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RESUMO

Introdugao: A bronquiolite viral aguda (BVA) é a principal causa de hospitalizagdo em
menores de 1 ano e tem como agente etioldgico mais comum o virus sincicial
respiratério (VSR). Na regido Nordeste, a sazonalidade, isto € o periodo com maior
numero de casos, ocorre entre 0s meses de margo a julho. Porém, apos a pandemia
pelo SARS-CoV-2 observou-se uma alteragao nesse padrdao e um aumento no numero
de internacbes, possivelmente devido ao tempo em que a populacdo ficou em
isolamento social. Objetivo: Analisar o impacto da pandemia COVID-19 no numero
de internagdes e na mortalidade por BVA em lactentes menores de 01 ano, no
Nordeste brasileiro. Material e métodos: Foi utilizada a base de dados DATASUS
(Tabnet) de acordo com os critérios estabelecidos para a elaboragdo de um estudo
ecoldgico com abordagem analitica e quantitativa, utilizando o teste de Mann-Kendall
para a analisar a tendéncia temporal e a distribuicdo quasi-Poisson na comparagao
das taxas de internagdes e mortalidade. Resultados: Houve um total de 37.758
internagbes por BVA entre abril de 2019 e marco de 2024, com uma incidéncia
pessoa-ano de 4.622 a cada 100.000 pessoas na faixa etaria e no periodo. O sexo
masculino foi predominante em todos os periodos analisados. Com o inicio da
pandemia houve uma reducgao de internagdes e apds o afrouxamento das medidas
houve um aumento significativo especialmente no quarto ano, sendo 123% maior
(IC95% = 37,1 - 274%). A sazonalidade respeitou o padrao esperado em quase todos
0s anos avaliados, exceto em 2023, quando houve um aumento prolongado de
internacbes que se estendeu até os meses de outubro e novembro. Apesar do
aumento das internagdes, a taxa de mortalidade nao diferiu entre os periodos, sendo
estimada em 0,35%. Conclusao: Mesmo com toda a mudanca no padrao da doenca
apos o inicio da pandemia COVID-19, no nosso estudo a taxa de mortalidade foi baixa

e manteve-se constante no periodo pré, durante e pés pandemia.

Palavras-chave: Infec¢des por Virus Respiratorio Sincicial; Doenga por Coronavirus-

19; Hospitalizagédo; Morte do Lactente



ABSTRACT

Introduction: Acute bronchiolitis (AB) is the main cause of hospitalization in infants
under one year of age and its most common etiological agent is the respiratory
syncytial virus (RSV). In the Northeast region, seasonality occurs between March and
July. However, after the SARS-CoV-2 pandemic, a change in this pattern and an
increase in the number of hospitalizations were observed, possibly due to the time in
which the population was in social isolation. Objective: To analyze the impact of the
COVID-19 pandemic on the number of hospitalizations and mortality due to AB in
infants under one year of age, in the Brazilian Northeast. Materials and methods: The
DATASUS (Tabnet) database was used according to the criteria established for the
elaboration of an ecological study with an analytical and quantitative approach, using
the Mann-Kendall test to analyze the temporal trend and the quasi-Poisson distribution
in the comparison of hospitalization and mortality rates. Results: There were a total of
37,758 hospitalizations for AB between April 2019 and March 2024, with a person-year
incidence of 4,622 per 100,000 people in the age group and period. Males were
predominant in all periods analyzed. With the onset of the pandemic, there was a
reduction in hospitalizations and after the relaxation of measures, there was a
significant increase, especially in the fourth year, being 123% higher (95% Cl = 37.1 -
274%). Seasonality followed the expected pattern in almost all years evaluated, except
in 2023, when there was a prolonged increase in hospitalizations that extended until
the months of October and November. Despite the increase in hospitalizations, the
mortality rate did not differ between periods, being estimated at 0.35%. Conclusion:
Despite being the main cause of hospitalization among the population under 1 year old
and even with all the changes in the disease pattern after the start of the COVID-19
pandemic, in our study the mortality rate was low and remained constant in the pre,

during and post pandemic period.

Keywords: Respiratory Syncytial Virus Infections; Coronavirus Disease-19;
Hospitalization; Infant Death
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1 INTRODUGAO

1.1 Problematizacgao

A bronquiolite viral aguda (BVA) é a infecgao do trato respiratorio inferior mais
frequente na populagdo pediatrica menor que 24 meses e € a principal causa de
hospitalizacdo em menores de 1 ano, especialmente nos menores de 6 meses. E
definida como o primeiro episédio de sibilancia associado a uma infecgao viral em
lactentes, caracterizada por um quadro agudo de obstrugdo de vias aéreas inferiores,
precedido por infeccéo de vias aéreas superiores (ELLIOTT et al., 2021; MANTI et al.,
2023).

O agente etiolégico mais comum € o virus sincicial respiratério (VSR), que
infecta mais do que 60% das criangas até 01 ano e quase todas até os 02 anos de
idade. Entretanto, o acometimento de vias aéreas inferiores, e consequentemente, as
formas graves da doenga, predominam na primo-infec¢do e a imunidade adquirida
nao é duradoura, possibilitando reinfecgdes ao longo da vida. A aquisicdo do agente
viral — VSR - ocorre pelo contato direto (maos e objetos contaminados) com secregoes
respiratorias contaminadas ou através de goticulas respiratorias excretadas pela tosse
ou espirro (WANG et al., 2021; ROSALA-HALLAS et al., 2022).

O diagnéstico é feito por dados clinicos e epidemioldgicos. Clinicamente, a BVA
tem inicio com sinais de um resfriado comum (espirros, congestdo nasal, rinorreia
hialina, tosse), podendo ou nao haver febre associada. Apos cerca de 48-72 horas do
inicio dos sintomas de infecgdo de vias aéreas superiores (IVAS), ocorre o periodo de
piora (acometimento do trato respiratorio inferior) devido a descamacéo das células
epiteliais e inflamagao nos bronquiolos terminais, quando pode haver taquidispneia e
sibilancia/crepitagdes a ausculta pulmonar devido ao acumulo de muco e formagao de
plugs. Outros achados mais frequentes no exame fisico sdo tiragem e tempo
expiratorio prolongado. E interessante ressaltar que o exame fisico na bronquiolite &
variavel minuto a minuto a depender do estado de agitacéo da crianga, da presenca
de tosse, entre outros fatores (FLORIN; PLINT; ZORC, 2017; SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022).

A solicitagdo rotineira de exames para fim diagnostico ndo € uma pratica

indicada pela literatura, uma vez que o quadro de bronquiolite € definido por uma boa
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anamnese e um minucioso exame fisico. O hemograma, por ndo apresentar alteragédo
importante na série branca, deve ser restrito aos casos em que ha evolugao para
gravidade. O teste de deteccédo viral mostra-se util especialmente nos periodos fora
da sazonalidade e quando ha duvida diagnéstica. A radiografia de térax, se solicitada,
pode revelar padrdes inespecificos ou até mesmo induzir a um diagnostico errbneo
qgue necessita de antibioticoterapia (CABALLERO; POLACK; STEIN, 2017).

O tratamento da BVA baseia-se em medidas de suporte, prevengao de
complicagdes aspirativas e manutencao de vias aéreas pérvias. A maioria dos casos
€ composta de quadros leves que n&o requerem hospitalizacdo e que evoluem para
cura sem necessidade de medidas farmacoldgicas especificas. A principal indicagéo
de hospitalizagdo € a necessidade de oxigenoterapia e o grau de desconforto
respiratorio que compromete a alimentacdo e contribui para a desidratacéo
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022). Apesar de nao haver um
tratamento especifico, ha a possibilidade de profilaxia que é oferecida pelo Ministério
da Saude a grupos selecionados que configuram alto risco para infeccéo por VSR. A
medicagao disponivel no Brasil para este fim € o Palivizumabe, ofertado no periodo
de sazonalidade a depender da regido onde o lactente reside (GATT et al., 2023).

A doenca possui um padrao sazonal, predominando os casos nos periodos de
inverno e inicio da primavera, com duracao de cerca de 4 a 6 meses. O contexto do
presente estudo, a saber a regido Nordeste, apresenta como periodo de sazonalidade
os meses compreendidos entre margo e julho. Outras condigcbes ambientais estdo
relacionadas com o maior numero de casos como poluicdo causada por veiculos e
contato com tabaco, sendo este ultimo um grande fator de risco para internagao
(FLORIN; PLINT; ZORC, 2017; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022).

