrome inflamat,c’)ria multissistémica  de mas positivo para imunoglobulina | mudou para cefotaxima e
223?;;:: corf)nawrzljlsSZOlQ'. Thezizlfzrgzllec: G de SARS-CoV-2 sérica. clindamicina. Recebeu
https://doi.org/10.1016/j.jpeds.2021.11.058 Mal-estar, febre, erupcdo cuténea | metilprednisolona 50 mg/12

maculopapular e dor abdominal | horas. Imunoglobulina IV e

difusa, com diarreia, que | pulso de metilprednisolona

comecaram 3 dias antes da | 1g, junto com noradrenalina.

admissdo. Varias horas ap6s a | Foi iniciada heparina de

admissdo, o paciente desenvolveu | baixo peso molecular e ATB

choque refratdrio a fluidos. | mudou para vancomicina e

Paciente apresentou, no dia | meropenem.

seguinte, febre de 42,1°C.

Desenvolveu taquicardia

ventricular sem pulso e ndo

respondeu a ressuscitacao

cardiopulmonar.
Kareva,L.,Stavrik,K.,Mironska,K.,Hasani,A., | BVS/Macedobnia | 2021 11 anos O CovVIb-19 do  swab | Iniciado com Nenhum

Bojadzieva,S. & Shuntov, N. (2021).Um caso
de sindrome inflamatdria multissistémica em
criangas apresentando como apendicite aguda

do Norte

nasofaringeo foi negativo
enguanto um teste para COVID-19

1gG de um soro foi positivo - 32,28

antibioticoterapia parenteral,
terapia  anticoagulante e

corticosteroides parenterais.



https://doi.org/10.1016/j.jpeds.2021.11.058

e pancreatite. PRILOZI,42(2) 95-101.
https://doi.org/10.2478/prilozi-2021-0027

UA / ml, e ele foi formalmente
diagnosticado com MIS-C poés-
viral.

Febre e dor abdominal, que durou
4 dias antes da admissdo. Na
admissdo apresentava febre alta,
fezes aquosas, dor abdominal
difusa, dor  muscular  das
extremidades e cefaleia. Ainda,
estava consciente, palida,
desidratada com lingua seca e
faringite amigdaliana hiperémica.
Apobs a cirurgia apresentou febre,
dor abdominal, vomito,
conjuntivite, dispneia, edema
generalizado, dor muscular e
progressdo do derrame pleural,
que junto com os achados
laboratoriais eram sugestivos de

pancreatite aguda.

Realizou  apendicectomia.
Durante a permanéncia no
centro cirirgico foi
substituido por plasma e
albumina, tratado com
fluidos, submetido a
antibioticoterapia,

corticosteroides,

anticoagulantes e suporte
ygen. Altas doses de
imunoglobulina intravenosa
(1g/kg) foram administradas.
Apo6s  estabilizacdo, foi
mantida  antibioticoterapia,
corticoide e anticoagulantes e

uma dieta foi prescrita.

Al Qahtani, Mohammed et ai. “Uma menina
saudita de 11 anos que apresentou sindrome
inflamatoria multissistémica em criangas
(MI1S-C) associada & infeccéo por SARS-CoV-
2 com aneurisma da artéria coronéria e
envolvimento cardiaco: um relato de caso.” O
jornal americano de relatos de casos vol. 22

BVS/Arabia
Saudita

2021

11 anos

Trés semanas antes de sua
apresentacdo, ela havia sido
infectada com  SARS-CoV.
Apresentou febre alta (39,5°C),
tosse produtiva, ndo parecia bem,
com amigdalas congestionadas,

mas sem  conjuntivite  ou

Iniciado com azitromicina e
ceftriaxona. Também foi
administrado 0,3 pg/kg/min
de

