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Takita SY. Principais causas de internacdo em crian¢cas com sindrome de Down.
[Dissertacdo de Mestrado em Medicina]. Botucatu: Faculdade de Medicina de
Botucatu-UNESP; 2023.

Resumo

A sindrome de Down (SD) é a alteragdo cromossémica mais comum no mundo. Ela é
causada pelo desequilibrio da constituicdo cromossémica do 21, por trissomia livre,
translocacdo ou mosaicismo. As criangas e adolescentes com SD apresentam uma
desregulacéo imune e sdo mais suscetiveis a infec¢des. Este estudo objetiva avaliar
as internacdes de criancas e adolescentes com SD na enfermaria de pediatria do
Hospital das Clinicas de Botucatu (HCFMB), a fim de caracterizar esta populacéo de
criancas, com maior risco para internacao, a fim de aprimorar a assisténcia a essas
criancas, visando reducdo destas internacdes e Obitos. Trata-se de um estudo
observacional, transversal, com coleta de dados retrospectivos no periodo de janeiro
de 2013 a dezembro de 2021, de criancas e adolescentes com SD, na enfermaria,
pronto socorro e Unidade de Terapia Intensiva pediatrica do HCFMB. (UTI) Foram
coletados dados relativos a idade, diagnostico, seguimento ambulatorial, tempo de
internacdo e necessidade de UTI, comorbidades e possiveis fatores de risco para o
Obito. Foram incluidas as criancas internadas neste periodo na enfermaria de pediatria
e UTI, com idade de 30 dias de vida até 15 anos de idade. Realizada analise estatistica
pelo programa SAS. Resultados: foram incluidas 80 criancas com SD, perfazendo um
total de 283 internacdes, sendo que 46 delas apresentavam mais de uma internacéo
no periodo do estudo. A faixa etaria de maior prevaléncia foi de um a trés anos, e a
principal causa foi decorrente de problemas no aparelho respiratério (99 casos),
dentre estas as principais causas foram as pneumonias (50%), e a insuficiéncia
respiratéria aguda (14%). O tempo médio de internacdo foi de oito dias e em 82
internacdes as criancas necessitaram de cuidados intensivos. A principal causa de
internacdo na UTI foi também a relacionada ao aparelho respiratério (36%), seguido
por malformacg@es cardiacas (14%). Durante as internacdes em UTI houve 13 6bitos,
sendo que pudemos verificar mais prevaléncia de cardiopatias e também em alguns
casos, urinocultura positiva nestas criancas. Concluimos que ac¢des de prevencao,
como vacinacdes, e de melhor monitoramento destas criangas, sem seguimento
ambulatorial, ou nas internacdes devem ser realizadas. Assim, elaboramos uma
proposta de escore de risco para morte para as criancas e adolescentes com SD
internadas em UTI, sendo que aqueles pacientes com cinco ou mais pontos devem
ser monitorizados com maior atencdo. Sera realizada reunido com as equipes da
genética, da cardiologia e da UTI pediatrica para discussdo deste escore e uma
proposta de um fluxo de vigilancia a estes pacientes no HCFMB e quem sabe
posteriormente para a comunidade pediatrica.

Descritores: Sindrome de Down; Criancas; Unidade de Internagéo; Avaliacdo em
Saude



Takita SY. Causes of hospitalization in children with down Syndrome. [Master's Thesis
in Medicine]. Botucatu: Botucatu Medical School — UNESP; 2023.

Abstract

Down syndrome (DS) is the most common chromosomal disorder in the world.It is
caused by the imbalance of the chromosomal constitution of 21, by free trisomy,
translocation or mosaicism. Children and adolescents with Down syndrome have
immune dysregulation and are more susceptible to infections. This study aims to
evaluate hospitalizations of children and adolescents with DS in the pediatric ward of
Hospital das Clinicas de Botucatu (HCFMB), in order to classify the population of
children included in the study regarding age, diagnosis, outpatient follow-up, length of
stay and need for Intensive Care Unit (ICU). Thus, it will be possible to improve care
for these children, aiming to reduce these hospitalizations. It was an observational,
cross-sectional study, with retrospective data collection from the last 10 years of
hospitalization, from January 2013 to December 2021, of children and adolescents with
DS, in the pediatric ward, emergency room and ICU of HCFMB. Children hospitalized
in this period in the pediatric ward and ICU, in the age range of 30 days to 15 years
(age of acceptance for admission to this service) were included in this study. Those
who at some point had the exclusion of the diagnosis of DS were excluded. The
evaluation of comorbidities that culminated in the need for hospitalization in this
population can be the focus of actions to improve diagnoses and conducts for this
population, in order to prevent worsening and hospitalizations in future populations.
The statistical analysis of the data was performed. In this analysis, 80 children with DS
were evaluated, with a total of 283 hospitalizations and it was noticed that 46 of them
had more than one hospitalization in this period. The most prevalent age group was 1
to 3 years, and the main cause was due to problems in respiratory system (99 cases).
Among respiratory causes, the main cause of hospitalization was due to pneumonia,
in 50% of cases, followed by acute respiratory failure, in 14%. The average
hospitalization time was 8 days and in 49 hospitalizations the children required the
ICU. The main cause of hospitalization in the ICU was due to respiratory causes (36%),
followed by cardiac malformations (14%). During the ICU hospitalizations, there were
13 deaths, and we observed a higher prevalence of heart conditions and, in some
cases, positive urine cultures in these children. We concluded that preventive actions,
such as vaccinations and improved monitoring of these children, without outpatient
follow-up or during hospitalization, should be carried out. Thus, we have developed a
proposal for a risk score for mortality in children and adolescents with DS admitted to
the ICU, and those patients with five or more points should be monitored more closely.
A meeting will be held with the genetics, cardiology and pediatric ICU teams to discuss
this score and propose a surveillance plan for these patients at the HCFMB and
potentially for the pediatric community in the future.

Key-words: Down Syndrome; children; hospitalization; health evaluation
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INTRODUCAO

1.1. A sindrome de Down e as internacdes em criancas e adolescentes

A Sindrome de Down (SD) é a alteracdo cromossdmica mais comum no mundo e
a causa mais comum de deficiéncia no desenvolvimento intelectual na populagéo.
Possui incidéncia estimada no Brasil de 1 a cada 600 nascidos vivos, aumentando
conforme a idade materna, e ocorre independente de classe social, etnia ou género
(SBP, 2020; NDSS, 2020; MALT EA, et al., 2013). Foi descrita pela primeira vez pelo
médico John Langdon Down em 1866, porém, apenas no século XX com o avango
das pesquisas genéticas, o médico Jerome Lejeune identificou a presenca de um
cromossomo adicional no par 21, em 95% dos casos, justificando os termos Sindrome
de Down ou Trissomia 21 (LEJEUNE, 1979; NDSS, 2020).

Ela é causada pelo desequilibrio da constituicdo cromossémica do 21, por
trissomia livre, translocacao ou mosaicismo deste cromossomo. A idade materna é o
principal contribuinte para estes processos, principalmente quando a fecundacéo
ocorre a partir dos 35 anos de idade. O pai contribui com cerca de 5%, tendo maior
ocorréncia quando ele possui mais de 55 anos de idade (Nakadonari, 2006).

O diagnostico € clinico e pode ser dado de acordo com as caracteristicas fisicas
da pessoa. Fenotipicamente, na SD pode haver braquicefalia, fontanelas amplas,
orelhas pequenas com implantacao baixa, telecanto, epicanto, ponte nasal achatada,
hipoplasia da face média, sinofris, macroglossia e protusédo da lingua, pele redundante
na nuca, braquidactilia, entre outras caracteristicas. Mesmo que ndo defina
progndstico, aspecto fisico ou capacidade intelectual, o cariétipo é essencial para
aconselhamento genético da familia. (MINISTERIO DA SAUDE, 2013).

As criangas com sindrome de Down podem apresentar distlrbios de degluticdo
e disfagia, predispondo a morbidades pulmonares, broncoaspiracao e alteracédo de
experiéncias alimentares (Jackson et al, 2019). Tém predisposicdo a sobrepeso e
obesidade, principalmente a partir dos 2 anos de idade, pelo aumento dos niveis
séricos de leptina, pelo baixo gasto energético no sono e pela pouca realizacdo de
atividade fisica. Consequentemente, podem apresentar apneia obstrutiva do sono,
dislipidemia,  hiperinsulinemia, anormalidades ortopédicas e problemas
cardiovasculares (Bertapelli et al., 2016). Podem também ter déficit cognitivo e de

linguagem, por alteragfes auditivas e maior predisposicao a otites médias, habilidades



motoras orais comprometidas pela anatomia e hipotonia, dificuldades na fonética e na
semantica (Roberts et al., 2007). Sdo predispostos a alteracdes endocrinologicas
como baixa densidade mineral 6ssea, hipogonadismo e disfuncdes tireoideanas
(hipotireoidismo subclinico, hipotireoidismo congénito e tireoidites autoimunes). Além
disso, por serem predispostos a doencas autoimunes, podem ter diabetes melittus tipo
1, alopecia areata, vitiligo e doenca celiaca. (Whooten, 2017). Por conta disso, o0 seu
seguimento deve ser multidisciplinar e multiprofissional.

