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Embora as manifestagdes da COVID-19 sejam leves
em criangas, a sindrome inflamatéria multissistémica
(SIM) pode ocorrer em 0,6 dos casos. A SIM pediatrica
(SIM-P) ja foi bem definida pela Organizagao Mundial da
Satide (OMS) e é caracterizada por hiperinflamagdo com
tempestade de citocinas e niveis elevados de marcadores
de lesao do miocérdio, com envolvimento de um ou
mais 6rgdos dos sistemas cardiaco, renal, respiratério,
gastrointestinal ou neurolégico.’

A combinacdo do momento de ocorréncia da SIM-P
com sorologia positiva e PCR negativo na maioria dos
pacientes sugere que a SIM-P seja mais uma complicacao
poés-infecciosa (até seis semanas ap6s o insulto), mediada
pelo sistema imune, que uma complicagdo da infecgao
aguda. Acredita-se que a fisiopatologia da SIM-P seja
devido a uma resposta imune exacerbada em uma crianga
geneticamente susceptivel. Os sintomas de SIM-P podem se
sobrepor aos sintomas de doenga de Kawasaki, sindrome
do choque téxico, sindrome de ativacdo macrofagica,
sepse bacteriana, e sindrome de liberagao de citocinas
(“tempestade de citocinas”). A tempestade de citocinas é
caracterizada por febre persistente, com niveis elevados
de marcadores inflamatérios e citocinas pré-inflamatérias,
tais como a interleucina.? Ha evidéncias crescentes sobre
o envolvimento cardiovascular na COVID-19 e na SIM-P.3#

Em um recente estudo multicéntrico europeu, Valverde
et al.> demonstraram manifestagdes cardiovasculares agudas
em 286 criangas com idade média de 8,4 anos (3,8 a 12,4
anos), cujas complicacdes mais frequentes foram choque,
arritmia cardiaca, efusao pericdrdica, dilatagdo da artéria
corondria, e elevagao da troponina em 93% dos casos.
Foi registrada uma morte por arritmia ventricular e havia
um paciente na lista de transplante cardfaco.” Em outro
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estudo com 186 pacientes com SIM-P em 26 estados
americanos, comprometimento cardiaco foi observado em
80% dos pacientes, e 33% desses apresentaram fragao de
ejecao ventricular esquerda (FEVE) menor que 55%, e 5%
apresentaram FEVE menor que 30%. Niveis aumentados
de troponina e peptideo natriurético tipo-B (BNP) foram
observados em 50% e 73% dos pacientes, respectivamente,
efusao pericardica em 26%, arritmia cardiaca em 12%, e
envolvimento cardiaco em 8%.° Um estudo conduzido na
América Latina, com participacao de centros brasileiros,
mostrou que criangas com COVID-19 e envolvimento
cardiovascular tiveram apresentacdo clinica mais grave,
com maiores alteragoes laboratoriais, instabilidade
hemodinamica, necessidade de drogas vasoativas e maior
ndmero de internagdo em unidade de terapia intensiva.’

Os mecanismos potenciais de lesdo miocardica na
COVID-19 variam desde cardiotoxicidade viral direta,
conforme relatado pelo grupo do Instituto da Crianga do
HCFMUSP-Sao Paulo-Brasil em uma crianca de 11 anos de
idade com SIM-P que desenvolveu taquicardia ventricular
indo a 6bito dentro de 28 horas da admissdo, e teve
particulas virais detectadas no tecido cardiaco,® até outros
fatores tais como microtrombose, disfuncdo microvascular,
estado hiperinflamatério, hipoxemia, aumento da demanda
metabdlica e hipotensao.’

A ecocardiografia tem se destacado como um método
robusto tanto para o diagnéstico como para o seguimento
de pacientes pediatricos com COVID-19 e ja foi indexada
nas diretrizes clinicas para SIM-P.? Varios parametros
sao avaliados pela ecocardiografia, tais como fungao
sistélica e diastélica, efusao pericardica, alteracdes
valvares, comprometimento da artéria corondria incluindo
hiperecogenicidade, irregularidades da parede, dilatagao
e aneurismas avaliados com as medidas dos diametros das
artérias corondrias e analisados pelos z-scores. Em varias
séries publicadas durante a pandemia, o envolvimento da
artéria corondria em pacientes com SIM-P foi observado
entre 8 e 36%, provavelmente devido a disfungao endotelial
associada com tempestade de citocinas causada pelo
SARS-CoV-2.2

