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InfeccOes do trato respiratério inferior pelo virus sincicial
respiratério em criancas hospitalizadas menores
de um ano de idade

Respiratory syncytial virus — associated lower respiratory tract infections
In hospitalized infants

Claudio D’Elia, Marilda Mendonca Siqueira?, Silvana Augusta Portes?
e Clemax Couto Sant’ Anna®

RESUMO

Analisou-se caracteristicas clinicas e evolutivas em criangas menores de um ano internadas com infeccdo do trato
respiratério inferior por virus sincicial respiratorio (VSR). Feito estudo transversal com 89 lactentes hospitalizados
durante as épocas de maior incidéncia do VSR, em 1997 e 1998, na cidade do Rio de Janeiro. Foram pesquisados antigenos
virais, nas secre¢des de nasofaringe, com anticorpos monoclonais anti-VSR, antiinfluenza A e B e antiparainfluenza
tipo 3, por ensaio de imunofluorescéncia indireta. Formaram-se trés grupos: bronquiolite ou bronquite sibilante (n=44),
pneumonia (n=26) e bronquiolite e pneumonia (n=19). Houve positividade para o VSR em 42 (47,1%) pacientes. Em
1997 a média de dias de oxigenoterapia foi de 5,2 e em 1998, de 2,5 dias (p> 0,05). Nao houve diferenca de apresentacao
clinica entre os lactentes que apresentaram positividade para o VSR e aqueles cujo resultado foi negativo. A sensibilidade
e especificidade da sibilancia em relacdo ao isolamento de VSR foram 85% e 65%, respectivamente. O VSR foi o principal
causador de infecBes do trato respiratorio inferior em lactentes que necessitaram de hospitalizacao.

Palavras-chaves: Infecgdes respiratorias. Virus sincicial respiratorio. Bronquiolite.

ABSTRACT

For analysis of clinical features and outcome of hospitalized infants with respiratory syncytial virus lower respiratory tract
infection, was carried out. Cross-sectional study with 89 infants, hospitalized in two public hospitals during the 1997 and
1998 RSV seasons, in Rio de Janeiro city. Nasopharyngeal secretions were obtained and specimens processed for viral antigens
detection by indirect immunofluorescence assay with the use of anti RSV, antiinfluenza A and B and anti parainfluenza type
3 monoclonal antibodies. Patients were allocated into three diagnostic groups: bronchiolitis or wheeze bronchitis
(n = 44); Pneumonia (n = 26) and bronchiolitis or wheeze bronchitis and pneumonia (n = 19). Positivity for RSV was
found in 42 (47.1%) patients. More days of hospitalization were seen in 1997 in comparison with the follow year (p >0.05).
No clinical differences were found between RSV positive and negative children. The sensitivity and specificity for wheezing
concerning the isolation of RSV were, respectively, 85% and 65%. RSV was the major cause of LRTI in hospitalized infants.

Key-words: Respiratory infections. Respiratory syncytial virus. Bronchiolitis.

Nos paises em desenvolvimento, os testes laboratoriais diferenciacdo destas das infec¢Oes bacterianas,
para identificacdo dos virus causadores de infeccdes evitando muitas vezes, a prescricdo desnecesséaria de
respiratorias agudas (IRA) nio sio disponiveis na pratica. 0 antimicrobianos.
conhecimento do perfil das doencas causadas pelos diversos Ovvirus sincicial respiratorio (VSR) € considerado o principal
agentes virais responsaveis pelas IRA poderia permitir a agente causal de infecgOes do trato respiratorio inferior (ITRI)
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em lactentes em todo 0 mundo, embora haja pouca informagao a
esse respeito nos paises em desenvolvimento? 12171,

A epidemiologia do VSR na cidade do Rio de Janeiro ja foi
estudada'?, entretanto, ndo ha publicacdes regionais relatando o
comportamento clinico e o desfecho das ITRI pelo VSR em lactentes
previamente higidos, hospitalizados, como no presente estudo.
Este trabalho visou também a comparacgdo das caracteristicas
clinicas das ITRI causadas por VSR em dois anos consecutivos.

