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RESUMO

A doenca pelo coronavirus 2019 (COVID-19) é causada pelo coronavirus da sindrome respiratéria
aguda grave 2 (SARS-CoV-2) e foi amplamente disseminada em todo o mundo em proporgdes
pandémicas. Evidéncias crescentes sugerem que o sistema digestivo pode ser uma via potencial
para a infeccdo pelo SARS-CoV-2, para a disseminagéo do virus por via fecal-oral, e estar
relacionado com varios sintomas gastrintestinais. Realizamos uma extensa reviséo da literatura
médica utilizando os bancos de dados MEDLINE® e Embase, com o objetivo de identificar as
principais manifestagdes clinicas do envolvimento gastrintestinal e analisar a terapia nutricional
em criangas e adolescentes com COVID-19. Os achados e as recomendacoes foram descritos
de maneira pragmatica, para facilitar a abordagem do pediatra em geral. Foram analisados 196
estudos relacionados ao envolvimento do trato gastrintestinal ou aspectos nutricionais associados
a pandemia de COVID-19 em todo o mundo. Destes estudos, apenas 17 incluiram a populagéo
pediatrica exclusivamente com aspectos gastrintestinais ou nutricionais especificos. Os artigos,
em sua maioria, foram descritivos, sendo seis relacionados a diretrizes, protocolos instituidos
ou opinides de especialistas. Criancas e adolescentes com sintomas gastrintestinais, como
nausea, vomito e diarreia, devem ser avaliados como pacientes suspeitos de COVID-19. Os sinais
e sintomas gastrintestinais podem ocorrer em 3% a 79% das criancas, adolescentes e adultos
com COVID-19, estando mais frequentemente presentes em casos graves. Incluem diarreia (2% a
50%), anorexia (40% a 50%), vomitos (4% a 67%), nausea (1% a 30%), dor abdominal (2% a 6%) e
sangramento gastrintestinal (4% a 14%). Pacientes com doenca inflamatdria intestinal ou doengas
hepéticas cronicas ndo apresentam maior risco de infecgdo por SARS-CoV-2 do que a populacéo
em geral. O suporte nutricional é parte muito importante do tratamento de pacientes pediétricos,
principalmente nas formas graves ou criticas da doenca. O trato gastrintestinal pode ser uma
via potencial para a infecgdo por COVID-19. Mais pesquisas sdo necessdrias para determinar a
possibilidade da transmissao fecal-oral, importante para a disseminagao viral. A terapia nutricional
é essencial para prevenir desnutricdo e sarcopenia nos casos graves.

Descritores: Infecgdes por coronavirus/complicagoes; COVID-19; Betacoronavirus; SARS-CoV-2;
Gastroenteropatias/etiologia; Terapia nutricional; Doencas inflamatérias intestinais; Crianca;
Adolescente

ABSTRACT

Coronavirus disease 2019 (COVID-19) is a disease caused by the severe acute respiratory syndrome
coronavirus 2 (SARS-CoV-2), which has spread globally in pandemic proportions. Accumulative
evidence suggests SARS-CoV-2 can be transmitted through the digestive system, the so-called
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fecal-oral route of transmission, and may induce several gastrointestinal
manifestations. MEDLINE® and Embase databases were extensively
searched for major clinical manifestations of gastrointestinal
involvement in children and adolescents with COVID-19 reported in
medical literature, and for nutritional therapy-related data. Findings and
recommendations were pragmatically described to facilitate overall
pediatric approach. A total of 196 studies addressing gastrointestinal
or nutritional aspects associated with the global COVID-19 pandemic
were found. Of these, only 17 focused specifically on pediatric
patients with regard to aforementioned gastrointestinal or nutritional
aspects. Most articles were descriptive and six addressed guidelines,
established protocols, or expert opinions. Children and adolescents
with gastrointestinal symptoms, such as nausea, vomiting and
diarrhea, should be seriously suspected of COVID-19. Gastrointestinal
signs and symptoms may occur in 3% to 79% of children, adolescents
and adults with COVID-19, and are more common in severe cases.
These include diarrhea (2% to 50%), anorexia (40% to 50%), vomiting
(4% to 67%), nausea (1% to 30%), abdominal pain (2% to 6%) and
gastrointestinal bleeding (4% to 14%). Patients with inflammatory
bowel disease or chronic liver disease are not at greater risk of infection
by SARS-CoV-2 relative to the general population. Nutritional support
plays an important role in treatment of pediatric patients, particularly
those with severe or critical forms of the disease. The digestive
system may be a potential route of COVID-19 transmission. Further
research is needed to determine whether the fecal-oral route may
be involved in viral spread. Nutritional therapy is vital to prevent
malnutrition and sarcopenia in severe cases.

