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PALAVRAS-CHAVE Resumo ) , ,
Objetivo: Estimar a incidéncia de infeccbes comunitarias de vias aéreas inferiores e os fatores

Pneumonia; i 5 X N e -
Bronquiolite; de risco associados a sua ocorréncia em lactentes em seu primeiro ano de vida.
) . .
Crianca: Métodos: Estudo prospectivo de coorte com lactentes que foram acompanhados durante os
b2 )

primeiros 12 meses de vida. Foram feitas entrevistas com as maes e as criancas foram clinica-
mente monitoradas bimestralmente para investigar a ocorréncia da densidade de incidéncia de
infeccdes comunitarias das vias aéreas inferiores. A analise de regressdo de Cox foi usada para
estimar o risco relativo bruto e ajustado das variaveis associadas com o desfecho.

Resultados: A média de idade das maes foi de 26 anos, 62% tinham mais de 11 anos de escolari-
dade e 23,5 estavam em risco de exclusao social em relacao a renda. A densidade de incidéncia
de pneumonia e bronquiolite foi, respectivamente, 0,51 e 3,10 episodios por 100 criangas-més.
Criancas com baixo peso ao nascer (<2.500 gramas) foram 5,96 vezes (1C95% 1,75-20,40) mais
propensas a ter pneumonia do que criancas com peso de 2.500 gramas ou mais.

Conclusées: A incidéncia da infeccao aguda das vias aéreas inferiores em criancas foi seme-
lhante a encontrada em outros estudos. Apenas baixo peso ao nascer foi um fator de risco
independente para a ocorréncia de pneumonia.

©2015 Sociedade de Pediatria de Sao Paulo. Publicado por Elsevier Editora Ltda. Este é um artigo
Open Access sob a licenca CC BY (https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.pt).

Epidemiologia;
Fatores de risco

KEYWORDS Incidence of community-acquired infections of lower airways among infants
Pneumonia;

el Abstract
Bronchiolitis; L ) - . S . .
Child: Objective: To estimate the incidence of community-acquired infections of the lower respiratory

tract and the risk factors associated with its occurrence in infants, in their first year of life.

DOI se refere ao artigo: http://dx.doi.org/10.1016/j.rppede.2015.10.005
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Epidemiology;
Risk factors

Methods: A prospective cohort study of infants who were followed up during the first 12 months
of life. Interviews were conducted with their mothers, and children were clinically monitored
bimonthly to investigate the occurrence of the incidence density of community-acquired infec-
tions of the lower respiratory tract. Cox regression analysis was used to estimate the crude and
adjusted relative risk of the variables associated with the outcome.

Results: The mean age of the mothers was 26 years, 62% of them had more than 11 years of
schooling, and 23.5 were at risk of social exclusion regarding economic income. The incidence
density of pneumonia and bronchiolitis were, respectively, 0.51 and 3.10 episodes per 100
children-months. Children who had low birth weight (<2500g) were 5.96 (95%Cl 1.75-20.40)
times more likely to have pneumonia than infants weighing 2500¢g or over.

Conclusions: The incidence of acute lower respiratory tract infection in children was similar
to that found in other studies. Only low birth weight was an independent risk factor for the
occurrence of pneumonia.

© 2015 Sociedade de Pediatria de Sao Paulo. Published by Elsevier Editora Ltda. This is an open

access article under the CC BY license (https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Introducao

As infeccdes respiratorias agudas (IRA) sao uma das princi-
pais causas de morbidade e mortalidade em criancas. Em
2010 as doencas infecciosas causaram 58% das mortes em
ambito mundial entre as criangas menores de cinco anos.
Pneumonia, diarreia e malaria foram responsaveis por um
terco das mortes nessa faixa etaria.’” Na América Latina,
as infeccdes respiratdrias foram responsaveis por mais de
80.000 mortes de criancas por ano, 40% das quais ocorreram
no Brasil.? A Organizacdo Mundial da Salide (OMS) considera
que a bronquiolite e a pneumonia sao 0s componentes epide-
mioldgicos mais importantes das IRA no inicio da infancia.?