Nos ultimos anos, ap6s a pandemia pelo SARS-CoV-2 observou-se uma
alteracao nessa sazonalidade, com aumento no numero de internagdes possivelmente
devido ao tempo em que a populagao ficou em isolamento social (ABU-RAYA et al.,
2023).

1.2 Problema

Em dezembro de 2019, o virus SARS-CoV-2 comecou a circular e rapidamente
instaurou-se uma pandemia mundial. Intervengdes tornaram-se necessarias, como o

uso de mascaras de protecdo e isolamento social, 0 que interferiu diretamente na
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circulacao da maior parte dos outros virus respiratérios, incluindo o VSR (VITUCCI et
al., 2023)

Em 18 de margo, o Senado Federal instituiu o estado de calamidade publica no
Brasil, impondo diversas medidas protetivas, inclusive o fechamento de escolas
fazendo com que a populacéo do presente estudo permanecesse em seus respectivos
domicilios, reduzindo drasticamente a interagao entre criancas.

Em 22 de abril de 2022 o ministro da Saude, Marcelo Queiroga, assinou a
portaria que declarou o fim da Emergéncia em Saude Publica de Importancia Nacional
(ESPIN) devido a melhora no cenario epidemioldgico no pais e o avango da campanha
de vacinacdo. O relaxamento das medidas protetivas resultou em um retorno da BVA
de forma atipica, com picos de casos e interna¢des fora do periodo de sazonalidade
no Brasil e no mundo (ABU-RAYA et al., 2023; VITUCCI et al., 2023).

A realizagdo desta pesquisa justifica-se pela importancia de compreender as
variagdes na mortalidade infantil por bronquiolite viral aguda no Nordeste brasileiro,
considerando os diferentes periodos antes, durante e apos a pandemia de COVID-19.
A bronquiolite, sendo uma das principais causas de hospitalizacdo e morte em
criangcas menores de 2 anos, tem grande impacto na saude publica da regido. A
analise dessa variagcdo temporal buscou explorar como as medidas de isolamento
social durante a pandemia influenciaram a mortalidade por essa doenca, além de
examinar os possiveis efeitos do relaxamento das restricbes nos anos subsequentes
a fim de contribuir para uma melhor compreensao dos impactos indiretos da pandemia
sobre a saude infantil, fornecendo subsidios para o desenvolvimento de politicas
publicas e estratégias de prevengao mais eficazes, especialmente em cenarios de

surtos respiratdrios e crises sanitarias.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral
Analisar o impacto da pandemia COVID-19 no numero de internagdes e na

mortalidade por bronquiolite viral aguda em lactentes menores de 01 ano, no Nordeste

brasileiro.

2.2 Objetivos especificos

. Quantificar o numero de internag¢des por BVA no periodo analisado;
. Contrastar os padrbes de sazonalidade pré e pés pandemia COVID-19;
. Verificar a taxa de mortalidade dentre os pacientes internados antes e apoés a

pandemia.
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3. REFERENCIAL TEORICO

3.1 Aspectos gerais da Bronquiolite Viral Aguda (BVA)

A Bronquiolite Viral Aguda (BVA) é definida como o primeiro episédio de
sibilancia associado a uma infeccdo viral em lactentes. E a infeccdo do trato
respiratorio inferior mais frequente e a principal causa de visitas ao departamento de
emergéncia, bem como de hospitalizagdo em menores de 1 ano, especialmente nos
menores de 6 meses. E também a principal causa de morte em criangas menores de
12 meses de idade (ELLIOTT et al., 2021).

O agente causador mais comum é o VSR que infecta mais de 60% das criangas
no primeiro ano de vida e infecta quase todas as criancas até os 2 anos (24 meses).
A aquisi¢cdo do agente viral - VSR - ocorre pelo contato direto (mdos e objetos
contaminados) com secregdes respiratérias contaminadas. E caracterizada por um
quadro agudo de obstrucéo de vias aéreas inferiores, precedido por infec¢do de vias
aéreas superiores (MANTI et al., 2023; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA,
2017).

O diagndéstico é feito por dados clinicos e epidemiolégicos. O tratamento da
BVA baseia-se em medidas de suporte, prevencdo de complicacbes aspirativas e
manuteng¢do de vias aéreas pérvias. A principal indicacdo de hospitalizacéo € a
necessidade de oxigenoterapia e o grau de desconforto respiratorio que compromete
a alimentacdo e contribui para a desidratacdo (GREENKY; GOLDMAN, 2022;
ROSALA-HALLAS et al., 2022).

3.2 Epidemiologia

A bronquiolite viral aguda possui como principal patégeno o Virus Sincicial
Respiratério (VSR), que caracteriza 50-80% dos casos entre lactentes e criangas
menores de 2 anos de idade. Ha outros virus envolvidos na etiologia da doencga, a
saber: rinovirus humano, parainfluenza, metapneumovirus humano, coronavirus,
adenovirus, influenza e enterovirus, podendo inclusive haver coinfecgcao entre estes e
o VSR (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022).

A doenga possui um padréao sazonal, predominando os casos nos periodos de

inverno e inicio da primavera, com duragéo de cerca de 4 a 6 meses. De forma geral,
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ocorre um maior numero de infecgbes durante os meses mais secos em regides
chuvosas e durante meses mais frios em regides quentes (FLORIN; PLINT; ZORC,
2017; GUO et al., 2018). No Brasil, a sazonalidade varia conforme a regido. No
Sudeste, Nordeste e Centro-Oeste a circulagao do virus predomina de margo a julho.
Na regido Norte, a maior circulagdo do virus ocorre no primeiro semestre, no periodo
de chuva intensa na regido, com pico de ocorréncia no més de abril. E na regido Sul,
0 pico ocorre entre os meses de abril e agosto, concomitantemente com a
sazonalidade do virus influenza (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2017).

Outras condigdes ambientais estao relacionadas com o maior nimero de casos
como poluicdo causada por veiculos e contato com tabaco, sendo este ultimo um
grande risco para internagdo (FLORIN; PLINT; ZORC, 2017; SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022).

Consistentemente com a literatura, dados tabulados pelo DATASUS/TABNET
mostram que criangas entre 0-4 anos, no periodo compreendido entre janeiro/2021 e
novembro/2023 apresentaram maior numero de internagdes por bronquiolite aguda
conforme a sazonalidade descrita. Na regido Nordeste, foram 36.581 internagdes no
periodo. Especificamente em Sergipe, estado de estudo do presente trabalho, dentre
as 2.389 internacgdes ocorridas nesses 3 anos, 1.596 ocorreram durante os meses de
margo a julho, correspondendo a 66,8% do total das internagdes. Nacionalmente,
foram registradas 205.351 internagdes, sendo a maior prevaléncia na regido Sudeste,
com 97.069 internagdes. Dentre essas, 53.248 ocorreram no periodo de sazonalidade
esperado para a regiao, representando 54,8% do total de internagdes durante os trés
anos estudados (MINISTERIO DA SAUDE, 2024).

3.3 Patogénese, transmissao e resposta imunolégica

O VSR atinge o trato respiratorio através do contato direto com secregdes
respiratérias de pessoas infectadas ou através de superficies ou objetos
contaminados. Ao atingir a mucosa dos olhos, boca e/ou nariz ou ao inalar goticulas
provenientes de espirros ou tosse, a infeccdo ocorre. Em superficies duras como
estetoscopio, o virus pode sobreviver por aproximadamente 24 horas € nas maos o
tempo de sobrevida € menos de 1 hora. O periodo de incubagao estimado da doencga
é de 4 a 5 dias e a excregao viral de 2 a 8 dias. Em recém-nascidos, lactentes jovens

e pacientes imunocomprometidos a disseminagao do virus pode persistir por periodos



16

mais prolongados, de até 3 a4 semanas. A resposta imunoldgica gerada normalmente
nao confere imunidade duradoura, o que explica o fato de a crianga, as vezes,
apresentar mais de um episodio da infec¢do no mesmo periodo sazonal (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2017).

O virus sincicial respiratorio (VSR) faz parte da familia Paramyxoviridae e € um
RNA virus. Em sua superficie, encontram-se duas proteinas responsaveis pela
viruléncia, a proteina F (fusdo) e a proteina G (fixagcédo). O envelope viral, através da
proteina F, sofre uma mudanga em sua conformacao para facilitar a fusdo com a célula
hospedeira. Tal processo tem inicio no epitélio nasal (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
PEDIATRIA, 2022). O virus se espalha para a via aérea inferior por transmissao
intercelular aproximadamente no 5° dia da proliferag&o viral e atinge, assim, as células
epiteliais ciliadas da mucosa dos bronquiolos e dos pneumdcitos dos alvéolos
(FLORIN; PLINT; ZORC, 2017).