Nas criancgas e adolescentes com Sindrome de Down, a maturacéo das células
T no timo séo aberrantes. Elas apresentam uma menor resposta aos antigenos, uma
vez que produzem menos moléculas essenciais para o reconhecimento do antigeno
especifico das células T (Murphy et al, 2005). Além disso, € observado que nos
primeiros anos de vida de uma crianga com sindrome de Down, h4 uma menor
aumento de linfécitos B e T, o que sugere um distlrbio do sistema imune adaptativo
(De Hingh et al, 2005). Nestas criancas, ha uma diminuicdo na producao de derivados
ativos do oxigénio, o que afeta na capacidade dos leucécitos em destruir os agentes
agressores. Assim, apresentam uma desregulacao imune e sdo mais susceptiveis a
infeccdes (Licastro et al., 2005).

Dentre as internagcdes hospitalares destas criangas, segundo estudo de Soares
et al., 50% sao decorrentes de problemas respiratdrios. Isso ocorre por conta das
multiplas comorbidades que pode estar associada a sindrome, como SAOS, doencas
de vias aéreas inferiores, cardiopatias congénitas, obesidade relativa, hipotonia,
hipertensdo pulmonar, hipoplasia pulmonar, obstrucdo de vias aéreas superiores,
imunodeficiéncias, dentre outras. Assim, além de serem mais suscetiveis a
internacdo, ficam mais tempo em ambiente hospitalar e necessitam de suporte
ventilatério desproporcional a doenca (Soares et al., 2004).

Em dezembro de 2019, foi reportado o surgimento de uma pneumonia de
origem desconhecida em Wuhan, China. Posteriormente, o virus SARS-COV 2 foi
isolado nas vias aéreas dos pacientes infectados. Ele disseminou rapidamente pelo
mundo, causando inumeras mortes por covid-19, e levando a Organizagdo Mundial
de Saude (OMS) a declarar pandemia em mar¢o de 2020 (Ciotti et al., 2020). Os que
tem a sindrome de Down tém marcadores de autoimunidade cronicas, tendo altos
niveis de citocinas e quimiocinas pro-inflamatorias. Visto que o SARS-COV 2
predispde a uma tempestade de citocinas e a SD € associada a outras comorbidades

que podem agravar a infec¢do pelo virus, como cardiopatia congénita, SAHOS, foi
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sugerido que eles devem ser mais bem monitorizados nesta pandemia (Espinosa,
2020). Foram desenvolvidos fluxogramas de tratamento a criangas com SD e covid-
19, dentre eles o proposto pelo Bambino Gesu Children’s Hospital, na Noruega. Nele,
a presenca ou ndo de sintomas como febre, tosse, mialgia, cefaleia, odinofagia, de
acordo com a gravidade deles, indicaria ou ndo a necessidade de internacdo
hospitalar (Callea et al., 2020).

1.2 O Hospital das Clinicas de Botucatu e o servi¢co de pediatria genética

Em janeiro de 2009, foi publicada a Portaria n° 81 instituindo no ambito do SUS
a Politica Nacional de Atencdo Integral em Genética Clinica, mas a Secretaria de
Atencdo a Saude (SAS) ndo divulgou as medidas necessarias para a plena
implantacéo desta Politica. Assim, h& ainda uma lacuna muito grande no atendimento

aos que tém afeccbes congénitas e genéticas no Brasil (RASKIN,2010).

Assim, a estruturacdo do SPG do HCFMB vem tentar preencher esta lacuna na

assisténcia as criancas e adolescentes.

A regido do Estado onde esté inserido o Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina de Botucatu (HCFMB) é a dos municipios contidos no Departamento
Regional de Saude de Bauru (DRS VI), da Secretaria Estadual de Saude, que engloba
cinco Regides de Saude (Avaré, Bauru, Botucatu, Jau e Lins) e abrange 68
municipios, conforme mostra a figura 1. A sua extensao territorial € de 30.635 km, e
sua populacdo de 1.646.604 habitantes, tendo o municipio com menor populagéo
1.391 habitantes e 362.813 habitantes no maior (SES-SP, 2019).

Figura 1. Mapa dos municipios, e regides de Salde que compdem o Departamento Regional
de Saude VI, Bauru (DRS-VI).
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Fonte: Secretaria Estadual de Saude, DRS-VI, Bauru (SES-SP, 2020).

O Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu (HCFMB)
vincula-se a Secretaria de Estado da Saude de S&o Paulo para fins administrativos e
associa-se a Faculdade de Medicina de Botucatu da Universidade Estadual “Julio de
Mesquita Filho” — UNESP para fins de ensino, pesquisa e extensdo, sendo a maior
instituicdo publica vinculada ao Sistema Unico de Sautde na regi&o. Estima-se que a
sua abrangéncia populacional de atendimento seja de 2 milhdes de pessoas. Parte

integrante da DRS VI-Bauru, o Hospital atende aos 68 municipios da regiéo?.

No final de 2015, diante de grande demanda ja em atendimento no ambulatério
de Puericultura e Pediatria Social de criangas com a sindrome de Down e outras
doencas congénitas e/ou genéticas, definiu-se conjuntamente com o HCFMB que este
ambulatério assumiria exclusivamente a responsabilidade sobre esta demanda de
criancas e adolescentes, como referéncia para o DRS-VI, com objetivo de integrar o
cuidado a esta populacdo realizado em outros servigcos, particularmente as com
sindrome de Down, passando a ser referéncia municipal e regional como previsto na
Portaria n° 81 (BRASIL, 2009), e recebendo o nome de servi¢co de pediatria genética
(SPG).

! Hospital das Clinicas de Botucatu, quem somos. Acesso em: http://www.hcfmb.unesp.br/quem-somos/
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Além de assisténcia, extensao e ensino, o SPG tem viabilizado a realizacao de
alguns projetos de pesquisa, especificamente sobre as criancas e os adolescentes
com a sindrome de Down, uma vez que ha uma grande lacuna no conhecimento nesta
area. Justificando-se assim, neste momento, a avaliacdo das internacfes destas
criangas, para melhor caracterizacao destes pacientes, e aprimoramento do servico a
partir deste estudo. Atualmente a enfermaria de pediatria do HCFMB consta de 37

leitos disponiveis para internacao.

1.3 O Hospital das Clinicas de Botucatu e o servigco de internacao

hospitalar de criancas

O Pronto Socorro de Pediatria € composto por duas unidades: Pronto Socorro
Pediatrico do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu — Unesp
(PSR — HC) e o Pronto Socorro Pediéatrico do Hospital do Bairro (PSI — HB).

O PSI — HB é uma unidade aberta a demanda espontanea da populacéo de
Botucatu e regido, conta com 3 a 4 pediatras em todos os periodos inclusive finais de
semana e feriados, atendendo criancas e adolescentes abaixo de 15 anos de idade.
E utilizada pela Faculdade de Medicina de Botucatu — UNESP para formacdo de
alunos e residentes médicos. No presente estudo, ndo foram utilizados os dados do
PSI para andlise das internacfes, pois as criancas de maior complexidade que
internam no PSI sdo encaminhadas ao PSR e a enfermaria de pediatria do Hospital
das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu (HCFMB).

O PSR — HC é uma unidade fechada a demanda espontanea populacional,
sendo referéncia aos casos de maior complexidade ou especificos para
especialidades pediatricas. Recebe criancas do PSI — HB, Servigco de Atendimento
Médico de Urgéncia (SAMU) e hospitais da regido, via Central de Regulacdo de

Vagas. Conta com médico pediatra 24h do dia, inclusive finais de semana e feriados,

O HCFMB é uma entidade autarquica, vinculada a Secretaria de Estado da
Saulde de Sao Paulo para fins administrativos. Atende a 68 municipios da Diretoria
Regional de Saude (DRS VI) — Bauru, trata-se da maior instituigdo publica vinculada
ao Sistema Unico de Salude (SUS) na regido. Estima-se que a abrangéncia
populacional de atendimento do HCFMB seja de 2 milhdes de pessoas. A Enfermaria
de Pediatria conta com 26 leitos de internacao ativos e atende criancas de 0 a 15

anos. De janeiro de 2013 a dezembro de 2021, periodo abrangido neste estudo, foram
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contabilizadas 37.892 internacfes, sendo: 15.125 internaces de criancas menores
de 1 ano, 9.375 internagdes de criancas de 1 a 4 anos, 7.324 internacfes de idades 5
a 9 anos; e 6.068 internacdes de criancas maiores de 10 anos. Nos capitulos da
Classificagao Estatistica Internacional de Doencgas e Problemas Relacionados com a
Saude (CID-10), a Sindrome de Down esta inserida no capitulo 17 (malformacdes
congénitas, deformidades e anomalias cromossdmicas). Neste periodo, foi um total
de 1.615 criancas internadas pelo Capitulo 17 do CID-10, segundo dados obtidos pelo
DATASUS- Departamento de Informética do SUS.

