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NOTA TECNICA N2 1020/2021-CGPNI/DEIDT/SVS/MS

1. ASSUNTO

1.1. AtualizagOes acerca das notificagdes da Sindrome Inflamatdéria Multissistémica Pediatrica
(SIM-P) associada a covid-19

2. ANALISE

2.1. Contextualizagao

2.2. Em abril de 2020, em diversos paises Europeus e nos Estados Unidos, houve alertas sobre

uma apresentac¢ao clinica em criangas e adolescentes associada a Doenga pelo Coronavirus 2019 (covid-
19), que ocorre, geralmente, duas a quatro semanas apos a infeccdo pelo SARS-CoV-2. Essa condicdo foi
definida como Multisystem Inflammatory Syndrome in Children (MIS-C) ou Pediatric Multisystem
Inflammatory Syndrome temporally associated with COVID-19 (PIMS-TS), adaptada para o portugués

como Sindrome Inflamatéria Multissistémica Pediatrica (SIM—P)1'2'3'4.

2.3. Criancas e adolescentes, em geral, manifestam sinais e sintomas leves da covid-19 56,

Contudo, individuos nessa faixa etdria podem desenvolver quadro clinico associado a uma resposta
inflamatéria tardia e exacerbada, que ocorre apds infeccao pelo virus causador da covid-19, caracterizado
como SIM-P. Na maior parte, é um quadro grave, que requer hospitalizacdao e pode ter desfecho fatal’-8.
Desta forma, a vigilancia da SIM-P é necessaria por ter relagdo com a covid-19 e torna-se importante

para avaliar o impacto da infec¢do pelo SARS-CoV-2 na populagao pediatrica.

2.4, O Ministério da Saude (MS) recebeu informac¢des sobre casos compativeis com SIM-P no
Brasil ainda no primeiro semestre de 2020 e, diante do incremento do nimero de casos no pais e no
mundo, implantou a vigilancia nacional da SIM-P temporalmente associada a covid-19, em 24 de julho de
2020. Por meio da Nota Técnica N2 16/2020-CGPNI/DEIDT/SVS/MS (0015838408), solicitou-se a
notificacdo dos casos de SIM-P em formuldrio padronizado, disponivel online, no endereco eletrénico
https://is.gd/simpcovid. Os casos que ocorreram antes desta data foram notificados de forma retroativa.

2.5. Em cardter de continuidade, o MS, apds 12 meses de monitoramento da doenga no
territério nacional, vem por meio desta nota técnica reforcar a importancia da notificagdo dos casos de
SIM-P e orientar sobre as atualiza¢des acerca dessa sindrome.

2.6. Quadro Clinico

2.7. A SIM-P é uma complicacdo da infeccdo pelo SARS-CoV-2 na populagdo de 0 a 19 anos,
caracterizada por uma resposta inflamatdria tardia e exacerbada. E uma sindrome rara, porém
potencialmente grave e grande parte dos casos necessita de interna¢cdo em unidade de terapia intensiva.

Em geral acontece 2 a 4 semanas ap6s a covid-19, contudo, a temporalidade entre a exposicdo ao virus

SARS-CoV-2 e o desenvolvimento da SIM-P ainda n3o esta clarol9,

2.8. Apresenta amplo espectro clinico, com acometimento multissistémico e os sintomas
incluem: febre persistente, sintomas gastrointestinais, conjuntivite bilateral ndo purulenta, sinais de



inflamagdo mucocutanea, além de envolvimento cardiovascular frequente. Os casos mais graves

apresentam choque com necessidade de suporte hemodindmico e, algumas vezes, podem evoluir para

Obito. Os sintomas respiratorios nao estao presentes em todos os casos’l.

2.9. Adicionalmente, os casos de SIM-P reportados pela literatura apresentam elevagdo dos
marcadores de atividade inflamatdria e exames laboratoriais que indicam infecgdo recente pelo SARS-
CoV-2 (por biologia molecular ou sorologia) ou vinculo epidemiolégico com caso confirmado para covid-
19. Entretanto, a maior parte dos casos de SIM-P notificados até o momento, no Brasil e em séries de
casos internacionais apresentam sorologia positiva para covid-19, o que corrobora com a hipétese de

tratar-se de uma sindrome tardial®.