No trato respiratdrio inferior, a replicacdo € mais intensa e as células epiteliais
infectadas comegam a tornar-se edemaciadas e a produzir muco, capaz de causar
obstrucao e/ou aprisionamento de ar nas vias aéreas, bem como manifestacdo dos
sinais, a exemplo dos sibilos ou estertores. Instala-se, assim, um extenso processo
inflamatdrio que evolui com necrose das células epiteliais e destruicdo da funcao ciliar,
associadas a wuma resposta exacerbada na proliferacdo de neutrdfilos
polimorfononucleares e linfocitos. A produ¢cdo de muco torna-se cada vez maior e
pode-se formar “plugs”, que sao compostos formados por debris celulares e muco que
promovem obstru¢ado bronquiolar, podendo evoluir com diferentes graus de colapso
lobar. Além disso, a necrose causa exposi¢ao de fibras nervosas estimuladoras do
reflexo da tosse. O epitélio bronquiolar normalmente comegar a ser regenerado entre
3-4 dias apods resolugao dos sintomas, porém, o funcionamento das células ciliadas
pode permanecer prejudicado por até 03 meses apos a infeccdo (FLORIN; PLINT;
ZORC, 2017; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022).

3.4 Apresentacgao clinica

Criancas com bronquiolite podem apresentar uma ampla variedade de sinais e
sintomas nao especificos, que vao desde um acometimento leve a estresse
respiratério severo, podendo culminar em faléncia respiratéria aguda (MANTI et al.,
2023).
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A apresentacdo classica da bronquiolite viral aguda inicia com sintomas de
infeccao de trato respiratorio superior (IVAS), tais como congestao nasal, espirros,
rinorreia que, em 2 a 3 dias, evoluem para sintomas de trato respiratorio inferior. O
tempo dessa evolugéo pode variar e, especialmente em lactentes jovens, a abertura
do quadro pode ocorrer com apneia, sem outros sintomas associados. A febre esta
presente no comego do quadro e em aproximadamente 1/3 dos casos, geralmente
nao ultrapassando os 39°C (FLORIN; PLINT; ZORC, 2017; SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022).

Os sintomas de trato respiratorio inferior incluem tosse persistente, taquipneia,
esforco ventilatério crescente que acomete de forma ascendente de acordo com a
piora do quadro (retragdo intercostal, retragdo supraclavicular, retracédo de furcula
esternal, batimento de asa nasal e gemidos). A ausculta respiratéria, podem ser
encontrados sibilos, estertores, aumento do tempo expiratério ou mesmo roncos de
transmissdo. Em imunocomprometidos, a doenca pode evoluir rapidamente com
infiltrados pulmonares e faléncia respiratéria sem apresentar necessariamente
mudanga na ausculta. Na evolugdo grave pode haver sinais clinicos de desidratagédo
por reducdo do aporte hidrico, aumento de perdas, lentiddo na perfusdo capilar,
depressdo de fontanelas e mucosas secas (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
PEDIATRIA, 2017).

Uma caracteristica extremamente importante no exame fisico do paciente com
BVA é a variagdo minuto a minuto dos achados clinicos a medida que ha mobilizagao
dos plugs a tosse e mudanga no estado do lactente em relagdo a agitagao e sono. A
duragao média dos sintomas € de aproximadamente 02 semanas, porém 10-20% das
criangas ainda apresentam sintomas apos 03 semanas do inicio da infeccéo
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022).

3.5 Avaliacao da gravidade

A avaliagao da gravidade da bronquiolite é importante ndo sé para o manejo
clinico dos pacientes, mas também para a pesquisa clinica. Uma variedade de escores
respiratérios e outros instrumentos, geralmente consistindo de uma combinagéao de
sintomas clinicos e sinais fisicos, tém sido utilizados para avaliar a gravidade da
bronquiolite (DESTINO et al., 2012).
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Uma revisdo sistematica que incluiu 77 artigos descrevia 32 diferentes
instrumentos para avaliagdo da gravidade da bronquiolite. A frequéncia respiratéria foi
o item mais frequentemente utilizado (presente em 26 dos 32 escores analisados)
seguido da presenca de sibilo (25 em 32). Foram selecionados critérios de avaliagao
como: simplicidade e objetividade na avaliagéo, selegao de itens que pudessem ser
aplicados para criangas menores de 24 meses incluindo lactentes jovens, capacidade
do escore ser aplicado por profissionais ndo médicos, instrumentos que
demonstrassem confiabilidade, validade e capacidade de resposta adequadas e, por
ultimo, um instrumento facil de pontuar e passivel de conclusao imediata. Apds analise
criteriosa, concluiu-se que o melhor instrumento foi aquele proposto por Marlais et al.
que considerava duragao dos sintomas (pontuagao de 0-1), frequéncia respiratoria (0-
1), frequéncia cardiaca (0-1), saturagdo de oxigénio (0-1), idade (0-1). Quanto maior
a pontuacdo no escore maior indicativo de gravidade no quadro de bronquiolite
(RODRIGUEZ-MARTINEZ; SOSSA-BRICENO; NINO, 2018).

Um outro estudo realizado em 2018 avaliou um escore respiratério ja existente
(Clinical Respiratory Score) aplicado para criangas atendidas na emergéncia
pediatrica com quadro de desconforto respiratério por diversas etiologias. O escore é
uma ferramenta de determinacao rapida e facil de usar que leva em consideracao seis
parametros, a saber: frequéncia respiratéria, ausculta, uso de musculatura acessoria,
status neurolégico, saturacdo em ar ambiente e coloragdo da pele. Com base na
pontuagao total obtida, pode haver trés categorias de desconforto respiratério: leve (<
3), moderado (4-7), grave (8-12). Concluiu-se que tal escore é uma boa ferramenta de
triagem para pacientes com desconforto respiratério e pode ser aplicado para aqueles
com quadro de bronquiolite viral aguda (NAYANI et al., 2018).

Outro estudo comparou o instrumento mais utilizado na literatura para
classificagdo da gravidade da BVA, o Respiratory Distress Assessment Instrument
(RDAI) proposto por Lowell DI et al. em 2017 com o Children’s Hospital of Wisconsin
Respiratory Score (CHWRS), um escore local. O primeiro restringe-se a parte
respiratéria englobando sibilos (expiratérios, inspiratérios ou localizados), retragbes
(supraclavicular, intercostal e subcostal) e frequéncia respiratéria, sendo necessario
somar as pontuagoes e classificar. Ja o segundo escore apresenta uma abordagem
mais ampla, que inclui 08 marcadores, incluindo achados de imagem. O CHWRS é
mais abrangente que o RDAI, porém a sua validade ainda n&o foi fortemente
estabelecida (DESTINO et al., 2012).
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3.6 Diagnéstico, exames complementares e diagnésticos diferenciais

O diagndstico da bronquiolite viral aguda € eminentemente clinico, requerendo,
portanto, a capacidade do profissional de reconhecer sinais e sintomas de uma
infeccdo viral do trato respiratorio inferior durante a histoéria clinica e no exame fisico
(MANTI et al., 2023). Amaior incidéncia de bronquiolite ocorre entre os 3 e 0s 6 meses
de idade. Em criangas maiores, a infecgao viral pode ser confundida com outras
condi¢des como sibilancia induzida por outro agente viral ou asma (FLORIN; PLINT;
ZORC, 2017).

O diagnéstico diferencial da bronquiolite inclui a consideragdo de causas
infecciosas e nao infecciosas. A auséncia de sintomas do trato respiratério superior
deve levantar suspeita para condicbes como doengas cardiacas, anormalidades
congénitas das vias aéreas como aspiragdo de corpo estranho. Outras infecgdes
podem complicar ou assemelhar-se a bronquiolite, como a coqueluche. Todo lactente
com tosse persistente e paroxistica deve ter tal diagndéstico diferencial suspeitado.
Além disso, infecgbes bacterianas que complicam a bronquiolite viral, incluindo otite
média ou pneumonia, podem se manifestar como nova febre ou piora do estado mais
tarde no curso da doencga (FLORIN; PLINT; ZORC, 2017).

