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Resumo

Introducéo: Estudos sobre os achados radiolégicos de térax da Covid-19
em pacientes pedidtricos sdo escassos. A maioria descreve um padrao
inespecifico com espessamento peribronquico e consolidagdes uni
ou bilaterais, eventualmente. Objetivo: Este estudo descreve o padréo
radiografico em criangas hospitalizadas durante a pandemia de SARS-
CoV-2. Métodos: Trata-se de um estudo caso-controle no Rio de Janeiro,
Brasil, com criancas e adolescentes de 0 a 16 anos internados com
sindrome gripal ou SARS no periodo de abril a outubro de 2020. Foram
realizados swab nasofaringeo e/ou sorologia de reacdo em cadeia da
polimerase (RT-PCR). Os casos foram definidos como pacientes com RT-
PCR para SARS-COV2 positivo ou indeterminado e pacientes controles
com RT-PCR indetectavel. A radiografia foi avaliada cegamente por um
radiologista pediatrico. Foram realizadas andlise descritiva e andlise
bivariada (teste t de Student p < 0,05). Resultados: Foram estudados
36 casos e 182 controles. As alteragdes radiograficas ndo se associaram
significativamente entre os casos e os controles. A frequéncia nas
anormalidades radiograficas observadas no grupo controle (50/182 -
27,5%) foi maior quando comparada com a radiografia de térax nos casos
(6/36 - 16,7%) [p=0,18]. Conclusdes: Ndo houve diferenca na frequéncia
de comorbidades e padrdes radiogréficos entre casos e controles; no
entanto, o tempo de internacao dos casos foi superior ao dos controles.

Institui¢do: Instituto de Puericultura e Pediatria Martagao Gesteira, Pediatria - Rio de Janeiro - Rio de Janeiro - Brasil

Keywords:

SARS-CoV-2. Radiography, Thoracic. Pandemics. Pediatrics. Analytical
Epidemiology

Abstract

Introduction: Studies on chest radiological (X-ray) findings of COVID-19
in pediatric patients are scarce. The majority show a nonspecific pattern.
However, peribronchial thickening and uni- or bilateral consolidations
are described as well. Objective: This study describes x-ray pattern
in hospitalized children during SARS-CoV-2 pandemic. Methods:
This is a case-control study in Rio de Janeiro, Brazil, with children and
adolescents aged 0 to 16 years old hospitalized with flu-like syndrome
or SARS from April to October 2020. Nasopharyngeal swab and/or
serology polymerase chain reaction (RT- PCR) were performed. Cases
were defined as patients with RT-PCR for SARS-COV2 positive or
undetermined and controls patients with RT-PCR undetectable. X-ray
was blindly evaluated by a pediatric radiologist. Descriptive analysis
and bivariate analysis were performed (Students t test significant p <
0.05). Results: A total of 36 cases and 182 controls were studied. X-ray
alterations were not significantly associated between cases and the
controls. The frequency in X-ray abnormalities observed in the control
group (50/182 - 27.5%) was higher, when compared with the chest x-ray
in cases (6/36 - 16.7%) [p=0.18]. Conclusions: There was no difference
in the frequency of comorbidities and X-ray patterns between cases
and controls; however, length of hospitalization of cases was higher
than that of controls.
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Introducao

Desde o inicio da pandemia de Covid-19, em marco,
até 30 de outubro de 2020, o Brasil registrou 5.224.362
casos. Na cidade do Rio de Janeiro, foram notificados
119.201289.569 casos, dos quais aproximadamente
5% compunham a populacao pediatrica (0 a 17 anos
e 11 meses).!

A Covid-19 tem vdrias apresentacdes clinicas
que podem levar ao envolvimento pulmonar grave
com pneumonia ou SARS. As criancas apresentam
expressdes mais baixas dos receptores que facilitam
a entrada do SARS-CoV-2 na célula (receptores da
enzima conversora de angiotensina 2) o que dificulta
a contaminacao e a invasao do citoplasma celular pelo
virus. A resposta inflamatdria excessiva contribui para a
morbidade e gravidade da doenca. Além disso, durante
0s primeiros anos de vida, as criangas tém contato com
varios coronavirus, levando a uma resposta imune
parcial®.

Estudos sobre achados radiolégicos de toérax
(radiografia) de COVID-19 em pacientes pediatricos
sdo escassos** principalmente porque os métodos
diagndsticos por imagem sao mais utilizados em
criangas com quadros graves que necessitaram de
internacdo, ndao sendo uma condicdo frequente
em pediatria®s. Os exames de imagem mostraram
um padrao inespecifico, semelhante a outros virus
respiratérios. A principal alteracdo na radiografia
simples de térax foi espessamento peribrénquico,
seguido de consolidag¢des uni ou bilaterais>”.

