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da covid-19 por < 14 anos: estudo caso-controle. 2023. 95f. Dissertacao
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RESUMO

Introdugao: O Coronavirus 19 € uma doenca infeciosa que toda populagdo esteve
exposta, incluindo a populagao infanto-juvenil. Objetivo: Analisar as manifestagoes
clinicas e os fatores associados a ocorréncia da COVID-19 em <14 anos
hospitalizados em um hospital universitario da regido norte do estado do Parana.
Método: Trata-se de um estudo que ocorreu em trés etapas: 1) construcdo do
protocolo da revisdo de escopo; 2) revisao de escopo seguindo as recomendagdes
do PRISMA-ScR. A busca foi realizada nas bases de dados Embase, Google
Académico, PubMed, Scopus, LILACS, CINAHL, Scielo, Web of Science e Portal da
Biblioteca Virtual em Saude, entre julho e agosto de 2023 e; 3) caso-controle
pareado em <14 anos que deram entrada no servigo de Pronto Socorro Pediatrico,
Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica e Unidade de Internagao Pediatrica de um
Hospital Universitario publico, que foram admitidas no periodo de junho de 2020 a
dezembro de 2022. Considerou-se caso, criangas com COVID-19 positivo, e
controle, criangas que testaram negativo para COVID-19, sendo para cada caso, um
controle. A coleta de dados ocorreu de abril a de maio de 2023, por meio do
Medview®. Os dados foram analisados no pacote estatistico SPSS®, a andlise
incluiu a descricdo da amostra, analise bivariada com teste Qui Quadrado de
Pearson e os modelos multiplos por meio da regressao logistica binaria pelo método
de backward. Resultados: A revisdao de escopo permitiu identificar 10 estudos,
publicados na ltalia, Estados Unidos da Ameérica, Brasil, Ird, Roménia, China e
Russia, sendo relatos de casos, estudos retrospectivos multicéntrico, coorte e
transversal. Os estudos apontaram para origem dos sintomas gastrointestinais
sendo, o receptor ECA 2 é encontrado nas células epiteliais do trato gastrointestinal
e a entrada do SARS-CoV-2 nas células ocorre por essa via, dando origem as
manifestagcdes gastricas; os sintomas gastrointestinais sdo mediados pelo estresse e
a infeccéo pelo virus é justificada pelo desequilibrio do eixo cérebro-intestino; e a
COVID-19 desenvolve o processo de Sindrome Inflamatéria Multissistémica em
criancas, afetando o trato gastrointestinal e desencadeando sintomas
gastrointestinais. No caso-controle foram 243 casos e 243 controles, as variaveis
associadas a ocorréncia de COVID-19 foram, ser pardo, negro, amarelo e indigena,
estar internado no pronto-socorro pediatrico, utilizar suporte ventilatorio, sendo
mascara de oxigénio e cateter nasal, fazer uso de antimicrobianos e
corticosteroides. As variaveis presenca de febre e anorexia, padrao respiratério nao
eupneico, com saturacao entre 90 e 95%, presenca de tosse, coriza e comorbidade,
foram associadas ao desfecho. Verificou-se que o local de internagdo (emergéncia)
uso de corticosteroides, anorexia, coriza e comorbidades foram os mais fortemente
associados a chance de criancas apresentarem COVID-19. COVID-19. Conclusao:
Em relagao a revisao foi possivel identificar que as principais manifestagdes clinicas
apresentadas pela populacdo pediatrica foram febre, diarreia, anorexia, vémito,
nausea, dor abdominal e sangramento gastrointestinal, causadas pela ECA2, saude
mental e desenvolvimento da SIM-P. No estudo de caso controle os fatores
associados a ocorréncia de COVID-19 na populagdo pediatrica, o local de
internagdo, sintomas de anorexia e coriza, ter comorbidade, e estar em uso de



corticoide estao associados a ocorréncia da COVID-19.

Descritores: Crianca; Adolescente; COVID-19; Pandemia; Hospitalizacdo; Estudo
Caso-Controle.



DESCONSI, Denise. Clinical manifestations and factors associated with the
occurrence of covid-19 for < 14 years: a case-control study. 2023. 87f.
Dissertation (Master’s in nursing) - State University of Londrina, Londrina, 2023.

ABSTRACT

Introduction: Coronavirus 19 is an infectious disease that every population has
been exposed to, including the juvenile population. Objective: To analyze the clinical
manifestations and factors associated with the occurrence of COVID-19 in <14 years
hospitalized in a university hospital in the northern region of the state of Parana.
Method: This is a study that occurred in three stages: 1) construction of the protocol
of the scope review; 2) scope review following the recommendations of PRISMA-scr.
The search was conducted in the Embase, Google Scholar, PubMed, Scopus,
LILACS, CINAHL, Scielo, Web of Science and Virtual Health Library Portal
databases between July and August 2023 and; 3) case-control paired in <14 years
who entered the Pediatric Emergency Department, Pediatric Intensive Care Unit and
Pediatric Hospitalization Unit of a public University Hospital, which were admitted
from June 2020 to December 2022. It was considered a case, children with positive
COVID-19, and control, children who tested negative for COVID-19, being for each
case, a control. Data collection took place from April to May 2023, through Medview.
The data were analyzed in the statistical package SPSS, the analysis included the
description of the sample, bivariate analysis with Pearson’s Chi Square test and
multiple models through binary logistic regression by the backward method. Results:
The scope review identified 10 studies, published in Italy, United States of America,
Brazil, Iran, Romania, China and Russia, with case reports, multicenter, cohort and
cross-sectional retrospective studies. The studies pointed to the origin of
gastrointestinal symptoms and the ACE 2 receptor is found in the epithelial cells of
the gastrointestinal tract and the entry of SARS-CoV-2 into the cells occurs by this
route, giving rise to gastric manifestations; gastrointestinal symptoms are mediated
by stress and infection by the virus is justified by the imbalance of the brain-intestine
axis; and COVID-19 develops the process of Multisystem Inflammatory Syndrome in
children, affecting the gastrointestinal tract and triggering gastrointestinal symptoms.
In the case-control were 243 cases and 243 controls, the variables associated with
the occurrence of COVID-19 were, being brown, black, yellow and indigenous, being
hospitalized in the pediatric emergency room, using ventilatory support, being oxygen
mask and nasal catheter, make use of antimicrobials and corticosteroids. The
variables presence of fever and anorexia, respiratory pattern not eupneic, with
saturation between 90 and 95%, presence of cough, runny nose and comorbidity
were associated with the outcome. It was found that the place of hospitalization
(emergency) use of corticosteroids, anorexia, runny nose and comorbidities were the
most strongly associated with the chance of children presenting COVID-19. COVID-
19. Conclusion: In relation to the review, it was possible to identify that the main
clinical manifestations presented by the pediatric population were fever, diarrhea,
anorexia, vomiting, nausea, abdominal pain and gastrointestinal bleeding, caused by
ECA2, mental health and development of SIM-P. In the case study control the factors
associated with the occurrence of COVID-19 in the pediatric population, the place of
hospitalization, symptoms of anorexia and runny nose, have comorbidity, and being
in corticosteroid use are associated with the occurrence of COVID-19.



Descriptors:  Child; Adolescent; COVID-19; Pandemic; Hospitalization; Case-
Control Studies
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APRESENTAGAO

Durante minha formagao profissional, eu pude ter contato com
projetos de ensino, pesquisa e extensdo no campo das Politicas Publicas de Saude.
Formei-me em Enfermagem pela Universidade Catolica Dom Bosco (UCDB),
localizada em Campo Grande-MS. Também realizei especializagdo em Enfermagem
em Pediatria e Saude da Crianga. A capital Morena € uma cidade populosa e
referéncia em saude para todo o estado, e pude ter muitas oportunidades de
conhecer as agdes de saude voltadas a populagdo vulneravel, as quais eram
mediadas pela universidade.

Apdés me formar, casei e fui morar no estado de Sao Paulo, na
cidade de Sao José do Rio Preto, onde eu trabalhei no Hospital de Base, na
Unidade de Terapia Intensiva Neonatal, uma grande escola para mim, e, mais uma
vez 0 ensino e a pesquisa me rodeavam, devido ao hospital ser vinculado a
Faculdade de Medicina de Sao José do Rio Preto (Famerp), uma faculdade publica.
Além do trabalho como enfermeira no hospital tive a oportunidade de ministrar aulas
em curso de formacao de enfermeiros, e o tempo que passava com os alunos e o
preparo das aulas me instigavam cada vez mais a buscar a pesquisa € a pos-
graduacao, com a ambigao de aprender e poder ser util cada vez mais.

Mas, mudamos para o estado do Tocantins, la ajudei meu pai na
area da agricultura, mas dentro de mim queimava todos os dias a vontade de
exercer a minha formagao, e devido a experiéncia com ministragdo de aulas, eu
queria explorar mais esta area do ensino e pesquisa, a formagao de pessoas, e
poder transmitir conhecimento. Novamente tive a oportunidade de ministrar aulas, e
a chama dentro de mim s6 crescia. Contudo, meu esposo recebeu uma proposta de
trabalho para Jaguapitd-PR, municipio préximo a Londrina. Com a mudanca
realizada, avistei a Universidade Estadual de Londrina, e a oferta do Programa de
Pos-Graduacao em Enfermagem nivel Mestrado. Nao tive duvidas, e comecei a me
preparar para ingressar no programa, com o apoio de toda minha familia e gracas a
meu bom Deus, fui aprovada no processo seletivo, e, no ano de 2022, iniciei meu
curso.

Devido minha experiéncia na area de neonatologia e pediatria, eu
pude continuar nesta area. O projeto de pesquisa o qual fago parte €, prevencéao e

cuidados ao recém-nascido e sua familia frente a pandemia do covid-19, sob



coordenacdo da Professora. Doutora. Adriana Valongo Zani. E, meu projeto de
pesquisa desenvolvido no mestrado, deu origem a esta dissertagdo: manifestagdes
clinicas e fatores associados a ocorréncia da covid-19 por < 14 anos: estudo caso-
controle.

Esta pesquisa é um grande passo na minha vida, e representa uma
parcela do meu grande propdsito a qual eu busco todos os dias, eu quero ajudar
cada vez mais as pessoas a se tornarem bons profissionais de saude, e contribuir
com o crescimento cientifico. Como profissional, poder enxergar os problemas e
elaborar com olhar critico solugdes, € algo sensacional, e o que move todos os dias
os pesquisadores.

Dentro do mestrado eu vivo intensas experiéncias e que cada vez
mais me estigam a continuar, e cada passo da minha vida quem sabe é Deus, e sei
que grandes coisas ele tem preparado para mim.

Convido a vocé, leitor, a desfrutar desta experiéncia comigo!
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1 CONTEXTUALIZAGAO

A Coronavirus disease 19 (COVID-19), doenga infecciosa causada
pelo virus respiratorio denominado Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus
2 (SARS-CoV-2), atingiu milhares de pessoas em todo o mundo. Os primeiros
registros foram identificados na cidade de Wuhan, na China, em dezembro de 2019
e rapidamente se disseminou (Lana et al., 2020). A pandemia da COVID-19, causou
grandes repercussdes na saude da populagdo, ndo somente na saude, mas nas
rotinas diarias das familias, ocasionando estagnacdo financeira, e
consequentemente desencadeando multiplas dificuldades com reflexos futuros.
Além disso, o desempenho incerto do virus nos humanos, e o0 maior acometimento
nas faixas etarias vulneraveis, levou a necessidade de a populacdo aderir a varias
restri¢gdes, visto a necessidade e tentativa de conter o agressor (Rosso et al.,2022).

A Organizagao Mundial da Saude (OMS) declarou a pandemia em
11 de margo de 2020 e, alguns dias depois, a transmissdo comunitaria do virus
adentrou o Brasil se espalhando rapidamente. Até 2021 o Brasil foi considerado o
terceiro pais a registrar os maiores numeros de casos confirmados pela doenga, e
ocupou o posto de segundo lugar em numero de 6bitos (JHU, 2021). Muitos desafios
foram enfrentados visto a densa composicdo demografica brasileira, a qual
atualmente é de 203.062.512 de pessoas, e destas 68,8 milhdes sao criangas e
adolescentes (IBGE, 2023; Fundagao Abring, 2019).

Destaca-se que essa pandemia trouxe impactos significativos para a
vida de criangas e adolescentes em todo o mundo (Santos et al.,, 2022). Estudo
apontou que as maes salientaram mudancas na rotina do lazer da familia, acesso ao
servico de saude e impactos do fechamento de escolas foram ressaltados no
cotidiano (Gurgel et al., 2023). As criangas e adolescentes independentemente da
idade, estdo expostos a infecgdo por SARS-CoV-2, seja pelo contato com familiares
0S quais necessitam sair para garantir o provimento da familia, ou até mesmo pelos
cuidadores de creches e escolas em que as criangas convivem diariamente (Cao et
al., 2020).

Os sinais e sintomas clinicos da COVID-19 tendem a se
apresentarem de forma leve e moderada, e em alguns casos os pacientes podem
ser assintomaticos (Molloy; Bearer, 2020), mas, ha registros de casos graves, como
nos casos em que a Sindrome Inflamatéria Multissistémica Pediatrica (SIM-P) é
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desencadeada (Nehab; Menezes, 2022). Em uma coorte de 2.143 pacientes
asiaticos pediatricos, 34% confirmaram a infeccdo por COVID-19, e 2,0%
apresentaram a forma critica da doencga (Dong et al., 2020).

Isso pode se advir pelo fato que, no inicio da vida a imunidade inata
€ maior e a resposta imune adaptativa tem um desempenho supra desenvolvido na
infancia (Park et al., 2020). E possivel observar a incidéncia do contagio na idade
pediatrica em 2020 no Brasil, precisamente na Semana Epidemioldgica (SE) 53,
foram registrados 3.463 (23,6%) casos de COVID-19 em menores de 1 ano, 4.103
(28%) casos entre 1 e 5 anos e 7.072 (48%) casos entre 6 e 19 anos (Brasil, 2023).
Dados disponibilizados pela Academia Americana de Pediatria (AAP), informam que
de todos os casos pediatricos positivos para COVID-19, cerca de 0.2-3.1% resultam
em internacgdes (AAP, 2021).

Todavia, € necessario a vigilancia e atengdo nesta populagdo. O
virus pode constantemente sofrer mutagdo, gerando diferentes cepas virais ou
novas variantes, além de apresentar alteragcbes na sua infectividade e
transmissibilidade em criangas e adolescentes (Molloy; Bearer, 2020). No caso da
COVID-19, ela tem demonstrado alteragdes genéticas inferiores a outros virus os
quais também possuem Acido Ribonucleico (RNA). Cerca de 12 mil diferentes
mutacdes foram constatadas pelo mundo (Papanikolaou et al., 2022; Choi et al.,
2021), e o grande fator preocupante para o sistema de saude é que individuos
pertencentes a esta faixa etaria estdo sujeitos a desenvolver a Sindrome
Respiratéria Aguda Grave (SRAG) (Nehab; Menezes, 2022).

A SRAG, é advinda de um agravo pelas infecgbes respiratérias
resultando em quadros graves. A maior parte dos pacientes pediatricos podem se
recuperar dentro de duas semanas, contudo, quando ha comorbidades associadas,
as complicagdes podem levar a quadros de oObito. A epidemiologia da SRAG é
composta por diversos agentes etiolégicos como coronavirus, virus da influenza,
virus sincicial respiratorio e virus da parainfluenza. Tais doengas requerem atencao
por parte dos 6rgaos da saude publica, visto altas taxas de mortalidade (WHO,
2018).

No Brasil, o Ministério da Saude (MS) juntamente com a Secretaria
de Vigilancia em Saude (SVS), mantém e desenvolve ativamente a vigilancia da
SRAG, a qual foi alocada na rede de vigilancia da Influenza e outros virus
respiratérios, incluindo a vigilancia da COVID-19. E, atualmente o Sistema de
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Informagéo da Vigilancia Epidemiolégica da Gripe (Sivep Gripe) registra oficialmente
0s casos e Obitos pelas doengas respiratorias (Brasil, 2020).

Assim, é possivel observar registros no Sivep Gripe em 2020 na
faixa etaria de 0 a 19 anos, onde foram registrados cerca de 68.711 casos de SRAG
os quais foram hospitalizados, destes, somente 18.579 casos foi possivel a
identificagcdo do agente etioloégico sendo COVID-19, influenza, e outros virus
respiratérios (Brasil, 2020). Com a multipla variedade de virus respiratorios, muitas
vezes nao € possivel identificar o agressor pelos sinais e sintomas relatados, o
espectro clinico extenso abrange desde infecgdes assintomaticas no trato
respiratério superior, a pneumonia grave e insuficiéncia respiratéria, alguns
pacientes dependendo do quadro clinico sao levados a extensas internacoes
podendo ocasionar sequelas a longo prazo (Zhou et al.,2020).

Para tanto, o diagndstico para tais doencgas € imprescindivel e pode
ser realizado por meio de biologia molecular RT-PCR como nos casos da COVID-19,
exames sorologicos, exames de imagem e a clinica do paciente (Besen; Santos;
Tolédo, 2021). Outro fator de grande importancia é a realizagao de notificagoes, tais
registros ajudam no controle das infec¢oes, além de proporcionar medidas de saude
publica (Niquini et al., 2020).