Quanto aos exames complementares, o estudo da revista The Lancet de 2017
sobre Bronquiolite Viral reuniu diversos consensos que diziam respeito aos testes
diagnodsticos. Dentre eles, o uso da oximetria de pulso de forma intermitente foi
considerado em trés dos oito estudos avaliados. Com relac&o a radiografia de torax,
todos recomendaram que sua realizacdo nao fosse feita de forma rotineira,
reservando aos casos graves ou quando ha duvida diagnéstica, uma vez que as
alteragdes encontradas sao inespecificas e podem correlacionar-se a um maior
numero de prescricdo inapropriada de antibioticos. Quanto ao teste viral, alguns
mostraram concordancia na indicagdo a fim de guiar estudo de coorte ou para
esclarecer duvida diagnostica na instituicdo do tratamento. Os exames laboratoriais
como hemograma e gasometria arterial devem ser considerados apenas em um
contexto de gravidade e provavel evolugao para sepse ou faléncia respiratoria aguda.
As culturas ndo sdo recomendadas rotineiramente, reservando-se ao quadro de sepse
(FLORIN; PLINT; ZORC, 2017; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022).

Na pratica clinica, muito utiliza-se a reacao em cadeia de proteinas em tempo

real (QPCR), sendo considerado o padrao-ouro para diagnéstico, embora seus custos,
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principalmente nos paises em desenvolvimento, dificultem seu uso rotineiro. A
imunofluorescéncia € uma opg¢ao mais barata, com sensibilidade muito boa em
particular para o VSR, porém trata-se de um exame operador-dependente
(CABALLERO; POLACK; STEIN, 2017). A Sociedade Brasileira de Pediatria
recomenda a realizagao dos testes de detecgao viral para infec¢des ocorridas fora do
periodo de sazonalidade, em pacientes graves ou imunocomprometidos. Ainda,
lactentes recebendo imunizagao passiva devem ter a terapia descontinuada caso a
infeccao por VSR seja confirmada, devido a baixa probabilidade de ocorréncia de um
segundo episédio no mesmo ano (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022).

3.7 Critérios de internagao

Pacientes com sinais de desconforto respiratério moderado a grave devem ser
internados para monitorizagdo em ambiente hospitalar. Os indicadores seguintes
presumem necessidade de internagao:

o Frequéncia respiratoria (FR) > 60 incursdes respiratdrias por minuto (irpm) nos

menores de 6 meses; FR > 55 irpm entre 6 -11 meses e FR > 45 irpm acima de
12 meses de idade;

o Instabilidade clinica;

o Presenca de sofrimento respiratério moderado ou grave;

o Saturagao de oxigénio (Sp02) < 90-92%;

o Histéria de apneia ou cianose;

o Aceitagao alimentar < 50%;

o Desidratacao;

o Letargia ou toxemia;

o Presencga de fator de risco para evolugao grave;

o Sem condigdes socioecondmicas de manter o tratamento em domicilio (falta de
habilidade no manejo de técnica de higiene nasal ou administragcéo inalatoria
adequada, nao confiabilidade nos responsaveis no uso das medicacodes, baixo
grau de entendimento das recomendacbes médicas e da percepcao de
gravidade) (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022).

3.8 Tratamento
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De forma geral, o tratamento da BVA inclui medidas de suporte e sintomaticos.
Em relagdo aos cuidados gerais, orienta-se manter a cabeceira elevada, realizar
lavagem nasal com soro fisiolégico, manter higiene das méos e do local, respeitando
pelo menos uma distancia de 2m entre os leitos, caso o isolamento comum nao esteja
disponivel. A hipertermia, se presente, deve ser tratada. Se o paciente evoluir com
gravidade e faléncia respiratéria, a passagem de sonda nasogastrica ou enteral € uma
opc¢ao para diminuir o risco de broncoaspiragao e manter o aporte hidrico e tem como
vantagem o uso concomitante com o cateter nasal de alto fluxo (CNAF) (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022).

o Fisioterapia respiratoria:

Com relagdo ao tratamento ndo farmacoldgico, muitos centros utilizam a
fisioterapia respiratéria como medida para auxiliar lactentes na eliminagao de
secrecgoes, a fim de diminuir o esforco ventilatério. Entretanto, uma revisao de 2023
da Cochrane incluindo 1679 participantes analisou trés diferentes técnicas, a saber
vibragao e percussao associadas a drenagem postural, expiragao forgada e fluxo lento
(compressao lenta de térax e abdome) (ROQUE-FIGULS et al., 2023).

Encontraram-se evidéncias de alta qualidade de que as técnicas convencionais
e as técnicas expiratorias forgcadas nao resultam em diferenga na gravidade da
bronquiolite ou em qualquer outro desfecho. Além disso, evidéncias de alta qualidade
mostram que técnicas expiratorias forcadas em bebés com bronquiolite grave nao
melhoram o seu estado de saude e podem, inclusive, levar a efeitos adversos graves.
Nenhuma diretriz publicada recomenda rotineiramente fisioterapia respiratéria para o
tratamento de bronquiolite ndo complicada em criangas saudaveis, sem comorbidades
respiratérias, sendo a técnica indicada para doencgas que dificultam o clareamento das
secregdes, como atrofia muscular espinhal e traqueomalacia (ROQUE-FIGULS et al.,
2023; FLORIN; PLINT; ZORC, 2017).

o Broncodilatadores:

Os broncodilatadores fazem parte de uma classe medicamentosa que nao
demonstra qualquer resultado no curso da infeccdo pelo VSR. Uma metanalise
realizada em 2020 sobre a eficiéncia do salbutamol no tratamento de lactentes com
bronquiolite mostrou que, dentre a populagéo avaliada (3-20 meses) com diagndstico

de BVA e em uso de salbutamol na dose 0,1mg/kg, ndo houve melhora na gravidade
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clinica avaliada por escores, diminuicdo no tempo de internacdo ou melhora na
saturagdo de oxigénio. O que foi concluido é que tal medicagdo causa efeitos
colaterais como o aumento na frequéncia cardiaca e na frequéncia respiratéria do
publico avaliado, portanto, ndo deve ser indicado no tratamento da bronquiolite (CAl;
LIN; LIANG, 2020).

Uma analise sistematica publicada em 2017 no Jornal de Pediatria, ao
comparar os guidelines disponiveis na literatura, revelou que, quanto ao uso do B-
agonista, tanto a diretriz italiana quanto a espanhola afirmam que se pode tentar o uso
de tal medicacéo e avaliar a resposta. Se a crianga possuir uma histéria familiar de
atopia, asma ou dermatite atépica, pode haver beneficio no seu uso. Além disso, se a
medicacao for iniciada como um teste terapéutico e houver resposta satisfatéria, ha a
recomendacao de seguir o tratamento. As demais diretrizes nao recomendam o uso
mesmo diante das situagdes supracitadas (CABALLERO; POLACK; STEIN, 2017).

o Adrenalina inalatoria:

A adrenalina possui propriedades beta e alfa-adrenérgicas, capaz de reduzir o
extravasamento microvascular e reduzir edema na mucosa broénquica, promovendo
broncodilatagao por relaxamento da musculatura brénquica. Apesar do mecanismo de
acao parecer favoravel de acordo com a patogénese da infecgdo, estudos
multicéntricos bem delineados demonstram auséncia de beneficio a sua utilizacao
quando comparado com grupo placebo. Além disso, os pacientes que receberam
adrenalina de forma continua evoluiram com maior tempo de internagdo comparados
aqueles que usaram sob demanda. Portanto, a adrenalina inalatoria é reservada para
situagbes de resgate, frente a uma apresentagdo grave (RALSTON et al., 2014;
HARTLING et al., 2011; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022).

o Corticosteroides:

Considerando a inflamagdo como a génese no processo da bronquiolite, é
possivel advogar o uso de corticosteroides. Entretanto, os corticosteroides sistémicos
nao tém demonstrado eficacia no tratamento da BVA. Uma revisdao da Cochrane
realizada em 2013 incluiu apenas criangas menores de 24 meses apresentando o
primeiro episédio de sibilancia ou doenca viral e concluiu-se que tanto para pacientes

ambulatoriais tanto para os internados, nao houve redug¢ao no tempo de sintomas nem
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no tempo de internagdo. Os principais consensos recomendam a nao utilizacdo de
corticosteroides (FERNANDES et al., 2019).

o Oxigénio:

