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Rfespiratory syncytial Objective: to determine the frequency, complications and seasonality at which respira-
VIrus; tory syncytial virus (RSV) infection of the lower respiratory tract causes hospitalization
Lower respiratory tract in infants of age 1 year or less in 6 cities of Colombia.

infection; Methods: one-year prospective multicentric observational study that included 717
Hospitalization patients presenting to the emergency department with respiratory symptoms in 6 cities

of Colombia. Hospitalized children were tested for RSV with an immunofluorescence
rapid test in nasopharyngeal secretions. Descriptive and statistical analyses of the popu-
lation were conducted.

Results: the study population included 717 patients with a mean age of 3.6 months (SD
3.25), 4:3 male: female ratio and a positive RSV LRTI prevalence of 30.0% (216 infants/
City, range 26.0 - 49.0%). Risk factors for RSV LRTI were found in 8.2% of the population,
of which 28.8% were RSV positive. RSV positive and negative groups were compared using
a two-tailed t test with 95.0%Cl, p < 0.05. No statistically significant differences were
found. All cities presented specific year trimesters in the occurrence of RSV LRTI.
Conclusions: the RSV caused 1 in 3 LRTI hospitalizations in the population, with an inci-
dence of 30.0%. This confirms a continuous circulation of RSV in Colombia varying by
geographic location.
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PALAVRAS-CHAVE
Virus sincicial
respiratorio;
Infeccao do trato
respiratorio inferior;
Internacao

Infecgdo por virus sincicial respiratério como causa de interna¢do na populacdao com
menos de 1 ano na Colémbia

Resumo
Objetivo: determinar a frequéncia, as complicacoes e a sazonalidade com que a infeccao
pelo virus sincicial respiratério (VSR) do trato respiratorio inferior causa hospitalizagao
em neonatos com um ano de idade ou menos, em seis cidades da Colombia.
Métodos: estudo observacional prospectivo multicéntrico de um ano que incluiu 717
pacientes, que compareceram ao servico de emergéncia com sintomas respiratorios
em seis cidades da Colémbia. As criancas hospitalizadas foram testadas para verificar a
existéncia de VSR com teste de imunofluorescéncia das secrecdes nasofaringeas. Foram
realizadas analises descritivas e estatisticas da populagao.
Resultados: a populacao estudada incluiu 717 pacientes com uma idade média de 3,6
meses (DP 3,25), na proporcao de 4:3 do sexo masculino para o sexo feminino e uma
prevaléncia de ITRI por VSR de 30% (216 neonatos/cidade, faixa 26-49%). Os fatores de
risco para ITRI por VSR foram encontrados em 8,2% da populacao, dos quais 28,8% foram
positivos para VSR. Os grupos positivo e negativo para VSR foram comparados utilizando
um teste t bicaudal com IC de 95%, p < 0,05. Nao foram constatadas diferencas esta-
tisticamente significativas. Todas as cidades apresentaram trimestres anuais especificos
para ocorréncia de ITRI por VSR.
Conclusées: o VSR causou uma em trés internacoes de ITRI na populacdo, com uma inci-
déncia de 30%. Isso confirma uma circulacao continua do VSR na Colombia, que varia
pela localizacao geografica.
© 2013 Sociedade Brasileira de Pediatria. Publicado por Elsevier Editora Ltda.
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Introducao

A infeccao pelo Virus Sincicial Respiratorio (VSR) é um pro-
blema de salde pUblica mundial, sendo a principal causa de
infeccao do trato respiratorio inferior (ITRI) na populagao
pediatrica.’?