norepinefrina. Dexametaso
na, heparina de baixo peso

molecular e tocilizumabe

Nenhum



https://doi.org/10.2478/prilozi-2021-0027

£933053. 12 de setembro de 2021, DOI:
https://doi.org/10.12659/ajcr.933053

linfadenopatia e sem erupcédo
cutanea. A paciente estava
totalmente orientada, ndo
apresentava sintomas respiratorios
e seu estado hemodindmico era
estavel. Ap6s 12 horas da
admissdo, uma tosse progressiva
foi acompanhada por uma
temperatura elevada de 39,8°C,
hipotensdo, taquicardia e erupcao
maculopapular eritematosa sem
prurido, principalmente na face,
tronco e pescoco. Ela ndo tinha
linfadenopatia ou conjuntivite ndo

purulenta.

foram recomendados. Os
antibiéticos foram trocados
por Pipracilina+Tazobactam
100 mg/kg/dose a cada 8 h
apés 96 h de doenca.
Também foi introduzida
imunoglobulina 1V de 2g/kg,
administradas lentamente ao
longo de 12 h, e recebeu uma
alta dose de aspirina (80-100
mg/kg/dia).

Prader, S., Ritz, N., Baleydier, F., Andre, MC,
Stahli, N., Schmid, K., Schmid, H., Woerner,
A., Diesch, T., Meyer Sauteur, PM, Triick , J.,
Gebistorf, F., Opitz, L., Killian, MP,
Marchetti, T., Vavassori, S., Blanchard-
Rohner, G., Mc Lin, V., Grazioli, S., &
Pachlopnik  Schmid, J. (2021). Doenca
linfoproliferativa ligada ao cromossomo X
simulando sindrome inflamatoria
multissistémica em  criancas-relato  de
caso. Fronteiras em pediatria, 9, 691024.
https://doi.org/10.3389/fped.2021.691024

BVS/Suica

2021

6 anos

Deu entrada no pronto socorro
apo6s 10 dias de febre. Cinco dias
antes, o diagnostico de uma
infeccdo por SARS-CoV-2 havia
sido feito por meio de uma reacéo
em cadeia da polimerase de
transcricdo reversa positiva (RT-
PCR) de um swab nasofaringeo.
Na admissdo, o exame fisico
(39,8°C),
taquicardia (150 bpm), hipotensao
(75/38 mmHg),

apresentava  febre

taquipneia

Foi iniciado tratamento
empirico com antibiético e
também foi iniciado
imunoglobulinas IV (2g/kg)
e metilpredinisolona (30
mg/kg/dia). Depois de 24
horas, a terapia  foi
intensificada com 0
antagonista do receptor de
interleucina (IL)-1 anakinra
(8-9 mg/kg/dia sc). Com o

desenvolvimento do quadro



https://doi.org/10.12659/ajcr.933053
https://doi.org/10.3389/fped.2021.691024

(50/min) e dor abdominal.

Depois de 24 horas, o quadro
clinico do paciente continuou a
piorar e ele desenvolveu
insuficiéncia hepatica,
lactacidemia e  coagulopatia
profunda, altamente sugestivas de
linfohistiocitose hemofagocitica
(HLH). A condicéo do paciente se
deteriorou ainda mais e ele
sucumbiu no dia 8 ap6s a

admissao.

clinico, anakinra foi
interrompida e o tratamento
com imunoglobulina anti-
linfécito T humano (ATG) e
ciclosporina foi iniciado.
Rituximab foi adicionado ao
19ratamento. Também foi
usado um suporte adicional
usando o sistema de
recirculacdo adsorvente

molecular (MARS).