Nesta compreensao, as caracteristicas epidemioldgicas
demonstradas pelos pacientes se apresentam de forma um tanto ambigua; a
COVID-19 demonstra algumas peculiaridades, de acordo com revisdes realizadas, a
febre, fadiga e tosse sao os principais sintomas relatados, porém, alguns pacientes
podem apresentar sintomas a nivel gastrointestinal (Chang et al., 2020). Nos casos
de influenza, a febre, cansago e dores musculares podem se diferenciar de outros
virus (Mardy, 2021). Ja o virus sincicial respiratério caracteriza-se por processo
inflamatorio agudo nas vias aéreas, inicialmente com o quadro de coriza e tosse, e
em seguida ocasionando anormalidades nas trocas gasosas e impedindo bom
funcionamento dos alvéolos levando a pneumonia ou bronquite (Silva; Freitas,
2021).

Ao se considerar as emergéncias de saude publica acarretadas
pelos virus respiratorios desde os primordios do século XIX e os agravos desde
antes mesmo da pandemia, a tematica abordada é de suma importancia e
relevancia, visto a necessidade da vigilancia continua sobre os virus respiratérios,

suas capacidades de se modificarem e as abordagens clinicas demonstradas pelos
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pacientes. Bem como, a falta de estudos de comparagao entre os agressores virais
limita o conhecimento dos profissionais no ambito de trabalho.

Diante da necessidade de abordar essa tematica, em especifico na
populacdo pediatrica, essa pesquisa justifica-se pelo delineamento metodolégico
adotado, visto a escassez de estudos. Os resultados deste estudo podem servir de
aporte para os profissionais de saude no desenvolvimento de um plano de atencéo
integral de cuidado a crianga acometida com COVID-19.

Por esse motivo, € possivel observar a similaridade de alguns sinais e
sintomas, entre a COVID-19 e outros virus respiratérios, e por se tratar de doencas
emergentes e com alguns aspectos ainda desconhecidos, é levantada a seguinte
questdo: Quais as manifestagdes clinicas e os fatores associados a ocorréncia da
COVID-19 em <14 anos hospitalizados em um hospital universitario da regido norte

do estado do Parana?
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2 OBJETIVOS
2.1 OBJETIVO GERAL

» Analisar as manifestacdes clinicas e os fatores associados a ocorréncia da
COVID-19 em <14 anos hospitalizados em um hospital universitario da regido

norte do estado do Parana.

2.1.1 Objetivos Especificos

» Estruturar um protocolo de revisdo de escopo para sistematizar uma revisao
sobre a relagéo de sintomas gastrointestinais e a infecgao por COVID-19 na

populagao pediatrica.

» Mapear as evidéncias na literatura acerca da relagdo entre sintomas

gastrointestinais e a COVID-19 na populagao pediatrica.

> Analisar fatores associados a ocorréncia da COVID-19 em <14 anos

hospitalizados.
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3 RESULTADOS

Cabe salientar que os resultados desta pesquisa foram
apresentados a partir da elaboracao de trés estudos, sendo eles:

- Relagdo de sintomas gastrointestinais e a infecgédo por COVID-19
na populagao pediatrica: protocolo scoping review.

- Relagdo de sintomas gastrointestinais e a infecgédo por COVID-19
na populagao pediatrica: Scoping review.

- Fatores associados com a ocorréncia de COVID-19 por <14 anos:
Estudo caso-controle.

A dissertacao foi elaborada seguindo o modelo 2, conforme normas
do Programa de Pds-graduagdo em Enfermagem da Universidade Estadual de
Londrina, disponivel no seguinte link: https://pos.uel.br/ppenf/modelos-de-

dissertacao/.


https://pos.uel.br/ppenf/modelos-de-dissertacao/
https://pos.uel.br/ppenf/modelos-de-dissertacao/
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ESTUDO 1 - RELAGAO DE SINTOMAS GASTROINTESTINAIS E A INFECGAO
POR COVID-19 NA POPULAGAO PEDIATRICA: PROTOCOLO SCOPING
REVIEW

3.1. Resumo

Objetivo: Mapear o conhecimento acerca dos desfechos de sintomas
gastrointestinais associados a COVID-19 na populagdo pediatrica. Método:
Protocolo de escopo seguindo as instrugbes do Instituto Joanna Briggs e do
PRISMA Extension for Scoping Reviews (PRISMA-ScR): Checklist and Explanation.
A investigagdo dara inicio nas bases de dados Embase, Google Académico,
PubMed, Scopus, LILACS, CINAHL, Scielo, Web of Science e Portal da Biblioteca
Virtual em Saude. Serdo utilizados os descritores crianga, recém-nascido, trato
gastrointestinal e COVID-19 e termos alternativos. Esse protocolo norteard o
desenvolvimento da revisao de escopo acerca do conhecimento sobre os achados
clinicos e desfechos gastrointestinais na populagdo pediatrica com diagndstico de
COVID-19.

Descritores: Criancga; Trato Gastrointestinal; COVID-19.

3.1.1 Introducgao

Em margo de 2020 a pandemia por SARS-CoV-2 foi declarada pela
Organizagao Mundial da Saude (OMS), e medidas de protecéo e contencéo do virus
foram elaboradas e divulgadas para toda populagao, porém diante da velocidade de
disseminagao do virus, idosos, adultos e criangas foram expostos ao mesmo (Liu;
Kuo; Shih, 2020) (Farello et al., 2021).

No que tange a probabilidade de contagio, as criangas apresentam
as mesmas chances de contrair a infeccdo que os adultos, porém com algumas
caracteristicas distintas. No inicio da doenga as criangcas se apresentavam
assintomaticas, em relagdo aos adultos, como mostra o relatério do Centers for
Disease Control and Prevent (CDC) o qual revelou que as criangas eram menos
propensas a apresentar os sintomas como febre, tosse e dispneia (CDC, 2020).

Ainda que, no inicio, acreditava-se que a COVID-19 se manifestava
como forma grave somente em idosos, ou em pacientes com comorbidades, as
taxas de incidéncia apresentadas mostraram um cenario de evolugdo para doenca
grave em criangas (Pereira et al., 2020). Estudos de prevaléncia apontaram taxas de
71,2% de internagdes pediatricas (Fang; Naccache; Greninger, 2020; Zheng et al.,
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2020) e, um estado brasileiro registrou cerca de 10% dessas de internagbes de
criangas menores de cinco anos com quadro grave da doenca (Brasil, 2022).

Neste sentido, os sintomas clinicos apresentados pela populacéo
pediatrica, com suspeita ou diagnéstico de COVID-19, incluem também sindrome do
desconforto respiratério agudo, instabilidade térmica, disfungdo gastrointestinal e
cardiovascular, sendo que algumas criangas necessitam de intervencgdes intensivas
e outras sdo isoladas evoluindo sem significancias maiores (Rose et al., 2020).
Todavia, alguns sintomas gastrointestinais tém se destacado, como, diarreia,
nausea, vomitos e falta de apetite associados ou n&do com os sintomas respiratérios
(Wang et al., 2020; Huang et al., 2020; Manzoni et al., 2021; Lin et al., 2020).

Nesta compreensao, a relagdo dos sintomas gastrointestinais e a
infecgdo por COVID-19 em criangas ainda ndao é completamente detalhada, existe
uma detecgao do virus nas fezes de pacientes positivados, o que facilita a infeccao
intestinal direta (Ng; Tilg, 2020; Sultan et al., 2020).

Esse fendbmeno pode ocorrer devido o SARS-CoV-2 utilizar a enzima
conversora de angiotensina 2 (ECA2) para entrar nas células, o que leva a infectar
variados o6rgaos e sistemas do corpo (Liang et al., 2020). Além dos aspectos
fisiopatoldgicos, incluindo o aparecimento do receptor viral no trato gastrointestinal
(Jin et al., 2019; Xing et al., 2020).

Além disso, ha perguntas e desafios sem respostas, porém, ja é
cogitada a utilizagao de testes em fezes mesmo em pacientes recuperados a fim de
evitar transmissdo do virus, uma vez que, apds estar recuperado da COVID-19 ha
possibilidade de continuar a transmissao por via fecal (Ng; Tilg, 2020).

Assim, se faz necessario estudar os sintomas gastrointestinais
associados a COVID-19 na populacdao pediatrica, para determinar com detalhes
como ocorrem e como podem influenciar o curso da doenga, e para formular agdes
de combate e controle (Manzoni et al., 2021). H4 uma escassez de estudos na
populagcdo em questao, pois muitas producdes cientificas estdo focadas em estudar
o sistema respiratorio e suas complicagdes, bem como, faz-se necessario verificar e
compilar os estudos ja existentes.

Desse modo, por meio desse protocolo, pretende-se obter uma
revisdo de escopo de alta qualidade e apontar a relacdo dos sintomas
gastrointestinais e a infecgao por COVID-19 na populagao pediatrica, que servira de

.base para direcionar tratamento e condutas nas internagbes. Assim, o objetivo
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desse protocolo € mapear o conhecimento acerca dos desfechos de sintomas

gastrointestinais associados a COVID-19 na populagéo pediatrica.

3.1.2 Método

Aborda-se a construcdo de um protocolo para realizagdo de estudo
do tipo revisdo de escopo, que € utilizado para explorar a profundidade da literatura
sobre o tema, ressaltando as teorias, fontes de evidéncia, conceitos e lacunas
dentro das pesquisas (Peters et al., 2020; Tricco et al., 2018). A revisdo de escopo
sera construida a partir das recomendagbdes metodologicas do Instituto Joanna
Briggs (JBI) (Peters et al., 2020). O protocolo foi registrado na Open Science
Framework, conforme o identificador https://doi.org/10.17605/OSF.IO/G59AB.

A revisdo de escopo é utilizada para evidenciar os principais
conceitos de uma determinada pesquisa, o mapeamento da literatura permite
resumir o contexto e proporciona a exposicdo de lacunas da literatura para
pesquisas futuras (Peters et al., 2020).

Para responder a questdo norteadora e ao objetivo do estudo sera
utilizado o acrénimo PCC conforme Figura 1, que é proposto pelo JBI (Populacéo,
Conceito e Contexto), e ajusta-se as propostas da revisao. Para realizar a pesquisa
nas bases de dados, sera utilizado os Descritores em Ciéncia da Saude (DeCs)
crianga, recém-nascido, trato gastrointestinal, COVID-19, assim como no idioma em
inglés, child, newborn, gastrointestinal tract, COVID-19, e os termos alternativos,
neonato, crianga recém-nascida, lactente recém-nascido, prematuro, aparelho
gastrointestinal, tubo digestoério, doencga por Coronavirus 2019 e infeccao por SARS-

CoV-2. Também serao utilizados os operadores booleanos “AND” e “OR”.

Figura 1 - Estratégia de acronimo para o estudo. Londrina, PR, Brasil, 2023.

Acrénimo Descritores
Populagéao (P) Criancga, recém-nascido
Conceito (C) Trato gastrointestinal

Contexto (C) COVID-19

Fonte: Elaborado pelos autores, 2023.

Pergunta da revisao
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Quais evidéncias cientificas estdo disponiveis na literatura sobre criangas

diagnosticadas com COVID-19 e que apresentam sintomas gastrointestinais?

Critérios de inclusao

Artigos cientificos originais, relatos de caso e notas técnicas que respondam
ao objetivo e pergunta de pesquisa. Serdo considerados estudos que abordem
criancas e outras faixas etarias, levando em consideragdo os resultados da
populagao infantil. Os estudos serdo analisados sem limite temporal e de idioma e

devem estar disponiveis gratuitamente em meio eletrénico.

Critérios de exclusao

Serdo excluidos anuncios publicitarios, editorial, artigos de opinido, artigos
publicados em anais e carta ao editor e estudos que apos leitura na integra nao
atenderem a questdo de pesquisa. Os estudos duplicados serdo computados uma

Unica vez.

Estratégia de pesquisa

As buscas serdo realizadas nas bases: Excerpta Medica dataBASE
(Embase), Google Académico, PubMed, Scopus, Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), Cumulative Index to Nursing and Allied
Health Literature (CINAHL), Scielo, Web of Science e Biblioteca Virtual em Saude
(BVS). Para cada base de dados sera realizado uma estratégia de busca. Serao
utilizados os descritores DeCS (Descritores em Ciéncias da Saude), MeSH (Medical

Subject Headings) e CINAHL Headings, conforme o Figura 2.

Figura 2 - Estratégia de busca elaborada nas variadas bases de dados/ Portais.

Londrina, PR, Brasil, 2023.
Base Estratégia de Busca

EMBAS | #1 child OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19

E #2 child OR newborn OR infant AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19

#3 infant premature OR child OR infant OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND
“SARS-CoV-2 infection”

Google | #1 infant premature OR child OR infant OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND
Académi | “SARS-CoV-2 infection”

co #2 lactente AND trato gastrointestinal AND infecgao por SARS-CoV-2
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PubMed | #1 child OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19
#2 infant premature OR child OR infant OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND
“SARS-CoV-2 infection”

Scopus | #1 child OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19

#2 child OR newborn OR infant AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19

#3 infant premature OR child OR infant OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND
“SARS-CoV-2 infection”

LILACS | #1 crianca AND recém-nascido AND COVID-19

#2 crianga OR recém-nascido AND COVID-19

#3 neonato AND trato gastrointestinal AND COVID-19

#4 crianga recém-nascida AND trato gastrointestinal AND COVID-19

#5 recém-nascido AND aparelho gastrointestinal AND doenga por coronavirus 2019
#6 recém-nascido OR prematuro AND trato gastrointestinal AND COVID-19

#7 neonato OR recém-nascido AND trato gastrointestinal AND COVID-19

#8 recém-nascido OR crianga AND tubo digestério AND infecgdo por SARS-CoV-2
#9 lactente AND trato gastrointestinal AND infeccao por SARS-CoV-2

#10 lactente OR prematuro AND trato gastrointestinal AND COVID-19

CINAHL | #1 child AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19

#2 child OR newborn OR infant AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19

#3 newborn AND "gastrointestinal tract” AND COVID-19

#4 newborn AND "gastrointestinal tract" OR "digestive tube" AND COVID-19

Scielo #1 infant premature OR child OR infant OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND
“SARS-CoV-2 infection”

#2 child OR newborn OR infant AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19

#3 child OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19

Web of | #1 child AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19
Science
BVS #1 child AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19

#2 infant premature OR child OR infant OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND
“SARS-CoV-2 infection”

#3 child OR newborn OR infant AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19

Fonte: Elaborado pelos autores, 2023.

A estratégia de busca engloba o desenvolvimento de um plano estratégico
para escolha de bases de dados, termos adequados, linguagem e tempo, a
estratégia deve ser ampla e efetiva, programada com antecedéncia para que nao
haja imprevistos que possam alterar a qualidade da revisdo de escopo (Peters et al.,
2020).

Selegao de estudos

Apos serem realizadas as buscas de estudos nas bases de dados, todas as
informacbdes serdao depositadas em planilha eletrébnica, para a organizacdo e
exposi¢ao dos dados. Para a realizacdo da leitura dos textos selecionados, serao
criadas pastas e a avaliagao se dara por meio de dois revisores, que fardo analise
profunda de conteudo considerando os critérios de inclusdo. Um terceiro revisor sera
convocado para diminuir as chances de viés de pesquisa que pode acontecer

durante a selegédo das producdes cientificas, além de auxilio nas leituras em casos
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de divergéncias de ideias. Apos a selecao dos estudos, sera realizada a leitura das
referéncias bibliograficas, podendo ser incluidos novos estudos, caso integrem os
critérios de inclusdo desse protocolo. Serdo registrados todos os motivos dos
estudos excluidos.

A sistematizacdo das fases da busca, identificacdo e selecdo esta
representada por meio do Fluxograma com base no PRISMA - Extension for Scoping
Reviews (PRISMA-ScR): Checklist and Explanation (Figura 3).

Figura 3 - Modelo de fluxograma Prisma para sele¢do dos estudos. Londrina, PR,
Brasil, 2023.

Estudos identificados nas bases de . —
dados Numero cartas, editais e

Embase Scopus BVS — | anais encontrados nas
G. Acad Lilacs bases

PubMed Cinahl
Scielo Web of Science \

Identificagac

Artigos fora da tematica

Artigos sem
acesso livre

Estudos duplicados

Moo fo ootidos Egtudos excluidos apés
— | leitura de resumo e titulo

encontrados /
Detalhamento dos

Estudos elegiveis para |——» | excluidos com
leitura na integra justificativa

/

Estud_os » | Estudos eleitos a partir da
selecionados referéncia bibliografica

/

Estudos eleitos

Selegao

Elegibilidade

Inclusao

Fonte: Fluxograma PRISMA-ScR adaptado de Tricco et al., (2018).

Estratégia para extragao de dados

Para realizar a revisdo de escopo, serdo extraidos dados dos
estudos selecionados apés seguir as etapas de critérios de selecdo. Os dados serao
extraidos por meio de uma estratégia a qual esta descrita na Figura 4. Em casos de

alteragdes realizadas, elas ser&o detalhadas na revisao de escopo.
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Figura 4 - Estratégia para extragdo de dados dos estudos selecionados. Londrina,
PR, Brasil, 2023.

