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O fato de que a infeccao por VSR nao
confere imunidade permanente, aumenta a

necessidade de uma profilaxia eficaz.
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Introducao

* InfeccOes agudas das vias aéreas inferiores sao processos inflamatorios que acometem
alvéolos, bronquiolos, bronquios e espaco intersticial e estao relacionadas a altos indices

de morbidade e mortalidade infantil.

O virus sincicial respiratério (VSR) é o principal causador de infeccdoes do trato

respiratorio inferior entre lactentes e criancas menores de 2 anos de idade.

e Cerca de 40 a 60% das criancas sao infectadas pelo VSR no primeiro ano de vida e mais
de 95% das criancas, aos 2 anos de idade.

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Impacto da infeccao pelo VSR

* O VSR é responsavel por até 75% das bronquiolites e 40% das pneumonias durante os
periodos de sazonalidade.

* Infeccao pelo VSR no inicio da vida eleva em 25% a 80% a ocorréncia de sibilancia
recorrente, hiper-reatividade bronquica e asma.

* A doenca grave por VSR ocorre comumente entre bebés que adquirem a infeccao
primaria durante o primeiro ano de vida.

* A incidéncia maxima de pneumonia e bronquiolite por VSR ocorre em bebés saudaveis
de 2 a 6 meses de idade.

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Distribuicao dos virus respiratorios por faixa etaria — Brasil, 2013
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VSR identificado em 49,9% dos casos em menores de 2 anos vortaldeboaspraticas.iff fiocruz.br




Portal de Boas Praticasem  pREVENGAO DE INFECCAO PELO ViRUS SINCICIAL RESPIRATORIO (VSR)

Saude da Mulher, da Crianca
e do Adolescente EM UNIDADES NEONATAIS E NA COMUNIDADE

Virus sincicial respiratorio (VSR) - Pneumovirus

? Proteina F
(fusdo e formacdo do
sincicio)

Matriz

\ Complexo
J Ribonucleoproteico

Proteina G
(Adsorcdo)

¥ Membrana
Lipidica

Esquema representativo do VSR: (Modificado de http://www.bio.warwich.ac,uk/easton/images/Diagrams/3dvirus.jpg portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Importancia do VSR
\

Principal causa de bronquiolite e pneumonias em lactentes em todo o mundo

Doenga severa se relaciona com chiado recorrente e asma no futuro

3 milhdes de hospitalizagoes e aproximadamente 60 a 200 mil mortes
anualmente no mundo

Sazonalidade, geralmente definida: outono e inverno

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Caracteristicas da transmissao do VSR

Infeccao: Material infectado penetra o organismo através da membrana
mucosa dos olhos, boca e nariz ou pela inalacao de goticulas derivadas de &
tosse ou espirro

=) Tempo de sobrevida VSR:
-~ * Maos: <1 hora
» Superficies duras e nao porosas (exemplo: estetoscdpio): até 24 horas
e Superficie porosa: 1 hora
e Luva latex: 2 horas
e Aventais de pano: 15mina 1 hora
* Lengdis de papel: 20 a 30min

Periodo de incubag3o: 4-5 dias
O virus se replica na nasofaringe e o periodo de excrecao viral pode variar de

3-8 dias até 3-4 semanas em recém-nascidos prematuros

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Fisiopatologia
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Diagnosis and management of bronchiolitis. Pediatrics 2014; 134(5):e1474-e1502. porta Ideboaspraticas.iff.fiocruz.br



Portal de Boas Praticas em
Saude da Mulher, da Crianca
e do Adolescente

Diagndstico

PREVENCAO DE INFECCAO PELO ViRUS SINCICIAL RESPIRATORIO (VSR) @

EM UNIDADES NEONATAIS E NA COMUNIDADE

* O diagnostico é principalmente clinico, baseado nos sinais e sintomas da doenca, nao

havendo indicacao rotineira do uso de testes especificos de deteccao viral.

* Em casos especiais, saber a etiologia da infeccao respiratoria

pode ser importante para:

Pacientes imunocomprometidos

Casos de doenca grave

Definir uma terapia antiviral especifica

Reduzir o uso inapropriado de antimicrobianos

Proporcionar vigilancia e melhor conhecimento sobre a
epidemiologia das infeccOes respiratorias

Estabelecer medidas de isolamento hospitalar

No recém-nascido prematuro a
principal manifestacao clinica
sao apneia ou o aumento da

necessidade de oxigénio, desta

forma, o esforco em identificar

o agente etiologico é relevante.

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Diagnostico laboratorial especifico do VSR

 lIsolamento do virus em cultura de tecido: resultados demorados, alto custo, de dificil
realizacao e restrito a laboratodrios de referéncia.