PACIENTES E METODOS

Estudo observacional transversal, prospectivo, com criangas
menores de 12 meses de idade, internadas nos servi¢os de
pediatria do Hospital Geral de Bonsucesso (HGB) e do Hospital
Estadual Rocha Faria (HERF). Ambos sdo hospitais pablicos que
atendem principalmente a populagéo de baixa renda.

Foram incluidos pacientes com ITRI para pesquisas virais
por imunofluorescéncia indireta (IFI). Foram excluidas criangas
que apresentavam fatores de risco como: cardiopatias congénitas,
imunodeficiéncias primarias ou adquiridas, displasia
broncopulmonar, fibrose cistica, historia de prematuridade ou
que ndo apresentavam a quantidade minima de secre¢des
nasofaringeas para a pesquisa viral.

Definiram-se trés subgrupos, considerando-se achados
clinicos e radioldgicos: I- bronquiolite (sindrome bronquiolitica);
[I- pneumonia e - bronquiolite com pneumonia.

Foram obtidas secrecdes de nasofaringe (SNF) de 89 lactentes,
segundo técnica descrita®. As amostras foram coletadas em um periodo
inferior a trés dias ap6s a admissdo no hospital, nos anos de 1997 e
1998, durante os meses de maio, junho e julho, que correspondem
as estacOes de final de outono e inverno no Rio de Janeiro. Cada
espécime foi processado para detecgéo dos antigenos virais nas células
de descamacéo do trato respiratdrio por imunufluorescéncia indireta,
utilizando soros imunes policlonais ou anticorpos monoclonais
(antiVSR, antiinfluenza A, antiinfluenza B e antiparainfluenza tipo 3
(PF3), segundo a técnica convencional.

Os registros de idade, diagndstico, manifestaces clinicas e
tratamento recebido, foram comparados em relagdo a identificagéo
ou n&o do VSR e ao ano de internagéo (1997 ou 1998).

Realizou-se a descrigcdo das variaveis com distribuigéo
de freqliéncia para aquelas categdricas e com medidas de
tendéncia central e dispersdo para as numéricas. Para a
analise de tabelas simples, calculou-se a razdo de chances —
odds ratio (OR).

Para a comparacdo das médias utilizou-se o teste t de Student
e para as proporgdes o teste do qui-quadrado (x2). Foi
considerado o nivel de significancia inferior a 0,05 (p<0,05).

RESULTADOS

Andlise geral da amostra. No ano de 1997, foram
coletadas amostras de 59 pacientes, correspondendo a 50%
dos 118 lactentes internados com ITRI e no ano de 1998, de

30 pacientes, isto é, 30,3% dos 99 lactentes internados com
ITRI, em ambos os hospitais. Assim, foram incluidos 89
pacientes, 49 do HGB e 40 do HERF, correspondendo a 41% de
todas as internacdes de criangas menores de 12 meses devido a
ITRI durante os meses do estudo. Os diagndsticos destes 89
lactentes, com base em dados clinicos e radioldgicos, foram: 44
(49,4%) com bronquiolite; 26 (29,2%) com pneumonia e 19
(21,3%) com bronquiolite e pneumonia. A identificagdo de um
ou mais virus ocorreu em 51/89 (57,3%) pacientes e 0s virus
encontrados estdo descritos na Tabela 1. A co-infecgdo com para-
influenza 3 (PF3) foi evidenciada em 9/59 (15,2%) criangas
em 1997. Em 1998, néo foi observada qualquer co-infecgéo.

Tabela 1 - Identificagdo viral através da IFI em 89 lactentes internados
com infecgdo do trato respiratorio inferior em 1997 e 1998.

