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I. RESUMO

A bronquiolite viral aguda (BVA) ¢é definida como infec¢do do trato respiratorio inferior,
usualmente causada por virus, de incidéncia em lactentes jovens, € que evolui com casos graves em
uma parcela dos casos, com necessidade de internagdo em UTI pediatrica. ! Durante a pandemia pelo
Sars-COV 2, foi observada uma possivel mudanga no perfil dos pacientes com diagndstico de BVA.
Ha possivelmente maior nimero absoluto de doentes, e entre estes maior incidéncia de acometidos por
doenga grave, com maior tempo de internag¢do e maior incidéncia de complicagdes *'°.

Trata-se de um estudo de coorte retrospectivo. Foram coletados dados dos prontudrios dos
pacientes que estiveram internados de janeiro de 2022 a junho de 2022 na Unidade de Terapia
Intensiva Pediatrica do Hospital Materno Infantil de Brasilia (UTIP HMIB), através do sistema de
prontuario eletronico do hospital (TrakCare®), respeitando os critérios de inclusdo e exclusdo para
selecdo da amostra.

Este estudo teve como objetivo identificar o perfil epidemioldgico dos pacientes com
diagnostico de bronquiolite viral aguda (BVA) ap6s a pandemia pelo SARS-COV 2, no que se refere a
tempo de internacao na UTIP, uso e tempo de ventilagdo mecanica e desfecho em pacientes internados.
Foram incluidos pacientes de 29 dias de vida a 2 anos de vida, que estiveram internados na UTIP
HMIB. Foram excluidos do estudo os pacientes com idade menor ou igual a 28 dias de vida, pois ndo
compoe o perfil de pacientes atendidos pela unidade.

A analise dos dados permitiu encontrar nesse estudo associa¢do de risco entre BVA com
coinfecg¢do pelo Sars-COV 2 e maior risco para incidéncia de complica¢des nestes pacientes. Foi
observada mudanga na sazonalidade dos casos, com aumento da incidéncia de casos de BVA por VSR

em mais de 500%, em comparagdo com os anos antes da pandemia pelo Sars-COV 2.

Palavras-chaves: "bronquiolite viral aguda"; "doentes criticos"; 'unidade de terapia intensiva";

"sindrome respiratéria aguda grave" ; "lactentes"



I. ABSTRACT

Acute viral bronchiolitis (AVB) is defined as an infection of the lower respiratory tract,
usually caused by a virus, with an incidence in young infants, and which evolves with severe cases in
a number of cases, requiring admission to a pediatric ICU'. During the Sars-COV 2 pandemic, a
possible change in the profile of patients diagnosed with AVB was observed. There is possibly a
greater absolute number of patients, and among these a greater incidence of severe disease, with
longer hospital stays and higher incidence of complications *'° .

This is a retrospective cohort study. Data were collected from the medical records of patients
who were hospitalized from January 2022 to June 2022 at the Pediatric Intensive Care Unit of the
Hospital Materno Infantil de Brasilia (UTIP HMIB), through the hospital's electronic medical record
system (TrakCare®), respecting the inclusion and exclusion criteria for sample selection.

This study aimed to identify the epidemiological profile of patients diagnosed with acute viral
bronchiolitis (AVB) after the SARS-COV 2 pandemic, with regard to length of stay in the PICU, use
and duration of mechanical ventilation and outcome in patients interned. Patients aged 29 days to 2
years who were admitted to the PICU HMIB were included. Patients aged less than or equal to 28 days
of life were excluded from the study, as they are not part of the profile of patients treated by the unit.

Data analysis in this study allowed us to find a risk association between AVB and co-infection
with Sars-COV 2 and a higher risk of incidence of complications in these patients. A change in the
seasonality of cases was observed, with an increase in the incidence of AVB cases due to RSV by
more than 500%, compared to the years before the pandemic due to Sars-COV 2.

Keywords: "acute viral bronchiolitis"; "critical patients"; intensive care unit'; 'severe acute respiratory

syndrome'; 'infants'



II. INTRODUCAO

A bronquiolite viral aguda (BVA) ¢ definida como infec¢do do aparelho respiratorio, que
acomete os tratos superior e inferior, usualmente causada por virus, que cursa com lesoes
inflamatorias, principalmente dos bronquios e bronquiolos, que levam a edema, necrose tecidual do
epitélio respiratorio das pequenas vias aéreas, além do aumento da produgdo de muco . A BVA tem
maior incidéncia em lactentes jovens, com idade até os 2 anos de vida. Apresenta sazonalidade tipica,
com maior ocorréncia de casos durante os meses de inverno. 2

Tal doenga apresenta evolugdo clinica varidvel, sendo que a maior parte dos casos apresenta
sintomas das vias aéreas superiores mais preponderantes, como producdo de secre¢do nasal, obstrucao
alta das vias aéreas e tosse, em detrimento dos sintomas pulmonares, como sibilancia (sons agudos
relacionados a obstrugdo bronquiolar) e dispneia (esforgo respiratério com uso da musculatura
acessoria). ¥ Observa-se maior incidéncia de casos graves em lactentes com idade inferior a 6 meses de
vida, prematuros e com diagndstico de comorbidades **.

Ha algumas diferengas anatomicas das vias aéreas dos lactentes, que podem contribuir para
evolucdo da doenca com sintomas graves. Quanto mais jovem o lactente, proporcionalmente menores
sdo os calibres das vias aéreas, além de o pulmio ainda estar em desenvolvimento. A resisténcia do
pulmio desses bebés ao fluxo de ar é maior, logo caso haja obstrucdo das vias aéreas, a forga
empregada pelo bebé na respiragcdo acaba tendo que ser muito maior, assim ha maior chance de
apresentar dispneia. O pulm@o em crescimento também apresenta a area para troca gasosa
proporcionalmente menor do que criangas mais velhas. H4 entdo maior risco de disturbios de
ventilagdo e perfusdo, que comprometem diretamente as trocas gasosas ¢ também propiciam a
ocorréncia de sintomas graves.?

