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Artigo de Revisdo

Funcao pulmonar em pré-escolares e escolares
com histdrico de bronquiolite viral aguda:
revisao da literatura

Pulmonary function in preschoolers and schoolchildren with a
history of acute viral bronchiolitis: a systematic review

Débora Garcia Oliveira' @; Vivian Mara Gongalves de Oliveira Azevedo?*

Resumo

Introducgdo: As doencas respiratérias agudas permanecem como importante causa de
morbimortalidade, principalmente em criancas, sendo a bronquiolite viral aguda (BVA) a de
maior relevancia clinica. Objetivo: Realizar uma revisao da literatura sobre a func¢do pulmonar
de criancas na idade pré-escolar e escolar com histérico de hospitalizagao por bronquiolite
viral aguda. Métodos: Revisdo bibliografica realizada utilizando as bases de dados on-line
PubMed e Biblioteca Virtual em Saude (BVS), tendo como descritores: “bronchiolitis viral”,
“spirometry”, “respiratory function test” e “child”. Foram selecionados artigos em inglés,
portugués e espanhol, publicados entre os anos de 2010 e 2019, que possuiam no titulo,
resumo ou corpo do texto relacdo com o objetivo da pesquisa. Resultados: Foram incluidos
cinco artigos nesta revisdo. O tamanho da amostra nos estudos selecionados variou de 25 a
117 pacientes com BVA e a idade dos individuos avaliados variou de 5 a 13 anos - momento
em que ja eram capazes de realizar o teste espirométrico adequadamente. Os achados da
funcdo pulmonar dessas criangas se mostrou reduzido em alguns estudos, o que levou a
uma piora da fun¢do e quadros de asma, enquanto outras investigacdes ndo observaram
alterac@es significativas. Essa redu¢do da func¢do pode ser um marcador da persisténcia
de doencas respiratérias da infancia a vida adulta. Conclusao: Os achados da revisdo
evidenciaram que a BVA no primeiro ano de vida foi fator de risco para sibilancia, asma e
pior funcdo pulmonar em criancas dos 6 aos 13 anos de idade.

Palavras-chave: Bronquiolite viral; Espirometria; Testes de funcdo respiratéria; Crianca.

Abstract

Background: Acute respiratory diseases remain an important cause of morbidity and
mortality, especially in children, with acute viral bronchiolitis (AVB) being the most clinically
relevant. Aim: To conduct a review of the literature about the children”s pulmonary function
of preschool and school age with a history of hospitalization for acute viral bronchiolitis.
Methods: Literature review carried out using the online databases PubMed and Virtual Health
Library (VHL), having as descriptors: “viral bronchiolitis”, “spirometry”, “respiratory function
test” and “child”. Articles in English, Portuguese and Spanish, published between 2010 and
2019, which had a relationship with the research objective in the title, abstract or body of
the text were selected. Results: Five articles were included in this review. The sample size
in the selected studies ranges from 25 to 117 patients with AVB and an age of individuals
subject to a variation of 5 to 13 years - a time when they were already able to perform or
test spirometry used. The findings of the children”s pulmonary function were shown to
be reduced in few studies, which led to a worsening of function and asthma, while other
studies did not observe significant changes. This reduction in function may be a marker of
the persistence of respiratory diseases from childhood to adulthood. Conclusion: The review
findings showed that AVB in the first year of life was a risk factor for wheezing, asthma and
worse lung function in children aged 6 to 13 years.

Keywords: Bronchiolitis, viral; Spirometry; Respiratory function tests; Child.

INTRODUGCAO

Nos paises em desenvolvimento, as doencgas respiratorias agudas permanecem
como importante causa de morbimortalidade, principalmente em criangas’
Dentre estas doencgas que acometem lactentes, a bronquiolite viral aguda (BVA) é
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a de maior relevancia clinica, devido a morbidade elevada,
particularmente nos meses de outono e inverno, época
sazonal e de circulacdo do virus sincicial respiratério (VSR), seu
principal agente etiolégico? Apesar de sabermos que outros
virus, tais como rinovirus, influenza A e B, parainfluenza,
metapneumovirus, adenovirus, papilomavirus e bocavirus
(HBoV), também estdo envolvidos com a BVA3l seus reais
efeitos precisam ser melhor estudados.