Quadro 1. Quantidade de internacdes no periodo de janeiro de 2013 a dezembro de
2021, total e pelo capitulo 17 do CID-10.

Faixa etaria segundo | Namero de internacdes total | Nimero de internacdes
Sistema de Informacgbes pelo Capitulo 17 do
Hospitalares do SuUs CID-10

(SIH/SUS)

Menores de 1 ano 15.125 542

1 a4 anos 9.375 474

5a9anos 7.324 345

Maiores de 10 anos 6.068 254

TOTAL 37.892 1.615

Fonte: Ministério da Saude - Sistema de Informacdes Hospitalares do SUS (SIH/SUS)

A Unidade de Terapia Intensiva pediatrica (UTI) foi criada em agosto de 1988.
Em seus 30 anos de atividades, a UTI formou 97 médicos especialistas em medicina
intensiva pediatrica e estd amplamente inserida nas sociedades médicas da area. Do
ponto de vista académico, a unidade existe como disciplina do Curso de Graduacgéao
em Medicina da FMB-Unesp desde sua criagado e cerca de 100 alunos do Curso de
Graduacao em Medicina da Faculdade foram orientados em trabalhos cientificos e/ou

monitorias na unidade.

1.4 Avaliacéo de servicos de saude

Para garantir a qualidade de um servico € importante que ele possa ser
constantemente aprimorado e adequado as necessidades de saude da comunidade.
Para isso é necessério conhecer o servigo de saude sob varios aspectos, atendendo
ao interesse do gestor, dos usuarios e dos profissionais que prestam assisténcia

(PINHO, 2003) e, ainda, de quais séo os problemas de saude efetivamente existentes.
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A avaliacdo é um processo fundamental na busca por qualidade no SUS,
indicando ao gestor quais as possibilidades de intervencao no processo de assisténcia
a saude (BOSI e UCHIMURA, 2007), devendo ser parte integrante do planejamento
em saude. O processo avaliativo deve ser dinamico. Feito o diagndstico de
determinada realidade, implementadas ou redirecionadas as acdes necessarias,
novamente se quantifica o problema para se verificar constantemente a efetividade
das medidas adotadas (DIAS-DA-COSTA et al., 2000).

Novaes (2000), enfatiza que a avaliagédo de servi¢os vivencia dificuldades a
serem enfrentadas para que possam produzir conhecimento, pois sempre 0
conhecimento sobre a realidade que se apresenta tem um sentido e uma razéo de

ser. H& diversos modelos de avaliacdo com véarias metodologias e técnicas.

A auditoria de prontudrios € um instrumento na avaliacdo dos processos de
prestacdo de assisténcia a saude pela facilidade de acesso aos registros,
principalmente dos atendimentos médicos (BROOK 1992; MODESTO 1992), podendo
ser utilizado como fonte de dados.

Avaliar é, portanto, um passo relevante e necessario na atencéo a saude. Os
métodos propostos para a avaliacdo estdo relacionados aos seus propdésitos e terdo
influéncia direta nos seus resultados (DONABEDIAN, 1978). Sendo assim, este
estudo de avaliacdo € um servico de saude de internacdo, com reflexos na avaliagéo

e aprimoramento do servi¢o de pediatria genética do HCFMB.

Justificativa da realizacao do estudo

Este projeto visa buscar as principais causas de internacdo em criangas e
adolescentes com sindrome de Down no Hospital das Clinicas de Botucatu, nos
altimos 9 anos, considerando a sua trajetéria ambulatorial neste servico.

Entender os motivos e as causas das internagbes destas criangcas e
adolescentes, bem como se deu e o seguimento ambulatorial a eles, visa encontrar
lacunas na assisténcia que possam ser aprimoradas a fim de que o seu cuidado seja
realizado de forma mais eficaz.

A avaliacao das comorbidades que culminaram com necessidade de internagao

nesta populacdo pode ser foco de agdes, para o aprimoramento de diagndsticos e
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condutas a esta populacédo, a fim de se prevenir agravamento e internacdes em
populacdes futuras.

Por fim, trata-se de um estudo de avaliacdo da assisténcia a saude das criancas
e adolescentes com sindrome de Down, internados na enfermaria e UTI pediatrica do
HCFMB nos ultimos nove anos, de extrema relevancia para o aprimoramento do

Servico.

2. OBJETIVOS

2.1. Geral
Avaliar as internacbes de criancas e adolescentes com sindrome de Down, no
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu (HC FMB).

2.2. Especificos
- Caracterizar a populagdo de criancas do estudo, quanto a idade, diagndstico,
seguimento ambulatorial, tempo de internagcédo, internagdo em enfermaria e
necessidade de UTI,
- Identificar as principais causas de internacao;
- Identificar quais as necessidades de assisténcia durante a internagéo;
- Avaliar quais os fatores de risco para internagdes das criancas deste estudo;
- Individualizar o estudo para as criancas internadas na UTI pediatrica e das que foram
a oObito;
- Considerar se ha acgbes possiveis, a fim de aprimorar a assisténcia a estas criancgas,
visando a reducdo destas internacdes e do o6bito e, se ha a possibilidade de

elaboracédo de um protocolo de risco.

3. METODO

Estudo observacional, transversal, com coleta de dados retrospectivos dos ultimos
nove anos de internacéo, periodo de janeiro de 2013 a dezembro de 2021, de criancas
e adolescentes com a SD, nas enfermarias do HCFMB e outros setores, incluindo
pronto socorro referenciado Unesp (PS), UTI pediatrica (UTI). Nao foram utilizados os
dados do Pronto Socorro Infantii do Hospital do Bairro (PSI) para analise das
internacdes, pois as criancas de maior complexidade que internam no PSI séo
encaminhadas ao pronto socorro referenciado e a enfermaria de pediatria do Hospital
das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu (HCFMB).
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A escolha do periodo se deu pois 0 sistema MV, prontuario eletrdnico do paciente
do HCFMB (PEP-MV), foi plenamente implantado no ultimo semestres de 2012.

Foram solicitados os bancos de dados junto ao CIMED. No periodo de janeiro de
2013 a dezembro de 2021, ficaram internadas um total de 80 criangas com SD.
Destas, 46 tiveram mais de uma internacao, totalizando 283 internacdes analisadas

(fluxograma 1).

T —
80 283

-46 + uma
internacao

Fluxograma 1. Criancas e internacgdes incluidas no estudo.

Critérios de incluséo e excluséo

Foram levantados dados de todas as internagdes de criancas e adolescentes com
o diagnostico, em qualquer momento da assisténcia, de SD, incluindo lactentes,
criancas e adolescentes de 30 dias até 15 anos de idade (idade de aceite para
internac&o neste servico).

Foram excluidos os que em algum momento tiveram a excluséo do diagnostico da
SD.

3.1. Banco de dados e analise estatistica

A partir dos registros do Sistema de Informac6es Médico Virtual- PEP-MV, foi
solicitado ao CIMED do HCFMB, o Relatorio Gerencial contendo dados de interesse
do pesquisador. A busca pela composicao do Banco de Dados foi dada a partir das
internacBes no periodo do estudo, considerando conjuntamente o CID, primario ou

secundario, de SD.
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Quadro 2. Codigo internacional das doencgas, para a sindrome de Down.

CID 10-Q%0 Sindrome de Down

CID 10 - Q90.0 Trissomia 21, ndo-disjuncado meibtica

CID 10 - Q90.1 Trissomia 21, mosaicismo (ndo-disjuncdo mitética)
CID 10 - Q90.2 Trissomia 21, translocacao

CID 10 - Q90.9 Sindrome de Down nao especificada

Apos este levantamento, foram solicitados ao CIMED do HCFMB informacfes a

respeito destas criancas e adolescentes no intuito de se buscar os dados necessarios

para este estudo, conforme descrito a seguir.

