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PREFÁCIO
	 O	ano	de	2020,	com	certeza,	ficará	marcado	na	história.	Pois,	uma	pandemia	parou	o	mundo.	
Surpreendeu-nos, trazendo consigo inúmeros impactos na vida das pessoas. Isso tudo causou mu-
danças não apenas nas questões emocionais e afetivas como, por exemplo, na forma das pessoas se 
relacionarem, mas também, a respeito da saúde de forma geral, ou seja, psicológica e/ou física. Além 
do aspecto social e de saúde, a pandemia de COVID-19 provocou também consequências no âmbito 
político-econômico de diversos países. 

 Com isso, selecionamos trabalhos que abordam o tema, mostrando os impactos em diversas 
áreas, tais como na epidemiologia, na saúde pública e do trabalhador, nas ciências farmacêuticas, 
medicina, nutrição, economia e sociedade, odontologia e alguns trabalhos também relacionados à 
educação em saúde. 

 Em nossos livros selecionamos um dos capítulos para premiação como forma de incentivo 
para os autores, e entre os excelentes trabalhos selecionados para compor este livro, o premiado foi 
o capítulo 16, intitulado “Relação do desenvolvimento de delirium em pacientes com COVID-19 
hospitalizados em unidade de terapia intensiva”.
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RESUMO: O estudo objetiva mapear na literatura as evidências que relacionam a infecção pelo Sar-
s-Cov-2 e a doença de Kawasaki. Trata-se de uma revisão narrativa da literatura, realizada no período 
de junho de 2020, nas bases de dados MEDLINE, LILACS e EMBASE por meio das estratégias 
de busca “Coronavirus Infections” AND “Child” AND “Mucocutaneous Lymph Node Syndrome” e 
“Infecções por Coronavirus” AND “Crianças” AND “Doença de Kawasaki”. Utilizou- se como cri-
térios de inclusão: texto completo disponível, nos idiomas inglês, português e espanhol, publicados 
no	período	de	dezembro	de	2019	e	maio	de	2020,	totalizando	quatro	estudos	para	amostra	final.	As	
evidências mapeadas apontaram que a síndrome de Kawasaki é uma doença que causa uma resposta 
hiper	inflamatória	multissistêmica com ativação do sistema imune, acometendo crianças até os cinco 
de idade, com pouca repercussão em adultos. A sua associação com a infecção pelo Sars-Cov-2 pode 
ocasionar a falência múltipla de órgãos, choque por hipotensão, dano na artéria coronariana com 
repercussões	ao	longo	de	toda	a	vida,	além	de	aumentar	os	biomarcadores	inflamatórios,	particular-
mente a interleucina, com desfecho para sequelas cardíacas. Conclui-se que a doença de Kawasaki as-
sociada a COVID-19 causam complicações em órgãos-alvo, especialmente o sistema cardiovascular. 
Diante	disso,	orienta-se	a	necessidade	de	novas	evidências	que	possam	identificar	a	suscetibilidade	
de pacientes que desenvolvem a doença de Kawasaki sob efeito desencadeante do vírus Sars-CoV-2.

PALAVRAS-CHAVE: Infecções por coronavirus. Criança. Doença de Kawasaki. Síndrome de 
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Linfonodos Mucocutâneos.

KAWASAKI DISEASE IN CHILDREN AFFECTED BY SARS-COV-2: LITERATURE RE-
VISION

ABSTRACT: The study aims to map in the literature the evidence that links Sars-Cov-2 infection 
and Kawasaki disease. It is a narrative review of the literature, carried out in the period of June 2020, 
in the databases MEDLINE, LILACS and EMBASE using the search strategies “Coronavirus Infec-
tions” AND “Child” AND “Mucocutaneous Lymph Node Syndrome” and “Coronavirus Infections” 
AND “Children” AND “Kawasaki Disease”. Use as inclusion criteria: full text available, in English, 
Portuguese and Spanish, published between December 2019 and May 2020, totaling four studies for 
the	final	sample.	The	mapped	evidence	pointed	out	that	Kawasaki	syndrome	is	a	disease	that	causes	
a	multisystemic	 hyperinflammatory	 response	with	 activation	 of	 the	 immune	 system,	 accompany-
ing	children	up	to	the	age	of	five,	with	little	repercussion	in	adults.	Its	association	with	Sars-Cov-2	
infection can cause multiple organ failure, shock by hypotension, damage to the coronary artery 
with	repercussions	throughout	life,	in	addition	to	increasing	inflammatory	biomarkers,	particularly	
interleukin, with outcome for cardiac sequelae. We conclude that Kawasaki disease associated with 
COVID-19 causes complications in target organs, especially the cardiovascular system. In view of 
this, there is a need for new evidence to identify the susceptibility of patients who develop Kawasaki 
disease	under	the	triggering	effect	of	the	Sars-CoV-2	virus.