As criangas acometidas por BVA apresentam,
inicialmente, sintomas do trato respiratério alto como
rinorreia, tosse, seguido de acometimento do trato
respiratorio inferior com inflamacao, edema e necrose de
células epiteliais de pequenas vias aéreas com aumento na
producdo de muco e broncoespasmo, cujo diagnéstico é
eminentemente clinico* E, portanto, considerada a principal
causa de hospitaliza¢do nos primeiros anos de vida®

Dados de estudos epidemiolégicos demonstram que,
ap6s uma BVA com hospitalizacdo, cerca de 50% das
criangcas podem apresentar pelo menos uma ocorréncia de
sibilancia antes do primeiro ano de vida, com reincidéncia
de crises de sibilancia ou asma de 30-40% nos primeiros
anos de vida, o que causa morbidade respiratéria a longo
prazo com diminui¢do da fung¢do pulmonar®”

Ha também evidéncias de que muitas criangas que
ndo possuem sintomas aparentes apos BVA, apresentem
funcdo pulmonar reduzida e aumento da reatividade
das vias aéreas na idade escolar (4-6 anos), o que pode
persistir até a idade adulta®® Esses efeitos ap6s um longo
periodo podem reduzir a qualidade de vida e aumentar a
utilizacao de recursos de saude para doencas respiratérias
tais como: internac¢fes hospitalares, atendimentos
ambulatoriais e uso de medicamentos®'®

Para avaliacdo da funcao pulmonar, a espirometria
€ 0 teste mais comumente utilizado que permite a
quantificacdo dos disturbios ventilatérios, mas que exige
acompreensao e colaboragao do paciente, equipamentos
adequados, além de técnicas padronizadas aplicadas
por profissionais treinados™ O exame convencional
possibilita avaliar todos os volumes, capacidades e fluxos
diretamente, com excecdo do volume residual (VR),
fornecendo ricas informagdes sobre a fun¢ao pulmonar'?

Até o presente momento, foram localizados poucos
estudos que investigaram a funcdo pulmonar de
criancas em idade pré-escolar e escolar com historico de
hospitalizacdo por BVA nos primeiros anos de vida. Assim, o
objetivo deste estudo foi realizar uma revisao na literatura,
identificando a associa¢do entre hospitalizagcdo por BVAna
primeira infancia e as consequéncias respiratérias como
piora na funcdo pulmonar e sibilancia na idade escolar.
Essas morbidades respiratérias de longo prazo impactam
no estado de salde das criancas podendo reduzir a
qualidade de vida, sendo necessario maior elucidacao.

METODOS

Uma revisdo da literatura foi realizada, e para a sele¢do
dos estudos foram utilizados os seguintes descritores:
“bronchiolitis viral", “spirometry”, “respiratory function test"
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e “child”. Esses foram selecionados de acordo com as
listas de descritores DeCS e MeSH. Para a pesquisa, foram
utilizadas as bases de dados on-line PubMed e Biblioteca
Virtual em Saude (BVS), que engloba LILACS, indice
Bibliografico Espafiol en Ciencias de la Salud, MEDLINE,
Biblioteca Cochrane e SciELO. A busca foi realizada no
periodo entre novembro de 2019 e janeiro de 2020, a partir
do cruzamento dos descritores eleitos.

Foram selecionados artigos em inglés, portugués
e espanhol, publicados entre os anos de 2010 e 2019,
realizados com seres humanos, que possuiam no titulo,
resumo ou corpo do texto alguma relacdo com o objetivo da
pesquisa. Foram excluidos os artigos que ndo possuiam o
resumo ou o texto completo nas bases consultadas, artigos
repetidos, revisao, outras infec¢des pulmonares e também
artigos que nao continham teste de funcdo pulmonar pela
espirometria e aqueles que nao avaliaram criancas com
historico de BVA antes dos 2 anos de idade. As buscas foram
limitadas a estudos publicados nos ultimos dez anos com
o intuito de enfocar o recente interesse e as evidéncias
cientificas nessa area. O processo de sele¢do dos artigos
esta descrito em fluxograma apresentado na Figura 1.