Na América Latina, as infeccoes respiratorias continuam
sendo a segunda principal causa de 6bito em criancas abaixo
de cinco anos de idade com VSR, o agente causador de 70%
dessas infeccoes.3*

A infeccao por VSR leva a internacdao em torno de 2%
da populagao pediatrica, e causa um quadro clinico mais
grave, com até 20% de internacao em neonatos prematuros
(< 36 semanas de idade gestacional) e em criancas com
displasia broncopulmonar, doenca cardiaca congénita ou
doencas neuromusculares e autoimunes. 7

Estudos da infeccao por VSR em paises da América Latina
mostraram presenca de VSR em uma faixa de 21,6 a 60% das
criancas com ITRI, e uma faixa de 41,8 a 78,7% em criancas
internadas por ITRI.? Na Colémbia, alguns estudos mostra-
ram uma incidéncia de internacao por VSR, causando ITRI
entre 41,7 e 48%.%%°

Com relacao a sazonalidade, a incidéncia da infeccao
por VSR varia de acordo com a latitude, altitude e clima de
cada uma das regibes.' Em paises com estacdes definidas,
0 VSR ocorre de forma epidémica durante o inverno. Em
areas tropicais e subtropicais, os padroes endémicos foram
descritos, com periodos epidémicos intercalados, apesar de
nao claramente em diferentes areas geograficas.>"

Sabe-se que epidemias por VSR foram registradas nos
meses de maiores precipitacdes e temperaturas mais frias.

Contudo, outros relatos sugerem que, nas regioes equato-
riais, a infeccdo por VSR é igualmente distribuida durante
todo o ano, com alguns aumentos variaveis.®

Na Colombia, ha registros de infeccao por VSR em dife-
rentes cidades.®'" Contudo, estudos locais sobre a sazona-
lidade da infeccao sao limitados.

Em Bogota (capital da Colombia), foi relatado um padrao
endémico da infeccdo por VSR, com um pico de ocorréncia
de bronquiolite no primeiro semestre do ano, correlaciona-
do principalmente com a estacao das chuvas'" (abril-junho).
O Ministério da Salde, em seu relatoério de acompanhamen-
to epidemioldgico de Bogota, confirmou que grande parte
dos obitos que ocorrem anualmente durante a epidemia
respiratoria no primeiro semestre do ano é atribuida ao
VSR, dando-se principalmente em neonatos abaixo de um
ano de idade.”

Em outras cidades da Colombia, a sazonalidade é baixa,
assim como os relatos de infeccao por VSR e complicacoes
frequentes em faixas etarias pediatricas especificas. Devido
a essa falta de informacdes, o objetivo deste estudo foi
determinar a sazonalidade, a frequéncia e as complicacoes
em pacientes de alto risco de ITRI por VSR em criancas
com idade abaixo ou igual a um ano, que precisaram ser
hospitalizadas em uma de seis instituicoes selecionadas em
diferentes cidades da Colombia.

Materiais e métodos

0O modelo foi um estudo observacional prospectivo multi-
céntrico, incluindo instituicoes médicas localizadas em seis
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cidades da Colombia (Bogota, Cali, Medellin, Barranquilla,
Bucaramanga e Pereira), e durou um ano civil (abril de 2005
a abril de 2006).

As instituicoes selecionadas foram caracterizadas rela-
tando entre 1.000-2.000 visitas pediatricas mensais e 100-
200 internacoes por ITRI em neonatos de um ano de idade
Oou menos.

Considerando varios relatos de VSR positivo em aproxi-
madamente 50% dos pacientes internados por ITRI na
Colombia, calculamos um tamanho minimo da amostra de
500 pacientes de um ano de idade ou menos, internados
com suspeita de ITRI por VSR.

A quantidade total de pacientes incluida no estudo foi
717, atendendo aos seguintes critérios de inclusao: 1) ter
um ano de idade ou menos; 2) ter ido ao servico de emer-
géncia e ter sido internado por suspeita de ITRI (diagnostico
de bronquiolite, pneumonia ou broncopneumonia).