Canul-Euan, A. A., & Solis-Jiménez, G.
(2021). Critically ill infant with multisystem
inflammatory syndrome related to COVID-19.
Boletin médico del Hospital Infantil de
Meéxico, 78(4), 335-340. DOI:
10.24875/BMHIM.20000215

BVS/México

2021

9 meses

Paciente com provavel contato
com pacientes com COVID-19 e
durante internacdo obteve PCR
SARS-Cov-2

positivo.

nasofaringeo
Inicialmente, 0 paciente
manifestou sintomas tipicos da
COVID-19, como febre e mal-
estar geral, e outros sintomas
inespecificos, como rinorreia,
diarreia e
irritabilidade. Posteriormente foi
admitido no hospital com febre e
convulsBes com duracdo superior a

40 minutos, sem recuperar a

Foi tratado com antitérmicos
na unidade de salde e
encaminhado para o pronto
socorro.  Uma sequéncia
rapida de intubacdo com
técnica  modificada  foi
realizada para manejo da via
aérea do paciente com
provavel diagnéstico de

COVID-19. Foi

administrada terapia
cristal6ide e manejo
aminérgico com

norepinefrina e dobutamina.

O tratamento farmacoldgico



https://doi.org/10.24875/BMHIM.20000215

consciéncia. Os sinais vitais na

admissdo  foram:  frequéncia
cardiaca de 180 bpm; frequéncia
respiratoria de 60 rpm; pressao
arterial (PA), 120/80 mmHg; PA
média, 106 mmHg; temperatura,
38°C; peso, 7,8 kg; altura, 70 cm.
No dia seguinte, durante a
laringoscopia, foram observadas
placas brancas e membranas
purulentas e o paciente tinha

persistente ma perfusdo tecidual,

estado hiperdindmico,
insuficiéncia respiratoria,
crepitagbes  bilaterais,  sibilos
isolados sem zonas de
hipoventilacdo.

Paciente  apresentou evolucédo
desfavoravel com faléncia

maltipla de 6rgdos refrataria ao
tratamento e comprometimento
neurolégico grave, seguida de
morte encefélica e, finalmente,

morte.

indicado  incluiu  dupla
cobertura antibidtica com
ceftriaxona e
vancomicina; oseltamivir (3
cada 12
horas); lopinavir/ritonavir

(100 mg/25 mg de 12 em 12

horas); ivermectina (200

ma/kg a

mg/kg a cada 12 horas),
metilprednisolona (1
mg/kg/dia, suspensa no dia
4), imunoglobulina humana

(1 g/kg/dia) e enoxaparina (1

mg/kg a cada 12
horas); sedacéo com
benzodiazepinicos e
analgesia hipnotica, bem

como tratamento
anticonvulsivante a base de

fenitoina e levetiracetam.

Asseri, AA, AlHelali, I., Elbastawisi, E., Ali,
AS, Al-Qahtani, SM, Shati, AA, & Awadalla,
NJ (2021). Sindrome inflamatoria
multissistémica em criancas durante a doenca

BVS/Arabia
Saudita

2021

5 paciente com
faixa etaria entre 2-
12 anos

Quatro pacientes em cada 5 foram
confirmados como portadores de
infeccdo por SARS-CoV-2 e 1

Eles foram tratados na

unidade de terapia intensiva
IVIG,

usando esterdide




de coronavirus 2019 na Arébia Saudita:
perspectiva clinica de wuma série de
casos. Medicina , 100 (22),

€25919. https://doi.org/10.1097/MD.0000000
000025919

paciente com histérico positivo de
exposicdo ao sujeito confirmado
de SARS-CoV-2.
Todos 0S pacientes
compartilharam apresentacoes
clinicas semelhantes, incluindo
febre documentada persistente por
mais de 3 dias, sintomas
respiratorios, envolvimento

gastrointestinal.

sistémico e

hidroxicloroquina.

Angurana, SK, Awasthi, P., Thakur, A.,
Randhawa, MS, Nallasamy, K., Kumar, MR,
Naganur, S., Kumar, M., Goyal, K., Ghosh, A.,
Bansal, A . & Jayashree, M. (2021).
Necessidades de Cuidados Intensivos e
Resultados a Curto Prazo da Sindrome
Inflamatdria Multissistémica em Criangas
(MIS-C): Experiéncia do Norte da india. Jornal
de pediatria tropical , 67 (3), fmab055.
https://doi.org/10.1093/tropej/fmab055

BVS/india

2021

2-12 anos

As caracteristicas clinicas mais
comuns foram febre, mucocutanea
incluindo erupcdo cutanea, injecao
conjuntival, alteragdes da mucosa
oral e alteracGes nas
extremidades; abdominal
incluindo dor abdominal, vémitos
e diarreia; e respiratoria, incluindo
respiracao rapida e tosse. Também
foi relatado casos com conjuntivite
hemorragica ndo  purulenta,
palidez, hepatomegalia e sintomas
musculoesqueléticos (mialgia e
convulsoes).

