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EXPERIENCIA CLINICA

Virus respiratorio sincitial en neonatologia
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Resumen

Introduccion

La infeccidn respiratoria aguda es una de las
principales causas de morbimortalidad, no sélo en la
etapa neonatal sino también en el lactante.

Una de las prioridades de Salud Publica es actuar en
la etapa de profilaxis para evitar muertes e ingresos
hospitalarios, en especial al tercer nivel de asistencia,
con un costo familiar, social y econémico importante.
Se describe la evolucién de 22 recién nacidos que
recibieron profilaxis para virus respiratorio sincitial con
palivizumab (Sinagis®).
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Summary

Acute respiratory infection is one of the main causes of
morbility and mortality not only for the newborn, but
also for the infants. It is one of authorities * priorities to
act in the prophylaxis in the third care level due to the
important social and economical cost. The evolution of
22 newborn who received prophylaxis for syncytial
respiratory virus with palivizumab (Sinagis®) is
described.
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La infeccion respiratoria aguda (IRA) es una de las
primeras causas de morbimortalidad en el nifio menor
de dos afos en nuestro paisy anivel mundial, consti-
tuyendo el motivo més importante de ingreso y rein-
greso anivel hospitalario®®. Eslaprincipal causade
ausentismo escolar y laboral en el adulto. Reconoce
como etiologia mas frecuente a gérmenes de tipo vi-
ral, siendo en el lactante el virusrespiratorio sincitial
(VRS) el demayor incidencia®®. El VRS esun para-
mixovirus. Desde el punto de vistaantigénico hay dos
grupos virales bien definidos, Ilamados A y B, con
una capacidad antigénica del 50% para el grupo A,
una variabilidad en la secuencia de aminoacidos del
20% y unatasa de mutacion del 0,25% anual parala
proteinacompleta, o que determinalaposibilidad de
circulacion de cepas idénticas en distintas partes del
mundo, dando lugar a que las epidemias sean esen-
cialmente comunitarias @.

En lo inmunolégico se sabe que no hay proteccién
por anticuerpos maternos 'y que el hecho de padecer la
enfermedad s6lo da una proteccion incompleta. En la
década de 1960 se realiz6 una vacunacion con VRS
inactivado con demostracién de la produccién de anti-
cuerpos. Sin embargo estos lactantes enfrentados al
VRSigual desarrollaron enfermedad y nofueron formas
de presentaci6n menos graves @,

Su distribucién esmundial, produce epidemias esta-
cionaleseninviernoy al inicio delaprimavera, conre-
gularidad préacticamente cronométrica todos los afios,
con unaafectacion del 50% deloslactantesy con 1% de
internaci6n en EE.UU. Latransmisién esexclusivamen-
te humana, se produce por las gotitas de secreciones por
contacto directo o cercano a través de fomites. Puede
persistir durante horas en superficies ambientalesy du-
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rante 30 minutoso mésenlasmanos. Laeliminacién du-
raentre tresy ocho dias, aunque en lactantes pequefios
puede durar hastatres o cuatro semanas, con un periodo
de incubacion entre cuatro a seis dias . La IRA por
VRS es responsabl e cada afio de 90.000 hospitalizacio-
nes pediétricasy de 4.500 muertes en EE.UU. En Espa-
fia, el VRSesmotivo de 15.000 a20.000 consultasdeur-
genciay de 7.000 a 14.000 hospitalizaciones al afio, va-
riando el nimero de muertes de 70 a 250 por afio ©. En
Uruguay, en €l afio 1999, ingresaron aUCIN 74 pacien-
tescon IRA, delas cuales 41 (55%) fueron causadas por
VRS. Deedllos5 (12%) tenian antecedentes de prematu-
rez. Si bien no hubo muertes en este grupo, fueron los
gue tuvieron internacién mas prolongada.

La metodol ogia de estudio se basa en métodos rapi-
dos que incluyen inmunofluorescencia e inmunoensayo
enzimatico, quedetectan enformadirectael antigenovi-
ral. La sensibilidad de estos ensayos en comparacion
con € cultivo esdel 80 al 96%. Existen diferentes posi-
bilidades en el mercado nacional, limitadas por su costo.
El interésen el mismo esde caréacter no sélo epidemiol 6-
gico, también tiene fines profilacticos .