Apds os pacientes terem sido internados, a presenca ou
inexisténcia de VSR foi confirmada realizando-se um rapi-
do teste de imunofluorescéncia da secrecao nasofaringea
(teste de deteccdo de antigeno do VSR do Clearview). A
sensibilidade ao teste relatada foi 95,2%, especificidade
99,3%, VPP 95,2% e VPN de 99,3%." Os resultados do teste
foram verificados por meio de um imunoensaio enzima-
tico (teste de VSR da Directigen) realizado em uma das
instituicdbes que participaram do estudo' (Clinic of the
Americas, Medellin).

Foram determinados fatores de risco a idade gestacional
inferior a 32 semanas ao nascimento e a doenca pulmo-
nar cronica. Os resultados clinicos, como tempo médio de
permanéncia hospitalar, internacdo na unidade de terapia
intensiva pediatrica, necessidade de ventilacdo mecanica
e mortalidade foram avaliados em pacientes de alto risco.
Foram comparados grupos VSR positivo e negativo.

Todos os protocolos e o consentimento informados foram
analisados e aprovados pelo comité de ética de cada ins-
tituicao.

Analise estatistica

Foi realizada uma analise descritiva da populagao. A inci-
déncia de pacientes com ITRI por VSR foi calculada por tri-
mestre e por cidade. Os grupos com VSR positivo e negativo
foram comparados através de um teste t bicaudal com IC
de 95%, p < 0,05. Os resultados foram comparados entre as
cidades. Foi utilizado o software estatistico SAS 9.0.

Resultados

A quantidade total de pacientes incluidos no estudo foi de
717 neonatos que atenderam aos critérios de inclusao.

Aidade média dos pacientes foi 3,6 meses (DP 3,25), com
uma razao homem/mulher de 4:3. Os diagnosticos basicos
dos pacientes incluiram: bronquiolite em 67%; pneumonia
em 23%; broncopneumonia em 9,8%; e outros em 0,3%.

O teste para VSR foi positivo em 216 pacientes, o que
corresponde a uma incidéncia de 30% na populacao estudada
em geral (tabela 1). Em outras cidades, a faixa de variabili-
dade da positividade de VSR foi de 23,8a 49% (tabela 1).

Com relacdo a apresentacdo dos fatores de risco para
ITRI por VSR, 59 pacientes (8,2%) apresentaram fatores de
risco como idade gestacional inferior a 32 semanas ao nas-
cimento ou doenca pulmonar cronica. O teste para VSR foi
positivo em 28,8% dos pacientes, o que sugere que a propor-
cao da infeccdo em pacientes de alto risco é semelhante a
da populacao geral.

Nos pacientes de alto risco com VSR positivo, o tempo
médio de permanéncia hospitalar foi de 8,6 dias por
paciente, e 52,9% foram internados na Unidade de Terapia
Intensiva Pediatrica (UTIP), com um tempo médio de per-
manéncia de 8,3 dias por paciente. Desses, 41,2% necessi-
taram de ventilacdo mecanica por 3,8 dias, em média. A
taxa de mortalidade foi de 5,8% (tabela 2).

Apds comparar os grupos e pacientes VSR positivo e nega-
tivo, nao houve diferencas estatisticamente significativas
entre os parametros analisados, como idade de internacao,
sexo, prematuridade, doenca pulmonar cronica e mortali-
dade (tabela 2).

A figura 1 mostra a incidéncia de casos de VSR positivo
detectados por trimestre em diferentes cidades. Em geral,
a incidéncia de ITRI por VSR entre as cidades nao foi esta-
tisticamente diferente. No maximo, ha uma tendéncia epi-
démica da ocorréncia de VSR durante o trimestre de abril-
junho, com o maior percentual de casos de VSR positivo
nas cidades de Bogota e Medellin. As outras cidades apre-
sentaram incidéncias semelhantes de casos de VSR positivo
durante todo o ano.

