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RESUMO

Introducdo: A pneumonia adquirida na comunidade é causa de morbimortalidade na
infancia e est4 associada a fatores de risco. A introducdo da vacina pneumococica 10-
valente conjugada, no Brasil, a partir de 2010, suscitou questionar uma possivel mudanga
dos fatores de risco para pneumonia. Com essa pergunta condutora, o objetivo geral desta
tese foi descrever as caracteristicas demogréficas e clinicas das criangas com idade entre
um més e cinco anos, internadas com pneumonia de acordo com a gravidade e identificar
fatores de risco para pneumonia grave, apds a introducdo da vacina pneumocécica 10
valente conjugada no Brasil, em um hospital de referéncia do Nordeste. Métodos: A
pesquisa incluiu dois estudos em amostras de criangas com idade de 30 dias a 59 meses.
O primeiro teve desenho transversal, prospectivo, para descrever caracteristicas
epidemioldgicas e clinicas das pneumonias adquiridas na comunidade. O segundo estudo
foi caso-controle, prospectivo, de base hospitalar objetivando identificar fatores de risco
para pneumonia nessa populacdo. Procedeu-se ao célculo do tamanho amostral para o
segundo estudo, determinando a inclusdo de 452 criangas no grupo caso, hospitalizadas
por pneumonia, e 407, no grupo controle, internadas para cirurgia pediatrica ambulatorial.
Os casos tiveram diagnostico clinico e radiolégico de pneumonia pelos critérios da
Organizagdo Mundial de Saude. Foram excluidas criangas com comorbidades. No
primeiro estudo, analisaram-se varidveis dos casos relacionadas a antecedentes clinicos,
estado nutricional, calendario vacinal, diagnostico, curso da doenca, prognéstico e
tratamento,. No segundo estudo, realizou-se analise multivariada, pelo método forward,
incluindo variaveis com nivel de significancia igual ou menor que 0,20 em analise
bivariada. Permaneceram no modelo final, fatores associados a pneumonia com nivel de
significAncia de 0,05. Resultados: No primeiro estudo, aproximadamente 70% das
criancas eram menores de dois anos, sem diferencas entre sexos. A renda familiar foi de
até um salario minimo em metade das familias e cerca de 40% das mées tinham o ensino
médio completo. Apenas 10% das criangas apresentavam inadequacdo peso/idade. A
adequacéo do esquema vacinal tanto para influenza como Pneumo 10 V ocorreu em torno
de 50%. O primeiro atendimento médico ocorreu ap6s mais de 72 horas do inicio dos
sintomas em 42%. A pneumonia foi classificada como grave ou muito grave em 83,9%
dos pacientes e, complicada, em 23%. A letalidade foi de 1,5%. A hipoxia foi
diagnosticada em 51,5% das criancas, parecendo bem predizer o progndstico. A mediana
da duracdo do internamento foi de cinco dias. No segundo estudo, constatou-se, por
analise bivariada, que os fatores de risco tradicionais para pneumonia como internamento
anterior, baixo peso para idade, renda familiar insuficiente, idade materna menor de 19
anos, baixa escolaridade materna, tabagismo em casa ou materno se associaram a maior
chance de pneumonia, porém, na analise multivariada, permaneceram no modelo
exclusivamente aglomeracdo familiar (OR=2,08), auséncia da vacina para 0 virus
influenza (OR=3,7) e sexo masculino (OR=0,57). Concluiu-se que os fatores de risco
para pneumonia sofreram modificacOes, associadas a transicdo epidemioldgica nos
altimos anos, porém os resultados precisam ser confrontados com estudos etioldgicos e
caso-controle, com inclusdo de fatores de risco ainda ndo estudados.

Palavras-chave: Pneumonia. Criangas. Fatores de Risco. Epidemiologia Descritiva.
Vacinas Pneumocécicas. Vacinas contra Influenza.



ABSTRACT

Introduction: Community-acquired pneumonia is cause of childhood morbidity and
mortality, and is associated to risk factors. The introduction of the 10-valent
pneumococcal conjugate vaccine in Brazil, since 2010, raised the question of a possible
change in risk factors for pneumonia. With this guiding question, the general aim of this
thesis was to describe the demographic, and clinical characteristics of children aged
between one month and five years, hospitalized with pneumonia, according to severity
and to identify risk factors for severe pneumonia, after the introduction the 10-valent
conjugate pneumococcal vaccine in Brazil, in a Northeast. referral hospital. Methods:
There were two studies in samples of children aged 30 days to 59 months. The first had a
transversal, prospective design, to describe epidemiological and clinical characteristics of
community-acquired pneumonia. The second was a case-control, prospective, hospital-
based study aiming to identify risk factors for pneumonia in this population. We
calculated the sample size for the second study, determining the inclusion of 452 children
in the case group, hospitalized for pneumonia, and 407 in control group, admitted for
outpatient pediatric surgery. Cases had clinical and radiological diagnosis of pneumonia
by the criteria of the World Health Organization. Children with comorbidities were
excluded. In the first study, we analyzed variables of cases, related to medical history,
nutritional status, immunization schedule, diagnosis, disease course, prognosis, and
treatment. In the second study, we performed multivariate analysis by forward method,
including variables with a significance level equal to or less than 0.20 in bivariate
analysis. The factors associated to pneumonia with significance level equal to 0.05
remained into the final model. Results: In the first study, approximately 70% of children
were under two years old, with no differences between gender. Family income was up to
one minimum salary in half the households and about 40% of the mothers had completed
high school. Only 10% of children had weight/age inadequacy. The suitability of both
influenza and Pneumo 10V vaccine schedule was around 50%. The first medical care
occurred more than 72 hours after the onset of symptoms in 42%. Pneumonia was
classified as severe or very severe in 83.9% of patients, and complicated in 23%.
Mortality was equal to 1.5%. Hypoxia was diagnosed in 51.5% of children, and seemed a
good prognosis predictor. The median length of stay was five days. In the second study, it
was found, through bivariate analysis, that traditional risk factors, such as previous
hospitalization for pneumonia, low weight for age, insufficient family income, maternal
age less than 19 years, low maternal education, maternal or home smoking were
associated to a greater chance of pneumonia, but in multivariate analysis, only household
crowding (OR = 2.08), absence of vaccine for influenza (OR = 3.7) and male gender (OR
= 0.57) remained in the model. It was concluded that the risk factors for pneumonia were
modified, linked to epidemiological transition in recent years, but the results need to be
confronted with etiological and case-control studies, with the inclusion of risk factors not
yet studied.

Key words: Pneumonia. Children. Risk Factors. Descriptive Epidemiology.
Pneumococcal Vaccines. Influenza Vaccines.
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APRESENTACAO

O nosso estudo se inicia com a contextualizacdo da importancia das pneumonias
na infancia e as principais lacunas ainda existentes no conhecimento sobre o tema. Em
seguida apresentamos a revisdo da literatura, os métodos e técnicas empregadas para o
desenvolvimento do estudo e os resultados, veiculados em dois artigos originais. Por
fim, as conclusdes sdo apresentadas e tecemos as consideragdes finais do estudo, com

algumas recomendacdes.

| INTRODUCAO

A magnitude das pneumonias comunitarias (PAC) na infancia, sobretudo nos
paises em desenvolvimento, mostra a necessidade da constante busca de estratégias
efetivas para o controle da doenca e seu manejo adequado®?. No Brasil, estamos
atualmente vivenciando um momento epidemioldgico especial, apos a implantacdo da
vacina pneumocdcica conjugada 10-valente (VPC-10) no calendario nacional, ocorrida
em meados de 2010®”). O emprego das vacinas bacterianas conjugadas produzem
mudancas epidemioldgicas de forma marcante e rapida, apds sua introducdo de forma
universal em determinada populacio® .

O conhecimento do perfil epidemiologico da doenca e a identificacdo dos fatores
de risco sdo essenciais para o desenvolvimento de a¢cfes preventivas que visem reduzir a
carga da pneumonia na infancia®*®. A Organizacdo Mundial de Satide (OMS) estima
que ocorram 156 milhdes de novos casos anuais de pneumonia em criangas menores de
cinco anos, dos quais mais de 95% sdo em paises em desenvolvimento®, onde a

letalidade atinge até 20% .
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Apesar da grande importancia da PAC na morbimortalidade na infancia, varios
aspectos da sua epidemiologia, diagndstico, tratamento e prevencdo ndo estdo ainda
completamente esclarecidos™”. Guias de manejo atuais sobre PAC na infancia,** %
tanto produzidos nos paises desenvolvidos ou em desenvolvimento, revelam grandes
discrepancias entre si, provavelmente pela escassez de evidéncias claras provenientes de
estudos multicéntricos e da falta de dados padronizados®®*""

As PAC tém sido associadas a varios fatores de risco, 0s quais contribuem para o
aumento da incidéncia e/ou gravidade da doenca e podem ser inerentes a crianca, ao
ambiente ou ao agente etioldgico. Existem referéncias a pelo menos 50 condicbes que
poderiam aumentar o risco de adoecer por pneumonia®®?. Desnutricdo, baixo peso ao
nascer, auséncia de aleitamento materno exclusivo nos primeiros quatro meses de vida,
auséncia de vacinacdo para sarampo nos primeiros 12 meses de vida, poluicdo
doméstica, e aglomeracdo domiciliar sdo alguns dos fatores de risco para pneumonia
com evidéncias mais consistentes, segundo a OMS®, que os classificou como
“definidos”

Os fatores de risco para a PAC tém sido estudados no Brasil®*?%??, desde a
década de 1990, entretanto o conhecimento do comportamento destes fatores apds as
mudancas socioecondmicas ocorridas no pais nos Gltimos anos®), associadas a
expansdo do calendario vacinal € uma questdo importante a ser esclarecida.

Os principais agentes etioldgicos das pneumonias sdo virus e bactérias ®*,
contudo apesar dos avanc¢os ocorridos na identificacdo de micro-organismos por meio
de técnicas laboratoriais imunoldgicas altamente sensiveis, identificar o agente causal

ainda é uma tarefa complexa na maioria dos casos, devido a auséncia de ferramentas

diagndsticas precisas, rapidas e disponiveis para o uso clinico®®.
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Os virus sdo agentes etiolégicos frequentes, principalmente em criangcas menores
de um ano de idade®®?”, com destaque para o virus sincicial respiratorio (VSR) e o virus
influenza A, cuja identificagcdo tem se tornado mais frequente por meio da reagdo em
cadeia da polimerase (RCP) ©®® @ - Estes achados devem ser analisados com cautela,
pois estas técnicas diagnosticas caracterizadas por grande sensibilidade podem
identificar micro-organismos apenas colonizadores ou aqueles relacionados a infecgfes

pregressas®?®),

O conhecimento de que o Streptococus pneumoniae e 0 Haemophilus influenzae
tipo b (Hib) séo os principais agentes bacterianos implicados na PAC em criangas vem
de estudos realizados antes da introducdo das vacinas conjugadas contra estes
patogenos©®®®) e ainda norteiam as diretrizes atuais para o tratamento da doenca. A
vacina contra o Hib é utilizada amplamente no mundo, com expressiva diminuigdo das
pneumonias e outras doengas graves causadas por essas bacterias. No entanto ainda
persiste 0 questionamento em relagdo ao papel do H. influenzae ndo tipavel na
morbimortalidade em crian(;as(32*34). A vacina pneumocdécica conjugada vem sendo
implementada progressivamente em varios paises, sendo observado declinio das
doengas invasivas e de PAC, causadas pelo S. pneumoniae(5’35), porém cresce a
importancia relativa de sorotipos ndo vacinais, surgindo também questdes quanto a
resisténcia bacteriana e ao aumento de complicac@es, como derrame pleural ¢,

Na medida em que os estudos epidemioldgicos foram demonstrando reducao de
morbimortalidade, outros temas passaram a chamar atencdo, dentre 0s quais esta a
ocorréncia da etiologia mista. A coinfeccdo com virus respiratorios em até 25% dos

casos de PAC bacterianas tem sido bem documentada®’#%4%),
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Diante dessa constante mudanca na epidemiologia da doenga, estudos estdo
sendo conduzidos para identificar a etiologia das PAC neste novo cenério®>*). A
importancia dos varios agentes infecciosos na PAC deve ser revista periodicamente,
dando origem a novas evidéncias que auxiliardo a préatica clinica, tanto na prevencao
como no manejo da doenca.

O correto diagndstico clinico de pneumonia na infancia persiste como desafio,
pois um padrdo ouro clinicamente aceitavel ainda ndo foi desenvolvido, sendo a
avaliagdo clinico-radioldgica o critério diagnostico mais utilizado na pratica diaria™®. A
OMS preconiza, ha mais de trés décadas, a valorizacdo da queixa de tosse associada a
frequéncia respiratoria elevada, como indicativo de pneumonia em criangas menores de
cinco anos, sendo essa proposta adotada em vérios paisest*?.

Em relacdo a gravidade, a OMS classificava a infeccdo em: “pneumonia”,

2 havendo ampla utilizaco dessa

“pneumonia grave” e ‘“pneumonia muito grave
classificacdo nos estudos clinicos e epidemioldgicos“®*”. Em 2013, entretanto, a OMS
divulgou nova classificagdo, na qual ha apenas duas categorias: “pneumonia e
“pneumonia grave”*®. Nessa nova abordagem, direcionada especialmente a paises com
poucos recursos da Africa e Asia, o achado de tiragem subcostal ndo é mais considerado
sinal de “pneumonia grave”, com excecdo da presenca de retracdo intensa™*®. Se por
um lado, esta medida poderd otimizar recursos, com a reducdo do numero de
internamentos, por outro é preocupante a menor sensibilidade na deteccdo de casos que
poderiam evoluir desfavoravelmente.

Os protocolos e programas da OMS permitiram, sem davida, melhorar a
assisténcia as criancas com quadro respiratorio, principalmente no mundo em

desenvolvimento, em locais de recursos limitados, onde exames laboratoriais e de

imagem nado séo disponl’veis(“g). No entanto a sensibilidade e especificidade dos critérios
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da OMS para diagndstico das PAC na infancia, tendo como base a taquipneia e a
tiragem, tém sido consideradas insuficientes em alguns estudos®*Y. Outros autores tém
sugerido acrescentar novos sintomas como a febre, embora pareca também ndo alterar a
sensibilidade do diagndstico®®.

Poderia, entdo, ser necessaria uma reavaliacdo dos critérios da OMS,
determinada pelas mudancas clinico-epidemioldgicas decorrentes da introducdo das
vacinas conjugadas, associada aos avangos nos exames diagnésticost*®.

Apesar do declinio das PAC nos paises que introduziram as vacinas conjugadas,
paradoxalmente, tem sido observado nos ultimos anos, aumento na incidéncia de
pneumonia complicada, caracterizada pela presenca de derrame parapneuménico,
empiema, pneumatocele, piopneumotdrax ou pneumonia necrotizante e pela associacdo

com sepse®>Y

. A coinfeccdo pela associacdo do virus influenza com as bactérias
tradicionalmente relacionadas a PAC parece contribuir para apresentacdo dessas formas
clinicas o que reforca o papel protetor da vacina influenza®?. A identificagdo das
pneumonias complicadas talvez seja mais eficiente para avaliar o prognostico do que a
utilizacdo da classificacdo de gravidade da OMS®**Y.

No diagnostico, a radiografia de térax é considerada a ferramenta mais
importante nas pneumonias, pois confirma a suspeita clinica, avalia a extensdo e a
presenca de complicagbes. Ha consenso entre 0s guias de manejo de que este exame é

dispensavel apenas nas pneumonias que possam ser conduzidas ambulatorialmente*-

1) Apesar de sua importancia, a grande variabilidade no diagndstico entre
observadores®®>%® ¢ 3 auséncia de padrdo que faca a distingdo entre pneumonia viral e
bacteriana s&o limitacdes do método®”.

Na avaliacdo da gravidade da pneumonia, além da histdria clinica e do exame

fisico, alguns exames complementares, como a medida da saturacdo periférica de
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hemoglobina pelo oxigénio (SpO.), devem ser empregados®®® . A oximetria de pulso é
hoje referida como “o quinto sinal vital” em adultos e criancas, pois a adequada
mensuracdo guarda estreita relagdo com a pressdo parcial de oxigénio no sangue
arterial 2. A constatacdo da hipoxia, como critério preditor de gravidade e indicador
de internamento, é essencial para o manejo clinico adequado™.

Outros exames, como hemograma evidenciando leucocitose, elevagdo na
velocidade de eritrossedimentacdo (VSH), aumento da proteina C reativa (PCR) e da
procalcitonina tém sido utilizados como preditores de pneumonia bacteriana, embora a
maioria dos guias de manejo sobre PAC na infancia®®**'® concordem com a pouca
especificidade desses exames na diferenciacdo entre pneumonia bacteriana e
viral(24'45'63).

No combate a elevada morbimortalidade na infancia, além do manejo adequado
dos casos, sdo necessarias medidas de prevencdo e, dentre elas, a vacinagdo representa
uma das principais. A OMS recomenda que os programas de imunizacdo contemplem
vacinas com papel protetor contra pneumonia. As vacinas para esse fim sdo contra:
sarampo, pertussis, Haemophilus influenzae tipo b conjugada e pneumocdcica
Conjugada(7’32'33’35’68).

No Brasil, a vacina conjugada contra o Hib foi incluida no calendario oficial de
imunizagdes em agosto de 1999“%%9 e em pouco tempo, houve diminuicdo expressiva
dos casos de meningite e pneumonia associadas ao Hib no pais™®. O uso universal da
vacina pneumocdcica conjugada heptavalente para as criancas menores de dois anos nos
Estados Unidos, a partir 2000, mostrou reducdo de até 73% dos casos de pneumonia
pneumocdécica® ™. No Brasil, em 2010, foi licenciada a VPC-10, no Programa Nacional
de Imunizacdes (PNI), sendo grande a expectativa do seu impacto nas pneumonias e

doencas invasivas’?. O uso da vacina influenza no calendario do PNI era limitado &
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idade de seis meses a dois anos. No calendério vacinal de 2014, o esquema foi ampliado
para 0 Uso em criangas até os cinco anos de idade".

E preciso enfatizar que a realidade politica, econdmica, demografica e social do
pais sofreu grande variagdo nos Gltimos 10 anos®?. Houve aumento da esperanca de
vida e da renda per capita, especialmente nas classes de menor poder aquisitivo e menor
escolarizagdo, associado ao aumento da atengdo primaria a satde pelo Sistema Unico de
Saude (SUS). Essas mudancas significativas, associadas a introducdo da VPC-10,
podem determinar mudangas no comportamento epidemiologico das PAC, aspecto que
deve ser criteriosamente avaliado, inclusive em relacdo as modificagcdes dos fatores de
risco classicos para pneumonia®. Conhecer os fatores de risco e o perfil epidemiolégico
e clinico das PAC na infancia, nesse cenario foi nosso desafio.

O conhecimento dessas informacdes podera contribuir para o redirecionamento
de politicas pablicas e programas que proporcionem medidas preventivas eficazes,
levando a um melhor planejamento de estratégias de atendimento aos pacientes e gestao
de recursos. Apesar das diversas revisdes sistematicas e diretrizes sobre pneumonias
comunitarias na infancia, ainda persistem ddvidas e sombras sobre o tema. Esperamos

com este estudo contribuir na reducdo dessas lacunas.
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Il REVISAO DA LITERATURA

1.1 EPIDEMIOLOGIA

A PAC é o principal problema de saude publica, relacionado & morbimortalidade
nos menores que cinco anos, especialmente nos paises em desenvolvimento®® e nos
paises de alta renda é um dos motivos mais frequentes para o atendimento clinico e
internacdo nessa faixa etaria. Além disso, a pneumonia em crian¢as aumenta o risco de
desenvolver doencas pulmonares cronicas na vida adulta®.

De acordo com a OMS estima-se que ocorram 156 milhGes de novos casos de
pneumonia em criangas menores que cinco anos a cada ano no mundo, dos quais mais
de 95% sdo em paises em desenvolvimento®. Cerca de 7% a 13% destes progridem
para doenca grave, necessitando de internamento®.

A morbimortalidade da pneumonia distribui-se desigualmente, havendo elevada
prevaléncia em paises com baixa e média renda, principalmente agqueles do sudeste da
Asia e Africa™. Criancas que vivem em regides remotas, onde ha pobreza e fome,
estdo mais susceptiveis a pneumonia, acarretando grande impacto na familia e também
nos servicos de salde, agravando as desigualdades ja existentes®™. Também foi
observado que familias de menor poder aquisitivo, tém menor acesso a servicos de
salide e retardam a procura por atendimento adequado, favorecendo o agravamento da
doenca e o risco de hospitalizagao®2Y,

Nos paises desenvolvidos, a letalidade das pneumonias é menor que 2% nos
menores de cinco anos, apdés o periodo neonatal, enquanto nos paises em

desenvolvimento esta taxa pode atingir cinco a 10 vezes mais®.
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Alem das diferencas na incidéncia anual e da letalidade da pneumonia entre
paises e continentes, variando de 0,33 episodios por crianca/ano na Africa a 0,05
episddios por crianga/ano nos paises desenvolvidos®, ha também diferencas
intracontinentais e grande variabilidade dentro de um mesmo pais. Por exemplo, na
América do Sul, o percentual de mortes de criangas menores de cinco anos atribuiveis a
pneumonia é muito mais baixa no Chile e no Uruguai (5-10%) do que na Bolivia, Peru e
Guiana (15-20%) 27,

Embora, no periodo entre 2000 e 2011, se tenha observado reducdo na
mortalidade em criangas por todas as causas, inclusive por pneumonia, calcula-se que,
em 2011, as PAC foram responsaveis por mais de um milhdo de o6bitos na populacéo
infantil do mundo, sendo que aproximadamente 80% dessas mortes ocorreram nos
menores de dois anos™?.

Boletim da OMS®, em 2008, informava que o Brasil estava entre os 15 paises
de maior incidéncia de pneumonia, com 0,11 episodios/crianca/ano em menores de
cinco anos, o que equivale a 1,8 milhdes de casos/ano. Estas infeccbes respiratdrias sdo
a principal causa de 6bito entre criancas de um a quatro anos, a segunda causa entre
zero a um ano de idade, aléem de serem responsaveis por aproximadamente 10% das
mortes em criancas menores de um anot"®,

Estudo retrospectivo realizado em periodo anterior a introdu¢do da vacina
pneumocdcica conjugada mostrou que houve diminuicdo na taxa de mortalidade por
pneumonia em criangas menores de cinco anos, no periodo de 1991 a 2007, em todas as
regibes brasileiras, entretanto maiores decréscimos foram observados apenas nas
Regies Sul e Sudeste™.

As analises epidemioldgicas corretas das pneumonias dependem especialmente

da acurécia e qualidade das informagdes. A falta de recursos para coletar dados de
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forma sistematica, a consideravel variacdo dentro do mesmo pais e a auséncia de um
padrdo-ouro para o diagnostico tornam dificil a comparacdo entre os diversos estudos
epidemioldgicos que tratam do tema, embora ndo haja duvida quanto a reducéo da

mortalidade nos Gltimos anos®®.

