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ACHADOS CLÍNICOS E HEMATOLÓGICOS EM CRIANÇAS HOSPITALIZADAS COM INFECÇÃO PELO SARS-COV-2
RESUMO
Introdução: Apesar das anormalidades laboratoriais possuírem papel prognóstico, por permitirem estratificar a gravidade e direcionar o tratamento oportuno para pacientes que possuem risco de desenvolver a forma grave da COVID-19, dados sobre achados laboratoriais em pacientes pediátricos infectados ainda são escassos na literatura. Objetivo: Descrever a evolução dos achados clínicos e hematológicos durante o internamento de crianças e adolescentes com COVID-19. Método: Trata-se de uma coorte dinâmica conduzida em hospitais de um dos centros participantes de uma pesquisa multicêntrica. Participaram do estudo pacientes de 0 a 16 anos de ambos os sexos. Informações demográficas (idade e sexo) foram coletadas com o(a) responsável pela criança/adolescente, dados antropométricos (peso e altura) foram aferidos por profissionais das unidades hospitalares e os dados clínicos (frequência cardíaca, respiratória, pressão arterial, temperatura, comorbidades preexistentes) e laboratoriais (hemograma e proteína C reativa) coletados em prontuários. Os dados foram avaliados utilizando medidas de tendência central e frequência. Resultado: 23 pacientes integraram o estudo, média de idade 7,09 anos (desvio padrão = 4,8 anos), a maioria (52,2%) era do sexo masculino, 19% tinham sobrepeso/obesidade e 21,7% possuíam pelo menos uma comorbidade clínica, sendo câncer a mais frequente (43,5%). Ao longo do acompanhamento, foram observadas reduções significativas na frequência cardíaca (p = 0,035) e temperatura corporal (p=0,001). Não foram observadas mudanças significativas no peso corporal e nos achados hematológicos avaliados. Conclusão: Houve redução significativa na frequência cardíaca e temperatura corporal em crianças e adolescentes infectados por COVID-19 ao longo do acompanhamento hospitalar.
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1. INTRODUÇÃO
O Coronavírus 2 da Síndrome Respiratória Aguda Grave (SARS-CoV-2) é o patógeno responsável pela Doença do Coronavírus (COVID-19) e causa principalmente a síndrome do desconforto respiratório agudo grave e pneumonia viral (ELSHABRAWY, 2020; HU et al., 2020). Devido a sua alta prevalência, a COVID-19 é caracterizada como uma das maiores pandemias de todos os tempos (OPAS, 2020).
O curso da COVID-19 na população pediátrica é geralmente leve, em comparação ao observado em adultos, por razões que ainda não foram claramente elucidadas. No entanto, casos graves e fatais foram relatados em crianças e adolescentes e espera-se que continuem a aumentar com a transmissão crescente na comunidade e aumento na prevalência geral da doença (MEENA et al., 2020; MUSTAFA; SELIM, 2020; SOUZA et al., 2020). Muitas informações relevantes sobre manifestações clínicas, anormalidades laboratoriais e resultados da COVID-19, na população adulta está disponível devido ao grande número de casos relatados (WU; MCGOOGAN, 2020). Não obstante, o cenário para a população pediátrica é diferente, devido a limitação de conhecimento sobre as características clínicas, laboratoriais e o prognóstico da COVID-19 nesta fase de vida.
A identificação de preditores laboratoriais de progressão desfavorável da COVID-19 deve ser considerada como prioridade na pesquisa, pois os resultados podem permitir a estratificação de gravidade da doença e direcionamento do tratamento oportuno para pacientes que apresentam maior risco de desenvolver a forma grave e/ou crítica da COVID-19 (HENRY et al., 2020). Na literatura, estudos que investigaram os achados hematológicos em crianças infectadas por SARS-CoV-2 são escassos e um número ainda menor investigou esta temática na população brasileira. Assim, o presente estudo teve como objetivo descrever a evolução dos achados clínicos e hematológicos durante o internamento de crianças e adolescentes com COVID-19.
2. MÉTODO
1.1. [bookmark: _heading=h.gjdgxs]Desenho, local e população de estudo
Trata-se de uma coorte dinâmica realizada em Salvador-Bahia, que faz parte do estudo “Aspectos clínicos, nutricionais e sociodemográficos associados à mortalidade em pacientes com COVID-19: um estudo multicêntrico no nordeste brasileiro”. O projeto de pesquisa foi aprovado no Comitê de Ética em Pesquisa da Escola de Nutrição da Universidade Federal da Bahia, sob parecer número 4.121.810. 
Foram incluídas no estudo crianças e adolescentes, de ambos os sexos, com diagnóstico laboratorial positivo para COVID-19, confirmado por teste sorológico ou PCR em tempo real por coleta de swab em nasofaringe, selecionadas em 3 hospitais participantes do estudo. Não foram incluídos aqueles cujo diagnóstico laboratorial não foi confirmado. Os pacientes que atenderam aos critérios de inclusão foram identificados por nutricionistas das unidades hospitalares e os responsáveis e crianças (quando idade superior a 7 anos) foram convidados a voluntariamente participarem do estudo. A concordância com a participação ocorreu mediante assinatura do Termo de Consentimento e de Assentimento Livre e Esclarecido.
1.2. Coleta e análise de dados
Por meio de contato telefônico realizado por equipe treinada, o responsável pela criança respondeu ao formulário de admissão na pesquisa, sendo obtidas informações demográficas do paciente. Além do formulário de admissão, o formulário de acompanhamento foi preenchido com informações clínicas da admissão (D1), sétimo dia de internamento (D7) e dia da alta ou óbito hospitalar (desfecho), por profissional de saúde da unidade hospitalar participante do estudo que acessavam as informações do prontuário. Foram colhidas informações dos registros de sinais vitais, hemodinâmica, exames laboratoriais (hemograma e proteína C reativa), comorbidades preexistentes, sinais e sintomas da COVID-19 e tempo de internamento. O peso e altura corporal foi aferido por profissionais das unidades por meio de balanças digitais calibradas e estadiômetro ou infantômetro, respectivamente.
Foi realizada análise descritiva das variáveis de interesse, utilizando-se média e desvio padrão para variáveis contínuas e distribuição de frequências para variáveis categóricas. A diferença de médias das variáveis contínuas nos três momentos do estudo (D1, D7 e desfecho) foi avaliada por meio do teste T pareado. Para as análises estatísticas adotou-se os testes bicaudais e um nível de significância de 5%.
2. RESULTADOS E DISCUSSÃO
As características da população estudada e dados clínicos da admissão estão descritas na Tabela 1. A população foi composta por 23 crianças e adolescentes com idade de 0 a 16 anos, média de idade de 7,09 anos (desvio padrão = 4,8 anos), a maioria do sexo masculino (52,2%). Quanto aos achados clínicos, 21,7% (n=5) referiu comorbidade prévia, contudo o diagnóstico de câncer foi relatado por 43,5% (n =10) participantes. Quanto ao estado antropométrico, a maioria (52,4%; n=10) apresentou Índice de Massa Corpórea adequada para idade, entretanto frequência relevante (19%; n=5) de excesso de peso (sobrepeso ou obesidade) foi identificada.
Tabela 1 – Características demográficas, comorbidades prévias e estado antropométrico de crianças e adolescentes com COVID-19. Salvador, Bahia-Brasil, 2020.
	