Dados do estudo selecionado Detalhes

Autores Sobrenome/Nome

Ano Ano de publicacéo

Titulo Titulo original

Tipo de publicagao Artigo, tese, dissertagdo ou nota técnica

Local do estudo Cidade/pais onde o estudo foi realizado

Revista Titulo da revista

Objetivo do estudo Obijetivo principal do estudo

Abordagem metodolégica Tipo de estudo, idade das criangas, total de criangas no
estudo

Principais sintomas gastrointestinais Descricao dos principais sintomas gastrointestinais

Principais exames laboratoriais realizados | Exames realizados

Desfecho Existe ou ndo associagdo dos sintomas
gastrointestinais com a COVID-19

Fonte: Elaborado pelos autores, 2023.

Apresentacao dos dados

Todos os dados captados para realizagao da revisdo de escopo
serdo explicitos em tabelas e quadros, sobre os desfechos dos sintomas
gastrointestinais como mostra a Figura 4. Sera realizada uma analise descritiva e
narrativa dos resultados complementada pela literatura atual, mapeando e
identificando o objetivo em questdo, como as orientagdes do protocolo PRISMA-ScR
extensao para revisao de escopo (Peters et al., 2020).

Esse protocolo norteara o desenvolvimento da revisdo de escopo
para a descricdo e mapeamento dos desfechos de sintomas gastrointestinais e

associados a COVID-19 na populagao pediatrica.
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ESTUDO 2 - RELAGAO ENTRE SINTOMAS GASTROINTESTINAIS E A
INFECGAO POR COVID-19 NA POPULAGAO PEDIATRICA: SCOPING REVIEW

3.2 Resumo

Objetivo: Mapear o conhecimento da relagdo entre sintomas gastrointestinais
associados a COVID-19 na populagdo pediatrica. Método: Trata-se de scoping
review seguindo as recomendacbes do Instituto Joanna Briggs e do PRISMA
Extension for Scoping Reviews (PRISMA-ScR): Checklist and Explanation. A busca
foi realizada nas bases de dados Embase, Google Académico, PubMed, Scopus,
LILACS, CINAHL, Scielo, Web of Science e Portal da Biblioteca Virtual em Saude,
entre julho e agosto de 2023. Foram incluidos artigos cientificos disponiveis para
acesso aberto na integra, em qualquer idioma, independentemente do método
utilizado, assim como, notas técnicas e relatos de caso. Resultados: Foram
selecionados 10 estudos que apontaram para origem dos sintomas: o receptor ECA
2 é encontrado nas células epiteliais do trato gastrointestinal e a entrada do SARS-
CoV-2 nas células ocorre por essa via, dando origem as manifestagdes gastricas; os
sintomas gastrointestinais sdo mediados pelo estresse e a saude mental da
populagao pediatrica na pandemia sofreu repercussdes e a infeccdo pelo virus é
justificada pelo eixo cérebro-intestino; e, a COVID-19 desenvolve o processo de
Sindrome Inflamatdria Multissistémica em criangas, afetando o trato gastrointestinal
e desencadeando sintomas como diarreia, voémito, nauseas e dor abdominal.
Conclusao: Os sintomas gastrointestinais apresentados pela populagao pediatrica
sdao febre, diarreia, anorexia, vémito, nausea, dor abdominal e sangramento
gastrointestinal, sendo a diarreia o sintoma mais prevalente nesta faixa etaria. A
sintese de evidéncias proporcionou trés pressupostos os quais orientam a origem
dos sintomas gastrointestinais e que devem ser investigados.

Palavras chaves: Crianca; Recém-nascido; Trato Gastrointestinal; COVID-19.

3.2.1 Introdugao

A disseminagao rapida do Novo Coronavirus ocorreu no inicio de
mar¢o de 2020 e a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) declarou a pandemia de
COVID-19 (WHO et al., 2020) que, ainda em andamento, teve um efeito sem
precedentes nos sistemas de saude publica e nas economias em todo 0 mundo
(Ribeiro et al., 2023). Medidas foram impostas a fim de controlar a dispersdo do
virus, visto que havia auséncia de conhecimento cientifico para tratamento e
prevencgao (De Clercq; Li, 2020).

Ha diferentes tipos de coronavirus ja identificados pertencentes a
familia Coronaviridae, como a Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SARS-CoV) e o
SARS-CoV-2, o qual foi o causador da COVID-19 (Nogueira, 2020). Apesar de
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amplamente difundido que a transmissdo da SARS-CoV-2 ocorre por meio de
goticulas respiratérias, particulas de aerossol e contato entre pessoas (Katelaris et
al., 2021; Chan et al., 2020; Ghinai et al., 2020), alguns estudos sugeriram a
possibilidade de transmissao fecal-oral (Xido et al., 2020a; Xiao et al., 2020b; Jiehao
et al., 2020; Ribeiro et al., 2023).

As apresentacgdes clinicas manifestadas pela doencga alternavam em
assintomaticas, a comprometimentos graves como insuficiéncia respiratoria,
pneumonias e faléncia multipla de 6rgaos (Zhu et al., 2020; Huang et al., 2020),
porém o SARS-CoV-2 além de acometer o sistema respiratorio, tém tropismo pelo
sistema gastrointestinal e outros sistemas do organismo humano (Wan, et al., 2020).

No cenario infantil, as criangas possuem uma incidéncia maior de
disturbios gastrointestinais do que adultos (Puoti et al., 2021), e cerca de 90% dos
atendimentos realizados na populagcdo pediatrica apresentaram manifestagdes
gastricas ou intestinais, e todas apresentavam exposig¢ao ou diagnostico de COVID-
19 (Feldsteins et al., 2021).

A populacao pediatrica pode evoluir somente com sintomas a nivel
gastrointestinal, sem apresentar outras manifestagdes clinicas (Penninger, Grant,
Sung, 2021), além disso, o comprometimento gastrico e intestinal esta associado a
maior gravidade da doencga (Villapol, 2020).

Consequentemente, ha necessidade de rever a abordagem clinica
realizada aos sintomas gastrointestinais na populagao pediatrica, pois muitas vezes
o sistema digestivo ndo € associado a infecgédo viral por SARS-CoV-2, e nao é
considerado suspeito de COVID-19 (OBA et al., 2020). Os profissionais de saude
devem dar atengdo as manifestagcdes gastrointestinais agudas, considerando a
COVID-19 como um diagndstico diferencial (Pontes; Vasques; De Oliveira, 2021).

Justifica-se esse estudo pela necessidade de conhecer e compilar
dados sobre os sintomas gastrointestinais nas criancas a fim de fomentar dados
para a pratica clinica. Neste sentido, o presente estudo tem como objetivo mapear
as evidéncias na literatura acerca da relagdo entre sintomas gastrointestinais e a

COVID-19 na populagao pediatrica.

3.2.2 Método
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Trata-se de uma revisdo de escopo, também conhecida como
“scoping review”, a qual tem a finalidade de mapear as evidéncias atuais que estéo
disponiveis na literatura, além de apresentar os principais conceitos da area e exibir
as lacunas de conhecimento disponiveis, permitindo o desbravamento de novas
pesquisas (Peters et al., 2020). As revisdes de escopo sdo estudos complexos, pois
envolvem rigor metodolégico, e devem ser desenvolvidas com avaliagéo
independente envolvendo pelo menos dois revisores e seguindo protocolos (Khalil et
al., 2021).

Este estudo foi construido com base nas recomendagdes do Manual
de Revisdo do Instituto Joanna Briggs (JBI) e a extensdo PRISMA - Extension for
Scoping Reviews (PRISMA-ScR): Checklist and Explanation (Tricco et al., 2018)
(Munn et al., 2020). O protocolo de pesquisa foi publicado (Desconsi; Araujo; Zani,
2023) e registrado na Open Science Framework com identificador
https://doi.org/10.17605/0SF.I0/G59AB.

Para a construcdo dessa revisdo foram acessadas nove bases de
dados por meio do Portal de Peridédicos da Coordenacdo de Aperfeicoamento de
Pessoal de Nivel Superior (CAPES), incluindo: Excerpta Medica data BASE
(Embase), Google Académico, PubMed, Scopus, Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), Cumulative Index to Nursing and Allied
Health Literature (CINAHL), Scielo, Web of Science e o Portal da Biblioteca Virtual
em Saude (BVS).

A questao de revisao foi formulada de acordo com o acrénimo do
PCC (P: populacgao, C: conceito e C: contexto), em que P se refere a crianga, recém-
nascido e lactente; C, trato gastrointestinal; e C, COVID-19. A questao de pesquisa
foi, portanto: quais evidéncias cientificas estdo disponiveis na literatura sobre a
relagdo entre sintomas gastrointestinais e criangas diagnosticadas com COVID-19?

Além disso, foram utilizados os descritores MeSH (Medical Subject
Headings), DeCS (Descritores em Ciéncias da Saude) e CINAHL Headings
juntamente com os operadores booleanos AND e OR. A apresentagao da estratégia

de busca em cada base de dados esta descrita no Quadro 1.

Quadro 1 - Estratégia de busca nas bases de dados.
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Base Estratégia de Busca Resultados
encontrados
EMBASE #1 child OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19 110
#2 child OR newborn OR infant AND “gastrointestinal tract” AND 78
COVID-19
#3 infant premature OR child OR infant OR newborn AND 79
“gastrointestinal tract” AND “SARS-CoV-2 infection”
Google #1 infant premature OR child OR infant OR newborn AND 2128
Académico | “gastrointestinal tract” AND “SARS-CoV-2 infection”
#2 lactente AND trato gastrointestinal AND infeccao por SARS-
CoV-2 236
PubMed #1 child OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19 1866
#2 infant premature OR child OR infant OR newborn AND
“gastrointestinal tract” AND “SARS-CoV-2 infection” 1089
Scopus #1 child OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19 340
#2 child OR newborn OR infant AND “gastrointestinal tract” AND
COVID-19 74
#3 infant premature OR child OR infant OR newborn AND
“gastrointestinal tract” AND “SARS-CoV-2 infection” 05
LILACS #1 crianca AND recém-nascido AND COVID-19 35
#2 crianca OR recém-nascido AND COVID-19 0
#3 neonato AND trato gastrointestinal AND COVID-19 0
#4 crianca recém-nascida AND trato gastrointestinal AND COVID- 0
19 1
#5 recém-nascido AND aparelho gastrointestinal AND doenga por
coronavirus 2019
#6 recém-nascido OR prematuro AND trato gastrointestinal AND 0
COVID-19
#7 neonato OR recém-nascido AND trato gastrointestinal AND 3
COVID-19
#8 recém-nascido OR crianga AND tubo digestério AND infecgéo 0
por SARS-CoV-2
#9 lactente AND ftrato gastrointestinal AND infecgdo por SARS- 4
CoV-2 0
#10 lactente OR prematuro AND trato gastrointestinal AND COVID-
19
CINAHL #1 child AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19 16
#2 child OR newborn OR infant AND “gastrointestinal tract” AND
COVID-19 120
#3 newborn AND "gastrointestinal tract” AND COVID-19
#4 newborn AND "gastrointestinal tract" OR "digestive tube" AND 1
COVID-19 80
Scielo #1 infant premature OR child OR infant OR newborn AND 0
“gastrointestinal tract” AND “SARS-CoV-2 infection”
#2 child OR newborn OR infant AND “gastrointestinal tract” AND 0
COVID-19
#3 child OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19 0
Web of | #1 child AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19 77
Science
BVS #1 child AND “gastrointestinal tract” AND COVID-19 89
#2 infant premature OR child OR infant OR newborn AND 16
“gastrointestinal tract” AND “SARS-CoV-2 infection”
#3 child OR newborn OR infant AND “gastrointestinal tract” AND 37

COVID-19

Fonte: Elaborado pelos autores
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A coleta de dados ocorreu em julho e agosto de 2023. Os critérios
de elegibilidade foram estudos primarios e notas técnicas que abordassem a
tematica dos sintomas gastrointestinais e COVID-19 e que respondesse a pergunta
de revisdo. Além disso, ndo foi estabelecida limitacdo de idioma ou data de
publicacdo, considerando a caréncia de estudos relacionados ao tema. Alguns
estudos sobre o tema incluiram em suas amostras adolescentes e adultos de modo
a comparar achados clinicos, neste caso o estudo foi eleito e os resultados da
pesquisa foram analisados somente referente a populagdo de adolescente. Os
estudos duplicados foram contabilizados uma unica vez.

As analises dos estudos ocorreram por meio de dois revisores
independentes, os quais realizaram uma leitura profunda considerando os critérios
de elegibilidade. Um terceiro revisor foi convocado para divergéncias e evitar assim
os riscos de viés. Todas as informagdes, bem como os estudos capturados, foram
armazenadas em planilhas eletrénicas e em quadros analiticos onde as informacgdes
foram expostas para melhor interpretagcao e comparacao das produgdes, permitindo
assim a descrigao das evidéncias.

Apods a leitura dos titulos e resumos, os estudos pré-selecionados
passaram por uma analise e mapeamento de dados, para isto foi utilizando o Manual
de Revisao do Instituto Joanna Briggs (JBI) (Tricco et al., 2018), o qual constituiu-se
em leitura criteriosa e classificagdo dos textos extraindo os resultados. Uma busca
manual ocorreu, por meio de verificagcdo da lista de referéncias dos estudos
incluidos na revisdo, desta busca obteve-se artigos os quais foram contabilizados
com o montante final. Esta busca teve o objetivo de encontrar estudos os quais nao
foram identificados nas bases de dados.

Foram extraidos os seguintes dados: autores/ano, objetivo,
populagao, principais sintomas gastrointestinais, exames realizados, associagao dos
sintomas gastrointestinais com a COVID-19.

Nos estudos selecionados, foi realizada uma analise descritiva das
variaveis, que foram discutidas e analisadas criticamente. As caracteristicas
principais dos estudos selecionados foram organizadas e apresentadas em quadros
de sintese, contendo as informagdes mais importantes respondendo ao objetivo do
estudo, como, principais sintomas gastrointestinais, exames realizados e associagéo

dos sintomas gastrointestinais.
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A presente revisdo de escopo foi realizada considerando os
aspectos éticos no que se refere a autoria dos artigos pesquisados e selecionados,
sendo todos os autores citados devidamente. Por ser uma pesquisa realizada
exclusivamente com textos cientificos, ndo se faz necessaria a aprovagao de um

Comité de Etica em Pesquisa.

3.2.3 Resultados

As estratégias de busca permitiram encontrar um total de 6.484
publicacdes, destas 172 eram duplicadas, 27 estavam sem acesso livre e, 6.484
apresentavam-se fora da tematica desta revisdo. Foram selecionados 218 estudos
para leitura de titulo e resumo e apds este processo, 27 selecionados para leitura
completa, sendo 191 excluidos por nédo responderem ao objetivo e pergunta de
pesquisa. Assim, seis estudos foram eleitos para compor a presente revisao.
Adicionalmente, foram exploradas as referéncias bibliograficas desses estudos e,
apos considerar novamente os critérios de elegibilidade, acrescentaram-se mais

quatro publicagdes para compor os resultados, totalizando 10 artigos (Figura1).
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Figura 1 - Fluxograma PRISMA-ScR de selecdo de estudos e processo de incluséo
na revisao de escopo. Londrina, Parana, Brasil, 2023.

Estudos identificados nas bases de dados
Embase (n=268) Scopus (n=419) ; o )
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5 Scielo (n=0) Web of Science (n=77)
: BVS (n=142
t j Artigos fora da tematica
(n=5.924)
. R Artigos sem acesso
1 % Estudos duplicados (n=172) livre (n=27)
) Estudos excluidos apos leitura
Nimerodeestudos | | de resumo e titulo (n=191)

encontrados (n=218)

/

Estudos elegiveis para leitura Detalhamento dos excluidos
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Estudos selecionados

Estudos eleitos a partir da
(n=6) —=

referéncia bibliografica (n=4)

Z

Inclusio

Estudos eleitos (n=10)

Fonte: Elaborado pelos autores.

Os estudos incluidos foram publicados no ano de 2020 (n=05), 2021
(n=03), 2022 (n=01) e 2023 (n=01), em diferentes paises como Italia (n=03), Estados
Unidos da América (n=1), Brasil (n=01), Ird (n=01), Roménia (n=01), China (n=01) e
Russia (n=2). Quanto a lingua de publicagao o inglés foi predominante.

No Quadro 2 estdo demonstrados os autores, ano de publicacéao,
objetivo principal do estudo, populagao e tipo de estudo adotado nos artigos que

compuseram esta pesquisa.



Quadro 2 - Caracterizacédo dos estudos selecionados quanto a identificacao, autor,
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ano, objetivo, populagao e tipo de estudo. Londrina, Parana, Brasil, 2023.