1.2 FATORES DE RISCO

As PAC tém sido associadas a cerca de 50 condi¢des que, se presentes, podem
aumentar o risco de adoecer por pneumonia‘*®?%,

CondicGes socioecondmicas desfavoraveis , idade menor que dois anos, baixo
peso ao nascer, curta duragdo ou auséncia da amamentacdo, desnutri¢do, deficiéncia de
micronutrientes, infeccBes respiratdrias prévias e doencas de base sdo alguns dos

principais fatores de risco relacionados ao individuo!*%”

. Em relacdo as condicdes
socioecondmicas do individuo, destacam-se as condi¢cdes sanitarias e de moradia
deficientes, dificuldade de acesso aos servi¢os de salde, vacinacdo incompleta, baixa
renda per capita e baixo nivel de instrucdo dos pais. Entre os fatores ambientais,

. ~ e - (81)

sobressaem-se 0 fumo passivo, aglomeracdo familiar e poluicdo do ar".
A OMS identificou varios fatores de risco relacionados ao hospedeiro e ao
ambiente que afetam a incidéncia de PAC em criancas de paises em desenvolvimento e

os classificou, de acordo com nivel de evidéncia, em fatores de risco definidos,

provaveis e possiveis, como demonstrado no Quadro 19,
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Quadro 1 — Fatores de risco que afetam a incidéncia das PAC em criangas menores que 5 anos em paises

em desenvolvimento

Fatores Definidos Fatores Provaveis Fatores Possiveis
Desnutricdo (peso/idade < escore z -2) Pais fumantes Educagdo materna
Baixo peso ao nascer (< 25009) Deficiéncia de zinco Creche
Aleitamento materno ndo exclusivo nos Experiéncia da mae como

primeiros 4 meses de vida cuidadora Umidade do ar

Doencas concomitantes (diarreia,  Elevadas altitudes (ar

Auséncia de vacinacéo . .
¢ doenca cardiaca, asma) frio)

Deficiéncia de

Poluicdo domiciliar vitamina A

Aglomeracdo domiciliar Ordem de nascimento

Polui¢do atmosférica

Fonte: Adaptado de Rudan et al. (2008)®

Recente revisdo sistematica com meta-analise®, avaliou a qualidade da
evidéncia e a forca da associacdo entre 19 fatores de risco identificados e infeccédo
respiratoria inferior aguda grave em criangas menores que cinco anos. Sete fatores de
risco mostraram associacao significante em analise multivariada nos estudos analisados:
baixo peso ao nascer, desnutri¢do, poluicdo domiciliar, imunizagdo incompleta com um
ano de idade, HIV, aleitamento materno ndo exclusivo e aglomeragédo. Esses fatores
foram classificados, do mesmo modo que a classificacdo da OMS, como definidos.

A idade da crianca tem sido associada a incidéncia das infeccOes respiratdrias,
pois é observado que criangas menores que cinco anos sdo mais vulneraveis as PAC,
especialmente as menores de 18 meses, grupo que concentra dois tercos dos casos®?.
Além das vias aéreas mais estreitadas, existe uma imaturidade imunoldgica, com
deficiéncia na producdo de anticorpos contra antigenos polissacaridicos bacterianos,
dentre outras alteragdes, na ocorréncia de doencas invasivas“’?.

O sexo € um fator epidemiologico importante em varias doengas, entretanto,

com excecdo das infeccBes do trato urindrio, este assunto ndao € completamente
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esclarecido. Em relagdo as infeccBes respiratdrias, € observado que, enquanto as
mulheres sdo mais afetadas por doenca do trato respiratério superior, 0os homens
apresentam maior incidéncia das infecgdes respiratdrias inferiores, especialmente de
PAC, que, além do mais, tém maior gravidade nesse grupo®#2°?,

As diferencas na susceptibilidade as infec¢fes entre 0s sexos na infancia estao
presentes muito antes da maturacéo sexual®”. Nos primeiros anos de vida, o aumento
do risco de infeccdo resulta do equilibrio delicado entre a imunotolerancia e a
imunorreatividade. Para muitos patdgenos, a maior susceptibilidade no sexo masculino
pode ser explicada pela melhor resposta T helper-1 nas meninas, embora 0s niveis mais
elevados da resposta pro-inflamatéria no sexo feminino aumentem o risco da
imunopatologia em algumas outras infec¢fes. Atualmente ndo ha consenso em relacao
ao sexo como fator de risco para pneumonia®*%.

A desnutricdo proteico-caldrica esta diretamente ligada a pobreza®. Geralmente
ocorre associada a caréncia especifica de micronutrientes e afeta varios aspectos da vida
da crianca, como crescimento e desenvolvimento, atividade fisica e resposta a

doencas®

. Estudo demonstrou que até dois tercos das criancas hospitalizadas por
desnutricdo tém pneumonia e apresentam elevada taxa de letalidade®”.

A desnutricdo aumenta a susceptibilidade a infeccdes por levar a prejuizo de
sistema imunoldgico, caracterizado por alteraces na quantidade e fungédo das células T,
IgA secretdria, producio de citocinas e sistema complemento®”.

Metanalise publicada em 2013, ao analisar a desnutricdo como fator de risco
para pneumonia, por meio de andlise multivariada, detectou associacdo significante

entre baixo peso para idade e infeccdo grave, nas regibes em desenvolvimento. N&o

houve tal associagdo nos estudos realizados nos paises desenvolvidos®.
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Segundo estudo do Sistema de Vigilancia Alimentar e Nutricional do Ministério
da Saude (SISVAN), a taxa de desnutri¢do caiu cerca de 62% em criangas menores de
cinco anos, no Brasil, entre 2003 e 2008, porém ainda representa uma questdo
preocupante, devido as desigualdades sociais e regionais existentes®?.

Vale ressaltar que associacdo entre pneumonia e desnutricdo é uma via de méo
dupla, em que a desnutri¢do tanto atua como fator de risco para aquisi¢cdo de pneumonia
como determina quadros mais graves, e, por sua vez, os quadros infecciosos agravam o
estado nutricional, por vezes ja comprometido da crianca e até mesmo podem chegar a
precipitar a desnutricao®®.

Em paises em desenvolvimento, as altas taxas de baixo peso ao nascimento
(BPN) decorrem do crescimento intrauterino deficiente, dando origem a recém-nascidos
pequenos para idade gestacional, enquanto a prematuridade € o principal fator para o
nascimento de criancas com menos de 2500 g em paises desenvolvidos. O BPN esta
relacionado a maior risco de ter pneumonia e também de internamento por essa doenca,
além de determinar risco 6,4 vezes maior de morrer por pneumonia nos primeiros seis
meses de vida e de 2,9 vezes, na faixa etéria de seis a 12 meses®*%?).

O desmame precoce tem sido associado a maior prevaléncia de pneumonia em
criancas pequenas, assim como a quadros mais graves, representando maior risco para

hospitalizacdo e obito pela doenca®?89,

O leite materno, por conter nutrientes
adequados e varios fatores anti-infecciosos, como imunoglobulinas — especialmente a
IgA - lisozima, lactoferrina, lactoperoxidase, componentes do sistema complemento,
elementos celulares imunologicamente ativos, dentre outros, confere ao lactente
protecdo contra agravos infecciosos e previne a desnutricgo®.

A maior quantidade de pessoas dividindo o mesmo domicilio aumenta a

transmissibilidade das infeccGes respiratorias, por maior contato entre os moradores. A
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definicdo de aglomeracdo domiciliar € muito variavel nos estudos que avaliam fatores
de risco para pneumonia. Em recente metanélise®, aglomeragdo foi definida como a
presenca de mais de seis pessoas por domicilio; mais de duas pessoas dividindo o quarto
da crianga ou mais de duas pessoas por cdmodo. Nessa metanalise, a associacdo entre
aglomeracdao domiciliar e infeccdo respiratria grave em criancas menores que cinco
anos foi significante em todos estudos incluidos®. Outras publicacées™®**#% apontam
que o percentual de hospitalizacdo e Obito por pneumonia é maior nas crian¢as que
residem em casas nas quais ha aglomeracdo domiciliar.

O nivel educacional dos pais, especialmente a escolaridade materna,
tradicionalmente era inversamente relacionado a morbimortalidade por pneumonia na
infancia® %9 acreditava-se que a mde com mais anos de escola teria
presumidamente mais capacidade de cuidar melhor de seus filhos.

No entanto a associagdo entre educacdo materna deficiente e infeccédo
respiratoria baixa grave nao se mostrou consistente em metanalise que englobou estudos
realizados em paises desenvolvidos e em desenvolvimento. A maioria dos estudos que
usou analise multivariada ndo observou tal associacgo®.

Ha evidéncias de que exista relacgdo causal entre baixas condi¢Ges
socioecondmicas e pneumonia, ocorrendo maior frequéncia de episodios de PAC em
criancas pertencentes a estratos economicamente mais desfavorecidos®®. O nivel
socioecondmico atua por meio de outros fatores no desenvolvimento da pneumonia em
criancas, tais como nutricdo deficiente, precarias condi¢bes de moradia e sanitarias,
maior exposicdo a situacdes insalubres e dificuldade de acesso a servicos de saude,
dentre outros®*92%22),

Grupos em desvantagem social sdo caracterizados pelo baixo nivel educacional e

baixo nivel de renda, gerando uma situacdo de pobreza, o0 que torna as criangas inseridas
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neste contexto mais vulneraveis as doencas respiratorias. O risco de hospitalizacdo por
pneumonia é trés vezes maior quando a renda familiar € inferior a um salario
minimo{®92,

A idade materna, por estar relacionada a experiéncia de vida e também ao nivel
de escolaridade, contribui para o cuidado da crianca, na identificacdo de sintomas,
cumprimento de prescricGes e orientacGes, além da conducdo de casos mais graves.
Tem sido relatado que criancas cujas mées tém idade inferior 20 anos apresentam maior
risco de adoecimento e morte por PAC**2,

Exposicdo a fumaca de cigarro predispde as criancas a infeccdo por meio do
dano toxico direto das células epiteliais e da supressdo do sistema imunologico. A
nicotina ndo causa apenas prejuizo ao epitélio mucociliar, mas também promove a
aderéncia de bactérias patogénicas a superficie mucosa®. Criancas expostas ao
tabagismo tornam-se mais susceptiveis a otite média, bronquiolite, asma e
pneumonia®, ocorrendo maior risco quando a mée é tabagista, em comparagdo com o
pai®). O fato de a mae ser fumante foi mais significativo do que a quantidade de
cigarros fumados na residéncia®®.

Ja desde a gestacdo, o tabagismo acarreta iniUmeros efeitos deletérios ao feto,
muitos dos quais de natureza respiratoria. Filhos de maes fumantes apresentam
diminuicdo na funcdo pulmonar, maior frequéncia de infeccbes respiratorias e maior
necessidade de admissao hospitalar®”.

Em estudo que avaliou o tabagismo parental em criancas internadas com
afeccdes respiratorias, observou-se que as taxas de hospitalizacdo por pneumonia eram
duas vezes maiores em criangas cujos pais eram fumantes®®.

Estudo realizado em Israel demonstrou que a exposicao a fumaca de cigarro, foi

fator de risco prevenivel para admissdo hospitalar por pneumonia em criangas menores
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que cinco anos, sendo estimado que mais de 40.000 internamentos por pneumonia em
criancas desse grupo etario poderiam ser evitados a cada ano®. Associacdo entre
exposi¢do de fumaca de cigarro e pneumonia em criancas, entretanto, em metanalise
recente, mostrou-se inconsistente®®.

A poluicdo intradomiciliar, que deriva principalmente tanto da fumaca do
cigarro como da queima de combustiveis de biomassa, € um dos fatores priorizados pela
OMS como causa de pneumonia®®. Em regides com condicées socioecondmicas
desfavoraveis, especialmente nas zonas rurais, muitas familias queimam biomassa
(lenha, carvao vegetal, residuos de colheitas) além de querosene e carvdo mineral, com
a finalidade de cozinhar, iluminar e aquecer suas moradias, havendo grande exposi¢éo
as substancias toxicas inalaveis produzidas neste processo%?,

Em estudo do tipo caso-controle realizado na India, o uso de combustiveis
diferentes dos derivados do petroleo foi significativamente associado a maior incidéncia
de infeccBes agudas do trato respiratorio inferior em menores que cinco anos, além do
baixo nivel socioecondmico e baixa escolaridade materna. N&o houve, porém,

associacdo com tabagismo passivo neste estudo™.

1.3 ETIOLOGIA

Na infancia, os principais agentes das pneumonias sdo virus e bactérias, variando
por grupo etario. Dentre as bactérias, a mais comumente identificada em criangas com
PAC é o Streptococcus pneumoniae(3'9'44). Classicamente, a etiologia bacteriana muda
em relacdo a idade do seguinte modo: até trés dias apds o nascimento provavelmente
trata-se de pneumonia adquirida intradtero, sendo os agentes etioldgicos mais provaveis
0 estreptococo do Grupo B, E. Coli e Listeria monocytogenes. A partir do terceiro dia,

deve-se considerar Staphylococcus aureus e Staphylococcus epidermidis, além dos
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Gram-negativos. Entre um e trés meses de vida, além do Streptococcus pneumoniae, 0s
agentes da "pneumonia afebril do lactente”, Chlamydia trachomatis e o Ureaplasma
urealyticum devem ser lembrados. Acima dos trés meses de idade, 0s agentes
identificados sdo o S. pneumoniae, H. influenzae (tipo b e cepas ndo tipaveis) e S.
aureus. Em pré-escolares, a participacdo do S. aureus reduz-se e, inversamente, 0
envolvimento do M. pneumoniae se eleva paulatinamente a partir dos quatro a cinco
an05(12'44'45’103).

Recentemente, tem sido verificado que as infeccbes comunitarias por
Staphylococcus aureus meticilina-resistente estdo aumentando; alguns possuindo o gene
Panton-Valentine leucocidina, que tem sido associado a pneumonia necrosante,
abscesso, empiema e faléncia respiratoria®”.

Os virus sdo a causa mais comum de PAC em criangcas jovens em paises
desenvolvidos, sendo responsaveis por 30% a 67% dos casos, especialmente em
criancas menores de um ano de idade®®2”, embora os patdgenos bacterianos sejam mais
frequentemente implicados em mortes infantis por pneumonia. Em recente estudo, o
pneumococo foi identificado em apenas 6% das criangas menores que dois anos de
idade com diagnéstico clinico de PAC, demostrando a importancia da etiologia viral®®.

Dentre os virus, os mais frequentes sdo: virus sincicial respiratério (VSR),
Influenza A e B, Parainfluenza 1, 2 e 3 e Adenovirus e, nos ultimos anos, o
Metapneumovirus e Bocavirus®*¥.

O VSR é o principal agente viral, identificado em 15% a 40% dos casos de PAC
ou de bronquiolite com admissdo hospitalar, em paises em desenvolvimento®?”. O
risco € maior em criancas menores de dois anos, especialmente no primeiro ano de vida,

e no sexo masculino, ocorrendo doenca mais grave entre trés semanas e trés meses de
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vida®. O VSR pode causar PAC de forma isolada ou associada a outros virus e/ou
bactérias®?.

Outro virus responsavel por elevada morbimortalidade na PAC da infancia é o
Influenza, que causa mais que um terco das PAC virais. O diagnostico das infec¢des por
Influenza melhorou consideravelmente com a utilizacdo da reacdo de cadeia polimerase.
A prevencdo com vacinas contra virus Influenza apresenta comprovado impacto na
reducéo das PAC®#740-42104)

Virus mais recentemente identificados, como o Metapneumovirus humano e o
Bocavirus, sio encontrados em até 12% e 5% dos casos, respectivamente®®?. Outros
virus associados a etiologia da PAC sdo adenovirus, rinovirus, Varicela zoster virus,
citomegalovirus, herpes simples e as enteroviroses®®.

A possibilidade de ocorréncia de etiologia mista, especialmente coinfeccdo com
virus respiratorios em até 25% dos casos de PAC bacterianas, tem sido bem
documentada®***?, Cada vez mais as interacdes virais-virais, virais-bacterianas e
bacterianas-bacterianas na patogénese das infeccdes respiratorias sdo reconhecidas tanto
in vitro como in vivo em seres humanos. Assim, embora 0s virus possam desencadear a
infeccdo respiratdria, infeccdo bacteriana secundaria pode ocorrer e, simplesmente, a
identificacdo de um virus pela reacdo de cadeia polimerase multiplex pode ndo indicar a
tnica etiologia do quadro clinico agudo da crianca®.

Outras causas de pneumonia grave sdo sarampo, em regides onde a cobertura
vacinal ndo é adequada, Salmonella néo tiféide em regides da Africa, onde a malaria é
endémica, Klebsiella pneumoniae em criancas desnutridas e Pneumocystis jirovecii e
Mycobacterium tuberculosis, sobretudo em criancas HIV positivas®*2?%.

Os dois agentes bacterianos principais em criancas menores de cinco anos

continuam sendo o Streptococus pneumoniae e o Haemophilus influenzae tipo b -
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Hib®%) A pneumonia por estas bactérias pode ser prevenida mediante o uso das
vacinas conjugadas especificas. As referidas vacinas tém produzido decréscimo na
incidéncia de pneumonia, que varia entre um terco a um quinto dos casos® .

O pneumococo é responsavel por um terco dos cinco milhdes de mortes anuais
por pneumonia nos paises em desenvolvimento®®®. As principais linhas de pesquisa
envolvendo o pneumococo incluem os sorotipos relacionados as doengas invasivas e
ndo invasivas, ao perfil de resisténcia a penicilina e a efetividade do emprego das
vacinas conjugadas em diversos paises%’ %%,

Em 1992, foi discutido um plano diretor para o desenvolvimento de uma vacina
conjugada contra o Streptococcus pneumoniae e que fosse eficiente em criangas
pequenas. O grande impacto que tinha sido demonstrado com as vacinas conjugadas
contra 0 Haemophilus influenae tipo b deixou evidente que o caminho a ser seguido
deveria ser semelhante™®tV).

O projeto de Sistema Regional de Vacinas (SIREVA 1) foi criado em 1994,
tendo como objetivos produzir informacdes confiaveis da distribuicdo de sorotipos de
pneumococo na América Latina, que subsidiassem o desenvolvimento das vacinas e de
monitorar o padréo de resisténcia aos antimicrobianos*?,

No Brasil, os dados do SIREVA I, referentes ao periodo de 1993 a 1999,
encontraram em 4.858 casos de doenca pneumocdcica invasiva a presenca de 63
sorotipos. Onze sorotipos capsulares causaram 86,2% das pneumonias. Os sorotipos
com forte associacdo com pneumonia, na época, foram: 14 (33,1%), 1 (12%), 5
(11,2%), 6A/6B (10,5%), 23F (4,4%) e 19A (3,7%)**?,

Posteriormente, o projeto foi ampliado sendo denominado SIREVA Il com o
monitoramento também de meningococos. Atualmente, quase 20 anos depois de sua

criacdo, além dos seis paises iniciais. (Argentina, Brasil, Chile, Colédmbia, México e
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Uruguai), héa informacdes de mais de 20 paises sobre S. pneumoniae, H. influenzae e
Neisseria meningitidis, com mais de 200 artigos publicados™.

No boletim do projeto SIREVA I, publicado em 2013, em relagdo as cepas de
pneumococos isoladas de pneumonias no Brasil, em menores que cinco anos, 0sS
sorotipos mais frequentes foram: 14 (14,2%), 3 (2,4%), 19A (9,6%), 6B (6,1%) e 23F
(5,6%)™.

Assim como acontece com outros patdégenos que invadem a arvore respiratoria,
0 inicio da patogenicidade do pneumococo ocorre apos a inalacdo de particulas e
posterior colonizagdo do epitélio da orofaringe e microaspira¢des. A coinfeccdo com
virus Influenza, Mycoplasma pneumoniae e Chlamydophila pneumoniae podem deixar
0 hospedeiro mais suscetivel ao pneumococo®?49.

O Haemophilus influenzae é ainda considerado um agente frequente nos casos
de pneumonia bacteriana em criancas com menos de cinco anos™®. Desde a introducéo
da vacina conjugada para o Hib, entretanto, 0 nimero de casos de doenca invasiva e de
pneumonia estdo diminuindo consideravelmente e a possibilidade de esse agente
etiolégico em criancas com a série de vacinacdo completa € reduzida, embora os

sorotipos ndo tipados devam ser lembrados na escolha da antibioticoterapia®©?.

1.4 DIAGNOSTICO DAS PNEUMONIAS

A apresentacdo clinica da PAC é variavel, podendo assumir quadros clinicos
diferentes de acordo com as caracteristicas do hospedeiro e, em alguns casos, dos
patdgenos implicados, embora ndo existam caracteristicas clinicas que, de modo
confiavel, possam identificar o agente etiolc')gico(113).

Queixas frequentes nas criangcas com pneumonia geralmente séo febre, tosse e

dificuldade para respirar®®. No exame fisico do aparelho respiratério, podem estar
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presentes taquidispneia, diminuicdo do murmdrio vesicular a ausculta pulmonar e
presenca de estertores finos****'¥ No entanto geralmente os sinais e sintomas sio
compartilhados com outros quadros respiratérios, como asma e bronquiolite,
principalmente em criancas jovens™®.

Um padrdo-ouro clinicamente aceitavel para o diagnostico seguro de pneumonia
bacteriana ainda ndo foi desenvolvido, sendo a avaliacdo clinico-radioldgica a mais
utilizada na préatica clinica. Revisdo sistemética®, em que se identificaram e
categorizaram estudos que utilizaram padrdes Unicos ou multiplos no diagnostico de
pneumonia bacteriana na infancia, de um total de 5989 referéncias, foram selecionadas
256 para inclusdo inicial e a seguir escolhidos 25 estudos que cumpriam todos o0s
critérios. Onze padrbes-ouro diferentes foram verificados, sendo o mais comum a
hemocultura positiva, em seis estudos. A conclusdo da revisdo sistematica € de que
existe um grupo heterogéneo de padrbes-ouro, com indices de precisdo muitos
diferentes e, por isso, deveriam ser considerados “padrdes-bronze”.

A OMS vem preconizando, ha mais de trés décadas, a valorizacdo da queixa de
tosse e frequéncia respiratdria elevada, segundo pardmetro por faixa etaria, como
indicativo de pneumonia em criangas menores de cinco anos, por meio das Normas para
Diagnostico e Conduta de Casos de Pneumonia nos paises em desenvolvimento®. Em
1990, publicou o Programme for the Control of Acute Respiratory Infections in
Children; Case Management in Small Hospitals in Developing Countries™®,
reforcando que a taquipneia € o principal critério diagnostico utilizado para identificar
as criangas com pneumonia, dentre aquelas com outros quadros respiratorios. Este
programa, reconhecidamente, teve impacto na mortalidade por pneumonia na

infancia®?.
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No entanto nem sempre € consenso a questdo da sensibilidade da taquipneia para
diagnostico de pneumonia. Estudo realizado nos EUA encontrou sensibilidade de
apenas 34%, sugerindo que este achado talvez fosse atribuido ao fato de que a
radiografia de torax ter sido realizada de forma precoce no curso da doenca®”.

O Ministério da Saude do Brasil adotou e adaptou as normas da OMS,
transformando-as em politica pablica de saude através da acdo denominada Controle
das InfeccBes Respiratérias Agudas, desde a década de 1980, com o objetivo de
promover reciclagens de médicos e treinamento dos agentes de saude, que tém atuagédo
nas acdes basicas de saude**®®. Foram estabelecidos critérios para diagnéstico, conduta
e orientacdo nos casos de infeccdes respiratdrias. Este programa foi continuado pela
estratégia Atencéo Integrada das Doencas Prevalentes da Infancia - AIDP1¢®).

