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RECOMENDACOES PARA MANEJO DOS PACIENTES COM DOENCAS
IMUNOMEDIADAS INFLAMATORIAS NA INFANCIA E ADOLESCENCIA DURANTE
A PANDEMIA DA COVID-19

SPSP — Sociedade de Pediatria de Sdo Paulo
Texto divulgado em 28/05/2020

Relatora: Gecilmara Pileggi
Departamento Cientifico de Reumatologia da Sociedade de Pediatria de Sdo Paulo

Diante da preocupacdo com o anuncio da pandemia de infeccdo pelo SARS-Cov-2 (novo
coronavirus 2019) pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS), que causa a doenca conhecida como
COVID-19, e da declaracdo de estado de contencdo pelo Ministério da Saude (MS) do Brasil e
Organizacdo Pan-Americana de Saude (OPAS), vimos prestar esclarecimentos e atualizagcdes acerca
do tema.

Este documento visa atualizar e esclarecer sobre manejo dos pacientes com doencas imunomediadas
inflamatorias cronicas, da infancia e adolescéncia, frente a pandemia de “Coronavirus Disease
2019” (COVID-19), causada por um novo agente infeccioso denominado “Severe Acute Respiratory
Syndrome Coronavirus-2” (SARS-CoV-2).

O coronavirus é um virus RNA envelopado, distribuido amplamente entre humanos, outros
mamiferos e passaros, e que causa sintomas respiratorios, gastrointestinais e neuroldgicos. Seis
espécies de coronavirus sao conhecidas como causadoras de doenga em humanos. Exemplos
recentes sdo a Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SARS-COV) e a Sindrome Respiratoria do
Oriente Médio (MERS-CoV). O novo coronavirus 2019 (SARS-Cov-2) ¢ um virus diferente desses
outros dois e causa a doenga COVID-19 (Coronavirus Disease).!

Epidemiologia

Desde os primeiros relatos de casos de Wuhan, o surto de SARS-CoV-2 seguiu um crescimento
exponencial e se espalhou rapidamente por toda a China, levando o Comité de Emergéncia da OMS
a declarar uma emergéncia de saude global em 30 de janeiro de 2020 e em 11 de mar¢co como uma
pandemia.?

A rapida disseminacdo da doenca do coronavirus 2019 (COVID-19), causada pela Sindrome
Respiratoria Aguda Grave Coronavirus 2 (SARS-CoV-2), levou a uma pandemia global, com
individuos infectados de todas as idades, residentes em quase todos os paises do mundo. Embora as
infeccdes assintomaticas tenham sido de fato descritas, sua prevaléncia exata ainda é desconhecida.
Para estimar a propor¢do de individuos assintomaticos, todas as 3711 pessoas a bordo do navio
Diamond Princess foram testadas e a porcentagem de individuos assintomaticos foi de 17,9% (IC
95% 15,5-20,2%).2
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Caracteristicas clinicas

A COVID-19 se manifesta apds um periodo médio de incubacdo de cerca de 5 dias (IC 95%, 4,5 a
5,8 dias), com um intervalo de 0 a 24 dias e a grande maioria (97,5%) dos pacientes se torna
sintomética 11,5 dias (IC, 8,2 a 15,6 dias) da infeccdo. Os sintomas classicos semelhantes aos da
gripe incluem inicialmente febre, tosse seca, fadiga, rinorreia, mialgia e menos frequentemente dor
de cabeca e diarreia. Muitos pacientes parecem relatar perda de olfato e paladar durante ou apds a
infeccdo por SARS-CoV-2.3

A infec¢do pode progredir, afetando o trato respiratério inferior, induzindo dispneia, aumento da
frequéncia respiratéria, diminuicdo da saturacdo de oxigénio, até insuficiéncia respiratéria, choque
séptico e disfuncdo multiorgéanica.

Dados laboratoriais geralmente mostram linfopenia, diminuicdo da albumina, altos valores de
proteina C reativa (PCR), taxa de sedimentacdo de eritrocitos (VHS) e desidrogenase de lactato.
Niveis circulantes significativamente altos de citocinas e quimiocinas foram observados em
pacientes com infeccdo por COVID-19, com concentracfes plasmaticas de IL-2, IL-7, IL-10, G-
CSF, IP-10, MCP-1, MIP-1A, e TNF-a sendo mais alto em pacientes de UTI do que em pacientes
que ndo sdo de UTI. Niveis mais altos de neutrofilos, AST, LDH e PCR e menor nivel de plagquetas
e albumina sdo descritos em pacientes refratarios, enquanto a idade avancada, presenca de doencas
subjacentes e marcadores inflamatorios elevados parecem ser preditores de um desfecho fatal.*®