Keywords: Coronavirus infections/complications; COVID-19; Betacoronavirus;
SARS-CoV-2; Gastrointestinal diseases/etiology; Nutritional therapy;
Inflammatory bowel diseases; Child; Adolescent

INTRODUGAO

A doenca causada pelo novo coronavirus (COVID-19)
decorre da infeccdo pelo coronavirus da sindrome res-
piratoria aguda grave 2 (SARS-CoV-2). A doenca foi
descrita pela primeira vez em 31 de dezembro de 2019,
em Wuhan, na China, e se disseminou mundialmente
de forma répida. Em 11 de marco de 2020, a Organi-
zacao Mundial da Satde (OMS) declarou a pandemia
de COVID-19. Em 11 de maio de 2020, o nimero acu-
mulado de casos e Obitos confirmados notificados em
cinco continentes e 215 paises ultrapassou 4 milhdes e
283.271, respectivamente.(!). No Brasil, houve 177.589
casos € 12.400 obitos confirmados, € os numeros se-
guem aumentando.® Entretanto, a testagem confirma-
toria da doenga € limitada na populacgao brasileira.

O espectro clinico da COVID-19 em adultos, crian-
cas e adolescentes varia de infeccdo assintomadtica a
pneumonia grave, insuficiéncia respiratdria aguda, sin-
drome da faléncia maltipla de 6rgaos e doenca fatal.®» Em
criancas e adolescentes, os sintomas podem ser compa-
rativamente mais brandos, e a resposta ao tratamento
tende a ser favoravel, com resolucao dos sintomas em
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periodo curto de tempo.® Sintomas extrapulmonares
da COVID-19 envolvendo o sistema digestivo foram
recentemente relatados e sdo motivo de preocupagao
entre especialistas, principalmente entre pediatras.C”
Recentemente, 0 RNA do SARS-CoV-2 foi detectado
nas fezes de pacientes com pneumonia decorrente de
COVID-19, sugerindo a presenca de virus vivo nas fezes
e a possibilidade de transmissao fecal-oral.® Evidéncias
clinicas crescentes sugerem que o sistema digestivo seja,
de fato, uma via alternativa de infeccao.

Dor abdominal e diarreia sdo sintomas digestivos
bastante comuns em pacientes pediatricos. Assim, a te-
rapia nutricional tem papel importante na prevencio da
desnutricio e da sarcopenia em pacientes infectados. Fi-
nalmente, criancas e adolescentes com comorbidades ou
doencas cronicas preexistentes, como a doenca inflama-
toria intestinal (DII) ou doenca hepdtica, assim como os
que estdo sob tratamento imunossupressor ou biolégico,
podem ter maior risco de desenvolvimento de formas
graves de COVID-19 com manifestacOes gastrintestinais.

Este estudo teve por objetivo descrever as princi-
pais manifestagoes clinicas de envolvimento gastrin-
testinal em criangas e adolescentes com COVID-19 e
investigar o papel da terapia nutricional na prevencao
da desnutricdo e da sarcopenia.

Todos os aspectos do envolvimento gastrintestinal
em criangas sao enfatizados nesta revisao narrativa, in-
cluindo vias de transmissao viral, mecanismos de infec-
¢do, caracteristicas clinicas gerais, manifestacoes gas-
trintestinais (inclusive sintomas relacionados a DIl e a
doenca hepatica), diagndstico e abordagens terapéuticas
selecionadas (com énfase na terapia nutricional).

As bases de dados médicas MEDLINE® e Embase
foram objetivo de ampla busca, empregando-se os uni-
termos “COVID-19”, “doenca gastrointestinal”, “nutri-
¢ao0”, “terapia nutricional”, “imunossupressao”, “DII”,
“criancas” e “adolescentes”. Artigos abordando aspectos
especificos da populagao pediatrica sao escassos, € 0s
existentes sao principalmente de carédter descritivo e
baseados em manifestagcdes gastrintestinais associadas
a recente pandemia global. As diretrizes, os protocolos
de tratamento e as opinides de especialistas, embora ra-
ramente relatados, foram priorizados.

Os achados e as recomendacoes foram descritos de
forma pragmatica, para facilitar a abordagem do pedia-
tra em geral.

Os estudos foram analisados de acordo com os itens:
via de transmissao viral; mecanismos de infecgdo por
SARS-CoV-2; caracteristicas clinicas da infeccdo por
COVID-19; manifestacoes gastrintestinais (incluindo
as relacionadas a DII e a doenca hepatica); envolvimento
nutricional e recomendacoes e dados laboratoriais.
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Foram encontrados mais de 11.509 estudos relacio-
nados a COVID-19. Aqueles que investigaram o envolvi-
mento gastrintestinal ou aspectos nutricionais associados
a pandemia global de COVID-19 (196) foram analisados.
Somente 17 estudos abordaram especificamente a popu-
lagdo pediétrica com relacao aos aspectos gastrintestinais
ou nutricionais descritos. A maioria dos artigos era de
cardter descritivo e seis abordavam diretrizes, protocolos
estabelecidos ou opinides de especialistas.