Os dados levantados e considerados foram:

a)

b)

d)

f)

g)

h)

Diagnostico primario do atendimento segundo Cddigo Internacional de
Doencas (CID), 102 Revisao, 22 edicdo (OMS,1994), registrado no atendimento
- Classificado segundo os 12 capitulos da Lista de Tabulacdo de Morbidade
para o SUS (CID-10);

Tempo total de internacéo (em dias);

Necessidade de unidade de terapia intensiva, em algum momento da

internacdo — diagnosticos, duracao de internacao, 6bito na internacéo;

Idade do paciente — classificando-os segundo faixas etarias de acordo com a
classificacdo do Ministério da Saude (SIH/SUS), sendo menor de um ano de
idade (A); entre um e trés anos de idade (B); entre quatro e nove anos (C) e,
maior ou igual a dez anos (D) (Datasus, 2022);

Sexo das criancgas e adolescentes;

Municipio de origem — diferenciando Botucatu e 0os municipios pertencentes ao
DRS-VI, e os municipios de outros DRS.

Exames laboratoriais, incluindo o cariétipo, e de imagem solicitados durante a
internacéao.

Recursos utilizados na internacdo, como exames laboratoriais e de imagem

Necessidade de cirurgia destes pacientes
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j) Necessidade de suporte de oxigénio, tais como mascara de venturi, mascara
facial ou cateter nasal ou necessidade de ventilacdo invasiva ou ndo invasiva
em UTI.

O banco de dados foi construido diretamente em planilha do Excel.

Apos levantamento de dados, foi realizado analise estatistica descritiva.

Para analise estatistica dos dados quantitativos foi utilizado o programa Statistical
Analysis System (SAS), versdo 9.2; com analises descritivas da populacao estudada
extraindo médias e desvios padrdo. Teste de Qui-quadrado e o teste t de Student
foram utilizados, com nivel de significancia de 5% (p < 0,05) (FISHER, 1993).

Avaliacéo ética

Seguindo os preceitos éticos em pesquisa, 0 projeto foi encaminhado para
avaliagdo do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Faculdade de Medicina de
Botucatu da UNESP, conforme Resolucdo 466/12-CNS-MS (BRASIL,2012b). O
trabalho foi aprovado na data 08/09/2021, numero do parecer de aprovacao CEP local:
4.961.813 e CAAE 47934121.2.0000.5411 (anexo I).

4. RESULTADOS
O tempo médio de internacéo foi de oito dias, sendo o menor periodo de um e o
maior de 251 dias, com mediana de quatro dias. Estas criancas foram analisadas

quanto a sexo e faixa etéria, conforme mostram gréaficos 1 e 2.

Distribuicao por Género

Masculino Feminino B Feminino
48% 52% ® Masculino

Gréfico 1. Distribuicdo por sexo das criangas, 2013-2021.

Verificou-se discreta predominancia de criancas do sexo feminino e a maior

incidéncia de internacdes na faixa etaria entre um e trés anos de idade. Esta divisao
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da faixa etaria por grupos obedece a divisdo do Ministério da Saude, separando

conforme as morbidades hospitalares.

Faixa etaria por Grupo

46% A: menores que 1ano
B:1a3anos
C:4a9anos

D maiores que 10 anos

Quantidade

Grupos

Grafico 2. Distribuicdo segundo grupo de faixa etaria das criangas com SD com internacdes,
2013-2021.

O HCFMB esta inserido na DRS VI. No entanto, é referéncia para outras
cidades ao entorno, o que pode ser mostrado com a procedéncia das criangcas com
SD que ficaram internadas neste periodo. Delas, 143 era procedentes de Botucatu e
98 de outras cidades pertencentes a DRS VI, totalizando 85%. Os outros 15% eram
de fora da DRS, correspondendo a 42 criancas, como mostra os grafico 3 e 4. Neste
calculo, estd contabilizado as criancas que tiveram mais de uma internagdo, nao

sendo retirado duplicatas.

Procedéncia

BOTUCATU

FORA DRS

DRSVI

0 20 40 60 80 100 120 140 160

Grafico 3. Procedéncia das criangcas com SD segundo internacéo, 2013-2021.
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Excluindo-se as criangas procedentes de Botucatu, 70% eram procedentes de

outras cidades da DRS VI e 30% de outras regionais.

Procedéncia

H DRS VI
B Fora DRS

Grafico 4. Distribuicdo percentual da procedéncia das criangas com SD internadas, segundo
pertencimento a DRS ou ndo, 2013-2021.

As causas de internacao foram agrupadas de acordo com os Capitulos do CID-
10, sendo a maior causa de internacdo as relacionadas ao aparelho respiratorio,
conforme mostrado em gréafico 5. A principal causa de internacdo foram por doencas
do aparelho respiratorio (35%), seguidas por outras doencas infecciosas (10%),
malformacgdes e anomalias congénitas (9%) e aparelho digestivo (8%).

Estdo em anexo todas as causas de internacdes (anexo II).

Causas da internacao

XUl - ESTADO DE SALIDE
X%~ CALISAS EXTERNAS DE MOREIDADE E DE MORTALIDADE

XX~ LESOES, ENVENENAMENTOS E DUTRAS CALISAS EXTERMAS

XVIII = ACHADOS ANORMALS EM EXAMES CLINKCOS E LABORATORIAIS
[ K= NS FORRRRC S, AR WARI TS CORGERTTAY

XVI — AFECCLES ORIGINARIAS NO PERGODO NEONATAL

XV — GRAVIDEZ, PARTO £ PUERPERID

NV « URDGENITALS

X1 « OSTEDARTICULARES

XU BELE EANEXDS

| X1 AP. DIGESTIVG)

X- AP, RESPIRATORIC

1%~ CUTRAS DOENCAS DO CORACAD

Vil - DUVIDOS

VIl = DLHOS £ ANEXOS

Vi - SISTEMA NERVOSO

V ~ TRANSTORNGS MENTAIS E COMPORTAMENTO

W- ENDOCRINAS E METABOLICAS

- DOENCAS DX SANGUE

oo L NEOPLASMAS

||~ OUITRAS DOENCAS INFECTI0SAY

Grafico 5. Diagnésticos na internacao e classificado de acordo com os capitulos do CID-10.
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Verifica-se nos graficos 6,7 e 8 que, dentre as doencas classificadas pelo CID-
10 do aparelho respiratorio, as causas mais comuns foram por pneumonia (49
internacdes, 50%), seguida por insuficiéncia respiratéria aguda (14 internacdes, 14%).
Com relacao aos CID-10 de outras doengas infecciosas, as causas mais comuns eram
infeccbes bacterianas ndo especificadas (10 internacbes, 35%) e diarreia e
gastroenterocolite agudas (8 internacdes, 28%). Dentre o capitulo da CID-10 de
malformacdes, os mais prevalentes foram malformacgdes cardiacas (12 internagdes,

44%) e testiculos ectdpicos (5 internacdes, 18%).

CID-10 - aparelho respiratoério

60%

49; 50%
50%
40%

30%

20% 14; 14%
0%
IRpA PNM

Grafico 6. Distribuicdo das doencas relacionadas ao aparelho respiratério, conforme capitulos
do CID-10, 2013-2021

CID-10 - outras doencas infecciosas

40%
35%
30%
25%
20%
15%
10%

5%

0%

10; 35%

8;28%

InfecgcGes bacterianas ndo especificadas diarreia e GECA

Grafico 7. Distribuicdo dos Capitulo do CID-10, de outras doencas infecciosas, 2013-2021.
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CID-10- malformacgdes

50%

12; 44%

40%
30%
. 0,
20% 5; 18%

10%

0%
Testiculos ectépicos Cardiacos

Gréfico 8. Distribuicdo das causas do CID-10 relacionados as malformacdes, 2013-2021.

Os locais de internacdo destas criancas com SD foram a enfermaria de
pediatria, a UTI e a enfermaria do pronto socorro pediatrico (chamado de repouso do
PS). Em uma unica internacdo, as criancas podem ficar em mais de uma unidade
diferente, conforme necessidade de terapia intensiva ou néo.

Do total de 283 internacdes analisadas, 82 (29%) destas foram em Unidade de
cuidado intensivo (UTI). Estas internacdes aconteceram para 62 criancas. Destas
internagdes, 21 criangas ficaram inicialmente internadas no PS, totalizando 26% das
internagdes em UTI. Na andlise dos dados estamos considerando o numero de

internacdes, e ndo de criancgas internadas na UTI.

Internacao no PS e encaminhamento para UTI

61; 74%

21; 26%

S n

Grafico 9. Distribuicdo de criancas com internagfes a partir do PS para a UTI, 2013-2021.

