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Zakazenie Sars-CoV-2 u dzieci

Szacuje sie, ze liczba przypadkéw COVID-19 u dzieci stanowi 10-15% wszystkich zakazen.

Od marca 2021 obserwowany jest wzrost zachorowan wsrod dzieci.

Najwiekszy wzrost w grupie 16-18 lat, nastepnie 13-15Iat.

Petne spektrum postaci klinicznych.

U dzieci nie obserwuje sie wptywu pitci na ciezkosc przebiegu.



Ciezkie zachorowania w kazdej grupie wiekowej.

Ryzyko hospitalizacji, IOM, zgonu u dzieci z powodu COVID-19 jest rowne ryzyku w grupie 20-29
|at.

Zakazenia noworodkow, mogg by¢ objawowe.
0.1%-2.0% pacjentow byto hospitalizowanych.
Koniecznosc¢ hospitalizacji z powodu zakazenia lub choréb wspotwystepujgcych.

Smiertelno$é 0.00%-0.03%




FIGURE. Weekly COVID-19-associated hospitalization rates® among children and adolescents aged 0-17 years, by age group — COVID-NET,

14 states,’ July 3, 2021-January 22, 2022
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Abbreviation: COVID-NET = Coronavirus Disease 2019-Associated Hospitalization Surveillance Network.

* Numbser of patients with laboratory-confirmed COVID-19-associated hospitalizations per 100,000 population; rates are subject to change as additional data are reported.

1 COVID-MET sites are in the following 14 states: California, Colorado, Connecticut, Georgia, lowa, Maryland, Michigan, Minnesota, New Mexico, New Yark, Ohio, Oregon,
Tennessee, and Utah. Starting the week ending December 4, 2021, Maryland data are removed from weekly rate calculations.




Cases per 100 000 and
deaths per 1 000 000 population

Cases per
100 000 population

Poland: 14-day COVID-19 case and death notification rates

=== 14-day case notification rate per 100 000 population === 14-day death notification rate per 1 000 000 population
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Poland: weekly testing rate
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Dlaczego dzieci chorujg inaczej?

Nizsza liczba receptorow ACE2 w drogach oddechowych u
dziecil.

Sprawniejsza odpowiedz nieswoista.

Trening iImmunologiczny wywotany czestymi wirusowymi
infekcjami drog oddechowych.

Nizszy wyjsciowy poziom cytokin.

Silna odpowiedz interferonowa.

Infekcje SARS-CoV-1 rowniez zwykle byty bezobjawowe u
dziecil.




Powiktania Covid -19 u dzieci

2,5 x wieksze ryzyko rozwoju DMI
Long Covid u dzieci

PIMS

Posrednie efekty lock down




CzestoscC objawow neurologicznych:

. 31-47 % objawy neurologiczne

« 5 % powazne neurologiczne komplikacje, drgawki,Spigczka,encephalitis,choroby
demielinizacyjne, aseptyczne zapalenie opon meningitis

« W grupie brytyjskiej (27dzieci) 4 objawy neurologiczne: encefalopatia, dysarthria,
dysphagia, ataxia mozdzkowa, neuropatia — ostabienie miesni, zniesione odruchy

. Zmiany w MR lub KT (ciato modzelowate) towarzyszgce gorgczce i objawom
wstrzgsu




Neurotropowe wtasciwosci Sars-CoV?2

« Neurotropowe wtasciwosci Sars-CoV-2
Czy SARS-CoV-2 przekracza bariere krew/mozg?

Takeshi et al. opisali pierwszy przypadek
meningitis/encephalitis

SARS-CoV-2 RNA wykryte w CSF

W badaniu histopatologicznym niespecyficzne objawy
obrzek mozgu, cechy atrofii.
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Lin JE, Asfour A, Sewell TB, Hooe B, Pryce P, Earley C, Shen MY, Kerner-Rossi M, Thakur KT, Vargas WS, Silver WG,
Geneslaw AS Neurological issues in children with COVID-19. Neurosci Lett. 2021 Jan 19; 743 135567. doi:




Drgawki

« Drgawki goraczkowe.
« Drgawki bez gorgczki.

» Zapalenie mozgu z drgawkami.




« Cytokine storm - uszkodzenie BBB — bez inwazji wirusa:
- ostra martwicza encefalopatia
- Guillain—Barre syndrome

« Koagulopatia — uszkodzenie naczyniowe




MISC/PIMS objawy neurologiczne

« Objawy neurologiczne:
» Bol gtowy, zmiana stanu swiadomosci, splgtanie

« Homologia miedzy motywem SAg SARS-CoV-2 1 sekwencjami
podobnymi do neurotoksyn, ktore wigzg sie z TCR.

» Biatko spike zawiera inne motywy podobne do neurotoksyny
(T299-Y351), dajgce krzyzowa rekacje z CD41 na limfocytach T.