Autores/ Objetivo Populagao Tipo de estudo
Ano
(01) Xu et al., | Relatar as caracteristicas | Criangas de 0 a 18 | Relato de caso
2020 epidemioldgicas e clinicas iniciais da | anos.

infeccdo por SARS-CoV-2 testadas

quanto a evidéncia de excrecao viral

através dos tratos gastrointestinal e

respiratorio.
(02) Miller et | Avaliar a prevaléncia e as | Criangas entre 7 | Retrospectivo
al., 2020 apresentagdes dos sintomas | meses e 20 anos.

gastrointestinais derivados da sindrome

inflamatéria multissistémica pediatrica

relacionada a COVID-19.
(03) Descrever os resultados de analise | Criancas entre 1 e | Retrospectivo
Giacomet et | preliminar de uma coorte de pacientes | 18 anos. multicéntrico
al., 2020 pediatricos hospitalizados com COVID-

19 com foco no modo de apresentacgao,
presenca de comorbidades, gravidade
da doenca e desfecho precoce.

(04) Dooki et
al., 2020

Determinar as apresentagoes de lesoes
gastrointestinais e hepaticas em
criangas admitidas com infecgdo por
COVID-19 no Hospital Infantil Amirkola.

Criangas entre 2
meses e 18 anos.

Retrospectivo

(05) Souza et
al., 2020

Destacar as manifestagdes
gastrointestinais como apresentagao
inicial da SARS-CoV-2, através da
analise dos pacientes pediatricos
acompanhados na unidade de
tratamento intensiva pediatrica de um
hospital de emergeéncia, com
diagnéstico de COVID-19.

Criangas de 0 a 14
anos.

Retrospectivo

(06) Vecchio
et al., 2021

Descrever as caracteristicas clinicas,
radiolégicas e histopatolégicas de
criangas com COVID-19 apresentando
manifestacdes gastrointestinais graves.

Criangas
menos
anos.

com
de 18

Coorte
retrospectivo
multicéntrico

(07) Berni
Canani et al.,
2021

Avaliar a expressao de mediadores
mais relevantes da infecgao por SARS-
CoV-2: ACE2, ACE1, TMPRSS2 e
NRP1, a nivel do trato respiratorio
superior e do intestino delgado de
criangas.

Criangas de 1 a 10
anos.

Observacional
prospectivo

(08) Farello et
al., 2021

Avaliar o impacto da pandemia de
COVID-19 na prevaléncia de disturbios
gastrointestinais funcionais em criangas
e adolescentes italianos.

Criangas entre 10
e 17 anos.

Transversal
relato de caso

com
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(09) Stepan | Investigar os disturbios funcionais da | Criangas de 4 a 6 | Retrospectivo,

et al., 2022 dor abdominal em criangcas pré- | anos. observacional
escolares acometidas por infecgao descritivo e
viral, de acordo com os critérios analitico

diagnésticos mais recentes.

(10) Relatar casos clinicos que demonstram | Criangas de 7 e 12 | Relato de caso
Vasichkin et | dificuldades no  diagndéstico  de | anos.
al., 2023 distlrbios poliorganicos em criancas

infectadas pelo SARS-CoV-2 em
diferentes periodos da doenca.

Fonte: Elaborado pelos autores

*SARS-CoV-2: Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2; ECA2: enzima conversora da
angiotensina 2; ECA1: enzima conversora da angiotensina 1; TMPRSS2: serina protease
transmembranar 2; NRP1: Neuropilin 1.

O Quadro 3 apresenta os principais sintomas gastrointestinais, os
exames realizados no periodo de contagio e a associagdo dos sintomas com a

COVID-19 apresentados pelas populacdes dos estudos selecionados.

Quadro 3 - Distribuicdo dos artigos selecionados segundo a descricao dos sintomas
gastrointestinais, exames realizados e a relagdo deles com a COVID-19. Londrina,
Parana, Brasil, 2023.

Estud | Principais sintomas Exames Associagao dos sintomas

o gastrointestinais realizados gastrointestinais com a COVID-19

(01) Febre, tosse, dor de | Tomografia, Foi observado resultados positivos de
garganta, congestdo | hemograma e RT- | RT-PCR em tempo real em swabs retais
nasal, rinorreia e | PCR. de criangas, que permanecem
diarreia detectaveis apos 0s swabs

nasofaringeos se tornarem negativos,
sugerindo que o trato Gl pode liberar
virus e a transmissao fecal-oral pode ser

possivel.
(02) Nausea, vémito e dor [ PCR, velocidade | O SARS-CoV-2 desencadeia o processo
abdominal. de de Sindrome Inflamatéria Multissistémica

hemossedimenta¢g | em Criangcas e os sintomas posteriores
ao, albumina, ALT, | advindos dessa inflamagao atingem o
AST, trato Gl.

Ultrassonografia,
ressonancia.

(03) Vomito, diarreia e dor | Radiografia. O trato Gl € um alvo para SARS-CoV-2
abdominal. devido a expressdo da enzima
conversora de angiotensina 2 ser um dos
principais receptores do virus.

(04) Febre, anorexia, | ALT, AST, ALP, | A interacdo entre ECA2 e o virus SARS-
nausea, vémito, | protrombina, CoV-2 pode ocorrer devido os receptores
diarreia e dor | tromboplastin, estarem presentes no sistema
abdominal PTT, INR, | gastrointestinal, além de tempestade de

Albumina, citocinas e desregulacdo da flora
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Bilirrubina Direta e

Total, PCR,
Velocidade de
Sedimentacgao,
Eritrécitos,
Tomografia,
Radiografia e

Ultrassonografia.

intestinal através de mecanismos

imunoldégicos.

(05) Dor  abdominal e | Ultrassonografia, 0] surgimento dos sintomas
ictericia. PCR-RT e | gastrointestinais se deve a entrada do
hemograma. coronavirus nas células as quais utiliza o
receptor da enzima ECA2. O receptor é
encontrado em grande quantidade nas

células pulmonares, mas também nas
células epiteliais do esdfago, ileo e

célon.

(06) Diarreia, vomito, | Ferritina, ALt, [ O SARS-CoV-2 possui agédo direta nas
nausea, anorexia, dor | Ultrasonografia células, devido a expressdo abundante
e distensado | abdominal, de receptores de ligacdo ECA2 e
abdominal. amostras de | TMPRSS2 na superficie dos enterdcitos,

fluido/tecido intra- | facilitando a entrada do RNA para o

abdominal. interior da célula. O trato Gl é um
potencial alvo de resposta inflamatéria
imunomediada pelo SAR-CoV-2.

(07) Dor abdominal, | Citologia de | No intestino delgado a expressdo de
constipacao e amostras ACE2 é maior em criangas. O receptor
diarreia. epiteliais, Biopsia | ACE2 atua como porta de entrada para o

epitelial do | virus e a TMPRSS2 é empregada pelo

intestino, PCR, | SARS-CoV-2 para iniciagao da proteina

IgG, IgM, AST, | spike, e a NRP1, um co-receptor de

ALT, Hemograma. | SARS-CoV-2 aumenta a capacidade do
virus de entrar e potencializa a infeccao
nas células hospedeiras.

(08) Dor abdominal, | Critérios Roma Ill [ A pandemia da COVID-19 gerou
ruminacao, (Para doengas nao | ansiedade em pessoas saudaveis e
constipagcao, vomito e | organicas). exacerbou doengas mentais pré-
incontinéncia existentes. As restricdes  sociais,
intestinal. representaram uma ameaga para a

salude mental das criangas e
adolescentes sendo uma fonte de
estresse que, aliado as mudangas na
rotina, gera um gatilho para o
aparecimento de episédios de patologia
abdominal e para a recorréncia de
sintomas relacionados a sindrome do
intestino irritavel.

(09) Dor abdominal, | Critério Roma [V | Disturbios gastrointestinais funcionais
nausea, anorexia e | (Para doengas ndo | sdo mediados pelo estresse, a saude
vomito. organicas). psicossocial na pandemia teve

repercussbes a longo prazo. A infecgédo
por SARS-CoV-2 ¢ justificada pelo eixo
cérebro-intestino onde estao conectados,
proporcionando a infecgao viral.
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(10) Diminuicdo do apetite, | PCR, A sindrome inflamatéria multissistémica
dor abdominal, fezes | procalcitonina, em criangas pode ser causada apés o
semiliquidas e febre. ferritina, D-dimero, | COVID-19 e apos a infecgdo por SARS-

raio-x, 2-CoV-2 e longo-COVID-19, com a

ecocardiograma. persisténcia do virus. A presenga de
comorbidades sdo um fator de risco para
o desenvolvimento da sindrome.

Fonte: Elaborado pelos autores

*RT-PCR: Reagéo de Transcriptase Reversa-Reacdo em Cadeia da Polimerase; Trato Gl: Trato

Gastrointestinal; ALT: Alanina Aminotransferase; AST: aspartato aminotransferase; SARS-CoV-2:
Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2; ALP: Fosfatase Alcalina; PTT: Purpura
trombocitopénica trombética; INR: Razdo Normalizada Internacional; RNA: Acido Ribonucleico; IgM

Imunoglobulina M; 1gG: Imunoglobulina G.

3.2.4 Discussao

A COVID-19 é uma doenca sistémica, a qual vem apresentando na
populacado pediatrica, como sintomatologia inicial manifestagdes gastrointestinais
(Giacomet et al., 2020; Penninger; Grant; Sung, 2021), o que diferencia dos adultos
que de modo geral, apresentam alta prevaléncia de sintomas respiratérios (Souza et
al., 2020). A média de pacientes pediatricos que evoluiram somente com sintomas
gastrointestinais, sem sintomas respiratérios é de 33,5% (Giacomet et al., 2020;
Penninger; Grant; Sung; 2021). Neste sentido, os sintomas apresentados pela
populacéo pediatrica com diagnostico de COVID-19 sao: febre (92,8%), diarreia
(50%), anorexia (40%), vémito (35,5%), nausea (15,5%), dor abdominal (25%) e
sangramento gastrointestinal (14%) (Tian et al., 2020; Hormati et al., 2020; Miller et
al., 2020).

Destes sintomas, a diarreia foi apontada como o principal sinal na
auséncia de achados respiratérios, isso em 22% dos casos (Tian et al., 2020) e seu
inicio € descrito de 01 a 08 dias apss o inicio da doenga, e com média de 03 a 06
dias, com caracteristicas aquosa, amarelada e com frequéncia de trés a nove
evacuagdes por dia (Pan et al.,, 2020; Lu et al., 2020). No entanto, é preciso ser
considerada a transmissao fecal-oral, mesmo que nao haja presenca de sintomas
gastrointestinais e, assim, evitar a disseminagao do virus por essa via (Xing et al.,
2019; Jin et al., 2019; Xu et al., 2020).


https://www.bing.com/ck/a?!&&p=2834fcb422e9fcabJmltdHM9MTY2OTA3NTIwMCZpZ3VpZD0wMTlkM2FmZC03Njg2LTZhYTMtMGE1NS0yYjU3NzdlZDZiN2EmaW5zaWQ9NTU3MQ&ptn=3&hsh=3&fclid=019d3afd-7686-6aa3-0a55-2b5777ed6b7a&psq=RT-+PCR.&u=a1aHR0cHM6Ly93d3cuZXVtZWRpY29yZXNpZGVudGUuY29tLmJyL3Bvc3QvZXhhbWUtcnQtcGNyIzp-OnRleHQ9QSUyMHNpZ2xhJTIwUlQtUENSJTIwdmVtJTIwZG8lMjBpbmdsJUMzJUFBcw&ntb=1
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Os achados dos estudos selecionados apontaram para trés
explicagbes sobre a origem dos sintomas, sendo elas: o receptor ECA 2 é
encontrado nas células epiteliais do trato gastrointestinal e a entrada do SARS-CoV-
2 nas células ocorre por essa via, dando origem as manifestagdes gastricas (Xu et
al., 2020; Giacomet et al., 2020; Dooki et al., 2020; Souza et al., 2020; Vecchio et al.,
2021, Berni-Canani et al., 2021). Os sintomas gastrointestinais sdo mediados pelo
estresse e, a saude mental da populacdo pediatrica na pandemia sofreu
repercussdes a longo prazo (Stepan et al., 2022; Farello et al., 2021). A infecgao
pelo virus pode ser justificada pelo eixo cérebro-intestino onde estdo conectados,
proporcionando a infeccéo viral e a terceira premissa € que a COVID-19 desenvolve
o processo de Sindrome Inflamatéria Multissistémica Pediatrica (SIM-P), afetando o
trato gastrointestinal e desencadeando sintomas como diarreia, vomito, nauseas e
dor abdominal (Miller et al., 2020; Vasichkina et al., 2023).

A primeira explicagdo para origem, estd relacionada ha um
comprometimento intestinal causado pelo virus da COVID-19, devido o receptor da
ECA2 ser a ligagao celular para o SARS-CoV-2 (Villanueva; Faundez Herrera;
Godoy, 2020). Um exemplo disso € que a glicoproteina spike pertencente ao SARS-
CoV-2, se liga na parte extracelular da ECA2 em células hospedeiras,
proporcionando altos niveis de expressdo do receptor ECA2 (Liang et al., 2020;
Vecchio et al., 2021).

A enzima receptora ECA2 tem uma fungao importante na regulagao
da homeostase intestinal, apds ocorrer essa influéncia do virus sobre as células, as
atividades da receptora sao interrompidas no trato gastrointestinal, gerando
evidentes diferencas em sua expressdao e ocasionando as manifestagdes
gastrointestinais (Souza et al., 2020; Dooki et al., 2020).

Apesar da expressao dos mediadores do SARS-CoV-2 agir em
locais diferentes como no epitélio intestinal e epitélio nasal, ECA1 e ECA2 sao mais
expressos a nivel intestinal em criangcas do que em adultos, o que explica a
populagdo pediatrica apresentar sintomas mais evidentes a nivel gastrointestinal
comparado com os adultos (Berni Canani et al., 2021). Bem como, a serina protease
transmembranar 2 (TMPRSS2) que também faz a iniciagdo para a proteina spike, e
atua como um correceptor do SARS-CoV-2 é predominantemente encontrada em
adultos, ja a neuropilina 1 (NRP1) possui alta capacidade de potencializar a infecgao
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nas células a nivel nasal, outra explicacdo para os sintomas a nivel respiratério
serem mais acentuados na populacdo adulta (Berni Canani et al., 2021)

A segunda explicagdo para a origem dos sintomas gastrointestinais,
€ que os disturbios gastrointestinais funcionais podem ser oriundos de disturbios
sintomaticos sem anormalidades organica, com origens psicossomaticas (Holtmann
et al., 2020), ou seja, transtornos sensiveis ao estresse, os quais sao patologias
gastrointestinais com fisiopatologia multifatorial, sendo a principal causa a
desregulagéo do eixo intestino-cérebro (Farello et al., 2021).

Tem-se que a pandemia proporcionou mudancas nas rotinas das
criangas, e diversas medidas de seguranga foram tomadas a fim de combater o
virus, sendo uma delas o distanciamento social, o que corroborou para a
manifestagdo das doengas psiquicas (Holtmann; Shah; Morrison, 2018). Os
principais achados gastrointestinais relacionados aos disturbios gastrointestinais
funcionais sdo sindrome do vémito ciclico, constipagado funcional (Boronat et al.,
2017) aerofagia e dor abdominal (Stepan et al., 2022).

Neste sentido, a terceira e ultima explicacado, deriva-se a associagao
dos sintomas gastrointestinais por SARS-CoV-2 e a Sindrome Inflamatéria
Multissistémica Pediatrica, destacado pela febre e sangramentos, sendo evidenciado
em apresentagdes mais graves da doenga (Dipasquale et al., 2021; Miller et al.,
2020). Pode-se observar que pacientes que tiveram deteccéo do virus da COVID-19,
apresentavam sintomas gastrointestinais juntamente com erupgbes cutaneas,
marcadores inflamatérios elevados, e envolvimento do miocardio (Lee; Hsueh,
2023), também exames de imagem complementam para inflamacao intestinal
decorrente da sindrome inflamatdria multissistémica pediatrica (Miller et al., 2020).

Outra questao imposta relaciona-se a COVID-19 Longa, que trata-se
da segunda infecgdo de longo prazo causado pelo SARS-Cov-2, podendo
desenvolver distarbios poliorganicos (Belozerov et al., 2021). E possivel observar
que o COVID-19 Longa é capaz de gerar alguns danos a nivel respiratorio (21,2%),
disturbios nervosos (16%), pele (15%), trato gastrointestinal (13%), sistema
cardiovascular (11%), bem como possiveis sintomas psiquiatricos (10%) e patologias
do sistema intestinal (9%) (Ermolaeva et al., 2022). A COVID-19 Longa esta
associada diretamente com as causas da SIM-P, devido a persisténcia do virus

(Lee; Hsueh, 2023), alguns sintomas podem ser esperados em até trés meses ou
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mais, por isso, a observacdo dos pacientes deve ser realizada em niveis futuros,
mesmo quando a detecgdo do virus por métodos de diagnostico laboratorial sejam
negativas (Arutyunov et al., 2021).

Desse modo, faz-se necessaria atencido especial aos pacientes que
exibem sintomas gastrointestinais e possuem histéria de exposi¢céo ou infecgdo por
SARS-CoV-2, pois os dados sugerem que o contato com o virus desencadeia a
sindrome inflamatdria multissistémica pediatrica, e os sintomas gastrointestinais se
apresentam como sinais desta condigéo (Vasichkina et al., 2023).