No estudo intitulado “O Coracao de Pacientes
Pediatricos com COVID-19: Novos Insights a Partir
de um Estudo Ecocardiogréfico Sistemdtico em um
Hospital Tercidrio no Brasil”,'® os autores avaliaram
retrospectivamente 48 pacientes pedidtricos, 73% com
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doencas pré-existentes e 41,7% com SIM-P. Foram realizadas
avaliagoes ecocardiograficas padronizadas, com adequadas
variabilidades intraobservador e entre observadores.
Anormalidades ecocardiograficas foram significativamente
associadas com SIM-P, internacdo e maior permanéncia
na unidade de terapia intensiva pediatrica, disfungao de
mdltiplos 6rgaos, suporte ventilatério/vasoativo e morte.
Observou-se uma interessante correlagao estatisticamente
significativa dos achados ecocardiograficos com alteragoes
nos marcadores inflamatérios e lesdo miocdrdica. Pacientes
com disfungao do ventriculo esquerdo apresentaram niveis
mais elevados de D-dimero, proteina C reativa, ferritina
e troponina, aqueles com disfuncao ventricular direita
apresentaram niveis mais elevados de D-dimero e proteina
C-reativa e aqueles com anormalidades na artéria coronaria
apresentaram niveis mais elevados de D-dimero somente.
Devido a esses achados, os autores destacam a importancia
da imunotrombose na SIM-P e levantam a hipétese
de se bloquear a cascata de coagulagao para diminuir
a resposta inflamatéria, enfatizando as propriedades
ndo anticoagulantes da heparina, tais como inibicao da
quimiotaxia de neutréfilos e migracao de leucécitos, com
consequente diminuigao dos biomarcadores inflamatérios.
O uso da heparina, além da sua fungao antitrombética,
melhoraria a terapia anti-inflamatéria juntamente com a
imunomodulacéo realizada pela imunoglobulina humana
endovenosa, corticoides e agentes imunobiolégicos em
pacientes com SIM-P.

Outra importante ferramenta que agrega valor a
ecocardiografia é o uso da deformacdo miocérdica (strain)
avaliada pela técnica de speckle tracking em pacientes
pediatricos com SIM-P tanto na fase aguda como no
acompanhamento (Figura 1). Matsubara et al.’ demonstraram
que a disfungao cardiaca sistélica e diastélica pode ocorrer
com frequéncia, provavelmente devido a uma condicao
similar a miocardite. Mesmo em pacientes com fracao de
ejecao preservada, foram detectadas mudangas sutis na
deformacao do miocardio, sugerindo uma disfungao subclinica
do miocérdio. Além disso, esses autores demonstraram que
mesmo os pacientes cujos valores de fracao de ejecao
foram normalizados continuaram com alteragbes diast6licas
ventriculares na avaliagdo ecocardiogréfica pelo speckle
tracking ao longo do tempo, reforgando a necessidade do
acompanhamento de pacientes com SIM-P e realizacdo de
exames complementares (troponina, peptideo natriurético
cerebral, eletrocardiograma, Holter, ecocardiograma, e
ressondncia magnética em alguns casos).

As manifestacdes cardiovasculares da COVID-19 sao
comuns em pacientes com SIM-P e podem levar a alta
morbidade e consequente morte. O entendimento sobre a
sindrome relacionada a SARS-CoV-2 na populagao pediétrica
é crescente. Todo conhecimento acumulado até o momento
reflete as evidéncias disponiveis atualmente, juntamente com
a opiniao de especialistas. Hd muito o que se aprender acerca
da SIM-P na COVID-19 visando um melhor diagnéstico,
tratamento e acompanhamento desses pacientes.

e
Dor toracica === sala de emergéncia

Strain derivado do speckle tracking

Fase aguda: miopericardite, disfungdo ventricular esquerda grave,
dilatacdo nas artérias coronarias (ACD: z-score: 2,3; ACE: z-score: 4,5)

13 anos, 3 meses apos SIM-P, FEVE normal

@ L Strain

GLS = -16.5% (
ANT-SEP

m— froponina
positiva

INF-LAT

RPeak Systolic

Figura 1 - Adolescente de 13 anos com febre e dor tordcica, apresentou hiperemia conjuntival e troponina positiva. Ecocardiograma na fase aguda apresentou
miopericardite, disfungdo ventricular esquerda, dilatagdo da artéria coronaria direita (ACD) (z-score 2,3) e pequeno aneurisma na artéria coronaria esquerda
(ACE) (z-score: 4,5). Apds trés meses da sindrome inflamatoria multissistémica, apesar da normalizagdo da fungdo do ventriculo esquerdo (ao ecocardiograma
bidimensional), o paciente ainda apresentava deformagdo miocardica anormal ao estudo com strain derivado do specke tracking (setas amarelas no bull’s eye - post).
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