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RESUMO

Introdugdo: A bronquiolite aguda é a principal causa de infecgdo do trato respiratdrio inferior em
lactentes, sendo o virus sincicial respiratdrio (RSV) o agente etiolégico mais frequente e associado
a maior gravidade clinica. Diante da auséncia de terapias especificas eficazes, estratégias de
prevencdo tém se tornado centrais na reducdo da carga da doenca. Objetivo: Avaliar as
estratégias de prevencdo da infecgdo por virus sincicial respiratério e seu impacto na incidéncia
e gravidade da bronquiolite em lactentes. Metodologia: Trata-se de uma revisdo sistematica
conduzida conforme as diretrizes do PRISMA 2020. A busca foi realizada nas bases
MEDLINE/PubMed, Scopus, Web of Science, Cochrane Library, SciELO e BVS/LILACS, utilizando
descritores controlados (MeSH/DeCS) e termos livres relacionados ao RSV, bronquiolite,
lactentes e prevengao. Foram incluidos ensaios clinicos, estudos de coorte e observacionais que
avaliaram estratégias preventivas e desfechos clinicos relevantes. A sele¢ao dos estudos foi
realizada por dois revisores independentes, com extracdo padronizada dos dados e avaliacdo da
gualidade metodoldgica. Resultados: Foram incluidos seis estudos na analise final. As evidéncias
demonstraram que anticorpos monoclonais de longa duracdo, como o nirsevimabe,
apresentaram alta eficacia na reducdo da incidéncia de infec¢do respiratéria inferior associada
ao RSV e hospitalizagdes. A vacinacdo materna mostrou impacto significativo na prevencado de
formas graves nos primeiros meses de vida. O palivizumabe manteve efetividade em populacdes
de alto risco, embora com limitacdes operacionais. Medidas nao farmacolégicas, especialmente
o aleitamento materno, associaram-se a reducdo da gravidade da doenca. Observou-se
heterogeneidade entre os estudos quanto aos delineamentos e desfechos. Conclusao: As
estratégias de prevencao do RSV demonstram potencial significativo na reducdao da carga da
bronquiolite em lactentes, com destaque para imunoprofilaxia de longa duracdo e vacinacao
materna. A adogdo de abordagens integradas, considerando contexto clinico e epidemiolégico,
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pode otimizar desfechos e uso de recursos em saude. Além disso, a integracdo dessas estratégias
com politicas publicas pode ampliar a cobertura preventiva e reduzir desigualdades em saude
infantil em diferentes contextos socioecon6micos e regionais globais.
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Preventive strategies for respiratory syncytial virus infection
and their impact on bronchiolitis incidence and severity in
infants: a systematic review

ABSTRACT

Introduction: Acute bronchiolitis is the leading cause of lower respiratory tract infection in infants,
with respiratory syncytial virus (RSV) being the most frequent etiological agent and strongly
associated with severe clinical outcomes. In the absence of effective specific therapies, preventive
strategies have become central to reducing the disease burden. Objective: To evaluate preventive
strategies against respiratory syncytial virus infection and their impact on the incidence and
severity of bronchiolitis in infants. Methods: This is a systematic review conducted in accordance
with PRISMA 2020 guidelines. A comprehensive search was performed in MEDLINE/PubMed,
Scopus, Web of Science, Cochrane Library, SciELO, and BVS/LILACS databases, using controlled
descriptors (MeSH/DeCS) and free-text terms related to RSV, bronchiolitis, infants, and prevention.
Clinical trials, cohort studies, and observational studies evaluating preventive strategies and
relevant clinical outcomes were included. Study selection was performed independently by two
reviewers, followed by standardized data extraction and methodological quality assessment.
Results: Six studies were included in the final analysis. Evidence demonstrated that long-acting
monoclonal antibodies, such as nirsevimab, showed high efficacy in reducing RSV-associated lower
respiratory tract infections and hospitalizations. Maternal vaccination significantly reduced severe
disease in early infancy. Palivizumab remained effective in high-risk populations, although its
implementation is limited by operational constraints. Non-pharmacological measures, particularly
breastfeeding, were associated with reduced disease severity. Heterogeneity among studies was
observed regarding design, populations, and outcome definitions. Conclusion: Preventive
strategies against RSV show significant potential in reducing the burden of bronchiolitis in infants,
particularly long-acting immunoprophylaxis and maternal vaccination. Integrated approaches
tailored to clinical and epidemiological contexts may optimize health outcomes and resource
utilization. Furthermore, incorporating these strategies into public health policies may expand
preventive coverage and reduce disparities in child health across different socioeconomic and
healthcare settings.
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INTRODUCAO

