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Resumo

Em dezembro de 2019, houve um surto de uma nova doenca infecciosa em Wuhan na provincia de Hubei na China. A
doenca do coronavirus 2019 (COrona Vlrus Disease - COVID-19) é causada pelo sétimo coronavirus identificado:
sindrome respiratéria aguda grave do coronavirus 2 (SARS-CoV-2). Esse artigo tem como objetivo reunir o atual
conhecimento disponivel na literatura sobre a COVID-19 em recém-nascidos, com enfoque em epidemiologia, sinais e
sintomas, resultados de testes diagnosticos, resultados de exames de imagem e desfecho neonatal. De acordo com estudos
chineses, a probabilidade de transmissdo intrauterina parece ser baixa. Criangas representam cerca de 2% dos casos
de COVID-19 diagnosticados na China, 1,7% no Brasil e 1,2% na Italia. Neonatos nascidos de mées que testaram
positivo para COVID-19, apresentaram dispneia, cianose, vomitos e intolerancia alimentar, febre, taquicardia, gemidos
e rash cuténeo. No exame tomogréfico, o sinal do halo envolvendo consolidacao é uma caracteristica tipica dos pacientes
pediatricos, diferentemente do esperado para adultos.

Palavras-chave: Infecgéo por Coronavirus; Recém-nascidos; Sinais e Sintomas

Abstract

In December 2019, there was an outbreak of a new infectious disease in Wuhan in Hubei province in China. Coronavirus
disease 2019 (Corona Vlrus Disease - COVID-19) is caused by the seventh identified coronavirus: severe acute
respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2). This article aims to gather the current knowledge available in the
literature on COVID-19 in newborns, with a focus on epidemiology, signs and symptoms, results of diagnostic and
imaging tests and neonatal outcome. According to Chinese studies, the likelihood of intrauterine transmission appears
to be low. Children account for about 2% of the cases of COVID-19 diagnosed in China, 1.7% in Brazil and 1.2% in
Italy. Neonates born from mothers with confirmed COVID-19 presented dyspnea, cyanosis, vomiting and food
intolerance, fever, tachycardia, groans and skin rash. On tomographic examination, the halo sign involving
consolidation is a typical characteristic of pediatric patients, differently from that expected for adults.
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Introducéo

Em dezembro de 2019 houve um surto
de uma nova doenca infecciosa em Wuhan na
provincia de Hubei na China, a doenga do
coronavirus 2019 (COrona VIrus Disease -
COVID-19) que € causada pelo sétimo
coronavirus identificado: sindrome respiratoria
aguda grave do coronavirus 2 (SARS-CoV-2).
Em 11 de marco de 2020, a Organizacdo
Mundial da Saude (ONU) classificou o surto
como uma pandemia. Em 02 de junho de 2020,
de acordo com o relatério em tempo real do
Centro de Ciéncia e Engenharia de Sistemas
(CSSE) da universidade Johns Hopkins, havia
6,3 milhdes de casos confirmados e 375 mil
mortes por COVID-19. A maioria dos estudos
publicados descrevem 0s sintomas e as
caracteristicas da COVID-19 em adultos: febre,
tosse seca, dor de garganta, coriza ou congestao
nasal, anosmia, ageusia, diarreia e, nos casos
graves, dispneia e alteragdo do nivel de
consciéncial.

Apesar de alguns trabalhos terem
incluido um pequeno numero de criangas, 0S
dados relacionados especificamente a COVID-
19 em recém-nascidos sdo escassos!. Dessa

forma, esse artigo tem como objetivo reunir o

Act. EL Sal. (2020) — ISSN online 2675-1208

Acta Elit Salutis- AES - (2020)v.3 (1)
ISSN online 2675-1208 - Artigo de revisdo

atual conhecimento disponivel na literatura
sobre a COVID-19 em recém-nascidos.