KEYWORDS: Coronavirus infections. Child. Kawasaki disease. Mucocutaneous Lymph Node Syn-
drome.

1. INTRODUÇÃO 

A doença de Kawasaki é uma vasculite pediátrica aguda rara, que ocorre devido a ativa-
ção do sistema imune e tem como principal complicação os aneurismas das artérias coronárias 
(ARAKELYAN, 2020). 

Embora, por muito tempo, a causa dessa patologia tenha sido considerada elusiva, estudos 
apontam para uma etiologia viral, sendo observadas associações importantes com outros vírus, a 
exemplo, das famílias Influenzae, Picornaviridae (Enterovirus), Adenoviridae, Parvoviridae, Pa-
ramyxoviridae,  Herpesviridae (Vírus Epstein–Barr), Varicela-Zoster, causador da varicela, entre ou-
tros similares (LOOMBA; VILLARREAL; FLORES, 2020).

Nos últimos meses, houve um aumento de 30 vezes na incidência de manifestações clínicas e 
alterações laboratoriais relacionadas à síndrome de Kawasaki desde o surto da COVID-19 em Wuhan 
na China (MAHASE, 2020; VERDONI et al., 2020).
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As crianças e adolescentes diagnosticadas desde o início da epidemia da COVID-19, apre-
sentavam maiores taxas de envolvimento cardíaco, com características de síndrome de ativação ma-
crofágica comparados aos pacientes que apresentaram síndrome de Kawasaki anteriores à pandemia. 
Portanto, a pandemia tem sido associada com alta incidência de uma forma grave da doença Kawa-
saki-like ou Kawasaki-símile (VERDONI et al., 2020).

Assim, nos casos de coinfecção pela COVID-19, a forma de transmissão, o agravo de caso e 
prognóstico	clínico	exigem	condutas	mais	claras	da	comunidade	científica	e	especialista	internacional	
(VINER; WHITTAKER, 2020).

Em	análise	de	documentos	oficiais,	sendo	incluídos	artigos,	orientações	de	sociedades	pediá-
tricas e estudos de universidades norte-americanas, bem como opinião de especialistas e relatórios 
que contemplam a discussão dos cuidados a crianças com COVID-19,	verificou-se	que	existe	uma	
lacuna no conhecimento em relação às implicações clínicas da doença de Kawasaki em crianças es-
tando voltadas apenas, aos casos assintomáticos.

Nessa perspectiva, o objetivo deste estudo é mapear na literatura as evidências que relacionam 
o agravamento da doença de Kawasaki pela infecção do vírus Sars-CoV-2.

2. MATERIAIS E MÉTODOS

Trata-se de um estudo de revisão narrativa da literatura, o qual não possui rigor metodológico, 
mas que tem como objetivo descrever o estado da arte de um dado assunto, possibilitando uma dis-
cussão ampliada por meio da análise crítica e pessoal do pesquisador (ISER et al., 2020).

O	estudo	foi	norteado	pela	questão	de	pesquisa:	Quais	as	evidências	científicas	que	relacio-
nam a infecção pelo Sars-Cov-2 e a doença de Kawasaki?

 Utilizou-se como fontes de pesquisa as bases de dados: Medical Literature Analysis and 
Retrieval System Online (MEDLINE) via EBSCO, Literatura Latino-Americana e do Caribe em 
Ciências da Saúde (LILACS), Excerpta Medica dataBASE (EMBASE) via Elsevier e, compondo a 
literatura cinzenta, as recomendações da Sociedade Brasileira de Pediatria e do National Institute of 
Child Health and Human Development.