A partir da selecdo dos resumos dos estudos
encontrados, foram recuperados os artigos com texto
completo. Apos a leitura dos artigos na integra, foram
extraidos os seguintes dados e realizada comparacao entre
eles: nome dos autores, ano de publicacdo, pais onde a
pesquisa foi desenvolvida, desenho do estudo, idade da
infeccdo, principal agente etioldgico, idade no teste de
funcdo pulmonar, quantidade de criancgas que realizaram
a espirometria (em ambos grupos), resultados do teste de
funcao pulmonar.

RESULTADOS

Foram incluidos cinco artigos na presente revisao, cujas
caracteristicas sdo apresentadas na Tabela 1. Os estudos

Artigos identificados
nos bancos de dados

(n=20)
Artigos excluidos apos andlise
N de titulos e resumos
(n=14)
A4
Resumos
selecionados
(n=6)

Resumos excluidos
(n=1)

v

Artigo de revisé&o

Artigos completos incluidos
para esta revisao
(n=5)

Figura 1. Fluxograma da sele¢do dos artigos analisados nesta
revisao.
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analisados foram realizados nos ultimos 10 anos, sendo
todos publicados em lingua inglesa, em diferentes paises
(Dinamarca, Noruega, Holanda, Espanha e Finlandia). A
maioria dos desenhos dos estudos encontrados foram do
tipo coorte prospectiva de acompanhamento hospitalar.

Em todos os estudos selecionados a amostra foi
composta por criancas que foram hospitalizadas no
momento do diagndstico de BVA. Aidade dos participantes
quando hospitalizados por BVAvariou de 0 a 24 meses, e a
idade na realizagdo da espirometria varioude 5 a 13 anos.
O tamanho da amostra para espirometria variou conforme
caracteristicas de cada pesquisa.

Dentre os estudos selecionados, em trés deles®'3'>
o principal agente etioldgico para BVA foi o virus
sincicial respiratorio, j& nos estudos de Del Rosal et al.’®
e Mikalsen et al.” os principais agentes etioldgicos de
infec¢Bes respiratérias em criangas pequenas foram o
bocavirus humano (HBoV) e o rinovirus, respectivamente.
A BVA desencadeada por todos estes virus foi associada a
um risco aumentado de sibilancia recorrente, asma®'*'¢ e
déficit na fun¢do pulmonar; este Ultimo observado apenas
em trés estudos®'#'>

Nos cinco artigos incluidos nesta revisao, a espirometria
fluxo-volume foi realizada de acordo com as diretrizes
estabelecidas por cada pais, utilizando um equipamento
especifico local. Foram analisados os parametros de
funcdo pulmonar CVF, VEF1, relacdo VEF1/CVF, FEF de
25-75% da CVF e FEF 50% da CVF'®"” Nas pesquisas de
Lauhkonen et al.® e Zomer-Kooijker et al.” as medidas
foram realizadas na posicdo sentada, com um clipe no
nariz e a expiracao forcada foi repetida até que trés curvas
aceitaveis fossem obtidas. No estudo de Poorisrisak et al."
o teste de fungao pulmonar foi realizado de acordo com
os critérios da American Thoracic Society. Ja nos estudos
de Mikalsen et al.'* e Del Rosal et al.® a espirometria foi
realizada de acordo com diretrizes especificas que nao
foram detalhadas em suas pesquisas.