A bronquiolite aguda constitui a principal causa de infeccdo do trato respiratdrio
inferior em lactentes, sendo responsdvel por elevada morbidade e expressiva demanda
por servicos de saude, especialmente em atendimentos de urgéncia e hospitalizacdes
nos primeiros anos de vida. Entre os agentes etioldgicos, o virus sincicial respiratério
(RSV) destaca-se como o patdégeno mais frequentemente associado aos quadros graves,
representando um importante problema de saude publica global, com impacto ainda

mais pronunciado em paises de média e baixa renda (SHI et al., 2017; LI et al., 2022).

Estima-se que o RSV seja responsavel por milhdes de episddios de infec¢do
respiratdria aguda anualmente em criancas menores de cinco anos, com centenas de
milhares de hospitaliza¢cOes e ébitos, sobretudo em lactentes com menos de seis meses
de idade. A carga da doenca apresenta forte relacdo com determinantes sociais, acesso
aos servicos de salde e condi¢des ambientais, o que reforca sua relevancia no contexto
da saude coletiva (LI et al., 2022; WHO, 2023). Do ponto de vista fisiopatoldgico, a
infecgao pelo RSV promove inflamagdo intensa da via aérea inferior, caracterizada por
edema da mucosa, necrose epitelial e produgdo excessiva de muco, resultando em
obstrucdo bronquiolar e comprometimento da ventilagdo. Esses mecanismos sdo
particularmente criticos em lactentes, devido a imaturidade imunolégica e ao menor
calibre das vias aéreas, fatores que contribuem para maior gravidade clinica e risco de
evolucdo para insuficiéncia respiratéria (FLORIN; PLINT; ZORATTI, 2017; UPToDate,
2025).

Historicamente, as estratégias de prevencdao da infeccdo por RSV foram
limitadas, com destaque para o uso do palivizumabe, um anticorpo monoclonal indicado
para grupos de alto risco, como prematuros extremos e criangas com cardiopatias
congénitas. Apesar de sua eficacia na reducdo de hospitaliza¢des, sua aplicacdo em larga
escala é restrita devido ao alto custo e a necessidade de doses mensais durante a
sazonalidade do virus (AMERICAN ACADEMY OF PEDIATRICS, 2014; ANDERSON et al.,
2017).

Nos ultimos anos, avancgos significativos tém sido observados no campo da

prevencao do RSV, incluindo o desenvolvimento de anticorpos monoclonais de longa
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duracdo, como o nirsevimabe, que demonstrou eficdcia na prevencao de infec¢cdes do
trato respiratério inferior associadas ao virus em lactentes sauddveis e prematuros.
Paralelamente, estratégias inovadoras como a vacinagdo materna emergem como
alternativas promissoras, visando a transferéncia passiva de anticorpos ao recém-
nascido e prote¢ao nos primeiros meses de vida, periodo de maior vulnerabilidade

(HAMMITT et al., 2022; KAMPS et al., 2023).

Adicionalmente, medidas ndo farmacoldgicas, como o aleitamento materno,
praticas adequadas de higiene e reducdo da exposicao a fatores de risco ambientais,
permanecem fundamentais na prevencao das infeccbes respiratdrias em lactentes.
Essas estratégias, embora amplamente recomendadas, apresentam variabilidade em
sua efetividade, o que evidencia a necessidade de sintese critica das evidéncias

disponiveis (VICTORA et al., 2016; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2023).

Diante desse cendrio, caracterizado pela coexisténcia de abordagens tradicionais
e novas tecnologias preventivas, torna-se essencial sistematizar o conhecimento
cientifico acerca da efetividade dessas intervencbes. A realizacdo de uma revisdo
sistemdtica permite integrar evidéncias provenientes de diferentes contextos e
desenhos de estudo, contribuindo para a tomada de decisdao clinica e para o
planejamento de politicas publicas voltadas a reducdo da carga da bronquiolite

associada ao RSV.