Esta revisdo de escopo abrange as manifestagdes gastrointestinais
na populacao pediatrica advindas da infeccéo por COVID-19 e o mecanismo no qual
0 virus é capaz de causar a desordem. Ressalta-se que os resultados apresentados
contribuem para formular estratégias nos atendimentos a esta populagdo, dando
énfase e importancia aos sintomas a nivel gastrointestinal quando relatados. Apesar
das limitagdes encontradas, como a falta de publica¢des originais especificas com o
publico-alvo, as informacbes relatadas proporcionam um norte para novas

pesquisas.

3.2.5 Conclusao

Os sintomas gastrointestinais apresentados pela populagao
pediatrica sao febre, diarreia, anorexia, vémito, nausea, dor abdominal e
sangramento gastrointestinal, sendo a diarreia o sintoma mais prevalente nesta faixa
etaria. A identificacdo dos sintomas gastrointestinais na populacdo pediatrica
acometida por COVID-19 pode auxiliar na abordagem clinica, bem como no manejo
de cuidados e tratamento a essas criangas.

A sintese de evidéncias proporcionou explicagdes para origem dos
sintomas sendo, o receptor ECA2 o qual é encontrado nas células epiteliais do trato
gastrointestinal favorece a entrada do SARS-CoV-2 nas células ocasionando a
infeccdo e gerando as manifestagdes gastricas. Também, a saude mental da
populacdo pediatrica foi atingida pela pandemia e as restricbes impostas,
ocasionando as desordens do eixo intestino-cérebro, repercutindo assim nas
manifestagdes gastrointestinais. E, a capacidade do virus de desencadear sintomas
a nivel gastrointestinal devido sua competéncia para desenvolver o processo de

sindrome inflamatéria multissistémica.
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ESTUDO 3 - FATORES ASSOCIADOS A OCORRENCIA DE COVID-19 EM <14
ANOS HOSPITALIZADOS: ESTUDO CASO-CONTROLE

3.3 Resumo

Objetivo: Analisar fatores associados a ocorréncia da COVID-19 em <14 anos
hospitalizados. Método: Trata-se de um estudo caso-controle pareado de pacientes
pediatricos internados em um Hospital Universitario do norte do Parana. A faixa
etaria das criancas foi de 29 dias a 14 anos, que foram admitidas no hospital no
periodo de junho de 2020 a dezembro de 2022. Considerou-se caso, a populagéo
pediatrica com COVID-19 positivo, e controle, a populagdo pediatrica que testou
negativo para COVID-19, sendo para um cada caso, um controle, totalizando 243
casos e 243 controles. A coleta de dados foi realizada entre 10 de abril e 24 de maio
de 2023, por meio do sistema Medview®. Os dados foram analisados no Statistical
Package for the Social Sciences (SPSS)®, versao 26.0. A analise incluiu a descrigéo
da amostra estudada medindo as frequéncias absoluta e relativa. Na analise
bivariada aplicou-se o Teste qui-quadrado de Pearson e para os modelos multiplos
da regressao logistica binaria pelo método de backward. Resultados: As variaveis
associadas a ocorréncia de COVID-19 em <14 anos hospitalizados foram: Criangas
pardas, pretas, amarelas e indigenas, estar internado no pronto socorro pediatrico,
fazer uso de suporte ventilatério, sendo mascara e cateter, fazer uso de
antimicrobiano e corticoide. As variaveis presenca de febre e anorexia, padrao
respiratdrio ndo eupneico com saturagéo entre 90 e 95%, presenca de tosse, coriza
e ter comorbidade, tiveram associacdo com o desfecho. Verificou-se que o local de
internagdo (pronto socorro), uso de corticoide, anorexia, coriza e comorbidades,
foram os mais fortemente associados a chance de as criangas apresentarem
COVID-19. Conclusao: Dentre os fatores associados a ocorréncia de COVID-19 em
<14 anos hospitalizados, o local de internagao, especificamente o pronto socorro,
sintomas de anorexia e coriza, ter comorbidade, e estar em uso de corticoide estao
associados a ocorréncia da COVID-19.

Descritores: Criancas; Adolescentes; Hospitalizacdo; COVID-19; Pandemia;

Estudos Caso-Controle.

3.3.1 Introdugao

A familia do coronavirus € extensa e ha pelo menos sete
coronavirus humanos ja identificados, os quais sdo capazes de infectar as pessoas
causando resfriados e gripes, porém ha trés tipos de coronavirus os quais possuem
alta transmissibilidade e sdo capazes de causar doenga pulmonar grave como, a

Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG) causada pelo SARS-CoV; a Sindrome
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Respiratéria do Oriente Médio causada pelo MERS-COV; e a COVID-19 descoberta
no ano de 2019, cujo agente etiologico € o SARS-CoV-2 (Brasil, 2020a).

O virus apresentou alta transmissibilidade e sua disseminagéo
ocorreu em escala global, levando a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) declarar
pandemia em marg¢o de 2020 (WHO, 2020). Podemos determinar este impacto da
disseminagao do virus pelo Boletim Epidemiolégico n® 17 do Ministério da Saude do
Brasil, na semana epidemioldgica 21 (17/05/2020 a 23/05/2020), onde foram
confirmados 5.175.925 casos de COVID-19 no mundo, totalizando 338.089 6bitos.
Os paises que apresentaram mais casos da doencga foram os Estados Unidos com
1.601.434 casos, ficando em primeiro lugar, o Brasil com 347.398 casos ocupando o
segundo lugar, e a Russia com 326.448 casos, estando em terceiro lugar (BRASIL,
2020b). Em nivel estadual desde o registro do primeiro caso em fevereiro de 2020,
até o ano de 2023, no estado do Parana, ja foram registrados cerca de 2.941.561
casos, e 46.353 obitos (Brasil, 2023).

A transmissao da COVID-19 ocorre de maneira agil de pessoa para
pessoa, por contato direto, ou entrando em contato com pequenas goticulas de
secrecOes infectadas no ar ambiente (Gotzinger et al., 2020). No ambito pediatrico
criancas de todas as idades podem contrair a doenca. Uma coorte multicéntrica
avaliou 582 criancas com COVID-19 e verificou que a faixa etaria mais afetada
encontra-se entre 10 e 18 anos (Deville et al., 2021). No Brasil foram registrados 916
casos de Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SRAG), por COVID-19 na populagao
infantil, entre idades de 0 a 18 anos, destes, ha registros de 548 pacientes
pediatricos os quais tiveram evolugao registrada, sendo 449 curados e 99 6bitos, na
semana epidemioldgica 21 (Brasil, 2020b).

As caracteristicas clinicas e epidemioldgicas estdo em constante
mudanca, e a apresentacdo da sintomatologia na infancia é ampla, desde
assintomatica, a sinais e sintomas com envolvimento dos sistemas anatdomicos
variados, a formas graves (Nehab; Menezes 2022).

Contudo, é possivel observar diferengas entre criangas e adultos no
que se refere as manifestacbes da doenca (Liu et al., 2020; Kompaniyets et al.,
2022). Para a crianga, em muitos casos, os sintomas sao semelhantes a outros virus
respiratérios, apresentando uma clinica comum, como febre, tosse e cefaleia
(Stokes et al., 2020). Este estudo se justifica pela complexidade da compreensao
dessa patologia na populagdo pediatrica, pois ha muitos fatores implicados que
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podem favorecer o contagio e o agravo da doencga. Diante deste contexto, o
presente estudo tem como objetivo analisar os fatores associados com a ocorréncia
da COVID-19 em <14 anos hospitalizados.

3.3.2 Método
Tipo de estudo

Trata-se de um estudo caso-controle pareado, este tipo de estudo
proporciona a comparacao entre os casos e controles, referindo-se a frequéncia da
exposicao sobre a investigagao realizada (Greenhalgh, 2019).

Para descrever o estudo, utilizou-se as recomendacdes da
ferramenta Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemiology
(STROBE), a qual é um checklist com 22 itens que fornecem padronizagdo para

relatar os estudos observacionais (Malta et al., 2010).

Local de estudo

O estudo foi realizado em um Hospital Universitario publico da regiao
norte do Parana. A instituicao é referéncia para o tratamento de COVID-19, sendo
uma das unidades hospitalares com maior eminéncia no atendimento de urgéncia e
emergéncia. Para atendimento da populagdo pediatrica conta com setores
especificos para atendimento de criangas: Pronto Socorro Pediatrico (PSP), Unidade

de Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP) e Unidade de Internacao Pediatrica (UP).
Populacao

A populagao do estudo foi composta por prontuarios de criancas e
adolescentes <14 anos atendidos no hospital por suspeita ou confirmagao de
COVID-19, no periodo de junho de 2020 a dezembro de 2022. Tal periodo foi
compreendido como pico pandémico da COVID-19 no Brasil. Para as internagdes
pediatricas, este hospital considera a populagdao neonatal de zero a 28 dias, e infantil

de 29 dias a 14 anos.

Para tanto, considerou-se para o estudo o critério de idade definida
pelo hospital. Ao ser admitida a populagdo pediatrica suspeita de COVID-19, os
exames para deteccdo da doenga foram providenciados, ja as criangas, as quais



47

obtinham anteriormente diagnostico e confirmagédo de COVID-19, o resultado fora
computado no sistema informatizado, bem como novos exames, permitindo assim
que o estudo pudesse ser realizado. Foram excluidas as criangas com critérios de
diagnostico epidemiolégico, o qual é definido pelo histérico do paciente, sem
comprovacao laboratorial (Brasil, 2020), e criangas com diagnostico de COVID-19
provenientes de outros centros de tratamentos, porém sem o0s exames

comprobatérios.
Amostra

Para identificar a amostra foram utilizadas duas planilhas, uma
planilha de COVID-19 positivo e a segunda planilha de COVID-19 negativo, ou seja,
outros virus detectados pelo painel viral. Tais planilhas foram fornecidas pela
Vigilancia Epidemioldgica do hospital. Destas planilhas realizou-se a selegdo com
base no recorte temporal, idade estimada da populagéao e critérios de elegibilidade.

Foi considerado caso, a populacdo pediatrica com COVID-19
positivo. Para o grupo controle foram considerados a populagdo pediatrica que
testou negativo para COVID-19, sendo realizado para cada caso um controle
(Gordis, 2017), com os valores de 243 casos e 243 controles, totalizando 486

pacientes.

Coleta de dados

As informagdes demograficas, clinicas e relacionadas aos sinais e
sintomas dos pacientes foram extraidas dos prontuarios e digitados em duas
planilhas no programa Excel for Windows versdao 16.0. Na primeira planilha os
pacientes selecionados segundo os critérios de elegibilidade foram identificados por
uma determinada cor visando evitar duplicidade na coleta. Na segunda, foi feito o
registro do numero de pacientes pediatricos segundo sexo e idade para a fase de
pareamento.

A coleta de dados ocorreu entre 10 de abril e 24 de maio de 2023
por meio do sistema informatizado de prontuario eletrénico do hospital Medview®, o
qual possui armazenamento de dados dos pacientes, desde a entrada dos mesmos,
pedidos e resultados de exames, tratamentos e condutas realizadas, além de

permitir informagdes de internacdes passadas e reavaliagdes realizadas para
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acompanhamento do paciente no ambulatério de especialidades vinculado ao

hospital de estudo.

Variaveis do estudo

Todas as variaveis foram coletadas dos prontuarios dos pacientes
pediatricos. Uma variavel dependente (infec¢do pela COVID-19 positiva) foi adotada
para a regressao logistica, verificando-se a influéncia de variaveis independentes na
variavel dependente.

Para a confirmacdo da COVID-19 foram analisados os exames: RT-
PCR, Antigeno, Sorologia, Rapido Sorolégico IgG/IgM registrados no prontuario dos
pacientes e a planilha com os casos confirmados de COVID-19 fornecida pelo
Nucleo de Vigilancia Epidemiologica (NVE).

O NVE mantém o controle e registro dos pacientes que dao entrada
no hospital, como também as notificacbes das doencas através da alimentacao
diaria de planilhas contendo dados dos pacientes, como data de nascimento,
numero de prontuario, tipo de exame realizado e resultado do exame.

As variaveis de exposicao (independentes) que compuseram o
instrumento de coleta demografica e clinica foram: Sexo; Idade; Raga/cor; Cidade de
origem; Entrada hospitalar; Local de internacdo; Tempo de internagao; Suporte
ventilatorio; Uso de antimicrobiano; Uso de corticoides. As variaveis acerca dos
sinais e sintomas foram: Presenca de febre; Anorexia; Refluxo; Nausea; Vémito;
Diarreia; Sangramento intestinal; Dor abdominal; Padrao respiratério; Saturacao de

oxigénio; Tosse; Coriza e Comorbidades.

Analise de dados

Os dados foram analisados no pacote estatistico Statistical Package
for the Social Sciences (SPSS)®, versao 26.0.

A analise descritiva incluiu a descricdo da amostra estudada com
énfase nas caracteristicas demograficas e clinicas. Foram medidas as frequéncias
absoluta e relativa das variaveis de interesse. Para medir a associagao entre o

desfecho e as variaveis de exposicao foi utilizada a analise bivariada e multipla.



49

Na analise bivariada foi aplicado o Teste qui-quadrado de Pearson,
sendo selecionadas para a proxima etapa as variaveis que apresentaram alfa < 0,20,
ponto de corte recomendado para analises exploratérias de fatores associados.
Foram calculadas as razbes de chance (ou Odds Ratio - OR) brutas e seus
Intervalos de Confianga de 95% (1C95%).

Os modelos multiplos foram obtidos por meio da Regresséo logistica
binaria pelo método de backward, ou seja, a ordem de retirada das variaveis de
exposi¢ao no modelo é determinada pelo maior valor de significancia, continuando
no modelo as variaveis com alfa <0,05. Foram calculados os OR ajustados e seus
IC95%. A qualidade do ajuste foi mensurada mediante o Teste de Hosmer e
Lesmeshow, em que quanto maior o p-valor, melhor € o ajuste. Considerou-se alfa

<0,05 como estatisticamente significante.

Aspectos éticos

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP),
conforme estabelecido na Resolugao n° 510/2016. Foi aprovado em 14 de agosto de
2020 sob CAAE: 31528920.9.0000.5231, parecer numero 4.214.181.

3.3.3 Resultados

A amostra foi constituida por 486 criangas, sendo 243 casos
confirmados para COVID-19 e 243 controles, destas 298 (61,3%) pertenciam ao
sexo masculino, 368 (75,7%) menores de 10 anos e 320 (65,8%) brancos. A maioria
das criangas foram referenciadas para o servico de estudo (86,0%) e 54,9% foram
internadas na ala pediatrica com tempo de permanéncia inferior a sete dias. A
maioria das criangas nao necessitou de suporte ventilatério, mantendo-se em ar
ambiente (64,2%) e quanto ao tratamento, 60,1% fizeram uso de antimicrobiano e
64,4% de corticosteroide (Tabela 1).
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Tabela 1 - Caracterizagdo demografica e clinica de menores de 14 anos
hospitalizados entre junho de 2020 e dezembro de 2022. Parana, 2023.

Variaveis n %

Sexo

Feminino 188 38,7

Masculino 298 61,3

Idade

<10 anos 368 75,7

> 10 anos 118 24,3
3,0 (8,0) -

Mediana (1IQ) 0-14

Minimo — Maximo

Ragalcor

Brancos 320 65,8

Nao brancos 166 34,2

Entrada hospitalar

Referenciado 418 86,0

Procura espontanea 68 14,0

Local de internagao

Pronto socorro 162 33,4

UTI 57 11,7

Internacao pediatrica 267 54,9

Tempo de internagao (Dias)

> 7 dias 59 12,1

<7 dias 427 87,9

Mediana (11Q) 2,0 -

Minimo - Maximo 1-90

Suporte ventilatério

Mascara 33 6,8

Cateter 100 20,6

Intubacao Orotraqueal 41 8,4

Nenhum 312 64,2

Uso de antimicrobiano

Sim 292 60,1

Nao 194 39,9

Uso de corticosteroide

Sim 318 65,4

Nao 168 34,6

[IQ= Intervalo Interquartilico

No que concerne aos sinais e sintomas das criangas hospitalizadas,
306 (63,%) apresentaram febre. Foi observado que 46,5% tinham anorexia, 2,1%
refluxo gastrintestinal, 9,5% nauseas, 21,4% vbémito, 15,0% diarreia, 3,3%
sangramento intestinal, e 14,8% dor abdominal.

Quanto as comorbidades, verifica-se que a maior parte das criangas
nao possuia outras doengas relacionadas (76,3%). Dentre as criangas com
comorbidades sobressairam as doencas pulmonares crénicas, seguida da
prematuridade (Tabela 2).
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Tabela 2 — Descrigdo dos sinais dos menores de 14 anos hospitalizados entre junho
de 2020 e dezembro de 2022. Parana, 2023.