A evidéncia de infeccdo por
SARS-CoV-2 foi observada na

forma de anticorpos positivos para

A maioria (85%) dos casos
necessitou de internacdo em
UTIP. O nivel mais alto de
suporte respiratorio recebido
foi oxigénio de pronga nasal
(40%), VNI (22,5%),
ventilagdo invasiva (22,5%)
e CNAF (2,5%). Choque
estava presente em 80% dos
casos, dos quais 81,2%
necessitaram de bolus/s de
fluidos e 90,6% necessitaram
de suporte de drogas
vasoativas por uma duracio
mediana de 81 h com
mediana mais alta escore

inotropico vasoativo (VIS)



https://doi.org/10.1097/MD.0000000000025919
https://doi.org/10.1097/MD.0000000000025919
https://doi.org/10.1093/tropej/fmab055

SARS-CoV-2 em 66,7% (20/30)
dos casos e RT PCR positivo para
SARS-CoV-2 em 10% dos
casos. O histérico de exposicao a
um caso de SARS-CoV-2 estava

presente em 12,5% dos casos.

de 20.Todos o0s casos
receberam IGIV logo ap6s a
admissdo na dose de 2 g/kg
ao longo de 12-24 h. Apenas
uma crianca (2,5%)
necessitou de uma dose
adicional de IGIV para ndo
melhora ap6s a primeira dose
de IGIV e
esteroides. Esterdides foram
usados em 85% dos casos, 0
esteroide mais comum é a
metilprednisolona  (82,5%)
na dose de 10 mg/kg/dia
(75,3%) por 3 a 5 dias,
seguida de prednisolona oral
por 2 a 4 semanas. Naqueles
sem melhora nas préximas
24-48 h ap0s a dose inicial, a
metilprednisolona foi
aumentada para 20 ou 30
mg/kg/dia. Esterdide e IVIG
(combinado) foi usado em
85% dos casos. A aspirina foi
administrada em 80% dos
casos na dose de 3 mg/kg/dia

(dose maxima diaria de 75




mg) por um periodo minimo
de 4

anticoagulacdo (heparina de

semanas. A

baixo peso molecular) foi

utilizada em 7,5% dos casos.

Marginean, CO, Melit, LE, & Sasaran, MO | BVS/Roménia 2021 9 anos Provavel contato com pacientes | Iniciado com Nenhum
(2021). Obesidade Pediatrica - Um Potencial com COVID-19 (mée). O | imunoglobulina endovenosa
Fator de Risco para Sindrome Inflamatoria paciente testou positivo para | na dose de 0,5 g/kg/dia por 5
Sistémica Associada a COVID-19, Relato de infeccdo por RT-PCR SARS- | dias e metilprednisolona 2
Caso. Fronteiras em pediatria, 9, 681626. CoV-2 e pelo teste soroldgico. mg/kg/dia por 7 dias,
https://doi.org/10.3389/fped.2021.681626 Febre (méaximo 39°C), perda de | associada a  antibiotico
apetite, fadiga com inicio de 6 dias | empirico (Ceftriaxona),
antes da admisséo. anticoagulacdo
O exame clinico na admissdo | (enoxaparina) 40 mg duas
revelou edema palpebral, | vezes ao dia, e sintomatica
conjuntivite ndo exsudativa e | tratamento.
sensibilidade abdominal. O
paciente pesava 45 kg, com indice
de massa corporal de 23 (altura
140 cm), Z - Score 1,6 e percentil
95% sendo classificado como
obeso.
Fukuda, S., Kaneta, M., Miyake, M., Ohya, T., BVS/Japéo 2021 9 anos Foi infectado com SARS-CoV2 1 | Imunoglobulina IV (IGIV). Nenhum