A predominancia de casos nessa faixa etaria possivelmente também pode estar relacionado a
imaturidade imunoldgica nesse estagio de desenvolvimento da vida, pela pouca exposi¢do prévia a
patogenos, logo o bebé apresenta pequena memoria imunologica contra 0s principais virus
respiratorios causadores da BVA, entre eles Virus sincicial respiratério (VSR), Rhinovirus,
Adenovirus, Metapneumovirus. % 1>

Os sintomas mais comumente relacionados a necessidade de hospitalizagao s3o a tosse severa,
aumento de secrecdo nas vias aéreas, dispneia, necessidade de oxigé€nio suplementar e dificuldade de
alimentagdo pela via oral. ° Tais sintomas podem evoluir com gravidade em uma parcela dos casos, o
que leva a necessidade de internacdo em unidades de terapia intensiva pediatrica (UTIP), para suporte
ventilatorio invasivo ou ndo invasivo, além do tratamento de possiveis complicacdes secundarias a
gravidade do quadro clinico, como comprometimento da fungdo renal, infeccdo bacteriana
concomitante ao quadro viral vigente, comprometimento por choque circulatorio, entre outras. **

A BVA ¢ a principal causa de hospitalizagdo por doengas respiratdrias nos lactentes jovens,

menores de 1 ano. A principal causa da infec¢do € viral, sendo que a maioria dos casos tem como
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agente etiologico o virus sincicial respiratorio (VSR). Mais recentemente, foi decretada a pandemia
pelo Sars-cov-2 em 2020, e casos de BVA com infecgdo por este virus foram relatadas, Ainda ha
poucos dados sobre a capacidade do Sars-COV 2 provocar BVA com as mesmas caracteristicas
encontradas antes da pandemia. Ha relatos de que pode haver piora da gravidade dos casos em casos
de coinfec¢do com alguns outros virus respiratorios. * 2

A incidéncia de casos que apresentam sinais de gravidade e internacdo em UTIP ¢ variavel, a
depender da populagdo avaliada e das condigdes socioecondmicas e de assisténcia a satide. Observa-se
que a taxa de mortalidade, varia entre 0,5 ¢ 1% em criancas sem fatores de risco. Nas criangas com
histéria de prematuridade, doenca pulmonar crénica ou cardiopatias congénitas, a mortalidade estd em
torno de 3,5% .

Durante a internagdo na UTIP, ha diversos fatores que devem ser avaliados, relacionados a
histdria natural da doenga em si, assim como relacionados a assisténcia oferecida, Esses fatores podem
estar diretamente relacionados ao desfecho dos casos ®’. Durante a pandemia pelo Sars-COV 2, foi
observada uma possivel mudanga no perfil dos pacientes com diagnostico de BVA. Inicialmente, nos
anos de 2020 e meados de 2021, houve redugdo absoluta dos casos. A partir do segundo semestre de
2021, houve relato ao redor do mundo de possivel aumento no numero absoluto de doentes, e entre
estes maior incidéncia de acometidos por doenca grave, com maior tempo de internagdo e maior
incidéncia de complicagdes '>'¢17,

Ha algumas hipodteses recentes na literatura para justificar tal diferenca, entre elas uma
possivel mudanga na imunomodulagdo desses bebés, relacionada ao isolamento social e a reducdo,
durante a pandemia, da circulagdo dos principais agentes etiolégicos mais comuns da bronquiolite
viral aguda, levando a uma lacuna imunolégica na populago. Entre os agentes etiologicos, destaca-se
o0 VSR, que apresenta habitualmente um periodo de sazonalidade, causando maior incidéncia de casos
de BVA nos meses de inverno. %!

A exposi¢do da populagdo em geral ao VSR nesses periodos de sazonalidade confere aos
expostos uma memoria imunologica transitoria. Entre os adultos, hd grande importancia tal imunidade,
principalmente no que se refere as maes lactantes, que através do aleitamento materno transferem
anticorpos aos lactentes jovens, o que pode contribuir para que as infecgdes sejam menos severas.
Entre as criancas maiores, a imunidade transitoria secundaria ao contato sazonal com o virus também
parece reduzir as formas graves de apresentagdo da doenga.

Durante o isolamento social orientado pela OMS durante a pandemia pelo Sars-COV 2, houve
uma reducdo importante da exposicdo das pessoas aos virus respiratorios € de modo geral houve
reducdo notéria dos casos de BVA, principalmente durante o ano de 2020, no qual havia menor
circulagdo de pessoas. Entretanto, apds o relaxamento das medidas de isolamento social, tém sido
relatados aumentos significativos nas taxas de infec¢do pelo VSR, assim como descrito por estudo

realizado na Nova Zelandia em 2021, com maior severidade dos casos e aumento das internagdes em

UTI pediatrica. »
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III - OBJETIVOS

Objetivo Geral

Identificar o perfil clinico e epidemioldgico dos pacientes com diagndstico de bronquiolite
viral aguda (BVA) apds a pandemia pelo SARS-COV 2, em pacientes internados na UTI pediatrica do
HMIB no periodo de janeiro a julho de 2022.