Ano
1997 1998 Total
(n=59) (n=30) (n=89)
Virus n° % n° % n° %
Virussincicial respiratério 28 475 14 46.7 42 471
Parainfluenza 3 16 27,1 16 179
Influenza A 2 34 - - 2 22

Influenza B
IFI — Imunofluorescéncia indireta

A média de idade dos pacientes foi 2,7 (+/- 2,3) meses e a
mediana 2. Havia 44 (49,4%) criancas do sexo masculino e 45
(50,6%) do sexo feminino, com relagdo masculino feminino de
0,98:1. Havia histria de um ou mais episddios prévios de sibilancia
em 15/70 (21,4%) pacientes. A oxigenoterapia foi prescrita em
49 (55,1%) lactentes e 0 tempo de utilizagdo de oxigénio variou
de 1 a 28 dias. A internacdo em unidade de terapia intensiva
ocorreu em 20/89 (22,5%) pacientes. A ventilagdo mecanica foi
indicada em 4/89 (4,5%) pacientes, destes, 3 pertenciam ao grupo
Il (x2=7,38; p<0,05). Foram prescritos antimicrobianos a 76/
89 (85,4%) criangas. A alimentacéo no primeiro dia de internacao
foi suspensa em 41/89 (46,1%) pacientes, introduzida por sonda
naso-gastrica em 2/89 (2,2%) e 46/89 (51,7%) receberam a dieta
por succdo. O tempo total de hospitaliza¢do variou de 2 a 43 dias.
N&o houve evolucdo para Gbito em nenhum dos 89 lactentes.

Analise da identificacdo viral. A Tabela 2 compara
diagnosticos e achados clinicos em casos com e sem deteccéo
de VSR. Entre todos os pacientes VSR positivos 20/42 eram
do sexo masculino, com relagdo masculino feminino de
0,90:1. Contudo, no grupo etario de 0-2 meses a relacgéo foi
2:1 (OR=5,00; IC 95%: 1,12 - 23,78 (p<0,05). A sibilancia
foi verificada em 36/42 (85,71%) criangas VSR positivas e
em 31/47 (65,95%) criangas VSR negativas (p>0,05). A
sensibilidade e a especificidade da sibilancia em relagéo a
positividade para VSR foram 85% e 65%, respectivamente.
Ndo houve diferenca de apresentacdo, do ponto de vista
clinico, entre os grupos com e sem deteccédo de VSR.

O oxigénio foi prescrito em 21/42 (50%) lactentes VSR
positivos.

A média de dias de internagdo nos pacientes VSR positivos
foi 10,3 (+/- 7,4) dias, enquanto nos pacientes VSR negativos
foi 9,3 (+/- 4,9) dias (p>0,05).
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Tabela 2- Diagnéstico, achados clinicos e quadro radiol6gico em pacientes
VSR positivos e negativos internados nos HGB e HERF em 1997 e 1998.

VSR+  VSR-
n=42 n=47 OR (95%IC)
Diagnoéstico
bronquiolite 24 20 1,80 (0,71<0R<4,60)
pneumonia 10 16 0,61 (0,21<0R<1,70)
bronguiolite e pneumonia 8 11 0,77 (0,24<0R<2,42)
Exame fisico
cianose 10 17 0,53 (0,19<0R<1,50)
apnéia 2 3 0,73(0,08<0R<5,88)
febre 22 23 1,15(0,46<0R<2,90)
sibilos 36 31 3,10 (0,97<0R<10,31)
estertores 36 39 1,23(0,34<0R<4,55)
sintomas das vias aéreas superiores 24 32 0,63(0,24<0R<1,64)
esforgo respiratorio leve 20 21 1,13 (0,45<0R<2,85)
esforco respiratorio moderado/grave 22 26 0,89 (0,35<0R<2,25)

HGB — Hospital Geral de Bonsucesso; HERF — Hospital Estadual Rocha Faria

Anélise comparativa dos anos de 1997 e 1998 em
pacientes com deteccdo de VSR. A comparacéo entre 1997 e
1998, quanto & ocorréncia de manifestac@es clinicas é mostrada
na Tabela 3. Sem considerar um paciente que necessitou de 28
dias de oxigénio, internado em 1998, foi verificada maior média
de dias de oxigenoterapia em 1997 (5,2 dias) do que no ano
seguinte (2,5 dias), porém sem significancia estatistica (t=1,61;
p>0,05). Foram admitidos no setor de terapia intensiva sete
(16,7%) pacientes, dos quais seis, durante o0 ano de 1997
(OR=3,55; IC 95%: 0,34 - 88,67) (p>0,05). A ventilacio mecénica
foi indicada para tratamento de insuficiéncia respiratoria em
3/42 (7,1%) pacientes, dois em 1997 e um em 1998. A dieta no

Tabela 3 - FreqUiéncia de manifestacdes clinicas em criancas internadas
com VSR nos anos de 1997 e 1998.

