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SOCIEDADE PORTUGUESA DE PEDIATRIA
CONSENSOS E RECOMENDACOES

Administracido profilatica do anticorpo monoclonal
anti-virus sincicial respiratério em criancas com
cardiopatia congénita.

Grupo de Trabalho da Profilaxia da Infec¢do por Virus Sincicial Respiratorio
da Secgéo de Cardiologia Pediatrica da Sociedade Portuguesa de Pediatria.

Introducio

A bronquiolite a virus sincicial respiratério (VSR) é a
infecgdo viral respiratoria mais frequente em criangas e
uma importante causa de morbilidade e mortalidade nos
primeiros anos de vida. Nos EUA ¢ responsavel por 6,3
mortes/100 000 pessoas/ ano entre criangas com idade infe-
rior a quatro anos. A infecgdo apresenta um impacto social
e economico substancial. Mais de metade das criangas
estdo infectadas no primeiro ano de vida e aos dois anos de
idade, virtualmente, todas as criangas contrairam a
infec¢do pelo menos uma vez.

A doenga tem uma incidéncia sazonal que ocorre nos
meses de Inverno até ao inicio da Primavera nos paises de
clima temperado e durante a estagdo de chuva nos paises de
clima tropical. Em Portugal a infecgdo a VSR apresenta uma
incidéncia sazonal que tipicamente vai de Outubro a Margo.
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A incidéncia de mortalidade e morbilidade em conse-
quéncia da infecgdo por VSR aumenta em grupos de maior
risco, incluindo-se nestes as criangas prematuras, com
doenga pulmonar crénica, com cardiopatia congénita (CC)
e grupos particulares como alguns imunodeficientes.

Fundamento

As criangas com CC ou doenga cardiaca adquirida sin-
tomética tém alteragdes cardiopulmonares que condi-
cionam a hemodindmica e a sintomatologia destes doentes.
As infecgdes por VSR comprometem particularmente a
fungdo respiratéria causando alteragdes da resposta
imunolégica das vias aéreas, aumentando a probabilidade
de lesdes alérgicas e desta forma sequelas como a bron-
quiolite e asma. Consequentemente a capacidade funcional
respiratdria destas criangas fica ainda mais comprometida,
sendo por isso frequente o aumento da morbilidade neste
grupo particular, além de ter a capacidade de potenciar a
evolugdo da hipertensdo pulmonar (HTP) nas cardiopatias
com esta tendéncia.

As criangas com CC e infec¢do por VSR apresentam
nos estudos realizados um aumento significativo da mor-
bilidade, traduzida por maior ntimero de recidivas e de hos-
pitalizagdes em que o curso da infecgdo é mais grave,
sendo necessario em cerca de 33% dos casos hospitaliza-
dos o internamento em unidades de cuidados intensivos
(UCI) e ventilagdo mecanica mais prolongada e agressiva.
A taxa de mortalidade por complicagdes nestes doentes
esta também elevada, podendo atingir 2,5 a 3,4%. Do
grupo de criangas com CC sdo as que evoluem com quadro
de HTP que apresentam maior risco de complicagdes e
morbilidade, em particular o agravamento da HTP. Est4
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também provado que as infecgdes por VSR em criangas
com CC tém um impacto muito negativo no pds operatdrio
da cirurgia cardiaca, causando aumento da morbilidade e
mortalidade.

Alguns ensaios clinicos tém demonstrado a eficécia da
profilaxia da infec¢@o por VSR nos doentes com CC, quer
na prevengdo das infecgdes, quer na diminui¢do das hospi-
talizagdes por recidiva ou complicagdo. Estudos mais
recentes em que se comparou o efeito da administrag@o pro-
filatica do anticorpo monoclonal anti-VSR (Palivizumab)
com um placebo em criangas com CC demonstraram a sua
eficicia na redugdo das complicagdes respiratorias, da mor-
bilidade global e da mortalidade, bem como revelaram a sua
segurancga e boa tolerancia. Esta eficacia foi também com-
provada quer nas cardiopatias com aumento de débito pul-
monar quer nas que cursam com cianose por baixo fluxo
pulmonar.

Recomendacdes

As Sociedades de Pediatria e de Cardiologia Pediatrica
de Franga, Espanha, Alemanha, Reino Unido, Sui¢a, EUA
e do Canada recomendam a profilaxia das infecgdes por
VSR em criangas com CC ou adquirida, hemodinamica-
mente significativa (quer curse com aumento do débito
pulmonar ou cianose) a semelhanga das recomendagdes
efectuadas para os outros grupos de risco como as criangas
prematuras, imunodeficientes ou portadores de doenga res-
piratéria cronica.

Nesta conformidade, entendeu, a Sec¢do de Cardiologia
Pediatrica da SPP ser sua obrigagdo chamar a ateng¢do de
todos os Cardiologistas Pediatricos e Pediatras da importén-
cia da implementagdo da profilaxia com Palivizumab nas
criangas portadoras de CC ou adquirida sintomatica, quer se
apresente com sintomas de insuficiéncia cardiaca ou
cianose, tenha ou n3o indicagdo cirtrgica, tenham ou ndo
sido submetidas a cirurgia paliativa ou correctiva prévias e
tenham menos de dois anos de idade.