Objetivos Especificos
1. Comparar os pacientes pertencentes ao grupo avaliado com VSR positivo do periodo avaliado
em 2022 com o grupo de pacientes com VSR positivo, avaliados entre 2017 e 2019, periodo
pré-pandemia, no qual também foi realizado estudo com amostra semelhante como tema de
TCC prévio da unidade. !
2. Realizar analise quantitativa com regressao linear e logistica dos dados coletados de 2022, a
fim de relacionar os pacientes com Sars-COV 2 ou VSR positivos com tempo de VM, tempo

de internacdo e presenca de complicagdes.
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IV. METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de coorte retrospectivo. Foram coletados dados dos prontuarios dos

pacientes que estiveram internados de janeiro de 2022 a junho de 2022 na Unidade de Terapia

Intensiva Pediatrica do Hospital Materno Infantil de Brasilia (UTIP HMIB). A pesquisa foi realizada

na Unidade de terapia intensiva pediatrica (UTIP) do HMIB, na sala de reunides / prescrigdo. Foi

utilizado um dos computadores da unidade, conectado a intranet, para ter acesso ao Sistema de

prontuario eletrdnico "Trakcare". Para selecdo da amostra foi utilizado livro de registro tipo ata, com

dados de internagdo e alta de todos os pacientes que estiveram internados na UTIP no referido periodo.

Foram incluidos no estudo:

Criangas com idade entre 29 dias a 2 anos de vida, que estiveram internadas na UTIP HMIB,
no periodo de janeiro de 2022 a junho de 2022, com diagndstico clinico-epidemioldgico de
BVA. Esta faixa etaria ¢ a mais comumente afetada pela doenca, motivo pelo qual foi
determinada tal faixa etaria para sele¢do da amostra.

Todos os pacientes foram submetidos aos seguintes testes laboratoriais para identificagédo
etiologica do quadro respiratorio: painel de virus respiratorios e RT-PCR para identificagdo do
Sars-COV 2.

Foram incluidos os dados dos pacientes de mesma faixa etaria, ja avaliados em estudo
anterior, realizado nesta mesma unidade (UTIP HMIB), com pacientes internados de 2017 e
2019, com diagnodstico de BVA com VSR positivo. Estudo prévio foi utilizado como trabalho
de conclusdo de curso, intitulado “ Perfil das criangas hospitalizadas por SRAG pelo virus
sincicial respiratério em uma unidade de terapia intensiva pediatrica de um hospital sentinela
do distrito federal de 2017 a 2019 . Os achados do grupo com VSR positivo no ano de 2022

foram comparados aos resultados da amostra de 2017 a 2019 do estudo citado. *!

Foram excluidos do estudo:

Pacientes com idade menor ou igual a 28 dias de vida. Esses pacientes nao serdo incluidos no
estudo por pertencer a faixa etaria neonatal, grupo que ndo ¢ atendido na unidade de terapia
intensiva pediatrica.

Pacientes internados nos anos de 2020 e 2021, pois somente foi realizada observagdo e
hipotese de mudanga do perfil clinico e epidemiologico dos pacientes com BVA apos o final
do periodo de isolamento social, que foi orientado pela OMS nos anos de 2020 e 2021 devido
a pandemia pelo Sars-COV 2.

Pacientes ndo internados na UTIP HMIB.

Este projeto foi submetido para aprovagio e revisdo junto ao Comité de Etica em Pesquisa da

Fundacao de Ensino e Pesquisa em Ciéncias da Saude, analisado e aprovado para realiza¢ao. A analise

dos dados coletados aconteceu manualmente, e foram langados no programa Microsoft Excel 2017

Office. Foi realizada uma analise inicial para identificacdo de erros de digitagdo, de classificagdo,
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fazendo corre¢des quando necessario. Avaliamos as variaveis listadas nos objetivos especificos e
fizemos a analise comparativa entre as amostras de 2022 e de 2017 a 2019, e analise multivariada com
os dados de 2022.

No que se refere a analise dos dados de 2022 como objetivo secundario, ressalta-se que este
¢ um estudo descritivo e causal (regressdo), de abordagem predominantemente quantitativa. Tanto para
a regressdo linear (hipdtese 1), quanto para a Regressdo Logistica (hipotese 2), para manter a
utilizacdo da média e do desvio padrdo como métricas da analise, utilizou-se o processo de
bootstraping do banco de dados (5000 reamostragens; 95% IC BCa) para corrigir os desvios de
normalidade das varidveis da amostra, mostrando um intervalo de confianga de 95% para as diferencas
entre as médias. Com esse procedimento, os dados tendem a normalidade e evita-se o uso de testes ndo
paramétricos ou de ajustes de variaveis. "

A multicolinearidade dos dados foi verificada pelo diagndstico VIF, no qual valores
proximos a 1 indicam bom modelo de andlise. J4 valores acima de 10 indicam a presenca de
multicolinearidade dos dados. Por fim, a independéncia entre residuos foi avaliada pelo coeficiente de

Durbin-Watson, o qual deve apresentar valores entre 1,5 e 2,5, '*%
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V. RESULTADOS

De janeiro a junho de 2022 foram internadas na UTIP HMIB 132 criangas com diagnostico
clinico-epidemioldgico de BVA, sendo 55 (41,66%) do sexo feminino e 77 (58,33%) do sexo
masculino. Com relagdo a identificacdo do agente etioldgico, 80 (60,60%) pacientes tiveram detecg¢ao
do VSR ¢ 4 (3,03%) pacientes tiveram deteccdo do Sars-COV 2, dentre os 132 bebés avaliados, como
listado na tabela 1.

Tabela 1 - Dados de frequéncia de sexo, VSR detectado, COVID detectado, uso de VNI e VMI,
em pacientes internados na UTIP HMIB de janeiro a junho de 2022.