METODOLOGIA

O presente estudo consiste em uma Revisdo Sistematica da literatura, voltada a
sintetizar criticamente as evidéncias cientificas acerca das estratégias de prevencao da
infeccdo por virus sincicial respiratério (RSV) e seu impacto na incidéncia e gravidade da
bronquiolite em lactentes. A conducdo e o relato do estudo foram orientados pelas
recomendacdes do PRISMA 2020 (Preferred Reporting ltems for Systematic Reviews and
Meta—-Analyses), adotando-se integralmente seu checklist e as diretrizes de
transparéncia metodoldgica descritas nos documentos de explicacdo e elaboracdo

(PAGE et al., 2021a; PAGE et al., 2021b).
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O protocolo da revisdo ndo necessitou de registro no repositorio publico
internacional (PROSPERO — International Prospective Register of Systematic Reviews),
pois ndo foram conduzidas andlises com pacientes diretamente, entretanto, de modo a
garantir reprodutibilidade e minimizar viés de conduc¢ao, foram observados com rigor as

diretrizes metodoldgicas PRISMA.

A pergunta de pesquisa foi formulada com base no modelo PICO(T), adaptado ao
contexto de intervengdes preventivas. Considerou-se como Populagdo (P) lactentes de
0 a 24 meses de idade, independentemente de condigao clinica prévia. As Intervengdes
(1) incluiram estratégias farmacoldgicas e ndo farmacoldgicas de prevencao da infeccao
por RSV, compreendendo anticorpos monoclonais (como palivizumabe e nirsevimabe),
vacinacdo materna e medidas de prevenc¢dao comportamentais e ambientais (como
aleitamento materno, higiene e reducdo de exposicdao a fatores de risco). Como
Comparador (C), foram considerados grupos sem intervencao especifica, cuidados
padrao ou comparacgdes entre diferentes estratégias preventivas, quando disponiveis.
Os Desfechos (O) incluiram incidéncia de bronquiolite por RSV, taxa de hospitalizacao,
gravidade clinica (incluindo necessidade de oxigenoterapia, ventilagdo mecanica e
admissdo em unidade de terapia intensiva), mortalidade e duracdo da internacdo. O
Tempo (T) correspondeu ao periodo definido no protocolo, abrangendo estudos

publicados até a data da ultima busca bibliografica.

A identificacdo dos estudos foi realizada por meio de busca sistematizada em
bases de dados biomédicas de alta relevancia, incluindo MEDLINE via PubMed, Cochrane
Library, Scopus, Web of Science e Embase (quando disponivel), além de bases regionais
como Biblioteca Virtual em Saude (BVS), LILACS e SciELO, com o objetivo de ampliar a
sensibilidade da busca e reduzir viés de indexacdao e idioma. As estratégias de busca
combinaram descritores controlados (MeSH e DeCS) e termos livres relacionados a
“respiratory syncytial virus”, “bronchiolitis”, “infant”, “prevention”, “prophylaxis”,
“monoclonal antibodies” e “maternal vaccination”, sendo adaptadas conforme a sintaxe
de cada base. Procedeu-se, adicionalmente, a busca manual nas listas de referéncias dos
estudos incluidos e de revisGes relevantes (citation chasing), visando identificar estudos

potencialmente elegiveis ndo recuperados pelas buscas eletronicas.

Os critérios de elegibilidade contemplaram estudos primarios capazes de avaliar
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a efetividade das estratégias de prevencao da infeccdo por RSV em lactentes. Foram
incluidos ensaios clinicos randomizados, estudos de coorte e estudos caso—controle que
investigassem intervengdes preventivas e apresentassem desfechos clinicos relevantes.
Foram excluidos estudos duplicados; editoriais, cartas ao editor e comentarios; revisdes
narrativas; relatos de caso e séries de casos sem grupo comparador; estudos com dados
insuficientes para andlise; e estudos cujo foco nao estivesse diretamente relacionado a
prevencado da infeccdo por RSV ou a bronquiolite em lactentes. Revisdes sistematicas e
meta-andlises previamente publicadas foram utilizadas exclusivamente para
rastreamento de referéncias, ndo sendo incluidas como unidade analitica primdria, a fim

de evitar duplicidade de dados.