Laforma de presentacion clinicaes variable. Siem-
pre existe € antecedente epidemiol égicoy luego del pe-
riodo de incubacién el recién nacido comienzacon rini-
tis serosa, fatiga, rechazo del alimento y/o apneas.
Acompafian aestasignol ogiaelementos extrarespirato-
rios, como vomitosreiteradosy episodiosde cambiosde
color con cianosiso palidez cuténea. Lafiebreesunsig-
no inconstantey muchasveces ausente en el recién naci-
do. En el examen clinico de estosrecién nacidos, laenti-
dad del sindrome de dificultad respiratoria es variable,
en general presentan un sindrome canalicular obstructi-
vo-exudativo que mejora con lavibracion y aspiracion.
El patrén gasométrico caracteristico eslaacidosisrespi-
ratoria, siendo éstalaque determinacon muchafrecuen-
cia la conexion a asistencia ventilatoria mecénica. La
evolucién es hacia la agravacién en los primeros tres
dias con posterior mejoria paulating, si es que la enfer-
medad no le determinala muerte %9,

Desdeel punto devistaterapéutico, loideal eslapro-
filaxisdelaenfermedad. Gran porcentaje de estos nifios
requiere internacion en salas generales, un niimero me-
nor necesita asistencia ventilatoriamecanicaen un CTI
y algunos mueren o quedan con secuelas crénicas por
dafio pulmonar postviral ®*”. La repercusion sobre la
salud infantil y el grado de asistencia que ella requiere
impone la puesta en marcha de mecani Smos sumamente
costosos paralasociedad y lasalud nacional en particu-
lar, yaquelosreguerimientosdeun nivel terciario, como
asistencia ventilatoria mecénica, alimentacién parente-
ral y uso deinotrépicos, elevael costo asistencia enfor-
ma dramética.

Las medidas profilacticas se basan en:

a) Medidasdeprecaucionuniversal queincluyenlassi-
guientestécnicas:
Lavado de manos estricto, ya sea que se usen guan-
tes o no.
Uso de guantes, descartandolos en formainmediata
luego de su uso.
Respeto del areaindividual.
b) Medidasbasadasen latransmision:
Transmision por aire: se produce por |as gotitas aé-
reas evaporadas que contienen microorganismos
que se mantienen suspendidos en € aire por perio-
dos cortos.
Existe también transmision por aire atravésdel pol-
VO gue se mantienen por periodos prolongados. Esto
no ocurreen el caso del VRS yaque es contenido en
particulas grandes mayor a 10 micras que por ser pe-
sadas caen rgpidamente.
L as recomendaciones en este caso son:
Aislamiento del paciente.
Uso de méscara (tapaboca).
Numero suficiente de piletas para correcto lavado
de manos.
Ventilacién con presion de aire negativa (no es ne-
cesario en caso de transmision por gotitas) 2.
¢) Inmunoprofilaxis:
Se readliza con un anticuerpo monoclonal humanizado
de inmunoglobulina 1gG1 (palivizumab). Este se une a
la glucoproteina F del VRS. Fue aprobado por la Food
and Drugs Administration (FDA) de Estados Unidos en
junio de 1998, luego de un estudio realizado en dicho
pais, Canada'y Reino Unido en los afios 1996 y 1997
con un total de nifios de 1502 pacientes con los siguien-
tes antecedentes:

Prematuro menor de 35 semanas.
Displasia broncopulmonar.

Se les administré 15 mg/kg intramuscular en forma
mensua por cinco meses, iniciando la medicacion en
formapreviaal os meses de mayor riesgo epidemiol 6gi-
co. Secomprobo laeficaciade palivizumab, reduciendo
las hospitalizaciones en 55% de los casos y en 78% de
los nifios prematuros sin enfermedad pulmonar crénica.
Los que requirieron internacién, habiendo recibido pa-
livizumab, presentaron proporcionalmente menor ni-
mero de dias de hospitalizacion, de oxigenoterapiay de
afectacion moderado o grave delaviarespiratoriainfe-
rior, con menor ingreso en CTI 359 Por otra parte
existe evidencia en la bibliografia internaciona que la
prevencién con palivizumab reduciria laincidencia de
hospitalizacion en recién nacidos con infeccion respira-
toriay el tiempo de estadia hospitalaria de 121 dias en
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Figura 1. Evolucién de los recién nacidos que recibieron palivizumab.

los placebos contra 57,4 de los que recibieron palivizu-
mab (p 0,003) y en los hospitalizados se observé mayor
tiempo de requerimiento oxigeno ***.