Variaveis n %
sexo
feminino 55 41,67%
masculino 77 58,33%
VSR detectado

sim 80 60,60%
ndo 52 39,40%

COVID detectado

sim 4 3,03%
nao 128 96,97%
Uso de VNI

sim 67 50,75%
ndo 65 49,25%
Uso de VMI

sim 97 73,48%
ndo 35 26,52%
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A idade em dias de vida variou de 28 a 650 dias de vida, no momento da admissdo na UTIP
HMIB. Ao analisarmos em grupos por idade, 56 (42,42%) pacientes tinham até 85 dias de vida, 32
(24,24%) tinham entre 85 e 170 dias de vida e 44 tinham mais de 170 dias de vida (33,33%), como
observado na tabela 2.

Tabela 2 - Idade em dias dos pacientes internados na UTIP HMIB de janeiro a junho de 2022.

idade (dias) n %
0-85 56 42,42%
85-170 32 24,24%
170 - 255 19 14,39%
255-339 12 9%
339 - 424 7 5,30%
424 - 509 3 2,27%
509 - 594 2 1,51%
594 - 650 1 0,75%
Meédia 155 dias

mediana 109 dias

Com relagdo ao tempo de ventilagdo mecénica nao-invasiva (VNI) em dias, observamos que
65 (49,24%) nao utilizaram, 16 (12,12%) pacientes utilizaram de 1 até 2 dias; 36 (24,24%) pacientes
estiveram em VNI no intervalo entre 2 e 3 dias; 13 (9,84%) pacientes estiveram em VNI de 3 a 4 dias
e 6 (4,54%) pacientes permaneceram por mais de 4 dias em VNI na UTIP. O tempo médio de VNI no
grupo avaliado foi de 1,12 dias, a mediana foi de 1 dia. O tempo minimo foi de 0 dia € 0 maximo foi
de 7 dias, conforme distribuido na tabela 3.

No que se refere ao tempo de ventilagdo mecanica invasiva (VMI) em dias, observamos que
35 (26,52%) ndo utilizaram, 40 (30,30%) pacientes utilizaram de 1 até 5 dias; 48 (36,35%) pacientes
estiveram em VMI no intervalo entre 5 ¢ 10 dias; 5 (3,78%) pacientes estiveram em VMI de 10 a 15

dias e 4 (3,03%) pacientes permaneceram por mais de 15 dias em VMI na UTIP. O tempo médio de
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VMI no grupo avaliado foi de 4,33 dias, a mediana foi de 4 dias. O tempo minimo foi de 0 dia e o
maximo foi de 34 dias, conforme tabela 3.

Com relagdo ao tempo de internagdo em dias, conforme tabela 3, 47 (35,60%) pacientes
permaneceram na UTIP de 1 a 5 dias, 55 (41,66%) dos casos permaneceram de 5 a 10 dias, 20
(15,15%) casos ficaram internados entre 10 e 15 dias e 10 (7,57%) pacientes permaneceram por mais

de 15 dias na UTIP. O tempo médio de internagdo foi de 7 dias.

Tabela 3 - Tempo de internagdo, uso de VMI e VNI em dias, em pacientes internados na UTIP HMIB
de janeiro a junho de 2022

varidveis (dias) n %

tempo de internacio

1-5 47 35,60%
5-10 55 41,66%
10-15 20 15,15%
> 15 10 7,57%
média 7 dias

tempo de VMI

0 35 26,52%
1-5 40 30,30%
5-10 48 36,35%
10-15 5 3,78%
> 15 4 3,03%
Meédia 4,3 dias
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varidveis (dias) n %

tempo de VNI

0 65 49,24%
1-2 16 12,12%
2-3 32 24,24%
3-4 13 9,84%
>4 6 4,54%
Meédia 1,12 dias

Houve incidéncia de alguma complicacdo em 69 (52,27%) pacientes. As complicagdes
diagnosticadas e selecionadas nesse grupo foram: sindrome de abstinéncia ao uso de sedoanalgesia,
presente em 49 (37,12%) dos casos; delirium, observado em 10 (7,57%) pacientes; laringite
pos-extubacdo, em 28 (21,21%) pacientes; falha de extubagdo em 14 (10,60%) casos; paralisia de
pregas vocais em 3 (2,27%) pacientes; pneumonia relacionada a ventilagdo mecanica em 10 (7,57%)
casos; infeccdo relacionado ao dispositivo cateter venoso central em 5 (3,78%) pacientes;
pneumotdrax ocorreu em 2 (1,51%) casos; derrame pleural foi identificado em 1 (0,75%) caso. Nao
houve casos de estenose subgldtica diagnosticada durante a internacdo no grupo avaliado, conforme
tabela 4.

A ocorréncia de parada cardiorrespiratoria (PCR) foi observada em 8 (6,06%) pacientes. Nao
analisamos as possiveis causas relacionadas aos eventos de PCR, mas apenas sua incidéncia. Em
relagdo as comorbidades, identificamos em 39 (29,54%) pacientes do grupo alguma das seguintes
condigdes: historia de prematuridade em 33 (25%); cardiopatia congénita em 7 (5,30%); encefalopatia
cronica em 3 (2,27%); pneumopatia cronica em 8 (6,06%) e diabetes mellitus tipo 1 em 1 (0,75%)

caso. conforme tabela 4.
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Tabela 4 - Incidéncia de mortalidade, comorbidades e complicagdes na UTIP HMIB de janeiro a junho de 2022.

varidveis
Complicacoes

Falha de EOT
Laringite

Estenose subglotica
Paralisia pregas vocais
Abstinéncia

Delirium

PAV

PCR

Derrame pleural
Pneumotoérax

IRAS por CVC
Comorbidades
Prematuridade
Encefalopatia cronica
Cardiopatia congénita
Pneumopatia crénica