2.10. Defini¢cdes de Caso

2.11. No primeiro ano da vigilancia, a definicdo de caso adotada pelo Ministério da Saude para
notificagdo, monitoramento e encerramento dos casos de SIM-P foi baseada na definicao de caso da
Organiza¢do Mundial da Saude (WHO/2019-nCoV/MIS_Children_CRF/2020.2) e validada pela Sociedade
Brasileira de Pediatria, Sociedade Brasileira de Cardiologia e Instituto Evandro Chagas.

2.12. Varios casos foram notificados pelos servicos de salde, contudo a investigacdo
epidemioldgica demonstrou que cerca de 30% foram descartados por ndo preencherem todos os critérios
da definicdo de caso ou por terem outro diagndstico que justificasse o quadro clinico. Ademais, para
realizacdo da RT-PCR em tempo real (RT-qPCR) e sorologia para covid-19 (IgM e IgG), alguns laboratérios
exigem a notificacdo do caso. Assim, muitos casos foram notificados como suspeitos, sem que, no
momento a notificacdo tivessem se enquadrado na definicdo de caso confirmada.

2.13. Desta forma, para aumentar a sensibilidade na captacdo dos casos o Ministério da Saude
orienta que a notificacdo de SIM-P seja a partir de casos suspeitos. Para isso, estabelece os critérios de
definicdo de caso suspeito de SIM-P para fins de notificagdo, com posterior investigacdo e encerramento
pela vigilancia local, de acordo com a definicao de caso confirmada preconizada.

2.14. Esta nota apresenta, de forma pratica e sistematizada, as definicdes de caso suspeito,
confirmado e descartado para SIM-P baseadas nos critérios definidos pela OMS.

2.15. Defini¢ao de caso suspeito de SIM-P associada a Covid-19:

Crianca ou adolescente de zero a 19 anos que apresentou, na admissdo hospitalar ou
durante a evolugdo clinica: febre elevada com aumento dos parametros das provas de atividade
inflamatédria (VHS, PCR ou outros) associados a dois ou mais sinais ou sintomas sugestivos de SIM-P:
alteragdes de pele ou mucosas (conjuntivite bilateral ndo purulenta, rash cutaneo ou edema de maos e
pés); e/ou sintomas gastrointestinais (dor abdominal, vomito, diarréia); e/ou sinais de hipotensdo ou
choque; e/ou sinais clinicos de miocardide ou insuficiéncia cardiaca (taquicardia, precordio
hiperdindmico, ritmo de galope, estertores pulmonares, edema de membros inferiores, turgéncia jugular,
hepatoesplenomegalia) e/ou sintomas neuroldgicos (cefaléia, letargia, estado mental alterado). A
suspeita de SIM-P é reforcada quando o hemograma completo apresenta neutrofilia, linfopenia e/ou
plaguetopenia.

2.15.1. Defini¢ao de caso confirmado de SIM-P associada a Covid-19:

Caso suspeito que apresentou:

Febre elevada (> 382C) e persistente(> 3 dias)

E

Marcadores de inflamacdo elevados (VHS, PCR ou procalcitonina, entre outros) .
E

Pelo menos dois dos seguintes sinais e/ou sintomas:

1. Conjuntivite ndo purulenta ou lesdo cutdnea bilateral ou sinais de inflamacdo muco-
cutanea (oral, maos ou pés);



2. ManifestacOes gastrointestinais agudas (diarréia, vomito ou dor abdominal).
3. Hipotensao arterial ou choque;

4. Manifestagdes de disfungdo miocardica, pericardite, valvulite ou anormalidades
coronarianas confirmados pelo ecocardiograma ou elevacdo de troponina, ou N-terminal do peptideo
natriurético tipo B (NT-proBNP);

5. Evidéncia de coagulopatia (por TP, TTPa ou D-dimero elevados);
E

Evidéncia da covid-19 por RT-PCR, teste antigénico ou sorologia IgM e/ou IgG reagente ou
histéria de contato com caso confirmado de covid-19.