Em relacdo a gravidade das pneumonias, até 2013, a OMS classificava-as em
“pneumonia”, “pneumonia grave” e “pneumonia muito grave”(lle) sendo amplamente
utilizada esta classificacdo nos estudos clinicos e epidemioldgicos publicados nos
Gltimos anos“’ 7,

Recentemente, a OMS divulgou nova classificacdo, na qual ha apenas duas
categorias: “pneumonia e “pneumonia grave”(48). Nessa nova abordagem, direcionada
especialmente a paises com poucos recursos da Africa e Asia, a presenca de tiragem
subcostal associada a taquipneia € classificada como “pneumonia”, podendo 0 quadro
ser conduzido ambulatorialmente, portanto o achado de tiragem subcostal ndo € mais
sinal de “pneumonia grave”, com excegdo Se essa tiragem subcostal for intensa. O

Quadro 2 mostra a classificacdo anterior e a atual de gravidade proposta pela OMS para

pneumonias em criangas menores que 5 anos.
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Quadro 2 — Sinais e sintomas dos critérios de classificacao de gravidade de pneumonia em criangas

menores de cinco anos, segundo edi¢des da Organizacdo Mundial de Salde

CLASSIFICACAO

Sinais e sintomas da classificacdo de

Sinais e sintomas da

Pneumonia

2005119 classificacdo de 2013“®
L Taquipneia
TaqUIpn(?la - . . > 50 inspiragdes/minuto em
> 60 inspiragdes/minuto em crianga < 2 crianca com 2 a 11
meses

> 50 inspiragdes/minuto em crianga com
2 a 11 meses de idade

> 40 inspiragdes/minuto em crianga com
1 a5 anos de idade

meses de idade
> 40 inspiragdes/minuto em
crianca com 1 a 5 anos
de idade
Tiragem toracica subcostal

Pneumonia grave

Associa¢do com
tiragem toracica subcostal

(indicaco de internamento)

Tosse ou dificuldade para respirar
com

Saturacéo de oxigénio < 90%
ou cianose central

Cansaco respiratorio grave
(geméncia, tiragem toracica
muito grave)

Sinais de pneumonia com
sinais gerais de perigo
(impossibilidade de mamar
ou ingerir liquidos, letargia
ou rebaixamento do nivel
de consciéncia, convuls@es)

(indicacdo de internamento)

Pneumonia muito
grave

Associacdo com
Cianose central
Cansaco respiratorio grave (por exemplo,
flexdo cefalica a inspiragéo)
Impossibilidade de ingerir liquido

(indicacdo de internamento)

11.5 DIAGNOSTICO POR IMAGEM

A radiografia de torax (RX) é considerada meio diagnéstico importante nas

pneumonias, pois além do diagndstico, avalia a extensdo do processo e identifica

complicacdes®”. Embora seja utilizada como padrdo-ouro em alguns estudos®?, existe

grande variabilidade no diagnostico, tanto inter como intra-observadores

(55)

O Departamento de Vacinas e Biologicos da OMS, com o propdsito de tornar

comparaveis estudos que avaliam a carga da pneumonia na infancia e o impacto das

vacinas conjugadas, desenvolveu um método para padronizar o diagnostico radiol6gico
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de pneumonia em criancas™“'®. As defini¢bes radiogréaficas propostas pela OMS s&o
consolidagdo, demonstrada por infiltrado alveolar, e efusdo pleural como endpoint para
pneumonia®®,

No entanto a definicdo radiolégica da OMS tinha sido elaborada com o objetivo
de ser mais especifica para pneumonia bacteriana provavel, em estudos epidemiolégicos

. L . . e . (47,56,92,119) ; P
e ndo com o intuito de ser utilizada para fins clinicos . Algumas publicactes
tém aplicado a definicdo no contexto clinico, sendo esta abordagem néo recomendavel

. aLep- . x (47,92)
pela baixa sensibilidade nessa situacao .

Outros autores relataram preocupacfes semelhantes na utilizacdo exclusiva da
padronizacdo da OMS para o diagnostico de pneumonia nas situacdes de consolidacédo
do lobo médio e infiltrado intersticial, quando ocorrem 0s maiores niveis de
discordancia entre observadores“>*°,

O RX de torax é menos sensivel para o diagnostico por imagem do que a

tomografia computadorizada (TC)®@¥,

Embora a TC ndo deva ser usada para
diagnosticar a pneumonia no cenario clinico de rotina, a menor sensibilidade do RX
significa que este exame ndo pode ser utilizado como um padrdo-ouro Unico de
diagnostico. Alguns especialistas defendem ainda o uso do ultrassom para o diagnostico
de pneumonia, especialmente nos derrames pleurais, mas essa abordagem também nao
foi validada®.

A maioria das diretrizes atuais preconiza que o RX de tdrax so deve ser realizada

nas criangas com indicacdo de internamento e naguelas com quadros complicados,

recorrentes ou duvidosos®?*315104),
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1.6 OUTROS EXAMES COMPLEMENTARES

Dados clinicos completos e alguns exames complementares, como a medida da
saturacdo periférica da oxihemoglobina (SpO;), devem ser empregados na avaliacdo da
gravidade da pneumonia® %2,

A gasometria arterial € considerada padrdo-ouro na avaliagdo da oxigenagédo. No
entanto é método diagndstico doloroso, invasivo e pouco disponivel. Assim, a oximetria
de pulso assume esse importante papel e € hoje referida como “o quinto sinal vital” em
adultos e criancas®®2", Os oximetros de pulso, além de ndo invasivos e baratos,
permitem mensuracdo adequada, guardando estreita relacdo com a pressdo parcial de
oxigénio no sangue arterial. Por isso, a procura de hipoxemia por meio desse
equipamento deve ser estimulada, garantindo melhor diagndstico desse distarbio e
permitindo a correta indicacdo de internamento e racionalizacdo do uso do
oxigénio®?©?,

Outro aspecto de interesse diz respeito a falta de consenso na definicdo de
hipoxemia. A OMS considera hipoxemia quando a saturacdo periférica de
oxihemoglobina (SpO,) € menor que 90%. Outras diretrizes"? definem a SpO, menor
gue 92% como fator determinante na indicacdo de internamento.

Estudos em adultos e criangcas mostraram clara associacdo entre valores da
oximetria (SpO,), na admissao, a taxa de mortalidade em 30 dias e a admissdo na UTI,
determinando que a hipoxemia é fator de mau progndstico para pneumonia e também
indicacdo de internagdo para oxigenoterapia(BZ). Estudo evidenciou que a saturacéo de
O, menor que 90% tem boa especificidade, mas baixa sensibilidade para prever

resultados adversos em pacientes com pneumonia, tais como: mortalidade, derrame
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pleural e outras evolugdes desfavoraveis®®®® Devido a este fato da baixa
sensibilidade da SpO, menor que 90%, alguns estudos® relatam que a hipoxemia deve
complementar as ferramentas de pontuacdo da gravidade ja& definidas, e ndo substitui-
las.

A maioria dos estudos ressalta a importancia do diagnostico de hipoxemia por
meio da oximetria de pulso. Estudo no Nepal avaliou a prevaléncia de hipoxemia em
criancas de dois meses a cinco anos de idade, diagnosticadas com pneumonia, com a da
oximetria de pulso. Hipoxemia definida como SpO, menor que 90% foi identificada em
38,7% das criancas (100% nas pneumonias muito graves, 80%, nas pneumonias graves
e 17%, nas pneumonias)®.

O diagndstico etioldgico tem apresentado grandes avancos nos ultimos anos,
especialmente com a identificacdo de virus e bactérias pela técnica de reacdo em cadeia
de polimerase®, ainda que ndo esteja habitualmente incorporada & prética
clinica® 8 Mesmo quando disponivel, essa técnica pode identificar material
genéetico de microrganismo relacionado a uma infeccdo recente, e ndo ao quadro
respiratorio atual ou a presenca de coinfecgbes entre virus-bactérias; virus-virus e
bactérias-bactérias, tornando dificil a certeza etioldgica®®.

A orientacdo de solicitacdo de hemocultura ou, na existéncia de derrame pleural,
da cultura do liquido pleural, tem sido formalmente estimulada nas pneumonias que
necessitam internamento®®%3%°*1Y Uma grande dificuldade é a baixa positividade das
culturas de sangue, devido ao fato de que muitos casos de PAC sdo ndo bacterémicos e
os resultados podem ser influenciados por antibioticoterapia prévia®™?®. As dificuldades
para obter material do tecido infectado e a auséncia de métodos confiaveis que possam,
de modo rapido, informar sobre a participacdo dos diversos agentes, tornam dificil a

44253

determinacdo da etiologia de cada caso de pneumoni Estudos com outros
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métodos diagndsticos, como a pesquisa do antigeno urindrio para Streptococcus
pneumoniae (SpUA), tém mostrado boa especificidade (95%) e sensibilidade razoavel
(70%-80%) em adultos, mas, em criangas, devido a ocorréncia de colonizacdo em
orofaringe, perde sua importancia®®.

O diagndstico etioldgico das PAC portanto é ainda desafiador merecendo novas
investigacdes, divulgacio e melhoria na acessibilidade dos métodos ja existentes“®.

As PAC podem evoluir para pneumonia complicada, definida como o
desenvolvimento de derrames parapneumOnicos, empiemas, pneumatoceles
piopneumotorax ou pneumonias necrotizantes®*>®. Apesar da diminuicdo da incidéncia
das PAC nos paises que introduziram as vacinas conjugadas, tem sido observado,
paradoxalmente, um aumento na incidéncia de pneumonia complicada®>>?.

A complicacdo mais frequente das pneumonias bacterianas é o desenvolvimento
de efusdo parapneumonica que ocorre em aproximadamente 40% dos pacientes com
pneumonia bacteriana admitidas no hospital®®.

Recentemente, o conhecimento crescente dos fatores de viruléncia do agente e
da resposta inflamatdria do hospedeiro a cada um desses fatores, sugere que a evolucéo
clinica dos pacientes parece ndo estar relacionada apenas a condi¢fes de viruléncia do
agente etiologico™”. Ha evidéncias de que a agressdo bacteriana ou de seus
subprodutos, ndo séo os Unicos responsaveis pela deterioracdo clinica dos pacientes com
infeccdo grave, mas uma interacdo de fatores relacionados ao hospedeiro, como a

intensidade da resposta inflamatéria que desempenharia papel importante nos diferentes

tipos de evolugdo desses individuos®.
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1.7 VACINAS

Em um esforco para reduzir a morbimortalidade por pneumonia a OMS e o
Fundo das Nacgbes Unidas para a Infancia (UNICEF) elaboraram recentemente uma
proposta de intervencdes conhecida como o Plano de Acdo Global para a Prevencéo e
Controle de Pneumonia (GAPP). O objetivo da proposta &€ combater a pneumonia com
acoes preventivas pela incorporacdo das vacinas conjugadas em diversos paises e do
manejo adequado dos casos™?V.

A vacinacdo completa consiste em uma das principais medidas de prevencao de
doencgas imunopreveniveis A OMS recomenda que 0s programas de imunizacdo
incluam quatro vacinas para a prevencdo de pneumonia, devido ao seu potencial em
reduzir as mortes de menores de cinco anos: anti-sarampo, anti-pertussis, anti-
Haemophilus influenzae tipo b conjugada e anti-pneumocécica conjugada®®351%2,

A introducdo dessas vacinas no calendario vacinal de diversos paises tem
contribuido na reducdo da incidéncia de pneumonia em criancas®®'?*12) Em revisdo
sistematica, foi observado que a associacdo das vacinas anti-Haemophilus influenzae
tipo b conjugada e antipneumococica conjugada € uma das principais medidas de
prevencdo de pneumonia pois reduzem significativamente os indices de morbi-
mortalidade™®.

O primeiro estudo que avaliou a efetividade da vacina contra doenca
pneumocdcica invasiva no Brasil, foi publicado recentemente tendo encontrado
protecdo sorotipo-especifica em 83,8% dos casos\’?. Estudo ecologico publicado
anteriormente’”), baseado em dados do Sistema de Informacdes Hospitalares — SUS,
avaliou a reducdo do numero total de internamentos por pneumonia em criancas

menores de dois anos, apos cerca de um ano da introdugdo da vacina pneumocaocica 10
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valente. O estudo incluiu cinco cidades, inclusive Recife, onde a reducdo dos
internamentos foi de 28,4%. Nas cidades de S&o Paulo e Porto Alegre ndo se
observaram reducgdes significativas.

Embora as vacinas sejam eficazes contra 0 Streptococcus pneumoniae e
Haemophilus influenzae tipo b, é importante destacar que elas fornecem protecdo
apenas contra certos sorotipos destes patdgenos. A vacina Hib tem se mostrado eficaz
contra a pneumonia na populacdo e atualmente é utilizada em mais da metade de todas
as criancas nascidas no mundo inteiro®. Ja a vacina pneumocdcica, pelo seu custo, é
utilizada principalmente em paises de renda mais elevada, entretanto, com apoio da
UNICEF e de fundag®es, tem sido progressivamente incorporada em paises pobres®. Se
as criancas em todo o mundo recebessem 0 esquema completo das duas vacinas
poderiam ser prevenidas mais de metade dos casos mundiais de pneumonia 2%,

A gripe sazonal, causada pelo virus Influenza, € uma das principais causas de
pneumonia em criancas. Todavia a vacina contra a influenza ndo é amplamente utilizada
e ainda é necessario avaliar a sua efetividade em grandes populacdes em relacdo a
pneumonia?:12%).

Todas as vacinas pneumocdcicas, Hib e da gripe sdo atualmente recomendadas
pela OMS para serem administradas a criancas®. Outros principais agentes de doencas
respiratérias na infancia (por exemplo, virus sincicial respiratério, adenovirus,
parainfluenza, Staphylococcus aureus e Salmonella spp) ndo podem atualmente ser
prevenidos com vacinaggo®***%.

Mesmo que as vacinas contra a pneumonia fossem disponibilizadas em

programas de imunizacdo infantil de rotina, seria necessario um sistema de vacinacdo

eficiente e em pleno funcionamento. Globalmente, a maioria das criangas que
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desenvolve pneumonia reside em paises de baixa renda, muitos dos quais tém a rede de
vacinacéo deficiente™??.

A vacina pneumocdcica conjugada 7-valente (VPC7) foi licenciada em 2000 e
utilizada em aproximadamente 90 paises até a incorporacdo das novas vacinas 10 e 13
valentes. Sua composicdo foi baseada nos sorotipos mais frequentes naquela época, nos
EUA, Canadé e alguns paises da Europa™?.

O uso da VPC-7 reduziu a incidéncia de pneumonia com necessidade de
hospitalizacdo e outras infeccdes invasivas por Streptococcus pneumoniae em criangas
menores de dois anos, assim como o numero de consultas ambulatoriais devido a
pneumonia, em Varios paises mas este fato foi especialmente documentado nos Estados
Unidos(5'6'7l’1°7'1°8).

Observou-se que apos alguns anos da introducdo da VPC-7, ocorreu aumento na
prevaléncia de sorotipos ndo vacinais, principalmente de cepas do sorotipo 19A. O
entendimento da substituicdo dos sorotipos circulantes de pneumococos apds a
introducdo da vacina heptavalente foi outro fator determinante para o desenvolvimento
das novas vacinas conjugadas 10 e 13 valente, ampliando a cobertura vacinal ™334,
E necessario agora manter a linha de investigacdo com estudos que avaliem o
verdadeiro impacto, riscos, beneficios e efetividade da implantacdo das novas
VaCinaS(71,108,135).

Conforme visto, vacinas como coqueluche, sarampo, Hib e pneumocdcicas

123 No entanto o

conjugadas tém reduzido a incidéncia mundial de pneumonia
beneficio a partir de programas de vacinacao da populacdo nem sempre é uniforme. Em
relacdo a VPC7, por exemplo, apesar de varios estudos terem demonstrado reducdo nos

casos de pneumonia no publico alvo e até mesmo em grupos etarios mais velhos®?, o

impacto em outras populagdes foi surpreendentemente limitado.
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Além da introducdo das vacinas conjugadas em todos 0s paises, a integracdo das
intervencdes ndo vacinais com o0s programas de vacinacdo infantil poderia ser mais
custo-efetiva e sustentdvel do que varios programas verticais. Por exemplo, a
identificacdo precoce dos casos de pneumonia nas criangas que procuram os servigos de
vacinacdo em campanhas, apresentariam boa efetividade embora nem sempre seja
praticado corretamente™®??.

A abrangéncia dos inimeros aspectos envolvidos nas pneumonias adquiridas em
comunidade, bem como os desafios que envolvem desde a etiologia até o tratamento
dessas doencas, tém despertado o interesse da comunidade cientifica pela magnitude
desse problema de saude publica, sobretudo nos paises em desenvolvimento.

Apesar de todos 0s conhecimentos que ja detemos, estes se mostram ainda
infrutiferos para deter a morbidade e a mortalidade de criangas, denotando a
necessidade da constante busca de estratégias efetivas para o controle da doenca e seu
manejo adequado.

Proceder a revisdo de um tema tdo abrangente deixa patente as inimeras davidas
e as lacunas que nos tém impossibilitado propor solucdes mais objetivas para o
problema das PAC. Podem-se evidenciar mais sombras que certezas, mais debates que
afirmacOes consistentes e, em meio a tantos desafios, sdo ainda as vacinas que parecem

oferecer as melhores possibilidades de modificar o perfil etioldgico e exercer impacto

epidemioldgico nas pneumonias.
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111 HIPOTESE

A introducdo da vacina pneumocécica 10 valente conjugada no Brasil no
contexto atual de transicdo epidemiolégica e de melhoria das condigdes
socioecondmicas pode ter determinado modificacBes nas caracteristicas clinico-
epidemioldgicas e dos fatores de risco para pneumonia grave em criangas com idade

entre um més e cinco anos.



48

IV OBJETIVOS

IV.1 GERAL

Analisar o perfil clinico epidemioldgico e investigar os fatores de risco para
pneumonia grave em criangas com idade entre um més e cinco anos, apds a introducdo da
vacina pneumocdcica 10 valente conjugada e no contexto atual de transi¢do epidemioldgica e

melhoria das condic¢des socioecondmicas no Brasil.

IV.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Estudo 1:
e Descrever a distribuicdo das variaveis demogréficas e clinicas dos pacientes
internados com pneumonia, segundo classificacdo de gravidade conforme os

critérios estabelecidos pela OMS.

Estudo 2
o Identificar os fatores de risco para pneumonia ap6s a introducdo da vacina

pneumocdcica 10 valente conjugada.
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V -METODOS

V.1 DESENHO DO ESTUDO

e Estudo 1 - estudo descritivo prospectivo tipo corte transversal com
componente analitico
e Estudo 2 - estudo analitico do tipo caso-controle com casos incidentes de base

hospitalar. A proporcao de casos para controles foi de 1:1.

V.2 LOCAL E POPULACAO DE ESTUDO

O estudo foi realizado no Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira -
IMIP, hospital de ensino que atende exclusivamente usuérios do Sistema Unico de Satde
(SUS). O IMIP é a principal referéncia no atendimento em pediatria de Pernambuco e atende
cerca de 30% dos casos de pneumonia do estado de Pernambuco segundo dados do
DATASUS de 2012. As criangas participantes do estudo foram recrutadas nas enfermarias e

na UTI pediatrica do hospital.

V.3 TAMANHO DA AMOSTRA

Estudo 1 - para o estudo transversal foram analisados 0s pacientes com pneumonia
considerados como casos do estudo caso controle

Estudo 2 - para o célculo do tamanho da amostra do estudo caso controle utilizou-se o
STATCALC do programa Epilnfo 6.04d, considerando 0s seguintes parametros: uma
frequéncia estimada de 80% de vacinacdo contra pneumococos no grupo controle, poder
estatistico de 90% de detectar como significativo um Odds Ratio (OR) igual ou maior que 2,0,
com erro alfa de 5% e propor¢do de um caso para um controle. O tamanho amostral obtido foi
738 pacientes (369 casos e 369 controles). Esses numeros foram acrescidos de pelo menos
10%, por conta das possiveis perdas e foram incluidos no estudo 859 pacientes (452 casos e

407 controles).
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V.4 PERIODO DE COLETA DE DADOS

Os dados foram coletados no periodo de outubro de 2010 a setembro de 2013.

V.5 CRITERIOS E PROCEDIMENTOS PARA SELECAO DOS

PARTICIPANTES

V.5.1 Critérios de inclusao

Foram incluidas como casos criancas maiores de 29 dias e menores de cinco anos de
idade, com diagnostico clinico e radioldgico de pneumonia, atendidas no servigo de urgéncia
do IMIP e internadas na enfermaria ou na UTI pediatrica que apresentassem a caderneta de
vacinacao para a comprovacgdo do uso das vacinas, durante o internamento.

Foram incluidas como controles criangas maiores de 29 dias e menores de cinco anos,
internadas na enfermaria de cirurgia pediatrica para realizacdo de cirurgias eletivas e que

também tivessem a caderneta de vacinacéo.

V.5.2 Critérios de exclusao

Foram excluidas as criancas que apresentavam doenca de base concomitante. Dentre
essas doencas, excluimos cardiopatias, pneumopatias cronicas, nefropatias, neuropatias,
hemoglobinopatias, hepatopatias, imunodeficiéncias, fibrose cistica e malformacdes
congénitas pulmonares. Foram excluidos ainda os pacientes que apresentaram pneumonia de
aquisicao hospitalar.

Dentre os controles, foram excluidas as criangas que apresentaram histéria prévia de

pneumonia.

V.5.3 Fluxograma de captacdo e acompanhamento dos participantes

A equipe de pesquisa (trés estudantes de medicina, bolsistas de iniciacdo cientifica, e

uma auxiliar de pesquisa — técnica de enfermagem) identificava diariamente no livro de
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registro manual dos pacientes na emergéncia/servico de pronto atendimento pediatrico os
pacientes internados com diagnosticos de pneumonia, broncopneumonia, bronquite catarral ou
derrame pleural atendidos na emergéncia/servico. Uma vez identificado o setor onde estavam
hospitalizadas as criangas, a equipe verificava se 0s pacientes preenchiam os critérios de
inclusdo e exclusdo do estudo. Apds contato com os familiares/responséveis era explicado o
estudo e solicitada a participacdo através da assinatura do termo de consentimento livre e
esclarecido. Unicamente ap6s obtencdo do TCLE, as variaveis demogréficas e clinicas que
constavam no questionario elaborado para a pesquisa foram perguntadas aos acompanhantes
das criancas. Para preenchimento dos questionarios, além da entrevista com o0s
acompanhantes, foram pesquisadas informacdes em prontuarios, referentes aos dados clinicos
do paciente. Neste mesmo dia, era identificado 0 mesmo nimero de controles de acordo com
os critérios de elegibilidade. O paciente s6 era considerado caso apds a radiografia de tdrax

ser submetida a avaliacdo por dois radiologistas do IMIP.

V.6 VARIAVEIS DO ESTUDO

V.6.1 Classificacdo das variaveis

As variaveis foram classificadas em trés categorias, a saber: de caracterizagao amostral
de casos e controles; independentes para identificacdo dos fatores de risco para pneumonia
adquirida na comunidade por criancas de 30 dias de vida a cinco anos, e variaveis de

caracterizacdo da pneumonia, atinente aos casos, conforme detalhamento no Quadro 3.