Diabetes mellitus

SIM % (n)
52,27% (69)
10,60% (14)
21,21% (28)
0% (0)
2,27% (3)
37,12% (49)
7,57% (10)
7,57% (10)
6,06% (8)
0,75% (1)
1,51% (2)
3,78% (5)
29,54% (39)
25% (33)
2,27% (3)
5,30% (7)
6,06% (8)

0,75% (1)

NAO % (n)
47,73% (63)
89,39% (118)
78,78% (104)
100% (132)
97,72% (129)
62,87% (83)
92,42% (122)
92,42% (122)
93,93% (124)
99,25% (131)
98,49% (130)
96,22% (127)
70,46% (93)
75% (99)
97,72% (129)
94,70% (125)
93,93% (124)

99,25% (131)

Ao analisar a amostra referente aos anos de 2017 a 2019, baseada no estudo de Rocha F,
foram selecionados os pacientes pertencentes a amostra ¢ que poderiam ser comparados ao grupo de
2022, conforme os critérios de inclusdo. Foram eles os lactentes, com idade de 29 dias a 2 anos, com
VSR detectado. De 2017 a 2019, 41 lactentes com VSR detectado estiveram internados na UTIP
HMIB, sendo 12 pacientes em 2017, 6 pacientes em 2018 e 23 pacientes em 2019, conforme
observado na tabela 5. ' A média de VSR positivo por ano, de 2017 a 2019 foi de 13,8 pacientes/ano.
Houve aumento de 5,8 vezes (588%) no numero de pacientes com VSR positivo (80 pacientes), no

comparativo entre os anos de 2017 a 2019 com o primeiro semestre de 2022.
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Tabela 5 - Dados de frequéncia de sexo, idade, uso de VMI, evolugdo, tempo de VMI e Tempo
de internagdo em pacientes internados na UTIP HMIB de 2017 a 2019. *'

Variavel
Sexo
Feminino
Masculino
Idade
Lactentes
Pré-escolares
Escolares
Adolescentes
VMI

Sim

Nao
Evolucao
Alta

Obito
Tempo VMI

Tempo de
Internacao

2017 (n =23) 2018 (n = 20) 2019 (n = 45) Total (n = 88)
7 (30%) 10 (50%) 28 (60%) 34 (38%)

16 (70%) 10 (50%) 17 (40%) 54 (62%)

12 (52%) 6 (30%) 23 (50%) 41 (46%)

6 (3%) 6 (30%) 6 (13%) 18 (20%)

1 (4%) 0 (0) 3 (7%) 4 (5%)

4 (41%) 8 (40%) 13 (30%) 25 (29%)

15 (65%) 16 (80%) 32 (70%) 63 (73%)

8 (35%) 4(20%) 13 (30%) 24 (27%)

23 (100%) 20 (100%) 44 (97%) 82 (93%)

0 0 1 (3%) 1 (7%)

6,13 + 6,85 55+276 5,38 42,66 2,47 +4.87
16,74 + 46,16 6,65+ 3,59 6,42 £4,77 9,26 + 24,36

Foi realizada analise quantitativa com regressdo linear e logistica dos dados coletados de

2022, a fim de relacionar a COVID e a BVA com VSR positivo com tempo de VM, tempo de

internagao e presenca de complicacdes, testando a presenca das seguintes hipoteses:

Hla: Espera-se que o diagndstico positivo para Covid esteja positivamente relacionado ao
tempo de ventilagdo mecanica.

Hl1b: Espera-se que a idade esteja negativamente relacionada ao tempo de ventilagdo
mecanica.

Hlc: Espera-se que o “VSR positivo” esteja positivamente relacionado ao tempo de
ventilagdo mecanica.

H1d: Espera-se que a prematuridade esteja positivamente relacionada ao uso de

ventilagdo mecanica.
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Figura 1

H2a: Espera-se que o diagnostico positivo para Covid esteja positivamente relacionado ao
tempo de internag@o.

H2b: Espera-se que a idade esteja negativamente relacionada ao tempo de internagao.
H2c: Espera-se que o “VSR positivo” esteja positivamente relacionado ao tempo de
internagao.

H2d: Espera-se que a prematuridade esteja positivamente relacionada ao tempo de
internacao.

H3a: Espera-se que o diagnostico positivo para Covid esteja positivamente relacionado as
complicagoes.

H3b: Espera-se que a idade esteja negativamente relacionada as complicagoes.

H3c: Espera-se que o “VSR positivo” esteja positivamente relacionado as complicagoes.
H3d: Espera-se que a Prematuridade esteja positivamente relacionada as complicagoes.
H3e: Espera-se que o tempo de internagdo esteja positivamente relacionado as

complicagoes

Modelo da Hipotese 1

Covid Hia
Idade H1b
ch\; Tempo de
VSR Positivo Ventilagdo Mecanica
H1d
Prematuridade

Tabela 6 - Coeficientes de regressdo para as hipoteses Hla, HIb, Hlc e Hld

95% IC BCa
Modelo Coeficiente Erro Limite Limite VIF
padronizado (B)  Padrio P inferior  superior
prematuridade 0,120 0,956 0,122 -0,351 3,415 1,017
idades (dias) 0,023 0,003 0,740 -0,004 0,007 1,023
covid positivo -0,037 1,721 0,544 -4,375 2,524 1,018
VSR positivo 0,087 0,838 0,276 -0,686 2,631 1,032

Nota. Bootstrapping baseado em 5000 replicagdes
Nota. Coeficiente padronizado baseado na mediada da distribui¢@o por bootstrapping.