Losincrementos de |os costos con laadministracién
de palivizumab usado como profiléactico fueron franca-
mente menores que | os gastos generados por lainterna-
Cion de estos recién nacidos con infeccién respiratoria,
aun sin requerir asistencia ventilatoria mecanica .
En el afio 1997 serealizd un estudio etiol 6gico delasen-
fermedades respiratorias, unicéntrico prospectivo en
menores de 24 meses en € CHPR, siendo el 64,4% de
etiologiaviral y en su gran mayoriaVRS, no se estable-
cieron criterios de gravedad y ninguno habia recibido
palivizumab 9.

Pacientes y método

Se realiza una descripcion de una poblacion de recién
nacidosdel Servicio de Recién Nacidosdel Centro Hos-
pitalario Pereira Rossell, que recibié paivizumab (Si-
nagys®) por donacién del laboratorio Abbott en frasco
ampollas de 50 y 100 mg.

Se les administré palivizumab a 22 recién nacidos
gue se encontraban con altaprevistaenlossiguientes 15
a20dias.

Criterios de inclusion
Seincluyeron:

= Recién nacidos prematuros, con menos de 32 sema-
nas a nacer.

= Portadores de enfermedad pulmonar crénica.

Se definié enfermedad pulmonar crénica aquella

gue presentaba dependencia de oxigeno luego delos 28
dias de vida 0 més ala de las 36 semanas postconcep-
cional o aguellos que si bien no presentaban dependen-
cia de oxigeno tenian radiologia compatible con lesion
pulmonar crénica.

Administracion

Se realizé una dosis de 15 mg/kg intramuscular, admi-
nistrada por personal de enfermeriadel Servicio de Re-
cién nacidos.

Se realizaron tres dosis: una por mes desde junio a
agosto de dicho afio.

Seguimiento

Se efectud seguimiento telefénico y por citacién con
control en dicho servicio por neonatlogos hasta el afio
devida

Poblacién

Delos 22 recién nacidos, 12 eran de sexo femeninoy 10
de sexo masculino.

En relacion alaedad gestacional ladistribucién fue
lasiguiente:

26 semanas. 2.
27 semanas. 2.
28 semanas. 4.
29 semanas. 2.
30 semanas: 4.
31 semanas:. 4.
32 semanas: 2.
Més de 32 semanas: 2.

En cuanto a peso al nacer:
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500-750 g: 3.
751-1.000 g: 9.
1.001-1.250 g;: 8.
>1.500g: 2.

Es de destacar que uno de | os recién nacidos presen-

té un peso al nacer de 610 g.

Resultados

Delos 22 nifios:

14 presentaron elementos de infeccion respiratoria
aguda, no requiriendo internacion en los nueve me-
sessiguientes al alta.

Uno ingres6 a CTI por una neumonia grave a los
nueve meses de vida (sin aisamiento de germen),
logrando sobrevivir.

Uno fallecid en domicilio por muerte inesperadadel
lactante.

Seis fueron asintomaticos (figura 1).

Conclusiones

Si bien el nimero de pacientes que recibio palivizu-
mab es pequefio, el comportamiento de la poblacion
analizada fue de baja morbimortalidad.

Sigue siendo fundamental en las infecciones respi-
ratorias|aprevencién através de un riguroso lavado
de manos, evitando laexposicién delos recién naci-
dos afamiliaresy personal infectado.

L as recomendaciones actuales de la American Aca-

demy of Pediatrics son:

1

Nifios menores de dos afios con neumopatia crénica
que requirieron el uso de medicacién como: oxige-
no, diuréticosy/o corticosteroi des parasu tratamien-
to enlos seis meses previos a inicio de la epidemia
delRA por VRS.

Todo recién nacido con 32 semanas o menosa nace,
aungue no presente enfermedad pulmonar crénica.
Aquellos recién nacidos con edad gestacional entre
32y 35 semanas que presenten ademas dos o masde
los siguientesfactores de riesgo:

a.  hermanos en edad escolar;

b. exposicién acontaminantes aéreos ambientales;
¢. anormalidades congénitas pulmonares;

d. enfermedad neuromuscular grave.

L actantes menores de 24 meses portadores de car-
diopatia congénita ciandtica o aciandtica con reper-
cusion hemodinédmica
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