COVID-19 em criancas

A populacdo pediatrica parece ser afetada em propor¢bes muito menores que os adultos, com
apenas 2% dos casos descritos em pacientes com menos de 20 anos de idade. Criancas de 1 a 10
anos representam apenas 0,9% dos casos de COVID-19, enquanto criangas e adolescentes de 10 a
19 anos representam 1,2% dos 44.672 casos confirmados. Em um estudo epidemioldgico na China,
Dong et al. estudaram as caracteristicas de 2.143 pacientes pediatricos com infeccdo suspeita ou
confirmada, encontrando um curso assintomatico leve ou moderado em 94,1% dos casos.®® Na
Itélia, apenas cerca de 1% dos casos positivos tém menos de 18 anos de idade e nenhuma morte foi
registrada antes dos 29 anos de idade.

O espectro de manifestacdes clinicas observadas na idade pediatrica inclui febre (geralmente de
baixo grau), tosse, hiperemia orofaringe, taquicardia e taquipneia, menos usualmente rinorreia,
diarreia, vomito e fadiga. Na maioria, hemograma, PCR e VHS dentro dos limites de normalidade.
Enguanto em adultos a contagem de linfocitos e plaquetas, niveis de PCR e albumina foram
propostos como sinais de infeccdo grave, em criangas o potencial valor prognostico desses
indicadores ainda no € claro.®*

No entanto, vale relatar que recentemente um alerta foi emitido na Espanha e Inglaterra por
pediatras que trabalham com terapia intensiva, pela observacdo do aumento de nimeros de casos
com evolucdo atipica e severa. O alerta relatava que os casos tém em comum dor abdominal,
alteracOes cardiacas e sintomas gastrointestinais e que cursam com caracteristicas sobrepostas da
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sindrome do choque toxico e da doenca atipica de Kawasaki com pardmetros sanguineos
consistentes com COVID-19 grave em criangas.®® Inclusive um relato de caso Kawasaki tipico em
lactente de 6 meses.®

Doencas imunomediadas reumaticas e risco de infeccoes

Pacientes com Doengas imunomediadas reumaticas sdo mais propensos a infeccoes, especialmente
durante os periodos de atividade da doenca. Além disso, drogas utilizadas para tratamento
imunomoduladores e imunossupressores podem aumentar essa suscetibilidade as infeccfes, sendo
estes desfechos os eventos adversos graves mais comuns que podem estar relacionados a agentes
bioldgicos."1®

E importante ressaltar que, de relevancia para a epidemia de COVID-19, nos estudos acima
mencionados, o sistema respiratorio era geralmente o local preferido de infeccbes. No que diz
respeito especificamente as infecgdes virais, a Influenza tem sido bastante estudada, também pela
possibilidade de vacinacdo sazonal. A incidéncia de COVID-19 entre estes pacientes ainda é
desconhecida.

Pontos praticos para reumatologistas pediatricos

Atualmente, esses especialistas tém sido confrontados diariamente por pacientes e seus familiares,
solicitando informacGes sobre como proceder em relacdo a consultas agendadas, manutencdo da
terapia, principalmente quando sdo administradas por via endovenosa, devido ao possivel aumento
da suscetibilidade a infec¢do. Sociedades cientificas, como a Sociedade Europeia de Reumatologia
Pediatrica, emitiram recomendacdes, assim como a Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP).

Em geral, é de consenso de todas que devemos seguir as orientac6es e recomendacdes de cada pais,
do Ministério da Saude ou 6rgdo nacional de saude publica, sempre enfatizando a importéncia das
medidas propostas para prevencdo, como: evitar contato com individuos infectados e impedindo a
disseminacdo de virus. Além disso, manter o distanciamento social seguro de pelo menos 1 metro,
higienizar as maos com sabdo ou alcool e, ao tossir ou espirrar, bloquear com o antebraco e nao
com as palmas das maos.

A procura a salas de pronto atendimento deve ser evitada, a menos que seja estritamente necessario.
Por exemplo, caso o paciente apresente febre ou sintomas respiratérios, deve contatar seu médico
ou pediatra da atencdo primaria. As consultas ambulatoriais de rotina devem ser postergadas, caso
pacientes esteja com doenca controlada.

No momento, as recomendacdes sugerem a continuagdo de todas as terapias
imunomoduladoras/imunossupressoras, uma vez que a retirada dos medicamentos pode levar a
reativacdo da doenca de base, o que pode levar a um maior risco infeccioso.'41%-2°
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Comunicagdo com pacientes e minimizagdo do risco

Os pacientes devem ser orientados e aconselhados a manter as medidas preventivas gerais, como
distanciamento social, uso de méascaras e higiene das maos.