O processo de selecdo dos estudos foi realizado em etapas sequenciais.
Inicialmente, todos os registros identificados foram exportados para um gerenciador
bibliografico (Zotero) e submetidos a remocdo de duplicatas. Em seguida, procedeu-se
a triagem por titulo e resumo, realizada de forma independente por dois revisores,
utilizando plataformas especificas para revisdes sistematicas, como Rayyan.Al e/ou
Parsifal, com aplicacao de metodologia de triagem cega. Os estudos potencialmente
elegiveis foram posteriormente avaliados em texto completo pelos mesmos revisores,

com aplicagdo rigorosa dos critérios de inclusao e exclusdao previamente definidos.

As divergéncias entre os revisores foram resolvidas por consenso e, quando
necessario, por meio da consulta a um terceiro revisor. A confiabilidade do processo de
selecdo foi avaliada por meio do calculo do coeficiente de concordancia interavaliadores
(Kappa de Cohen), nas principais etapas da triagem, como indicador de
reprodutibilidade metodoldgica. Todo o fluxo de identificacdo, triagem, elegibilidade e
inclusdao dos estudos foi documentado por meio de fluxograma conforme o padrao
PRISMA 2020, incluindo a descricdo detalhada das raz6es de exclusdo na fase de leitura
integral (Figura 1).

A extracdo dos dados foi realizada de forma padronizada, utilizando instrumento
previamente elaborado, contemplando varidveis como autor, ano de publicacdo, pais de
realizacdo, delineamento do estudo, caracteristicas da populacgao, tipo de intervencao,
desfechos avaliados e principais resultados. A avaliacdo da qualidade metodoldgica dos

estudos incluidos foi conduzida por meio de ferramentas validadas, sendo utilizada a
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ferramenta Cochrane Risk of Bias para ensaios clinicos randomizados e a Newcastle-

Ottawa Scale para estudos observacionais.

Figura 1. Quadro do fluxo de sele¢do dos estudos

[ Estudos prévios ] [ Identificacdo dos estudos através de bases de dados e registros ]
—
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** Razées da exclusdo detalhadas na ultima fase de triagem, Figura 1.

Fonte: Adaptado de thebmj: Research Methods & Reporting (BMJ 2021;372:n160),
2020.

Para os ensaios clinicos randomizados, foram analisados dominios relacionados ao
processo de randomizacdo, desvios das intervencdes propostas, dados incompletos de
desfecho, mensuracao dos desfechos e selecdao dos resultados reportados. Para os
estudos observacionais, foram considerados aspectos referentes a selecdao da amostra,
comparabilidade entre grupos e adequacdo da afericio dos desfechos, de modo a
permitir apreciacdo critica da robustez interna de cada investigacdo incluida. A
classificacdo do risco de viés foi utilizada ndo apenas como procedimento descritivo,
mas como componente interpretativo da sintese final, permitindo ponderar a
consisténcia e a confiabilidade das evidéncias disponiveis.

A sintese dos dados foi inicialmente planejada em abordagem narrativa
estruturada, organizada segundo tipo de estratégia preventiva, caracteristicas da
populacdo estudada e natureza dos desfechos avaliados. Assim, os resultados foram

agrupados em eixos analiticos que contemplaram, quando possivel, intervencdes com
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anticorpos monoclonais de acdo curta ou prolongada, estratégias de imunizacao
materna e medidas ndao farmacolédgicas de prevengdao. Essa organizagdo permitiu
comparar, em perspectiva critica, diferentes formas de prevencado da infeccdo por RSV,
considerando tanto sua efetividade clinica quanto a aplicabilidade em distintos

contextos assistenciais e epidemioldgicos.

Sempre que observada homogeneidade clinica, metodoldgica e estatistica entre
os estudos incluidos, considerou-se a possibilidade de realizacdo de sintese quantitativa
por meta—andlise. Para tanto, foram previstos o calculo de medidas sumadrias de efeito,
como risco relativo (RR), odds ratio (OR) ou diferenca de médias, acompanhadas de
respectivos intervalos de confianga de 95%. A heterogeneidade estatistica entre os
estudos seria avaliada por meio do teste Q de Cochran e da estatistica I, interpretando-
se valores elevados como indicativos de inconsisténcia entre os achados. Na presenca
de heterogeneidade importante, priorizar-se—-ia o0 modelo de efeitos aleatérios; em
cenarios de baixa heterogeneidade, poderia ser empregado modelo de efeito fixo.
Quando a diversidade dos delineamentos, das populagbes ou dos desfechos
inviabilizasse a agregagao quantitativa, os achados seriam apresentados exclusivamente
por sintese narrativa, preservando-se o rigor interpretativo.