Os resultados espirométricos foram comparados com
os valores previstos pelas equag¢des de referéncia padréo e
expressos como porcentagens do previsto. O VEF1 e CVF >
80% dos valores previstos foram considerados normais®'®
Os testes das criangas que apresentaram alguma infec¢do
do trato respiratorio nas ultimas 2 semanas foram
adiados™">

Dentre os artigos avaliados, trés apresentaram
valores reduzidos nas criancas que foram hospitalizados
por BVA®#™> indicando um possivel comprometimento
pulmonar a longo prazo.

Zomer-Kooijker et al.” mostraram que, quando
comparada as criancas ndo hospitalizadas, a funcao
pulmonar foi significativamente comprometida naquelas
com histoéria de hospitalizagdo por VSR (grupo BVA),
com reducdo do VEF1 (diferenca média (DM) de 26,8%
previsto), da CVF (DM 26,5% previsto), do VEF,/CVF (DM
22,0%) e aumento da resisténcia do sistema respiratério
(DM 15,6 kPa /L/s). Estes resultados corroboram com
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os achados de Lauhkonen et al.®2 porém, neste estudo,
a resisténcia pés-broncodilatador mostrou correlagao
estatisticamente modesta entre o VEF, e o VEF,/CVF, mas
com diminuicdo da resisténcia e aumento percentual no
VEF,, indicando reversibilidade patolégica.

DISCUSSAO

A partir da selecdo, leitura e analise dos artigos,
percebemos que ainda ha poucas evidéncias relacionada
a fung¢do pulmonar em criancas com diagndstico de BVA.

Testes de fungdo pulmonar em pré-escolares (4-6 anos)
e escolares (7-12 anos)'® sdo ferramentas fundamentais
nao apenas como parametro clinico, mas também
como forma de acompanhamento em longo prazo do
crescimento e desenvolvimento pulmonar da infancia até a
vida adulta, monitorando progresso de possiveis doencas
pulmonares cronicas'®.

Segundo Paton et al.?' e Gidaris et al.?? criancas
diagnosticadas com BVA - como primeiro episédio de
sibilancia - poderdo evoluir com asma durante o periodo
pré-escolar e escolar, como consequéncia da infec¢do viral
e possivel relagdo com fatores ambientais e genéticos' ¢
A doenca sibilante esta associada a pior funcdo pulmonar
nao sendo totalmente claro se esse déficit na funcdo
ocorre como consequéncia do chiado ou predisp&e a ele
ou a ambos?

No estudo de Mikalsen et al.' criangas do grupo
BVA (infectadas tanto por VSR quanto por Rinovirus)
apresentaram valores menores de VEF %, FEF, ., e
VEF,/CVF quando comparados aos controles. No entanto,
estes resultados foram significativos apenas para
criancas com BVA causada pelo Rinovirus, mostrando um
importante comprometimento pulmonar na presenca
deste virus. As func¢des pulmonares também foram
prejudicadas nas criancas hospitalizadas com bronquiolite
pelo VSR, causando danos as vias aéreas os quais podem
comprometer o desenvolvimento normal da arquitetura
pulmonar.

Ja nos estudos de Del Rosal et al.'® e Poorisrisak et al.
nao foram encontradas anormalidades da funcdo
pulmonar em pacientes com BVA causada por HBoV,
tampouco por VSR. Os autores'® relatam que isso talvez se
deva a poucos casos de BVA causada por HBoV, possiveis
casos de co-infec¢do quando da hospitalizagdo por BVA ou
também rastreio insuficiente de amostras para este virus.
Para Poorisrisak et al.’* em estudo realizado com gémeos
semelhantes, ha um fator ambiental e talvez genético ndo
revelado que interage levando a diferentes respostas a
infeccdo por VSR.

Outros estudos??¢ enfatizaram o papel do VSR como
importante patdgeno para BVA em lactentes. No entanto,
a infeccdo por outros virus também vem sendo bastante
estudada. Em criangas mais velhas e pré-escolares com
sibilos, o rinovirus foi 0 mais frequentemente detectado®
sendo este causador de inflamacdo, dano e remodela¢do
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dasvias aéreas? Outro importante patdgeno respiratorio é
o HBoV que acomete criancas pequenas infectando o trato
respiratorio inferior na presenca de alta carga viral levando
asibilancia aguda e demais sintomas respiratorios'? Tais
dados corroboram com os achados dos estudos incluidos
nesta revisao, no qual as manifesta¢des de ambos os virus
levam ao desconforto respiratério, sibilancia precoce, risco
de asma e, consequentemente, possiveis alteraces na
funcdo pulmonar.