A oferta suplementar de oxigénio deve ser feita para aquelas criangas que
mantém saturagédo < 92% em ar ambiente, de acordo com os consensos Europeu e
Australiano. Para o consenso americano, a terapia deve ser instituida para saturagcées
< 90% (MANTI et al., 2023). A saturagédo deve ser medida por oximetria de pulso de
forma continua para quem esta recebendo suplementacdo e de forma intermitente
para os que saturam > 92% em ar ambiente (FLORIN; PLINT; ZORC, 2017).

o Nebulizacdo com solugao salina hipertdnica:

Acredita-se que a nebulizagdo com solugao salina hipertonica a 3% reduz o
edema das vias aéreas, diminui a obstrucdo do muco, melhora a depuragcéo mucociliar
e reidrata o liquido da superficie das vias aéreas em lactentes com bronquiolite
(FLORIN; PLINT; ZORC, 2017). A sua eficacia & controversa de acordo com a
literatura. Estudos recentes e revisdes sistematicas sugerem que a solugao pode ser
benéfica apenas para lactentes ja hospitalizados, mas seu impacto na prevencéo de
internagdes € pouco demonstrado (CABALLERO; POLACK; STEIN, 2017). Ja uma
revisdo de 2022 da Cochrane envolvendo 5.205 lactentes, dentre os quais 2.727
receberam solugao hiperténica, demonstrou que houve uma redugdao no tempo de
internagdo bem como uma melhora nos parametros de gravidade. Entretanto, os
autores afirmam que a certeza da evidéncia foi baixa a muito baixa para todos os
desfechos, principalmente devido a inconsisténcia e ao risco de viés, necessitando de

maiores estudos sobre o tema (ZHANG et al., 2023).

o Antibidticos:

O uso de antibidticos na bronquiolite ndo é recomendado, com excecao dos
casos em que ha uma forte suspeita de infec¢do bacteriana secundaria, evento que
ocorre em menos de 1% dos casos. Provavelmente o uso excessivo de antibidticos
em criangas com bronquiolite ocorre devido a preocupacdes com a presenca de febre,
a idade jovem dos pacientes afetados, dificuldade em diferenciar atelectasia por
consolidagao infecciosa na radiografia de tdérax e preocupagdo com infecgéo
bacteriana (MANTI et al., 2023; FLORIN; PLINT; ZORC, 2017).
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O uso exagerado de antibioticos resulta em efeitos adversos desnecessarios e
corrobora com o desenvolvimento de resisténcia bacteriana. Ha alguns anos aventou-
se a possibilidade do uso de macrolideos pelo seu potencial anti-inflamatério e
imunomodulador, porém estudos randomizados n&o demonstraram qualquer
diferenca entre pacientes utilizando azitromicina ou placebo. Além disso, 40% das
bactérias sao resistentes a macrolideos, o que diminui o potencial beneficio em sua
utilizagdo. Portanto, o uso rotineiro de macrolideos ndo € recomendado na bronquiolite
e mais estudos sdo necessarios para esclarecer o potencial que tal antibiético pode
vir a ter (MANTI et al., 2023; FLORIN; PLINT; ZORC, 2017).

o Suporte ventilatério:

Pacientes com desconforto respiratério podem ser submetidos a algumas
modalidades de suporte ventilatorio. A CNAF fornece oxigénio umidificado e aquecido
ao mesmo tempo em que € capaz de fornecer uma pequena pressao de distensao
capaz de diminuir o trabalho respiratorio por lavagem do espaco morto. De acordo
com as evidéncias, o uso da CNAF parece estar relacionado a menor possibilidade
de suporte ventilatério invasivo. Apresenta como vantagens também um maior
conforto de interface, redugéo de distensao gastrica, menor necessidade de uso de
sedativos e evita os efeitos da pressado positiva na pré-carga do ventriculo direito
(MANTI et al., 2023; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022; BUENDIA;
FELICIANO-ALFONSO; LAVERDE, 2022).

Uma outra modalidade utilizada de ventilagdo nao invasiva € a CPAP
(Continuous Positive Airway Pressure), que melhora a resisténcia das vias aéreas ao
reduzir o impacto da atelectasia por distensdo do diametro da luz
brénquica/bronquiolar. Possui como vantagens a melhora da complacéncia pulmonar
e o aumento da capacidade residual funcional (CABALLERO; POLACK; STEIN,
2017).

Protocolos para instituir a melhor modalidade devem ser realizados e fielmente
seguidos em cada servigo de emergéncia pediatrica. Em caso de falha nas terapias
citadas, a ventilagdo mecanica pode ser indicada desde que haja suporte técnico e
profissional, de preferéncia em uma unidade de terapia intensiva pediatrica.
Usualmente, os maiores candidatos para intubagdo orotraqueal sdo os lactentes
menores de 3 meses, pacientes com displasia broncopulmonar, portadores de

sindromes genéticas, com malformagdes cardiovasculares ou em desnutrigdo
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(DAFYDD et al., 2021; MANTI et al., 2023; CABALLERO; POLACK; STEIN, 2017,
SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022).

o Outras terapias:

A administragdo de antivirais (ribavirina), montelucaste, DNase, furosemida
inalada, brometo de ipratrépio inalado, sulfato de magnésio, hélio, surfactante e
metilxantina em criangas com bronquiolite aguda n&o € apoiada pelas evidéncias
atuais (MANTI et al., 2023).

3.9 Profilaxia

Como a imunidade ao VSR néo é alcancada através da infecgao e a reinfecgao
ocorre ao longo da vida em criangas, a necessidade de uma imunizagao eficiente e
de longa duragao é imperativa. A primeira vacinagado contra o VSR foi avaliada logo
apos o primeiro isolamento do VSR em bebés gravemente doentes. Infelizmente, a
vacina inicial contra o VSR inativado mostrou que apds a exposi¢cao natural ao VSR,
os bebés que foram vacinados apresentaram uma resposta Th2 exagerada, com
sinalizagao inadequada dos receptores “toll” e baixa resposta das células T-CD8. Por
um tempo, a producdo vacinal estagnou-se por receio de reag¢des parecidas, porém,
na ultima década varios ensaios estdo sendo realizados e 21 vacinas em estudo estédo
avancgando para a fase 3 de producado. A vacina que melhor tem respondido aos testes
€ a vacina materna contendo nanoparticulas da proteina de fusdo do VSR, que esta
na fase 3 (GATT et al., 2023).

Em abril de 2024 foi aprovada pela Anvisa, mas apenas em outubro de 2024 a
vacina conhecida pelo nome comercial Abrysvo®©, da farmacéutica Pfizer, chegou as
clinicas e centros de vacinacgao privados do Brasil. A recomendacéo é que gestantes
recebam uma dose Unica entre a 242 e a 362 semana de gestagado, o que confere
protecdo contra o VSR aos bebés até os seis meses de idade (MINISTERIO DA
SAUDE, 2025).

Até o momento, enquanto ndo ha vacina disponivel para os lactentes, a Unica
profilaxia fornecida pelo Sistema Unico de Satude (SUS), no Brasil, é o Palivizumabe.
Trata-se de uma imunoglobulina monoclonal recombinante humana que foi aprovada
em 1998 para profilaxia da infeccdo grave por VSR em um grupo seleto de lactentes

de alto risco. Seu mecanismo de ag¢ao consiste na ligacao a proteina de fusao (F) do



26

VSR e inibicdo da infecgdo viral subsequente. Palivizumabe € administrado por via
intramuscular mensalmente durante o periodo de sazonalidade do VSR. A selegao da
populacdo que recebe esta profilaxia imunologica varia entre as jurisdicdes, mas o
objetivo é atingir criancas de alto risco (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA,
2022).

No Brasil, € determinado pelo Ministério da Saude que tém direito a receber
profilaxia aqueles prematuros até 28 semanas e 6 dias de idade gestacional, menores
de 1 ano de idade; criangas portadoras de cardiopatia congénita com repercussao
hemodinamica demonstrada até o segundo ano de vida e criangas portadoras de
doenca pulmonar cronica da prematuridade, independentemente da idade
gestacional, até o segundo ano de vida. A Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP)
recomenda ainda um outro grupo candidato a profilaxia: prematuros nascidos entre
29-31 semanas e 6 dias, menores de 6 meses (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
PEDIATRIA, 2017; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2022).