Miyakawa, K., Iwamoto, M., & Ito, S. (2021).
A case of multisystem inflammatory syndrome
in children in a Japanese boy: with discussion
of cytokine profile. Modern Rheumatology
Case Reports, 5(2), 442-447.

més antes junto com sua familia,
foi admitido em nosso hospital
devido a febre por 6 dias e eritema

principalmente na virilha e na



https://doi.org/10.3389/fped.2021.681626

https://doi.org/10.1080/24725625.2021.19201
40

regido pubiana. Ele também teve
conjuntivite, lingua de morango e
diarréia. A descamacéo dos dedos

foi observada posteriormente.

Eckard, A. R., Borow, K. M., Mack, E. H.,
Burke, E., & Atz, A. M. (2021). Remestemcel-
L Therapy for COVID-19-Associated
Multisystem Inflammatory ~Syndrome in
Children. Pediatrics, 147(5).
https://doi.org/10.1542/peds.2020-046573

BVS/EUA

2021

4 e 10 anos

Ambos eram crian¢as previamente
saudaveis que experimentaram
anterior  de
5 dias de
duracdo, consistindo de febre alta
(39,0-40,6°C),

gastrointestinais e

uma  doenga

aproximadamente

sintomas
mal-estar

generalizado.

Ambas  apresentavam  doenca
clinica grave, incluindo
instabilidade hemodinémica,

hipotensdo, lesdo renal aguda e
chogque com necessidade de
vasopressores, além de disfuncao
miocardica significativa,
caracterizada principalmente por
funcdo biventricular diminuida.

Ambos tinham anticorpos de
imunoglobulina G positivos contra
0 nucleocapsideo SARS-CoV-2 e
proteinas spike com resultado

negativo de PCR SARS-CoV-2

Ambas as criangas receberam
tratamento padrdo atual de
tratamento MIS-C, incluindo
IVIg, esterdides, aspirina e
anticoagulantes.

Ambas as criangas receberam
duas infusdes intravenosas de
remestemcel-L separadas por
48  horas. Cada

continha 2 milhdes de células

infusdo

por kg de peso corporal
administradas durante 60

minutos.

Nenhum



https://doi.org/10.1080/24725625.2021.1920140
https://doi.org/10.1080/24725625.2021.1920140
https://doi.org/10.1542/peds.2020-046573

Taffarela, P., Bardna, F. J., Rodrigueza, A. P.,
Widmera, J., & Meregallia, C. (2021).
Sindrome inflamatorio multisistémico en
nifios, relacionado con  COVID-19:
actualizacién a propdsito de la presentacién de
2 pacientes criticos. Arch Argent Pediatr,
119(1), e26-e35.

BVS/Argentina

2021

4 e 5anos

Paciente 1 (4 anos): histéria de
COVID-19 positiva nas Gltimas 4
semanas e imunoglobulina G
(IgG) para SARS-CoV-2 positiva
na admissdo. Febre persistente por
48 horas e linfadenopatia cervical.
24 horas depois de admitido
desenvolveu exantema
generalizado e comprometimento
hemodindmico. Evoluiu para
choque cardiogénico e hipotensao
refrataria ao volume.

Paciente 2 (5 anos): sem histérico
de infeccdo anterior por COVID-
19 nem contato préximo com
paciente positivo para COVID-19,
que desenvolveu febre, dor
abdominal, vOmitos e erupcdo
cutdnea generalizada nos 7 dias
anteriores a admissdo. No
momento da admissdo hospitalar,
0 paciente estava gravemente
desidratado e apresentava injecao
conjuntival, queilite,
linfadenopatia cervical bilateral e
disfungdo ventricular sistolica leve

conforme ecocardiograma.