Buscou-se, adicionalmente, identificar potenciais fontes de heterogeneidade por
meio de analises estratificadas, quando vidveis, segundo subgrupos clinicos de interesse,
como lactentes prematuros, recém-nascidos de termo, criangcas com comorbidades,
faixas etarias especificas e tipo de estratégia preventiva empregada. Também se
considerou a possibilidade de explorar diferengas conforme o cenario epidemioldgico,
o desenho dos estudos e o periodo de acompanhamento dos desfechos, uma vez que
tais elementos podem influenciar tanto a magnitude do efeito quanto a generaliza¢ao

dos resultados.

REVISAO DE LITERATURA

A bronquiolite aguda configura-se como a principal causa de infec¢ao do trato
respiratorio inferior em lactentes, sendo responsavel por elevada carga de morbidade e
expressivo impacto sobre os sistemas de saude, especialmente em servicos de

emergéncia e hospitalizacdo pediatrica. Dentre os agentes etiolégicos, o virus sincicial
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respiratdrio (RSV) destaca-se como o principal responsavel pelos quadros graves, sendo
amplamente reconhecido como um problema de saude publica global (SHI et al., 2017;

Ll et al., 2022).

Estimativas epidemiolégicas indicam que o RSV esta associado a milhdes de
episddios anuais de infeccdo respiratdria baixa em criangas menores de cinco anos, com
importante concentragdo de hospitalizagdes e 6bitos em lactentes, particularmente nos
primeiros seis meses de vida. A distribuicdo da carga da doenca apresenta forte
associacdao com determinantes sociais e acesso aos servicos de saude, com maior
impacto em paises de baixa e média renda (LI et al.,, 2022; WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2023).

Sob a perspectiva fisiopatoldgica, a infeccdo pelo RSV caracteriza-se por
inflamacgado intensa das vias aéreas inferiores, com edema da mucosa, necrose epitelial
e producdo aumentada de muco, resultando em obstrucdo bronquiolar e
comprometimento da ventilagdo. Em lactentes, esses efeitos sdao potencializados pela
imaturidade do sistema imunoldgico e pelo menor calibre das vias aéreas, fatores que
contribuem para maior gravidade clinica e risco de insuficiéncia respiratéria (FLORIN;

PLINT; ZORATTI, 2017; MEISSNER, 2016).

Nesse contexto, a bronquiolite deve ser compreendida ndo apenas como um
evento infeccioso isolado, mas como resultado de uma interacdo complexa entre fatores
virais, imunoldgicos, anatdmicos e ambientais. Estudos demonstram que variaveis como
prematuridade, presenca de comorbidades cardiopulmonares, exposicdo a poluentes
ambientais e auséncia de aleitamento materno estdo associadas a maior risco de
evolucdao grave, reforcando a necessidade de estratégias preventivas direcionadas

(MEISSNER, 2016; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2023).

Historicamente, a prevencao da infeccdo por RSV esteve centrada no uso do
palivizumabe, um anticorpo monoclonal indicado para grupos de alto risco. Evidéncias
demonstram sua eficacia na reducdo de hospitalizacGes por RSV, especialmente em
prematuros e criangas com doencas cardiacas congénitas. Entretanto, limitacOes
relacionadas ao alto custo, necessidade de administracdo mensal e restricio a
populacdes especificas dificultam sua implementacdo em larga escala, reduzindo seu

impacto populacional (AMERICAN ACADEMY OF PEDIATRICS, 2014; ANDERSON et al.,
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2017).

A evolucdo recente da literatura tem direcionado o foco para estratégias mais
amplas e sustentaveis de prevencdo. Nesse cendrio, destaca-se o desenvolvimento de
anticorpos monoclonais de longa duragao, como o nirsevimabe, que demonstrou
eficacia significativa na prevencado de infeccGes respiratérias inferiores associadas ao
RSV em lactentes saudaveis e prematuros. Ensaios clinicos randomizados evidenciaram
reducdo substancial de hospitalizacdes e atendimentos médicos, com perfil de
seguranca favordvel, sugerindo potencial para aplicacdo em larga escala (HAMMITT et

al., 2022).