Os recursos utilizados durante a internacao no PS, enfermaria ou na UTI foram
classificados em: suporte de oxigénio (mascara venturi, mascara facial, cateter O2),
uso de antibidticos, quimioterapicos ou outras medicacdes, realizacdo de exames
laboratoriais e de imagem, e estao identificados no gréafico 10.
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Grafico 10. Distribuicdo dos recursos utilizados na internagdo 2013-2021. Calculada
porcentagem sobre o total de recursos utilizados nas internacdes de pacientes com SD no

periodo descrito (total: 860).

4.1. Caracterizacdo das internacbes ocorridas na UTI pediatrica do
HCFMB

O grafico 11 apresenta a andlise da procedéncia das criancas internadas na
UTI, destas, as mais prevalentes foram, vinte e dois (26,8%) procedentes de Botucatu,

sete (8,5%) de Sao Manuel e seis (7,3%) de Avaré.

Procedéncia das crian¢as com internag¢ao em UTI
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Grafico 11. Distribuicao de procedéncia das interna¢cdes em UTI, 2013-2021.
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Avaliando a procedéncia de acordo com a DRS VI, no gréfico 12, 73 (89%) das

internacbes em UTI eram de pacientes desta DRS do HCFMB.

Proveniente da DRS VI

B Sim

H Nao

Grafico 12. Distribuicéo de criancas procedentes de municipios pertencentes a DRS VI, 2013-
2021.

Foi caracterizado se estes pacientes que necessitaram de internagcdo em UTI
realizavam seguimento ambulatorial no HCFMB. Destes, 78 (95%) realizavam

acompanhamento (gréafico 13).

Seguimento ambulatorial

78; 95%

4; 5%
I
S N

Grafico 13. Distribuicdo de pacientes seguimento ambulatorial, 2013-2021.

A média de duragéo da internagdo em UTI foi de 24 dias. A principal causa de
internacao foi por doencas do aparelho respiratérios (23 internacgdes, 28%), com 12%
(10 internacdes) sendo por insuficiéncia respiratoria aguda e 16% (13 internacdes) por
pneumonia bacteriana. A segunda principal causa foi para correcdo de malformacgéao
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cardiaca (12 internacdes, 14%), sendo 10% (8 internacdes) para correcao de DSAV e

4% (3 internacdes) para correcao de CIV, como mostra o grafico 14.

CID-10: crianc¢as com internacao
UTI

13; 16%

10; 12%

8;10%

IRPA PNM DSAV CIV

Grafico 14. Distribuicdo segundo doencas/motivos das interna¢des da UTI, conforme CID-10,
2013-2021.

Foram analisados também dados e recursos utilizados durante as internacdes
em UTI. Dos casos internados em UTI, 58 (71%) criancas tiveram o diagndstico
confirmado pelo cariétipo, de 22 (27%) ndo consta o cariotipo no Sistema PEP-MV, e
em duas (2%) internagdes, ndo foi possivel obter este dado. Destes pacientes, 65%
realizaram ecocardiograma, exame este importante no diagndstico de malformacdes

cardiacas (tabela 1).

Tabela 1. Distribuicdo de exames diagnoésticos realizados, internacdes em UTI de
criangas com SD, 2013-2021.

Realizado
Exame
Sim Nao
Cariotipo* 58 (71%) 22 (27%)
Ecocardiograma 53 (65%) 29 (35%)

* Sem informacao= dois (2%)

Com relacdo ao suporte ventilatorio utilizado pelos pacientes na UTI, 35 das
internacdes necessitaram de ventilagdo mecanica e 29 delas ficaram em ventilagao

nao invasiva. Deve-se considerar que um mesmo paciente pode fazer uso de mais de
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suporte ventilatorio de acordo com sua necessidade, ndo sendo possivel portanto

contabiliza-lo em porcentagem.

Suporte ventilatdrio em UTI
VM
MASCARA 02

VNI

CAF

0 5 10 15 20 25 30 35 40

Grafico 15. Suporte ventilatorio utilizados pelos pacientes SD em UTI, 2013-2021.
Legenda: VM-ventilacdo mecéanica;, mascara de O2-mascara de oxigénio (mascara ndo
reinalante, mascara venturi ou cateter nasal de oxigénio); VNI-ventilacdo n&o invasiva e, CAF-
cateter de alto fluxo.

Foram obtidas as cirurgias realizadas neste periodo, conforme mostra a tabela
2. Das cirurgias realizadas, 23% delas (10 cirurgias) foram de causas oftalmoldgicas,
uma vez que no HCFMB ha o servi¢co de Oftalmologia, um dos centros nacionais de
referéncia para o tratamento de cataratas congénitas. Dentre elas, 19% (9 cirurgias)
foram de correcdo de cardiopatia e 10% (5 cirurgias) para correcdo de causas
otorrinolaringologicas, o que indica alta prevaléncia de SAHOS e malformagdes

cardiacas na populagdo com SD.
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Tabela 2. Distribuicéo dos tipos de cirurgias realizadas durante internagéo, 2013-2021
(n=44).

Tipo de cirurgia N %
Exame ocular sob narcose 10 22,7
Capsulectomia posterior cirargica 1 2,2
Enterectomia 1 2,2
Correcéao de CIV 3 6,8
Tratamento cirdrgico de fratura de 1 2,2
patela por fixacdo interna
(patelectomia)
Amigdalectomia com adenoidectomia 4 9,1
Laparotomia exploradora 4 9,1
Correcéo do canal atrio-ventricular 1 2,2
(total)
Orquidopexia unilateral 3 6,8
Bandagem da artéria pulmonar 2 4,5
Orquidopexia bilateral 1 2,2
videolaparoscopia
Correcéao de hipospadia 1 2,2
Correcéo do canal atrio-ventricular 2 4,5
Retirada de corpo estranho do tubo 1 2,2
digestivo por endoscopia
Hernioplastia umbilical 1 2,2

Cistoscopia e/ou ureteroscopia e/ou 1 2,2
uteroscopia

Gastrostomia 1 2,2
Tratamento cirurgico de refluxo vesico- 1 2,2
ureteral

Adenoidectomia 1 2,2
Colecistectomia videolaparoscopica 1 2,2

Facoemulsificacdo com implante de 1 2,2
lentes intra-ocular dobravel

Fechamento de CIV 2,2
Hernioplastia incisional 1 2,2

=

4.2. Caracterizacao das criangas que foram a 6bito

Considerou-se relevante, analisar as criancas que foram a 6ébito, dentre as
internadas.

O total de criangas que foram a obito foram 13 (15,9%), sendo todas elas
durante internacdo em UTI. Ndo houve diferenga estatisticamente significante na
analise da distribuicdo do numero de internagées em UTI e a incidéncia de dbitos, nos
anos de 2013 a 2021 (p= 0,82).

A média de idade das criangas que foram ébito foi de 7,8 meses (dp=6,6), sem
diferenca estatisticamente significante com os que nédo foram a oébito (p=0,37). A
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mediana foi de 7 meses, com idade maxima dos Obitos de 21 meses (1 ano e 9

meses).

As comorbidades mais prevalente nestes pacientes foram as malformacdes
cardiacas, seguida por doencas de tireoide, oftalmicas, pulmonar e do trato
gastrointestinal (tabela 3). O tempo de internacdo médio foi de 33 dias, com mediana

em 10 dias, sendo o minimo de 2 dias e o maximo de 224 dias.

Tabela 3. Distribuicdo de frequéncias dos 82 pacientes internados em UTI, segundo
tipo de comorbidades e 6bito, 2013-2021 (P=0,60).

Obito
Comorbidade N&o Sim Total
N % N2 %

Nenhuma 35 87,5 5 12,5 40
Diabete melitos 1 1 100,0 0 0,0 1
Malformacéo cardiaca 54 79,4 14 20,6 68
Neuroldgico — epilepsia 1 100,0 0 0,0 1
Oftalmico - catarata 1 50,0 1 50,0 2
Oncolégico — LMA 1 100,0 0 0,0 1
Osteomuscular — hernia umbilical 1 100,0 0 0,0 1
Genitourinaria 4 100,0 0 0,0 4
Gastrointestinal 8 96,3 1 3,7 9
Tireoide - hipotireoidismo 25 92,6 2 7,4 27
Pulmonar 2 66,7 1 33,3 3
Ortopédica — pé torto congénito 1 100,0 0 0,0 1
Otorrinolaringoldgica 4 100,0 0 0,0 4
Total 69 84,2 13 15,8 82

Houve uma relagéo estatisticamente significativa entre os 6bitos e os
resultados da cultura de urina (tabela 4), sendo que quatro criangas que forma a
Obito tiveram cultura de urina positiva. Os resultados da hemocultura ndo foram
estatisticamente significantes.
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Tabela 4. Distribuicdo de resultados de culturas de criangas com SD, internadas na
UTI e que foram a o6bito, 2013-2021.