Métodos

O presente estudo trata de uma revisdo
de literatura, realizada entre maio e junho de
2020, utilizando as plataformas PubMed e Scielo
como base de dados e as palavras-chave SARS-
CoV-2, recém-nascidos e sintomas para a busca
de materiais. Em 02 de junho de 2020, foram
encontrados 156 artigos na base de dados
PubMed e 1 artigo na Scielo. Desses, 126 foram
desconsiderados, uma vez que ndo se mostraram
compativeis com o objetivo deste trabalho.
Devido a restricdo de tempo, foi dada a
preferéncia para artigos de revisdo e metanalise.
Desse modo, dos 31 artigos pré-selecionados, 10
artigos foram incluidos, como pode ser visto na
Figura 1. Os dados extraidos dizem respeito a
epidemiologia, sinais e sintomas, resultados de
testes diagnosticos, resultados de exames de
neonatal.

imagem e desfecho

Estratégia de Busca:
PubMed: 156
Scielo: 1

Total: (n=157)
J Estudos excluidos:

Por titulo: 125
Duplicados: 1

Estudos com potencial
de Inclusdo:

(n=31)

J Estudos excluidos:

Por ndo atenderem
critérios de inclusdo: 21

Estudos incluidos na
revisdo:
(n=10)




Figura 1. Procedimento realizado para a selecdo dos artigos
incluidos.
Fonte: Elaboragdo dos autores.

Desenvolvimento

O Quadro 1 apresenta 0s pontos mais

relevantes de cada artigo incluido nesta revisao.

Transmissao Vertical

Epidemias virais no passado se
mostravam tipicamente associadas a um pior
desfecho obstétrico, incluindo morbidade e
mortalidade materna e transmisséo materno-fetal
do virus. Em um estudo com 38 gestantes
chinesas com COVID-19 para avaliar os efeitos
do SARS-CoV-2 em maées e recém-nascidos,
incluindo dados clinicos, laboratoriais e
virolégicos, foi observado que ao contrério das
infeccOes causadas por SARS e MERS (outras
espécies de coronavirus), houve inexisténcia de
Obitos maternos. Além disso, de forma similar a
SARS e MERS, nao houve casos confirmados de
transmissdo intrauterina de SARS-CoV-2 de
gestantes com COVID-19 para seus fetos. O
estudo em questdo analisou com Reacdo em

Cadeia da Polimerase com transcri¢do reversa
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(rt-PCR) o soro de todos os recém-nascidos e
também a placenta de alguns deles?.

Qutro estudo chinés, analisou com rt-
PCR o soro materno, sangue do cordéo
umbilical, tecido placentério, liquido amnidtico,
swab vaginal, leite materno e swab nasofaringeo,
de recém-nascidos de duas gestagbes de
mulheres com COVID-19. Os resultados
relatados dos exames seriados de rt-PCR, tanto
para 0s recém-nascidos quanto para os produtos
da concepcéo, foram negativos®.

No inicio da epidemia, dois casos de
SARS-CoV-2 neonatal foram relatados. O
primeiro se tratava de um recém-nascido de 17
dias de vida que tinha histéria de contato
proximo com dois casos confirmados de SARS-
CoV-2, e 0 outro, um recém-nascido cuja
infeccdo foi detectada com 36 horas ap6s o
nascimento. Em ambos 0s casos ndo houve
evidéncia de transmissdo vertical e, uma vez que
os testes viroldgicos foram feitos com atraso,
uma infeccdo neonatal pos-parto adquirida
através de contactantes infectados ndao pode ser

eliminada?.
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Quadro 1. Resumo dos estudos incluidos neste artigo.