V.6.2 Definicéo operacional e categorizacdo das variaveis

Uma vez definidas as classes de variaveis, foi estabelecida a definicdo de cada uma,

bem como sua categorizacgdo, conforme demonstrado no Quadro 4.



Quadro 3- Classificacdo das variaveis

CARACTERIZACAO DA AMOSTRA
(CASOS E CONTROLES)

VARIAVEIS INDEPENDENTES
FATORES DE RISCO

CARACTERIZACAO DAPNEUMONIA
(CASOS)

DEMOGRAFICAS
idade
Sexo

SOCIOECONOMICAS
Escolaridade paterna
Escolaridade materna
Saneamento basico
aglomeragdo domiciliar
rendimento mensal familiar
idade materna

trabalho fora de casa da genitora
presenca e quantitativo de irmdos na casa
tabagismo na residéncia
tabagismo pela genitora
frequéncia a creche

CLINICAS

peso ao nascimento

passado de prematuridade.

passado de doenca respiratoria e alergia
internamento anterior

aleitamento materno

avaliacdo nutricional: peso/idade e
IMC/idade

ESTADO VACINAL

DEMOGRAFICAS
idade
Sexo

SOCIOECONOMICAS
Escolaridade paterna
escolaridade materna
saneamento basico

aglomeragdo domiciliar
rendimento mensal familiar
idade materna

trabalho fora de casa da genitora
presenca e quantitativo de irmdos na casa
tabagismo na residéncia
tabagismo pela genitora
frequéncia a creche

CLINICAS

peso ao nascimento

passado de prematuridade.

aleitamento materno

avaliagdo nutricional: peso/idade e IMC/idade
passado de doenca respiratoria e alergia
internamento anterior

ESTADO VACINAL
pneumococica

pneumococica influenza
influenza triplice viral
triplice viral

GRAVIDADE (OMS)
pneumonia

pneumonia grave
pneumonia muito grave

HISTORIADA DOENGA ATUAL
tempo decorrido entre inicio dos sintomas e o
primeiro atendimento

sintomas e sinais a admisséo

tempo de duragdo da doenga a admissdo
saturometria de pulso

cianose

frequéncia respiratoria

febre

tiragem subcostal

estridor

batimento de asas nasais

uso de oxigénio

tempo de uso de oxigénio
antibidtico utilizado e tempo de uso
adequacdo da antibioticoterapia
derrame pleural

drenagem toracica

transferéncia pra UTI

tempo de permanéncia hospitalar
condicdo de saida

EXAMES COMPLEMENTARES

Interpretacéo dos achados da radiografia de
torax

radiologista 1
radiologista 2

hemocultura e cultura de liquido pleural

[4S]



Quadro 4 - Definigdo operacional e categorizagdo das varidveis

imagens de condensacdo, infiltrado intersticial ou alveolar e derrame pleural (adaptado da
padronizacdo da OMS para estudos epidemioldgicos da vacina pneumocécica) %

VARIAVEIS DEFINICAO OPERACIONAL CATEGORIZACAO
|'-'_J O diagndstico de pneumonia foi baseado nos critérios clinicos estabelecidos pela OMS™M® e
z Diretrizes Brasileiras em Pneumonia Adquirida na Comunidade em Pediatria *® N
i . . C - . e NOMINAL - dicotbmica
a A pneumonia foi definida clinicamente naquelas criangas em que havia historia de tosse e que ao | _.
> PNEUMONIA lini S N - ioarafi . sim
& exame clinico apresentaram taquipneia segundo pardmetros para a idade E radiografia de térax com nio
i
[a)

CARACTERIZACAO DA AMOSTRA

DEMOGRAFICAS E SOCIOECONOMICAS

Variavel numérica continua expressa em meses e anos completos determinada a partir da data de

CONTINUA DICOTOMIZADA

IDADE nascimento do registro de nascimento ou cartdo da crianga, ou por informagdo do acompanhante. A | Menor ou igual a 1 ano
seguir, foi categorizada em menor ou igual que 1 ano ou maior que 1 ano. Maior que 1 ano
SEXO NOMINAL - dicotémica

masculino feminino

ESCOLARIDADE PATERNA
(GENITOR OU CUIDADOR)

Variavel expressa em anos completos e aprovados de estudo do genitor.

ORDINAL — dicotébmica
Menos que 11 anos
Igual ou maior que 11 anos

ESCOLARIDADE MATERNA

Variavel expressa em anos completos e aprovados de estudo da genitora

ORDINAL - dicotémica
Menos que 11 anos
Igual ou maior que 11 anos

NUMERO DE IRMAOS

Variavel que expressa 0 nimero de irmdos que residem no domicilio da crianga, coletada como
numérica discreta e categorizada em 2 grupos.

ORDINAL — dicotdbmica
Menos que 2 irmaos
2 ou mais irmédos

AGLOMERAGAO DOMICILIAR

Definida como duas ou mais pessoas que dormiam no mesmo quarto do paciente.

NOMINAL — dicotdbmica
sim ndo

FREQUENCIA A CRECHE

Varigvel dicotdmica considerada de acordo com a resposta do responsavel se a crianca frequentava ou
ndo uma creche

NOMINAL — dicotémica
SimNao

SANEAMENTO BASICO

O escoadouro do banheiro ou sanitério de uso dos moradores dos domicilios é classificado, quanto a
presenca ou ndo da rede coletora ou fossa séptica

ORDINAL - dicotbmica
Sem saneamento
Com saneamento

IDADE MATERNA

Variavel numérica continua de acordo com a idade cronoldgica referida pelo informante expressa em
anos. Foi categorizada de acordo com o conceito de adolescéncia da OMS em menos de 19 anos e 19
anos ou mais

Duas categorias
Menor que 19 anos
19 anos ou mais

TRABALHO FORA DA
GENITORA

Variavel categérica definida quando a genitora referia trabalhar fora do domicilio ou néo..

NOMINAL —dicotémica
1. Sim2. Ndo

€S



VARIAVEIS

DEFINICAO OPERACIONAL

CATEGORIZACAO

CARACTERIZAGAO DA AMOSTRA

TABAGISMO NA RESIDENCIA

Variavel categoérica, definida pela presenga ou ndo de tabagismo em moradores do domicilio da crianga,

NOMINAL — dicotdbmica

9 considerando tabagismo como o uso de qualquer nimero de cigarros por dia. 1. Sim 2. Nao
[OR%) —
8 g TABAGISMO DA GENITORA Variavel categoérica, definida pela presenca ou ndo de tabagismo materno. ?Osli\flr:';Al\ll_ao dicotomica
os . .
O = Considerou-se como renda familiar, a quantia total de dinheiro recebida pelos moradores do domicilio, ORDINAL - dicotdmica
9 | RENDA FAMILIAR MENSAL sendo convertida no sal&rio minimo vigente & ocasido da coleta dos dados. A variavel foi coletada como 1 <1SM2 >1SM
quantitativa continua e depois agrupada em 2 categorias. = '
Variaveis aferidas por verificacdo da caderneta de vacinacédo da crianga. Considerou-se esquema vacinal adequado ou inadequado de acordo com o calendario vacinal
preconizado pelo Ministério da Satde para a idade e 0 nimero de doses de acordo com as especificagfes abaixo.
-
<ZE VACINA PNEUMOCOCICA Consideramos como vacinadas as criangas que tiveram pelo menos duas doses no primeiro ano de vida ou | NOMINAL - dicotémica
O | CONJUGADA 10 VALENTE uma dose apés o primeiro ano de vida ? Vacinado Néo vacinado
< — - - = A
> Consideramos vacinadas as criangas que, de acordo com o cartdo vacinal, receberam: a) pelo menos uma
Q dose da vacina, desde que anteriormente imunizadas na primovacinagdo com duas doses; b) em caso de NOMINAL - dicotbmica
O | INFLUENZA - I s . . - - x -
= primovacinacéo, a presenca das duas doses. N&o vacinadas foram 0s menores de seis meses de idade ou Vacinado N&o vacinado
@ as maiores de seis meses, que ndo fizeram uso da vacina conforme descrito
< Em relagdo a triplice viral, foram consideradas vacinadas as criangas que receberam pelo menos uma dose | NOMINAL - dicotémica
TRIPLICE VIRAL - - x -
da vacina. Vacinado N&o vacinado
Variavel numérica continua expressa em gramas obtida do cartdo de vacina ou da declaragdo do nascido | NOMINAL - dicotdmica
PESO AO NASCIMENTO vivo ou do prontuario médico ou ainda referida pela genitora. Categorizada em baixo peso ao nascer Baixo peso ao nascer
(<25009) ou peso adequado ao hascimento. Peso adequado ao nascimento
» | PASSADO DE PREMATURIDADE Variavel def|n|~da pela |d§de gfestamone}l a0 nascimento menor que 37 semanas obtida do cartdo de vacina N_OMII\JAL — dicotdbmica
< ou da declaracdo do nascido vivo da crianca ou ainda referida pela genitora. Sim Néo
LEJ Genitora ou responsavel foi indagado por quanto tempo foi mantido o aleitamento materno exclusivo, a ORDINAL - dicotomica
= | ALEITAMENTO MATERNO nitora oul resp gado por gua P ' Menos que 4 meses
5 variavel foi transformada em ordinal dicotomica 4 Meses ou mais
)
& | PASSADO DE DOENGA Variavel categdrica nominal obtida pelo pesquisador, definida pela presenca de asma/sibilancia, tosse hA | NOMINAL — dicotdmica
E RESPIRATORIA E/OU ALERGIA | mais de um més, tuberculose, eczema, rinite e outras, referida pelo responsavel pela crianga. 1. Sim 2. Ndo
[adt - A o - - . . . PV
<>: INTERNAMENTO ANTERIOR éBaeur;gora ou responsavel foi indagado se o paciente ja havia se internado anteriormente por qualquer ?()S?:I]:I;A’ll_é; dicotdmica

ESTADO NUTRICIONAL

Foi avaliado segundo o padrao de crescimento infantil da OMS -20064% a partir do célculo do escore z.
De acordo com o escore -2, a relagdo peso/idade foi categorizada em 2 categorias: peso baixo/peso muito
baixo para a idade e peso adequado/idade.

ORDINAL -2 categorias
1. Peso adequado
2. Peso baixo e muito baixo

14



VARIAVEIS

DEFINICAO OPERACIONAL

CATEGORIZACAO

CARACTERIZACAO DA PNEUMONIA

O diagnoéstico de pneumonia foi baseado nos critérios clinicos estabelecidos pela OMS®™®
e nas Diretrizes Brasileiras em Pneumonia Adquirida na Comunidade em Pediatria 3

< AP L . S .
a PNEUMONIA A pneumonia foi definida clinicamente naquelas criangas em que havia historia de tosse e | ORDINAL — trés categorias
19( W que ao exame clinico apresentaram taquipneia segundo parametros para a idade (> 60 rpm
O < em menores de dois meses, > 50 rpm em criangas com idade entre dois meses e um ano, > | 1. pneumonia
<O - P
SRS 40 rpm entre as idades de um e quatro anos).
T .
g % PNEUMONIA GRAVE Critérios estabelecidos para pneumonia acrescidos de tiragem subcostal ou estridor. 2. pneumonia grave
< —— - - - - - . .
. t
a PNEUMONIA MUITO dC_:(l_ter:gs;stabel_ec@o_s para pneumonia grlave, acr_esudos dg mcapac_ldadle de,b_ebe(rj, 3. pneumonia muito grave
GRAVE ificuldade respiratoria grave (por exemplo, apneia ou movimentos involuntarios da
cabega) e cianose.
TEMPO DECORRIDO ORDINAL - quatro categorias
ENTRE INICIO DOS Variavel expressa em horas de acordo com o relato do responsavel sobre o aparecimento 1.Primeiras 24 horas
dos sinais e sintomas (febre e tosse) e o tempo da primeira consulta em qualquer unidade | 2. 24 a 48 horas
SINTOMAS E PRIMEIRO de salde, em seguida categorizada 3.48 a 72 horas
ATENDIMENTO MEDICO ' g g : 48
4. Mais que 72 horas
= 2 Verificagdo da presenca de hipoxia por meio da saturometria de pulso. Consideramos NOMINAL — dicotomica
< HIPOXIA S - I 1. Sim
= hipoxia quando o resultado obtido foi inferior a 92%. 2 Nio
< : —
Z‘) CIANOSE Avaliada pelo pesquisador a presenca de cianose (coloracdo azulada da pele e/ou mucosa) '\ioshi/lrLNAL ~ dicotomica
z em leito ungueal ou regido perioral. 2' Ndo
8 A frequéncia respiratdria, varidvel numérica continua expressa em incursdes por minuto,
<Di foi a_lferlda durante a_admlssao da crianca na emergéncia ou na primeira avaliacdo NOMINAL — dicotdmica
< TAQUIPNEIA regl;z_ada pelo pesqmsgdor. If’qstenormente, esta varivel f0| categorlgada conforme 1 Sim
o critérios para taquipneia definidos pela OMS: > 60 por minuto em criangas menores de 2 2' Ndo
,9 meses, > 50 por minuto entre criancas de 2 a 11 meses e > 40 por minuto entre criangas de |
% 12 a 59 meses.

A temperatura foi aferida em regido axilar durante a admisséo da crianca na emergéncia.

NOMINAL — dicotbmica

FEBRE A ADMISSAO Considerou-se febre a temperatura axilar > 37.8 ° C. % iIIE?T)

Variavel categorica, definida pela presenga (sim/ndo) de retracdo da porcéo inferior do NOM INAL —dicotdmica
TIRAGEM SUBCOSTAL . A . L s s 1.Sim

térax, durante a inspiracdo de acordo com o descrito no prontuario de admissdo 2 Nio

SS



VARIAVEIS

DEFINICAO OPERACIONAL

CATEGORIZACAO

BATIMENTO DE ASAS

Foi observado se o paciente apresentava ou ndo presenca de batimento de asas do nariz de

NOMINAL — dicotdbmica

NASAIS acordo com o descrito no prontuario de admisséo. 1. Sim 2. Nao
Auvaliado se o paciente apresentava sons respiratérios compativel com estridor na NOMINAL - dicotémica
ESTRIDOR - - - o - x
admissdo de acordo com o descrito no prontuério de admissdo. 1. Sim 2. Nao
USO DE OXIGENIO _Verlflcou-se se o0 p_ac:lente fez uso de oxigénio suplementar em algum periodo durante o NOMINAL - dicotdmica
internamento hospitalar. 1. Sim 2. Nao

FORMADE
ADMINISTRACAO DE
OXIGENIO

Nos pacientes que fizeram uso de oxigénio, verificou-se a forma de administracéo: cateter
nasal, mascara de Venturi, CPAP, halo ou ventilagdo mecanica.

NOMINAL - 5 categorias
1. Cateter nasal

2. Maéscara de Venturi
3.CPAP

4. Halo

5. Ventilagdo mecanica

NOMINAL
. penicilina/ampicilina

. penicilina/ampicilina + aminoglicosideo

. penicilina/ampicilina + cefalosporina 32 geracéo
. oxacilina /cefalotina + cloranfenicol

. cefalosporina 32 geragdo + oxacilina

. cefalosporina 3?2 geragao

. Outros

ANTIBIOTICO

UTILIZADO Descricdo dos antibidticos prescritos.

~NOoO O WN -

CARACTERIZAGCAO DA PNEUMONIA

HISTORIA DA DOENCA ATUAL

ADEQUACAO DO

ESQUEMA ANTIBIOTICO

Foram avaliados separadamente os esquemas utilizados nos menores que 2 meses e
naqueles com idade igual ou maior que 2 meses de acordo com o preconizado pela
OMS™9 e nas Diretrizes Brasileiras em Pneumonia Adquirida na Comunidade em
Pediatria®. Analisamos também os esquemas utilizados nagueles pacientes com quadro
de pneumonia associado ao derrame pleural segundo as Diretrizes Brasileiras em
Pneumonia Adquirida na Comunidade em Pediatria®®

Foi considerado adequado nos < 2 meses a associa¢do de penicilina/ampicilina com
aminoglicosideo ou cefalosporina de terceira geragdo; > 2 meses o uso de penicilina ou
ampicilina; para a pneumonia associada ao derrame pleural considerou-se adequado
penicilina/ampicilina ou oxacilina /cefalotina associado ao cloranfenicol

NOMINAL - dicotbmica
1. Adequado
2. Nao adequado

NECESSIDADE DE
TROCA DE
ANTIBIOTICOS

Foi verificado se houve durante o internamento a troca do esquema de antibidticos
inicialmente prescrito.

NOMINAL — dicotdbmica
1.Sim 2. Néo

9%



VARIAVEIS

DEFINICAO OPERACIONAL

CATEGORIZACAO

CARACTERIZACAO DA PNEUMONIA

HISTORIA DA DOENGA ATUAL

Considerou-se pneumonia comunitaria complicada a presenca de derrame pleural com

PNEUMONIA necessidade de drenagem, abscesso pulmonar, pneumatocele, pneumonia necrosante NOMINAL - dicotomica
COMPLICADA i gem, P ' P ' P '| 1.Sim 2. Nao
atelectasia e sepse associada.
DERRAME PLEURAL A presenca de derrame pleural foi verificada por 2 radlolog_lstas_de modo independente, NOI\_/IINALN— dicotdmica
sendo considerado derrame o achado de qualquer um dos radiologistas. 1. Sim 2. Nao
PUNCAO PLEURAL Foi verificada a realizacdo de puncéo pleural com fins diagnosticos. NlOSh{Ir:]NZAI';lgodlcotomlca
DRENAGEM TORACICA | Nos pacientes com derrame pleural foram submetidos a drenagem pleural fechada. '\iOS“{IrLNZAthd'COtomlca
ORDINAL - 4 categorias
TEMPO DE 1. <3 dias
PERMANENCIA Variavel obtida no prontuario como numérica discreta e a seguir categorizada. 2. 3F7 dias
HOSPITALAR 3. 7F 15 dias
4.> 15 dias
BEIQ_'IANSFERENCIA PARA Verificamos se o paciente foi transferido para UTI durante o internamento. NlOSh{Ir:]NZAI';lgodlcotomlca

LETALIDADE Frequéncia relativa de 6bitos por pneumonia durante internamento hospitalar. Variavel expressa em percentual.

(%]

o

< - - 7 .- - . -
@ E A (rjadlqgratla de térax foi :nterpl)\;let(algg por 2 radlgloglstzfj |nQe[I)gnQentes dg acor(‘jdo coma | \ SMINAL — dicotdmica
S INTERPRETACAO padronizagdo proposga pela OMS para estudos epidemio ogicos € a apta a para a| Presenca de algum end-point por um dos dois
<= RADIOLC nossa pesquisa. Consideraram-se os seguintes achados para a defini¢cdo do end-point para| = . ~".

&0 OLOGICA o « N p . radiologistas
x pneumonia: 1.Condensacéo alveolar 2.Efusdo pleural 3. Broncograma aéreo 4. Infiltrado N . . .
= ' . 2. Auséncia de end-point pelos 2 radiologistas

% intersticial e alveolar

]

O

LS
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V.7 ORGANIZAGCAO E ANALISE DOS DADOS

Apos registro dos dados no diario de coleta, as informagdes foram organizadas
em planilha com o programa Excel® na plataforma Windows Microsoft® e submetidas a
critica de consisténcia.

Para analise estatistica, empregou-se o programa Statistical Package for Social
Sciences, na versao 20.0, para a construcdo das distribuicGes de frequéncias absolutas e
relativas das variaveis em escala nominal ou ordinal, assim como para os calculos de
contingéncia e de inferéncia, com os testes de Qui Quadrado ou exato de Fisher e teste t
de Student todos em nivel de significancia de 0,05 para rejeicdo da hipotese nula de
igualdade entre os grupos caso e controle.

Para analise de concordancia entre radiologistas quanto aos achados pulmonares,
calculou-se o coeficiente Kappa de Cohen, com interpretacdo padronizada™v.
Adicionalmente procedeu-se ao calculo do Odds Ratio e de seu intervalo de confianca
em nivel de 95%, com o programa Stata 12 SE

Na pesquisa sobre fatores de risco para pneumonia, na analise multivariada
incluiram-se as varidveis que na analise bivariada tiveram nivel de significancia igual
ou menor que 0,20. Na analise multivariada, realizada pelo método foreward, admitiu-

se nivel de significancia de 0,05.

V.8 ASPECTOS ETICOS

Em obediéncia ao que determina a Resolugdo n°.196 de 1996 que foi substituida
pela 466 de 2012, do Conselho Nacional de Saude, esta pesquisa foi submetida e
aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos do Instituto de

Medicina Integral Prof. Fernando Figueira sob Protocolo n°. 1860, em 31 de agosto de
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2010, registrada sob CAAE n°. 0128.0.099.000-10. Foi obtido dos pais ou responsaveis
pelos pacientes a concordancia em participar da pesquisa e a assinatura do termo de
consentimento livre e esclarecido.

Esta pesquisa foi financiada pelo PRONEM/FACEPE, processo n°. 1279-

4.01/10.
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VI RESULTADOQOS

Os resultados desta tese de doutorado serdo apresentados em forma de artigo
cientifico:
Primeiro Artigo:
Caracteristicas epidemioldgicas e clinicas das pneumonias comunitarias graves
na infancia apos a introducéo da vacina pneumocaécica 10-valente
Artigo submetido ao Jornal de Pediatria JPED ISSN 1678-4782
Fator de Impacto JCR de 2013: 0.935
InstrucOes aos autores encontram-se disponiveis no Anexo 3
Segundo Artigo:
Fatores de risco para pneumonia grave no nordeste do Brasil em criancgas entre
um més e cinco anos de idade na era poOs introducdo da vacinagao
pneumocdcica conjugada
Artigo submetido ao Bulletin of the World Health Organization
Fator de impacto I1SI 5.250

Instrucdes aos autores encontram-se disponiveis no Anexo 4
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RESUMO

A pneumonia € causa importante de morbimortalidade no Brasil apesar da ampla
cobertura vacinal e melhorias socioecondmicas nos ultimos anos. Objetivo: Descrever
caracteristicas epidemiologicas e clinicas das pneumonias graves adquiridas na
comunidade em criangas, apds a introducdo da vacina pneumocdcica conjugada 10
valente. Métodos: Estudo transversal, prospectivo envolveu menores de cinco anos,
hospitalizados por pneumonia, entre outubro de 2010 e setembro de 2013, em hospital
terciario. Excluiram-se recém-nascidos e criangas com comorbidades. A classificacdo
de pneumonia seguiu os critérios clinicos e radiol6gicos da Organizacdo Mundial de
Saude. Foram analisados antecedentes clinicos, avaliagdo nutricional, imunizagdes,
diagndstico, evolucdo e prognéstico. Resultados: Das 452 criangas, aproximadamente
70% eram menores de dois anos, sem diferencas entre sexos, e 10% tinham relacao
peso/idade menor que -2z. A renda familiar foi de até um salario minimo em metade das
familias e 40% das mdes tinham ensino médio completo. A adequacdo vacinal para
influenza e vacina pneumocécica conjugada 10 valente foi aproximadamente 50%. O
primeiro atendimento ocorreu apds 72 horas do inicio dos sintomas em 42% dos casos.
A pneumonia foi considerada grave ou muito grave em 83,9% dos pacientes e
complicada em 23%. A letalidade global foi 1,5%. Hipdxia foi diagnosticada em 51,5 %
das criancas, Conclusdo: Houve predominio de casos graves, com hipoxia frequente que
pareceu ser melhor indicador de gravidade que a classificagcdo da Organizacdo Mundial
de Salde. Recomenda-se a incorporagao da saturometria periférica como “quinto sinal”,
investimento na cobertura vacinal e adequacdo da infraestrutura hospitalar para

assisténcia a pacientes de maior gravidade.