O objetivo deste estudo foi descrever o padrao
radiografico de térax em um grupo de criancas
hospitalizadas por doenca respiratoria durante a
pandemia de SARS-CoV-2.

Métodos

Trata-se de um estudo caso-controle com criangas
e adolescentes consecutivamente internados em um
hospital pediatrico. O estudo foi realizado em um centro
de referéncia em doencas infecciosas pediatricas do
Rio de Janeiro, no periodo de 7 de abril a 18 de outubro
de 2020. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa n° CAAE 30786020.4.0000.5264.

Foram incluidos os seguintes pacientes: 1) criangas
eadolescentes de 0 a 16 anos; 2) hospitalizados com
sindrome gripal ou SARS; e 3) submetidos a swab
de nasofaringe e/ou sorologia de reacao em cadeia
da polimerase (RT-PCR) para SARS-CoV-2. Conforme
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rotina da instituicao a época, todas as criancas
hospitalizadas com SARS ou infeccao respiratéria
superior realizaram RT-PCR 3 a 5 dias apos o inicio
dos sintomas. A extracdo do acido nucleico foi
realizada manualmente com o kit de extracao Bio
Gene Viral DNA/RNA (Bioclin). O RNA do SARS-CoV-2
foi detectado usando o CDC 2019-nCoV Real-Time
RT-PCR Diagnostic Panel e o Bio-Manguinhos SARS-
CoV-2 Molecular Kit no 7500 Real-Time PCR System
(Applied Biosystems™). A sorologia para SARS-
CoV-2 foi realizada usando um imunoensaio de
quimioluminescéncia (Kit Maglumi 2019 -nCOV IgG
IgM). Todos os ensaios foram realizados de acordo
com as instrucdes do fabricante. Os pacientes
foram classificados como positivos (detectados ou
indeterminados) ou negativos (nao detectados)®.

Os casos foram definidos como pacientes com
RT-PCR para SARS-COV2 positivo ou indeterminado,
os controles foram os pacientes com RT-PCR para
SARS-COV-2 indetectavel. Casos e controles foram
subdivididos em graves (internacao em unidade de
terapiaintensiva, como necessidade de suplementagao
de oxigénio) e nao graves (internacdo em pronto-
socorro ou enfermaria).

As variaveisforam:febre (definidacomotemperatura
axilar =380C), diagnéstico de pneumonia estabelecido
pelo médico assistente, tempo de internacao (em dias),
presenca de comorbidades e alteracdes radioldgicas
do térax.

Ascomorbidadesforamagrupadasem:respiratorias,
hematoldgicas, neuroldgicas e outras.

Os exames radiolégicos foram avaliados cegamente
por uma radiologista pediatrica com mais de 25 anos
de experiéncia. As radiografias de térax foram avaliadas
no momento da internacao do paciente quanto a
presenca de: padrao de espessamento intersticial e
peribrénquico, padrao alveolar, atelectasia, derrame
pleural, hiperinsuflacao e adenopatia hilar.

Empregada e estatistica descritiva com frequéncia
e porcentagens; as varidveis continuas foram descritas
como média e desvio padrao. A andlise bivariada foram
realizada com o teste qui-quadrado de Pearson ou teste
exato de Fisher, sempre que as frequéncias esperadas
em qualquer célula da tabela fossem menores que
cinco. A razao de chances com seu respectivo intervalo
de confianca (IC) de 95% foi fornecida, para variaveis
continuas, a andlise bivariada foi realizada usando o
teste t de Student. Os resultados foram considerados
significativos quando p < 0,05.
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Resultados

Foram estudados 36 casos e 182 controles, com
idades variando de 0 a 16 anos. Havia 21/96 (21,9%)
meninas e 15/122 (12,3%) meninos (p = 0,06). Houve
mais casos em meninas do que em meninos, e essa
diferenca foi quase estatisticamente significativa (p =
0,06). Havia 9 (25%) pacientes graves entre o grupo
caso e 30 (16,5%) entre os controles.

A permanéncia hospitalar foi semelhante entre os
dois grupos de casos (grave = 16,9 + 16,8; nao grave
= 158 + 27,6), e ambos foram significativamente
diferentes do grupo controle (8,4 + 9,6, p < 0,03). Nao
houve diferenca entre os casos graves e controles (p
= 0,24). A média de idade dos dois grupos de casos
combinados (grave e nao grave) foi de 5,3 (+4,6) meses,
comparada a 4,0 (£3,9) meses no grupo controle (p >
0,05). A febre ocorreu em 27/36 (75,0%) do total de
casos, significativamente maior do que nos controles
(90/182 [49,5%], p < 0,01).