Variaveis n %
Presenca de febre

Sim 306 63,0
Nao 180 37,0
Anorexia

Sim 226 46,5
Nao 260 53,5
Refluxo gastrico

Sim 10 2,1
Nao 476 97,9
Nausea

Sim 46 9,5
Nao 440 90,5
Vomito

Sim 104 21,4
Nao 382 78,6
Diarreia

Sim 73 15,0
Nao 413 85,0
Sangramento intestinal

Sim 16 3,3
Nao 470 96,7
Dor abdominal

Sim 72 14,8
Nao 414 85,2
Padrao respiratério

Dispneico 177 36,4
Taquipneico 26 5,4
Eupneico 283 58,2
Saturagao de oxigénio

< 90% 42 8,6
90 a 95% 156 32,1
> 95% 288 59,3
Tosse

Sim 312 64,2
Nao 174 35,8
Coriza

Sim 318 65,4
Nao 168 34,6
Comorbidades

Prematuridade 34 7,0
Doenca pulmonares crbnicas 49 10,1
Encefalopatia hipdxica isquémica 12 2,5
Doencas enddécrinas 15 3,1
Obesidade 5 1,0
Sem comorbidades 371 76,3

Na analise bivariada as variaveis que tiveram associacao
estatisticamente significante com a ocorréncia de COVID-19 foram: raga/cor, local de

internacao, suporte ventilatério, uso de antimicrobiano e corticoides (Tabela 3).
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As criangas pardas, pretas, amarelas e indigena tiveram uma
chance 1,55 vezes maior de ter COVID-19 quando comparadas as criangas brancas.
Estar internado em pronto socorro esteve associado com a ocorréncia de COVID-19
(OR = 3,83; 1C95%: 2,52 - 5,83) quando comparado ao setor de internagéo
pediatrica. O uso de mascara e/ou cateter de oxigénio, uso de antimicrobiano e/ou
corticoide reduziram a chance de ocorréncia de COVID-19. A populacao pediatrica
COVID-19 negativa teve um uso superior de corticoide em relagdo a populagéo
pediatrica COVID-19 positivo.
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Tabela 3 — Associagdes entre os fatores demograficos e clinicos e a ocorréncia de
COVID-19 em menores de 14 anos hospitalizados entre junho de 2020 e dezembro
de 2022. Parana, 2023.

COVID-19

Sim Nao
Variaveis n (%) n (%) p-valor® OR (IC95%)
Idade
<10 anos 181 (74,5) 187 (77,0) 0,526 0,87 (0,57 - 1,32)
210 anos 62 (25,5) 56 (23,0)
Mediana (11Q) 3 (8,00) -
Minimo — Maximo 0-14
Sexo
Feminino 94 (38,7) 94 (38,7) 1,00 1,00 (0,69 - 1,44)
Masculino 149 (61,3) 149 (61,3)
Ragal/cor
Brancos 148 (60,9) 172 (70,8)
Nao brancos 95 (39,1) 71 (29,2) 0,022 1,55 (1,1 -2,27)
Entrada hospitalar
Referenciado 209 (86,0) 209 (86,0) 1,00 1,00 (0,77 - 1,29)
Procura espontanea 34 (14,0) 34 (14,0)
Local de internagao
Pronto socorro 116 (47,7) 46 (18,9) <0,001 3,83 (2,52 - 5,83)
UTI 21 (8,6) 36 (14,8) 0,688 0,89 (0,49 - 1,60)
Internacao pediatrica 106 (43,7) 161 (66,3)
Tempo de internagao
(Dias)
> 7 dias 29 (11,9) 30 (12,3) 0,890 1,04 (0,60 - 1,79)
<7 dias 214 (88,1) 213 (87,7)
Mediana (11Q) 2 (3,00)
Minimo - Maximo 1-35
Suporte ventilatorio
Mascara 8 (3,3) 25 (10,3) <0,001 0,23 (0,10 - 0,53)
Cateter 35(14,4) 65 (26,7) <0,001 0,38 (0,24 - 0,62)
Tubo 19 (7,8) 22 (9,1) 0,078 0,62 (0,32 - 1,20)
Ar ambiente 181 (74,5) 131 (53,9)
Uso de
antimicrobiano
Sim 121 (49,8) 171 (70,4) <0,001 0,42 (0,28 - 0,61)
Nao 122 (50,2) 72 (29,6)
Uso corticoide
Sim 117 (48,1) 201 (82,7) <0,001 0,19 (0,13 - 0,24)
Nao 126 (51,9) 42 (17,3)

*Teste qui-quadrado de Pearson

A presenca de febre e anorexia em criangas com COVID-19
aumentam a chance de ocorréncia de COVID-19 em 1,90 e 2,24 vezes,
respectivamente. Ja as variaveis padrdo respiratério ndo eupneico, saturacao de
oxigénio de 90 a 95%, ter tosse e coriza tiveram associagdo com o desfecho (Tabela
4).



54

Tabela 4 — Associacbes entre os sinais e sintomas associados a ocorréncia de
COVID-19 em menores de 14 anos hospitalizados entre junho de 2020 e dezembro
de 2022. Parana, 2023.

COVID-19

Sim Nao
Variaveis n (%) n (%) p-valor® OR (IC95%)
Presenca de febre
Sim 171 (70,4) 135 (55,6) 0,001 1,90 (1,31 - 2,76)
Nao 72 (29,6) 108 (44,4)
Anorexia
Sim 137 (56,4) 89 (36,6) <0,001 2,24 (1,55 - 3,22)
Nao 106 (43,6) 154 (63,4)
Refluxo gastrico
Sim 5(2,1) 5(2,1) 1,00 1,00 (0,29 - 3,50)
Nao 238 (97,9) 238 (97,9)
Nausea
Sim 25 (10,3) 21 (8,6) 0,535 1,21 (0,66 - 2,23)
Nao 218 (89,7) 222 (91,4)
Vomito
Sim 48 (19,8) 56 (23,0) 0,376 0,82 (0,53 - 1,27)
Nao 195 (80,2) 187 (77,0)
Diarreia
Sim 41 (16,9) 32 (13,2) 0,253 1,34 (0,81 - 2,21)
Nao 202 (83,1) 211 (86,8)
Sangramento
intestinal
Sim 7(2,9) 9 (3,7) 0,611 0,77 (0,28 - 2,10)
Nao 236 (97,1) 234 (96,3)
Dor abdominal
Sim 42 (17,3) 30 (12,3) 0,125 1,48 (0,89 - 2,46)
Nao 201 (82,7) 213 (87,7)
Padrao respiratério
Nao eupneico 78 (32,1) 125 (51,4) <0,001 0,45(0,31-0,64)
Eupneico 165 (67,9) 118 (48,6)
Saturacgao de
oxigénio
< 90% 21 (8,6) 21 (8,6) 0,309 0,71 (0,37 - 1,37)
90 a 95% 54 (22,2) 102 (42,0) <0,001 0,38 (0,25 -0,57)
> 95% 168 (69,2) 120 (49,4)
Tosse
Sim 138 (56,8) 174 (71,6) 0,001 0,52 (0,36 - 0,76)
Nao 105 (43,2) 69 (28,4)
Coriza
Sim 137 (56,4) 181 (74,5) <0,001 0,44 (0,30 - 0,65)
Nao 106 (43,6) 62 (25,5)
Comorbidades
Sim 35 (14,4) 80 (32,9) <0,001 0,34 (0,22 - 0,52)
Nao 208 (85,6) 163 (67,1)

*Teste qui-quadrado de Pearson
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Na analise multipla, verificou-se que local de internagao (PSP), ter
anorexia e comorbidade permaneceram associadas a ocorréncia de COVID-19,
sendo que o uso de corticoide aumentou a chance em 3,37 e a coriza em 2,25 de ter
a COVID-19 (Tabela 5).

Tabela 5 - Regressdo logistica das variaveis demograficas, clinicas, sinais e
sintomas associados a ocorréncia de COVID-19 em menores de 14 anos
hospitalizados entre junho de 2020 e dezembro de 2022. Parana, 2023.

Variaveis OR 1IC95% p-valor
Local de internagao
Pronto socorro 0,40 2,90 - 26,18 <0,001
UTI 1,10 0,58 -2,10 0,763
Internagéo pediatrica 1,00
Uso de corticoide
Sim 3,37 2,05 -5,53 <0,001
Nao 1,00
Anorexia
Sim 0,32 0,21 -0,49 <0,001
Nao
Coriza
Sim 2,25 1,43 - 3,54 <0,001
Nao
Comorbidades
Sim 1,86 1,12-3,10 0,015
Nao

3.3.4 Discussao

Esse estudo forneceu evidéncias sobre os fatores predisponentes e
associagdes com a ocorréncia de COVID-19 em <14 anos hospitalizados. Dentre os
indicadores utilizados, na analise multipla variada, local de internagdo (PSP), uso de
corticoide, anorexia, coriza e comorbidades foram os mais fortemente associados a
chance de as criangas terem COVID-19.

Identificou-se um maior acometimento de COVID-19 no sexo
masculino. Pesquisas precursoras em Wuhan, na China, no inicio da pandemia,
validam este dado e evidéncias apontam que pacientes do sexo masculino tendem a
apresentarem um maior acometimento da doenca, e, quando comparados ao sexo
feminino, ha uma maior probabilidade de irem a 6bito (Jim et al., 2020).

As criangas estao susceptiveis a serem contaminadas pelo virus da
COVID-19 (Rocha et al., 2022). Os achados neste estudo apontam que criangas
menores de 3 anos de idade foram as mais afetadas. Dong (2020) corrobora em seu
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estudo e apresenta uma analise retrospectiva de infec¢gdes por SARS-CoV-2, com
2.135 pacientes, prevalecendo a idade média de sete anos.

As doengas de prevaléncia na infancia nesta faixa etaria estéo
relacionadas com disturbios respiratérios (Moura et al., 2023). E, apesar de termos
um indice maior nesta faixa etaria de COVID-19 positivo, quando comparamos com
a faixa etaria adulta, os casos de agravamento foram menores durante a pandemia
(Moura et al., 2023).

As criangas estdo em constante contato com seus familiares,
podendo contrair o virus de pessoas sintomaticas ou assintomaticas (Zhou et al.,
2020), e como o acometimento dessa populagdo, pela resposta inflamatéria, se
difere ao longo da vida, niveis de mieloperoxidase e interleucina 6 e 10 aumentam
com a idade, podendo explicar parcialmente o acometimento por COVID-19 na
populagdo menor de 10 anos (Shouten et al., 2019).

A mediana encontrada referente ao tempo de internagao foi de dois
dias, resultado préximo ao encontrado na literatura (Grunewald et al., 2019), sendo
que quanto maior o tempo de internagdo, maior os riscos para os pacientes devido a
exposicao a agentes infecciosos durante a hospitalizagdo. Como a populagao
pediatrica tem direito a acompanhantes, sua familia também fica exposta a contrair
doencas, e do mesmo modo propaga-las (Correia et al., 2021). O perfil do paciente
pediatrico € diverso e inerente as etapas de desenvolvimento, e existem algumas
caracteristicas comuns em relagédo as demandas de cuidados hospitalares a serem
atribuidas, este dado pode ser de grande relevancia para auxiliar nas rotinas
hospitalares e reorganizagao de servigos pediatricos quando necessario, juntamente
com as informagdes sobre o aspecto clinico dos pacientes (Grunewald et al., 2019).

Importante ressaltar que a maioria das criangas hospitalizadas nao
fizeram uso de suporte ventilatério. Estudos enfatizam a discussao diaria sobre
utilizacado de suporte ventilatorio, com intengao de evitar danos futuros e aumento de
internacdo hospitalar (Windisch et al., 2020; Patel et al., 2021). E de conhecimento
que criangas sao susceptiveis a desenvolver infecgdes nas vias respiratérias em
decorréncia as suas qualidades anatémicas, fisiolégicas e imunoldgicas, e quando
necessario a utilizacao de suporte ventilatério, o processo de desmame ventilatorio
compreende em 40% o tempo de internagao (Ribeiro; Artagoitia, 2021).

O uso de antimicrobiano e corticoide foi amplamente empregado nas
criangas investigadas. Na associagao com o desfecho, o uso do antimicrobiano (0,28
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- 0,61) reduziu a chance de contrair COVID-19, e o uso pode ser justificado pela
tentativa de barrar infeccdo no trato respiratério, uma vez que no principio
pandémico o conhecimento sobre o virus era limitado, e se tratando de infecg¢des
respiratorias ha a possibilidade de haver infeccdo mista ou infeccdo bacteriana
secundaria (Canindé et al., 2023). Outra explicagdo € a cobertura empirica para
possivel superinfeccdo no trato respiratério e que seja adquirida em hospital
(Spernovasilis; Kofteridis, 2021). Contudo, o uso de corticoide muitas vezes é
empregado em infecgdes de vias aéreas devido seu efeito como anti-inflamatorio,
reducéo de replicacao viral e regulagdo da expressao de genes da ECA2 (Kounis et
al., 2021; Grisel et al., 2022).

Neste sentido, avaliando a descricdo dos sinais e sintomas da
populacao pediatrica observados no estudo, pode-se verificar que a febre esteve
presente em 306 criangas, sendo esta uma das queixas mais comuns em clinicas e
hospitais infantis (Silva et al., 2021) e, de acordo com Fernandes (2019), & um sinal
que é referido isoladamente em cerca de 20 a 30% das consultas pediatricas. Além
disso, a tosse foi verificada em 312 criangas, o que vem de encontro com o estudo
realizado por Mohammad et al. (2019) que destacou também a tosse como o
principal sintoma identificado em 83% das criangas.

No geral, em grande parte dos sinais e sintomas de casos de
sindrome gripal, a tosse e a coriza foram apontadas como sintomatologia inicial,
considerados sintomas classicos das infecgbes aéreas, podendo ser seguida de
outros sintomas, deste modo o uso de farmacos € amplamente utilizado, devido ao
incObmodo gerado e a alteracdo da qualidade de vida a curto prazo (Bett et al., 2022;
Marcondes, 2021). A associacdo do sintoma de tosse, coriza, padréao respiratério
nao eupneico, saturagéo de oxigénio de 90 a 95%, ndo apresentaram associagao
com o desfecho, reduzindo a chance de ocorréncia de COVID-19.

No que tange a presenca de comorbidade, as doengas pulmonares
cronicas e, ter sido e/ou ser prematuro apresentaram evidéncia estatistica. De
acordo com o The International Study of Asthma and Allergies in Childhood (ISAAC),
um protocolo internacional validado e padronizado que favorece os estudos em
asma e doencas alérgicas, apontou que o Brasil € um pais com alta prevaléncia de
doencgas pulmonares, em especial a asma e rinite alérgica (Traebert et al., 2023).

A prematuridade ainda causa impactos na morbimortalidade dos

recém-nascidos, e sequelas permanentes no desenvolvimento das criangas. No
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Brasil, nos anos de 2011 a 2021, foram notificados cerca de 31.625.722 nascidos-
vivos e desses 3.503.085 eram prematuros, ou seja, uma prevaléncia de 11%
(Alberton; Rosa; Iser, 2023). Tais sequelas refletem no futuro das criangas, sendo
um fator de risco para criangas quando em contato com agressores virais
respiratorios. Entretanto, nossos achados revelam que quase 80% das criangcas nao
apresentavam comorbidades. No entanto, nas criangas com comorbidade foi
identificado associagdo com a ocorréncia de COVID-19. Possivel explicagao para tal
acontecido é que possuir comorbidade aumenta a chance de evoluir com
prognostico desfavoravel (Fang et al., 2020; Zhou et al., 2020).

O recorte de tempo determinado para o estudo foi o periodo de
pandemia, onde a populagéo pediatrica esteve isolada, e os cuidados com a higiene
aumentaram. Visto as orientagcdes dadas a saude da populagdo com intuito de
controlar e combater o virus da COVID-19, juntamente com a possibilidade da
diminuicdo de exposicdo ao virus, contribuiu para este estudo apresentar uma
quantidade maior de criangas afetadas sem fatores de risco associados (Rocha et
al., 2022).

Avaliando a associagao entre os fatores demograficos e clinicos e a
ocorréncia de COVID-19 nas criancgas estudadas, pode-se verificar que criangcas nao
brancas tiveram uma chance maior de ter COVID-19. Um estudo de caso controle e
revisdo sistematica com metanalise informa sobre estes dados, grupos raciais e
étnicos (negros, latinos e hispanicos) sdo afetados de uma forma desproporcional,
podendo ser por questbes econdmicas, desigualdades e condigbes de saude
analogas (Dong et al., 2020; Duarte; Oliveira; Junior et al., 2021; Rocha et al., 2022).

Ainda neste cenario, o fato de estar internado no Pronto-Socorro
Pediatrico também aumentou a chance de criangcas contrairem COVID-19. A
escassez de material para protecao individual dos trabalhadores da saude no inicio
da pandemia, a alta rotatividade de pacientes e o aglomerado de leitos séo fatores
qgue podem contribuir para a disseminagao da COVID-19 (Cambien et al., 2021).

Neste estudo, a associacdo do uso de mascara de oxigénio e/ou
cateter nasal pelas criangas reduz a ocorréncia de COVID-19. O cateter nasal € um
dos métodos de terapia ndo invasiva mais eficazes, devido a capacidade de evitar
aerossolizagdo e contaminagéo cruzada, além de ser confortavel (Liang et al., 2020).