Palavras-chave: InfeccBes respiratorias; Pneumonia; Crianca. Vacina Pneumococica

Conjugada Epidemiologia Descritiva.
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ABSTRACT

Pneumonia is an important cause of morbimortality in Brazil, despite the extensive
vaccination coverage and the socioeconomic improvement in last years. Objective: To
describe the epidemiological and clinical characteristics of severe community-acquired
pneumonia in children after the introduction of the 10 valent pneumococcal conjugate
vaccine. Methods: A cross-sectional, prospective study included children aging less
than five years, hospitalized for pneumonia between October 2010 and September 2013
in a tertiary hospital. Newborns and children with comorbidities were excluded.
Pneumonia classification followed clinical and radiologic World Health Organization
criteria. One has analyzed clinical history, nutritional status, immunizations, diagnosis,
disease course, and prognosis. Results: Among 452 children, almost 70% were under
two years old, with no gender differences, and 10% had weight/age ratio minor than -2z.
Family income was up to one minimum salary in half the households and 40% of
mothers had completed high school. The suitability of both influenza and Pneumo 10
valent vaccine schedules was around 50%. The first medical care happened later than 72
hours after the onset of symptoms in 42% of cases. Pneumonia was classified as severe
or very severe in 83.9% of patients and for 23% as complicated. Global mortality was
1.5%. Hypoxia was diagnosed in 51.5% of children.. Conclusion: There was a
predominance of severe cases, with frequent hypoxia, which looked-like a better
prognosis predictor than the World Health Organization classification. We recommend
the incorporation of peripheral saturometry as the ‘fifth signal’, investment in vaccine
coverage, and the adequacy of hospital infrastructure for assistance of severely affected

patients.

Key words: Respiratory Tract Infections. Pneumonia. Child. Pneumococcal Conjugate
Vaccine, Descriptive Epidemiology.
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INTRODUCAO

A pneumonia adquirida na comunidade (PAC) continua sendo um problema
desafiador de salde publica, apesar da incorporacdo de novas vacinas e de guias de
manejo das pneumonias pela comunidade cientifica’. A cada ano ocorrem cerca de 156
milhdes de novos casos de pneumonia em criangas menores de cinco anos no mundo,
com letalidade maior que 10% nos paises em desenvolvimento®. Em 2011, as PAC
foram responsaveis por mais de um milhdo de 6bitos na populacéo infantil do mundo®.
O Brasil esta entre os 15 paises com maior incidéncia de pneumonia, a qual representa a
principal causa de 6bito entre criangas de um a quatro anos®. A introducdo da vacina
pneumococica 10 valente conjugada (VPC-10) no Brasil e as mudancas
epidemioldgicas devido & melhoria das condicBes socioecondmicas’ podem ter
determinado modificacBGes nas caracteristicas clinico-epidemiol6gicas das pneumonias
graves em criangas com idade entre um més e cinco anos.

No combate a elevada morbimortalidade na infancia, além da vacinagdo, é
necessario identificar corretamente o caso de pneumonia e instituir o tratamento
adequado, de acordo com protocolos®. O diagnéstico clinico de pneumonia na infancia é
um desafio, pois ndo existe um “padréo ouro” clinicamente aceitavel, sendo a avaliagcdo
clinico-radiolégica o critério diagnéstico mais utilizado na pratica diaria®. A
Organizacdo Mundial de Saude (OMS) preconiza a valorizacdo da queixa de tosse e da
frequéncia respiratoria elevada como indicativos de pneumonia em criangas menores de
cinco anos’. A radiografia de térax, apesar de suas limitacBes, é a ferramenta
diagnédstica de maior utilidade e estd indicada nos casos em que ha necessidade de
internacdo e suspeita de complicacbes®. A medida da saturacdo periférica de oxigénio

(SpO.) deve ser empregada na avaliacdo da gravidade da pneumonia®, pois identifica



66

precocemente a hipdxia e permite o uso adequado do oxigénio®. Outros exames, como
hemograma, velocidade de eritrossedimentacdo (VSH), proteina C reativa (PCR) e
procalcitonina ndo sao utilizados rotineiramente, devido a baixa especificidade para o
diagndstico diferencial entre pneumonia bacteriana e viral®*°

No Brasil, a vacinagdo contra Haemophilus influenzae tipo b (Hib) faz parte do
calendério vacinal desde 1999, levando em pouco tempo a diminuicéo significativa dos
casos de meningite e pneumonia associadas ao Hib'. Em meados de 2010, foi
implementada a VPC-10 havendo grande expectativa de seu impacto na prevaléncia de
pneumonias e doencas invasivas’’. Mais recentemente, a cobertura vacinal contra
influenza foi oferecida a criangas com idade de seis meses a dois anos, sendo estendida,
em 2014, para uso naquelas até os cinco anos de idade®®.

As modificacbes na realidade politica, econémica, demografica e social
observadas no pafs nos Gltimos 10 anos®, associadas & recente introducdo de novas
vacinas no Programa Nacional de Imunizagdes do Brasil, podem ter alterado os fatores
de risco e a evolucgdo clinica das pneumonias em criangcas menores de cinco anos de
idade. Este estudo tem por objetivo descrever as caracteristicas clinicas e
epidemioldgicas de pneumonia em criangas, neste momento de mudancas
socioecondmicas e sanitarias.

METODOS

Realizou-se estudo transversal, com casos incidentes de pneumonia comunitaria
em menores de cinco anos de idade entre outubro de 2010 a setembro de 2013. O local
de estudo foi o Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira (IMIP), hospital -
escola que atende exclusivamente a usuarios do Sistema Unico de Saude (SUS)

localizado na cidade de Recife, regido Nordeste do Brasil. No IMIP, de acordo com
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dados obtidos do DATASUS para o0 ano de 2012, foram hospitalizados cerca de 30%
dos casos de pneumonia em menores de cinco anos, do estado de Pernambuco.

Os pacientes foram recrutados na emergéncia/servico de pronto atendimento
pediatrico, nas enfermarias ou na unidade de terapia intensiva pediatrica da instituicao.
Foram excluidas criancas no periodo neonatal ou aquelas que ndo puderam comprovar o
esquema vacinal, com o cartdo. Além disso, foram excluidas as criangcas que
apresentavam doenca de base concomitante (cardiopatia, pneumopatia cronica,
nefropatia, neuropatia, hemoglobinopatia, hepatopatia, diagnéstico de imunodeficiéncia,
fibrose cistica e malformagdo congénita pulmonar) ou que houvessem contraido
pneumonia apos a internacao hospitalar.

O diagndstico de pneumonia foi baseado nos critérios clinicos e radioldgicos
estabelecidos segundo a OMS?®, incluindo a classificacdo da gravidade. O exame de
imagem foi analisado por dois radiologistas, de forma independente, seguindo a

I**. Em nosso

padronizacdo da OMS para estudos epidemioldgicos de efetividade vacina
estudo, além da condensacao/infiltrado alveolar e derrame pleural, considerou-se
também o infiltrado intersticial como diagnostico radioldgico de pneumonia, assinalado
por no minimo um dos radiologistas™.

Considerou-se pneumonia complicada a existéncia de derrame pleural que
precisou de drenagem, pneumatoceles, pneumotorax, pneumonia necrosante ou ainda a
associagdo da pneumonia com sepsis®*®.

Para o diagnéstico de pneumonia com hipoOxia, considerou-se a saturacdo
periférica de hemoglobina pelo oxigénio menor que 92% e/ou a indicacdo de

oxigenioterapia pelo médico assistente’’. A adequacdo dos esquemas vacinais em

relacdo a VCP-10, influenza e triplice viral esta descrita no Quadro 1.
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As variaveis foram classificadas em trés grupos: dados sociodemograficos da
familia (renda, condicGes sanitarias da moradia, aglomeracdo domiciliar, tabagismo na
residéncia); maternos (idade, escolaridade, tabagismo e trabalho fora da residéncia); e
da crianca (sexo, idade, estado nutricional, peso ao nascer, prematuridade,
internamentos anteriores, nimero de irmdos, frequéncia a creche e esquema vacinal
adequado), As definicGes para as principais variaveis analisadas estdo descritas no
Quadro 1. Foram obtidos dados relacionados ao tempo decorrido entre o inicio de
sintomas e primeiro atendimento médico, sintomas e sinais presentes na admisséo,
tratamento instituido, transferéncia para unidade de terapia intensiva e condicdes de
saida (alta ou 0bito).

Os dados foram organizados e analisados com os programas Statistical Package
for Social Sciences (SPSS®), na versdo 21.0, e StatCalc, na versao 7.1.0.3. As variaveis
em escala nominal ou ordinal foram descritas como distribuicdo de frequéncias,
enquanto que a variavel duracdo de internamento foi resumida como mediana e
intervalo interquartilico. Para analise de contingéncia, empregaram-se os testes do qui
quadrado ou exato de Fisher, admitindo nivel de significancia de 0,05 para rejeicdo da
hipbtese nula.

Comparamos a distribuicdo de frequéncia das caracteristicas da pneumonia
classificada por gravidade pela OMS, da pneumonia complicada e da pneumonia com
hipéxia segundo as variaveis idade, tempo de primeiro atendimento, presenca de
derrame pleural, transferéncia para UTI, tempo de permanéncia hospitalar e condi¢des
de saida (alta ou 6bito).

Esta pesquisa foi submetida e aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa do
IMIP sob Protocolo n°. 1860, registrada sob CAAE n° 0128.0.099.000-10 e os

responsaveis assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido.
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RESULTADOS

Apos preenchimento dos critérios de elegibilidade foram analisados 452 casos
consecutivos de pacientes hospitalizados por pneumonia. Na Tabela 1, estdo descritos a
distribuicdo das caracteristicas demograficas familiares e maternas, bem como
antecedentes e dados clinicos das criancas. Evidenciou-se que aproximadamente 70%
das criancas tinham menos de dois anos de idade e que 10% apresentavam o indicador
peso para idade menor que -2z. A renda mensal foi menor ou igual a um salario minimo
em metade das familias e se observou aglomeracdo domiciliar em 26,1% das familias.
Em relacdo aos dados clinicos da crianca, destacamos que a adequacdo vacinal para
VVPC-10 foi 50,4%.

Algumas das caracteristicas clinicas, como classificacdo das pneumonias,
frequéncia de pneumonias complicadas e de hipoxia estdo apresentadas na Tabela 2.

Quanto as complicacdes, a efusdo pleural verificada pela radiografia de térax
esteve presente em 145 (32,1%) pacientes, dos quais 88 (60,7%) foram submetidos a
puncdo pleural e 83 (57,3%), a drenagem toracica fechada. Houve 17 (3,8%)
transferéncias para UTI e 7 (1,5%) obitos. A mediana do tempo de permanéncia
hospitalar foi cinco dias, com intervalo interquartil de seis dias, sendo mais frequentes
internamentos com duracdo menor ou igual a 7 dias.

A ampicilina foi o antimicrobiano mais utilizado (62,2%) no tratamento da
pneumonia, seguido da associacdo ampicilina com gentamicina (7,9%). A
antibioticoterapia foi modificada durante o internamento em 29,6% dos pacientes e 0
principal esquema utilizado nessa troca foi a substituicdo de ampicilina pela associacédo

oxacilina e cloranfenicol.

Na Tabela 3, apresentam-se as associagdes entre caracteristicas e preditores da

evolucdo clinica da pneumonia com as trés formas de sua categorizagdo (classificagdo
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de gravidade pela OMS, pneumonia complicada ou ndo complicada e pneumonia com
ou sem hipoxia).
DISCUSSAO

Para este estudo, o diagndstico da PAC foi baseado nos critérios clinicos e
radiolégicos da OMS, sendo a coleta de dados iniciada seis meses ap6s a introdugdo da
VPC-10 no Brasil e mantida por um periodo de trés anos. N&o foram localizados
estudos no nosso meio que avaliem o perfil das pneumonias ap6s esta intervencao.

Em relacdo as variaveis sociodemograficas, observamos que a maioria das
criangas tinha até dois anos de idade, estando de acordo com vérios estudos que
apontam a baixa idade como fator de risco para pneumonia, ressaltando as
peculiaridades anatémicas das vias aéreas da crianca e da imaturidade imunolodgica
nessa faixa etaria'®*®. Todavia, pelo elevado niimero de lactentes no estudo, grupo em
que sdo frequentes as infecgdes respiratdrias causadas por virus?’, parte dos pacientes
incluidos com diagnostico de PAC poderiam ser quadros virais tratados como
pneumonia bacteriana.

A renda familiar até um salario minimo e pouca escolaridade materna refletem o
baixo nivel socioecondmico da populagédo estudada, fatores reconhecidamente de risco
para pneumonias™®*°. O perfil supracitado da populacdo assistida pode ter contribuido
para o retardo na busca por assisténcia médica, pois 42% das criangas tiveram seu
primeiro atendimento em periodo superior a 72 horas apés o inicio do quadro clinico.
Tem sido demonstrado que o retardo na procura de atendimento médico implica em pior
prognéstico da PAC?.

Na avaliacdo nutricional, utilizamos o indicador peso para idade por ser o mais
frequente em estudos epidemioldgicos®. Conforme visto na Tabela 1, apenas 10% das

criancas internadas com pneumonia apresentavam peso baixo ou muito baixo para



71

idade. Embora a associacdo entre desnutricdo e agravos infecciosos esteja bem
documentada®, a maioria de nossos pacientes nao era desnutrida. Esse achado pode ser
atribuido as mudancgas socioeconémicas ocorridas no Brasil e a melhoria dos
indicadores nutricionais®. Em estudo de metanalise, o baixo peso para idade foi
associado a infeccBes respiratorias inferiores graves, apenas nos paises em
desenvolvimento® e sabidamente o Brasil encontra-se em um momento de transicio
epidemiolégica®.

A OMS recomenda a expansao do calendario vacinal como forma de reduzir as
pneumonias na infancia®®. No Brasil, j4 foi observada reducdo na incidéncia das
pneumonias em criancas menores de dois anos'?, inclusive em Recife, onde essa
reducdo foi de 28,4%, apos a introdugdo da vacina pneumococo 10 valente.

Apesar das elevadas coberturas vacinais no pais, o percentual de criancas
categorizadas como ndo vacinadas nesse estudo merece uma reflexdo, para interpretacédo
correta. A VPC-10 foi introduzida universalmente em 2010 e é administrada até os dois
anos'?. Como a amostra incluiu criancas até cinco anos de idade e a coleta de dados
iniciou-se em outubro de 2010, o percentual de 50% de pacientes considerados nédo
vacinados pode estar traduzindo, além do atraso vacinal, uma fracdo de criancas na
faixa etaria ndo contemplada pelas indicacdes do Ministério da Saude. A mesma
observacao € valida para a vacina influenza, que, até 2013, s6 era administrada em
criancas de seis meses a dois anos e apenas no periodo de sazonalidade.

A partir de 1990, a OMS elaborou e recomendou o algoritmo para diagnostico
presuntivo de pneumonia, com o0 objetivo de reduzir as taxas de morbidade e
mortalidade pela doenca em todo o mundo, mas especialmente nos paises em

desenvolvimento®. Apesar das criticas que sdo feitas & classificacdo da OMS para o
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diagndstico de pneumonia, optamos por esta classificacdo para a definicdo do caso, ja

que é utilizada pela maioria dos estudos epidemioldgicos*®*°.

Dentre nossos pacientes, a classificagdo das pneumonias incluiu 81,4% graves,
2,4%, muito graves e aproximadamente 16%, como pneumonia. De acordo com a OMS
e as Diretrizes Brasileiras®, 83,8% dos pacientes tinham indicacdo formal de
internamento. O fato de 16% dos pacientes classificados como pneumonia ‘“‘sem
gravidade” terem sido internados permite considerar duas hipoteses. A classificacao de
gravidade da OMS, sujeita a erros de interpretacdo, contribuiu para tal decisdo ou as
condigcBes sociais mais desfavoraveis dessas criancas justificaram a hospitalizacéo,
como recomendam as Diretrizes Brasileiras®.

Comparamos a classificacdo de gravidade das pneumonias da OMS com outras
duas formas de categorizar a doenca em relacdo a gravidade: 1) a presenca ou auséncia
de complicacdes e 2) a presenca ou auséncia de hipoxia, como visto na Tabela 3. Foi
observado que variaveis, como duracdo de internamento, transferéncia para UTI e
desfecho final para dbito, foram mais frequentes em pneumonias complicadas e com
hipdxia, do que naquelas classificadas pela OMS como pneumonias graves € muito
graves, reforcando o achado de outros estudos, que sugerem a inadequacéo dos critérios
adotados pela classificacdo da OMS para predizer quadros com pior prognéstico”.

A hipoxia é usualmente considerada como fator determinante da hospitalizagéo,
embora ndo faca parte dos critérios da OMS. Apesar do custo relativamente baixo, o
oximetro de pulso ainda é inacessivel em algumas regides®. Estudos®® defendem a
incorporacdo da saturometria periférica da hemoglobina como o “quinto sinal”,

afirmacdo com que concordamos com base em nossos achados. Sugerimos sua inclusédo
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na avaliacdo inicial da gravidade das pneumonias, porém novas pesquisas Sao
necessarias para o esclarecimento dessa questao.

Em 2013, a OMS publicou novas diretrizes para diagndstico de pneumonia em
criancas menores de cinco anos, em regides em desenvolvimento. Considerou que a
tiragem subcostal deve constar como critério diagnéstico para pneumonias graves,
exclusivamente quando intensa®®. Dai decorre que criangas com tiragem subcostal,
anteriormente indicativa de pneumonia grave, podem ser tratadas ambulatorialmente.
Se, por um lado, essa medida podera permitir reducdo do numero de internamentos, por
outro é preocupante a menor sensibilidade na deteccdo de casos que podem evoluir
desfavoravelmente. Nossos resultados demonstram que essa recomendacdo poderia ser
questionada visto que a maioria dos pacientes com tiragem subcostal necessitou

permanecer internada em média por quatro a seis dias.

Ainda em relacdo a definicdo do diagnostico, optamos por utilizar além do
diagnéstico clinico do pediatra, a avaliacdo radioldgica. Os achados de consolidacdo e
efusdo pleural séo considerados indicativos de pneumonia. Para definigdo de pneumonia
radiologicamente confirmada, utilizamos as recomendacdes da OMS™, porém optamos
por incluir o infiltrado intersticial na definicdo de caso. Embora controversa esta
proposta da OMS™ vem sendo utilizada para estudos que avaliam a efetividade vacinal,
pela elevada especificidade para pneumonia bacteriana, mas ndo € adequada aos
propoésitos clinicos™®1%**,

Apesar do bem documentado declinio na incidéncia das pneumonias®®,

paradoxalmente, temos verificado maior gravidade dos casos internados e maior

frequéncia de complicacées como o empiema®?’. Permanece sem explicagdo a razéo
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dessa mudanca, tendo sido, em parte, atribuida a emergéncia de sorotipos mais
agressivos, ndo incluidos nas vacinas®.

Foi alta a frequéncia de derrame pleural em nossa amostra, inclusive com
necessidade de drenagem pleural fechada em aproximadamente 60% dos casos. Este
dado é semelhante ao de recente estudo, em que o percentual de derrame pleural entre
criancas internadas com pneumonia foi 27%%’, mas discordou de dados mais antigos®®
relatando menor incidéncia. Outro achado relevante de nosso estudo foi maior
frequéncia de pneumonias complicadas em criangas com mais de dois anos de idade,
apesar de tradicionalmente ser descrita maior susceptibilidade em criancas mais jovens.
Este resultado aponta para a necessidade de estudos para esclarecer as possiveis
causas™®.

Ao contrario do esperado, devido a maior gravidade dos pacientes, a menor
permanéncia hospitalar pdde sugerir tratamento mais adequado e eficiente, baseado nas
recomendacdes dos protocolos.

Além da caracterizacdo clinica e epidemioldgica das pneumonias em criangas
menores de cinco anos, este estudo possibilitou a identificacdo de condutas que podem
contribuir para melhor prognéstico. Dentre essas condutas estdo a inclusdo na rotina da
saturometria na identificacdo de pacientes graves; o esclarecimento da populacdo para
reducdo do tempo de acesso ao servico de saude, fazendo com que o primeiro
atendimento seja mais rapido; investimentos na ampliacdo da cobertura vacinal; melhor
preparacdo técnica dos profissionais de salde e adequacdo da infraestrutura hospitalar

para assisténcia a pacientes de maior gravidade.
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Quadro 1 - Definigdo das varidveis investigadas em criancas hospitalizadas com pneumonia

ESCOLARIDADE MATERNA

Ensino médio incompleto ( < 11 anos de estudo)
Ensino médio completo (> 11 anos de estudo)

AGLOMERACAO
DOMICILIAR

Presenca de duas ou mais pessoas que dormiam no mesmo quarto do
paciente

SANEAMENTO BASICO

O escoadouro do banheiro ou sanitario de uso dos moradores dos
domicilios é classificado quanto a presenca ou nao da rede coletora ou
fossa séptica

IDADE MATERNA

Categorizada de acordo com o conceito de adolescéncia da OMS, em
menos de 19 anos e 19 anos ou mais

TABAGISMO NA
RESIDENCIA E TABAGISMO
DA GENITORA

Presenga ou ndo de tabagismo em moradores do domicilio e também
pela presenca ou nao de tabagismo materno

RENDA FAMILIAR MENSAL

Quantia total de dinheiro recebida pelos moradores do domicilio,
categorizada em: < 1 salario minimo > 1 salario minimo

VACINA PNEUMOCOCICA
CONJUGADA 10 VALENTE

Consideramos como Vvacinadas as criangas que, no cartdo vacinal,
receberam pelo menos duas doses no primeiro ano de vida ou uma
dose, ap6s o primeiro ano de vida?®**

VACINA INFLUENZA

Consideramos vacinadas as criancas que, de acordo com o cartdo
vacinal, receberam: a) pelo menos uma dose da vacina, desde que
anteriormente imunizadas na primovacinacdo com duas doses; b) em
caso de primovacinacdo, a presenca das duas doses. N&o vacinadas
foram os menores de seis meses de idade ou as maiores de seis meses,
gue ndo fizeram uso da vacina conforme descrito

VACINA TRIPLICE VIRAL

Consideramos vacinadas as criangas com idade maior que 12 meses
que, de acordo com o cartdo vacinal, receberam pelo menos uma dose
da vacina

BAIXO PESO
NASCIMENTO

AO

Variavel numérica continua expressa em gramas obtida do cartdo de
vacina ou da declaracdo do nascido vivo ou do prontuario médico ou
ainda referida pela genitora. Categorizada em baixo peso ao nascer
(<2500g) ou peso adequado ao nascimento.

PREMATURIDADE

Idade gestacional menor que 37 semanas conforme referido pela
genitora e/ou acompanhante

ALEITAMENTO MATERNO

Genitora ou responsavel foi indagado por quanto tempo foi mantido o
aleitamento materno exclusivo, a variavel foi transformada em ordinal
dicotbmica

INTERNAMENTO
ANTERIOR

Genitora ou responsavel foi indagado se o paciente ja havia se
internado anteriormente por qualquer causa.