Autoria/Ano de Tipo de Foco principal Conclusdes
publicacéo estudo
Jonas F. Reviséo Gravidade e prognostico de | COVID-19 ocorreu em criangas,
Ludvigsson/2020 | sisteméatica | COVID-19 em criangas com sintomas mais leves e
melhor prognéstico do que o0s
adultos. As mortes foram
extremamente raras.
David A. Artigo de Comparacéo entre SARS- | Até o momento, ndo ha provas
Schwartz/2020 revisao CoV, MERS e SARS-CoV- de transmissao vertical de
Anélise de 2 SARS-CoV-2
literatura Transmissao vertical
Fan et al./2020 Relato de Transmissao vertical N&o se detectou particulas virais
caso nos produtos de concepg¢do nem
nos recém-nascidos
De Rose et Artigo de Epidemiologia, sintomas e | Os dados iniciais relatados em
al./2020 revisao prognostico de COVID-19 criangas até agora séo
em recém-nascidos e tranquilizadores
criangas
Zhu et al./2020 Estudo Sintomas de neonatos Sintomas mais prevalentes
transversal nascidos de mées positivas foram dispneia, cianose,
retrospectivo para COVID-19 gemidos e rash cutaneo
Wei et al./2020 Estudo Determinacdo geografica | Foi identificada transmissdo por
transversal de bebés com COVID-19 contato familiar em todos o0s
retrospectivo bebés infectados
Xia et al./2020 Estudo Anélise de dados clinicos, | Procalcitonina elevada e sinal do
transversal laboratoriais e de imagem halo envolvendo consolidagdes

retrospectivo

de COVID-19 em pacientes
pediatricos

sdo comuns em pacientes
pediatricos

Yun et al./2020

Estudo
transversal
retrospectivo

Anélise de dados clinicos e
de imagem de COVID-19
em pacientes pediatricos

Lactentes e criangcas com
COVID-19 tendem a apresentar
sintomas clinicos leves e
achados de imagem néo t&o
tipicos quanto os dos adultos

Zhou et al./2020 Artigo de Epidemiologia, Os recém-nascidos de maes com
revisao caracteristicas clinicas e COVID-19 podem ter
patogénese da COVID-19 | complicacBes graves. Os exames
em pacientes pediatricos laboratoriais mostram que o
namero de neutrofilos € maior e
0 nmero de células T CD4+ e
CD8+ diminui nas criangas com
COVID-19
Zimmermann P. Artigo de Caracteristicas As criancas raramente precisam
& Nigel C./2020 revisao epidemioldgicas e clinicas de internacdo em UTl e, até 0

de criancas infectadas com
SARS-CoV-2

momento, apenas um pequeno
ndmero de mortes foi relatado

Fonte: Elaboracéo dos autores.
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Epidemiologia

Em novembro de 2002, SARS-CoV
surgiu em Guangdong na China resultando em
8422 casos de infeccdo e 919 mortes em 32
paises. Por outro lado, em dezembro de 2019 o
SARS-CoV-2 emergiu em Wuhan e até 25 de
abril de 2020 havia mais de 2.700.000 casos
confirmados e mais de 18.000 mortes em 213
paises. Essa notavel diferenca indica que o

SARS-CoV-2 apresenta maior infectividade®.

N&o houve relatos de casos de recém-
nascidos infectados por SARS-CoV na China, e
0s casos de criangas com SARS-CoV eram
esporadicos e possuiam uma clara histéria de
exposicdo ao virus. Em contraste, casos de
infeccdo por SARS-COV-2 foram identificados
em recém-nascidos, e as criangas com COVID-
19 apresentam histérico de contato com
familiares  contaminados e  disseminacéao
comunitaria’,

Criangas representam cerca de 2% dos
casos de COVID-19 diagnosticados na China,
1,7% no Brasil e 1,2% na Italia. Esses nimeros
baixos sdo condizentes com os dados da
epidemia de SARS em 2003, quando 6,9% dos

casos eram criangas, mas nenhuma evoluiu para

obito?.
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De acordo com os dados do Centro de
Controle de Doengas (CDC) dos Estados
Unidos, a taxa de hospitalizacdo de criancas de 0
até 4 anos de idade é de 3,5 por 100 mil
habitantes, maior do que a taxa para a faixa etaria
de 5 até 17 anos, porém muito inferior aquela dos
adultos e idosos, 143,1/100 mil e 214,4/100 mil,

respectivamente®.

O Quadro 2 apresenta a taxa de
incidéncia de COVID-19 em funcéo da idade em

pacientes dos Estados Unidos.