A bronquiolite é uma infeccdo aguda das pequenas vias
aéreas que afeta principalmente bebés, frequentemente
criancas entre dois e 24 meses. A doenca segue um padrao
sazonal, com picos durante o inverno em climas tempera-
dos e durante a estacdo chuvosa em climas tropicais.* A
pneumonia é a principal causa de morbidade e mortalidade
entre criancas menores de cinco anos, com 95% dos casos
registrados nos paises em desenvolvimento.® Estudos ante-
riores listaram os fatores de risco para o desenvolvimento
de infeccdes respiratorias, entre os quais encontram-se
fatores socioeconémicos (renda familiar baixa, baixo nivel
de educacao parental e elevado nimero de pessoas por
domicilio), interrup¢do precoce da amamentacgdo, baixo
peso ao nascer, desnutricao, tabagismo passivo e frequentar
creches.>®

Nesse contexto, o objetivo deste estudo foi estimar a
incidéncia de infeccdes do trato respiratorio inferior adqui-
ridas na comunidade e os fatores de risco associados a sua
ocorréncia em criancas de até um ano em Tubarao, sul do
Brasil.

Método

Esse estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pes-
quisa da Universidade do Sul de Santa Catarina (coédigo
12.035.4.01 1ll) em 27 de abril de 2012.

Este é um estudo de coorte prospectiva. O municipio de
Tubardo é o local de residéncia de 96.284 habitantes. De
acordo com o Departamento de Tecnologia da Informacao do

Sistema Unico de Salde (Datasus), cerca de 2.000 criancas
nascem em Tubarao anualmente (média dos Gltimos 10 anos)
e acima de 80% ao ano, em média, na maternidade do Hospi-
tal Nossa Senhora da Conceicao (HNSC). O HNSC é centro de
referéncia e é o Unico hospital que fornece cuidados neona-
tais intensivos na regido. E um ‘Hospital Amigo da Crianca’’
desde 2001.

Estima-se que um terco das criancas tem pelo menos
um episodio de infeccdo do trato respiratério inferior em
seu primeiro ano de vida.” O calculo amostral considerou
o seguinte: o aleitamento materno exclusivo é o principal
fator de protecao para reduzir as infeccoes do trato respi-
ratério inferior (ITRI); reducao das ITRI proporcionada pelo
aleitamento materno exclusivo em cerca de 65%%; poder de
80%; erro alfa de 5%; e nivel de significancia de 95%. Foi feita
uma adicao de 20% para cobrir eventuais perdas relaciona-
das ao seguimento e chegou-se uma amostra minima de 106
individuos.

Os dados foram coletados entre junho de 2012 e setembro
2013 de maes de recém-nascidos no Hospital Nossa Senhora
da Conceicado. Apods a obtencao do termo de consentimento,
os participantes foram entrevistados para coleta de dados
sobre o atendimento pré-natal, detalhes do parto e carac-
teristicas demograficas e socioeconémicas da familia. As
maes que concordaram em participar receberam um dia-
rio da salde para fazer anotacdes semanais sobre os dados
clinicos de seus filhos. Os diarios da salde foram coletados
em cada consulta médica e novos diarios foram entregues
novamente as maes. Cuidados de salde foram fornecidos a
todas as criangas incluidas no estudo, com consultas médi-
cas agendadas bimestralmente por um ano. Durante essas
visitas, foram coletados dados clinicos de acompanhamento
e foi feita a confirmacao dos dados fornecidos pelas maes
nos diarios da salde. Seis consultas médicas foram forneci-
das a cada crianca ao longo de um ano. As criancas foram
examinadas por médicos pediatras e professores da Facul-
dade de Medicina em dois ambulatérios administrados pela
Universidade do Sul de Santa Catarina.

Nesse estudo, a pneumonia e a bronquiolite foram diag-
nosticadas por um médico quando a mae do bebé procurou
assisténcia médica. Os sintomas associados com pneumonia
foram tosse, febre e alteracdes radioldgicas para confir-
mar o diagnostico, ao passo que os sintomas associados a
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* Sexo da crianca
* Renda per capita
* |dade e escolaridade maternas

Primeiro nivel

* Baixo peso ao nascer
* Amamentacao

>

Segundo nivel

* Aglomeragao
* Frequenta creche
* Tabagismo passivo

Terceiro nivel

Figura1 Descricdo da analise hierarquica para infecgcoes agu-
das do trato respiratorio.

bronquiolite foram taquipneia, tosse e chiado com presenca
ou auséncia de febre e coriza. Os dados foram coletados
durante as consultas pediatricas e relatados pelas maes.