ESTADO NUTRICIONAL:

Foi avaliado segundo o padrdo de crescimento infantil da OMS® a
partir do calculo do escore z. De acordo com o escore -2, a relacdo
peso/idade foi categorizada em 2 categorias: peso baixo/peso muito
baixo para a idade e peso adequado/idade.
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Tabela 1 — Distribuicdo de frequéncia das caracteristicas demograficas familiares/maternas e dados
clinicos/antecedentes de 452 criancas internadas com pneumonia adquirida na comunidade — IMIP,

Recife, Pernambuco, Brasil — outubro de 2010 a setembro de 2013

- Frequénci Frequénci isti afi Frequénci Frequénci
Dacoscliicosearecscenes Fioied  FOeiR  Cormerbiediees PR R
Gas N % N %
Sexo Masculino 234 51,8 Renda familiar
e < salario minimo 224 49,5
Idade (meses) o > 1 salario minimo 177 39,2
e <6 121 26,8 e Sem informacgéo 51 11,3
e 6-12 66 14,6
e 13-24 127 28,1 Abastecimento de agua
°>24 138 30.5 e Sim — sem canalizagéo 12 2,7
o Canalizagéo interna 433 95,8
E::g/c:g :dtétncmnal . Nio 6 13
e Peso adequado (z > -2) 407 90,0 ¢ Sem informagéo 1 0,2
o Peso baixo/muito baixo 45 10,0
(z<-2) Saneamento bésico
e Sim —rede coletora 7 15
Baixo peso ao nascer 47 11,3 o Sim — fossa séptica 424 93,8
e Sim — outro tipo 4 0,9
Prematuridade 36 8,5 o Nio 14 3,1
e Sem informagdo 3 0,7
Internamentos anteriores 88 18,7
Aglomeracao familiar
Frequéncia a creche 14 3,0 e Sim 118 26,1
o Néo 322 71,2
Composicéo fraterna e Sem informacéo 12 26,1
e Sem irmaos 196 43,4
o Com irmaos 256 56,6 Idade materna < 19 anos 42 9,4
Um irmao 137 30,3
> 2 irméos 119 26,3 Escolaridade materna
<11 anos de estudo 270 61,6
Esquema vacinal Trabalho materno fora de
Pneumococo 10-V casa
e Vacinado 228 50,4 e Sim 119 26,3
¢ N3o vacinado 224 49,6 ¢ Néo 329 72,8
o Sem informagao 4 0,9
Esquema vacinal virus
influenza
e Vacinado 190 42,0 Tabagismo na residéncia 140 30,1
o N&o vacinado 262 58,0 <20 cigarros/dia 47 23,6
> 20 cigarros/dia 93 76,4
Esquema vacinal triplice
viral
o Vacinado 231 51,1

e Ndo vacinado 221 48,9 Tabagismo materno 38 8,4
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Tabela 2— Distribuicao de frequéncia dos dados diagnosticos, e de assisténcia respirat6ria de 452 criangas

internadas com pneumonia adquirida na comunidade — IMIP, Recife, Pernambuco, Brasil — outubro de

2010 a setembro de 2013
Variaveis relativas ao diagndstico e a assisténcia respiratoria FreqUéncﬁ absoluta FreqUén%jf relativa
Classificacdo da pneumonia pela OMS
e Pneumonia 73 16,2
e Pneumonia grave 368 81,4
e  Pneumonia muito grave 11 2,4
Pneumonia complicada 102 22,6

Tempo entre inicio de sintomas e primeiro atendimento
médico (horas)*

o« <24 57 12,6
o 24-48 92 20,4
e 49-T72 99 21,9
o >72 179 39,6
e Sem informagdo 25 5,5

Sinais /Sintomas na admissao

e Taquipneia 452 100,0
e Tiragem subcostal 378 83,6
e Sibilancia 203 449
e Febre 126 27,9
e Geméncia 77 17,0
e Estridor 14 3,1
e Cianose 10 2,2
e Apneia 3 0,7
ﬁgéudrg?zggﬁigeriférica <92% ou 233 515
Forma de administracao de oxigénio
e  Mascara de Venturi 113 51,6
e Cateter nasal 70 32,0
e CPAP 26 11,9
e Halo 8 3,6

e Ventilacdo mecénica 2 0,9
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Tabela 3 — Caracteristicas e preditores de evolugdo clinica para pneumonia de acordo com a classificagao

de gravidade da OMS, da presenca de pneumonia complicada e de pneumonia com hipdxia entre criancas

internadas com 1 més a menores de 5 anos. Recife, 2014

CLASSIFICAGCAO DA PNEUMONIA PNEUMONIA
GRAVIDADE - OMS COMPLICADA COM HIPOXIA
Grave/
muito Pneumonia  p Sim Néao p Sim Né&o p
grave
n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)
Idade <lano 157(83,9) 30(16,0) 0,94 11(5,9) 176(94,1) <0,01 95(50,8) 92(49,2) 0,46
>lano  222(83,7) 43(12,2) 91(33,3)  174(65,7) 124(46,8) 141(53,2)
<72h, 208(83,9) 40(16,1) 0,91 42(16,9) 206(83,1) <0,01 125(50,4) 123(49,6) 0,40
Tempo do 1°
atendimento
>72h 150(83,8)  29(16,2) 54(30,2) 125(69,8) 82(45,8)  97(54,2)
<7dias  174(76,3)  54(23,7) 8(3,5) 220(97,5) 88(38,6) 140(61,4)
Duragdo do
internamento
>7dias 204(91,5) 19(8,5) <0,01 93(41,7) 130(58,3) <0,01 130(58,3) 93(41,7) <0,01
Sim 17(100,00) - 14(82,3) 3(17,6) 16(94,1) 1(5,9)
Transferéncia
para UTI
Néo 362(83,2) 73(16,8) 0,08 88(20,2) 347(79,8) <0,01 203(46,7) 232(53,3) <0,01
Alta 372(83,6) 73(16,4) 0,60 99(28,7) 346(71,3) 0,19 214(48,1) 231(51,9) <0,01
Condigao de
safda i
Obito 7(100,0) - 3(42,8) 4(57,1) 7 (100,0) -
Sim 110(93,2) 8(6,9) 0,01 - - 71(60,2)  47(39,8) <0,01
Derrame
pleural
Néo 269(80,5)  65(19,5) - - 148(44,3) 186(55,7)
Hipoxia Sim 200(91,3) 19(8,7)  <0,01 66(30,1) 153(69,9) <0,01 - -
Néo 179(76.82) 54(23.18) 36(15.25) 197(84.75)
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Resumo

A pneumonia tem importante papel na morbimortalidade na infancia. No Brasil,
associada a transicdo epidemioldgica e social, ocorreu a introducéo universal da vacina
pneumocdcica conjugada 10 valente. Obijetivo: Identificar fatores de risco para
pneumonia na era poés-vacina pneumocdécica. Métodos: Estudo caso-controle,
prospectivo, de base hospitalar, com casos incidentes, incluiu criangas com idade entre
um e 59 meses internadas em hospital terciario do nordeste do Brasil, entre outubro de
2010 a setembro de 2013. O diagnostico de pneumonia baseou-se nos critérios da
Organizacdo Mundial de Saude. Os controles foram pacientes do hospital-dia internados
para cirurgia eletiva. Excluiram-se criangas com comorbidades. Os fatores de risco para
pneumonia estavam incluidos dentre classificados pela Organizacdo Mundial de Saude
como definidos, provaveis e possiveis. Para a analise multivariada selecionaram-se
variaveis com nivel de significancia igual ou menor que 0,20 na bivariada. Resultados:
O estudo envolveu 452 criangas no grupo caso e 407 no controle. A aglomeracdo
domiciliar (OR=2,08) e a auséncia da vacina para o virus influenza (OR=3,7) foram os
Unicos fatores de risco para pneumonia enquanto o sexo masculino foi fator de protecéo
(OR=0,57). Concluséo: Os fatores de risco para pneumonia sofreram modificacOes
provavelmente decorrentes da expansdo do calendario vacinal e das melhorias sociais
ainda insuficientes para corrigir desigualdades, identificadas pela presenca da aglomeracéo
familiar. A possivel protecdo oferecida pela vacina influenza precisa ser confrontada

com novos estudos etiologicos. Novos fatores de risco devem ser investigados.

Palavras-chave: Fatores de Risco. Pneumonia. Crianc¢as. VVacinas Pneumocdcicas.

Vacinas contra Influenza.
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Abstract

Pneumonia plays an important role in children’s morbidity and mortality. In Brazil,
epidemiological and social changes occurred concomitantly with the universal
introduction of the 10-valent pneumococcal conjugate vaccine. Objective: To identify
risk factors for pneumonia in post-pneumococcal vaccination era. Methods: A hospital-
based, prospective, case-control study, with incident cases, included children aged 1-59
months admitted at a tertiary hospital in northeastern Brazil, between October 2010 and
September 2013. The diagnosis of pneumonia was based on the World Health
Organization criteria. The control group consisted of patients admitted to the day-
hospital ward for elective surgery. Children with any comorbidity were excluded. The
risk factors for pneumonia investigated were among those classified by World Health
Organization as definite, probable, and possible. For the multivariate analysis, we
selected variables with significance level minor or equal to 0.20 in the bivariate
analysis. Results: The study included 452 children to the case group and 407 to the
control group. Household crowding (OR=2.08) and not having been vaccinated against
the influenza virus (OR=3.7) were the only factors found to increase the likelihood of
pneumonia, while being male constituted a protective factor (OR=0.57). Conclusion:
The risk factors for pneumonia underwent changes that were probably associated with
the expansion of the vaccination program and social improvements; however, these
proved insufficient to overcome inequalities, given that household crowding remained a
significant risk factor. The possible protection offered by the influenza vaccine needs to
be evaluated against new etiological studies and risk factors not already investigated.

Key words: Risk Factors; Pneumonia; Children; Pneumococcal Vaccines; Influenza

Vaccines
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INTRODUCAO

A pneumonia adquirida na comunidade (PAC) é o principal problema de saude
plblica, relacionado & morbimortalidade em menores de cinco anos'. A Organizacio
Mundial de Satde (OMS) estima que ocorram a cada ano, no mundo, 156 milhdes de
novos casos de pneumonia em criangas menores de cinco anos, dos quais mais de 95%
s30 em paises em desenvolvimento™?. As PAC tém sido associadas a varios fatores de
risco, os quais contribuem para o aumento da incidéncia e/ou da gravidade da doenca e
podem ser inerentes & crianca ou ao ambiente®*.

Criangas que vivem em regides remotas, marcadas por pobreza e fome, estéo
mais susceptiveis & pneumonia®®. Também foi observado que familias de menor poder
aquisitivo ttm menos acesso a servi¢cos de salde e retardam a procura por atendimento
adequado, favorecendo o agravamento da doenca e o risco de hospitalizacéo™®’.

Embora, no periodo entre 2000 e 2011, se tenha observado reducdo na
mortalidade em criangas por todas as causas, inclusive por pneumonia, em 2011, as
PAC foram responsaveis por mais de um milhdo de ébitos na populacéo infantil, sendo
que aproximadamente 80% dessas mortes ocorreram em menores de dois anos de
idade™®.

Na literatura, ja foram listadas cerca de 50 condi¢cdes que podem aumentar o
risco de adoecer por pneumonia®*°. A OMS define os fatores de risco para PAC na
infancia, nos paises em desenvolvimento, como definidos, provaveis e possiveis®.
Recente revisdo sistematica com metanalise’® avaliou a qualidade da evidéncia e a forca
da associacdo entre 19 fatores de risco e infeccdo respiratoria inferior aguda grave em
criancas menores de cinco anos. Sete fatores mostraram associacdo significante nos

estudos analisados: baixo peso ao nascer, desnutricdo, poluicdo domiciliar, infeccéo
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pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV), aleitamento materno ndo exclusivo,
aglomeracdo domiciliar e imunizagdo incompleta.

Deve-se ressaltar que, nesse aspecto, no Brasil, o calendario vacinal, que ja
contemplava a vacina contra sarampo ha mais de 40 anos, desde 1999 passou a oferecer
vacinacao universal contra Hemophilus influenzae do tipo b (Hib), o que contribuiu para
a reducdo das pneumonias associadas ao Hib™*2. A vacina pneumocécica conjugada 10
valente (VPC-10) foi implementada em 2010 e € provavel que se obtenha impacto
adicional na reducdo da incidéncia das PAC™!. A vacina para o virus Influenza,
também associada & prevencéo de pneumonias®®, vinha sendo oferecida, h& alguns anos,
as criangas com idade de seis meses a dois anos, no periodo de sazonalidade da doenca,
porém, em 2014, seu uso foi estendido para criancas até cinco anos de idade™®.

Os fatores de risco para a PAC vém sendo estudados no Brasil, ha varios

anos3,17719

, entretanto o conhecimento do comportamento desses fatores, apds as
melhorias socioeconémicas ocorridas no pais nos Gltimos anos? associadas & expanséo
do calendario vacinal, € uma questdo que precisa ser melhor esclarecida. Este artigo tem

por objetivo analisar os fatores de risco para PAC em criangas menores de cinco anos de

idade, excluido o periodo neonatal.

METODOS

Realizou-se estudo tipo caso-controle de base hospitalar, com casos incidentes e
selecdo de um controle para cada caso, durante o periodo de outubro de 2010 a
setembro de 2013. O local de estudo foi o Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando
Figueira - IMIP, hospital-escola que atende exclusivamente a usuarios do Sistema

Unico de Saude, localizado na cidade de Recife, Nordeste do Brasil. No IMIP, de
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acordo com dados obtidos do DATASUS? para 0 ano de 2012, foram hospitalizados
cerca de 30% dos casos de pneumonia em menores de cinco anos do estado de
Pernambuco.

Foram critérios de inclusdo para casos e controles: criangas maiores de um més e
menores de cinco anos de idade, que tivessem a caderneta de vacinas apresentada pelos
responsaveis, e excluidas as que apresentavam qualquer doenca de base concomitante,
como cardiopatia, malformacdo congénita pulmonar ou pneumopatia cronica,
nefropatia, neuropatia, hemoglobinopatias, hepatopatia e diagndstico conhecido de
imunodeficiéncia.

Criangas, hospitalizadas nas enfermarias ou na unidade de terapia intensiva
pediétrica, com diagnéstico clinico e radiolégico de PAC, segundo a OMS?, foram
incluidas como casos. A radiografia de térax foi analisada por dois radiologistas de
forma independente, obedecendo aos critérios da OMS para estudos epidemiologicos de
efetividade vacinal®. Considerou-se como caso quando pelo menos um deles
diagnosticou pneumonia neste exame de imagem, j& que ndo ha padrdo-ouro bem
definido.

Visando a factibilidade do estudo, os controles foram de base hospitalar, tendo
sido selecionados entre criancas saudaveis, sem historia prévia de pneumonia,
submetidas a cirurgia eletiva. Os controles foram recrutados, de acordo com 0s critérios
de elegibilidade, no mesmo dia ou com no maximo trés dias da alocacdo dos casos.

As principais variaveis do estudo estdo apresentadas no Quadro 1, com as
conceituacBes e categorizacBes. Os responsaveis responderam a um questionario

especifico. Visando diminuir os dados faltantes (missing data) e os vieses, a equipe de

pesquisadores colheu os dados o mais precocemente possivel ap6s a hospitalizacdo dos
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casos, 0s quais tiveram sua evolucdo clinica acompanhada durante todo o periodo de
internamento.

Para o calculo do tamanho da amostra, consideraram-se 0s seguintes pardmetros:
frequéncia estimada de 80% de vacinacdo VPC-10 no grupo controle; poder estatistico
de 90% para detectar como significativo um Odds Ratio (OR) igual ou maior que dois;
erro alfa de 5% e proporcao de um caso para um controle. O tamanho amostral resultou
em 738 pacientes (369 casos e 369 controles). Devido a possibilidade de perda de
informacdes, esta estimativa foi acrescida de aproximadamente 10%.

As informacdes de casos e controles foram organizadas em planilha com o
programa Excel®, na plataforma Windows Microsoft®, e submetidas & critica de
consisténcia. As variaveis foram dicotomizadas para comparacao entre 0s grupos caso e
controle. Por analise bivariada, obtiveram-se estimativas da razdo de chances (Odds
Ratio) por meio do teste do qui-quadrado ou do teste exato de Fisher quando necessario,
utilizando o programa SPSS (Statistical Package for Social Sciences), na versao 20.0.
Incluiram-se, na analise multivariada, todos os fatores que, na andlise bivariada,
atingiram nivel de significancia igual ou menor que 0,20. Na analise multivariada,
realizada pelo método forward, admitiu-se nivel de significancia de 0,05.

Esta pesquisa foi submetida e aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa do
IMIP sob Protocolo n°. 1860, registrada sob CAAE n° 0128.0.099.000-10 e os

responsaveis assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido.

RESULTADOS
Participaram do estudo 859 criangas, sendo 452 casos e 407 controles. As

caracteristicas clinico-epidemioldgicas desses pacientes estdo descritas na Tabela 1. Na

amostra, considerando os dois grupos, houve predominio do sexo masculino, de
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criangas maiores de um ano de idade e daquelas com estado nutricional satisfatério no
momento da coleta de dados. A maioria das mées tinha menos de 11 anos de

escolaridade e renda familiar de até um salario minimo.

A Tabela 2 mostra a distribuicdo de frequéncia de variaveis relacionadas a saude
pregressa e atual da crianca, comparando casos e controles, e os resultados da analise
bivariada. Entre os controles, houve predominio do sexo masculino e idade maior que
um ano. Na analise bivariada, as variaveis que diferenciaram casos e controles, com
significancia estatistica, foram idade menor de um ano, peso baixo/muito baixo para
idade, histdria de internamento, assim como a ndo adequacao da vacinagao contra virus
Influenza.

Na Tabela 3, estdo apresentados os resultados da analise bivariada entre fatores
sociodemogréaficos e PAC. Todos os fatores estudados exceto a mée trabalhar fora do
domicilio tiveram significancia estatistica em aumentar a chance de adquirir PAC.

No modelo final da analise multivariada, apresentada na Tabela 4, permaneceu a
aglomeracédo familiar, aumentando a chance de contrair pneumonia em duas vezes (OR
= 2,08). Pertencer ao sexo masculino foi fator de protecdo para PAC (OR = 0,52). Em
relacdo a adequacéo vacinal, ndo ter feito uso da vacina contra virus Influenza aumentou
em 3,70 vezes a chance de pneumonia em criancas de um més a cinco anos de idade. A

VPC-10 ndo permaneceu no modelo final.

DISCUSSAO

Né&o identificamos estudos, no Brasil, inferindo fatores de risco para PAC, em

criancas menores de cinco anos, apos um periodo de dois a trés anos da introducéo
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universal da VPC-10* e das mudancas sociais que ocorreram no pais®®. No nosso
estudo, identificamos como fatores de risco para pneumonia grave a aglomeracgéo
domiciliar e a auséncia da vacina contra Influenza e, como fator de protecdo, o sexo
masculino.

A definicdo de aglomeracdo domiciliar ¢ muito variavel®. Consideramos
aglomeracdo como a presenca de mais de duas pessoas dormindo no mesmo quarto da
crianca, por ser esta uma informacdo mais proxima da realidade vivenciada pelos
responsaveis. Assim, a permanéncia desse fator de risco permitiria afirmar que, mesmo
apos a melhoria das condi¢cfes socioeconémicas, a condicdo de moradia deficiente pode
continuar facilitando a transmissdo de patogenos respiratorios. Esse resultado é
concordante com estudo caso-controle® de base hospitalar, realizado em Sao Paulo; com

revisio nacional’

, envolvendo pesquisas publicadas entre 1979 e 2004, e com recente
metanalise’®, publicada em 2013.

A importancia do sexo como fator de risco nas PAC ndo é completamente
esclarecida, pois ndo ha consenso na literatura®*?®. Tem sido demonstrada maior
susceptibilidade do sexo masculino as infecgbes respiratérias baixas. A maior
resisténcia do sexo feminino as infecgdes poderia ser explicada pela melhor resposta da
imunidade do tipo Th1%. No nosso estudo, o sexo masculino foi fator de protecdo para
PAC. Apesar dos resultados conflitantes na literatura, consideramos que nosso achado
pode também ser atribuido a um viés de selecdo dos controles, pois houve predominio
do sexo masculino nesse grupo, ja que cirurgias eletivas nesta faixa etaria sdo mais
frequentes em meninos.

Para prevencdo da PAC, a OMS recomenda que os programas de imunizagao

incluam vacinas contra sarampo, coqueluche, influenza, Hib e pneumocdcica

conjugada®"?. A maioria dos estudos tipo caso-controle foi realizada no perfodo pré-
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introducgdo das vacinas pneumocdcicas conjugadas ou em paises onde essas vacinas ndo
eram utilizadas como rotina®'®'%*. A vacina contra sarampo era utilizada como
referéncia de imunizagdo incompleta nos estudos de fatores de risco para PAC.

No Brasil, houve a introducdo da VPC-10 em meados de 2010, e, em 2013,
estudo ecoldgico demonstrou reducao de 27,4% no nimero total de casos de pneumonia
em criancas menores de dois anos, em Recife'®. Assim, poderia parecer preocupante o
achado de uma cobertura vacinal de apenas 50% na nossa amostra. Ressaltamos que o
estudo foi iniciado em outubro de 2010 e, além de atraso vacinal, uma fragdo dessas
criancas néo estava contemplada nas indicacfes do Ministério da Saude que considerava
a faixa etaria de dois meses a dois anos de idade para uso da vacina. Na analise
multivariada, o uso da VVPC-10 nio foi fator de protecdo, como seria o esperado®® %,
porém devem ser consideradas as caracteristicas comuns a casos e controles. Em ambos
0s grupos, o percentual de vacinados foi semelhante e ndo se identificar associacédo
significante entre vacinagcdo e pneumonia sugere o efeito de outros fatores comuns aos
dois grupos que atuaram reduzindo a forca da variavel sobre o efeito final.

A auséncia de vacinagdo contra virus Influenza determinou aumento significante
de 3,7 vezes na chance de adquirir pneumonia. Ressaltamos que, até 2013 (periodo da
coleta de dados), essa vacina era administrada a criancas de seis meses a dois anos de
idade e, mesmo assim, apenas no periodo de sazonalidade da doenca, o que justifica a
baixa cobertura vacinal. Estudos, que evidenciam a protecdo conferida pela vacina
Influenza para pneumonia, referem também seu papel protetor nas coinfec¢Ges por
bactérias tradicionalmente relacionadas a PAC, o que poderia justificar nosso
achado™3+,

A idade da crianca tem sido classicamente associada a maior incidéncia das

infeccBes respiratorias, pois é observado que criangcas menores de 18 meses sdo mais
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vulneraveis as PAC, grupo que concentra dois tercos dos pacientes®’. Em nosso estudo,
41% dos casos eram menores de um ano. Embora na andlise bivariada, aparecesse com
significancia estatistica, ser menor de um ano ndo permaneceu no modelo final.
Metanalise publicada em 2013 comprovou ser a desnutri¢do fator de risco para
pneumonia, assim como a associacao significante entre baixo peso para idade e infeccdo
grave, nos paises em desenvolvimento. No entanto, ndo houve tal associacdo nos paises
industrializados'®. Ao constatar que apenas 10% dos casos e 5,9% dos controles
apresentavam inadequacdo do peso para idade, pode-se admitir que o Brasil,
sabidamente em transi¢do socioeconémica, apresenta algumas caracteristicas de paises
desenvolvidos®. Outra possivel explicacéo para esses achados é a homogeneidade entre
0s grupos em relacdo as condigdes socioeconémicas. Pelo fato de o peso corporal estar

fortemente condicionado ao nivel social'’

, ao agregar fatores relacionados a salde
aqueles relativos as condic6es sociais, a variavel perdeu importancia na anélise’.