Zomer-Kooijker et al.”™ evidenciaram risco trés vezes
maior nas criangas hospitalizadas com bronquiolite
pelo VSR em comparacdo aquelas ndo hospitalizadas de
desenvolverem asma. No entanto, na coorte conduzida
por Mikalsen et al.’, a hospitalizacdao por BVA ndo
mostrou associagdo com o desenvolvimento de asma no
final da infancia. Em outros estudos'*'6, o risco de asma
subsequente a BVA aumentou consideravelmente em
criancas infectadas pelo HBoV e Rinovirus, o que pode
persistir até a idade adulta.

Entre esses casos nao relacionados ao VSR, encontra-se
ndo apenas rinovirus', mas também o metapneumovirus
humano e HBoV'™ E provavel que os mecanismos
subjacentes a progressdo da asma para cada virus sejam
diferentes®; e o efeito a longo prazo destes agentes
virais sobre os sintomas ainda necessitam de maiores
investigagbes™

Na maioria dos estudos da presente revisdo, foram
aplicados questionarios estruturados para obter
informac¢Bes sobre episdédios de sibilos, sintomas de
asma, uso de broncodilatadores, doencas alérgicas, além
de sintomas durante atividade fisica, durante o sono,
fatores demogréaficos, exposicdes ambientais e histérico
familiar de doencas respiratorias e atdpicas. Esses dados,
em dois estudos™’, evidencia as chances maiores de
reinterna¢8es, uso prolongado de broncodilatadores,
cansaco e morbidade respiratéria nas criancas do grupo
BVA. Como a asma é uma doenca cronica com episodios
recorrentes de sibilancia, tosse e dispneia, ocorre aumento
do trabalho respiratério e da percepc¢do do esforco, o
que pode comprometer a mecanica respiratoria, funcdo
muscular respiratéria e o condicionamento fisico?® Nessas
condig¢des, essas criancas necessitardo de atendimentos
multiprofissionais, cuidados individualizados, ado¢ao
de medidas de prevenc¢do e controle de infeccdes
respiratérias de forma a reduzir a morbimortalidade
causada pela doenga*

Conhecer a BVA, sua classificacdo, principais virus
envolvidos e consequéncias nos lactentes é de suma
importancia. Esta € uma parcela da populagdo que podera
apresentar comprometimento e declinio da fung¢ao
pulmonar na idade adulta, sendo um forte preditor de
doenga pulmonar obstrutiva crénica das vias aéreas'>** o
que causa impacto negativo na qualidade de vida.

O maior entendimento sobre o tema pode auxiliar
na pratica clinica quando esses pacientes reinternam e
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durante acompanhamentos ambulatoriais por meio de
intervencdes terapéuticas precoces'®,

Uma das limitagdes desta revisao foi a escassez de
artigos recentes publicados sobre esse assunto, bem
como estudos em outros idiomas realizados em uma gama
maior de paises.

CONCLUSAO

Os achados da presente revisdo evidenciam que, na
maioria dos artigos incluidos, a BVA no primeiro ano de
vida foi fator de risco para sibilancia, asma e pior fungao
pulmonar em criangas dos 6 aos 13 anos de idade.
Ressaltamos que ha uma caréncia de artigos publicados
sobre esse assunto, principalmente em ambito nacional,
bem como a caracterizagdo especifica da amostra em
relacdo ao grau de comprometimento da BVA, o que pode
ser considerado como limitacdo deste estudo. Pesquisas
futuras devem ser realizadas considerando a gravidade da
infeccdo e possiveis aplicabilidades e desfechos clinicos
nesta populacdo.
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