Paralelamente, a vacinacdo materna emergiu como uma estratégia promissora,
baseada na transferéncia transplacentdria de anticorpos ao recém-nascido. Estudos
recentes demonstraram que a imunizagdao durante a gestacao pode reduzir
significativamente a incidéncia de formas graves de infeccdo por RSV nos primeiros
meses de vida, periodo de maior vulnerabilidade. Essa abordagem amplia o conceito de
prevencao ao integrar o cuidado materno ao cuidado neonatal, configurando-se como

estratégia relevante em saude publica (KAMPS et al., 2023; MUNOZ et al., 2023).

Além das intervencdes farmacoldgicas, medidas ndo farmacoldgicas continuam
desempenhando papel essencial na prevencao das infec¢des respiratdrias em lactentes.
O aleitamento materno, por exemplo, estd associado a reducdo da incidéncia e da
gravidade da bronquiolite, devido a presenca de imunoglobulinas, fatores anti-
inflamatdrios e componentes bioativos no leite humano. Outras estratégias, como
higiene adequada das mados, reducdo da exposicdo a ambientes contaminados e
controle de fatores de risco ambientais, também contribuem para a diminuicdo da
transmissdao viral, embora com variabilidade de impacto (VICTORA et al., 2016;

SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2023).

Do ponto de vista organizacional e econémico, a bronquiolite por RSV impode
elevada pressao sobre os sistemas de saude, especialmente durante periodos sazonais.
A alta demanda por leitos hospitalares, suporte ventilatério e recursos assistenciais
evidencia a importancia de estratégias preventivas eficazes, ndo apenas para reduzir a
morbidade individual, mas também para otimizar o uso de recursos e melhorar a

eficiéncia do sistema de saude (RAJA et al.,, 2015; WORLD HEALTH ORGANIZATION,
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2023). Entretanto, a literatura também evidencia desafios importantes na avaliacdo das
estratégias preventivas. Ha significativa heterogeneidade entre os estudos quanto aos
delineamentos, populagdes avaliadas, definicdes de desfechos e contextos
epidemioldgicos, o que pode dificultar a comparacgdo direta entre intervengdes. Além
disso, diferengas entre resultados de ensaios clinicos e estudos de mundo real reforgam
a necessidade de andlises criticas que considerem tanto a validade interna quanto a

aplicabilidade externa das evidéncias (FLORIN; PLINT; ZORATTI, 2017).

RESULTADOS E DISCUSSAO

A literatura contemporanea sobre estratégias de prevencao da infec¢do por virus
sincicial respiratério (RSV) em lactentes converge para um eixo central: ampliar a
protecdo populacional por meio de intervencdes que equilibrem efetividade clinica,
duracdo da protecdo e viabilidade programatica, com o objetivo de reduzir a incidéncia
de bronquiolite e seus desfechos mais graves, como hospitalizacdo e necessidade de
suporte ventilatério. Nesse contexto, trés abordagens concentram o corpo mais
consistente de evidéncias: anticorpos monoclonais (particularmente palivizumabe e

nirsevimabe), vacina¢cdo materna e estratégias ndo farmacolégicas.

No que se refere aos anticorpos monoclonais de curta duragdo, o palivizumabe
consolidou-se historicamente como estratégia eficaz na reducdo de hospitalizacbes por
RSV em grupos de alto risco. Ensaios clinicos e estudos observacionais demonstraram
reducdo significativa de internagdes, especialmente em prematuros e criangas com
doenca pulmonar cronica ou cardiopatias congénitas (AMERICAN ACADEMY OF
PEDIATRICS, 2014; ANDERSON et al., 2017). Entretanto, sua aplicabilidade em larga
escala é limitada por fatores logisticos e econdmicos, incluindo necessidade de
administracdo mensal durante a sazonalidade viral e alto custo por dose, o que restringe
seu impacto em nivel populacional. Dessa forma, embora eficaz em subgrupos
especificos, o palivizumabe apresenta baixa eficiéncia programatica quando

considerado sob a perspectiva de saude publica.
A introducdo de anticorpos monoclonais de longa duracdo, particularmente o