Orientar os pacientes a buscar fontes oficiais de informacdes e contatar linhas de comunicacdo do
governo para informagdes sobre a COVID-19.

Faca contato com os pacientes e estimule-os a realizar atividades que melhorem o seu bem-estar
fisico e mental. Oriente-0s a fazer contato com grupos de apoio a pacientes e/ou outras instituicbes
confidveis, que possam ajuda-los a reduzir a ansiedade. A Sociedade Brasileira de Reumatologia
(SBR), por exemplo, tem disponibilizado videos e orienta¢des nesta direcao.

Reduzir contatos presenciais ndo essenciais com o sistema de saude, avaliando as possibilidades de
teleconsultas, contatos telefnicos, por mensagens de texto e ou e-mails, formas alternativas de
envio de receitas, documentos e pedidos de exames laboratoriais e, eventualmente, aumentar o
intervalo entre as doses de medicamentos intravenosos.

Recomendagcdes gerais?®

Atentar para a possibilidade de que o tratamento imunomodulador/imunossupressor possa interferir
com a apresentacdo da COVID-19, como, por exemplo, auséncia de febre pelo uso de
corticosteroides ou nao elevacdo da proteina C reativa, no caso do uso de inibidores do receptor de
interleucina-6.

Se um paciente reumatico apresenta sintomas sugestivos da COVID-19, siga as orienta¢fes do
governo sobre investigacdo e tratamento clinico inicial de possiveis casos. Isso inclui informacdes
sobre testes e isolamento de pacientes. O Ministério da Saude do Brasil publicou as Diretrizes para
Diagnostico e Tratamento da COVID-19.

Discuta com cada paciente os beneficios do tratamento em comparacdo com 0s riscos de infeccao.
Considere se sdo necessarias alteragdes em seus medicamentos durante a atual pandemia, incluindo:
dosagem, via de administracdo e modo de dispensacao.

De acordo com a Sociedade Brasileira de Infectologia (SBI), o uso profilatico de medicamentos
deve ser desaconselhado, incluindo hidroxicloroquina/cloroquina e azitromicina. O uso compassivo
ou experimental de medicamentos, ou seja, acesso a drogas que ainda ndo tém registro na Anvisa
para a indicacdo a qual serd usada, pode ser indicado principalmente em doencgas que ameacam a
vida e sem alternativa terapéutica, como o caso da COVID-19.

Tratamento de pacientes reumatoldgicos na auséncia de infeccdo ou exposicdo ao SARS-
COVv2

Se a doenca estiver sob controle, ndo interromper com o tratamento em andamento, seja com
hidroxicloroquina/cloroquina (HXQ/CQ), sulfasalazina (SSZ), metotrexate (MTX), leflunomida
(LEF), imunossupressores (tacrolimus, ciclosporina, micofenolato mofetil, azatioprina), biolégicos
e anti-inflamatdrios ndo esteroidais (AINES).

O tratamento com medicacGes que causam deplecdo de células B, como, por exemplo, o rituximabe,
deve ser, na dependéncia da atividade de doenca, se possivel, postergado.
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Em pacientes com doencas inflamatorias sistémicas ou com ameaca a 0rgaos vitais (como, por
exemplo, nefrite lGpica ou vasculites), as doses de imunossupressores ndo deveriam ser reduzidas e
corticoides podem ser iniciados.

Para pacientes com doenca em atividade moderada a grave ou casos novos, tanto os DMARDs
convencionais como os bioldgicos, podem ser iniciados.

Pacientes com infec¢do presumida ou diagnéstico de COVID-19

Seguir orienta¢des dos 6rgdos oficiais locais para a conducgdo dos casos.

Continuar o uso de hidroxicloroquina.

N&o interrompa subitamente corticoides, fazer ajuste de doses gradual se julgar necessario. O uso de
corticoide em doses maiores ou forma de pulsoterapias pode ser utilizado, caso o paciente
apresentar piora da atividade da doenga e ndo houver outras alternativas.

A interrupcdo temporaria dos medicamentos imunomoduladores como csDMARDs e terapias
biologicas deve ser considerada, mediante fluxograma a seguir. Em casos selecionados e como
parte de decisdo compartilhada, o uso de anti-rlL-6 pode ser continuado.

A suspensdo deve ser mantida até que seja possivel um teste negativo ou apds 2 semanas sem
sintomas.
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