E

Afastadas quaisquer outras causas de origem infecciosa e inflamatodria, incluindo sepse
bacteriana, sindromes de choque estafilocécico ou estreptocécico.

Comentarios adicionais:

. Podem ser incluidas criancas e adolescentes que preencherem os critérios
completos ou parciais para a sindrome de Kawasaki ou sindrome do choque toxico.

. Os profissionais de saide devem considerar a possibilidade de SIM-P em qualquer
morte pedidtrica caracteristica com evidéncia de infecgdao por SARS-CoV-2.

Fonte: Adaptada pelo Ministério da Saude, com base na defini¢do de caso da OMS (WHO/2019-nCoV/MIS_Children_CRF/2020.2), validada pela Sociedade
Brasileira de Pediatria, Sociedade Brasileira de Cardiologia e Instituo Evandro Chagas

NT-proBNP - N-terminal do peptideo natriurético tipo B; TP - Tempo de protrombina; TTPa - Tempo de tromboplastina parcial ativada; VHS — Velocidade de
hemossedimentacdo; PCR — Proteina C-reativa.

2.16. Caso descartado de SIM-P associada a Covid-19:

- Caso suspeito de SIM-P em que foi diagnosticada outra etiologia que justifique o quadro
clinico, como doencas bacterianas, outras doencas virais, doengas auto-imunes, entre outras.

- Casos notificados como suspeitos de SIM-P e que ndo atendem a todos os critérios da
definicdo de caso confirmado.

Em suma, para fins de_confirmacdo e encerramento dos casos, os critérios de SIM-
P permanecem conforme os critérios preconizados pela OMS.

2.17. Notificagao e Registro

2.18. A notificacdo individual dos casos suspeitos de SIM-P deve ser realizada de forma
universal, isto é, por qualquer servigo de saude ou pela autoridade sanitdria local ao identificar individuo
gue preenche os critérios de definicdo de caso suspeito da sindrome e realizada, preferencialmente,
pelo servico de saude responsavel pelo atendimento do caso, por meio do preenchimento do formulario
online https://is.gd/simpcovid. — reproduzido no Anexo A. A notificacdo deve acontecer em até 24h apds
o reconhecimento do caso.

2.19. Ressalta-se que a notificacdo individual da SIM-P pelo servigco de saude inclui a realizacdo
periddica de busca ativa de individuos hospitalizados que preencham a definicdo de caso suspeito, coleta
de exames, investigacao clinico-laboratorial, acompanhamento atualiza¢do acerca dos casos, que deverado
ser repassados ao servico de vigilancia, e ndo apenas o registro da notificacdo. As unidades notificantes
devem revisar periodicamente os registros de salde disponiveis para identificagdo de dados importantes
referentes a evolucdo do caso (resultado laboratorial, tratamento instituido, alta, ébito, transferéncia de
hospital e outros). Novos dados revisados deverdo ser informados ao servico de vigilancia de referéncia e
estes deverao atualizar as informacdes no formulario de notificacao.



2.20. Para cada vigilancia das SES e das capitais foi disponibilizado acesso as notificagdes no
sistema operacional interno do formuldrio online de notificacdo e acesso a base de dados diretamente na
plataforma do REDCap®. As vigilancias deverdo manter e reforcar o monitoramento dos casos da SIM-P
temporalmente associadas a covid-19 notificados e realizar as atualizacdes necessarias até seu
encerramento no sistema. O preenchimento da varidvel “classificacao final” é de preenchimento
exclusivo da vigilancia, que deve ser preenchida apds investigacdo e encerramento do caso, norteado
pelos critérios de definicdo de caso elencados. Os casos devem ser classificados como descartados se
nao preencherem todos os critérios preconizados pela OMS ou se posteriormente for identificado outro
diagndstico que justifique o quadro clinico.