Ha outras estratégias de profilaxia utilizadas em diversos paises como o
Motavizumabe, um anticorpo monoclonal humano anti-VSR de segunda geracéo
desenvolvido a partir do Palivizumabe, que aos estudos nao demonstrou
superioridade em relagéo a este (GATT et al., 2023). Ha ainda, o Nirsevimabe, que é
um anticorpo monoclonal IgG1 Kappa humano recombinante que se liga as
subunidades F1 e F2 da proteina de fuséo (F) do VSR, bloqueando a entrada viral na
célula hospedeira. Recentemente, o Nirsevimabe foi aprovado na Unido Europeia para
a prevencgao da infec¢ao por VSR em recém-nascidos e lactentes durante o primeiro
periodo de sazonalidade enfrentado (GATT et al., 2023).

Em fevereiro de 2025 o Nirsevimabe (Beyfortus©) chegou ao Brasil e ja faz
parte do rol da Agéncia Nacional de Saude, portanto € coberto pelos planos de saude
e esta disponivel também na rede privada. Ha indicacao pela SBP e SBIM para todos
os lactentes com até 12 meses de idade, em dose unica, um més antes ou durante o
primeiro periodo de sazonalidade. Na segunda sazonalidade € recomendado para
criangas que fazem parte do grupo de risco, isto &, portadores de doenga pulmonar
cronica da prematuridade, imunossuprimido grave, portador de fibrose cistica,
cardiopatas com repercussao hemodinamica, dentre outros. A dose recomendada é
de 50mg para criangas com peso inferior a 5kg e 100mg para aquelas com peso de
5kg ou mais. A profilaxia com o nirsevimabe até a segunda temporada do VSR é
indicada na dose de 200mg (SOCIEDADE BRASILEIRA DE IMUNOLOGIA, 2025).
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3.10 Complicagoes

A BVA pode ser responsavel por causar complicagdes agudas ou cronicas. Os
pacientes mais suscetiveis a sofrerem intercorréncias sao os lactentes prematuros,
aqueles com alteragdes cardiacas congénitas e outras anomalias congénitas. Dentre
as complicagbes agudas, temos principalmente as complicagdes respiratdrias que
dizem respeito a evolugédo do paciente com hipoxemia e necessidade de dispositivos
ventilatorios. Em segundo lugar, tem-se a ocorréncia de coinfecgdes, complicagbes
cardiovasculares como choque e disturbios hidroeletroliticos. Dentre as complicagdes
cronicas, a bronquiolite obliterante (BO) é uma doencga rara, porém grave que se
desenvolve apos grave lesdo do trato respiratorio inferior e tem como resultado a
obliteracdo parcial ou total das pequenas vias aéreas. Uma outra possivel
complicagao tardia da BVA é o desenvolvimento de asma (SOCIEDADE BRASILEIRA
DE PEDIATRIA, 2022).

Alguns estudos tentaram demonstrar a associagdo entre o mecanismo
fisiopatoldgico envolvido na bronquiolite e o posterior desenvolvimento de asma. Uma
metanalise que envolveu 33 estudos de coorte ou caso controle, considerando o
diagnodstico confirmado de bronquiolite em lactentes (idade menor ou igual a 2 anos)
e diagnodstico confirmado de asma, demonstrou que no primeiro ano de vida o trato
respiratério e o sistema imunolégico amadurecem rapidamente e o seu
desenvolvimento é afetado pelas infecgdes enfrentadas. Segundo essa metanalise de
2021, uma variedade de potenciais mecanismos biolégicos pode estar subjacente a
associagao de bronquiolite com sibilancia/asma como a indugao de inflamacao tipica
de asma alérgica, por meio da ativagdo das células Th17 que regulam a producédo de
outras citocinas pro-inflamatérias presentes na patogénese da asma (WANG et al.,
2021).

Uma revisao sistematica realizada em 2020 avaliou o uso da profilaxia para
VSR como fator protetivo no posterior desenvolvimento de sibilancia ou asma. Ainda
nao esta claro se a administragcao de profilaxia contra VSR em bebés prematuros
reduz o risco de complicagcbes respiratorias mais tarde na infancia. Com base em
analises pré-especificadas de subgrupos, excluindo estudos de baixa qualidade, e
focando-se em bebés prematuros tardios, concluiu-se que potenciais beneficios a

longo prazo ndo podem ser excluidos e ha necessidade de ensaios clinicos de alta
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qualidade, pois as atuais evidéncias apresentam qualidade limitada (QUINN et al.,
2020).

Portanto, persiste a questao de saber se a propria infecgao respiratéria numa
idade jovem predispde as criangas a asma através de lesdes ou alteragdes da fungao
pulmonar, ou se as criangas com bronquiolite grave podem ter fatores de risco
individuais (tais como alteragcdo da resposta imunitaria ou da funcdo das vias
respiratérias) que as predispdem tanto a bronquiolite grave como a asma, bronquiolite
e sibilancia recorrente. A profilaxia mostra um efeito benéfico, mas outros estudos
precisam ser realizados (FLORIN; PLINT; ZORC, 2017).

3.11 Relacao entre BVA e COVID-19

Até o momento, devido a pandemia da doencga coronavirus de 2019 (COVID-
19), foram relatadas mudangas drasticas na curva epidémica do VSR. As medidas de
saude publica impostas pelo Estado contra a COVID-19, a saber confinamentos e o
encerramento de escolas, o distanciamento social, a lavagem das maos e o uso de
mascaras, levaram primeiro a uma redugao drastica no numero de casos de
bronquiolite em todo o mundo e, em segundo lugar, ao ressurgimento do VSR quando
tais medidas foram levantadas, acabando por perturbar a sazonalidade rotineira e
historica, com picos subsequentes em periodos atipicos do ano, levando assim a um
impacto consideravel nos sistemas de saude em todo o mundo (MANTI et al., 2023).

Na literatura, diversas hipéteses foram levantadas para explicar a relagao entre
0 SARS-CoV-2 e 0 VSR. Os mecanismos propostos incluem diminuicdo da imunidade
viral em grupos etarios vulneraveis causada pela falta prolongada de circulagéo do
VSR no inicio da pandemia, potencial desregulagdo imunoldgica induzida pela
Sindrome Respiratéria Aguda Grave do Corona Virus 2 (SARS-CoV-2), interagdes
virais entre SARS-CoV- 2 e VSR, e modificagdes nos comportamentos de procura de
saude (ABU-RAYA et al., 2023).

No Brasil, nos dois anos anteriores a pandemia do COVID-19 (janeiro de 2017
a dezembro de 2019), foram registradas 165.577 internagdes por bronquiolite viral
aguda. No ano de 2020, ha poucos registros, o que pode ser atribuido ao isolamento
social, como fora supracitado, a baixa procura dos servigcos de saude ou falha no
registro devido ao momento atipico vivido. Nos dois anos subsequentes ao inicio da

pandemia (janeiro de 2021 a novembro de 2023), foram registradas 205.351
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internagdes, um aumento de aproximadamente 24%. Sao necessarias pesquisas em
gendmica e filogenia viral e pesquisas imunolégicas mais robustas para orientar a
prevengado do VSR e o planejamento de recursos de saude (ABU-RAYA et al., 2023;
MINISTERIO DA SAUDE, 2024).
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 Coleta de dados

O estudo foi desenvolvido a partir de pesquisas na plataforma digital DATASUS
(Tabnet). Quanto as internagdes, foram considerados os seguintes descritores: regido
da unidade federativa (estados do Nordeste), periodo (abril de 2019 a margo de 2024),
faixa etaria menor que 1 ano, sexo masculino e feminino e lista de morbidade CID-10
(J20:Bronquite aguda e J21: bronquiolite aguda-). Quanto aos 6bitos, foram utilizados
0s mesmos descritores além de considerar apenas os casos internados, excluindo os
domiciliados. A populagdo em cada ano do estudo foi obtida através das projegdes

censitarias e intercensitarias do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE).

4.2 Tipo de Estudo

Estudo ecoldgico, com abordagem analitica e quantitativa.