A hipotese 1, que tem seu esquema representado na figura 1, ndo apresentou

resultados estatisticamente significativos [F(4,127) = 0,769 , p < 0,548; R0 = -0,007;

Durbin Watson = 2,013]. Ou seja, nesta amostra, covid, idade, VSR positivo e prematuridade

nao predizem o tempo de ventilagdo mecanica, conforme exposto na tabela 6.
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Figura 2

Modelo da Hipotese 2
COVId H2a
Idade H2b
HZC\> Tempo de
VSR Positivo Internagao
H2d
Prematuridade

Tabela 7 - Coeficientes de regressdo para as hipoteses H2a, H2b, H2c e H2d

95% 1C BCa
Modelo Coeficiente Erro Limite Limite VIF
padronizado (B)  Padrio P inferior  superior
prematuridade 0,164 1,249 0,029 0,187 5,290 1,017
idades (dias) -0,030 0,003 0,642 -0,008 0,005 1,023
covid positivo -0,066 1,580 0,259 -4,343 2,822 1,018
VSR positivo 0,109 0,967 0,196 -0,637 3,175 1,032

Nota. Bootstrapping baseado em 5000 replicagdes
Nota. Coeficiente padronizado baseado na mediada da distribuigdo por bootstrapping.
Nota. Resultados significativos em negrito.

A hipotese 2, que tem seu esquema representado na figura 2, ndo apresentou

resultados estatisticamente significativos [F(4,127) = 0,1,417 , p < 0,232; R0 = 0,013;

Durbin Watson = 1,988]. Ou seja, nesta amostra, covid, idade, VSR positivo e prematuridade

nao predizem o tempo de internacao (dias). Contudo, pela analise de bootstrapping & possivel

aferir a relagdo entre prematuridade e tempo de internagdo (B = 0,164, p = 0,029 [95% IC

0,187 — 5,290]), conforme exposto na tabela 7.
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Figura 3

Modelo da Hipotese 3
Covid H3a
Idade Hsb\‘
s H3c Complicagoes
VSR Positivo

H3d
Prematuridade - ;.

Tempo de

Internagao

Foi realizada uma regressao logistica binaria (método stepwise) para avaliar em que
medida o quadro de complicagdes (sim e nao) poderia ser adequadamente previsto pelos
fatores: a) tempo de internacdo; b) covid positivo; c¢) idade; d) VSR positivo e e)

prematuridade, conforme exposto na figura 3. O modelo estatisticamente significativo

apresentou [¥x*(129) = 4,738, p < 0,030; Nagelkerke R*> = 0,542], sendo capaz de prever

adequadamente 79,71% dos casos que apresentaram complicacdes e 80,95% dos casos que

ndo apresentaram complicac¢des (ver Tabela 8).

Tabela 8 - Classificagoes previstas pelo modelo

Valores Preditos

Valores Observados Sim Niao Classificacdes corretas (%
Sim 55 14 79,71
Nio 12 51 80,95
Classificacao correta total (%) 80,30

Dentre os preditores analisados, tempo de internagao (dias) (exp(b) = -3,302 [95%
IC: -0,938 - -0,349] e Covid (exp(b) = 2,846 [95% IC: 14,050 — 19,194] positivo tiveram
resultados estatisticamente significativos. Para um ponto no escore de internacao, diminui-se
em 3,3 vezes (aproximadamente) as chances de apresentar um quadro com complicagdes. Ja
para um ponto no escore de covid positivo, aumenta-se em 2,8 vezes (aproximadamente) as

chances em apresentar um quadro com complicagdes, conforme exposto na tabela 9.
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Tabela 9 - Coeficientes de regressdo para as hipoteses H3a, H3b, H3c, H3d e H3e

95% Bca* IC
Modelo Wald Exp(B)  p  Limite inferior Sﬁ;‘;‘fsr
1 (Intercept) 0,273 0,091 0,602 -0,463 0,244
2 (Intercept) 28,202 0,770 <,001 2,073 4,770
T de internagdo (dias) 28,829 23245 <,001 -0,900 -0,353
3 (Intercept) 26,484 0,357 <,001 1,994 4,900
T de internagdo (dias) 27,754 3,314 <001 -0,938 -0,349
covid positivo 2.362x10 " 2,856 <001 14,050 19,194
4 (Intercept) 24,423 0,377 <001 2,103 5,683
T de internacdo (dias) 27,830 -3,403 <,001 -0,957 -0,345
covid positivo 2.218x10 " 2,820 <001 14,138 18,776
idades (dias) 1,929 0,340 0,165 -0,007 0,002

Nota. Bootstrapping baseado em 5000 replica¢des
Nota. Coeficiente padronizado baseado na mediada da distribui¢do por bootstrapping.
Nota. Resultados significativos em negrito.
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VI. DISCUSSAO

A avaliacdo do perfil clinico e epidemioldgico da BVA em uma unidade de terapia intensiva
faz-se necessario, dada a alta incidéncia desta entidade nosologica na populagdo pediatrica, de
comportamento anual e sazonal, assim como no ambito da terapia intensiva pediatrica, o que leva a
uma elevada demanda anual de recursos materiais e humanos disponiveis.'