O padrao respiratério nao eupneico e saturacao de oxigénio de 90 a
95% encontrados nos resultados, justificam a necessidade do uso de mascara e
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cateter, pois a insuficiéncia respiratoria causada pelo virus altera a troca de gases, e
0 oxigénio como sendo vital para homeostase corporal quando insuficiente oferece
risco a vida (Marini, 2020). Quando fornecido o suporte ventilatério ha reducao de
esforco do organismo, auxiliando na melhora do paciente e restabelecendo os niveis
normais de oxigénio necessario para saude (Marini, 2020; Rapkievicz, 2023).

Em face dos resultados, o qual verificou-se que o local de internagéo
(PSP), ter anorexia e comorbidade permaneceram associadas a ocorréncia de
COVID-19 e que o uso de corticoide aumentou a chance em 3,37 e a presenca de
coriza em 2,25 de ter COVID-19, esse estudo mostra a complexidade da assisténcia
a saude da crianga acometida por essa patologia e destaca a importancia da
ampliagdo de estratégias de prevengdo e cuidados para a condugédo do plano

terapéutico adequado a esse grupo populacional.

3.3.5 Limitagoes

As limitagdes encontradas neste estudo referem-se ao fato de ser
um estudo retrospectivo e que ndo teve a possibilidade de observar as criangas,
assim como, pelo fato de ter sido realizado em um unico hospital de ensino. Outra
limitagdo esta relacionada ao nao cegamento dos pacientes controles, pelo
pesquisador principal e, informagdes incompletas no sistema e prontuario,

acarretando inconsisténcia e exclusio dos dados.
3.3.6 Conclusao

Dentre os fatores associados a ocorréncia de COVID-19 em <14
anos, o local de internagao, sintomas de anorexia e coriza, ter comorbidade, e estar
em uso de corticoide foram preditores para adquirir a doenca.

Os resultados deste estudo avancam no conhecimento cientifico ao
fornecer informagbdes importantes sobre sinais e sintomas apresentados pelas
criangas durante a hospitalizagao pela COVID-19, bem como os fatores associados
a essas ocorréncias.

Novos estudos sdo necessarios para abordar de forma mais
abrangente e representativa esse grupo populacional, bem como ampliar o campo

de pesquisa.
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4 CONSIDERAGOES FINAIS

A COVID-19 apresenta manifestacbes clinicas diferentes na
populagao pediatrica quando comparado ao adulto, sintomas como febre, diarreia,
anorexia, vomito, nausea, dor abdominal e sangramento gastrointestinal, diarreia
sdo mais prevalentes nesta faixa etaria.

A revisdo de escopo que subsidiou este estudo identificou que em
relagdo as manifestagbes gastrointestinais que a crianga pode apresentar em
decorréncia ao contagio pela COVID-19 evidenciou explicagdes, as quais orientam a
origem dos sintomas: o receptor ECA2 o qual é encontrado nas células epiteliais do
trato gastrointestinal favorece a entrada do SARS-CoV-2 nas células ocasionando a
infeccdo e gerando as manifestagbes gastricas; a saude mental da populagao
pediatrica foi atingida pela pandemia e as restrigdes impostas, ocasionando as
desordens do eixo intestino-cérebro, repercutindo assim nas manifestacoes
gastrointestinais; e o virus é capaz de desencadear sintomas a nivel gastrointestinal
devido sua capacidade para desenvolver o processo de sindrome inflamatéria
multissistémica.

Pode-se inferir nesse estudo que os fatores preditores para adquirir
a COVID-19 na populagao pediatrica estdo associados ao local de internagdo em
especial o Pronto Socorro Pediatrico, apresentar sintomas como a anorexia e coriza,
pertencer ao grupo de comorbidade, e estarem em uso de corticoide.

Este estudo fornece conhecimento informando os sinais e sintomas
que foram apresentados pelas criancas durante a hospitalizagado pela COVID-19,
bem como os fatores associados a esses episodios.

A identificacdo dos sinais e sintomas na populagcdo pediatrica
acometida por COVID-19 pode auxiliar na abordagem clinica, bem como nomanejo

de cuidados e tratamento a essas criancgas.
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APENDICES
APENDICE A

Planilha de coleta de dados- Formulario para Investigacao
Dados Sociodemograficos
Identificagao
Nome:
Sexo: Fem ( ) Masc( )
Cor: Branca ( ) Negra ( ) Parda ( ) Amarela ( )
Data de nascimento: Idade:
Sinais e sintomas Gastrointestinais
Diarreia: Anorexia:
Nauseas:
Voémitos Alimentar ( ) Bilioso ( ) Sanguineo ( ) Fecaloide ( )
Dores abdominais, local especifico: Febre:
Aspecto das fezes:

Exames clinicos

Bilirrubina: Enzimas Hepaticas:
Hepatécitos: Citocinas:

Pneumécitos: Transaminases elevadas:
Hiponatremia: Casos graves Calciprotectina fecal:
Alanina aminotransferase ALT: Aparato aminotransferase AST:
Gama- Glutamiltransferase: Albumina:

Fosfatase alcalina ALP: Protrombina PT:

PCR:

Outros exames

Exame de fezes: Coprolégico:

Raio X: -Leso6es pulmonares- lleite terminal
Tomografia:  -Alteragodes inflamatoérias -Nodulos bilaterais
-Consolidagdao com sinal de halo -Hiperrealce da mucosa

-Linfoadenopatia

Antimicrobianos Utilizados
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: PREVENCAQ E CUIDADOS AQ NEONATAL, A CRIANCA E SUA FAMILIA

FRENTE APANDEMIA DO COVID-19
Pesquisador: ADRIANA VALONGO ZANI
Area Temaitica:
Versao: 2
CAAE: 31528920.9.0000.5231
Instituigdo Proponente: CCS - Departamento de Enfermagem
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Namero do Parecer: 4.023.898

Apresentagao do Projeto:

De acordo com o documento PB_Informagbes Basicas:

Desenho:

Trata-se de um projeto de pesquisa que ira realizar um estudo misto, visto que contemplara a abordagem
quantitativa e gqualitativa referente ao desenvolvimento de um aplicativo Smartphone com o objetivo de
apoiar profissionais de salde e comunidade leiga com orientagbes referente a prevengio pelo contagio do
Covid-19 na populagdo de recem-nascidos, mulheres no periodo gestacional e puerperal e sua familia. Para
a captacdo dos profissionais sera realizado busca na plataforma CNPg curriculo lattes bem como convite em
redes socials, e para a comunidade leiga sera realizado o convite por meio de redes sociais. Para tanto
algumas etapas serdo seguidas: Realizagdo de revisdo integrativa e sistematica, para a busca de
informacgbes cientificas sobre o0 modo de contagio e possiveis tratamentos, posteriormente sera investigado
as fontes de informacdes que os profissionais tem utilizado para se capacitares e as mudangas em sua
pratica apos o acesso a estes fonte, apos identificar as representacgfes de profissionais e familiares sobre a
presenga do acompanhante no servigo materno infantil durante a pandemia pelo Covid-19, finalizando com
o desenvolvimento e validagdo deste aplicativo. Tendo como resultado esperado que este estudo

Enderego: LABESC - Sala 14

Bairro: Campus Universitario CEP: BB.O57-970
UF: PR Municiplo: LONDRINA
Telefone: (43)3371-5455 Esmnall: cep2GB@uel.br
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Continuagio do Parecer: 4.023 808

possa ser Util para a prevencac do contagio e conseguente reducao dos

@sos de infecgio pelo covid-19.

Objetivo da Pesquisa:

De acordo com o documento PB_Informagbes Basicas:

Objetivo Primario:

+Desenvolver estratégias de cuidado e prevengio contra o COVID-18 para o recém-nascido, mulheres no
periodo gestacional e puerperal e suas familias.

Obijetivo Secundario:

= |dentificar a incidéncia, manifestagbes clinicas, causas e tratamento realizados nos recém-nascidos
acometidos pelo COVID-19 relatados na literatura cientifica;* Realizar uma revisao sistematica referente aos
estudos realizados sobre COVID-19 relacionados ao recem-nascido e mulher no periodo gestacional e
puerperal;+ Identificar a opinide e as fontes de dados utilizados pelos enfermeiros atuantes em unidades
neonatais e maternas sobre medidas de prevengao e o risco de contagio pelo COVID-19 em recémnascidos
e mulheres durante o periodo gestacional e puerperal;+

Identificar a opini2o e as fontes de dados utilizados pela equipe multiprofissional atuantes em unidades
neonatais sobre medidas de prevencdo e o

risco de contagio pelo COVID-19 em recém-nascidos e mulheres durante o pericdo gestacional e
puerperal;* Apreender as representagdes dos profissionais de salde atuantes na materno infantil referente
ao direito de acompanhante nas unidades

neonatais e maternidades e os riscos de contdgio do COVID-19; Apreender as representagbes dos pais de
recém-nascidos referente ao direito de acompanhante nas unidades neonatais e maternidades e os riscos
de contagio do COVID-19; Desenvolver, validar e implantar um aplicativo para smartphone relacionados
aos cuidados e

prevencdo na reducdo do contdgio do COVID-19 ao recém-nascidos para uso pelos familiares;
Desenvolver, validar e implantar um aplicativo para

smartphone relacionados aos cuidados e prevencdo na reducdo do contagio do COVID-19 ao recém
nascidos para uso pelos profissionais de salde.

Descrever as manifestacbes clinicas apresentadas pela populagdo pediatrica que levaram a suspeita ou
confirmagdo de infecgdo por Covid-19

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:
De acordo com o documento PB_Informages Basicas:
Riscos:

Para os profissionais podera acarretar em alguns desconfortos decorrentes da participagio na
Enderego: LABESC - Sala 14

Bairro: Campus Universitario CEP: 86.057-970
UF: PR Municiplo: LONDRINA
Telefone: (43)3371-5455 E-mail: cep26&@uel.br
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pesquisa como necessidade de disponibilizar o seu tempo para o preenchimento do questionario.

Para os pais e familiares podera acarretar em alguns desconfortos como necessidade de relembrar
momentos dificeis que podem acarretar em ftristeza. Ressaltamos gue no caso dos pais e familiares nestas
situacbes de desconforto disponibilizaremos um profissional atuante na salde mental para que possa
apoialo neste momento.

Beneficios:

Os beneficios esperados destinar-se-3o a desenvolver medidas que possam subsidiar os profissionais de
salde a obterem informacgfes atualizadas e adequadas sobre o contagio, manifestagBes clinicas e possiveis
tratamentos envolvendo o recém-nascido, gestantes e puérperas, bem como a desenvolver medidas que
possam apoiar os profissionais de salude para a tomada decisdo mais adequada para o atendimento aos
acompanhantes de recém-nascido, gestantes e puérperas neste momento de pandemia pelo COVID-19.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

Pesquisa importante e relevante para area.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

Apresentou folha de rosto adequadamente preenchida e assinada.

Apresentou TCLE para profissionais de saude e para os pais, ambos em acordo com a resolugdo.
Apresentou os instrumentos para coleta de dados.

A data de inicio da coleta de dados esta prevista para 03/08/2020.

O orgamento & de RS 8.500,00 e sera custeado pela propria pesquisadora.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgoes:

A pendéncia apontada no Parecer anterior foi respendida adequadamente.

Pendéncia 01) No TCLE e no projeto ha indicacdo de que um profissional da area de salde mental acolhera
os participantes caso seja necessario, considerando que a situagdo destas melhores ou familiares dos
recém-nascido ja € delicada por si 56 e ainda no momento de medo e incertezas que est3o vivenciando por
decomréncia do COVID-19, este acolhimento sera de fato necessario. Assim, solicitamos que indigue se ha
alguém na equipe do projeto que seja da area de saide mental e que fara este

Enderego: LABESC - Sala 14

Bairro: Campus Universitario CEP: B6.057-9T0
UF: PR Municipio: LONDRINA
Telefone: (43)3371-5455 E-mail: cep268@uelbr
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Continuagéo do Parecer: 4.023 8098

acolhimento, no caso de ndc haver podera na equipe alguém, apresentar uma carta do profissional de
saude mental concordando em fazer tal acolhimento durante o desenvolvimento da pesquisa assinada por
ele.

Resposta: A pesquisadora esclareceu que a Profa. Regina membro da equipe tem formagao na area e fara

o acolhimento aos participantes da pesquisa.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Prezado(a) Pesquisador(a),

Este & seu parecer final de aprovagdo, vinculado ao Comité de Etica em Pesguisas Envolvendo Seres
Humanos da Universidade Estadual de Londrina. E sua responsabilidade apresenta-Lo aos érgdos efou
instituicdes pertinentes.

Ressaltamos, para inicio da pesquisa, as seguintes atribuigbes do pesquisador, conforme Resolugdo CNS
466/2012 e 510/2016:

A responsabilidade do pesquisador & indelegavel e indeclinavel e compreende os aspectos éticos e legais,
cabendo-lhe:

- conduzir o processo de Consentimento e de Assentimento Livre e Esclarecido;,

- apresentar dados solicitados pelo sistema CEP/CONEP a qualquer momento;

- desenvolver o projeto conforme delineado, justificando, quando ocorridas, a sua mudanga ou interrupgao;

- elaborar e apresentar os relatorios parciais e final;

- manter os dados da pesquisa em arquivo, fisico ou digital, sob sua guarda e responsabilidade, por um
periodo minimo de 5 (cinco) anos apds o término da pesquisa;

- encaminhar os resultados da pesquisa para publicagdo, com os devidos creditos aos pesquisadores e
pessoal técnico integrante do projeto;

- justificar fundamentadamente, perante o sistema CEP/CONEP, interrupgao do projeto ou a nao publicagao

dos resultados.

Coordenagio CEP/UEL.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao

Informagoes PB_INFORMACOES_BASICAS DO_P | 12/05/2020 Aceilo

Enderegco: LABESC - Sala 14

Balrro: Campus Universitdrio CEP: 86.057-870
UF: PR Munleiplo: LONDRINA
Telefone: (43)3371-5455 E-mail: cep268@uelbr
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Q=

Basicas do Projeto |ETO_1549935.pdf 14:14:21 Aceito

Projeto Detalhado / | projcovid19120520.pdf 12/05/2020 | ADRIANA VALONGO| Aceito

Brochura 14:13:43 | ZANI

Investigador

Folha ge Rosto folhaderostocovid.pdf 07/05/2020 |ADRIANA VALONGO| Aceito
2 12:02:58 |ZANI

TCLE / Termos de | TCLECOVID19.pdf 04/05/2020 | ADRIANA VALONGO| Aceito

Assentimento / 23:56:02 |ZANI

Justificativa de

Auséncia

Situagao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagcao da CONEP:

Nao

Endereco: LABESC - Sal

Bairro: Campus Universitario
Municipio: LONDRINA

UF: PR

Telefone: (43)3371-5455

LONDRINA, 12 de Maio de 2020

Assinado por:

Adriana Lourengo Soares Russo
(Coordenador(a))

la 14

CEP: 86.057-970

E-mail: cep268@uel.br
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ANEXO B — ESTUDO 1 PUBLICADO

O estudo 1 ja foi publicado, devido a este fato caso desejem realizar
sua leitura diretamente na pagina da revista basta apontar a camera do seu celular
no QR CODE abaixo, ou poderéao realizar sua leitura nessa dissertagdo logo abaixo

do QR CODE.




RELACAO DE SINTOMAS GASTROINTESTINAIS E A
INFECCAO POR COVID-19 NA POPULACAO PEDIATRICA:
PROTOCOLO SCOPING REVIEW

Recebido em: 24/04/2023
Aceito em: 23/05/2023
DOI: 10.25110/arqsande v2715.2023-029
Denise Desconsi *
Tuliane Paghari de Araujo -
Adriana Valongo Zani ?

RESUMO: Objetivo: Mapear o conhecimento acerca dos desfechos de sintomas
gastroinfestinais associados a Covid-19 na populacio pediatrica. Método: Trata-se de um
protocolo de scoping review seguindo as recomendacdes do Instituto Joanna Briggs e do
PRISMA FExtension for Scoping Reviews (PRISMA-ScR): Checklist and Explanation. A
busca serd realizada nas bases de dados Embase, Google Académico, PubMed, Scopus,
LILACS, CINAHL. Scielo, Web of Science e Portal da Biblioteca Virtual em Saude.
Serdo utilizados os descritores crianca, recém-nascido, trato gastrointestinal e Covid-19
e termos alternativos. Os resultados serio apresentados em formato de tabelas e
analisados de forma deseritiva. Conclusio: Esse protocolo norteara o desenvolvimento da
revisio de escopo acerca do conhecimento sobre os achados clinicos e desfechos
gastrontestinais na populagio pediatrica com diagnostico de Covid-19.
PALAVRAS-CHAVE: Cnanca; Lactente; Recém-Nascido: Trato Gastroimntestinal;
Cowvid-19.

RELATIONSHIP OF GASTROINTESTINAL SYMPTONMS AND COVID-19
INFECTION IN PEDIATRIC POPULATION: SCOPING PROTOCOL REVIEW

ABSTRACT: Objective: To map the knowledge about the outcomes of gastrointestinal
symptoms associated with Covid-19 in the pediatric population. Method: This 1s a
scoping review protocol following the recommendations of the Joanna Briggs Institute
and the PRISMA Extension for Scopmng Reviews (PRISMA-scr): Checklist and
Explanation. The search will be performed in the databases Embase, Google Scholar,
PubMed, Scopus, LILACS, CINAHL, Scielo, Web of Science and Portal of the Virtual
Health Library. The descriptors child, newborn, gastrointestinal tract and Covid-19 and
alternative terms will be used. The results will be presented in table format and analyzed
descriptively. Conclusion: This protocol will guide the development of a scope review on
knowledge about clinical findings and gastromtestinal outcomes m the pediatne
population diagnosed with Covid-19.