Utilizou-se os descritores controlados Medical Subject Headings (MeSH) da National Library 
of Medicine - PubMed e o operador booleano AND, empregando-se a estratégia de busca “Coronavi-
rus Infections” AND “Child” AND “Mucocutaneous Lymph Node Syndrome” e, ainda, em os Descri-
tores em Ciência da Saúde (DeCS) da Biblioteca Virtual em Saúde “Infecções por Coronavirus” AND 
“Crianças” AND “Doença de Kawasaki”, 

Aplicou-se os critérios de inclusão: texto completo disponível, nos idiomas inglês, portu-
guês e espanhol, publicados no período de dezembro de 2019 a maio de 2020, o recorte temporal se 
deu devido ao primeiro caso de COVID-19	notificado	em	dezembro	de	2019	(WU; MCGOOGAN, 
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2020). Como critérios de exclusão estudos que não apresentaram relação com a temática, obtendo 
uma	amostra	final	de	quatro	estudos.	O	processo	de	busca	e	seleção	dos	estudos	está	apresentado	no	
fluxograma	(Figura	1).

Figura 1: Fluxograma de seleção dos estudos da revisão narrativa

Fonte: Elaboração dos autores

Para coleta de dados, utilizou-se um formulário de elaboração dos autores, com as seguintes 
variáveis: autor, ano de publicação, país, objetivo, tipo de estudo, amostra, nível de evidência, prin-
cipais	resultados	e	conclusões.	A	classificação	dos	estudos	quanto	ao	nível	de	evidência	se	deu	com	
base no Oxford Centre Evidence Based Medicine (2009).

As informações obtidas foram interpretadas em quadros e síntese descritiva, sendo posterior-
mente discutidas com a literatura.

3. RESULTADOS

As evidências mapeadas apontaram a prevalência de estudos desenvolvidos no continente 
Europeu, indexados nas bases MEDLINE e LILACS, com baixos níveis de evidência.  O objetivo dos 
estudos versou sobre considerações quanto a infecção pela COVID-19 e sua relação com a doença de 
Kawasaki. A seguir no quadro 1 estão dispostas as variáveis de caracterização dos estudos. 
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Quadro 1– Caracterização dos estudos incluídos na revisão narrativa

Código Autores/ ano País Objetivo Tipo de es-
tudo

NE*

1 Arakelyan 
(2020)

Reino Uni-
do

Relatar o cres-
cente número 
de crianças com 
síndrome de 
Kawasaki por 
COVID-19.

Opinião de 
especialista

V

2 Viner e Whit-
taker (2020)

Inglaterra Descrever casos 
da síndrome de 
Kawasaki em 
crianças entre 
5 e 7 anos que 
contraíram CO-
VID-19.

Editorial V

3 Bertoncelli et al 
(2020)

Itália Resumir as 
considerações 
iniciais e as 
complicações 
cardiovascula-
res de crianças 
com cardiopatia 
congênita que 
contraíram a 
COVID-19.

Revisão nar-
rativa

V

4 OMS (2020) Suíça Padronizar a de-
finição	de	caso	
para a síndrome 
inflamatória	
multissistêmica 
em crianças com 
COVID-19.

Revisão nar-
rativa

V

Legenda: NE*- Nível de evidência 

Fonte: Elaboração dos autores (2020)

Os estudos apontam que a síndrome de Kawasaki acomete com maior frequência crianças en-
tre seis meses e o quinto ano de vida, com ativação de interleucina 6, cujos sinais e sintomas podem 
ser	locais	ou	sistêmicos	com	inflamações	em	órgãos	nobres,	especialmente	no	sistema	cardiovascular.	
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Identificou-se	como	tratamento	o	uso	de	terapia	intravenosa,	conforme	observado	no	quadro	2.	

Quadro 2- Caracterização dos estudos quanto às evidências encontradas sobre COVID-19 e doença de Kawasaki

Código Resultados Conclusões

1 O tratamento contendo imu-
noglobulinas reduz o risco de 
complicação de 2,5% a 5% 
dos casos em pacientes com 
Kawasaki e COVID-19.