nirsevimabe, representa uma mudanca significativa nesse paradigma. O estudo

randomizado de fase 3 conduzido por Hammitt et al. (2022) demonstrou reducdo
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substancial de infeccao respiratéria inferior associada ao RSV medicamente assistida,
bem como diminui¢do de hospitalizagdes em lactentes sauddveis e prematuros tardios.
Diferentemente do palivizumabe, o nirsevimabe permite protecdo sazonal com dose
Unica, o que altera substancialmente o equilibrio entre eficdcia e viabilidade
operacional. Estudos subsequentes de efetividade em mundo real tém reforcado esses
achados, indicando reducdao de atendimentos em servicos de emergéncia e
hospitalizagdes, o que sugere maior impacto em cenarios assistenciais reais. Assim, a
literatura recente desloca o foco da eficacia isolada para a efetividade populacional,
evidenciando o potencial do nirsevimabe como estratégia de ampliacdo da cobertura

preventiva.

Em paralelo, a vacinacdo materna emerge como uma estratégia complementar
relevante, fundamentada na transferéncia transplacentaria de anticorpos durante a
gestacdo. Ensaios clinicos recentes demonstraram que a imunizacdo materna com
vacinas contra RSV reduz significativamente a incidéncia de doenca grave nos primeiros
meses de vida, periodo de maior vulnerabilidade do lactente (MUNOZ et al., 2023). Essa
abordagem apresenta a vantagem de protecdo precoce, anterior a exposi¢do viral, e
potencial integracdo com programas ja estabelecidos de imunizagdo gestacional. No
entanto, sua efetividade depende de fatores como cobertura vacinal, tempo de
administracdo durante a gestacdo e resposta imunoldgica materna, o que pode

introduzir variabilidade nos resultados observados.

Uma terceira vertente de prevenc¢ao envolve medidas nao farmacoldgicas, como
aleitamento materno, higiene das maos e reducao da exposicdo a fatores ambientais de
risco. Embora essas estratégias apresentem magnitude de efeito varidvel, a literatura
demonstra associacdo consistente entre aleitamento materno e menor gravidade da
bronquiolite, incluindo reducao de hospitalizacdes e menor necessidade de suporte
respiratério (VICTORA et al.,, 2016). No entanto, diferentemente das intervencdes
imunoldgicas, essas medidas sdo mais suscetiveis a confundidores sociais e ambientais,

o que limita a inferéncia causal direta em muitos estudos.
Ao integrar essas evidéncias, observa-se que as estratégias preventivas nao
devem ser interpretadas como mutuamente exclusivas, mas como componentes de um

modelo combinado de protecdo. Revisdes recentes destacam que a combinacdo de
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intervenc¢des, como vacinagdo materna associada a anticorpos monoclonais em grupos
especificos, pode maximizar a cobertura e reduzir a carga da doenga de forma mais
consistente (KAMPS et al., 2023). Essa abordagem integrada é particularmente
relevante em sistemas de salde heterogéneos, nos quais diferentes estratégias podem

ser mais adequadas conforme o perfil populacional e a capacidade operacional.

Do ponto de vista metodolégico, a interpretacdo desses achados exige cautela
por multiplos fatores. Primeiramente, ha heterogeneidade significativa entre os estudos
quanto ao delineamento, critérios diagndsticos, definicdo de desfechos e confirmagao
laboratorial do RSV, o que dificulta comparacdes diretas entre intervencdes. Em
segundo lugar, diferencas entre ensaios clinicos e estudos de mundo real podem
influenciar a magnitude dos efeitos observados, especialmente em relacdo a adesao,
cobertura populacional e variabilidade epidemioldgica. Terceiro, existe risco de viés de
selecdo, uma vez que muitos estudos focam em populagdes de maior risco, limitando a
generalizagdo dos resultados para lactentes saudaveis. Por fim, a sazonalidade do RSV e
variacGes geograficas na circulagdo viral podem impactar significativamente os
desfechos, introduzindo variabilidade adicional na interpretagdao dos dados (FLORIN;

PLINT; ZORATTI, 2017).