Trinta casos apresentavam comorbidades. A analise
das comorbidades nao revelou diferenca entre os casos
e controles (Tabela 1). Além disso, buscamos possiveis
diferencas entre pacientes sem, com uma e com duas
ou mais comorbidades. A propor¢ao de criangas com
duas ou mais comorbidades no grupo caso tendeu
a ser maior (5/36 [13,9%]) do que no grupo controle
(12/182 [6,6%]); p = 0,14). Os principais grupos de
comorbidades encontrados estao descritos naTabela 1

A proporcao de pacientes com pneumonia foi maior
entre os casos (17/36 75,0%]; p < 0,01) e no subgrupo
de casos graves (7/10 [70,0%]; p < 0,001) do que no
grupo controle e subgrupo grave, respectivamente
(43/182 [23,6%)]).

As principais alteragbes radioloégicas foram
espessamento peribronquico e padrao alveolar
(pneumonia) em casos e controles. A maioria dos casos
apresentou radiografia de térax considerada normal
(Tabela 2).

As  alteragbes  radiolégicas ndao  foram
significativamente associadas entre os dois grupos e os
controles. A frequéncia de altera¢des na radiografia de
térax observada no grupo controle (50/182 - 27,5%)
apresentou tendéncia a ser maior, quando comparada
com a radiografia de térax no grupo caso (6/36 - 16,7%)
[p=0,18].

A tomografia computadorizada (TC) de térax
foi realizada em dois pacientes (casos) com idades
entre 8 e 12 anos, com leucemia linfocitica aguda e
leucemia mieloide aguda, respectivamente. Ambos
foram classificados como graves e os achados
tomograficos foram os seguintes: opacidades em vidro
fosco associadas a padrao intersticial intralobular em
mosaico, com extensao de 50% a 75% do parénquima
no primeiro paciente e padrao em vidrofosco periférico,
algumas imagens nodulares com halo e uma imagem
com aspecto de consolidacao na regiao postero-
inferior do lobo inferior direito no segundo paciente.

Discussao

Este estudo envolveu criangas e adolescentes com
ou sem comorbidades internados em um hospital
terciario com diversas especialidades pediatricas. E
um dos poucos estudos até o momento avaliando a
Covid-19 em uma populagao pediatrica com algum
tipo de doenca previamente diagnosticada.’® Nao
houve diferenca na frequéncia de comorbidades e
padrdes radiologicos de térax entre casos e controles;
no entanto, o tempo de internagao dos casos foi maior
do que o dos controles.

Todos osindividuos estudados foram hospitalizados
com sintomas sugestivos de infeccao por Covid-19.
De acordo com a literatura, no entanto, a maioria dos
pacientes pediatricos € oligossintomatica e nao requer
internagao.’® A maioria de nossos pacientes, positivos
ou nao para Covid-19, apresentava algum tipo de
comorbidade, semelhante ao estudo de Serrano et al.

Tabela 1. Principais grupos de comorbidades em 36 cases (Covid-19) e 182 controles.

Comorbidades Casos Controles Total
% n %

Respiratorias (¥) 9 30,0 45 33,0 54

Hematoldgicas (**) 5 16,0 21 15,0 26

Neuroldgicas (***) 8 27,0 20 14,0 28

Outras 8 27,0 52 38,0 60
Legenda: (*) asma/sibilancia (n=8); displasia broncopulmonar (n=1) ; (**) leucemia linfocitica aguda (n= 2; infectado pelo HIV=1); sindome de Burkit (n-1); leucemia
mieldide aguda (n=1) ; (***) epilepsia (n= 4); paralisia cerebral (n=2); sindrome de Guillain- Barré (n=1); sindrome de Moebius (n=1); microcefalia/ zika (n=1) Fonte:

elaboracéo propria.
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Tabela 2. Alteracbes radiologicas em 36 pacientes com Covid-19 (cases) e em 182 controles.

- T Caso o Caso o
Alteracoes radiolégicas (Todos) Controle RPC 1C95% p-valor (Grave) Controle RPC 1C95% p-valor
S 2 13 0 13
Espessamento peribréonquico - - 1,0 - - 1,0
N 34 169 10 169
S 3 19 2 19
Padrao alveolar 0,8 0.2-28 1,0 2,1 04-10.8 03
N 33 163 8 163
S 0 2 0 2
Padréo intersticial - - 1,0 - 1,0
N 36 180 10 180
S 2 9 0 9
Atelectasia 1,1 0.2-5.5 1,0 - - 1,0
N 34 173 10 173
S 0 2 0 2
Derrame pleural - - 1,0 - - 1,0
N 36 180 10 180
S 1 20 0 20
Hiperinflacao 0,2 0.03-1.8 0,21 - 0,60
N 35 162 10 162
S 0 1 0 1
Adenomegalia - - 1,0 - - 1,0
N 36 181 10 181
Legenda --- S-sim ;N - ndo
Fonte: elaboracédo propria.
em hospital terciario de Madri. Em ambos os estudos, de nossos resultados, Ugas-Charcape et al.

as comorbidades nao representaram fator de risco
para maior gravidade da doenca. Por outro lado, em
adultos, de acordo com uma das maiores amostras
publicadas, ter comorbidades é fator de risco para
infeccao e complicagdes da Covid-19."