Em uma metanalise publicada por Nair e colaboradores no The Lancet em 2010, estimava-se
que havia mais de 33 milhdes de casos novos de infec¢do pelo VSR em menores de 5 anos ao redor do
mundo, sendo que cerca de 3,4 milhdes destes precisaram de internagdo. '° No Brasil, dados do
DATASUS revelam que de janeiro a junho de 2022 foram gastos mais de 22 milhdes de reais com
internagdes relacionadas ao CID 10 - bronquite aguda / bronquiolite aguda. "

A analise das caracteristicas clinicas e epidemioldgicas das 132 criangas estudadas teve como
objetivo caracterizar a amostra, tracar um perfil de pacientes atendidos na UTIP HMIB e de modo
secundario, comparar com outro grupo previamente estudado, a fim de evidenciar possiveis mudangas
neste perfil. Observamos nesta populacio estudada a predominancia de pacientes do sexo masculino,
porém nao ha evidéncias na literatura que evidenciem diferenca de incidéncia de BVA entre os sexos.
O trabalho da nossa unidade no ano de 2021 que avaliou os VSR positivos de 2017 a 2019 também
evidenciou variagdo de predominancia em relagdo ao sexo.”' Houve maior incidéncia de casos entre os
lactentes jovens, o que reforca um perfil ja reconhecido, também encontrado em outros estudos, como
no realizado por Ghazaly e colaboradores.

O tempo médio de internagdo e de ventilagdo mecénica na UTIP HMIB no grupo de 2022 foi
semelhante a média encontrada em outros estudos, como visto em estudo realizado por Angurana SK e
colaboradores °, assim como Meeting RB e colaboradores. 7 Comparando com o tempo total de VM no
estudo realizado na UTIP HMIB por Rocha F, que analisou apenas os pacientes com VSR positivo, o
tempo de VM foi de 2,4 dias e o tempo de internacdo de 9,2 dias. ?' Observa-se que o tempo médio de
VMI foi mais alto no grupo internado em 2022 (4,3 dias), em comparagdo com os anos de 2017 a
2019. Ja o tempo médio de internagdo foi menor (7 dias). Inferimos, a partir dessa comparacao, que a
evolucdo dos casos tem se apresentado com maior gravidade no periodo pds-pandemia, com maior
tempo de VMI, porém sem aumento no tempo médio de permanéncia na UTIP. O menor tempo de
internacdo pode estar relacionado ao aperfeigoamento do conjunto de estratégias adotadas na UTIP
para reduzir tal tempo, além da necessidade de maior rotatividade, dado o aumento expressivo no
numero de casos e na demanda por vagas de UTIP.

A mortalidade foi um desfecho ndo encontrado nesse grupo de pacientes avaliado, diferente
da maioria dos estudos aqui citados, inclusive abaixo da mortalidade média em UTIs pediatricas no

Brasil em 2022, conforme dados do registro nacional de terapia intensiva. ** Tal dado pode ser
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observado como ponto positivo sobre o conjunto de medidas adotadas durante a assisténcia ao
paciente com BVA nesta unidade avaliada.

A incidéncia de complicagdes entre os 132 pacientes foi de 52,27%, e a de comorbidades de
29,5%, semelhante a populagdo de estudo semelhante realizado por Angurana e colaboradores. °
Houve maior incidéncia de sindrome de abstinéncia, seguida de laringite e falha de extubagdo. Houve
baixa incidéncia de complica¢des pulmonares e infecciosas como pneumonia associada a ventilagao
mecanica, derrame pleural, pneumotorax e infecg¢do relacionada a cateter, em compara¢do a0 mesmo
estudo. A incidéncia de complicacdes de carater agudo e subagudo, com possibilidade de tratamento
curativo, reflete a qualidade do servi¢o em proporcionar cuidado intensivo com baixa incidéncia de
complicagdes cronicas, que elevariam as chances de comprometer a saude do individuo a longo prazo.

A Prematuridade foi estatisticamente significativa como fator contributivo para o aumento no
tempo de internacdo. Tal dado pode estar relacionado as consequéncias da prematuridade para o
desenvolvimento pulmonar, com maior incidéncia de broncodisplasia pulmonar entre os bebés
prematuros, portanto maior susceptibilidade a apresentar formas graves de BVA, principalmente com
infecgdes pelo VSR, como exposto no estudo de Angurana e colaboradores. °

Estratégias adotadas pela UTIP HMIB como a existéncia de protocolos instituidos pela
comissdo de controle de infecgao intra-hospitalar (CCIH), protocolos de condutas médicas para grupos
de patologias, com destaque para BVA, protocolos de sequéncia rapida de intubacdo e de extubagio
segura, a presenca de equipe de fisioterapia 24h na unidade, a realizacdo de rounds diarios de
discussdo com equipe multidisciplinar, realizagdo de aulas e treinamentos frequentes da equipe para
uso correto da ventilagdo mecanica sdo exemplos de possiveis diferenciais que influenciam nestes
resultados positivos.

Ao analisarmos a associagdo entre as variaveis idade, COVID detectado, VSR detectado e
prematuridade com os desfechos tempo de internagdo, tempo de ventilagdo mecanica e incidéncia de
complicagdes, buscamos identificar uma possivel relacdo de risco entre as variaveis, como proposto
por esse estudo como um dos objetivos secundarios. Entretanto, nossa analise ndo foi capaz de
detectar tal associagdo significativamente estatistica, com excecao da hipotese de que COVID positivo
aumenta a incidéncia de complicacdes. Ao fazermos um aparato comparativo com a literatura,
podemos encontrar a presen¢a de idade, VSR e prematuridade como fatores de risco para maior
incidéncia de complicagdes, de maior tempo de interna¢do e de ventilagio mecénica. > Tal
discrepancia pode estar relacionada ao tamanho da amostra avaliada e ao periodo curto de 6 meses
avaliados, que limitam a analise estatistica multivariada e pode comprometer os achados.