 Deteccao de antigenos virais: baseado na identificacao de fragmentos antigénicos por
imunofluorescéncia direta ou indireta (DFA/IFA) ou por testes de deteccdo antigénica rapida.
Confiavel e efetivo na deteccao precoce do VSR em amostras de aspirado de nasofaringe.

 Deteccao de sequéncias de acidos nucleicos especificos por ensaios de amplificacdo, reacao
em cadeia da polimerase em tempo real (PCR-TR): resultados rapidos e com acuracia, elevada
sensibilidade se comparada com a cultura e os testes rapidos.

e Sorologias: importantes para estudos epidemiolégicos de soroprevaléncia, mas nao sao uteis
para o diagnostico a tempo de orientar o atendimento aos pacientes, uma vez que requer
amostras seriadas de soro para demonstrar o aumento no titulo de anticorpos.

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Caracteristicas especiais da infec¢ao por VSR

Sazonalidade
* Imunidade nao permanente

e 2 sorotipos diferentes

* Nenhum tratamento especifico

* Existéncia de populacao de alto risco Aspecto radiografico caracteristico

da bronquiolite por VSR

Summaries of Infectious Diseases. Respiratory syncytial virus. Red

Book Online. 2003; 1:523

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Grupos de risco para infeccao respiratoria grave pelo VRS

Prematuridade

Aparelho respiratério incompleto, menor numero de alvéoloscalibre das
vias aéreas reduzido, reduzida transferéncia de anticorpos maternos, funcao
pulmonar diminuida, baixa reserva energética, anemia, etc.

Doenc¢a pulmonar crénica da prematuridade (DCPC)

« Atividade deficiente dos bronquios
. Capacidade pulmonar reduzida Internagao por desconforto

respiratorio agudo em 10%

Cardiopatias congénitas

a 15% dos casos.
« Circulacao pulmonar deficiente

- Hipertensdo pulmonar

+ Fluxo sanguineo pulmonar aumentado portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Grupos de risco: Prematuros Hospitalizacao na infeccdo pelo VSR

 Apresentam risco dez vezes mais elevado de 10 38_8%1‘

hospitalizacao causada por VSR, em comparacao

oo

aos bebés nascidos a termo

/100 Infants/yr

e Os bebés prematuros apresentam maior risco de

doenca grave causada por VSR, devido aos baixos

RSV Hospitalisation Rates (USA)

niveis de anticorpos adquiridos a partir da mae (via 0.

1-2

CLD CHD Other
(yrs)

<28 29-32 33-35

Prematures

transplacentaria) il (wes)

Children
(yrs)

e A cada ano até 20% dos bebés prematuros serao

Fauroux B, Paediatric Respiratory Reviews 2009

hospitalizados devido ao VSR

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Internagoes em UTI com Infec¢ao pelo VSR confirmada, por Grupos de Idade Cronolodgica e Idade Gestacional
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Necessidade de Ventilagdo Mecanica Invasiva
por Infecgao pelo VSR confirmada, por Grupos de Idade Cronoldgica e Idade Gestacional

ANDERSON ET AL,
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Medidas para controle da transmissao VSR

O VSR apresenta alta transmissibilidade e ameaca a ocorréncia de surtos em ambientes
hospitalares, especialmente em unidades neonatais, associando-se a elevada

morbimortalidade. Praticas preventivas devem implementadas.

* Isolamento de casos confirmados e * Higiene frequente e criteriosa das maos
suspeitos * Uso de equipamentos de protecao

* Medidas padrao de controle de infec¢ao individual (luvas, dculos, mascaras e
hospitalar aventais)

Diretrizes para o manejo da infecgdo causada pelo virus sincicial respiratério — 2017. Sociedade Brasileira de Pediatria portaIdeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Prevencao de Infec¢ao por VSR

1. Medidas e cuidados basicos para reducao da transmissao

2. Cuidados com pacientes que fazem parte dos grupos de risco
3. Medidas para controle da transmissao hospitalar

4. Imunizacao ativa (vacinas)

5. Imunizacao passiva (RSV-IGIV, Palivizumabe para criancas de alto risco)

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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1. Medidas e cuidados basicos para reducao da transmissao

* Higienizar as maos antes e apos contato com pacientes; - Limitar o contato com
pessoas infectadas

* Intensificar os cuidados de higiene pessoal
e Orientar os familiares quanto a importancia da higienizacao correta das maos
* Fazer desinfeccao das superficies expostas as secrecoes corporais

* Instituir as precaucdes de contato e goticulas em pacientes hospitalizados com suspeita
de infeccao por VSR

Portaria Conjunta n? 23, de 3 de outubro de 2018, SAS/SCTIE Ministério da Saude. portaIdeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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2. Cuidados com pacientes que fazem parte dos grupos de risco