Para o diagnóstico diferencial deve-se obser-
var: febre prolongada, erupção cutânea, olhos 
vermelhos, mãos e pés em anasarca, lábios ou 
língua doloridos ou com dormência e a presen-
ça de linfonodo crescido no pescoço. 

2 Duas em cada dez crianças 
diagnosticadas com doen-
ça de Kawasaki e infectadas 
pelo Sars-Cov-2, desenvolve-
ram choque por hipotensão, 
respondendo bem a imuno-
globulina intravenosa em até 
20% dos casos.

Estratégias de tratamento para evitar complica-
ções a longo prazo devido a doença de Kawa-
saki estão sendo investigados como, por exem-
plo, o acometimento de aneurisma de artérias 
coronarianas. 

3 A Covid-19 em crianças 
pode apresentar vasculite, 
com semelhante a doença de 
Kawasaki. É preciso observar 
miocardites, piúria e artrite 
periférica.

As citocinas presentes na infecção pelo Sars-
-Cov-2,	aumentam	os	biomarcadores	inflama-
tórios da doença de Kawasaki, particularmente 
a interleucina 6. O que pode levar a sequelas 
cardíacas.

4 Definição	 de	 caso:	>19	 anos	
(febre	 >3	 dias)	 ou	 Inflama-
ção muco-cutânea ou Hipo-
tensão/choque ou disfunção 
cardíaca/coagulopatia ou 
gastrointestinais ou elevação 
de	 marcadores	 inflamatórios	
sem microrganismos ou evi-
dência de COVID-19 (RT-P-
CR/teste de antígeno ou so-
rologia positivo), ou contato 
provável com doentes.

A	 síndrome	 inflamatória	multissistêmica	 leva	
a falência múltipla de órgãos e choque quando 
associada a COVID-19. 

Fonte: Elaborado pelos autores (2020)
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4. DISCUSSÃO 

A explicação exata da doença de Kawasaki encontra-se ainda desconhecida, porém constitui 
a principal causa de doença adquirida em indivíduos pediátricos, com 80% dos casos ocorrendo em 
crianças com idade inferior a oito anos e 50% em menores de dois anos (ROWLER; SHULMAN, 
2018). 

Ainda	que	precoce,	a	definição	do	diagnóstico	para	doença	de	Kawasaki	deve	incluir	exames	
específicos	de	imagem	e	monitorização	dos	parâmetros	vitais	por	meio	do	eletrocardiograma	e	eleva-
ção	de	troponina	(importante	biomarcador	cardíaco),	além	de	marcadores	da	resposta	inflamatória	e	
evidência de sintomas gastrointestinais (OMS, 2020). 

A presença da  infecção pelo Sars-CoV-2 na doença de Kawasaki se manifesta como um com-
plicador	ao	estimular	doenças	inflamatórias	agudas	em	crianças	que	com	a	infecção	sustentada	pode	
danificar	as	artérias	coronarianas	com	repercussões	ao	longo	de	toda	a	vida,	tornando	necessária	a	
realização de terapia medicamentosa, além de estarem mais propensas a desenvolver infarto agudo do 
miocárdio (ARAKELYAN, 2020). 

Ainda,	a	respeito	do	tratamento	para	crianças	com	presença	da	doença	de	Kawasaki,	verifi-
cou-se que o uso de terapia com imunoglobulina intravenosa (IGIV) na maioria dos pacientes apre-
senta boa resposta, no entanto oito de dez pacientes investigados necessitaram de tratamento com 
corticosteroides de alta dose em conjunto com a IGIV, os quais apresentaram teste sorológico positivo 
para a SARS-CoV-2, levantando o questionamento desse clusters estar associado a doença de Kawa-
saki com o coronavírus como agente desencadeante (VERDONI et al., 2020).

Em uma pequena população de lactentes e crianças, investigada no Reino Unido, acometida 
pela doença do coronavírus e de Kawasaki que evoluiu para choque, observou-se hipotensão com 
necessidade	de	reposição	hídrica	e	suporte	inotrópico.	Verificou-se	que	duas	em	cada	dez	crianças	que	
têm teste positivo para Sars-CoV-2 também possuem a síndrome respiratória aguda grave (VINER; 
WHITTAKER, 2020).  