1997 1998

ManifestagOes Clinicas (n=59) (n=30) OR(95%IC) p
Cianose 21 6 2,27 (0,72-7,45) 0,12
Apnéia 3 2 0,75 (0,09-6,98) 0,76
Febre 31 14 1,27 (0,48-3,38) 0,60
Sibilos 42 25 0,49 (0,14-1,69) 0,21
Sintomas das VAS 34 22 0,49 (0,17-1,43) 0,14
Esfor¢o moderado/grave 39* 9 4,55 (1,59-13,33) 0,001
Vomitos 16 9 0,87 (0,29-2,58) 0,77
Distensdo abdominal 3 1 1,55 (0,13-41,29) 0,70
Irritabilidade 15 3 3,07 (0,72-14,05) 0,08
Letargia 8 3 1,41 (0,30-7,47) 0,63
Convulsdo 2 1,88 (0,32-14,35) 0,44
*p<0.05

primeiro dia de hospitalizacdo foi suspensa ou administrada por
sonda gastrica devido a anormalidade respiratoriaem 24 (57,1%)
pacientes. Em 1997, isto ocorreu em 17/28 (60,7%) pacientes e
em 1998 em 7/14 (50%) pacientes (p>0,05).

Os subgrupos A e B do VSR circularam durante os dois
anos; porém, o subgrupo A predominou com percentuais de
identificacdo de 71,4% (20/28) e 78,6% (11/14), em 1997
e 1998, respectivamente.

DISCUSSAO

No Rio de Janeiro, foi observada maior incidéncia de
doenca causada por VRS nos meses de margo, abril e maio*? e
no final do outono e inicio do inverno®, enquanto na regido
sul do pais, o padrdo epidemiolégico se assemelha mais ao
dos paises de clima temperado, com picos no inverno e inicio
da primavera.'®

A percentagem de deteccdo do VSR nesta amostra foi 47,1%,
sendo semelhante em ambos os anos. O fato de terem sido excluidos
alguns pacientes que ndo apresentavam a quantidade minima de
secrecdo nasal necessaria para a pesquisa viral, pode ter
superestimado a importancia deste agente como causador de ITRI,
mas estes valores estdo proximos aos encontrados na literatura, em
estudos que utilizaram o mesmo método de detecgdo do VSR®,
Nos paises em desenvolvimento a positividade do isolamento viral
varia amplamente, de 27 a 96%, devido a varios fatores: métodos de
identificacdo do virus, nimero de virus pesquisados, periodo
escolhido para coleta, faixa etria do grupo escolhido ou a reais
diferencas das taxas de infeccdo causada pelo VSR, nos diversos
paises?. No presente trabalho, o VSR correspondeu a 82,3% dos
virus detectados, contudo, a pesquisa viral ndo incluiu outros virus,
como 0 adenovirus. Além disso, o trabalho foi realizado apenas em
criangas menores de 12 meses, e durante o periodo de provavel
maior incidéncia de infeccdo pelo VSR.

Geralmente, apds a identificagdo de um virus em secregdes
das vias aéreas superiores, este é considerado o agente causal
da ITRI3 Contudo, ndo se pode descartar a possibilidade de
infeccdo bacteriana concomitante, em alguns casos®. H& pouca
informag&o a esse respeito nos paises em desenvolvimento®.

0O percentual de uso de antibidticos iniciados no setor de
emergéncia entre pacientes VSR positivos, foi alto e maior
do que o encontrado nos pacientes VSR negativos,
provavelmente pela imprecisdo dos dados clinicos-
radiolégicos em definir a etiologia das ITRI nessa faixa etaria®.