O baixo peso ao nascimento, fator que poderia ser prevenido no periodo pre-
natal, esté relacionado ao maior risco de ter pneumonia e de letalidade'®*%. Em nosso
estudo, a prevaléncia do baixo peso ao nascer foi semelhante aos dados nacionais e ndo
foi observada diferenca significativa nos grupos.

O desmame precoce tem sido associado a maior prevaléncia de PAC, assim
como a gravidade e ao 6bito pela doenca™®***°. O aleitamento materno exclusivo por
um periodo de quatro a seis meses nao foi diferente entre nossos grupos, tendo se
situado em torno de 50%, semelhante as estatisticas da OMS para o Brasil*.

O nivel educacional dos pais, especialmente a escolaridade materna, esta

inversamente relacionado & morbimortalidade por pneumonia na infancia*?**

, pois a
méde com melhor educacdo presumivelmente é capaz de cuidar de seus filhos mais

adequadamente. Verificar essa associagdo, tomando por base a conclusdo do ensino
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médio, foi a opcdo para que a escolaridade tivesse menor possibilidade de representar
unicamente o iletramento funcional o qual, para os assuntos do cuidar em saude, se
equipara ao analfabetismo®. Tal como se observou em nosso estudo, outros autores,
utilizando anélise multivariada, ndo identificaram essa associacéo %%,

Ha evidéncias de que exista uma relacdo causal entre baixas condigdes
socioecondmicas e pneumonia, ocorrendo maior frequéncia de episodios de PAC em
criancas pertencentes a estratos economicamente mais desfavorecidos*. Em nosso
estudo, a chance de hospitalizacdo por pneumonia foi maior quando a renda familiar era
até um salario minimo, tal como observado por outros autores®*. Esse fator, contudo,
também ndo permaneceu no nosso modelo final, expressando a dificuldade de avaliacédo
de condicdes econdmicas baseada apenas no salario, ja que os programas sociais atuais
no pais podem interferir no ganho real.

Observamos que o percentual de mées adolescentes foi maior no grupo caso,
quando comparado ao grupo controle, sugerindo maior risco para os filhos expostos, em
virtude da imaturidade materna e da falta de preparo para o cuidar®. Entendemos que
esta variavel perdeu forca na andlise multivariada porque as interrelagbes entre o0s
fatores socioeconémicos e a satde sdo complexos.

Estudo demonstrou que a exposicao a fumaca de cigarro foi um fator importante
de risco prevenivel para admissdo hospitalar por pneumonia em criancas menores de
cinco anos*. Outras publicacbes ressaltam a importancia desta associacdo*’*®. Em
nosso estudo, tanto o tabagismo na residéncia como o tabagismo materno mostraram
significativas diferencas de frequéncia entre 0s grupos, porém esta associacao ndo se
manteve na anélise multivariada, denotando associacéo inconsistente®.

Os resultados da analise multivariada mostraram que, dentre os fatores

sociodemogréficos, apenas a aglomeragdo aumentou a chance de adquirir pneumonia na
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comunidade, indicando que essa variavel parece resumir a influéncia conjunta de baixa
renda, baixa escolarizagdo materna, maternidade na adolescéncia, 0 que pode levar a
diferentes interpretacdes em estudos epidemioldgicos.

Estudos caso-controle, como 0 nosso, sdo sujeitos a varias criticas relacionadas
aos vieses de memoria, de registro e de selecdo. O fato de o delineamento ter sido
prospectivo poderia diminuir a atuacdo destes vieses. Tivemos a preocupacdo com a
factibilidade do estudo ao escolher controles dentre pacientes hospitalizados, e ndo os
da comunidade. Por outro lado, dentre os pacientes hospitalizados, selecionamos os que
seriam “mais saudaveis”, por isso a op¢do de incluir como controle, pacientes sem
antecedentes de pneumonia submetidos a cirurgia eletiva em hospital-dia. Salientamos
também que, na selecdo dos casos, a auséncia de comorbidade que favorecesse a PAC
foi critério de exclusdo de modo que diminuisse qualquer viés de selecédo relacionado a
uma doenca de base.

Concluimos que houve mudancas nos fatores de risco para pneumonia grave,
quando comparamos com estudos anteriores. Este fato decorre provavelmente, nao
apenas da expansdo do calendario vacinal, mas também das melhorias sociais que
ocorreram nos ultimos anos, que, entretanto, ainda foram insuficientes para suprir
desigualdades, como se evidenciou com a presenca da aglomeracdo familiar. A possivel
protecdo oferecida pela vacina influenza encontrada no estudo necessita ser confrontada
com estudos etioldgicos que demonstrem o verdadeiro papel deste virus na incidéncia
atual das pneumonias no Brasil. Também sdo necessarios outros estudos que
contemplem novos possiveis fatores de risco ainda ndo pesquisados na comunidade,

para melhor esclarecimento dessa questéo.
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Quadro 1 - Defini¢do dos fatores de risco para pneumonia utilizados para o estudo

ESCOLARIDADE MATERNA

Ensino médio incompleto ( < 11 anos de estudo)
Ensino médio completo ( > 11 anos de estudo)

AGLOMERACAO
DOMICILIAR

Definida como duas ou mais pessoas que dormiam no mesmo quarto
do paciente

SANEAMENTO BASICO

O escoadouro do banheiro ou sanitario de uso dos moradores dos
domicilios € classificado, quanto a presenca ou nao da rede coletora ou
fossa séptica

IDADE MATERNA

Foi categorizada de acordo com o conceito de adolescéncia da OMS
em menos de 19 anos e 19 ou mais anos

TABAGISMO NA
RESIDENCIA E TABAGISMO
DA GENITORA

Presenca ou ndo de tabagismo em moradores do domicilio e também
pela presenca ou ndo de tabagismo materno

RENDA FAMILIAR MENSAL

Quantia total de dinheiro recebida pelos moradores do domicilio,
categorizada em: < 1 salario minimo vigente no periodo e > 1 salario
minimo

VACINA PNEUMOCOCICA
CONJUGADA 10 VALENTE

Consideramos como vacinadas as criancas que de acordo com o cartéo
vacinal, tiveram pelo menos duas doses no primeiro ano de vida ou
uma dose apds o primeiro ano de vida?®>

VACINA INFLUENZA

Consideramos vacinadas as criangas que, de acordo com o cartdo
vacinal, receberam: a) pelo menos uma dose da vacina, desde que
anteriormente imunizadas na primovacinacdo com duas doses; b) em
caso de primovacinagdo, a presenca das duas doses. As criangas
consideradas nao vacinados foram as menores de seis meses de idade
ou as maiores de seis meses, que ndo fizeram uso da vacina conforme
descrito entre as vacinadas.

PESO AO NASCIMENTO

Variavel numérica continua, expressa em gramas, obtida do cartdo de
vacina, da declaracdo do nascido vivo, do prontuario médico ou ainda
referida pela genitora. Categorizada em baixo peso ao nascer (<2500 g)
ou peso adequado ao nascimento

ALEITAMENTO MATERNO

Informag&o de tempo de manutencéo de aleitamento materno exclusivo
dada por genitora ou responsavel. A variavel foi transformada em
ordinal dicotdmica

PASSADO DE DOENGCA | Variavel categorica nominal obtida pelo pesquisador, definida pela
RESPIRATORIA E/OU | presenca de asma/sibilancia, tosse hd mais de um més, tuberculose,
ALERGIA eczema, rinite e outras alergias, referidas pelo responséavel pela crianca
INTERNAMENTO Informacgdo confirmatdria fornecida pela genitora ou responsavel de
ANTERIOR internamento anterior por qualquer causa

ESTADO NUTRICIONAL

Foi avaliado segundo o padrdo de crescimento infantil da OMS®, a
partir do calculo do escore z, considerando peso baixo/peso muito
baixo para a idade quando igual ou menor que -2z, ou peso
adequado/idade quando maior que -2z
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Tabela 1 - Distribuicdo de frequéncia das caracteristicas sociodemogréficas e clinicas das 859
criancas incluidas no estudo de caso controle para identificagdo de fatores de risco para pneumonia
IMIP, Recife — 2010-2013

Variaveis Categorizacdo Total
Sexo Feminino 359 (41,8)
Masculino 500 (58,2)
Idade >1ano 590 (68,7)
<lano 269 (31,3)
Peso ao nascer* > 2500g 697 (87,1)
< 2500g 103 (12,9)
lei lusi § Nao 420 (48,9)
Aleitamento exclusivo (4-6 meses) Sim 436 (51,1)
. : Adequado ( > -22) 787 (91,6)
E |
stado nutricional peso/idade Baixo/muito baixo (< -22) 72 (8.4)
Renda familiar* > 1 salario minimo 378 (47,8)
<1 salario minimo 412 (52,2)
Idade da mée" > 19 anos 796 (93,0)
< 19 anos 60 (7,0)
. . . > 11 anos 364 (43,3)
Escol t t !
scolaridade materna (anos de estudo / ensino médio) <11 anos 477 (56.7)

Legenda: ndo havia dados de *- peso ao nascer de 59 (6,9%) criangas - aleitamento materno de 3 (0,3%) criangas
1- renda de 69 (8,0%) familias ' - idade de 3 (0,3%) mées I_ escolaridade de 18 (2,1%) maes
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Tabela 2 — Distribuicéo de frequéncia e anélise bivariada dos fatores relacionados a crianga, com
idade entre um més e cinco anos, e o risco para adquirir pneumonia. Estudo caso- controle IMIP,
Recife — 2010 a 2013

Casos Controles
Variaveis (n=452) (n=407) p OR 1C95%
n (%) n (%)
Sexo Feminino 218 (48,2) 141 (34,6)
Masculino 234(51,8) 266(65,4) <0,01 057  0,43-0,76
Idade >1ano 266(58,8) 324 (79,6)
<1ano 186(41,2) 83(20.4) <0,01 2,73  1,99-3,75
Peso ao nascer* > 25009 368(88,7) 329(85,5)
< 25009 47 (11.3) 56(14.5) 021 075  0,49-1,16
Prematuridadet ~ N&o 387(91,5) 349(89,3)
Sim 36(8.5) 42(10.7) 034 077  047-1,27
Doenca N&o 408 (90,3) 374(91,9)
respiratoria .
Internamento Néo 360(81,3) 355 (87,2)
P
anterior Sim 83(18,7) 52(12.8) 0,02 157  1,06-2,33
Aleitamento N3o 228 (50,5) 192 (47,2)
exclusivo (4- ]
6meses) Sim 224 (49.5) 212 (52.8) 043 112 085148
Estado (>-22) 407(90,0) 383(94,1)
nutricional
peso/idade (£-22) 45(10,0) 24(5,9) 0,04 1,76 1,02-3,04
Vacina Pneumo .
10 Vacinado 228(50,4) 225(55,3)
N&o vacinado  224(49,6) 182(44,7) 018 121  0,92-1,60
influenza N3o vacinado 262 (58,0) 118 (29,0) <0,01 338 252453

Legenda: ndo havia dados de *- peso ao nascer de 59 (6,9%) criangas 1 prematuridade de 45 (5,2%) criangas
1 - internamento anterior de 9 (1,0%) criangas T_ aleitamento exclusivo de 3 (0,3%) criangas
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relacionados a crianga com idade entre um més e cinco anos e o risco para adquirir pneumonia.

Estudo caso-controle, IMIP, Recife — 2010 a 2013

Casos Controles
Variaveis (n=452) (n=407) p  OR IC95%
n (%) n (%)
Renda familiar * >1SM 177 (44,1) 201 (51,7)
<1SM 224 (55.9) 188 (48.3) 0,04 1,35 1,01-1,81
Aglomeracdo domiciliar (> 2 . Nio 322 (73,2) 320 (86,5)
pessoas no quarto da crianca) .
Sim 118 (26.8) 50 (13.5) <0,01 2,35 1,60-3,44
Idade da mae* >19 anos 407 (90,6) 389 (95,6)
<19 anos 42 (9,4) 18 (4,4) <0,01 2,23 1,22-4,10
Escolaridade materna (anos de > 11 anos 168 (38,4) 196 (48,6)
estudo / ensino médio) "
<11 anos 270 (61.6) 207 (51.4) <0,01 1,52 1,11-2,02
Tabagismo na residéncia Né&o 313 (69,2) 321 (78,9)
Sim 139 (30.8) 86 (21.1) <0,01 1,66 1,20-2,29
Méae tabagista Né&o 414 (91,6) 391 (96,1)
Sim 38 (8.4) 16 (3,9) <0,01 2,24 1,19-4,27
Mae trabalha fora/ N&o 329 (73,4) 305 (75,0)
Sim 119 (26,6) 102 (25,0) 0,673 1,08 0,79-1,49

Legenda: ndo havia dados de *- renda de 69 (8,0%) familias - aglomeracéo em 49 (5,7%) domicilios
1 - idade de 3 (0,3%) mées " - escolaridade de 18 (2,1%) mées I trabalho fora de 4 (0,5%) maes
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Tabela 4 — Andlise de regressao logistica multivariada de fatores de risco para pneumonia

adquirida na comunidade por crian¢as com um més a cinco anos de idade — Estudo caso-controle,
IMIP, Recife — 2010-2013

Variaveis no modelo Odds-Ratio  erro-padrao z p(2) 1C95%
Aglomeracdo domiciliar 2,08 0,41 3,72 <0,01 1,41-3,06
Sexo masculino 0,52 0,08 -4,20 <0,01 0,38-0,70
N&o vacinagdo contra virus Influenza 3,70 0,38 8,39 <0,01 2,72-5,02
Constante 0,87 0,11 -1,07 029 0,67-112
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VIl CONSIDERACOES FINAIS

As pneumonias comunitarias, apesar serem tema de estudos em diversos paises e
se constituirem uma das prioridades da OMS, persistem exercendo grande impacto na
morbimortalidade da infancia, apontando para grandes lacunas no conhecimento que
perpassam a epidemiologia, a etiologia, os diagndésticos clinico e radioldgico, além dos
aspectos sobre tratamento e prevencao.

Era provavel que as mudancgas verificadas no perfil socioecondmico da
populacédo brasileira, com melhoria de vida caracterizada por aumento da escolaridade,
programas sociais e emergenciais, melhoria do acesso a saude refletissem modificagdes
nas doencas infecciosas tradicionais da infancia, como as PAC. Essas modificagGes
poderiam ser ainda mais relevantes a partir da ampliacdo do calendario vacinal com
introducdo de novas vacinas como a pneumocdcica conjugada 10-valente e a vacina
contra virus Influenza.

Esse somatorio de fatores constituiu uma oportunidade impar para evidenciar
possiveis mudancas nas caracteristicas clinicas, no perfil epidemioldgico e, sobretudo,
nos fatores de risco das PAC.

No primeiro artigo, realizamos a descricdo do comportamento das caracteristicas
clinicas e epidemiolégicas da pneumonia em menores de cinco anos, ap6s a introducao
da vacina pneumocdcica 10-valente. Embora tenha sido um estudo descritivo, de base
hospitalar, em que ndo houve a intencéo de verificar reducao de incidéncia da doenca ou
mudancas no perfil etiologico e associacdo a fatores de risco, varias outras questdes de
relevancia foram abordadas.

Em primeiro lugar foi possivel comprovar que as mudancas socioeconémicas do

pais se fizeram presentes nas familias dos pacientes pesquisados. As residéncias, em sua
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maioria, dispunham de &gua encanada e saneamento basico. O estado nutricional
pareceu estar melhor ja que apenas 10% das criangas internadas por PAC apresentavam
peso para idade menor que escore z -2. Mesmo assim tais modificagcbes se mostraram
ainda insuficientes no que concerne as PAC. As condi¢des de moradia se mantinham
precarias, mantendo a aglomeracdo familiar como fator de risco reconhecido de
transmissao de patdgenos respiratérios. Quando comparados com estudos anteriores,
nossos resultados apontaram para melhora do nivel de escolaridade materna, porém
ainda mais frequente até o nivel fundamental, ja que ao considerarmos a escolarizacao
por periodo de 11 anos (nivel médio) foi inexpressiva. Um grande contingente de mées
se mantinha com baixa capacidade de compreender orientagdes médicas e de cuidar
adequadamente de seus filhos. Seriam necessarios maiores investimentos para que oS
indicadores atingissem niveis de paises desenvolvidos, capazes de contribuir para a
reducdo das PAC.

O questionamento da validade da proposta de classificacdo da OMS para
gravidade das pneumonias merece reflexdo e propostas de mudancas, com incorporacao
de novos indicadores, como a hipoxia. Além disso, o perfil das pneumonias atuais, com
aumento na incidéncia de complicac@es, especialmente o derrame pleural, requer novas
abordagens na assisténcia dessas criancas. Apesar de tais ressalvas, se pdde comprovar
0 beneficio do seguimento adequado dos protocolos institucionais e dos guias de
tratamento foi verificado ao se constatar que o tempo de internamento restringiu-se a
menos de uma semana, na maioria dos casos, sem que fosse necessaria adocdo de
antibioticos de amplo espectro.

Ao admitir a possibilidade de as modificacdes socioecondmicas do Pais poderem

interferir positivamente na prevencdo e na identificacdo das PAC, buscou-se
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complementar as constatacGes clinicas e epidemioldgicas com a investigacdo dos
fatores de risco nessa nova era.

No segundo artigo, estudamos o comportamento dos principais fatores de riscos
reconhecidos para pneumonia. Os fatores de risco para PAC vém sendo estudados no
Brasil, h& muitos anos, entretanto em periodos anteriores as melhorias sociais e
econdmicas do Pais como também a implantacdo da VPC-10. Dessa feita, a importancia
deste estudo, o primeiro no Pais (salvo melhor juizo) que aborda esta questdo apds a
introducdo das vacinas pneumocdcicas conjugadas de uso universal, foi contribuir para
um melhor entendimento do problema, além de fornecer dados importantes para o
planejamento de acdes voltadas a prevengdo da pneumonia.

Identificar a relagcdo de possiveis fatores de risco e protecdo com as PAC, nédo é
tarefa facil, visto que, no processo saude-doenca, existem varias condi¢des que ndo sdo
completamente esclarecidas. Os fatores de risco inicialmente verificados na anélise
bivariada ndo foram diferentes dos encontrados por varios autores no periodo anterior a
introducdo da vacina pneumocécica conjugada, destacando-se o tabagismo domiciliar e
materno, a baixa escolaridade materna, associacdo com baixo peso para idade e histdria
prévia de internamento. Todavia, na analise multivariada, os fatores de risco que
persistiram foram a presenca da aglomeracdo domiciliar e. a auséncia de vacinacdo
contra virus Influenza, achados que apenas corroboraram que a analise multivariada, ao
associar variaveis, minimiza as interferéncias existentes entre elas, de forma que fatores
isolados perdem penetrancia. Associada a essa caracteristicas das andlises
multivariadas, ha que se considerar que uma das grandes desvantagens do estudo caso-
controle ¢ a dificuldade de escolher o melhor grupo controle.

Ao optarmos por controles hospitalares, com vistas a factibilidade do estudo,

admitindo serem mais saudaveis aqueles que seriam submetidos a cirurgia eletiva
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ambulatorial, é possivel termos contribuido para viés de selecdo, pelo maior nimero de

criancgas do sexo masculino. Dessa feita, ao submeter os dados a anélise multivariada, o

sexo masculino apresentou-se como fator de protecdo, acendendo a polémica ja

existente sobre a interferéncia do sexo na prevaléncia das PAC.

A verificacdo que a falta da vacina contra o virus influenza foi fator de risco para
pneumonia é um dado importante, que leva a outras reflexdes tanto do papel deste virus
como possivel agente etioldgico de pneumonia primaria, mas sobretudo seu papel na
coinfeccdo com outros agentes.

No transcurso desta pesquisa, fomos construindo algumas premissas com
aplicabilidade clinica, dentre as quais merecem mengao:

v" A incorporacdo da saturometria na rotina do atendimento de criangas com PAC. A
presenca de hipoxia mostrou-se melhor preditor de gravidade que o uso da
classificacdo da OMS;

v" O aumento da presenca de pneumonias complicadas especialmente com efusdo
pleural, apontou para a necessidade de maior vigilancia dessa complicacao e de seu
manuseio adequado;

v Admitir a necessidade de investigar novos fatores de risco ainda ndo aventados, ja
que a era da VPC-10 pode estar a modificar o perfil etiolégico e mesmo
epidemioldgico das PAC.

v" A sugestdo que novos estudos direcionados para verificar o papel do virus como
agente etioldgico das PAC e da protecdo oferecida pela vacina do virus Influenza na
protecdo das pneumonias através de estudos de efetividade tipo caso controle na

comunidade.
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APENDICE A - QUESTIONARIO PARA CASOS

“FATORES DE RISCO PARA INTERNAMENTO DE PNEUMONIA
NA INFANCIA: UM ESTUDO CASO CONTROLE.”

Preenchimento exclusivo dos

organizadores.
Etiqueta do paciente.

Cdédigo do Formulario:

]

- DADOS PESSOAIS -
Data da coleta de dados: / /
Data da admisséo no IMIP: / / HD da admisséo:
Data de nascimento: Idade: Sexo: 1M F
Telefone(s): Residencial / Trabalho: (__ ) 1)
Celular: (__) () ()
Enderecgo (Caso houver alteracéo):
- CONTROLE DA PESQUISA -

Critérios iniciais de inclusao:
A) Verificou se a idade estd entre 30 dias e menores de 5 anos?
71 Sim [ Néo

B) Verificou se o diagndstico de admissdo na emergéncia é pneumonia, ou
broncopneumonia, ou derrame pleural, ou bronquite catarral, ou infecgdo
respiratéria?

71 Sim 1 Néo
Critérios iniciais de exclusao:
A) Doenga de base concomitante:
[J Sim / Especificar: . [UNao

- Caso o paciente apresente as seguintes doencas, exclui-lo do estudo:



122

Cardiopatias, nefropatias, neuropatias, hemoglobinopatias, hepatopatias,
imunodeficiéncia, fibrose cistica,malformac¢des congénitas graves e pneumopatia
cronica.
B) Paciente apresenta pneumonia de aquisi¢do hospitalar:
[J Sim = excluir do estudo

[1Nao = seguir estudo

0 paciente participara da pesquisa?

[ Sim [J Nao. Nado preencheu os critérios de inclusdo. [ Nio. Preencheu
critérios de exclusao

[1N3o. Houve recusa de familiares.

->Caso sim, assinar o TCLE e continuar o preenchimento do formulario.

Variaveis Demograficas

Peso: Estatura: IMC:

Z score (preenchimento pelos alunos): Peso/ldade:_  Estatura/ldade: IMC: .
Percentil:

Peso/ldade;:_ Estatura/ldade: IMC:

1. Classificacao inicial do Estado Nutricional (preenchimento pelos alunos):

1.1Peso: 1.2Estatura: 1.3 IMC:
Adequado Adequada Eutrofia
Elevado Baixa Obesidade
Baixo Muito Baixa Sobrepeso/Risco de sobrepeso
[4] Muito Baixo [4] Magreza

Magreza Acentuada
2. Numero de pessoas totais que residem no domicilio: ;
[1]Até 4 pessoas; [15ou6 pessoas; [17 oumais pessoas; [ Sem informacdo
3. Numero de comodos da casa:
[11 comodo; [12ou 3 cémodos; [14 ou maiscdmodos; [ Sem informagao.