Em um estudo realizado em um hospital em Bérgamo na Itália, demonstrou uma incidência 
de casos mensal 30 vezes maior que a dos últimos 5 anos relacionados a doença de Kawasaki desde 
o início da pandemia. Constatou-se neste estudo que crianças examinadas e diagnosticadas que já 
possuíam resposta imune ao vírus Sars-CoV-2 eram mais velhas, com envolvimento respiratório e 
gastrointestinal, sinais meníngeos e sinais predominantes de envolvimento cardiovascular, caracte-
rísticas da síndrome de ativação de macrófagos e necessidade de tratamento adjuvante com esteroide 
(VERDONI et al., 2020).

Estudos apontam que a síndrome de liberação de citocinas (SCR) desempenha papel crucial 
na COVID-19, sendo encontrado nesses pacientes, principalmente, elevação da interleucina 6 (IL-6), 
dentre outras citocinas, a qual na doença de Kawasaki está associada a patogênese de lesões cardía-
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cas, implicando em um maior quadro de liberação da mesma em pacientes com coinfecção. Além 
disso a IL-6 é uma das citocinas-chaves produzida em excesso por macrófagos ativados, estando 
correlacionada com a gravidade de ambas as doenças (LIU et al., 2020; LI et al., 2019).

Os casos de COVID-19 em crianças ainda são discretos, de maioria assintomática e com fa-
tores desconhecidos, especialmente quando se associa a comorbidades adjacentes como a doença de 
Kawasaki, nesses casos alguns relatos informam maior taxa de morbimortalidade. Portanto, reforça-
-se a lavagem das mãos e a diminuição do risco de infecções nosocomiais como os principais meios 
de prevenção orientados para o cuidado infantil (BERTONCELLI et al., 2020).

Tendo em vista os casos relatados na literatura apontando possível correlação entre a doença 
de Kawasaki e a infecção pelo COVID-19, pressupondo-se características intrínsecas sejam clínicas 
ou	laboratoriais,	a	OMS	traz	uma	posição	preliminar,	os	casos	confirmados	de	crianças	infectadas	
necessitam,	além	de	estabelecer	um	tratamento	direcionado,	devem	ser	notificadas	para	manter	vigi-
lância provisória (OMS, 2020). 

À	medida	que	a	testagem	identifica	anticorpos	para	apresentação	de	Sars-CoV-2	há	possibilidade	
da	diferenciação	dos	casos	e	estabelecimento	de	mecanismos	apropriados	para	identificar	as	doenças	
respiratórias	na	infância,	levando	em	consideração	suas	principais	complicações	e	relação	específica	
(VINER; WHITTAKER, 2020).

5. CONCLUSÃO

A doença de Kawasaki, embora tenha causa desconhecida, tem se apresentado como um fator 
predisponente de complicações em órgãos alvo, especialmente no sistema cardiovascular, quando 
associada a infecção do SARS-COV-2. Em tempos de pandemia do novo coronavírus, é importante 
a avaliação dos fatores relacionadas a ele e seu comportamento no agravamento de outras doenças, 
avaliando os casos suspeitos no intuito de instituir medidas que possam subsidiar a prática clínica.

Embora a doença COVID-19 seja uma temática muito discutida na realidade, poucos são 
os estudos relacionados a doença de kawasaki, tendo a necessidade de investimento de pesquisas 
na	área.	Este	estudo	apresenta	limitações	quanto	ao	reduzido	número	de	evidências	científicas	e	re-
comendações	que	contemplem	o	papel	da	infecção	por	COVID-19	na	fisiopatologia	da	doença	de	
Kawasaki e implicações clínicas, para elucidação dos componentes relativos à manifestação, trata-
mento e prognóstico de crianças e lactentes infectados. Necessitando, portanto, a realização de estu-
dos que investiguem a suscetibilidade de pacientes que desenvolvem a doença de Kawasaki sob efeito 
desencadeante do Sars-CoV-2.
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