Wieloukladowy zespol zapalny

Prior SARS-CoV2 infection
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Wielouktadowy zespét zapalny (PIMS/MIS-C)

Ciezki zespot hiperzapalny wystepujgcy po 2-6 tygodniach od ostrego zakazenia SARS-CoV-2

wsréd oséb w wieku < 21 lat, w przebiegu ktérego dochodzi do powiktan kardiologicznych
(ostre zapalenie miesnia sercowego z obnizeniem funkcji wyrzutowej lewej komory) lub
wstrzgsu.

— 60-70% pacjentow jest przyjmowanych na oddziat intensywnej terapii, a 1-2% umiera.
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PIMS

W postawieniu rozpoznania pomocna jest obecnos¢ odchylen w
badaniach laboratoryjnych:

. wysokie wyktadniki stanu zapalnego,
. limfopenia,

. hiedokrwistos¢,

. hipoalbuminemia,

. hiponatremia,

. wysokie stezenie BNP / NT-proBNP, troponinall.




Wielouktadowy zespét zapalny (PIMS/MIS-C)

= Na dzien 3 stycznia 2022r. w USA zgtoszono 6431 przypadkow PIMS3 55 zgonow.

— Szacunkowa czestosS¢ wystepowania to 1 przypadek PIMS na 3200 zakazen SARS-CoV-24.
— 36% przypadkow dotyczy oséb w wieku 12-20 lat.

— Polska 444 przypadki
— Podobienstwa do choroby Kawasaki
— Efekt dysregulacji immunologicznej

1. Feldstein LR, Tenforde MW, Friedman KG i wsp. Characteristics and Outcomes of US Children and Adolescents With Multisystem Inflammatory Syndrome in Children (MIS-C)

Compared With Severe Acute COVID-19. JAMA. 2021;325(11):1074-1087. d0i:10.1001/jama.2021.2091

2.Belay ED, Abrams J, Oster ME i wsp. Trends in Geographic and Temporal Distribution of US Children With Multisystem Inflammatory Syndrome During the COVID-19 Pandemic [publikacja
online przed drukiem, 6 kwietnia 2021 r.]. JAMA Pediatr. 2021;e210630. doi:10.1001/jamapediatrics.2021.0630



https://www.cdc.gov/mis-c/cases/index.html

Dobowa liczba przypadkow PIMS i COVID-19 zgtoszona do CDC
Daily MIS-C Cases and COVID-19 Cases Reported to CDC (7-Day Moving Average)
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http://www.cdc.gov/mis-c/cases/index.html;
https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/slides-2021-06.html

Kryteria rozpoznania wielouktadowe]
choroby zapalnej zwigzanej z Covid-19.
5206

1. Wiek.

2. Goraczka.

3. Wysokie wyktadniki stanu zapalnego.

4. Uszkodzenie wielonarzgdowe — objawy ze strony co najmniej 2
narzadow lub ukiadow.

5. Wykluczenie innych przyczyn.
6. Powiazanie z COVID-19.




Zmiany skorne w PIMS

>80% pacjentow

Wysypka:

Ptoniczopodobna

Odrowa

Pokrzywka

Rumien dtoniowy i podeszwowy
Zmiany wybroczynowe

t uszczenie skory palcow










Brak korelacji ze stopniem uszkodzenia serca
Pokrzywka czestsza <2lat

Pomagajg w ustaleniu rozpoznania — szczegolnie w postaci
brzusznej
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Wykluczenie innych przyczyn
W diagnostyce roznicowej nalezy brac po uwage:
Przyczyny infekcyjne, w tym posocznica, TSS
~ Zapalenie wyrostka robaczkowego,
Choroby uktadowe tkanki tgcznej, choroby rozrostowe, nieswoiste
zapalenia jelit

Powigzanie z COVID-19 — obecne przynajmniej jedno z wymienionych
Dodatni wynik PCR w kierunku SARS-CoV-2
Dodatni wynik testu antygenowego w kierunku SARS-CoV-2
Dodatnie przeciwciata w kierunku SARS-CoV-2
Udokumentowana ekspozycja na COVID-19 w okresie minionych
4-8 tygodni.




ZAWSZE w PIMS

. gorgczka >38,5°C
. nieprawidtowy fibrynogen

. brak innych niz SARS-CoV-2 czynnikow
infekcyjnych ttumaczgcych obserwowane objawy

. 111 CRP
. 111 D-dimerow

. 1171 ferrytyny
. hipoalbuminemia




CZESTO w PIMS

-, . ezmiany w obrgbie bton §luzowych
. bol brzucha . obrzek szyi ’
- . Osutka
- splatanie . objawy oddechowe
. zapalenie spojowek .bol gardta
« Obrzeki stop i1 rak
. kaszel . omdlenie
. biegunka  wymioty

. bol glowy
. limfadenopatia




PIMS

Gwattowne pogorszenie stanu klinicznego nastepuje zazwyczaj
po ok. 5-6 dniach gorgczki.