Quadro 2 Taxa de incidéncia de COVID-19
estratificado  por idade em  pacientes

diagnosticados nos Estados Unidos.

Faixa Etaria Taxa acumulz_;\da por
100.000 habitantes
Geral 67,9
0 -4 anos 3,5
5—17 anos 1,7
18 — 49 anos 37,2
18 — 29 anos 17,8
30 -39 anos 36,8
40 — 49 anos 62,8
50 — 64 anos 105,9
65 + anos 214.4
65 — 74 anos 156,6
75 — 84 anos 258,3
85 + anos 396,4

Fonte: Centro de Controle de Doengas, 2020°.

Manifestacdes Clinicas em Recém-nascidos
As manifestacbes clinicas de recém-
nascidos

infectados,  especialmente  dos

prematuros, podem ser nao-especificas e



incluem sindrome do desconforto respiratério

agudo, instabilidade térmica, disfuncédo
intestinal e cardiovascular. Todos 0s recém-
nascidos com suspeita de COVID-19 devem ser
isolados e monitorados, sendo sintomaticos ou
nao®.

No estudo de Zhu et al. (2020), os
neonatos nascidos de mées positivas para
COVID-19 apresentaram dispneia, cianose,
vOmitos e intolerancia alimentar, febre,
taquicardia, gemidos e rash cutaneo’.

O Quadro 3 apresenta a frequéncia

relativa dessas manifestagGes.

Quadro 3. Frequéncia relativa das manifestacdes

de neonatos nascidos de maes positivas para

COVID-19.

Manifestacéo Porcentagem (%)
Dispneia 60
Cianose 30

Vomitos e 20
intolerancia
alimentar
Febre 20
Taquicardia 10
Gemidos e rash 30
cutaneo

Fonte: Zhu et al., 2020,

Todos os bebés de até seis meses de
idade com infec¢do pds-natal confirmada por
SARS-CoV-2 foram hospitalizados, mas

nenhum necessitou de terapia intensiva,
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ventilacdo mecanica ou evoluiu para 6bito®.

Achados radiogréficos em criangas

O estudo de Yun et al. (2020), que
incluiu 20 criancas com infecgdo por SARS-
CoV-2, dentre elas nove com menos de 1 ano de
idade, avaliou, entre outras coisas, 0s Sinais na
tomografia computadorizada de torax desses
pacientes. Esse estudo concluiu que sinal do halo
envolvendo consolidagdo é uma caracteristica
tipica dos pacientes pediatricos, diferentemente
do esperado para adultos®. A Figura 2

demonstras tal sinal.

N

4

Figura 2. Crianca, sexo feminino, 1 ano de idade. A TC do térax
mostrou uma sombra irregular de densidade mista no segmento
basal externo do lobo inferior esquerdo, com uma transformagéo
s6lida no centro e uma sombra de vidro fosco ao redor, mostrando
alteracBes dos sinais de halo com um pequeno intervalo de sinais
de halo (seta).

Fonte: Xia et al., 2020%°.

Diagnostico

A transmissdo de SARS-CoV-2 entre
seres humanos foi demonstrada tanto a partir de
pessoas sintomaticas quanto assintomaéticas. A

transmissdo ocorre principalmente via goticulas,



mas também pode se dar por meio de contato
direto com a pele, secrecBes ou objetos
contaminados. O padrao ouro para o diagndéstico
e deteccdo do virus é a rt-PCR de secrecao
nasofaringea e o periodo de incubacdo do virus
pode variar de 2 a 14 dias, porém, na maioria dos
casos varia entre 3 e 7 dias®.

Os recém-nascidos devem ser testados
para SARS-CoV-2 em trés situacOes: se foram
expostos a pessoas infectadas por SARS-CoV-2;
se nasceram de méaes com infeccdo suspeita ou
confirmada por SARS-CoV-2 entre 14 dias antes
e 28 dias apés o parto; ou se apresentar
linfocitopenia ou achados tipicos em exames de
imagem do torax®.