Obito

Cultura N&o Sim Total

N2 % N2 % N2
Urina
Negativa 57 87,7 8 12,3 65
S*- POSITIVA 12 75,0 4 25,0 16 0,03
S*-NEGATIVA - 0,0 1 100,0 1
Sangue
Negativa 47 87,0 7 13,0 54
S**- POSITIVA 3 75,0 1 25,0 4 0,61
S*-NEGATIVA 19 79,2 5 20,8 24
Total 69 84,1 13 15,9% 82

* Candida spp. ** Enterobacter cloacae, Trichosporon asahii, Candida parapsilosis.

A tabela 5 mostra a distribuicdo das internacdes e dos Obitos, das criancas

internadas na UTI pediatrica, segundo o ano deles. Pode-se verifica uma maior

concentracdo destes dois eventos, nos anos de 2019 a 2021, com 27 interna¢des em
UTI (39%), e 54% dos Obitos (n=7).

Tabela 5. Distribuicdo de frequéncias dos pacientes segundo ano de entrada e 6bito

(p=0,82).
Obito
Ano Nao Sim Total
N2 % N2 % N2 %

2013 4 100,0 - 0,0 4 100,0
2014 5 83,3 1 16,7 6 100,0
2015 9 81,8 2 18,2 11 100,0
2016 5 83,3 1 16,7 6 100,0
2017 5 100,0 - 0,0 5 100,0
2018 14 87,5 2 12,5 16 100,0
2019 7 70,0 3 30,0 10 100,0
2020 12 92,3 1 7,7 13 100,0
2021 8 72,7 3 27,3 11 100,0
Total 69 84,1 13 15,9 82 100,0

29



5. DISCUSSAO

O Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu tem 55 anos de
histéria, atendendo 68 municipios da DRS VI (Bauru). E a maior instituicdo publica
vinculada ao Sistema Unico de Saude (SUS) na regido e é referéncia no atendimento
de alta complexidade. O pronto socorro referenciado do HCFMB € a unidade de maior
complexidade no atendimento de urgéncia e emergéncia da regido, sendo também a
maior referéncia do Centro Oeste Paulista. Recebe o0s casos do Servico de
Atendimento Movel de Urgéncias (SAMU), Corpo de Bombeiro e concessionérias de
Rodovias, é referéncia também para Central de Regulacédo e Oferta de Servicos de
Salude — CROSS. Os pacientes pediatricos graves sdao encaminhados a UTI
pediatrica, configurando também referéncia no atendimento de emergéncia desta

regiao.

Os pacientes internados com SD totalizaram neste estudo 283 internagoes,
sendo que 29% delas (82 internagdes) necessitaram de cuidados intensivos em UTI.
Considerando os recursos utilizados na internacdo, 35 delas necessitaram de
ventilacdo mecanica, recurso este de maior tecnologia. Considerando que as criancas
com SD possuem outras comorbidades associadas, como malformagfes cardiacas,
endocrinolégicas, elas necessitam de maior atencdo nos seus cuidados,
frequentemente necessitando de cuidados intensivos, como é mostrado pelo presente
estudo (Joffre et al., 2016).

O Ministério da Saude, através do seu sistema de internacdes (SIH/SUS)
analisa-se as internacdes no periodo de 2010 a 2022 no HCFMB, em pediatria. A
analise é feita por um intervalo pré-determinado e ja consolidado, ndo sendo possivel
avaliar exatamente no periodo deste estudo (2013 a 2021). Verificou-se que,
independentemente da faixa etaria, as principais causas de internacdes foram por
doencas respiratorias (5,8 milhdes, 21% das internacfes), conforme visto neste
estudo. Na analise do Ministério, & possivel verificar ainda que a faixa etaria com maior
namero de internagdes foi a menor de quatro anos, como também foi comprovado
neste trabalho. Por sua vez, os 6bitos, segundo o SIH/SUS, foram mais prevalentes
em criancas menores de um ano de idade (55%), principalmente por afeccdes
originadas no periodo perinatal. Neste trabalho, a média da idade ao 6bito foi de sete

meses, e deve-se considerar as comorbidades que sédo associadas a sindrome de
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Down (Brasil, 2022), como responsaveis por uma morte precoce nestas criancas,
incompativeis com as tecnologias atuais para 0 acompanhamento e tratamento destas
no Brasil, uma vez que este cenario vem passando por transformacdes e 0s avancos
da medicina, em especial genética e cardiologia tem contribuido para mudar
substancialmente as estatisticas. Especialistas ligados a Sociedade Brasileira de
Cardiologia (SBC) afirmam que em relacdo ao progndéstico, a sobrevida destas

criangas tem aumentado significativamente nas Ultimas trés décadas (SBC, 2022).

Dentre as comorbidades que justificaram internacéo, e até mesmo intervencao
cirargicas nas criangas deste estudo, deve-se ressaltar a catarata congénita. A crianca
com sindrome de Down deve passar por avaliacdo oftalmoldgica, e pode apresentar
inomeras alteracdes, dentre elas fissura palpebral obliqua, epicanto, vasos
supranumerarios, blefarite, miopia, hipermetropia, nistagmo e catarata congénita
(Lorena, S.H.T 2012). As cataratas congénitas na SD que necessitam de abordagem
cirdrgica tém baixa incidéncia, porém pode ser observado um aumento da frequéncia
com a idade (Tataru et al., 2020). Segundo a literatura, grande parte dos pacientes
gue necessitam de abordagem oftalmologica bilateral tem mais de 3 anos e existe
associacdo da catarata com estrabismo e nistagmo, o que atrasa o seu diagndstico
(Kabylbekova et al., 2022). Além disso, estas criangcas tém maior risco de
desenvolverem complicacbes pOs cirdrgicas, como opacificacdo capsular e
descolamento de retina (Santoro et al., 2017), o que justifica a necessidade de
encaminhamento a centros de referéncia de cataratas congénitas para avaliacéo
oftalmolégica e cirdrgica, como é o caso do HCFMB.

Segundo a literatura, a crianga com SD pode ter comprometimentos de
multiplos 6rgéos e sistemas, porém a malformacéo congénita mais associada é de
origem cardiaca — 40% a 60% dos com SD (Stoll et al., 2015). Ela é a principal causa
de morbidade e mortalidade nos primeiros 2 anos de vida destas criancas
(Benhaourech et al., 2016). Aquelas com cardiopatia congénita apresentam baixo
ganho ponderal, com maior tempo de internacdo em UTI (Belo et al., 2016). Além
disso, o sexo feminino associado a doenca cardiaca congénita é relacionado a maior
risco de Obito nos hospitais (Seifert et al., 2007). Apds abordagens odontoldgicas,
podem evoluir para endocardite bacteriana pela bacteremia apés procedimento, o que

pioraria ainda mais a sobrevida destes pacientes (Noguti et al, 2010).
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No estudo, pode-se observar que a malformacéo cardiaca foi a principal
comorbidade associada ao 6bito e ela foi a segunda causa mais prevalente de
internagcdo em UTI. Analisando as internagfes de criancas e adolescentes com
cardiopatias congénitas, pode-se verificar a predominancia daqueles pertencentes as
familias com condi¢bes socioeconémicas desfavoraveis, o que corrobora para a
necessidade de politicas publicas de promocdo de saude a estas criancas
(Cappellesso et al, 2017). O ecocardiograma € um exame importante no diagnéstico
de malformagBes cardiacas, porém somente 65% dos pacientes internados neste
estudo o realizaram. Além disso, somente 58 criancgas (71%) tiveram o diagnostico de
SD confirmado pelo cariétipo, apesar deste nUmero ndo ser o adequado esperado
para estas criancas, € importante ressaltar que este estudo se baseou em banco de
dados consolidados, gerados pelo Sistema de informagbes, e ndo levantou os
prontuarios de cada crianca, para conferir as informacgdes constantes nas consultas
ambulatoriais ou nas internacdes, podendo ser esta considerada uma limitacdo deste
estudo.