Os autores deste estudo fizeram uma avaliagao cri-
tica das publicacoes, evitando a simples reproducao do
conhecimento.

VIA DE TRANSMISSAO VIRAL

O SARS-CoV-2 ¢ transmitido em criangas e adolescen-
tes principalmente por meio de goticulas respiratorias,
de aerossdis e da conjuntiva — possivelmente as mesmas
vias descritas em adultos. A transmissao inter-humana
se da por meio de goticulas e contato direto ou indire-
to com superficies. Criancas e adolescentes constituem
um grupo vulneravel, devido ao contato préximo com
membros da familia. O virus foi isolado a partir do soro,
sangue, swabs retais, saliva, urina e fezes.> O RNA do
SARS-CoV-2 também foi detectado nas fezes de adul-
tos e criancas, 1 a 12 dias apds terem testado negativo
em amostras respiratorias. Outro dado interessante é
que amostras de fezes coletadas de criangas permane-
cem positivas por mais tempo do que as de adultos.!
Esse achado € um forte indicativo de transmissao oral-
-fecal. Entretanto, os mecanismos envolvidos no desen-
volvimento de sintomas gastrintestinais permanecem
desconhecidos.

Segundo Cruz et al., criancas sintométicas e, sobre-
tudo, as assintomaticas, podem ser vetores e excretar o
virus nas fezes na comunidade, na escola ou em casa.('V
Criangas assintométicas podem ser uma fonte de trans-
missao prolongada para adultos. Mais pesquisas sao ne-
cessarias para determinar a viabilidade e infectividade
do SARS-CoV-2 nas fezes, de forma a controlar a disse-
minagao do virus.

Pouco se sabe sobre os aspectos perinatais da
COVID-19. Até o momento, nao ha evidéncia de
transmissao vertical intrauterina em bebés nascidos
de maes infectadas por SARS-CoV-2 durante a gesta-
¢ao0,” mas essa possibilidade nao pode ser descartada.
A maioria dos neonatos sob risco de desenvolvimento
de COVID-19 estudados até hoje apresentou dificul-
dade respiratéria discreta, baixa incidéncia de intole-
rancia alimentar e desfechos favoraveis.('® Além disso,
0 SARS-CoV-2 nao parece ser excretado no leite mater-
no. Em estudo com amostras de leite materno coletadas de

seis maes, todas testaram negativo para SARS-CoV-2.
Entretanto, o pequeno tamanho amostral nesses estudos
impede declaracoes conclusivas.®9

MECANISMO DE INFECGAO POR SARS-CoV-2
EM CRIANCAS

Muitas doencas infecciosas manifestam-se de forma
distinta em criancas e adolescentes e em adultos. O mo-
tivo por que a COVID-19 ¢é menos grave em criangas
permanece desconhecido. Também nao se sabe se o in-
testino inflamado, como na colite, representa uma porta
de entrada ideal para que o virus penetre em células
humanas, ou se a terapia imunossupressora tem rela-
¢ao com maior risco de infecgdo por SARS-CoV-2 em
criancas e adolescentes.® Ha poucos dados a respeito.

O ponto-chave da transmissao em humanos € a ca-
pacidade do virus de se ligar as células. O SARS-CoV-2
infecta primariamente as células epiteliais respiratorias
e se dissemina principalmente desse sistema para outros
6rgaos. O receptor da enzima conversora de angioten-
sina 2 (ECA2) € essencial para células infectadas por
COVID-19 e tem alta expressao em células pulmona-
res e em enterdcitos do ileo e do cdlon. O virus utiliza
a ECA2 para invadir as células. Zhu et al., relataram
maior atividade de ECA2 em criangas e adolescentes com
idade entre 4 e 13 anos e queda progressiva até os niveis
adultos ap6s essa idade.>'9 Os autores postularam que
criancas e adolescentes podem ser menos suscetiveis a
infeccao por SARS-CoV-2 devido a diferencas relativas
a atividade da ECA2 e a imunidade. Foi sugerido tam-
bém que o SARS-CoV-2 pode se disseminar pela via
fecal, devido a expressao da ECA2 em células epiteliais
pulmonares e sua presenga em concentracoes elevadas
no ileo ou no célon.G1719)

A sindrome da tempestade de citocinas € tida como
um dos principais mecanismos patogenéticos envolvi-
dos na faléncia multipla de 6rgaos associada a infeccao
por SARS-CoV-2.1® De fato, altos niveis de expressao
de citocinas e quimiocinas, como a interleucina-6 (IL-6),
foram relatados em pacientes com COVID-19 e positi-
vamente correlacionados com a gravidade da doenca.
Entretanto, as células-alvo, os mecanismos patogenéti-
cos e a via de transmissdo ainda nao foram completa-
mente elucidados, e muitas questdes permanecem em
aberto.