Ja no que se refere 8 COVID como fator de risco para aumento na incidéncia de complicacdes,
o achado foi estatisticamente significativo. O estudo de Cohen e colaboradores evidencia que a
coinfec¢do de COVID e outros virus respiratorios, em destaque o VSR, também apresentou aumento

das complicagdes. 2
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A sazonalidade das infecgOes respiratorias virais, mais predominantes em meses de inverno, €
uma das principais caracteristicas epidemiologicas da BVA ao redor do mundo, conforme exposto na
metandlise realizada por Ralston e colaboradores. ® Entretanto, a pandemia causada pelo Sars-COV 2
impds a populacdo mundial mudangas de comportamento, como a instituicdo de medidas de
isolamento social, mais preponderantes nos 2 primeiros anos da pandemia, 2020 ¢ 2021, o que foi
orientado pela organizagdo mundial de saude e seguido pelas autoridades de satde publica ao redor do
mundo.

Tal mudanga de comportamento da populagdo mundial estabeleceu uma mudanga no perfil de
sazonalidade e incidéncia de casos de BVA, como observado nos estudos de Kume et al, no Japao,
Mrcela et al, na Croacia, Kahanowitch et al, em Washington DC, USA, e Krawiec et al, Pennsylvania,
USA. Estes estudos foram realizados de modo retrospectivo, observando as populagdes pediatricas de
suas respectivas regides. H4 em comum nos achados destes estudos a reducdo da incidéncia de casos
de BVA durante o periodo de isolamento social, que se deu na sua maior parte nos anos de 2020 e
2021. Foi suposto pelos pesquisadores que tal redu¢do da incidéncia se deveu a menor exposi¢ao
dessas populagdes pediatricas aos virus mais comumente relacionados a etiologia da BVA, em
destaque o VSR, causando uma lacuna imunoldgica. Esse periodo de baixa exposi¢do ao virus gerou
uma baixa imunidade protetora gerando uma maior propor¢do da populagdo pediatrica susceptivel a
infec¢@o. Por esse motivo, apos o periodo de isolamento, hd uma reemergéncia de casos de BVA ao
redor do mundo, por alguns caracterizada como epidemia, principalmente dos casos relacionados a
presenca do VSR como agente causador, como descrito por Cohen R et al. 2

Nesta nosso estudo, houve uma observagdo semelhante, quando foi comparada a incidéncia de
casos de BVA por VSR, entre os anos pré-pandemia, 2017 a 2019, usando os dados ja analisados em
TCC prévio da UTIP HMIB, com os dados apds o fim do isolamento social, do primeiro semestre de
2022. Encontramos um aumento significativo na incidéncia dos casos, com aumento de mais de 500%.
Tal achado da populagdo atendida pela UTIP HMIB esta em coeréncia com o que foi descrito pela
literatura mundial, conforme exposto acima.

H4é na literatura algumas hipoteses formuladas para a mudanga no perfil de sazonalidade dos
casos de BVA ao redor do mundo. Cohen e colaboradores sugerem que o periodo de isolamento social
pode ter submetido a populacdo a uma possivel lacuna imunoldgica, visto que houve menor exposi¢ao
das pessoas aos virus causadores de doengas respiratorias, em destaque o VSR. Tal lacuna pode ter
sujeitado as pessoas, em destaque a populacdo pediatrica, a uma menor imunidade protetora e
consequentemente a um maior nimero de infeccdes por tais agentes etiologicos, fugindo a
sazonalidade habitual de maior nimero de casos nos meses de inverno. Na nossa amostra, reforgamos
tal hipotese a partir do expressivo aumento no nimero de casos apds o periodo de isolamento da
pandemia pelo Sars-COV 2.

Nao estd evidenciado nesses recentes estudos, como os de Cohen e de Kahanowitch e

12, 17

colaboradores , uma clara relacdo de aumento da morbidade e da mortalidade nos casos em que ha
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coinfecgdo entre Sars-COV 2 e outros virus respiratdrios, como VSR. Na nossa analise, encontramos
uma associagdo estatisticamente significativa entre infecgdo pelo Sars-COV 2 e maior incidéncia de
complicagdes. Entretanto, estudos com maiores populagdes devem ser desenhados e realizados, a fim

de definir com mais propriedade tal relacdo de risco entre COVID e BVA.
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VII. CONCLUSAO

A bronquiolite viral aguda ¢ uma doenga de extrema importancia para a pratica clinica no
ambito da pediatria e da medicina intensiva pediatrica, dada sua alta incidéncia anual, seus custos para
os sistemas de saide e suas possiveis consequéncias para o crescimento e desenvolvimento dos
pacientes acometidos. Pode-se observar a partir deste estudo que a populacdo atendida na UTIP HMIB
mantém caracteristicas semelhantes a populagdo em geral, no que se refere a idade, tempo de
internagdo, de ventilagdo mecanica e quanto a incidéncia de complicagdes. Foi observado que houve
mudanca no nimero médio de casos apds o periodo de isolamento social imposto pela pandemia, com
aumento expressivo de incidéncia de casos de BVA por VSR, tempo de internagdo ¢ de VM
compativel com o que esta descrito por outros servicos de assisténcia pediatrica ao redor do mundo
devido a uma provével lacuna imunolégica.

Pode-se encontrar nesse estudo associacdo de risco entre BVA com coinfec¢do pelo Sars-COV
2 e maior risco para incidéncia de complicacdes, assim como foi observada mudanga na sazonalidade
dos casos. Entretanto, € necessario que haja maior nimero de estudos com a mesma abordagem, a fim

de que maiores amostras possam ser analisadas e haja eliminag@o de possiveis vieses de selecdo,

contribuindo para uma melhor defini¢@o de riscos de morbidade relacionados a BVA.
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