* Evitar locais com aglomeracao de pessoas, inclusive creches, nos meses de maior

incidéncia da doenca
* Evitar exposicao passiva ao fumo dos pais e familiares

* Vacinar contra Influenza criancas a partir dos 6 meses de vida até 2 anos de acordo com

o Programa Nacional de Imunizacao do Ministério da Saude

Portaria Conjunta n? 23, de 3 de outubro de 2018, SAS/SCTIE Ministério da Saude. portaldeboaspraticas iff fiocruz.br
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3. Medidas para controle da transmissao hospitalar

* Lavar as maos antes e apos contato com qualquer paciente ou material bioldgico e
equipamentos ligados ao paciente

* |dentificar precocemente os suspeitos e instituir as precaucdes de contato

e Utilizar preferencialmente quarto privativo, porém na impossibilidade de quarto
privativo, utilizar incubadora como barreira para acomodar recém-nascido com suspeita
ou caso confirmado de infeccao viral

* Manter precaucdes de contato para todos os pacientes com doenca por VRS,
confirmada ou suspeita, que incluem

* Lavagem das maos antes e ap6s contato com o paciente e seus pertences

Portaria Conjunta n? 23, de 3 de outubro de 2018, SAS/SCTIE Ministério da Saude. portaldeboaspraticas iff fiocruz.br
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. Medidas para controle da transmissao hospitalar

e Uso de luvas e avental para manipulacao do recém-nascido

* Uso de mascara e oculos de protecao de acordo com a possibilidade de contato direto
com secrecoes e aerossolizacao de particulas, como por exemplo, durante aspiracao de

vias aéreas
* Proibir a entrada de visitantes com infeccao do trato respiratorio

e Afastar profissionais da saude, com infeccao do trato respiratorio dos cuidados com
recém-nascidos e lactentes.

Portaria Conjunta n? 23, de 3 de outubro de 2018, SAS/SCTIE Ministério da Saude. portaldeboaspraticas iff fiocruz.br
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3. Medidas para controle da transmissao hospitalar: unidades neonatais

e Estabelecer medidas de precaucao (contato e goticula)

* |dentificar o agente etiologico para considerar o uso de profilaxia especifica e orientar as
medidas de isolamento.

* Definir a coorte de pacientes e funcionarios
e Afastar os profissionais da saude com doenca respiratoria

 Educar os funcionarios quanto as vias de transmissao, gravidade potencial dos casos de
recém-nascidos infectados e medidas de prevencao de doenca respiratoria viral

* Estabelecer politicas de visitantes na unidade e proibir a entrada de pessoas com doenca
respiratoria.

Diretrizes para o manejo da infeccao causada pelo
virus sincicial respiratério — 2017. Sociedade

Recém-nascidos com infeccido por VSR podem eliminar o virus por Brasileira de Pediatria

periodo prolongado, de varias semanas.

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Atualmente nao existe vacina licenciada para VSR 4. Imunizagao ativa

e Existem inumeras vacinas em diferentes estagios clinicos de desenvolvimento, algumas
provando certa eficacia

e O principal determinante neutralizante é a proteina F de fusao, que faz a integracao do
genoma viral com as células hospedeiras

* Mesmo que se desenvolva alguma vacina eficaz nos primeiros anos de vida, ela somente
podera ser liberada para uso populacional em 5 a 10 anos

A conformacgao estrutural da proteina F, pré e pds-fusao no epitélio respiratorio foi
recentemente descrita e estratégias que visam sua inibicao nesses diferentes

momentos da patogenia da infec¢ao, parecem ser a chave no desenvolvimento dessas
WVEIRETIETS

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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5. Imunizac¢ao Passiva

Anticorpo monoclonal humanizado

e Palivizumabe: primeiro anticorpo monoclonal especificamente desenhado para

prevenir a infeccao por VSR

e OQutros anticorpos monoclonais vém sendo testados em especial o MEDI8897,
extremamente potente e com meia vida de longa duracao, em fase Ill de
desenvolvimento, para utilizacao na profilaxia das infeccdes pelo VSR em dose

unica.

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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PaIiVizumabe Palivizumabe

* Palivizumabe é um anticorpo monoclonal que se liga a proteina F do
VSR, prevenindo a penetracao do virus no epitélio respiratorio

* Impede replicacao do VSR no trato respiratorio baixo
* Produzido por tecnologia de DNA recombinante
* Eficaz para prevencao das formas graves e internacdes em UTI

e Seguranca e eficacia na profilaxia da infeccao pelo VSR avaliadas pelo Estudo Impact

estudo Impact (1998) Desfecho primério: % de

reducao das internagoes

* Protege uma populacao que exige muita assisténcia de saude
por VSR

(Prematuros, cardiopatas, broncodisplasicos)

Reducao total: 55%

 Reduz a taxa de hospitalizacao e morbidade nos grupos de risco

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Sazonalidade do VSR e periodos de aplicacao do Palivizumabe no Brasil, por
regiao geografica.