	n=23
	%

	Sexo Masculino
	12
	52,2

	Presença de Comorbidades 
	18
	21,7

	HAS
	2
	8,7

	DM
	1
	4,3

	Câncer
	10
	43,5

	DCV
	1
	4,3

	DPOC
	1
	4,3

	Doença Respiratória
	4
	17,4

	Uso de Imunossupressores
	3
	13,0

	Estado nutricional antropométrico (IMC/I)
	
	

	Magreza
	0
	0

	Eutrofia
	10
	52,4%

	Sobrepeso / obesidade 
	5
	19,0%

	Sem dados
	8
	28,6%


HAS: hipertensão arterial sistêmica; DM: diabetes mellitus; DCV: doença cardiovascular; DPOC: doença pulmonar obstrutiva crônica; IMC/I: índice de massa corporal por idade.

Ao avaliar os achados clínicos da admissão e ao longo do acompanhamento hospitalar, observou-se que os participantes do estudo apresentaram redução estatisticamente significante entre a média da frequência cardíaca (FC) no D7 (p=0,035) e no desfecho (p=0,001), em comparação com o D1. Houve também redução significativa da temperatura corporal ao desfecho (p=0,001) em comparação com o D1 (Tabela 2). Ambos considerados parâmetros para avaliação de sinais vitais durante acompanhamento hospitalar.
Tabela 2 - Comparação dos achados clínicos e hematológicos em crianças e adolescentes com COVID-19 no D1, D7 e desfecho.
	