Conforme observado no presente estudo e na literatura, a principal causa de
internacdo nas criancas com SD é por doencgas respiratorias, mesmo nas que
apresentam cardiopatias congénitas (So et al., 2007). Os principais distarbios
respiratorios que acometem estas criancas, e sao associadas as internacdes sao
obstrucdo das vias aéreas superiores, doencas de vias respiratorias inferiores,
hipertensdo pulmonar, hipoplasia pulmonar, apneia obstrutiva do sono,
imunodeficiéncia, obesidade relativa e hipotonia (Soares et al., 2004). Entédo, estes
pacientes podem apresentar broncopneumonias e evoluir para insuficiéncia
respiratéria aguda, corroborando os principais CID-10 de internacdo em todos o0s
setores da pediatria no HCFMB no periodo de 2013 a 2021. Associado a estes
distarbios respiratorios, a crianga com SD apresenta deficiéncia de anticorpos
antipolissacarideos, o que pode comprometer o sistema imune e predispor a infeccées
sino pulmonares recorrentes (Martins, 2022). Considerando isso, uma das
intervencdes para evitar novas hospitalizacdes € a vacinacéo. A vacina pneumocacica
23-valente é recomendada as criancas com SD pela sociedade brasileira de
imunizacdo e sociedade brasileira de pediatria (SBIM e SBP), trazendo beneficios
cientificamente comprovado a elas (Costa-Carvalho et al., 2006). A palivizumabe no
Brasil € indicada atualmente para criangas nascidas prematuras, com displasia bronco

pulmonar e/ou cardiopatia congénita. No Japéo, todas as criangcas com SD sao
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vacinadas com Palivizumabe, revelando uma queda nas hospitalizacdes japonesas
de SD por virus sincicial respiratério — VSR (Kimura et al., 2020). A adocao desta
medida poderia reduzir o transtorno causado pelo VSR nos periodos de sazonalidade
neste publico (Luna et al., 2020).

Um estudo multicéntrico nos Estados Unidos foi realizado para avaliar a
gravidade das criancas com SD internadas com covid-19. Nele, foi observado a maior
incidéncia de sintomas graves e complicacdes do covid-19 nos que tem a SD e sao
menores de 18 anos, o que enfatizou a necessidade de vacinagdo deste publico
(Emes et al., 2021). A alta incidéncia de complicacdes como sepse, necessidade de
ventilacdo mecanica e sindrome do desconforto respiratorio agudo grave (SRAG) séo
muito descritos nesta populacdo (Malle et al., 2021). Por isso, o covid-19 também é
associado a alta mortalidade nas criangcas com SD, mesmo apdés ajuste na andlise
para fatores sociodemograficos e comorbidades como doencas cardiovasculares
presentes nesta populacédo (Leung et al., 2023). Foi analisado as comorbidades e
fatores de risco dos pacientes que foram a Obito por sindrome do desconforto
respiratorio agudo (SRAG) e covid-19. A sindrome de Down e as cardiopatias estavam
listadas entre eles (Benito et al., 2021). E descrito que a SD aumenta em quatro vezes
a chance de internacdo e dez vezes mais o risco de 6bito com a covid-19 do que
pacientes sem a SD. Visto esta vulnerabilidade observada nos com a SD, € necessario
desenvolvimento de politicas publicas para proteger estrategicamente esta populacéo
(Clift et al., 2021). Por conta da desregulagao imune, eles podem ter reinfec¢ao pelo
virus SARS-COV 2, o que justificava a necessidade em manter o isolamento social
destas criancas (Martins et al, 2021). No presente estudo, foi visto que nos anos de
2019 a 2021, houve 27 internacdes em UTI (39%), com total de 7 Obitos (54%),
sugerindo correlacao temporal com a pandemia de covid-19.

Os 06bitos na pediatria podem ocorrer por varias etiologias, destacando-se entre
elas as infec¢Bes. No estudo dos 6bitos neonatais ocorridos no Hospital Estadual de
Londrina, 66% (207) apresentavam pelo menos uma cultura microbioldgica positiva,
isolando microrganismos em secrecdes traqueais, swabs, sangue, urina e liquor
(Lopes et al., 2008). Uma das complicacdes importantes da cirurgia cardiaca nos
pacientes com SD é a infec¢do no pds-operatorio, principalmente associada ao baixo
peso e a profilaxia antibiotica inadequada (Rodrigues, 2013). Criangas com sepse e

SD tém risco elevado de Obito, mesmo apOs ajuste de fatores potencialmente
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confundidores, como demograficos, patogénicos e condicdes concomitantes
(Garrison et al.,, 2005). Sao descritas associacbes de malformacbes do trato
genitourinario a SD, como glomerulonefrite, agenesia renal, microcistos, rins
ectopicos, hidronefrose, hidroureter, valva de uretra posterior, obstrucdo de uretra
anterior e hipospadia. Algumas delas estdo associadas a infeccbes recorrentes do
trato urinario (Mora-Bautista, 2018). Neste estudo, observou-se correlacéao
estatisticamente significativa entre cultura de urina positiva e ébitos das criangas com
SD.

6. LIMITACOES DO ESTUDO

Este estudo foi baseado em andlise feita somente com dados gerenciais
fornecidos pelo CIMED, nao sendo realizado avaliacdo dos registros das internacdes
através do estudo de prontuarios. Por este motivo, uma das limitacdes deste estudo
foi a auséncia de um diagndstico especifico para sepse e choque séptico, uma vez
que nenhum dos cdédigos de diagnéstico da Classificacao Internacional de Doencas
(CID-10) listados nos capitulos correspondentes se equiparava precisamente a essas

condicoes.

Outra limitacdo do estudo foi a correlagdo temporal observada entre as
internacdes e a pandemia de COVID-19. Durante o levantamento dos dados, foi
notada uma incidéncia maior de internagdes e 6bitos no periodo de 2019 a 2021. Nao
foi possivel obter informacdes especificas sobre a coleta de amostras de PCR para
SARS-CoV-2 em criangas hospitalizadas com Sindrome de Down durante esse

periodo.

7. CONSIDERACOES FINAIS e CONCLUSOES

Este estudo visou detalhar as internacdes das criancas com sindrome de Down
no HCFMB, encontrou que:
e A principal faixa etaria de internagdo compreendeu de um a nove anos de
idade, sem predilecéo por sexo.
e Agrande maioria (85%) das criangas eram procedentes de Botucatu e regiao
(DRS VI), no entanto 15% delas vieram encaminhadas ao HC FMB de fora
da DRS.

e A principal causa de internacéo era relacionada ao aparelho respiratério.
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Do total de internacdes, 29% necessitaram de cuidados intensivos. A
grande maioria das internagdes em UTI (89%) era procedente da DRS VI,
sendo 26% de Botucatu.

A principal causa de internagéo na UTI também foi por doencas do aparelho
respiratorio.

Levando isso em consideracdo, uma possivel intervencdo para evitar
hospitalizacdes € a vacinacdo dessas criangas com a vacina pneumococica
23-valente, palivizumabe (no Brasil, no entanto, s6 é liberado para criangas
prematuras, com displasia broncopulmonar e/ou cardiopatia congénita).

O total de criancas que foram a o6bito foi de 13 (16%), todas durante
internacdo em UTI. A média de idade de 6bito foi de 7 meses. A comorbidade
mais prevalente naquelas que foram a o6bito foi a malformacéo cardiaca.

No periodo de 2019 a 2021, houve 39% das internacdes e 54% do total dos
Obitos, sugerindo correlagéo temporal com a pandemia de covid-19.

Houve relacdo estatisticamente significativa entre 6bitos e cultura de urina.

A partir deste estudo, foi desenvolvido um escore de risco para Obito em

criancas e adolescentes com sindrome de Down que foram internados em UTI,
conforme ilustrado na tabela a seguir. O critério de corte para a idade foi determinado
com base no grupo que apresentou o maior nimero de internacdes e 6bitos em nosso
estudo, ou seja, criancas com menos de 2 anos de idade. A comorbidade mais
prevalente nos casos de 6bito neste estudo foi a malformacédo cardiaca, portanto,
atribuimos a ela uma pontuacdo mais elevada. Quanto ao tempo de internacao,

utilizamos a mediana do presente estudo, que foi de 10 dias, como referéncia.

Seguindo este escore, aqueles pacientes com cinco ou mais pontos devem ser

monitorizados com mais atencao.

35



Tabela 6. Escore de risco para morte em criangcas com sindrome de Down internadas
em UTI, Botucatu, 2023.

DADO 2 pontos 1 ponto 0 pontos
Idade 0-3 anos 4-9 anos >10 anos
Comorbidade Malformacéo cardiaca Uma ou mais Sem

comorbidades, comorbidades
exceto malformacgao
cardiaca
Suporte Ventilagdo mecanica CAF, VNI ou O2 Sem suporte
ventilatorio ventilatorio
Seguimento Sem seguimento Com  seguimento, Com seguimento
ambulatorial porém irregular regular
Tempo de MaiorouigualalOdias 1-9 dias 0 dias
internacao

UTI

Concluimos que acbes de prevencdo, como vacinacdes, e de melhor
monitoramento destas criangas, em seguimento ambulatorial ou nas internacoes,
devem ser realizadas. Assim, elaboramos uma proposta de escore de risco para morte
para as criancas e adolescentes com SD internadas em UTI, sendo que aqueles
pacientes com cinco ou mais pontos devem ser monitorizados com maior atencao.