4.3 Analise de Dados

A analise dos dados foi realizada de maneira descritiva e inferencial,
considerando um nivel de significancia de 5% (a = 0,05). Todos os valores de p <0,05
foram considerados desfechos significativos estatisticamente. Utilizou-se para essa
finalidade o pacote estatistico JAMOVI (versao 2.5.4, Sydney, Australia). A incidéncia
pessoa-ano foi obtida a cada 100.000 residentes menores de um ano na regiao
Nordeste, de acordo com as proje¢des censitarias e intercensitarias do IBGE. O
intervalo pandémico da COVID-19 adotou como marco o més de margo de 2020,
considerando abril de 2020 como o primeiro més para delinear um ano anterior
(periodo pré-pandemia) e os quatro anos apdés o inicio (periodo pos-pandemia). A
analise descritiva foi baseada na média e no desvio-padrao em cada ano, além de
frequéncias absolutas e relativas. A tendéncia temporal foi examinada pelo teste de
Mann-Kendall, considerando o coeficiente S. Para a comparagao entre as incidéncias
pessoa-ano, assim como da taxa de mortalidade hospitalar, utilizou-se modelos
lineares generalizados, baseando-se em um ajuste para subdisperséao (distribuigéo

qguasi-Poisson) ao estimar os coeficientes pela maxima verossimilhanga. Uma vez que
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a hipétese gira em torno da comparagéo antes e depois da COVID-19, utilizou-se o

intervalo pré-pandemia como referéncia (razéo = 1).

4.4 Aspectos Eticos

Este projeto seguiu a Resolugédo n° 510, de 07 de abril de 2016 do Conselho
Nacional de Saude, paragrafo unico, artigos Il e Ill, que informam que a presente
pesquisa, por utilizar informagdes de dominio publico, ndo necessita ser avaliada pelo
sistema CEP/CONEP da institui¢éo.



32

5 RESULTADOS

Entre abril de 2019 e margo de 2024, 37.758 internagdes hospitalares foram
registradas, resultando em uma incidéncia pessoa-ano aproximada em 4.622 a cada
100.000 pessoas nessa faixa etaria e periodo. A prevaléncia do sexo masculino
ocorreu nos cinco periodos avaliados, sendo 59,12%; 63,18%; 58,70%; 59,93%;
58,78% e 63,22% respectivamente. A taxa de mortalidade hospitalar aproximada foi
estimada em 0,35%.

A Tabela 1 apresenta o panorama descritivo das internagbes (incidéncia
pessoa-ano) e da taxa de mortalidade hospitalar. Observou-se que houve uma
variabilidade acentuada em ambas as variaveis (elevado desvio-padrao em relagao a

média), seja antes ou depois do marco temporal referente ao contexto pandémico.

Tabela 1. Internagdes e taxa de mortalidade hospitalar por bronquite ou bronquiolite aguda em criangas
menores de um ano na regido Nordeste no periodo anterior e posterior ao inicio da pandemia de
COVID-19 (2025).

Internagoes hospitalares .
Taxa de mortalidade

Ano (incidéncia pessoa-ano a cada .
hospitalar (%)
100.000)
' Pré-pandemia ' 72,6 +40,8 ' 0,36+ 0,23 '
Primeiro ano 17,6 £ 16,1 0,30 £ 0,59
Segundo ano 46,7 £ 24,7 0,20 £ 0,32
Terceiro ano 87,8 + 56,7 0,46 £ 0,35
Quarto ano 162 + 132 0,42 + 0,22

+: desvio-padréo para a média simples

Fonte: autoria prépria
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A Tabela 2 apresenta a distribuicdo do numero de internagdes hospitalares de
acordo com os meses do ano. Observou-se que o intervalo entre abril e junho
apresentou uma maior quantidade de casos em relacdo aos demais trimestres 18.982

(aproximadamente 50,3% do quantitativo anual).

Tabela 2. Distribuicdo do nimero de internagdes hospitalares de acordo com os meses do ano, entre
abril de 2019 e margo de 2024 (2025).

Internagoes hospitalares

Mes (casos)

' janeiro ' 1.371 '
fevereiro 1.412
margo 2.769
abril 5.714
maio 7.338
junho 5.930
julho 3.432
agosto 2.365
setembro 2.155
outubro 2.146
novembro 1.975
dezembro 1.691

Fonte: autoria prépria

Explorando a tendéncia ao longo do tempo, observou-se que houve uma
tendéncia significativamente crescente da incidéncia-pessoa ano de internagdes
hospitalares entre abril de 2019 e margo de 2024 (coeficiente S = 364, Z-escore =
2,32, p-valor = 0,020). Entretanto, levando em consideragdo somente o periodo pré-
pandemia de COVID-19, houve uma tendéncia significativamente decrescente
(coeficiente S = -61, Z-escore = 4,12, p-valor < 0,001). Por outro lado, ao
considerarmos somente o periodo apds o inicio da pandemia de COVID-19, houve
uma tendéncia significativamente crescente (coeficiente S = 533, Z-escore = 4,73, p-
valor < 0,001).
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Foram definidos cinco periodos de estudo, sendo eles: PP pré-pandemia (abril
de 2019 a margo de 2020), P1 periodo inicial da pandemia (abril de 2020 a margo de
2021), P2 primeiro periodo apds afrouxamento das medidas de distanciamento (abril
de 2021 a margo de 2022), P3 periodo posterior (abril de 2022 a margo de 2023) e
por fim P4 periodo final (abril de 2023 a margo de 2024). Podemos observar o padrao
de sazonalidade de todos os periodos, em que as curvas tendem a ascensao a partir
de marg¢o, mantendo elevagao do numero de casos até maio, onde inicia o declinio. O
P4 marcou o recorde de internagdes hospitalares, com pico de casos em maio de
2023 seguido de um novo pico em julho de 2023, mantendo valores elevados até

outubro/novembro.

Grafico 1. Numero de internagbes de acordo com os periodos avaliados (2025)

4000
3500
3000 s
2500
2000
1500
1000

500

PP: abril de 2019 a margo de 2020; P1 abril de 2020 a margo de 2021; P2 abril de 2021 a margo de
2022; P3 abril de 2022 a margo de 2023; P4 abril de 2023 a margo de 2024

Fonte: autoria propria

Verificando o impacto do contexto pandémico da COVID-19, a Tabela 3
apresenta o comparativo das internagdes (incidéncia pessoa-ano) e taxa de
mortalidade hospitalar entre periodo anterior e posterior ao inicio da pandemia. No
que se refere a incidéncia de internacdes hospitalares, observou-se que houve uma

reducao significativa no primeiro ano apds o inicio da pandemia da COVID-19 em
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relagdo ao periodo pré-pandemia, sendo 75,8% menor (IC95% = 42,3 - 91,5%). Por
outro lado, houve um aumento significativo no quarto ano, sendo 123% maior (IC95%
= 37,1 - 274%). Os demais intervalos pandémicos n&o diferiram do periodo pré-
pandemia, assim como nao houve nenhuma diferenga na taxa de mortalidade

hospitalar.

Tabela 3. Comparativo das internagdes (incidéncia pessoa-ano) e taxa de mortalidade hospitalar por
bronquite ou bronquiolite aguda em criangas menores de um ano na regido Nordeste no periodo

anterior e posterior ao inicio da pandemia de COVID-19 (2025).

Periodo Razao Intervalo de confiang¢a (95%) p-valor

Internagdes hospitalares (incidéncia pessoa-ano a cada 100.000)

Intercepto 61,1 47,4 76,3 <0,001*
Pré-pandemia ref
Primeiro ano 0,242 0,085 0,577 0,005*
Segundo ano 0,644 0,324 1,239 0,199
Terceiro ano 1,210 0,691 2,140 0,508
Quarto ano 2,231 1,371 3,748 0,003*

Taxa de mortalidade hospitalar (%)

Intercepto 0,334 0,243 0,444 <0,001*
Pré-pandemia ref
Primeiro ano 0.819 0.311 2.096 0.678
Segundo ano 0.550 0.177 1.535 0.272
Terceiro ano 1.271 0.549 3.026 0.579
Quarto ano 1.149 0.484 2.776 0.753

ref. nivel de referéncia (razao = 1). *: p-valor < 0,05 (significativo estatisticamente).
Fonte: autoria propria
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6 DISCUSSAO

O periodo pandémico no Nordeste brasileiro foi marcado por uma diminuicao
na taxa de internagdes por BVA, com uma incidéncia pessoa-ano de 17,6 no primeiro
ano analisado, seguido de um aumento progressivo nos anos seguintes. Tal padrao
foi encontrado em diversas regides do mundo. Um estudo espanhol multicéntrico
avaliou dados de 38 hospitais, em que foram incluidos pacientes menores de 2 anos
com diagnéstico de bronquiolite aguda entre 2016 e 2020. Em 2020, houve uma
reducdo de internagdes de 62,1% quando comparado ao periodo de 2016-2019
(TORRES-FERNANDEZ et al., 2021). Nos Estados Unidos, REMIEN et al. (2023)
reuniram dados de 41 hospitais e observaram que o numero de internagdes diminuiu
drasticamente (69,2%, n = 9.030) em 2020-2021 e aumentou 75,3% em 2022 a 2023
(n=51.397).