2.21. Por tratar-se de uma doenca recente e de amplo espectro clinico, com uma gama de
diagndsticos diferenciais a serem considerados, sugere-se que os casos notificados sejam investigados e
discutidos em conjunto com a equipe de saude que prestou assisténcia ao individuo.

2.22. Recomenda-se as Unidades da Federagao (UF), suas capitais e Distrito Federal, que ainda
ndo possuem um Grupo Técnico de apoio a vigilancia epidemiolégica da SIM-P, a implantacdo de um
Grupo Técnico ou Comité de Especialistas (GT/CE) para discussdo dos casos e dbitos suspeitos para SIM-P.
Cada UF podera propor a implantacdo destes GT/ CE em municipios que apresentam cendrio
epidemioldgico com relevancia para o estado.

2.23. Na esfera federal, hd um GT/CE da SIM-P que se relne semanalmente, formado por
colaboradores do Ministério da Saude, indicados pela CGPNI, CGIAE e COCAM/MS, para discussdo de
casos enviados oficialmente pelas Vigilancia Estaduais da SIM-P no auxilio para classificagdo. Em cada
sessdo do GT/CE, é emitida uma ata com os resultados e classificacdo dos casos e ébitos recebidos para
andlise. Ressalta-se que o principal objetivo do GT/CE federal é analisar os casos e dbitos suspeitos por
SIM-P, temporalmente associada a covid-19, auxiliando as vigilancias locais na classificacdo e parecer
final. Essa avaliacdo é realizada somente quando solicitada oficialmente pelas vigilancias estaduais para
0s casos que necessitem de apoio da instancia nacional quanto ao parecer final.

2.24. O fluxo de informagdes das notificagdes dos casos de SIM-P no territério é coordenado
pela SVS/MS, area técnica da da vigilancia de virus respiratérios da Coordenacdo-Geral do Programa
Nacional de Imunizagdes (CGPNI). Os dados epidemioldgicos referentes da SIM-P no Brasil sao publicados
em boletins epidemioldgicos periddicos disponiveis através do link https://www.gov.br/saude/pt-
br/assuntos/boletins-epidemiologicos/numeros-recentes.

2.25. As informacdes sobre a os casos de SIM-P eram repassados para o Ministério da Saude
através de fluxo de comunicacdo semanal com as vigilancias epidemioldgicas das Secretarias de Estado e
Distrital da Saude, via correio eletronico com planilhas padronizadas e alimentados pelas equipes das

SES®. Contudo, para melhor qualificacdo dos dados publicados, fortalecimento do sistema de vigilancia e
ampliacdo da divulgacdo dos dados sobre SIM-P, esse fluxo foi revisto e as vigilancias epidemioldgicas
locais devem manter a atualizacdo das notificagdes diretamente na plataforma REDCap, ressaltando-se a
importancia da completude da fichas de notificagdo, revisao de possiveis inconsisténcias e exclusdao das
duplicidades identificadas pelas SES, além do encerramento dos casos no sistema conforme os critérios
estabelecidos. Os dados clinico-epidemioldgicos sao extraidos exclusivamente da plataforma
REDCap/MS para publicagdo dos Boletins Epidemiolégicos Nacionais.

2.26. Exames laboratoriais

2.27. Em muitos casos, os individuos com SIM-P apresentam RT-gPCR para SARS-CoV-2
indetectavel, e a evidéncia de covid-19 é documentada através de testes de anticorpos positivo
(sorologia), o que corrobora com a hipdtese de trata-se de uma sindrome tardia. Todos os casos suspeitos
de SIM-P devem coletar amostras de swab de nasofaringe para a realizagdo da RT-qPCR para SARS-CoV-2,
caso ndo tenha sido realizado o exame em momentao anterior, e coletar amostra de sangue/soro para a
realizacdo da sorologia quantitativa para covid-19 I1gG e IgM. A sorologia quantitativa é recomendada,
preferencialmente, por ser um exame com melhor acurdcia em relacdo aos testes rapidos
imunocromatograficos para deteccdao de anticorpos. Caso a sorologia quantitativa ndao tenha sido
realizada oportunamente durante a internag¢do do paciente, esta pode ser realizada apds a alta, durante o
seguimento ambulatorial do individuo.