Em relacdo ao tempo de internagao, os casos
superaram os controles. Quando comparada com
infeccdes causadas por outros virus da mesma familia
(Sars-CoV e sindrome respiratéria do Oriente Médio
- MERS-CoV), a duragao média da internacao de um
paciente internado por Covid-19 é semelhante as
internagdes de pacientes com MERS e mais longos do
que os de pacientes com SARS."? Estudos em adultos
sugerem diversos fatores que podem influenciar
no tempo de internagao por Covid-19. Dentre eles,
destacam-se: obesidade e comorbidades, como
hipertensao, diabetes e dislipidemia, e gravidade
clinica na internacdao, como temperatura corporal
elevada, comprometimento pulmonar extenso,
dispneia e mialgia.'*™

Em nosso estudo, embora ndo tenha havido
associacao estatistica na comparagao dos grupos caso
e controle em relagcao as alteragcdes radiologicas, o
padrao alveolar foi mais frequente nos casos, inclusive
nos graves. Além disso, os controles tiveram maior
frequéncia de alteragdes radioldgicas do que os casos.

Poucos estudos sobre as alteragdes radioldgicas
sugestivas do diagnéstico de Covid-19 foram
realizados na populacao pediatrica. Diferentemente

Rev Ped SOPERJ. 2023;23(2):56-61.

descobriram que todas as radiografias de criangas
cominfeccaoporCovid-19eramanormais;oprincipal
achado foi o espessamento peribronquico®.
Palabiyik et al. analisaram retrospectivamente 177
radiografias de térax, comparando-as com 74 TC
de criangas com pneumonia associada a Covid-19.
A TC nao apresentou superioridade diagndstica em
relacdo a radiografia.'® Assim, como a apresentacao
clinica da pneumonia associada a Covid-19 costuma
ser leve em criancgas, a radiografia foi preferivel a
TC, devido a menor exposicao a radiacao. Esses
autores relatam que os achados mais comuns na
radiografia de térax foram consolidacao pulmonar
unilateral (padrdo alveolar) nos lobos inferiores. Na
TC de térax, havia consolidacbes em vidro fosco,
principalmente em criangcas que apresentavam
quadros graves, semelhantes aos adultos. As lesdes
em vidro fosco sdao devidas a edema alveolar,
exsudacao e sangramento secundario a inflamacao.
As imagens de TC podem ser normais no inicio da
doenca.'®"’

A TC de térax na Covid-19 ¢é
principalmente quando o achado radiolégico
requer maior investigacdao e ¢é clinicamente
indicado, pois os achados podem ser atipicos e
com baixa especificidade em casos pediatricos.'s"’
Seu uso é necessario em determinadas situacoes,
como em pacientes com sintomas respiratorios
agudos e achados laboratoriais sugestivos de

realizada

Aurilio/Parente/Penna/Lebreiro/Sant’/Anna
DOI: http://dx.doi.org/10.31365/issn.2595-1769.v23i2p56-61

59



gravidade, incluindo doenca tromboembodlica,
resposta inadequada ao tratamento de suporte ou
piora clinica esperada. A radiografia de térax nao é
recomendada como método de triagem ou exame
diagnéstico em pacientes pedidtricos com suspeita
de Covid-19 que apresentem sintomas leves ou
sem indicacao de internacao.®’>'® Assim, evita-se
a exposicao desnecessdria da crianca a radiacdo
ionizante.

Uma das limitacbes do presente estudo foi
que o diagndstico de pneumonia foi clinico,
embora esta pratica seja comum em criancas,
pois as diretrizes clinicas promovem avaliacdao e
tratamento baseados em evidéncias usando uma
abordagem sindrémica. Outra limitagao foi a ndo
avaliacao do seguimento clinico desses pacientes,
com o objetivo de avaliar possiveis complicacoes,
como a sindrome inflamatéria multissistémica,
uma vez que o referido estudo foi um retrato de
um momento epidemioldgico.” Nao conseguimos
pesquisar outras etiologias especificas de infeccoes
respiratérias além da Covid-19 em casos e controles
também. Por outro lado, até onde sabemos, este
€ o primeiro estudo de caso-controle em criangas
e adolescentes desenvolvido no momento mais
critico até o momento da pandemia de Covid-19 no
Brasil.

Conclui-se que, supostamente, a radiografia do
térax nao apresenta papel relevante na distingcao
entre o quadro de infeccdo pelo Covid-19 e por outras
viroses respiratérias na infancia. Futuros estudos
multicéntricos podem ser conduzidos para melhor
estabelecer o papel do diagnéstico por imagem na
Covid-19 em pacientes pediatricos.
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