No continente asiatico, um estudo conduzido na China avaliou criangas
menores de 1 ano hospitalizadas no departamento de doengas respiratérias de um
hospital universitario nos anos de 2019 a 2021. Dentre os 2.272 participantes, 787
(34.64%) foram diagnosticados com bronquiolite, 300 (38.12%) em 2019, 189
(24.01%) em 2020 e 298 (37.87%) em 2021 (JIANG et al., 2022). Da mesma forma,
na ltalia, uma coorte conduzida por MILANI et al. (2024) em 27 hospitais incluiu
criangas menores de 2 anos hospitalizadas por pelo menos 12h e com diagnostico de
bronquiolite, nos periodos de 2018 a 2023. Um total de 5.330 pacientes foram
incluidos no estudo. Comparado a 2018-2019 (n = 1618), o numero de hospitaliza¢des
diminuiu em 2020-2021 (n = 121) e um aumento gradual foi observado em 2021-2022
(n=1577)e 2022-2023 (n = 2014). RIUS-PERIS et al. (2021) encontraram que durante
a pandemia, a admissao por bronquiolite foi 94,1% menor do que no periodo preé-
pandemia. CURATOLA et al. (2023) reportaram um aumento da viruléncia do VSR no
periodo pos-COVID na ltalia, com taxa de hospitalizacdes que aumentaram de 25 para
33%.

Tal fenbmeno gerou na literatura algumas possiveis explicagdes. Para Remien
et al. (2023), as intervengdes nao farmacoldgicas implementadas durante a pandemia
como uso de mascaras, distanciamento social e fechamento das escolas contribuiram
para a drastica diminuicdo da circulagéo dos virus respiratorios e, assim que tais
medidas cessaram, a consequéncia foi um incremento importante dos casos na

populagao suscetivel. Os recém-nascidos deste periodo podem nao ter desenvolvido



37

imunidade contra esses virus, nem obtido imunidade através do leite materno, o que
gerou a chamada “divida imunolégica” nessa populagao (RIUS-PERIS et al., 2024).
Este termo é utilizado para caracterizar a falta de imunidade protetora resultante de
periodos prolongados de baixa exposigdo a um determinado patdégeno e sem
exposicao sazonal, em que a imunidade diminui e a suscetibilidade a infecgdes
subsequentes e potencialmente mais graves aumenta (JIANG et al. 2022; 1ZZ0 et al.,
2024).

Outra hipétese levantada por TORRES-FERNANDEZ et al. (2021) é a de que
0 SARS-CoV-2 pode ter deslocado outros virus respiratérios com um efeito
desproporcional no VSR, provavelmente substituindo seu nicho ecoldgico. Por fim,
para MILANI et al., somado a essas razdes, ha dados que mostram que durante a
pandemia a pratica de amamentacao, um fator protetivo contra a bronquiolite grave,
foi reduzida. Além disso, o italiano inferiu que o contato de bebés com irméaos mais
velhos que foram privados da exposicao aos virus respiratorios e, apds o relaxamento
das medidas foram expostos, pode ter facilitado o aumento da transmissao do VSR.

Em relagdo ao perfil de pacientes internados, neste trabalho ndo foi possivel
especificar a idade em meses nem o patdgeno causador da infecgéo por limitacao da
plataforma de dados, que nao prové tais informagdes. Entretanto, quanto ao sexo, em
concordancia com o encontrado nesta pesquisa, em todos os estudos citados acima
encontrou-se a prevaléncia do sexo masculino. Remien et al. (2023) encontraram que
a idade média dos pacientes internados foi de 6 meses e 58,7% eram meninos. No
estudo espanhol, a maioria dos pacientes era do sexo masculino (58,7%), com 3
meses de idade ou menos (RIUS-PERIS et al., 2024). JIANG et al. (2022) analisaram
que nos trés anos analisados, a prevaléncia de casos ocorreu no sexo masculino
(63,75%; 68,24%; 71,11% respectivamente) e os maiores casos ocorreram entre
lactentes de 1 a 6 meses de vida. O VSR foi o patdgeno mais encontrado em cada um
dos 3 anos analisados. Na coorte italiana, a média de idade foi 2,3 meses, 57% eram
do sexo masculino e o VSR foi identificado em 62% dos casos (MILANI et al., 2024).

O periodo de sazonalidade esperado para a regidao nordeste compreende os
meses de margo a julho. De forma geral, em todo o periodo avaliado no presente
trabalho, o intervalo entre abril e junho apresentou uma maior quantidade de casos
em relacéo aos demais trimestres. Entretanto, no ano da pandemia (2020), mesmo
durante o periodo esperado de sazonalidade, houve uma reducgao significativa do

numero de internagdes. A ascendéncia dos casos retornou a partir de margo 2021,
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porém em menor numero se comparado ao ano anterior. Em 2023, o aumento de
casos de margo a dezembro marcou a mudanca no padréao sazonal da regiao.

Nos Estados Unidos, a sazonalidade concentra-se no periodo do inverno, com
picos de dezembro a fevereiro, porém, durante a pandemia, foram registrados picos
de agosto de 2021 a novembro de 2022 (REMIEN et al. 2023). No continente europeu,
o periodo sazonal também ocorre nos meses do inverno, mas logo apdés o relaxamento
das medidas de distanciamento social, um aumento de casos foi observado entre
setembro de 2021 a junho de 2022 (RIUS-PERIS et al., 2024). Na Espanha, houve
um atraso de 7 meses em relagao ao periodo normal, comegando em maio de 2021,
com pico de casos na primeira semana de julho (TORRES-FERNANDEZ et al., 2021).
Outros paises publicaram informacgdes consistentes com estes resultados. Um
periodo de sazonalidade anormal foi reportado na Inglaterra, durante o verao de 2021
(BARDSLEY et al., 2023). Na Franga, uma sazonalidade atrasada foi registrada no
periodo de 2020 a 2021 (DELESTRAIN et al., 2021) e um estudo italiano também
descreveu um periodo pés-COVID caracterizado por um pico mais cedo e mais curto,
iniciando em setembro de 2021 (CURATOLA et al., 2023).

Em 2020, pesquisadores da Universidade de Princeton previram que um
declinio em patégenos respiratorios comuns, como VSR e Influenza, poderia
aumentar a suscetibilidade da populacdo a essas doengas, levando a futuras
pandemias quando a circulagdo de tais patdgenos normalizasse novamente. Eles
também previram que as infecgdes por VSR seriam adiadas apés o fim da fase de
intervencdes néo farmacéuticas da resposta a pandemia de COVID-19, com um pico
de casos de VSR esperado em muitos lugares durante o inverno de 2021-2022
(JIANG et al., 2022).

A taxa de mortalidade hospitalar no presente estudo foi estimada em 0,35%.
Mesmo com elevagao do numero de internagdes apds o fim da pandemia de COVID-
19, tal valor ndo apresentou alteragcédo estatisticamente relevante. De acordo com
CARVALHO, JOHNSTON, FONSECA (2007), a BVA é uma doenca autolimitada com
taxa de mortalidade < 1% exceto em grupos de alto risco como cardiopatas,
imunossuprimidos, em que esse numero pode chegar a 30%. Na literatura atual nao
ha evidéncias diretas nos estudos citados sobre mudancgas especificas na taxa de
mortalidade infantil devido a bronquiolite durante o periodo da pandemia por COVID-

19. Como citado anteriormente, os estudos indicam mudanga no padrdo de
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internacdes e na sazonalidade, porém nao relatam diretamente a mortalidade infantil
(BERDAH et al., 2022; BOCCARD et al., 2024; FRIEDRICH et al., 2021).
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7 CONCLUSAO

Semelhante ao observado no cenario global, a pandemia da COVID-19 teve
um impacto consideravel no numero de internagdes no nordeste brasileiro. Entretanto,
contrariando o que era esperado, a taxa de mortalidade ndo apresentou diferenca
significativa.

A literatura disponivel até o momento foca o impacto da pandemia no numero
e gravidade internagdes, na mudancga da sazonalidade, no perfil dos pacientes, porém
nao analisa o impacto na mortalidade. Portanto, mais pesquisas seriam necessarias
para avaliar diretamente o impacto nacional e global da pandemia na mortalidade

infantil por bronquiolite para compara-lo com o encontrado no presente estudo.
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