Apesar dessas limitacdes, o conjunto das evidéncias sustenta uma implicacdo
pratica consistente: estratégias de prevencdao da infeccdo por RSV, especialmente
aquelas baseadas em imunoprofilaxia de longa duracdo e vacinacdo materna,
apresentam elevado potencial para reduzir a incidéncia e a gravidade da bronquiolite
em lactentes. No entanto, sua efetividade em larga escala depende da integragcdao com
politicas publicas, da definicdo adequada de grupos prioritdrios e da capacidade dos

sistemas de salde em operacionalizar essas intervencdes de forma eficiente.

Adicionalmente, a discussdo contemporanea transcende a eficacia clinica e
incorpora dimensdes de custo-efetividade, equidade e impacto organizacional. A
reducdo de hospitalizagdes por bronquiolite tem implicacbes diretas sobre a
disponibilidade de leitos, uso de recursos criticos e sobrecarga dos servicos de saude,
especialmente em periodos sazonais. Nesse sentido, estratégias preventivas eficazes
podem contribuir ndo apenas para melhores desfechos clinicos individuais, mas também

para maior eficiéncia do sistema de saude como um todo (WORLD HEALTH
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ORGANIZATION, 2023).

Assim, a andlise integrada dos estudos selecionados evidencia que a prevencao
do RSV evoluiu de uma abordagem restrita a grupos de alto risco para um modelo mais
abrangente, orientado por interven¢des com maior potencial de impacto populacional.
Contudo, persistem lacunas importantes na literatura, especialmente no que se refere
a comparacao direta entre estratégias, a avaliagdo de longo prazo e a implementagdo
em diferentes contextos epidemioldgicos, o que reforca a necessidade de investigacdes
adicionais e de sinteses criticas, como a presente revisao sistemdtica. Esses achados

podem ser melhor visualizados no Quadro 1.

Quadro 1. Contribuic¢des relevantes por estudo, resultado da revisdo sistematica

Referéncia

Hammitt et al.,
2022

(Nirsevimabe)

Munoz et al., 2023

(Vacina materna

RSVpreF)

Anderson et al.,

2017

Lietal., 2022

Victora et al., 2016

Kamps et al., 2023

Tipo de evidéncia

Ensaio clinico
randomizado (fase

3)

Ensaio clinico
randomizado (fase

3)

Estudo de coorte

(mundo real)
Estudo
epidemioldgico

global

(modelagem)

Revisdo sistematica

Revisdo sistematica

Cenario/Populagdo

Lactentes pré-termo

tardios e de termo

Gestantes e lactentes
nos primeiros meses de

vida

Lactentes de alto risco

Criangas <5 anos, com

foco em lactentes

PopulagGes pediatricas

diversas

Estratégias preventivas

Contribuicao
Demonstra alta eficacia do
nirsevimabe na redugdo de
bronquiolite associada ao RSV
com protecdo sazonal em dose
Unica
Evidencia protegdo precoce
por transferéncia passiva de

anticorpos, reduzindo formas

graves da doenca

Confirma efetividade do

palivizumabe em  pratica

clinica, com reducdo de

hospitalizagdes

Quantifica a carga global do
RSV, sustentando a relevancia
da prevencdo em salde
publica

Demonstra efeito protetor do
aleitamento  materno  na
reducao de infeccOes
respiratdrias

sobre

Integra  evidéncias
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contemporanea em pediatria anticorpos  monoclonais e
vacinagao, propondo

abordagem combinada

Fonte: Produzido pelos préprios autores.

CONSIDERACOES FINAIS

A presente revisdo sistematica evidenciou que as estratégias de prevencdo da
infeccdo por virus sincicial respiratério (RSV) em lactentes apresentam impacto
significativo na reducdo da incidéncia e da gravidade da bronquiolite, com destaque para
intervengdes baseadas em imunoprofilaxia. Anticorpos monoclonais de longa duracao,
como o nirsevimabe, demonstram elevada efetividade e maior viabilidade operacional
em comparacao as estratégias tradicionais, enquanto a vacinacdo materna surge como
abordagem promissora para prote¢ao precoce nos primeiros meses de vida. Conclui-se
qgue a prevencdo do RSV deve ser compreendida sob uma abordagem integrada,
combinando diferentes estratégias conforme o contexto clinico e epidemiolégico, com
potencial significativo para reduzir a carga da bronquiolite e otimizar o uso dos recursos

em saude.
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