CARACTERISTICAS CLINICAS DA COVID-19

A COVID-19 afeta principalmente a populacao adulta
e causa uma série de doencas respiratdrias. Os sintomas
mais comuns da infecgao inicial por SARS-CoV-2 sao
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febre, tosse, fadiga, mialgia e falta de ar, sendo que 10%
a 20% dos pacientes progridem para sindrome respira-
toria aguda grave (SARS)."*2 A idade avancada (aci-
ma de 60 anos) e a presenca de comorbidades (doenga
cardiaca, hipertensao arterial, derrame prévio, diabetes
mellitus e doenca pulmonar ou renal cronica) sio fatores
de risco comuns para desfechos desfavoraveis.'*?) Os
sinais e sintomas da COVID-19 em criangas e adoles-
centes vao de quadros assintomdticos a insuficiéncia
respiratoria aguda e sio menos comuns € menos graves
do que em adultos.®) Febre, tosse, falta de ar, mialgia e
fadiga sao os principais sintomas descritos em popula-
coes pediatricas, com manifestacoes graves da doenca
em 2% dos casos.*'¥ Curiosamente, segundo os Centers
for Disease Control and Prevention (CDC), os sintomas
sao semelhantes em criancas chinesas e americanas."
Os fatores de risco para doenca grave em criancas sao
doenca pulmonar crdnica, doengas cardiacas, neuro-
musculares ou genéticas e a imunossupressao.?? En-
tretanto, os lactentes parecem ser mais vulneraveis a in-
feccao por SARS-CoV-2, e a incidéncia de doenca grave
¢ maior nesse grupo do que em criancas mais velhas. De
fato, a prevaléncia de doenca grave ou critica relatada
em criancas menores de 1 ano,ede 1a5,6a 10,11 a
15e 16 a 17 anos é de 10,6%, 7,3%, 4,2%, 4,1% ¢ 3,0%,
respectivamente.®

O choque hiperinflamatério com caracteristicas
semelhantes a doenga de Kawasaki atipica (sindrome
do choque associada a doenca de Kawasaki ou sin-
drome do choque t6xico) foi descrito em alguns casos
na Inglaterra e nos Estados Unidos. A maioria dos
casos tinha apresentagdo clinica semelhante, com
febre persistente (38°C a 40°C), rash cutaneo variavel,
conjuntivite, edema periférico, dor generalizada nas
extremidades distais e sintomas gastrintestinais impor-
tantes. A evolucdo para choque refratario e comprome-
timento cardiaco é comum em afeccOes respiratOrias
especificas raras.®2%

MANIFESTAGOES GASTRINTESTINAIS DA COVID-19

Sinais e sintomas gastrintestinais podem afetar 3% a 79%
das criancas, adolescentes e adultos com COVID-19 e
sa0 mais comuns em casos graves.®?Y As manifestacoes
incluem diarreia (2% a 50%), anorexia (40% a 50%),
vomitos (4% a 67%), nausea (1% a 30%), dor abdo-
minal (2% a 6%) e sangramento gastrintestinal (4% a
14%). O vOmito é mais frequentemente relatado em
populagoes pediatricas, enquanto a diarreia € o sintoma
mais comum em criangas e adultos como um todo.®
Na auséncia de sintomas respiratorios, a diarreia pode
ser o primeiro sintoma antes do diagndstico em 22%
dos casos. E descrita a ocorréncia de diarreia com fezes
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amarela e aquosa com frequéncia de trés a nove vezes
dejecoes ao dia. O exame coproldgico, em geral, revela
baixa contagem de leucdcitos e auséncia de sangue, in-
dicando infecgao viral.>

A diarreia causada pelo SARS-CoV-2 nao parece
lesar o epitélio do c6lon. Da mesma forma, infiltrados
inflamatdrios linfocitarios podem eventualmente ser
encontrados no esofago, estdmago, célon e figado de
pacientes adultos com COVID-19.® Esse achado su-
gere que os sintomas gastrintestinais decorrem mais da
resposta imune do que de lesdes organicas. Partindo
do pressuposto de que o SARS-CoV-2 possa, de fato,
disseminar-se pela via fecal, Xiao et al., enfatizaram o
papel do exame de amostras de fezes por reacdo em ca-
deia da polimerase da transcrigao reversa em tempo real
(rRT-PCR) na prevencdo da transmissao fecal-oral.®)
Os pediatras e gastrenterologistas também devem per-
manecer vigilantes quanto a outros virus que possam
mimetizar a gastrenterite, como adenovirus, os virus
das hepatites virais, dengue e eventos gastrintestinais
adversos associados a terapia imunossupressora € ao
uso de agentes bioldgicos.