	D1
	D7
	Valor de p
	Desfecho
	Valor de p

	FC (bpm)
	123,50 (18,56)
	110,72* (18,96)
	0,035
	108,11* (17,09)
	0,001

	FR (ipm)
	31,32 (8,40)
	29,25 (6,51)
	0,370
	33,82 (22,72)
	0,626

	PAS (mmHg)
	104,70 (15,80)
	103,33 (21,55)
	0,819
	104,50 (12,62)
	0,927

	PAD (mmHg)
	63,00 (13,55)
	72,30 (14,64)
	0,464
	77,33 (11,59)
	0,058

	Temperatura(oC)
	36,71 (0,94)
	36,36 (0,67)
	0,150
	36,24 (0,45)*
	0,039

	Peso aferido (kg)
	27,74 (17,96)
	26,43 (18,40)
	0,397
	26,94 (16,87)
	0,459

	Hemoglobina(g/dl)
	9,39 (1,90)
	9,36 (1,78)
	0,940
	9,44 (2,08)
	0,737

	Hematócrito (%)
	29,00 (6,12)
	28,14 (4,93)
	0,490
	29,09 (7,37)
	0,725

	Leucócitos(mm3)
	17622,00 (33694,49)
	14073,68 (16595,54)
	0,662
	10900,00 (14242,19)
	0,405

	Plaquetas(mil/mm3)
	188,12 (229,44)
	318,76 (396,12)
	0,088
	334,30 (333,17)
	0,054

	PCR (mg/l)
	76,57 (86,29)
	38,58 (58,86)
	0,168
	7,36 (9,99)
	0,090


FC: frequência cardíaca; FR: frequência respiratória; PAS: pressão arterial sistólica; PAD: pressão arterial diastólica; PCR: proteína C-reativa. Valores expressos como média (desvio-padrão); *p<0,05 em comparação com o D1.
Até o atual momento, relatos específicos sobre anormalidades de sinais vitais e relação com a COVID-19 ainda são escassos. Entretanto, de modo geral, alterações da função corporal geralmente se refletem na alteração dos sinais vitais. Estes são aferidos e acompanhados durante o internamento hospitalar podendo indicar piora ou melhora de uma doença (TIMBY,2001). Além disso, a oscilação dos sinais vitais pode impactar na taxa metabólica do indivíduo e, logo, na alteração de necessidades nutricionais, contribuindo na redução de peso corpóreo e na piora do estado nutricional durante o internamento hospitalar. 
Comparação dos achados hematológicos na admissão e ao longo do acompanhamento hospitalar também estão descritos na Tabela 2. Não houve diferenças consistentes nos parâmetros hematológicos no D7 e desfecho quando comparados ao D1. Nossos resultados corroboram com a literatura atual a qual relata poucas alterações laboratoriais vistas em crianças e adolescentes infectados com a forma leve da doença por COVID-19 (HENRY et al., 2020). Entretanto, embora não tenha sido encontrada diferença estatisticamente significante, é válido salientar que houve redução importante dos leucócitos e PCR. Como a maior parte da população de estudo obteve um desfecho positivo – alta hospitalar com cura – podemos sugerir esta redução, assim como a redução significativa da FC e temperatura corporal, com a melhora clínica e infecciosa da COVID-19 nesta população. 
Na comparação das médias de peso corporal ao longo do acompanhamento, não houve diferença estatisticamente significante no D7 e desfecho quando comparados ao D1. Entretanto, houve redução no período de acompanhamento. Considerando a presença de fatores de risco que podem comprometer o estado nutricional dos pacientes (perda de peso, presença de doença, aumento de necessidades nutricionais, alterações dietéticas devido ao próprio internamento), faz-se necessário novos estudos que contemplem esta temática no contexto de pandemia.
O presente estudo destaca-se por ser um dos primeiros a descrever a evolução dos achados clínicos e hematológicos durante o internamento de crianças e adolescentes com COVID-19 na Bahia, contribuindo assim com informações diferenciadas para avaliação desses pacientes. Entretanto, algumas limitações devem ser consideradas. Entre essas, a inclusão de um dos centros de referência em oncologia pediátrica da Bahia neste estudo, que pode ter superestimado a prevalência de câncer na população. Além disso, o pequeno tamanho da amostra a qual pode não ter permitido encontrar diferenças estatisticamente significantes entre as variáveis estudadas. 

4. CONCLUSÕES
Os resultados deste estudo revelaram redução significativa na frequência cardíaca e temperatura corporal em crianças e adolescentes infectadas por COVID-19, ao longo do acompanhamento hospitalar. Além disso, a frequência de pacientes com excesso de peso foi relevante. Considerando que algumas manifestações clínicas da COVID-19 podem causar danos permanentes e irreversíveis a diversos órgãos gerando sequelas, a ocorrência deste agravo nas fases iniciais da vida pode significar uma consequente redução na qualidade de vida, aumento do risco de doenças e redução da expectativa de vida, sendo de extrema importância a identificação de preditores clínicos e laboratoriais com potencial papel prognóstico.
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