Sazonalidade VSR Periodo de Aplicacao Palivizumabe

Norte Fevereiro a Junho Janeiro a Junho
Nordeste Marco a Julho Fevereiro a Julho
Centro-Oeste Marco a Julho Fevereiro a Julho
Sudeste Marco a Julho Fevereiro a Julho
Sul Abril a Agosto Marco a Agosto

Fonte: SIVEP-gripe

Nota técnica conjunta n® 05 /2015, SAS/SCTIE/SVS Ministério da Salide. portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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PORTARIA CONJUNTA N¢ 23, DE 3 DE

Protocolo para o uso do Palivizumabe OUTUBRO DE 2015 SAS/SCTIE

Prematuros nascidos até 28 semanas e 6 dias de idade gestacional, com idade inferior a

um ano (11 meses e 29 dias).

Criancas menores de 2 anos de idade (1 ano, 11 meses e 29 dias) com doenca pulmonar
cronica da prematuridade, displasia broncopulmonar ou com cardiopatia congénita com

repercussao hemodinamica demonstrada.

Posologia: 15 mg/kg de peso corporal por via intramuscular, de preferéncia na face

anterolateral da coxa, administrado uma vez a cada més. Iniciar um més antes do inicio

do periodo de sazonalidade do VSR, até o total maximo de 5 doses.
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Recomendag¢des para imunoprofilaxia com palivizumabe

 Administrar em criancas que preenchem um dos critérios de inclusao, internadas ou
nao

O total de doses varia de 1 a 5, dependendo més de inicio das aplicacdes, ja que o
palivizumabe nao sera administrado apos o periodo de sazonalidade.

* Em recém-nascidos internados e clinicamente estaveis, o medicamento pode ser
aplicado a partir de 7 dias de vida.

 Recém-nascidos prematuros até 28 semanas e 6 dias nascidos durante a sazonalidade
receberao imunoprofilaxia no proximo periodo de sazonalidade até o més em que
completarem 1 ano de idade.
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Recomendacoes para imunoprofilaxia com palivizumabe

* O palivizumabe é comercializado sob a forma liquida, em frascos de 50 e 100 mg/ml.

O Ministério da saude recomenda que estados e municipios priorizem o uso da
apresentacao farmacéutica po liofilizado e, somente apds o término desse produto no
estoque, utilizem a apresentacao farmacéutica solucao injetavel. notatecnicane 45/2019, scTie/ms

e O volume maximo a ser aplicado por dose € de 1ml. Em pacientes cuja dose total
recomendada exceder 100mg ou 1ml, o volume deve ser fracionado e aplicado em grupos
musculares diferentes. O volume nunca pode exceder a 1ml por grupo muscular.

* Os principais eventos adversos relacionados a sua utilizacao sao: irritabilidade, reacoes no
local da injecao, erupcao cutanea e febre. Reacoes alérgicas sao raras, caso aconteca,
interromper o tratamento.
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Utilizacao do Palivizumabe em surtos de VRS em Unidades Neonatais

 As evidéncias nao sao suficientes para recomendar o papel especifico de medidas
individuais, como a profilaxia com o palivizumabe.

e Autores de revisao sistematica publicada em 2016 ressaltam a necessidade de estudos
adicionais em ambientes hospitalares para que evidéncias mais solidas apoiem o seu uso
sistematico na prevencao das infeccoes por VSR, especialmente levando-se em conta o
alto custo da profilaxia.

* Logo, do ponto de vista pratico, hoje a adocao do palivizumabe no controle de surtos
hospitalares nao esta indicada rotineiramente, devendo ser avaliada criteriosamente.

FRENCH CE, MCKENZIE BC, COOPE C, ET AL., 2016. portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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O uso do palivizumabe esta indicado durante a sazonalidade
em recém-nascidos internados e lactentes que preenchem os
critérios de uso estabelecidos pela CONITEC no ambito do SUS
e que sao os mesmos critérios adotados pela ANS a serem
seguidos pelos convénios e prestadores de servicos de saude

suplementar.
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* A profilaxia para a infeccao pelo VSR inclui medidas gerais,

em ambiente domiciliar ou hospitalar, principalmente
quando bebés de alto risco estao expostos.

* Familiares e profissionais devem ser orientados sobre a
importancia da profilaxia durante a sazonalidade, orientados

da importancia da higienizacao das maos e para evitar
ambientes fechados e aglomerados.

* Os bebés também nao devem ser expostos a pessoas com
quadros respiratdrios e a tabaco.

* O incentivo ao aleitamento materno deve ser reforcado.

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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