Serd realizada reunido com as equipes da genética, da cardiologia e da UTI
pediatrica para discussdo deste escore e para pactuar a proposta de um fluxo de
vigilancia a estes pacientes no HCFMB, e quem sabe posteriormente para a
comunidade pediatrica.

O protocolo e o escore de risco serdo publicados no HCFMB.
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: PRINCIPAIS CAUSAS DE INTERNAGAO EM CRIANGCAS COM SINDROME DE
Pesquisador: CATIA REGINA BRANCO DA FONSECA

Area Tematica:

Verséo: 2

CAAE: 47934121.2.0000.5411

Instituigdao Proponente: Departamento de Pediatria

Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 4.961.813

Apresentacao do Projeto:

Previamente avaliado.

Objetivo da Pesquisa:

Previamente avaliado.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Previamente avaliados.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

Previamente avaliado.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

Em resposta ao CEP, os pesquisadores esclareceram que o estudo sera totalmente retrospectivo, utilizando
dados do sistema hospitalar, e sem identificagcdo dos sujeitos da pesquisa. Como os participantes ndo se
encontram em acompanhamento no servico, solicitaram a dispensa do TCLE.

Recomendacgdes:
nao ha.
Conclusées ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

Apos analise em REUNIAO ORDINARIA, o Colegiado deliberou APROVADO o Projeto de Pesquisa.

Consideragoes Finais a critério do CEP:
Conforme deliberagéo do Colegiado, em REUNIAO ORDINARIA do Comité de Etica em Pesquisa

Endereco: Chacara Butignolli, s/n

Bairro: Rubi&o Junior CEP: 18.618-970
UF: SP Municipio: BOTUCATU
Telefone: (14)3880-1609 E-mail: cep@fmb.unesp.br
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FMB/UNESP, realizada em 08/09/2021, o Projeto de Pesquisa apresentado encontra-se APROVADO. O
Pesquisador devera enviar Relatério Final de Atividades ao final da pesquisa.

Atenciosamente,

Comité de Etica em Pesquisa FMB/UNESP

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacdo
Informacgdes Basicas|PB_INFORMAGCOES_BASICAS_DO_P | 25/07/2021 Aceito
do Projeto ROJETO_1764292.pdf 21:48:30
Cronograma CronogramaRevisado.pdf 25/07/2021 | CATIA REGINA Aceito

21:47:33 |BRANCO DA
FONSECA
Outros CartaRespostaCEP.pdf 25/07/2021 | CATIA REGINA Aceito
21:47:19 |BRANCO DA
FONSECA
Projeto Detalhado / |ProjetoPesquisaRevisadoComDestaque | 25/07/2021 | CATIA REGINA Aceito
Brochura s.pdf 21:35:48 |BRANCO DA
Investigador FONSECA
Brochura Pesquisa |ProjetoPesquisaRevisadoCEP.pdf 25/07/2021 | CATIA REGINA Aceito
21:33:35 |BRANCO DA
FONSECA
TCLE / Termos de | JustificativaAusenciaTCLEdadosRevisad| 25/07/2021 [CATIA REGINA Aceito
Assentimento / o.pdf 21:22:58 |BRANCO DA
Justificativa de FONSECA
Auséncia
Outros AnuenciaHcfmbSipe 1682021.pdf 06/06/2021 | CATIA REGINA Aceito
09:23:13 |BRANCO DA
FONSECA
Declaragéo de TermoDeAnuencialnstitucional.pdf 01/06/2021 |CATIA REGINA Aceito
Instituicdo e 14:40:46 |BRANCO DA
Infraestrutura FONSECA
Folha de Rosto FolhaRostoFinalassinada.pdf 01/06/2021 | CATIA REGINA Aceito
14:40:33 |BRANCO DA
FONSECA

Situagao do Parecer:

Endereco: Chacara Butignolli, s/n

Bairro: Rubi&o Junior CEP: 18.618-970
UF: SP Municipio: BOTUCATU

Telefone: (14)3880-1609 E-mail:

cep@fmb.unesp.br
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Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:
Nao

BOTUCATU, 09 de Setembro de 2021

Assinado por:

Trajano Sardenberg
(Coordenador(a))

Endereco: Chacara Butignolli, s/n

Bairro: Rubi&o Junior

UF: SP Municipio: BOTUCATU
Telefone: (14)3880-1609

CEP: 18.618-970

E-mail: cep@fmb.unesp.br
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Anexo Il — CID-10 das internac¢des (reduzido)

WO =WV e -

—_

4 A B
[ NOME |CID internag3a
"MATEUS ROGERIO PETRIZZI B
|ELISEU VASQUES DE MATTOS 209
| MARIA ESTELA BUENO DE FARIAS A09
| MATEUS ROGERIO PETRIZZI 209
MATEUS ROGERIO PETRIZZI A09
| MATEUS ROGERIO PETRIZZI 209
MATEUS ROGERIO PETRIZZI A09
| RAYSSA BILAC TESHIMS, 209
THEOD BERNARDES DE MORAES A09
ISAAC YICTOR MARTINS MELO Ad18
ALICE EMANUELE DE ALMEIDA CLEMER A#13
| ALICE VITORIA GEROLDI Ad19
| JULIA TEODORO FONSECA, A483
| DAVIMIGUEL ANTONIO PITA 2488
| GABRIELLE ¥ITORIA DE PAULS DO NAS! A488
| MATEUS ROGERIO PETRIZZ 2488
THEOD BERNARDES DE MORAES A498
| ANDRIEL HENRIQUE DE SOUZA DIAS A499
| MATEUS ROGERIO PETRIZZI 2499
| MATEUS ROGERIO PETRIZZI A499
MATEUS ROGERIO PETRIZZI 2499
PYETRO SILYA SANTOS A499
SAMUEL ALMEIDA VIANNA, 2499
| SOFIA VITORIA JORGE VIEIRA A499
YITORIA LETICIA PIERONE DE MEDEIRO A499
| YITORIA LETICIA PIERONE DE MEDEIRO A499
YITORIA LETICIA PIERONE DE MEDEIRO A499
| THEO BERNARDES DE MORAES B082
LAYINIA DE OLIVEIRA SOUSA E088
| ANDRIEL HENRIQUE DE SOUZA DIAS C770
ANDRIEL HENRIGQUE DE SOUZA DIAS C920
| ANDRIEL HENRIQUE DE SOUZA DIAS C920
| ANDRIEL HENRIQUE DE SOUZA DIAS C920
| ANDRIEL HENRIQUE DE SOUZA DIAS C920
ANDRIEL HENRIGQUE DE SOUZA DIAS C920
| ANDRIEL HENRIQUE DE SOUZA DIAS C920
| ANDRIEL HENRIQUE DE SOUZA DIAS c927
| ANDRIEL HENRIQUE DE SOUZA DIAS c927
ANDRIEL HENRIQUE DE SOUZA DIAS C950
| ANDRIEL HENRIQUE DE SOUZA DIAS 959
| LARISSA MANUELA CAMPOS PINTO D509
| LARISSA MANUELA CAMPOS PINTO D509
ANDRIEL HENRIQUE DE SOUZA DIAS D728
MAYARA YITORIA CARDOSO E101
MAYARA YITORIA CARDOSO E109
MAYARA YITORIA CARDOSO E109
| MOISEIS FERREIRA VITOR E299
| ANDRIEL HENRIQUE DE SOUZA DIAS E888
| LARISSA MANUELA CAMPOS PINTO ES88
| MATHEUS SANDRE NASCIMENTO E888
| ISAAC VICTOR MARTINS MELD ES89
| EMANUELLY YITORIA MERICO SILVESTF Fa48
|RYAN DE SOUZ4 NORATO GOS0
| JENYFFER VITORIA DA SILYA 1AUCH G409
| MATEUS ROGERIO PETRIZZI G409
| MATEUS ROGERIO PETRIZZI G409
| PEDRO LUCAS GUZELLA BENEDITO G409
| CAID AUGUSTO YIEIRA GARPELI G473
| GABRIELA IASMIM SANTOS DA SILVA, G473
LAURA MARIA DE LIMA BERTONHA G919
| PEDRO YITOR OLIVEIRA MARCELING Hz62
| ANA JULIA DE SOUZA RAMOS H269
ANA JULIA DE SOUZA RAMOS H409
| ALICE BORGES TROVATI Hd48
| ALICE BORGES TROVATI H448
| ALICE BORGES TROVATI H4s
ALICE BORGES TROVATI H448
| ALICE BORGES TROVATI Hd48
| ALICE BORGES TROVATI H448
| ALICE BORGES TROVATI Hd48
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