2.28. Para aquelas Unidades Federadas que ndo possuem sorologia quantitativa em seus
laboratérios, as amostras de soro para realizacdo da sorologia devem ser encaminhadas para a
plataforma de Alta testagem da Fiocruz (Biomanguinhos/Rio de Janeiro)lz, gue é o centro de referéncia
para realizacdo de teste soroldgico para covid-19 nos casos suspeitos de SIM-P - NOTA TECNICA N2
60/2021-CGPNI/DEIDT/SVS/MS (0018862780). As orientacdes para coleta e encaminhamento das

amostras estdo disponiveis no Anexo B.

2.29. Ressalta-se que alguns exames complementares sdo de extrema relevancia para auxilio
diagnodstico, dentre eles: hemograma; marcadores de atividade inflamatéria: proteina C reativa (PCR),
velocidade de hemossedimentacdo (VHS), ferritina e procalcitonina; exames que sugerem coagulopatia,
como: TP, TTPa, D-dimero e fibrinogénio; marcadores de disfuncdo miocardica: troponina, pré-BNP; além
de outros como: desidrogenase latica (DHL), CKMB, triglicérides, proteinas totais e fracdes, eletrdlitos,
TGO, TGP, ureia, creatinina e EAS. Assim, esses exames complementares sdo fortemente recomendados
para avaliagdo e acompanhamento dos casos pela assisténcia e devem ser realizados nos casos de SIM-P
sempre que disponiveis.

2.30. Exames de imagem como radiografia e Tomografia de térax sdo importantes para auxilio
no diagndstico. Exames para avaliacdo cardiolégica como eletrocardiograma (ECG) e ecocardiograma
devem ser realizados para avaliar disfun¢des cardiacas, que sdao achados frequentes nos casos de SIM-P.
Ademais, os sintomas abdominais também s3o comumente reportados (nduseas, vOmitos e dor
abdominal) e a ultrassonografia de abdome e/ou tomografia podem ser necessarios para auxilio no
diagnéstico e também para descartar quadros de abdome agudo, a depender do espectro clinico
apresentado.

2.31. Recomenda-se ainda a realizacdo de hemocultura (pela rede de assisténcia) para descartar
a possibilidade de sepse bacteriana ou sindrome do choque téxico estafilocdcico ou estreptocdcico.
Sorologias para outras doencas virais também devem ser realizadas a critério da equipe assistente, afim
de descartar outras etiologias (Ex: dengue, Epstein Barr, citomegalovus, etc) e conforme o contexto

epidemioldgicol3.
2.32. Tratamento
2.33. A abordagem clinica dos casos moderados e graves de SIM-P deve ser realizado,

preferencialmente, em unidades de terapia intensiva com equipe multidisciplinar e infraestrutura
adequada para o manejo oportuno e melhor progndstico desses casos.

2.34, Apds a alta hospitalar, criangas e adolescentes com SIM-P deverdo ser sistematicamente
acompanhadas, particularmente aquelas com disfungdes cardiacas (aneurismas coronarianos e

disfuncdes miocardicas), pneumopatias, doenca renal aguda, tromboses, entre outras possiveis

complicag6e513.

2.35. OrientacOes sobre o tratamento e manejo clinico da SIM-P estdo disponiveis na NOTA
TECNICA N2 7/2021-COCAM/CGCIVI/DAPES/SAPS/MS, disponivel através do link
https://www.gov.br/saude/pt-br/coronavirus/publicacoes-tecnicas/notas-tecnicas/nota-tecnica-no-7-

2021.pdf/view.