Embora se admita que as ITRI bacterianas raramente causem
sibiléncia, j& foi observado o contrério em paises em
desenvolvimento®. A sibilancia ocorreu na maioria dos nossos
pacientes VSR positivos, embora com valores baixos de especificidade
e de valor preditivo positivo para o diagnostico de infeccdo pelo
VSR. As demais manifestac@es clinicas ndo permitiram diferenciagdo
entre 0 VSR e outros microorganismos causadores de ITRI, dai a
importancia dos testes de diagndstico répido®.

Holberg et al® verificaram que o sexo masculino esteve
associado a maior risco de ITRI pelo VSR em criancas de 1 a 3
meses. No estudo de Jonhson et al®, a relagdo masculino:
feminino encontrada em criangas abaixo de 6 meses foi 2,9:1,
contrastando com a de criangas maiores, que foi 1,1:1. A
predominancia do sexo masculino também foi encontrada em
nosso estudo nos pacientes com idades entre 0 e 2 meses, se
comparado a distribuicdo por sexo na faixa de 3 a 12 meses.

A bronquiolite - com ou sem pneumonia - predominou no
presente trabalho entre 0s casos VSR positivos e negativos,
portanto, a associagdo entre esse diagnostico e a positividade
viral ndo foi aqui demonstrada. Devido ao fato de ter sido
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utilizado um método de deteccdo do VSR com boa sensibilidade
e por pessoas experientes, na maioria dos pacientes VSR
negativos, pertencentes aos grupos bronquiolite e bronquiolite
e pneumonia, pode-se admitir que a sindrome bronquiolitica
tenha sido causada por outro agente (por exemplo, virus ou
Chlamydia tracomatis) nédo testado ou ndo detectado.

O tempo de uso de oxigénio foi empregado, neste estudo, como
umavariavel de gravidade, ja que medidas diretas da saturacéo de
oxigénio do sangue arterial ndo foram realizadas. Alguns estudos
utilizaram outras variaveis, tais como, utilizacdo de oxigénio,
internagdo no CTI, uso de ventilagio mecanica, suspensdo da dieta
e dias de internacéo®* 2. Os critérios usualmente utilizados para
hospitalizag8o consideram a gravidade do paciente’%. Contudo,
em nosso meio, as condi¢Bes sdcioecondmicas desfavoraveis
muitas vezes determinam internacdes prolongadas, ndo
necessariamente relacionadas a gravidade do caso.

Em 1997, aparentemente, as ITRI ocorreram com maior
gravidade, a julgar pela maior frequiéncia de esforco respiratorio
moderado a grave encontrada nos pacientes internados. A taxa
de internagdo no CTI poderia ser considerada um parametro de
gravidade valido. Porém, no presente estudo, ndo foram
aplicados critérios de admisséo padronizados.

Em nosso estudo, houve predominio de isolamento do
subgrupo A do VSR em relacdo ao B nos dois anos de estudo.
Tal fato ndo significa, necessariamente, que o subgrupo A tenha
determinado doenga mais grave que o outro subgrupo, pois seria
necessario verificar a distribuicdo desses subgrupos entre 0s
pacientes VSR positivos tratados ambulatorialmente. Nos
pacientes hospitalizados, ndo foram encontradas diferencas de
subgrupos em relacdo as variaveis clinicas, e demograéficas, a
semelhanca de outros autores'® %,

0 desfecho foi favoravel em todos os casos apds o tratamento
hospitalar, ndo sendo observado Gbitos nesses pacientes
previamente higidos, a semelhanga de Johnson et al®.

0O padréo de doenca causado pelo VSR nestes dois hospitais
do Rio de Janeiro foi semelhante ao descrito nos paises
desenvolvidos de clima temperado. A grande heterogeneidade de
padrdes culturais, socioecondmicos e climéticos, assim como as
diferencas de prioridades e de recursos disponiveis nas diversas
unidades de salde ndo permitem que nossos resultados sejam
extrapolados para outras regides do pais. Estudos em outras
localidades, de preferéncia incluindo pacientes ambulatoriais,
seriam importantes para determinar variagdes regionais do
comportamento clinico e epidemioldgico do VSR, ja que, em nosso
pais, ha pequena quantidade de trabalhos sobre o tema.
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