DOENCA INELAMATﬁRIA INTESTINAL E
DOENCA HEPATICA

A DII inclui doenca de Crohn e colite ulcerativa. Em
criancas, a DII costuma ser mais extensa e grave do
que em adultos. Assim, os especialistas em DII foram
desafiados a abordar aspectos especificos da infecgao
por SARS-CoV-2 em pacientes pediatricos com DII,
principalmente aqueles em terapia imunossupressora
ou bioldgica. H4 poucos dados referentes a pacientes
com DII infectados por SARS-CoV-2. As diretrizes e
0s CONsensos nacionais € internacionais sugerem que
o risco de infeccao por SARS-CoV-2 nao € maior em
pacientes com DII do que na populacdo em geral. Em
criancas e adolescentes com DII tratadas com drogas
imunossupressoras que apresentem sintomas digesti-
vos e COVID-19, devem-se primeiramente investigar
as causas e excluir as infecgoes entéricas menciona-
das. Em seguida, patdgenos gastrintestinais, como
Clostridioides difficile, devem ser excluidos. Finalmente,
a presenca de inflamacgao ativa deve ser confirmada,
com base nos valores de calprotectina fecal e proteina
C-reativa, ou achados de imagem em cortes transversais.
O tratamento da DII deve ser realizado de acordo com
a atividade e a gravidade da doenca e inclui terapias
imunossupressoras e bioldgicas. Os corticosteroides
podem ser usados para tratar episddios de recorréncia,
desde que em doses baixas e por periodos curtos de
tempo, com reducdo progressiva da dose o mais cedo
possivel.?2) A orientacao provisoria de um grupo da
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cidade do Porto,da ESPGHAN, sugere que, em criangas
e adolescentes com DII, a doenca em si nao é um
fator de risco para infeccdo por SARS-CoV-2, ou para
doenca mais grave em relagao a populagao em geral.?”)
O controle da inflamacdo intestinal e a manutengao das
terapias sao fundamentais para prevenir os desfechos
adversos da DII.

Nao se sabe se criangas e adolescentes com DII ou
submetidos a transplante hepatico e em tratamento com
agentes imunossupressores ou bioldgicos sejam mais
suscetiveis a infeccao por SARS-CoV-2, e, até agora,
nenhuma das duas sociedades fez qualquer recomen-
dacdo.®?” Até o momento, ndo hé relatos de doenga
grave (insuficiéncia respiratoria aguda e/ou sindrome
da faléncia multipla de 6rgaos) ou 6bito entre pacien-
tes pediatricos com DII ou transplantados hepaticos
imunossuprimidos. Esses achados sdo derivados da
experiéncia inicial e podem vir a mudar conforme mais
dados se acumularem. As recomendacdes gerais e espe-
cificas e as diretrizes de tratamento para criancas com
DII estdo listadas nas tabelas 1 e 2, respectivamente.?2)

Tabela 1. Recomendagdes para criangas e adolescentes com doenca inflamatdria
intestinal durante a pandemia de COVID-19

Gerais

Lave as maos com frequéncia
Mantenha o distanciamento social (distancia minima de 1m)
Cubra a boca e 0 nariz ao tossir ou espirrar
Use mascara
Se tiver febre, tosse ou dificuldade de respirar, busque atengdo médica rapidamente
Consultas presenciais devem ser substituidas por telemedicina sempre que possivel
As equipes médicas devem monitorar 0s pacientes com doenga ativa ou episodios de
reagudizacdo por telefone
0 exercicio fisico é essencial e pode ser acessado em casa, pela internet
0 apoio psicoldgico/psiquiatrico pode ser necessario
Especificas
Até o momento, a DIl ndo parece ser um fator de risco para infeccdo por SARS-CoV-2 em
criancas e adolescentes
A adeso a terapia medicamentosa deve ser reforcada
As vacinagoes devem estar em dia, principalmente a anual contra influenza
A doenca ativa deve ser tratada de acordo com as diretrizes padrao de cuidado da DI,
uma vez que os riscos se sobrepdem ao risco de complicagdes relacionadas a COVID-19
Centros de infusao durante a pandemia de COVID-19
Em criancas estéveis, a substituicdo do infliximabe pelo adalimumabe s6 deve ser
realizada se a infusao intravenosa nao for possivel
A terapia combinada com agentes bioldgicos e imunomoduladores pode ser mais
arriscada do que a monoterapia
Endoscopias e procedimentos cirtirgicos eletivos devem ser adiados durante a epidemia