Discussao e conclusodes

Este estudo confirma que o virus sincicial respiratorio
€ uma causa frequente de internacao por ITRI em neo-

Tabela 1 Positividade do virus sincicial respiratorio por cidade

Quantidade de participantes Positividade do VSR

n=717 % n=216 %
Cidade
Barranquilla 47 6,6 17 36,2
Bogota 296 41,3 77 26,0
Bucaramanga 54 7,5 16 29,6
Cali 92 12,8 26 28,3
Medellin 102 14,2 50 49,0
Pereira 126 17,6 30 23,8

VSR, virus sincicial respiratorio.
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Tabela 2 Comparacao entre pacientes positivos e negativos para virus sincicial respiratorio

Parametros Negativo para VSR Positivo para VSR teste t bicaudal (valor de p)
Idade de hospitalizacao 3,7 meses 3,5 meses Incerta
Sexo 58,6% 57,2% 0,739
Prematuridade 6,8% 6,5% 0,881
Doenca pulmonar cronica 8,4% 7,9% 0,819
Mortalidade 0,0% 0,8% 0,185
VSR, virus sincicial respiratorio.
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Figura 1

natos de um ano de idade ou menos na Colombia, com
uma incidéncia de 30%, ndo apenas na populacao geral,
mas também em pacientes de alto risco, que é compa-
ravel com estudos locais anteriores.®®'214 Na cidade
de Cali,"™ achados mostraram que, em uma coorte de
340 neonatos acompanhados por 18 meses, o VSR foi o
agente causador mais comum de ITRI, com positividade
de 13% para VSR do isolado viral, e que o mesmo ocorre
endemicamente durante todo o ano.® Em Medellin, foi
relatada uma positividade de 44% para VSR no monitora-
mento geral de pacientes pediatricos com ITRI, dos quais
77% dos pacientes tinham menos de um ano de idade.%®
Outro estudo em Medellin mostrou uma incidéncia de
41,7% para VSR em criancas menores de um ano, inter-
nadas por ITRI. Os neonatos com infeccao por VSR tinham
uma idade média de 3,2 meses (DP + 2,9), com 82,2% dos
casos surgindo antes dos seis meses de idade, e 62,8% dos
casos surgindo antes dos dois meses de idade, com tempo
médio de internacao para VSR positivo de 6,1 dias' (DP
+ 3,4). Os achados do nosso estudo sdo compativeis com
esses relatos locais anteriores e também com os inter-
nacionais de 7,8% dos pacientes com fatores de risco®®
(prematuridade ou doenga pulmonar crénica). No caso
desses pacientes de alto risco internados, foi confirmado
VSR em um dos trés pacientes, e as complicacdes e mor-
talidade foram elevadas.

A maioria dos pacientes com um ano de idade ou menos
foi internada devido a ITRI por VSR antes dos seis meses,
0 que significa que eles podem ser beneficiados pela pro-
filaxia de VSR."¢

Incidéncia de casos positivos de virus sincicial respiratorio por trimestre, por cidade.

De modo geral, o VSR pode ocorrer na Colombia durante
todo o ano em um padrao endémico, com alguns picos de
maior quantidade de internacdes. Esses periodos ndo coinci-
dem, necessariamente, entre as cidades, o que pode ser par-
cialmente explicado pelas diferencas climaticas atribuidas a
periodos de precipitacdes, umidade relativa, altura acima
do nivel do mar e variabilidade diaria da temperatura.

Além dos resultados acima, estudos longitudinais sao
recomendados para avaliar a incidéncia de VSR e a imple-
mentacao da profilaxia em todo o pais para prevenir a infec-
cao por VSR e reduzir as complicacdes e a mortalidade em
neonatos.

As limitacdes de nosso estudo incluem as amostras peque-
nas por cidade (independentemente de um bom tamanho
total da amostra de 717), a duracao total de um ano civil,
pois alguns estudos semelhantes sdo realizados por perio-
dos mais longos, e o fato de a implementacao da profilaxia
de VSR nao ter sido avaliada, o que poderia ter fornecido
informacoes sobre o curso da doenca nessas populacoes.
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