Salienta-se que a profilaxia deve ser efectuada indepen-
dentemente de terem sido infectados previamente por VSR.

Esta atitude diminuiré significativamente a mortalidade e
morbilidade nesta populagdo, reduzindo o nimero e gravidade
das hospitaliza¢des, bem como a taxa de complicagdes no pos
operatdrio da cirurgia cardiaca. Salienta-se também que desta
forma se reduzem os custos imputados a estes internamentos
e 0 absentismo consequente das familias destas criangas.

Recomendam-se medidas gerais e medidas especificas
contra a infecg@o pelo VSR.

Medidas Gerais contra a infec¢ao pelo VSR

As medidas gerais de controlo da infec¢do s3o funda-
mentais na prevengdo da disseminag¢fo do virus. O ensino

e informagao dos pais das criangas de risco, sobretudo nos
periodos de epidemia, quando tém irmaos em infantarios, é
de primordial importancia.

Assim ¢ fundamental que na informagio veiculada aos
pais seja dada particular atengéo a prevengdo das infecgdes
respiratérias, lembrando as medidas simples mas eficazes,
que passamos a descrever:

» Lavar sempre as méos antes de tratar da crianga.

* A chegada da escola ou do infantario os irmdos ou
criangas co-habitantes devem também lavar as médos
antes de contactarem com a crianga em risco.

» Evitar o contacto da crianga com familiares e amigos
“constipados™.

* Se a propria méde esta constipada deve usar mascara
que lhe cubra a boca e o nariz durante as mamadas ou
durante os cuidados dispensados a crianga. As méaos
devem ser lavadas cuidadosamente antes e depois da
colocag@o da mascara e depois de se assoar. O VSR
transmite-se também através da roupa.

« Evitar lugares com grande concentra¢do de pessoas,
como os transportes publicos, supermercados, cen-
tros comerciais, salas de espera de consultérios ou
hospitais.

« Evitar a frequéncia de locais publicos com fumo e
ndo permitir que se fume perto da crianga.

* Incentivar o aleitamento materno.

Medidas Especificas contra a infec¢io pelo VSR

Nio existe ainda vacina disponivel. A imunoglobulina
e o anticorpo monoclonal sdo as unicas medidas profilati-
cas existentes actualmente.

A imunoglobulina VSR para administragdo endovenosa
protege contra varios virus respiratorios, mas requer uma
administrag@o lenta devido ao volume e liquido a adminis-
trar, interferindo ainda com o calendario vacinal da crianga.

O anticorpo monoclonal anti-VSR (Palivizumab) pro-
tege apenas contra o VSR, mas a administragdo por via
intramuscular facilita a sua utilizagdo em ambulatério e
ndo interfere com o calendario vacinal.

As indicagdes de cada pais devem regular-se pela
casuistica e prevaléncia sazonal do VSR. Em Portugal
diversos estudos realizados em criangas hospitalizadas re-
velaram que os picos de maior incidéncia da infecgéo ocor-
rem em Dezembro, Janeiro e Fevereiro e que cerca de 65%
das criangas tinham idade inferior a 6 meses.

Normas de Prescri¢io do Anticorpo Monoclonal

Anti-VSR (Palivizumab)

1. Indicacdes

* Criangas com idade inferior a dois anos e CC sin-
tomatica caracterizada por aumento do débito pul-
monar, por shunt esquerdo-direito e sinais de insufi-
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ciéncia cardiaca com ou sem HTP, tenham ou ndo
sido submetidas a cirurgia paliativa ou correctiva
prévias.

* Criangas com idade inferior a dois anos e CC sin-
tomatica caracterizada por diminuigdo do débito pul-
monar ou por shunt direito-esquerdo, apresentando-
se com cianose, na presenga ou ndo de HTP e tenham
ou ndo sido submetidas a cirurgia paliativa ou correc-
tiva prévias.

* Criangas com idade inferior a dois anos e cardiopatia
adquirida sintomédtica caracterizada por sinais de
insuficiéncia cardiaca com ou sem hipertensdo pul-
monar.

* Criangas com idade inferior a dois anos e hipertensio
pulmonar primaria.

A estas indicagdes mais especificas acrescentam-se as

Ja recomendadas para a populagdo de risco por prematuri-
dade e por doenga pulmonar crénica conforme a circular
informativa da Direc¢do Geral de Saide n° 24/ DSMIA de
09/10/2001.

Notas:

» As criangas do grupo alvo, com alta hospitalar fora da
época de epidemia, deverdo ser convocadas antes do
inicio da época sazonal seguinte.

* Se a alta hospitalar ocorre durante o periodo de maior
prevaléncia da infecg¢@o pelo VSR, a primeira admi-
nistragdo devera ser efectuada trés a cinco dias antes
da alta clinica.