A colonoscopia deve ser substituida pela dosagem de calprotectina fecal

Fonte: adaptado de Turner D, Huang Y, Martin-de-Carpi J, Aloi M, Focht G, Kang B, Zhou Y, Sanchez C, Kappelman MD, Uhlig
HH, Pujol-Muncunill G, Ledder O, Lionetti P, Dias JA, Ruemmele FM, Russell RK; Paediatric IBD Porto group of ESPGHAN.
Corona Virus Disease 2019 and Paediatric Inflammatory Bowel Diseases: Global Experience and Provisional Guidance
(March 2020) from the Paediatric IBD Porto Group of European Society of Paediatric Gastroenterology, Hepatology, and
Nutrition. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2020;70(6):727-33;%" Queiroz NS, Barros LL, Azevedo MF, Oba J, Sobrado CW, Carlos
AS, et al. Management of inflammatory bowel disease patients in the COVID-19 pandemic era: a Brazilian tertiary referral
center guidance. Clinics (Sao Paulo). 2020;75:¢1909.%

DII: doenca inflamatdria intestinal; SARS-CoV-2: coronavirus da sindrome respiratoria aguda grave 2.

Tabela 2. Consideragdes especificas relativas ao tratamento da doenca
inflamatéria intestinal em pacientes pediatricos durante a pandemia de COVID-19

Derivados do acido 5-aminossalicilico (sulfassalazina)

Néo hé evidéncia de risco aumentado de infecgdo por COVID-19

Néo devem ser suspensos

Corticosteroides

A seguranca na vigéncia de infecgao por COVID-19 ndo esta clara
Acredita-se que 0s corticosterdides sistémicos ndo tragam beneficios clinicos

Os corticosteroides podem ser usados em baixa doses e por periodos curtos de tempo,
para tratamento de episddios de recorréncia. A dose deve ser reduzida gradualmente,
assim que possivel

Imunomoduladores (tiopurinas e metotrexato)

Néo hé evidéncia de risco aumentado de infecgdo por COVID-19

Os imunomoduladores foram prescritos nas doses e intervalos padréo para quase todas
as criancas

SARS-Co\-2 positivos e negativos (sintomaticos): a interrupgao da terapia imunossupressora
é recomendada durante a doenca febril aguda, devendo ser reintroduzida apds a resolugéo
da febre e restabelecimento da condicdo de salide da crianga®!

Reiniciar o tratamento 2 semanas apos a remissao dos sinais e sintomas
SARS-CoV-2 positivo (assintométicos): as decisoes terapéuticas devem ser individualizadas®

Terapia a base de anti-TNF

Somente infliximabe e adalimumabe foram aprovados
Nao hé evidéncia de risco aumentado de infecgéo por COVID-19
A dose e os intervalos de infusdo devem ser mantidos

SARS-CoV-2 positivo e assintomatico: as terapias bioldgicas devem ser postergadas por
2 semanas para monitoramento dos sintomas de COVID-19 e reiniciadas apds a remissao
dos sinais e sintomas®

A substituico do infliximabe pelo adalimumabe deve ser desencorajada em pacientes
estaveis

Fonte: adaptado de Rubin DT, Feuerstein JD, Wang AY, Cohen RD. AGA clinical practice update on management of
inflammatory bowel disease during the COVID-19 Pandemic: expert commentary. Gastroenterology. 2020 Apr 10:50016-
5085(20)30482-0. doi: 10.1053/j.gastr0.2020.04.012. [Epub ahead of print];® Turner D, Huang Y, Martin-de-Carpi J, Aloi M,
Focht G, Kang B, Zhou Y, Sanchez C, Kappelman MD, Uhlig HH, Pujol-Muncunill G, Ledder O, Lionetti P, Dias JA, Ruemmele
FM, Russell RK; Paediatric IBD Porto group of ESPGHAN. Corona Virus Disease 2019 and Paediatric Inflammatory Bowel
Diseases: Global Experience and Provisional Guidance (March 2020) from the Paediatric IBD Porto Group of European
Society of Paediatric Gastroenterology, Hepatology, and Nutrition. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2020;70(6):727-33;%"
Queiroz NS, Barros LL, Azevedo MF, Oba J, Sobrado CW, Carlos AS, et al. Management of inflammatory bowel disease
patients in the COVID-19 pandemic era: a Brazilian tertiary referral center guidance. Clinics (Sao Paulo). 2020;75:61909.%
SARS-CoV-2: coronavirus da sindrome respiratéria aguda grave 2; TNF: fator de necrose tumoral.