4. NUmero de pessoas que dormem no mesmo dormitério da crian¢a (incluindo o
paciente):

11 pessoa; []2 pessoas; [13 pessoas; [14 ou mais pessoas; [1Sem informacéo.
5. NUmero e idade dos irmaos: [1 ndo tem irmdos Caso sim, n°;
Idade dos irmé&os: 1 2 3 4
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6. Aglomeracdo domiciliar (A partir de 4 pessoas dormindo no mesmo cémodo):
[1Sim; [1N&o; []Sem informacdo.
7. Habitacao possui abastecimento de 4gua?Se sim, de que tipo?

[0 Ndo; [J Sim, sem canalizacdo; [1 Sim, com canalizagdo externa; [J Sim, com canalizacdo
interna;

[ Sem informacao.
8. Habitacao possui esgotamento basico? Se sim, de que tipo?

[ Ndo; [ Sim, outro fora rede coletora ou fossa séptica; [ Sim, rede coletora; [J Sim, fossa
séptica;

1 Sem informacao.
9. O paciente frequenta creche ?
[ Sim; (1 Nao; [J Sem informacéo.
10. Caso afirmativa assinalada for “sim”:
10.1. Ha quanto tempo frequenta essa instituicdo?
[1 < 6 meses, [J > 6 meses.

10.2. Quantas horas por dia fica nessa instituicao?

[1< 6 horas; [1> 6 horas.
11. Renda familiar mensal em reais:

[1 Abaixo de 1 SM; [11SM; [ Até 2 SM; [J Acima de 3 SM; [J Sem
informacéo.

12. Idade materna:

71 Até 19 anos; [1Entre 20 e 25 anos; [ Entre 26 e 34 anos; 1 Acima de 35 anos;
1 Sem informacao.

13. Nivel de escolaridade materna:
[ Alfabetizada; [J Nao alfabetizada; [ Sem informacéo.

14. Caso a afirmativa assinalada anteriormente for “alfabetizada”, especificar:
Ultima série cursada com é&xito:

1 Ensino fundamental incompleto 1 Ensino fundamental completo;

1 Ensino médio incompleto; 1 Ensino médio completo;
[1 Ensino superior incompleto; [1 Ensino superior completo; [ Sem informagéo.

15. A mée trabalha fora?
[1Sim —»Ocupacdo materna: [1Nd&o

16. Nivel de escolaridade paterna:

[1 Alfabetizado; [1 N&o alfabetizado; [1Sem informacéo.
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17. Caso a afirmativa assinalada anteriormente for alfabetizado, especificar anos de
estudo:

Ultima série cursada com éxito:

1 Ensino fundamental incompleto; (] Ensino fundamental completo;

[ Ensino médio incompleto; ) Ensino médio completo;

[J Ensino superior incompleto; ) Ensino superior completo; [ Sem informacao.
18. Tabagismo na residéncia:

0Sim; ON&o. Quem fuma:
19. Caso afirmativa assinalada for “ Sim”, quantos cigarros por dia na residéncia?

1 Menos de 20 cigarros / dia na residéncia; [} Mais de 20 cigarros / dia na residéncia.

Antecedentes pessoais:

20. Peso ao nascimento:
[J Abaixo de 2500 g;  [J Acima de 2500g; [ Sem informacéo.
21. Prematuridade (menos de 37 semanas de idade gestacional):
[1Sim; [1 Néo; [ Sem informacao.
22. Doenga de base concomitante:
0 Sim —»Especificar: [ Né&o

23. Histdria anterior de doenga respiratoria e de alergia: [1 N&o
[ Asma/Sibilancia/Chiado no peito;  [J Tosse ha mais de um més;
[1 Tuberculose; [1 Eczema; [ Rinite; [ Outras.

24. Internamento anterior:

[1Sim —»Motivo de internamento: [0 N&o; [1Sem informacéao.

25. Antecedentes morbidos familiares: [1 Nao
[1Asma; [1Tuberculose; [ Outras doencas respiratdrias; (| Sem informacéo.
26. Aleitamento materno:
[J Néo; [J Exclusivo; [J Misto; (1 Sem informacéo.
27. Caso a afirmativa assinalada for “exclusivo”, esse periodo foi:
TTAté 0 1 més; [1Entre 1 mése 4 meses; [1Entre4 a6 meses; [1Sem informacéo.
28. Estado vacinal, verificado com cartdo de vacinacéo:
0Sim; [ Nao.
29. Caso afirmativa assinalada for “nao”, refere esquema completo para idade?
O Sim; [ Néo.
30. BCG: O Sim —» Data da dose: [/ [Néo

30.1. Marca vacinal daBCG: [JSim [1Nao
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31. Pélio
30.171Sim —Data da 12 dose: 71 Néo
30.2 11Sim —»Data da 22 dose: [1Néo
30.31Sim —»Data da 32 dose: [1Néo
30.4 [1Sim —»Data da 42 dose: {1 Néo
32.Tetra (DPT +Hib)
31.1 01 Sim = Data da 12 dose: 1 Néo
31.2 [1 Sim — Data da 22 dose: " Nao
31.3 [J Sim —» Data da 32 dose: "I Né&o
31.4 1) Sim = Data do reforco DPT: [1Néo
33. Triplice viral
32.1 1 Sim —» Data da 12 dose: [1Néo
32.2 [1 Sim — Data da 22 dose: {1 Néo

34. Pneumo Conjugada 10-valente

33.1 [J Sim —» Data da 12 dose: {1 Néo
33.2 [1 Sim — Data da 22 dose: [1Néo
33.3 11 Sim —» Data da 32 dose: 71 Néo
33.4 11 Sim — Data da 42 dose: [1Néo

35. Hepatite B
34.1 11 Sim —Data da 1? dose : T Né&o
34.211Sim —»Data da 22 dose: [1Né&o
34.3[11Sim —»Data da 32 dose: [ Néo

36. Rotavirus
35.1 11 Sim —»Data da 1? doses: "I Néo
35.2 [1 Sim —»Data da 22 dose: [1Né&o

37. Influenza
36.1 1 Sim —» Data das doses: "1 Néo
36.2 [1 Sim —» Data da 22 dose : "1 Né&o
36.2 [1 Sim —» Data da 3? dose : " Nao

38. Meningococo C

37.1 1 Sim» Data da 12 dose : [1Nao
37.2 0 Sim = Data da 22 dose: [ Ndo
37.3 11 Sim = Data da 32 dose: [1 Nao

= RECONFERIR OS CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO.
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Variaveis Clinicas

39. Tempo decorrido entre o inicio do sintoma e o primeiro atendimento médico realizado:
[1 Primeiras 24 horas; [1Entre 24-48 horas; [1 Entre 48-72 horas; [1Acima de 72 horas;
[1 Sem informacao.

40. Tempo de duracdo da doenca até a admissao no IMIP: __ dias

41. Freqiéncia respiratéria aferida a admissdo na emergéncia, ou enfermaria, ou no
momento da incluséo do protocolo:

41.1 Criancas menores de 2 meses: [ > 60 por minuto [J <60 por minuto;
41.2 Criancas de 2 a 11 meses: [ > 50 por minuto 0 <50 por minuto;
41.3 Criancas de 12 a 59 meses: (] > 40 por minuto [0 <40 por minuto.
42. Tiragem:
[1Sim; [1N&o; [1Sem informacéo.
43. Estridor:
[0Sim; [JN&o; [1Sem informagéo.
44. Cianose:

[0Sim;  [1Nao; [1Sem informagcéo.
45, Dispnéia:

[1Sim;  [1N&o; [1Sem informagdo.
46. Geméncia:

[1Sim; [1N&o; [1Sem informagdo.
47. Sibilancia:

[1Sim; [1N&o; [1Sem informacéo.
48. Apnéia:

0 Sim: [JN&o; 0 Sem informacao.

49. Febre na admissdo: Qual temperatura?

[1Sim; [1N&o; [1Sem informacéo.
50. Realizou saturometria na admisséo?
[1Sim, abaixo de 92% [1Sim, acima de 92% [1N&o [1Sem informac&o.
51. Uso de oxigénio:
71Sim "1 Néo.
51.2 Sob que forma:
[ Cateter nasal ~ [] Mascara de Venturi [Cpap nasal [IHalo [ Ventilacdo mecénico
52. Existéncia de derrame pleural.
[1Sim [1Nd&o

52.1Caso sim, foi puncionado? [ Sim [ Néao



52.2 Caso sim, foi drenado? [ Sim [ N&o

Classificacdo da pneumonia:

53. Pneumonia
] Sim; [1 Nao.

54. Pneumonia grave:
(1 Sim; (1 Néao.

55. Pneumonia muito grave:
71Sim; 1 Néo.

56. Pneumonia complicada

complicada aqueles pacientes que durante o
diagnéstico ou tratamento de pneumonia

apresente derrame pleural que necessite de

drenagem toracica, abscesso pulmonar,
septicemia).
1 Sim; 71 Nao.

Registro de tratamento:
Antibioticos:
Ceftriaxona, Vancomicina.

57. Uso de antibidticos: Sim; Nio;
58. Antibidtico 1:

—>datade inicio: _/ [
59. Antibidtico 2:

>datadeinicio: _/ [/
60. Antibiético 3:

—>datade inicio: __/ [
61 Antibiotico 4:

>datadeinicio: _/ [/
62. Antibidtico 5:

—>datadeinicio: _/ [
63. Antibidtico 6:

—>datadeinicio: _/ [

(Pneumonia

: data de término:

: data de término:

: data de término:

: data de término:

: data de término:

: data de término:

Ampicilina, Penicilina cristalina,

I

I

I

I

I

I
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Quadre 2 - Classificagio climica da gravidade de

prneumonias em criangas de 2 meses a 5 anos segundo
a OMS5 [2006].

Sinal ou sintorna Classificagio
Cianose central Preumonia muito
grave

Dificuldade respiratiria grave Pricumonia muita
[por exempla, movimentas grave
involuntdrios da cabega)

Tneapacidade de beber Prieumonia muita

grave
Tiragem subcostal Prieumonia grave
Retpiragio rapida Preumonia

Z b0 rpm em < 2 meses
=650 rpm de 2 mesezs a 1 ano
=d0rpmde 1 a4 anos
Estertores crepitantes & auscults Pneumonia
pulmonar

Menhum dos sinais Mia & preurmaonia

TP teEpivagdes paor winuto.

Clorafenicol, Cefalotina, Oxacilina,
[ Tempodeuso: ___ dias
[ Tempodeuso: __ dias
[ Tempodeuso: _ dias
[ Tempodeuso: _ dias
[ Tempodeuso: _ dias

/ Tempo de uso: dias



64. Houve necessidade de troca de antibidtico para outro esquema?
[1Sim; [1N&o; [I Sem informago.

Esquema anterior:

Esquema modificado:

Alteracoes radiologicas:

Avaliagéo pelo pesquisador/pediatra:
65. Consolidagéo:
[ Sim; [1 Nao.
66. Visualizado broncograma aéreo?
[1Sim; [1 Néo.
67. Infiltrado intersticial
1 Sim; [1 Nao.
68. Presenca de efuséo pleural?
(1 Sim; [0 Ndo.
69. Concluséo:
1 End-point pneumonia (consolidagéo
ou efuséo pleural ou infiltrado parénquimatoso);
[1 Outros infiltrados;
[1 N&o consolidacdo, ndo efusdo pleural,
ndo infiltrado.
Avaliacéo pela radiologia:
70. Consolidacao:
[1Sim; [1 Ndo.
71. Visualizado broncograma aéreo?
] Sim; [ Nao.
72. Infiltrado intersticial
(] Sim; [0 Ndo.
73. Presenca de efusdo pleural?
1 Sim; 71 Né&o.
74. Concluséo:
[1 End-point pneumonia (consolidagdo
ou efusdo pleural ou infiltrado parénquimatoso);
[] Outros infiltrados;

[1 N&o consolidacdo, ndo efusdo pleural, ndo infiltrado.
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Variaveis Relacionadas aos Agentes Bacterianos

75. Foi pedido hemograma na admisséo:
[1Sim; [ Nao.
Resultado:

76. Foi colhido hemocultura:
[ Sim; [1 Nao.

77. Caso a resposta for “sim”, o resultado foi:
0 Positivo; [ Negativo.

78. Caso a resposta for “positivo”, qual agente etiologico identificado?
0 Hib; 0 Haemophilus néo tipificavel; [ S. pneumoniae; [ Bactérias Gram negativos;
[1S. aureus; []Outros.

79. Antibiograma:

[ Sim; [0 Néo

80. Sorotipagem:

[1Sim  Resultado: ;[ Nao.

81. Foi realizado cultura de liquido pleural:
[1Sim; [1 N&o.

82. Caso a resposta for “sim”, o resultado foi:
[0 Positivo; [ Negativo.

83. Caso a resposta for “positivo”, qual agente etiologico identificado?
0O Hib; [ Haemophilus ndo tipificavel;, [ S. pneumoniae;

) Bactérias Gram negativos; [ S. aureus; [ Outros.

Desfecho final

84. Transferéncia para UTI:
] Sim; [1 Nao.

85. Condicao de saida:
] Alta; 11 Obito.

86. Tempo de duracéo do internamento hospitalar:
[1Até 3dias; [J3a7dias; [JMaisde 7 dias;

[1 Mais de 15 dias; [ Sem informacéo.
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APENDICE B - QUESTIONARIO PARA CONTROLES

“FATORES DE RISCO PARA INTERNAMENTO DE PNEUMONIA
NA INFANCIA: UM ESTUDO CASO CONTROLE.”

Preenchimento exclusivo dos
organizadores.

Etiqueta do paciente.
Cdédigo do Formulario:

- DADOS PESSOAIS -
Data da coleta de dados: / /
Data da admisséo no IMIP: / / HD da admisséo:
Data de nascimento: Idade: Sexo: [1M OF
Telefone(s): Residencial / Trabalho: (__) 1)
Celular: () () 1( )
Endereco (Caso houver alteracédo):
- CONTROLE DA PESQUISA -

Critérios iniciais de inclusao:
C) Verificou se a idade estd entre 30 dias e menores de 5 anos?
71 Sim 1 Néo

D) Verificou se o diagndstico de admissdo na emergéncia é pneumonia, ou
broncopneumonia, ou derrame pleural, ou bronquite catarral, ou infecgdo
respiratéria?

1 Sim [ Néo
Critérios iniciais de exclusao:
C) Doencga de base concomitante:
[J Sim / Especificar: . [UNao

- Caso o paciente apresente as seguintes doengas, exclui-lo do estudo:
Cardiopatias, nefropatias, neuropatias, hemoglobinopatias, hepatopatias,
imunodeficiéncia, fibrose cistica,malformacées congénitas graves e pneumopatia

cronica.
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D) Paciente apresenta pneumonia de aquisicdo hospitalar:
[JSim = excluir do estudo

[1Nao ™ seguir estudo

O paciente participara da pesquisa?

[J Sim [J Nao. Ndo preencheu os critérios de inclusdo. ] Nao. Preencheu
critérios de exclusdo

[1Nao. Houve recusa de familiares.

—Caso sim, assinar o TCLE e continuar o preenchimento do formulario.

Variaveis Demograficas

Peso: Estatura: IMC:

Z score (preenchimento pelos alunos): Peso/ldade:_ Estatura/ldade:_~ IMC:___
Percentil:

Peso/ldade: Estatura/ldade: IMC:

1. Classificacao inicial do Estado Nutricional (preenchimento pelos alunos):

1.1Peso: 1.2Estatura: 1.3 IMC:
Adequado Adequada Eutrofia
Elevado Baixa Obesidade
Baixo Muito Baixa Sobrepeso/Risco de sobrepeso
[4] Muito Baixo [4] Magreza

Magreza Acentuada
2. NUmero de pessoas totais que residem no domicilio: ;
[1]Até 4 pessoas; [15ou6 pessoas; []7 oumais pessoas; [ Sem informacao
3. Numero de cobmodos da casa:
(01 comodo; [J2ou 3 cébmodos; [14 oumaiscdmodos; [ Sem informagcéo.

4. Numero de pessoas que dormem no mesmo dormitorio da crianca (incluindo o
paciente):

)1 pessoa; [J 2 pessoas; [13 pessoas; [J4 ou mais pessoas; [1 Sem informacéo.
5. Numero e idade dos irmaos: [ ndo tem irmdos Caso sim, n°:
Idade dos irméos: 1 2 3 4

6. Aglomeracdo domiciliar (A partir de 4 pessoas dormindo no mesmo c6émodo):

[1Sim; [1N&o; []Sem informacdo.
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7. Habitacao possui abastecimento de agua?Se sim, de que tipo?

[1 Ndo; [1Sim, sem canalizacdo; [1 Sim, com canalizagdo externa; [1 Sim, com canalizacdo
interna;

[0 Sem informacao.
8. Habitacdo possui esgotamento basico? Se sim, de que tipo?

[ Ndo; [ Sim, outro fora rede coletora ou fossa séptica; LI Sim, rede coletora; [J Sim, fossa
séptica;

1 Sem informacéo.
9. O paciente frequenta creche ?
(1 Sim; (1 Nao; [] Sem informacéo.
10. Caso afirmativa assinalada for “sim”:
10.1. H& quanto tempo frequenta essa instituicao?
[1 < 6 meses; [1> 6 meses.

10.2. Quantas horas por dia fica nessa instituicao?

[0 < 6 horas; [1> 6 horas.
11. Renda familiar mensal em reais:

[1 Abaixo de 1 SM; [11SM; [ Até 2 SM; [] Acima de 3 SM; [J Sem
informacéo.

12. Idade materna:

(1 Até 19 anos; [1Entre 20 e 25 anos; [ Entre 26 e 34 anos; 1 Acima de 35 anos;
[1 Sem informacao.

13. Nivel de escolaridade materna:
[ Alfabetizada; [J N&o alfabetizada; [] Sem informacéo.

14. Caso a afirmativa assinalada anteriormente for “alfabetizada”, especificar:

Ultima série cursada com éxito:

[1 Ensino fundamental incompleto 1 Ensino fundamental completo;
[ Ensino médio incompleto; ) Ensino médio completo;
[ Ensino superior incompleto; [ Ensino superior completo; [J Sem informagéo.

15. A mae trabalha fora?

[1Sim —»Ocupacdo materna: [1Ndao

16. Nivel de escolaridade paterna:
[1 Alfabetizado; [1 N&o alfabetizado; [1Sem informacé&o.
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17. Caso a afirmativa assinalada anteriormente for alfabetizado, especificar anos de
estudo:

Ultima série cursada com éxito:

1 Ensino fundamental incompleto; (] Ensino fundamental completo;

[ Ensino médio incompleto; ) Ensino médio completo;

[J Ensino superior incompleto; ) Ensino superior completo; [ Sem informacao.
18. Tabagismo na residéncia:

0Sim; ON&o. Quem fuma:
19. Caso afirmativa assinalada for “ Sim”, quantos cigarros por dia na residéncia?

1 Menos de 20 cigarros / dia na residéncia; [ Mais de 20 cigarros / dia na residéncia.

Antecedentes pessoais:

20. Peso ao nascimento:
[J Abaixo de 2500 g;  [J Acima de 2500g; [ Sem informacéo.
21. Prematuridade (menos de 37 semanas de idade gestacional):
[1Sim; [1 Néo; [ Sem informacao.
22. Doenga de base concomitante:
0 Sim —»Especificar: [ Né&o

23. Histdria anterior de doenga respiratoria e de alergia: [1 N&o
[0 Asma/Sibilancia/Chiado no peito;  [J Tosse ha mais de um més;
[1 Tuberculose; [1 Eczema; [ Rinite; [ Outras.

24. Internamento anterior:

[1Sim —»Motivo de internamento: [0 N&o; [1Sem informacéao.

25. Antecedentes morbidos familiares: [1 Nao
[1Asma; [1Tuberculose; [ Outras doencas respiratdrias; (| Sem informacéo.
26. Aleitamento materno:
[J Néo; [J Exclusivo; [J Misto; (1 Sem informacéo.
27. Caso a afirmativa assinalada for “exclusivo”, esse periodo foi:
TTAté 0 1 més; [1Entre 1 mése 4 meses; [1Entre4 a6 meses; [1Sem informacéo.
28. Estado vacinal, verificado com cartdo de vacinagéo:
0Sim; [ Nao.
29. Caso afirmativa assinalada for “nao”, refere esquema completo para idade?
O Sim; [ Néo.
30. BCG: O Sim —» Data da dose: [/ [Néo

30.1. Marca vacinal daBCG: [JSim [1Nao
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31. Pélio

30.171Sim —Data da 12 dose: 71 Néo

30.2 11Sim —»Data da 22 dose: [1Néo

30.31Sim —»Data da 32 dose: [1Néo

30.4 [1Sim —»Data da 42 dose: {1 Néo
32.Tetra (DPT +Hib)

31.101Sim ~—®Data da 12 dose: 1 Néo

31.21Sim —»Data da 22 dose: " Nao

31.3 1 Sim —»Data da 32 dose: "I Né&o

31.4 0 Sim —»Data do reforco DPT: [ Nao
33. Triplice viral

32.111Sim -#bata da 12 dose: [1Néo

32.2 11 Sim —Data da 22 dose: {1 Néo
34. Pneumo Conjugada 10-valente

33.11JSim —»Data da 12 dose: {1 Néo

33.211Sim —»Data da 22 dose: [1Néo

33.311Sim —»Data da 3% dose: [1Néo

33.411Sim —»Data da 42 dose: [1Néo
35. Hepatite B

34.1 11 Sim —Data da 1? dose : T Né&o

34.211Sim —»Data da 22 dose: [1Né&o

34.311Sim —»Data da 32 dose: [ Néo
36. Rotavirus

35.1 11 Sim —»Data da 1? doses: "I Néo

35.2 11 Sim —»Data da 22 dose: [1Né&o
37. Influenza

36.1 1 Sim —» Data das doses: "1 Néo

36.2 [1 Sim —» Data da 22 dose : "1 Né&o

36.3 [1 Sim —» Data da 3? dose : " Nao
38. Meningococo C

37.1 11 Sim —»Data da 12 dose : [1Né&o

37.211Sim —»Data da 22 dose: [ Néo

37.301Sim Data da 32 dose: [1 Nao
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ANEXO — Aprovacao do Projeto pelo comité de Etica em
Pesquisa

Instituto de Medicina Integral

Prof. Fernando Figueira

Escola de Pés-graduagio em Saude Materno Infantil
Instituigao Civil Filantrépica

DECLARAGAO '

Declaro que o projeto de pesquisa n® 1860 intitulado “Fatores de risco
para internamento por pneumonia na infancia: um estudo caso-controle”
apresentado pelo pesquisador Eduardo Jorge da Fonseca Lima foi
APROVADO COM DEPENDENCIA pelo Coordenador do Comité de Etica em
Pesquisa em Seres Humanos do Institito de Medicina Integral Prof. Femando
Figueira — IMIP, em 31 de agosto de 2010, e tendo o pesquisador respondido
posteriormente as solicitagdes exigidas, o projeto foi aprovado em definitivo.

Recife, 14 de setembro de 2010.
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