* Se durante o periodo de profilaxia a crianga for sub-
metida a cirurgia cardiaca, deve repetir a adminis-
tragdo apoés a intervengdo cirtirgica, habitualmente
ap6s estabilizagdo clinica, na mesma dose. Este
reforgo relaciona-se com a demonstragio da redugdo
dos niveis séricos de palivizumab apds cirurgia
(bypass cardiaco). Durante os meses de Verdo, fora
do periodo sazonal do VSR, a crianga com CC sub-
metida a cirurgia cardiaca deverd efectuar duas
administragdes, uma cerca de 18 a 20 dias antes e
outra ap0s estabilizagdo clinica.

.2. Posologia

* Dose: 15 mg/ Kg de Palivizumab.

* Via: Intramuscular.

* Numero de doses: cinco mas preferencialmente sete
administragdes durante os meses de maior incidéncia
da infec¢do pelo VSR. A primeira administragdo de-
verd ser feita em Setembro/Outubro e a tltima em
Margo/Abril do ano seguinte.

» Periodicidade: cada 28 a 30 dias.

Notas:

* Criangas com infec¢do actual pelo VSR e que tenham
iniciado anteriormente a administra¢@o do Palivizumab
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devem continuar o esquema de administragdo.

* A administra¢do do Palivizumab nio est4 indicada na
prevengdo de epidemias em unidades de internamen-
to. Neste caso devem ser aplicadas com particular
rigor as medidas gerais contra a infecg¢do pelo VSR.

3. Contra-Indicacoes

Foram descritas raramente e ndo confirmadas em todos
os ensaios, nomeadamente leucopenia.

Nos doentes com Sindrome de Di George parece ndo
existir beneficio com a profilaxia com Palivizumab.

Nio existe interferéncia com a formagao de anticorpos
para as restantes vacinas pelo que ndo condicionam o ca-
lendério vacinal.

Ni#o se conhecem complicagdes pela administragio da
profilaxia em doentes medicados com antiagregantes pla-
quetdrios ou anticoagulantes (desde que ndo existam alte-
ragdes graves da coagulagio).

4. Complicagdes

A taxa de complicagdes relacionadas com a adminis-
tragdo do palivizumab é baixa e ndo se conhecem casos de
reacgdes adversas que tenham exigido a suspensdo da pro-
filaxia. As reacgdes adversas mais frequentemente
descritas sdo febre (27,1%), infec¢do (5,6%), reac¢do no
local da injec¢do (3,4%), conjuntivite (11,3%), arritmia
(3,1%) e cianose (9,1%). As reacgdes locais mais fre-
quentemente observadas foram rubor, edema e hematoma.

5. Monitorizacio e Avaliacio da Eficacia

E aconselhdvel que as doses subsequentes de
Palivizumab sejam administradas na unidade de saude
onde a profilaxia foi iniciada, salvaguardando os casos em
que a distancia geogréfica a residéncia da crianga seja con-
siderével.

No caso de estarem vérias unidades de saude envolvi-
das no seguimento do mesmo doente, € desejavel que estas
se articulem entre si. Para facilitar esta tarefa a SCP
elaborou uma brochura para registo das véarias doses de
profilaxia, que devera ser entregue a todas as criangas com
indicagdo para a efectuarem. Esta brochura esta disponiv-
el em todos os centros com Cardiologia Pediatrica.

Considerando os custos decorrentes deste procedimen-
to é nossa obrigagdo informar ainda, todos os interessados
que se a profilaxia for efectuada em regime de hospital de
dia, o Hospital sera recercido da quase totalidade dos cus-
tos do farmaco uma vez que este é considerado um medica-
mento imunomodulador.

Conclusao

A administragdo profildtica do anticorpo monoclonal
anti-virus sincicial respiratério (VSR) em criangas com
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cardiopatia congénita, reduz a taxa de morbilidade e mor-
talidade relacionada com esta infecgio viral.

De acordo com o que tem sido veiculado em intimeros
paises da Europa, nos EUA e Canada, a Secgdo de Cardiologia
Pediatrica da SPP recomenda a implementagio da profilaxia
com Palivizumab nas criangas portadoras de CC ou adquirida
sintomética, que se apresentem com sintomas de insuficiéncia
cardiaca ou cianose, que tenham ou ndo indicagdo cirtirgica,
que tenham ou ndo sido submetidas a cirurgia paliativa ou cor-
rectiva prévias e tenham idade inferior a dois anos.

Grupo de Trabalho da Profilaxia da Infeccio a
Virus Sincicial Respiratério da Sec¢io de Cardiologia
Pedidtrica da Sociedade Portuguesa de Pediatria:

Claudia Moura, Ana Carrigo, Ménica Rebelo, Renata
Rossi, Anténio Marinho, Eduardo Castela, Agostinho
Borges, José Diogo Martins, Maria Ana Antunes, Marilia
Loureiro, Silvia Alvares, Isabel Catanho Menezes, Fatima
Ferreira Pinto, José Carlos Areias.

Aprovado conforme circular informativa da Secgio de
Cardiologia Pediatrica da Sociedade Portuguesa de
Pediatria 1-2004, de 27/07/2004
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