ENVOLVIMENTO E RECOMENDAGOES NUTRICIONAIS

Curiosamente, em criancas ¢ adolescentes com formas
graves de COVID-19, o inicio agudo da tempestade de
citocinas pro-inflamatdrias pode levar a desnutricao e
a sarcopenia em um curto periodo de tempo. A sarco-
penia foi associada a mortalidade ou a morbidade pos-
-operatoria em diversos procedimentos cirdrgicos.%)

A diarreia e o vomito foram descritos em 9% e 7%
dos pacientes, respectivamente, e acredita-se que te-
nham papel importante no desenvolvimento de subnu-
tricdo, um fator de risco em pacientes criticos.®” En-
tretanto, a importancia da transmissao fecal permanece
desconhecida, assim como a da relagio entre a expressao
de ECAZ2 no sistema digestivo e a invasao das células
epiteliais pelo virus. (43233
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Em pacientes adultos, a perda de peso decorrente
da falta de apetite ¢ muito comum (78,5%) e pode agra-
var a condicao nutricional nas formas graves da doenca.
A anosmia pode comprometer o paladar e interferir na
ingestao de suplementos nutricionais ou alimentos.®*3%

O choque ¢ a condicéo clinica grave associados a
doenca causada pelo novo coronavirus nao devem ser
vistos como contraindicagdes para a nutricio enteral
tréfica. Em criancas e adolescentes com comprome-
timento respiratorio importante e necessidade de su-
porte ventilatdrio, pode ocorrer a degluticao excessiva
de ar com exacerbagao da distensao gastrica.!>3" Essa
condicio pode predispor ao refluxo gastresofagico e a
pneumonia aspirativa associada a ventilacdo mecanica.
A infeccdo pulmonar pode causar atraso no esvazia-
mento gastrico e a hipomotilidade intestinal, causando
constipacao. Tais condigdes clinicas impedem a institui-
cao imediata de terapia nutricional. Além disso, a men-
suracao da tolerincia alimentar, com base no volume
gastrico residual ou em outros indicadores, € altamente
controversa, assim como a influéncia do tipo de pacien-
te (cirurgico ou ndo). A associagdo de outros parame-
tros clinicos (distensao, vOmito e peristaltismo normal)
¢ mais confiavel. Entretanto, a alimentacio géstrica é
preferivel para otimizar a atividade digestiva, sendo a
via pos-pildrica (preferencialmente a jejunal) recomen-
dada em caso de falha. O uso de agentes procinéticos
€ recomendado para estimulo da motilidade antes desse
passo. Professionais da saide devem ter cuidado na
realizagdo procedimentos que possam gerar aerossois
(sondas p0s-pildricas carregam risco mais alto). Dietas
poliméricas (com ou sem lactose) e terapias nutricionais
oligoméricas especiais (principalmente a administragao
pos-pildrica) sdo usadas com frequéncia. A associacao
entre nutricao enteral continua e controle da diarreia
foi frisada em alguns estudos. (15303537

As dietas enriquecidas com lipidios podem satisfa-
zer as necessidades caldricas e evitar a deplecao de acidos
graxos essenciais ou a produgao excessiva de dioxido de
carbono. Dietas pobres em fibras podem ser mais bem
toleradas na presenca de disfungao grastrintestinal im-
portante. Nao ha evidéncia de que a suplementacao
de 6mega 3, arginina ou glutamina possa resultar em
melhor evolucao nutricional ou progndstico em popu-
lacoes pediatricas. (15303839

Em pacientes com COVID-19 e comprometimento
respiratdrio grave, a superalimentacio deve ser evitada,
devido ao maior risco de hipercapnia. Decubito ventral
nao é uma contraindicag¢ao para a nutricao enteral pre-
coce e foi associado a um melhor progndstico.431

O fornecimento de niveis minimos de proteinade 1 a
2,5g/kg ao dia € necessario para evitar o hipercatabolismo
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proteico.!¥ As necessidades de micronutrientes podem
ser maiores em pacientes com COVID-19. Entretanto,
a suplementacao adicional com altas doses de vitaminas
(incluindo as vitaminas A, C, D e E) ou de outros oligoe-
lementos, como o zinco e o selénio, nao é recomendada.
Estudos investigando as necessidades de micronutrientes
em adultos com COVID-19 sdo controversos. 539

A nutricao parenteral deve ser evitada, exceto em
pacientes com subnutrigao grave ou insuficiéncia intes-
tinal. A administracdo gastrica facilita a instituicao pre-
coce da alimentacdo. A nutricdo enteral precoce parece
ser a melhor recomendacao para garantir a evolugao
antropométrica adequada em pacientes pediadtricos com
COVID-19. O fornecimento suficiente de alimentos so
pode ser determinado por meio de avaliagdes nutricio-
nais sequenciais, incluindo achados clinicos e laborato-
riais.>¥ O leite materno ¢ um verdadeiro imunonu-
triente, e sua administracao deve ser estimulada.