Paciente  1:  ventilagdo
mecénica invasiva (VM),
suporte inotrdpico
(epinefrina e norepinefrina a
0,1 e 0,25 mcg/ kg/minuto,
respectivamente, como dose
maxima), terapia
imunomoduladora e terapia
antiplaquetéria e
anticoagulante (4cido
acetilsalicilico e heparina de
baixo peso molecular
[LMWH] a 1 mg/kg/dia). A
terapia imunossupressora foi
iniciada na admissdo na
UTIP e

sistémicos

corticosteroides
(dexametasona
0,15 mg/kg/dia) e
imunoglobulina intravenosa
(IVIG) a 2 g/kg/dose foram
administrados
concomitantemente.  Uma
segunda dose foi necessaria
em 24 horas.
Paciente  2: suporte
inotrépico (noradrenalina 0,3

mcg/kg/minuto, como dose

Nenhum




Evoluiu com hipotensdo refrataria
a liquidos. Teve sorologia positiva
para SARS-CoV-2
(imunoglobulina M [IgM] e
imunoglobulina G [IgG]).

maxima), VM, terapia
imunomoduladora (IVIG 2
g/kg e dexametasona 0,15 mg
/kg/dia) e terapia
antiplaquetaria e
anticoagulante (&cido
acetilsalicilico e HBPM a 1

mg/kg/dia).

Fonte: Autores.




4. Conclusao

A Covid-19 ainda é um mistério a ser desvendado, possuindo uma rapida e intensa disseminagdo no mundo,
além de uma variedade de manifestacdes fisiopatoldgicas e clinicas. Mesmo que possua uma baixa incidéncia em
criangas, um curso clinico relativamente benigno, também nessa faixa etaria, tem-se notado um crescimento, a nivel
mundial, no nimero de casos da SIM-P. Ademais, estudos epidemioldgicos e clinicos adicionais sdo necessarios para
melhor compreensao da fisiopatologia dessa nova sindrome.

Embora os estudos acerca da SIM-P ainda sejam muito restritos e recentes, ficou evidente que esta doenca,
ocasionada a partir da infec¢do pelo SARS-CoV-2, demonstra um espectro diverso de sintomas e gravidade, pode
apresentar uma evolugao progressiva. Essa sindrome costuma acometer criangas maiores de 5 anos de idade e tem maior
prevaléncia de manifestag@es gastrointestinais, dermatoldgicas e miocardicas. Além disso, o intervalo de 2 a 4 semanas
entre a fase viral inicial do COVID-19 e a fase hiperinflamatoria leva a especulagdes sobre a interagdo complexa entre
a resposta imune do hospedeiro, antigenos virais e autoimunidade, e sobre as semelhangas e diferencas entre SIM-P e
DK. Sabe-se que ambas estas entidades compartilham abordagens terapéuticas comuns, incluindo IVIGs e/ou
corticosteroides, as vezes com necessidade de bioterapias, entretanto, a SIM-P geralmente acomete criancas mais velhas
e adolescentes e manifestagdes gastrointestinais e disfun¢do miocardica sdo mais raras na DK. Desse modo, é importante
uma avaliacdo clinica cuidadosa, incluindo anamnese, exame fisico e avaliacdo de contato prévio com casos suspeitos
ou confirmados de COVID-19 nas 2-4 semanas anteriores, além de solicitar exames complementares para a avaliagao
do processo inflamatorio, para a suspeicédo diagnostica, descartar diagnosticos diferenciais e iniciar tratamento.

Mesmo com o desconhecimento a respeito da fisiopatologia, sequelas e fatores de risco da SIM-P, prevé-se
que a maioria dos pacientes apresentam melhora significativa com o tratamento empregado. Desse modo, 0 uso de
imunomoduladores associado a suporte clinico adequado para o paciente, apresenta boa eficicia na recuperacdo das

criancas acometidas por essa patologia.
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