Oczekiwanie na przeniesienie pacjenta do innego szpitala nie moze
jednak decydowac o odraczaniu leczenia.




Patomechanmizm

Superantygenowe witasciwosci biatka Spike.
Wigzanie do MHC Il lub receptoréw na limfocyta

Mikroangiopatia — nasilone uszkodzenie endoteli s
Neurotoxindike motif |

Obecnosc¢ wirusa w tkankach.

Ro6znice w profilu cytokinowym 1I-8, 1I-7, 1I-17.

Nizszy poziom naiwnych limfocytow T CD4+, Tth, wyzszy poziom limf
CD4+(CD57).

Autoprzeciwciata p.endoglinie — glikoproteinie na edotelium, MAP2K2,
CSNK1Al
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Mulitisystem Inflammatory Syndrome in Children (MIS-C)
Features of Severe Disease

Proteomics
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A Autoantibody binding of 9341 antigens
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Prior SARS-CoV?2 Infection
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| eczenie:

. Standardowe leczenie posocznicy
. U dzieci spetniajgcych kryteria rozpoznania KD —
IVIG (1czy 29/kg) + ASA (dawka??)

IVIG dawkujemy na masg¢ nalezng:
IBD u dziewczat [kg] = (wzrost [cm] — 100) — 10%
IBD u chtopcow [kg] = (wzrost [cm] — 100) — 5%




GKS - metylprednizolon

pulsy 10-30 mg/kg/puls (max 1000 mg/24h) 3 dni

Nastepnie 2 x 0,8 mg/kg do normalizacji CRP, dawke
stopniowo zmniejszac przez 2-3 tygodnie.

metylprednizolon w dawce 2 x 0,8 mg/kg

do normalizacji CRP, dawke stopniowo zmniejszac
przez 2-3 tygodnie.




Leczeniem lll rzutu sa leki biologiczne:

anakinra (inhibitor IL-1),
toclizumab (inhibitor IL-6),
Infliksymab (inhibitor TNF-alfa).




@covidup2date

MIS-C vs. Kawasaki

There has been an increase in COVID-19 cases related to "Kawasaki-like" disease in children

Multi-System Inflammatory «:{>

Syndrome in Children (WIBESN  Loth involve
"Kawasaki-like" disease

Kawasaki
_ ] Disease
inflammation

AGE: Infants to teens of body AGE: <5

Redness of eyes Irritation & redness of eyes

Nose & Throat

Fever
Swollen lymph nodes

No cough or
shortness of breath

| Nose, Mouth, Throat |

Fever \
Swollen lymph nodes *
4 Irritation and inflammation:

L ) Throat
B S Lungs ‘ Mouth & Lips
\ W
Inflammatory response to lung AN
Hospltallzed chlldren have needed additional O AN

N\
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\

Coronary aneurysms
(dilations of arteries)

Rash
Swelling of hands and feet

lnﬂammatlon 7

& X of arteries
Abdomen
Sharp pain
@

ﬁ Toxic shock

WHY? Very low blood pressure cannot
send oxygen and nutrients to organs

Contact a pediatrician if your
child presents with fever,
rash or abdominal pain as

these may not be signs of a
typical childhood illness.

CDC Case Definition for MIS-C:

* <21 years old with fever

* Lab evidence of inflammation

* lllness requiring hospitalization

* >2 organ involvement

* No other reasons for disease

* Positive COVID testing now or recently

KD/PIMS podobienstwa

Zapalenie spojowek

Wysypka

Podwyzszone odczyny zapalne
Hiponatremia, Hipoalbuminemia



Long COVID-19

Do zgtaszanych objawow naleza:
—zmeczenie,

—bezsennosc,

—wodnisty wyciek z nosa,

—bol miesni, bol gtowy,

—brak koncentracii,

— nietolerancja wysitku,
—dusznosc,

—bol w klatce piersiowe.




Long COVID-19

= Brak standaryzowanej definicji, ale zasadniczo nowe |lub utrzymujace sie objawy
ostrego zakazenia bgdz zaostrzenie choroby przewlektej po uptywie 2 4 tygodni
od zakazenia SARS-CoV-2.

= /gtaszane po zakazeniach o nasileniu od bezobjawowego do ciezkiego.

= Dane dotyczace mtodziezy sg ograniczone, jednak badania wskazujg na
wystepowanie nowych lub utrzymujacych sie objawow COVID w tej grupie
wiekowejl2,
— Objawy u nawet potowy uczestnikow badania wystepowaty po uptywie 1 miesigca
od rozpoznania.



https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/slides-2021-06.html

Zapami¢ta)!

Dzieci w kazdym wieku mogg chorowac ciezko na COVID-19.

Dzieci chorujg inaczej na COVID-19.

Zmiany skorne w przebiegu zakazenia SARS-CoV-2 moga:
o mieC wartosc¢ rokownicza,

utatwiaC postawienie rozpoznania.







ffstaysafe
#Stayhealthy
#stayhome