Discussao

Apesar de os dados serem escassos, a
probabilidade de transmissdo intrauterina de
maes gravidas para seus fetos, se é que existe,
parece ser baixal. Um fato importante e
animador é que o SARS- CoV-2 aparenta se
comportar de forma semelhante a0 SARS e
MERS, virus que ndo estdo associados a
transmissdo vertical.

A COVID-19 parece ser menos comum

nas criancas ou pode ndo ser diagnosticada de
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forma correta, pois esta faixa etaria permanece
assintomatica. Enquanto 0s casos ndo
documentados podem apresentar uma taxa de
transmissd@o menor, 0 seu grande nimero sugere
qgue podem ser a fonte de grande parcela dos
casos diagnosticados. Isso pode ter implicagdes
se as criancas assintomaticas tiverem contato
préximo com idosos que constituem o grupo de
risco para COVID-19".

O SARS-CoV-2 possui uma transmissdo
mais rapida e ampla do que o0 SARS-CoV, bem
como maior morbidade e mortalidade* e como os
bebés com menos de 1 ano ndo podem usar
mascaras, eles necessitam de medidas
profilaticas especificas. Os cuidadores adultos
devem usar mascara facial, lavar as maos antes
do contato com os bebés e higienizar
regularmente seus brinquedos®.

Os sintomas da COVID-19 parecem ser
menos graves em criancgas do que nos adultos. A
explicacdo para essa diferenca ndo estd bem
estabelecida, no entanto, algumas possibilidades
foram levantadas. As criangas, especialmente as
menores tendem a ter muitas infeccbes virais,
inclusive por outras espécies de coronavirus,
sendo possivel a formacdo de anticorpos com

reacdo cruzada com o SARS-CoV-2. Apesar do

fato de a maioria das pessoas desenvolver



anticorpos para as infecgbes comuns causadas
por coronavirus durante a infancia, reinfeccdes
ocorrem mais tarde durante a vida adulta,
sugerindo que a imunidade contra o coronavirus
diminua com o passar do tempo, aumentado a
susceptibilidade em adultos*. Também foi
sugerido que a proteina S do SARS-CoV-2 se
liga a enzima conlersora de angiotensina (ECA)
2 e que as criangas podem ser protegidas contra
SARS-CoV-2 pelo fato de essa enzima ser
menos madura nesses individuos®.

E importante ressaltar que até 83,2% dos
adultos apresentam linfocitopenia enquanto a
taxa em criancas € de apenas 3,5%. Estudos
futuros sobre a gravidade da COVID-19 devem
focar no papel dos linfdcitos e na sua interagdo
com o SARS-CoV-21.

Achados da tomografia
computadorizada de térax foram similares em
adultos e criangas, sendo que nestas, 0S casos
tendem a ser mais leves. As manifestaches
tipicas foram opacidades em vidro fosco
unilaterais ou bilaterais e consolidacdes
envolvidas pelo sinal do halo. Como as
consolidagfes envolvidas pelo sinal do halo
correspondem por até 50% dos casos, elas
devem ser consideradas sinais tipicos em

pacientes pediatricos®.
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Concluséo

Devido ao pequeno intervalo de tempo
entre o inicio do surto de SARS-CoV-2 na China
e 0 atual momento, muitas questdes ainda ndo
foram respondidas, mas alguns indicativos
sugerem que a transmissdo intrauterina de
COVID-19 se ocorrer, parece ser rara. N&o
foram encontrados sintomas patognomonicos da
infeccdo em recém-nascidos, sendo que 0s
sintomas mais frequentes foram dispneia e
cianose. No exame tomografico, o sinal do halo
envolvendo consolidagdo é uma caracteristica
tipica dos pacientes pediatricos. Pelo fato de os
bebés com menos de 1 ano ndo utilizarem
mascaras, eles necessitam de medidas
profilaticas especificas.

E importante deixar claro que as
conclusdes desse estudo podem nédo se sustentar
a medida que novas evidéncias sejam relatadas e
0 conhecimento sobre o SARS-CoV-2 seja

consolidado.
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