2.36. A imunoglobulina endovenosa (IVGE) é o tratamento de primeira linha preconizado para os

casos moderados e graves de SIM-P associada a covid-1914. Cabe esclarecer gue a aquisicdo da
imunoglobulina humana de uso hospitalar compete, a principio, aos hospitais de referéncia para o
tratamento das doencas e agravos cujo tratamento, porventura, dela se beneficiem. Os estabelecimentos
de saude devem registrar o uso da medicagdo junto aos sistemas de informacdo do SUS para fins de
faturamento e ressarcimento pela secretaria de saude que faz sua gestao direta.

2.37. Recentemente, a Portaria GM/MS n? 2.636, de 29 de setembro de 2020, reajustou os
valores do componente federal de ressarcimento e pagamento da referida imunoglobulina pelo
Ministério da Saude. Desse modo, é fundamental que as secretarias de salde se se organizem e se
articulem no sentido de estabelecer referéncia hospitalar para o cuidado de individuos com agravos em
gue a imunoglobulina endovenosa seja preconizada para o tratamento, de forma que tais servicos
estejam preparados para avaliar a possibilidade de administracdo da imunoglobulina humana. O



procedimento 06.03.03.003-3 - IMUNOGLOBULINA HUMANA 1,0 G INJETAVEL (POR FRASCO) esta
codificada na Tabela de Procedimentos, Medicamentos, Orteses, Préteses e Materiais Especiais do SUS
para uso hospitalar, constituindo procedimento especial de alta complexidade a ser registrada na
Autorizacdo de Internacdo Hospitalar (AlH) do paciente internado, em quantidade maxima de 99g.

2.38. Contudo, considerando o contexto da pandemia, as dificuldades praticas reais na
aquisicao do medicamento no Pais e levando-se em conta a urgéncia no inicio do tratamento, a
dispensacdo hospitalar da imunoglobulina humana encaminhada diretamente pelas Coordenagdes
Estaduais de Assisténcia Farmacéutica (no ambito do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica), tornou-se possivel e estd estabelecida, para os casos de SIM-P . Nesses casos, é
importante atentar-se para evitar o registro duplicado em APAC e AIH. (Portaria N2 766, DE 18 DE
AGOSTO DE 2020, disponivel em https://www.in.gov.br/en/web/dou/-/portaria-n-766-de-18-de-agosto-
de-2020-*-273215083.

3. CONCLUSAO

3.1. A SIM-P associada a covid-19 é uma condicdo clinica recente e potencialmente grave em
criangas e adolescentes associada a infeccao pelo SARS-CoV-2.

3.2. A notificacdo individual da SIM-P deve ser realizada, preferencialmente, pelo servico de
saude responsavel pelo atendimento do caso, por meio do preenchimento do formuldrio online. A
notificacdo deve acontecer em até 24h apds o reconhecimento do caso suspeito.

3.3. E funcdo das vigilancias locais acompanhar, atualizar e encerrar os casos notificados no
sistema, bem como a revisdo de possiveis inconsisténcias e a exclusdo das duplicidades. A variavel
“classificagao final” é de preenchimento exclusivo da vigilancia e deve ser preenchida em todos os casos
apos investigagao.

3.4, Os casos suspeitos de SIM-P devem realizar RT-gPCR para SARS-CoV-2 e sorologia

quantitativa (IgM e 1gG)1>. Na auséncia de critérios laboratoriais, a vigilancia epidemiolégica local deve
avaliar se o caso suspeito teve contato com caso confirmado de covid-19, para auxiliar na classificacdo
final do caso e, se necessario, realizar investigagao domiciliar.

3.5. O fortalecimento do monitoramento e vigilancia da SIM-P é de extrema importancia no
contexto atual, em que os dados clinicos e epidemioldgicos evoluem diariamente, e para avaliar a
magnitude da infeccdo pelo SARS-CoV-2 na faixa etaria pediatrica, principalmente no contexto da volta as
aulas.

3.6. A comunicagao e esclarecimento de duvidas a respeito das notificages da SIM-P deve
ser feita via e-mail: simpcovid@saude.gov.br.
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