KEYWORDS: Child; Infant; Newbom: Gastrointestinal Tract: Covid-19.
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RELACION DE SI'ZNTOI\'[:LS GASTROINTESTINALES E INFEC CION POR
COVID-19 EN POBLACION PEDIATRICA: REVISION DE PROTOCOLO DE
ALCANCE

RESUMEN: Objetivo: Mapear el conocimiento sobre los resultados de los sintomas
gastromtestinales asociados a Covid-19 en la poblacion pediatrica. Método: Se trata de
un protocolo de revision de alcance sigmendo las recomendaciones del Instituto Joanna
Briggs v la Extension PRISMA para Revisiones de Alcance (PRISMA-scr): Checklist
and Explanation. La busqueda se realizara en las bases de datos Embase. Google Scholar.
PubMed, Scopus, LILACS, CINAHL, Scielo, Web of Science y Portal de la Biblioteca
Virtual de Salud. Se utilizaran los descriptores child, newbom, gastromtestinal tract y
Covid-19 y términos alternativos. Los resultados se presentaran en formato de tabla y se
analizaran de forma descriptiva. Conclusiones: Este protocolo guiara el desarrollo de una
revision de alcance sobre el conocimiento de los hallazgos clinicos v los resultados
gastrointestinales en la poblacion pediatrica diagnosticada de Covid-19.

PALABRAS CLAVE: Nifio; Lactante; Recién Nacido: Tracto Gastromtestinal; Covid-
19.

1. INTRODUCAO

Em marco de 2020 a pandemma por SARS-CoV-2 fo1 declarada pela Orgamizacio
Mundial da Sande (OMS), e medidas de protegio e contencdo do virus foram elaboradas
e divulgadas para toda populacio. porém diante da velocidade de disseminacio do virus.
1dosos, adultos e criancas foram expostos. (LIU et al . 2020; FARELLO eral , 2021).

No que tange a probabilidade de contigio, as criangas apresenfam as mesmas
chances de contrair a infecgio que os adultos, porém com algumas caracteristicas
distintas. No micio da doenca as eriangas se apresentavam assintomaticas, em relacio aos
adultos, como mostra o relatdrio do Centers for Disease Conirol and Prevent (CDC) o
qual revelou que as criancas eram menos propensas a apresentar os sintomas como febre,
tosse e dispneia (CDC er al_, 2020).

Amda que, no nicio, acreditava-se que a Covid-19 se mamfestava como forma
grave somente em 1dosos. ou em pacientes com comorbidades, as taxas de incidéncia
apresentadas mostraram um cenario de evolugio para doenga grave em criangas
(PEREIRA et al . 2020). Estudos de prevaléncia apontaram taxas de 71,2% de iternacdes
pediitricas (FANG. NACCACHE, GRENINGER et al., 2020; ZHENG et al,, 2020) e,
um estado brasileiro registrou cerca de 10% dessas de internacdes de criangas menores
de cinco anos com quadro grave da doenca (BRASIL 2020).

Neste sentido, os sintomas clinicos apresentados pela populacio pediatrica, com

suspeita ou diagndstico de Covid-19. incluem também sindrome do desconforto
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respiratdrio agudo, instabilidade térmica, disfuncio gastrointestinal e cardiovascular,
sendo que algumas criancas necessitam de intervencdes intensivas e outras sio 1soladas
evolundo sem significincias matores (DE ROSE et al | 2020). Todawia, alguns sintomas
gastromftestinais tém se destacado. como, diarreia, nausea. vomitos e falta de apetite
associados ou ndo com os sintomas respiratorios (WANG er al., 2020; HUANG et al..
2020; MANZONIL ef al., 2021; LIN et al.. 2020). E. ainda. existe uma relagio entre os
progndsticos negativos da Covid-19 com a quantidade e gravidade dos sintomas (DE
OLIVEIRA efal , 2022).

Nesta compreensio, a relacio dos sintomas gastrointestinais e a infeccio por
Covid-19 em criangas ainda nio é completamente detalhada, existe uma deteccio do virus
nas fezes de pacientes positivados, o que facilita a infeccio intestinal direta (NG; TILG
2020; SULTAN et al . 2020) Esse fenomenoc pode ocorrer devido o SARS-CoV-2 utilizar
a enzima conversora de angiotensina 2 (ECAZ) para entrar nas células, o que leva a
infectar variados 6rgios e sistemas do corpo (LIANG ef al., 2020). Além dos aspectos
fisiopatologicos, incluindo o aparecimento do receptor viral no trato gastrointestinal (JIN
etal., 2019: XING ef al.. 2020).

Além disso. ha perguntas e desafios sem respostas, porém, ji é cogitada a
utilizacio de testes em fezes mesmo em pacientes recuperados a fim de evitar transmissio
do virus. uma vez que. apos estar recuperado da Covid-19 ha possibilidade de continuar
a transmissdo por via fecal (NG; TILG 2020).

Assim, se faz necessirio estudar os sintomas gastrointestinais associados a Covid-
19 na populacio pediitrica, para determinar com detalhes como ocorrem e como podem
influenciar o curso da doenga. e para formular agdes de combate e controle (MANZONI
et al., 2021). Hi uma escassez de estudos na populacio em questio, pois muitas
producdes cientificas estio focadas em estudar o sistema respuatorio e suas
complicacdes. bem como, faz-se necessano venficar e compilar os estudos ja existentes.

Desse modo, por meio desse protocolo de revisio de escopo. pretende-se apontar
a relacio dos sintomas gastrointestinais e a infecgio por Covid-19 na populacio
pediatrica, que servird de base para direcionar tratamento e condutas nas internacdes.
Assim, o objetivo desse protocolo é mapear o conhecimento acerca dos desfechos de

sintomas gastrointestinais associados a Covid-19 na populacio pediatrica.
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2. METODO

Aborda-se a construcio de um protocolo para realizacio de estudo do tipo revisio
de escopo, que € utihzado para explorar a profundidade da literatura sobre o tema,
ressaltando as teorias, fontes de evidéncia, concettos e lacunas dentro das pesquisas
(PETERS et al , 2020: TRICCO ef al . 2018). A revisio de escopo sera construida a partir
das recomendacdes metodologicas do Instituto Joanma Briggs (JBI) (PETERS ef al..
2020). O protocolo fo1 registrado na Open Science Framework, conforme o identificador
https://do1.org/10.17605/0SF I0/G59AB.

A revisio de escopo é utilizada para evidenciar os principais conceitos de uma
determinada pesquisa, o mapeamento da literatura permite resumir o contexto e
proporciona a exposicio de lacunas da literatura para pesquisas futuras (PETERS et al..
2020).

Para construcio da questio norteadora e tesponder ao objetrvo do estudo sera
utilizado o acrénimo PCC conforme Figura 1. que é proposto pele JBI (Populacio.
Conceito & Contexto), & ajusta-se as propostas da revisio. Para realizar a pesquisa nas
bases de dados, serd utilizado os Descritores em Ciéncia da Sande (DeCs) crianca, recém-
nascido, trato gastrointestinal, Covid-19, asstm comeo no 1dioma em nglés, child, ifant,
newborn, gastrointestinal tract, Covid-19. e os termos alternativos, neonato, crianga
recém-nascida, lactente recém-nascido., prematuro. aparelho gastroimntestinal, tubo
digestorio, doenca por Coronavirus 2019 e infecgio por SARS-CoV-2. Também serio

utilizados os operadores booleanos “AND "e “"OR".

Figura 1- Estratépia de acrénimo para o estudo. Londnna, PR Brasil. 2023.

I[P uniear

Acronimo Descritores

Populagéo (F) Crianga, recém-nascido
Conceito (C) Trato gastrointestinal
Contexto (C) Covid-19

Fonte: Elaborado pelos autores, (2023).

Assim, elaborou-se a seguinte pergunta: Quais evidéncias cientificas estio
disponiveis na literatura sobre criancas diagnosticadas com Covid-19 e que apresentam

sintomas gastrointestinais?
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Como critérios de inclusdo serdo aceitos artigos cientificos originais, relatos de
caso e notas técnicas que respondam ao objetivo e pergunta de pesquisa. Serdo
considerados estudos que abordem criancas e outras faixas etinas, levando em
consideragio os resultados da populagio mfantil. Os estudos serdo analisados sem limite
temporal e de idioma e devem estar disponiveis gratuitamente em meio eletrénico.

Os critérios de exclusio aplicados para esse estudo serdo: anuncios publicitarios,
editorial. artigos de opinido. artigos publicados em anais e carta ao editor e estudos que
apos leitura na integra nio atenderem a questdo de pesquisa. Os estudos duplicados serdo
computados uma Unica vez.

As buscas serdo realizadas nas bases: Excerpta Medica dataBASE (Embase).
Google Académico, PubMed, Scopus, Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Saude (LILACS). Cumulative Index to Nursing and Allied Health Literature
(CINAHL), Scielo, Web of Science e Biblioteca Virtual em Saude (BVS). Para cada base
de dados sera realizado uma estratégia de busca. Serdo utilizados os descritores DeCS
(Descritores em Ciéncias da Saude), MeSH (Medical Subject Headings) e CINAHL
Headings, conforme o Figura 2.

Figura 2: Estratégia de busca elaborada nas variadas bases de dados/ Portais. Londrina, PR. Brasil, 2023.

(LI uniear

Base

Estratégia de Busca

EMBASE

#1 child OR newborn AND *“gastrointestinal tract” AND covid-19

#2 child OR newborn OR infant AND “gastrointestinal tract™ AND covid-19

#3 infant premature OR child OR infant OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND
“SARS-CoV-2 infection™

Google Académico

#1 infant premature OR child OR infant OR newborn AND “gastrointestinal tract™ AND
“SARS-CoV-2 infection™
#2 lactente AND trato gastrointestinal AND infec¢ido por SARS-CoV-2

#1 child OR newbom AND “gastrointestinal tract” AND covid-19
#2 infant premature OR child OR infant OR newborn AND “gastrointestinal tract” AND
“SARS-CoV-2 infection™

Scopus

#1 child OR newborn AND “gastrointestinal tract™ AND covid-19

#2 child OR newborn OR infant AND *“gastrointestinal tract™ AND covid-19

#3 infant premature OR child OR infant OR newborn AND “gastrointestinal tract”™ AND
“SARS-CoV-2 infection™

LILACS

#] crianga AND recém-nascido AND covid-19

#2 crianga OR recém-nascido AND covid-19

#3 neonato AND trato gastrointestinal AND covid-19

#4 crianga recém-nascida AND trato gastrointestinal AND covid-19

#5 recém-nascido AND aparelho gastrointestinal AND doenga por coronavirus 2019
#6 recém-nascido OR prematuro AND trato gastrointestinal AND covid-19

#7 neonato OR recém-nascido AND trato gastrointestinal AND covid-19

#8 recém-nascido OR crianga AND tubo digestério AND infeccdo por SARS-CoV-2
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20 factente AND trato gastrointsstinal AND infaccio por SARS-CoV-2
£10 lactente OR prematuro AND trato gastrointestinal AND covid-19

CINAHL

#1 child AND "pgastrointestinal tract” AND covid-192

2 child OR newbomn OR infant AND “gastrointestinal tract” AND covid-19
£3 newborn AND "gastromtestinal tract” AND covid-19
24 newborn AND "gastrointestinal tract” OR "digestive mube” AND covid-19

#1 imfant premature OR child OR infant OR newbhorn AND “pastrointestinal tract™ AND
“SARS-CoV-2 infection™

#2 child OR newborm OF. infant AND “gastrointestinal tract” AND covid-19

#3 child OR newbom AND “gastrointestinal tract™ AND covid-19

Web of Science

#1 child AND “gastrointestinal tract” AND covid-19

BVS

#1 child AND “gastrointestinal tract”” AND covid-19
#2 mfant premature OR child OR infant OR newborn AND “gastrointestinal tract™ AND

“SARS-CoV-2 infection™
#3 child OR newbom OR infant AND “gastrointestinal tract” AND covid-19

Fonte: Elaborado pelos autores, 2023.

A estratégia de busca engloba o desenvolvimento de um plano estratégico para
escolha de bases de dados. termos adequados, linguagem e tempo, a estratégia deve ser
ampla e efetiva. programada com antecedéncia para que nio haja unprevistos que possam
alterar a qualidade da revisio de escopo (PETERS et al., 2020).

Apos serem realizadas as buscas de estudos nas bases de dados, todas as
informacdes serdo depositadas em planilha eletrénica, para a organizacio e exposicio dos
dades. Para a realizacio da leitura dos textos selecionados, serio criadas pastas e a
avaliacio se dara por meio de dois revisores, que farfo anilise profunda de conteudo
considerando os critérios de mclusio. Um terceiro revisor serd convocado para diminuir
as chances de viés de pesquisa que pode acontecer durante a selecio das producdes
cientificas. além de auxilio nas letturas em casos de divergéneias de 1deias. Apos a selecio
dos estudos, sera realizada a leitura das referéncias bibliogrificas. podendo ser meluidos
novos estudos. caso mtegrem os critérios de mnclusio desse protocolo. Serdo registrados
todos os motivos dos estudos excluidos.

A sistematizacio das fases da busca, 1dentificacio e selecdo esta representada por
meio do Fluxograma com base no PRISMA - Extension for Scoping Reviews (PRISMA-
ScR): Checklist and Explanation (Figura 3).
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Figura 3: Modelo de fluxograma Prisma para selecio dos estudos. Londrina, PR, Brasil, 2023,

Embase

Académico
PubMed Scielo

Estudos identificados nas bases de dados:
Scopus BVS G
Cinahl
Web Of Science

Lilacs

! MNumero cartas. editais e anais
encontrados nas bases

| )

™

Estudos duphcados

'

Artigos sem
acesso livre

Artigos fora da tematica

encontrados

Ni e estod

—_—

Estudos excluidos apés
lettura de resumo e titulo

Estudos elegiveis para
leitnra na intesra

—

e

Detalhamento dos excluidos com

mstificativa

Estudos selecionados

N

T

e

Estudos eleitos a partir da
referéncia bibliografica

Estmudos eleitos

rd

Fonte: Adaptadoe de Tricco et al. (2018).

Para realizar a revisio de escopo, serio extraidos dados dos estudos selecionados

apos seguir as etapas de crtérios de selecdo. Os dados serdo extraidos por meio de uma

estratégia a qual esta descnta na Figura 2. Em casos de alteracées realizadas. elas serdo

detalhadas na revisio de escopo.

Figura 4: Estratégia para extragio de dados dos estudos selecionados

Dados do estudo selecionado

Detalhes
Autores Sobrenome/Nome
Anop Ano de publicagio
Titulo Titulo original
Tipo de publicacdo Artigo, tese, dissertacio ou nota técnica
Local do estudo Cidade/pais onde o estudo for realizado
Revista Titulo da revista
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Obietivo do estudo Objetivo principal do estudo

Abordagem metodologica Tipo de estudo, idade das criancas. total de criancas no
estudo

Principais sintomas gastrointestingis Descricao dos principais sintomas gastrointestinais

Principais exames laboratoriais realizados Exames realizados

Desfechao Existe on ndo associagdo dos sintomas gastrointestinais
com a Covid-19

Fonte: Elaborado pelos autores. (2023).

Todos os dados captados para realizacio da revisio de escopo serdo explicitos em
tabelas e quadros, sobre os desfechos dos sintomas gastromtestinais como mostra a Figura
4. Sera realizada uma analise descritiva e narrativa dos resultados complementada pela
literatura atual, mapeando e identificando o objetivo em questio, como as orientagdes do
protocolo PRISMA-ScR extensio para revisio de escopo (TRICCO et al., 2018).

Esse protocolo norteard o desenvolvimento da revisio de escopo para a descricio
e mapeamento dos desfechos de sintomas gastrointestinais e associados a Covid-19 na

populacio pediatrica.

3. RESULTADOS ESPERADOS

Almeja-se com este protocolo alcancar o método e que ele possa ser reprodutivel,
visando também diminuir os riscos de erros durante a execucio da revisio (STEWART.
MOHER. SHEEELLE 2012). A producio de um protocolo de revisio de escopo tem o
objetivo garantir a qualidade da revisio, visto sua complexidade e e comunicacio

cientifica de estudos (MORAES 2022).

4. CONSIDERACOES FINAIS

Esse protocolo norteard o desenvolvimento da revisio de escopo para a descricio
e mapeamento dos desfechos de sintomas gastrointestinais e associados a Covid-19 na
populacio pedidtrica. Assim como, com esse mapeamento. os profissionais de saude
poderdo orientar suas condutas frente 4 assisténcia da populacio pediitrica com Covid-
19.

Essa revisio de escopo estd metodologicamente embasada nos principios
estabelecidos pelo manual do Instituto Joanna Briggs e espera-se que ela contribua para
os surgimentos de novos estudos com métodos diferentes para melhor compreensio da

tematica.
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