Até o momento, as recomendagoes referentes a te-
rapia nutricional sao mais baseadas em dados empiricos
do que em evidéncias derivadas de ensaios clinicos e devem
seguir os principios basicos de cuidados nutricionais
para pacientes criticos.!¥

Durante a pandemia de SARS-CoV-2, ¢ funda-
mental que as necessidades nutricionais das criancas e
adolescentes vulneraveis sejam satisfeitas para evitar a
exacerbacao das disparidades, em termos de saide e pro-
gresso educacional. Mais tempo diante de telas, horério
irregular de sono, dietas de pior qualidade que resultam
em ganho de peso e perda de condigao cardiorrespirato-
ria sdo efeitos secundarios do fechamento das escolas e
do confinamento doméstico em criangas.3¢4041

DADOS LABORATORIAIS RELACIONADOS A COVID-19

Alguns achados laboratoriais especificos sdo dignos de
nota em pacientes com COVID-19. A elevacao dos niveis
de aminotransferase afeta 20% a 30% dos pacientes. A
hipoproteinemia e o aumento do tempo de protrom-
bina também foram relatados durante a infeccdo por
COVID-19. Queda da contagem de mondcitos e maior
prevaléncia de antibioticoterapia foram relatados em
pacientes adultos com COVID-19 e sintomas digesti-
vos, em relacdo a pacientes sem sintomas digestivos. A
linfopenia, um mau indicador progndstico, parece ser
menos comum em criangas. %3738

Concentragdes elevadas de proteina C-reativa, pro-
calcitonina, citocinas, ferritina, triglicérides e dimeros
D foram descritas nos casos citados de choque hiperin-
flamatério, com evidéncia laboratorial de infeccdo ou
inflamacao grave.®



Sintomas gastrintestinais e abordagem nutricional durante a pandemia de COVID-19

DISCUSSAO E AVALIAGAO CRITICA

No inicio da pandemia de COVID-19, os sintomas di-
gestivos nao foram priorizados. Com a evolugao da pan-
demia e a coleta de dados acumulados em escala global,
ficou evidente que os sintomas digestivos sao, de fato,
muito comuns.®®

A deteccdo do SARS-CoV-2 em amostras de fezes
e em outros espécimes clinicos trouxe a tona o risco de
transmissao pela via fecal-oral. Foi sugerido também
que o sistema digestivo possa ser uma via de infecgao
por COVID-19, principalmente entre criancas e ado-
lescentes, embora essa hipdtese ainda ndo tenha sido
confirmada. Além disso, as amostras de fezes coletadas
de criangas permanecem positivas por mais tempo do
que as de adultos.(#3)

Criangas e adolescentes com doencas gastrintesti-
nais cronicas, como DII e doenca hepatica, podem ter
risco maior de infeccao por COVID-19 do que indivi-
duos saudaveis. Entretanto, os bancos de dados de vigi-
lancia, diretrizes e consensos provisorios internacionais
sugerem que essas doencas nao sejam um fator de risco
nesses pacientes.?”* Faltam dados acumulados para
mais esclarecimentos.

Criancas e adolescentes com COVID-19, principal-
mente os que desenvolvem a forma grave da doenca,
podem sofrer rapida deterioragao do estado nutricional.
A instituicdo precoce de nutricdo enteral, por meio de
sondas gastricas cuidadosamente colocadas para minimi-
zar o risco de contaminacgao pessoal, é fundamental. A
nutricao parenteral aumenta muito o risco de internacao
prolongada por infec¢oes secundarias. A sarcopenia com
prognostico desfavoravel pode se desenvolver em respos-
ta a ventilacdo mecanica prolongada. A terapia nutricio-
nal pode contribuir para um melhor prognéstico e recu-
peracio, e nao ha evidéncia de maiores riscos de diarreia
persistente ou manifestacoes gastrintestinais, desde que
a dieta fornecida seja adequada.“*+?)

O sistema digestivo pode ser uma via potencial de
transmissao da infeccao pelo novo coronavirus. Crian-
cas e adolescentes com sintomas gastrintestinais, como
vOmito e diarreia, devem ser consideradas suspeitas de
COVID-19. Faltam estudos para determinar se a trans-
missao pela via fecal-oral de fato ocorre. Entretanto, a
possibilidade de que pacientes infectados excretem o
virus nas fezes nao pode ser descartada.

Doengas cronicas, como a DII e doenca hepatica,
nao parecem ser um fator de risco para a COVID-109.
Da mesma forma, até o momento, nao ha indicagao
para suspensdo da terapia imunossupressora nos pa-
cientes afetados.

A terapia nutricional € essencial para evitar desnu-
tricao e sarcopenia em casos graves. Novos estudos sao

necessarios para investigacao de manifestacoes gastrin-
testinais, achados de alteracOes laboratoriais € de ima-
gem em grandes populacgoes de criancas e adolescentes
afetados pela COVID-19.
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