O Open Source Epidemiologic Statistics for Public Health
(OpenEpi), versao 2.3.1, foi usado para calcular o tama-
nho da amostra. Os dados coletados foram inseridos no
programa EpiData versao 3.1 (EpiData Association, Odense,
Dinamarca) e a analise estatistica foi feita com o Product
and Service Solutions Software (SPSS) for Windows, versao
20 (IBM SPSS Statistics, Chicago, IL, EUA). A incidéncia do
desfecho foi calculada como a taxa de densidade de incidén-
cia, expressa como o nimero de eventos por pessoa-tempo.
A analise de regressao de Cox foi usada para calcular o risco
relativo bruto e ajustado para as variaveis de desfecho.
O nivel de significancia foi fixado em 5%. A analise
multivariada foi usada para ajuste de fatores de confusao,
de acordo com o modelo hierarquico proposto por Victora
et al.,?, conforme mostrado na fig. 1.

Resultados

Entre junho de 2012 e setembro de 2013, 210 entrevistas
foram feitas com maes que amamentavam. A fig. 2 mostra
um fluxograma que demonstra a selecao dos participantes
do estudo. A amostra com dados completos consistiu em 187
criancas (89%), das quais 87 (46,5%) eram do sexo masculino.
A média de idade materna foi 26 anos (variacdo de 14-45
anos). Em relacdo ao nivel socioeconémico, a renda fami-
liar média foi de RS 1.866, enquanto que o calculo de 60%
da mediana do rendimento per capita, um parametro usado
pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE)
para indicar a pobreza relativa, resultou em RS 248,80. No
que diz respeito a educacao, 62% (1C95%: 54,5-69) das nutri-
zes tinham mais de 11 anos de escolaridade e 65,8% (1C95%:
59,1-72,6) dos entrevistados moravam com mais de trés pes-
soas ha mesma casa. Apenas 27 (14,4%) das criancas foram
exclusivamente amamentadas até os seis meses.

Durante o periodo de estudo, houve 11 casos de pneu-
monia (6,5%, 0,51 episodio por 100 criancas-més) e 71 de
bronquiolite (42,3%, 3,10 episodios por 100 criancas-més).
Apenas um bebé teve pneumonia em duas ocasides, aos oito
e dez meses. Em relacao a bronquiolite, 14 criancas apre-
sentaram um episodio de recorréncia, quatro tiveram dois
episodios e uma apresentou quatro episodios de bronquio-
lite no primeiro ano de vida. De todas as criancas que foram

585 recém-nascidos entre junho e
setembro de 2012

Excluidos

15 internados na UTI
220 n&o-residentes no local [
de estudo

140 declinaram em
participar

Avaliacao clinica basal:
210

22 perdas no seguimento
1 6bito

A

A 4

Seguimento clinico: 187 children

Perdas no seguimento:
3 com 6 meses
6 com 8 meses
4 com 12 meses

A 4

Analisadas: 187 criancas
(pessoa-tempo)

Figura 2  Fluxograma de participantes do estudo.

diagnosticadas com IRA, apenas uma foi hospitalizada por
pneumonia no primeiro més de vida. A tabela 1 apresenta
os dados referentes a exposicao a IRA e aos fatores de risco
perinatais (fig. 1).

Com o uso da analise de regressao de Cox, o baixo
peso ao nascer foi associado com a ocorréncia de pneumo-
nia. As criancas que nasceram com peso inferior a 2.500 g
apresentaram 5,96 vezes mais chances de desenvolver pneu-
monia do que as criancas com peso normal ao nascer. Nao
foi encontrada associacao significativa entre pneumonia e
amamentacado, o fato de frequentar creches, tabagismo pas-
sivo e outras variaveis estudadas. Nao foram encontradas
associagoes significativas entre bronquiolite e as variaveis
do estudo. A tabela 2 apresenta o risco relativo dos ajustes
das variaveis com o uso de um modelo hierarquico.

Tabela 1 Fatores de risco perinatais e exposicdao a
infeccoes agudas do trato respiratorio (n=187)
n % 1C95%?

Peso ao nascer <2.500g 17 9,1 5,4-13,4
Sexo masculino 87 46,5 39,6-53,5
Tabagismo passivo 53 28,3 21,9-34,8
Frequentar creche 28 15,0 10,2-20,9
Amamentacao exclusiva 89 47,6 40,6-54,5

<6 meses

2 1C, Intervalo de confianca.
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Tabela 2
para estimar a densidade de incidéncia

Risco relativo de variaveis relacionadas a pneumonia e bronquiolite ajustado de acordo com o modelo hierarquico

Fatores de risco RR ajustado (IC95%) p-valor RR ajustado (IC95%) p-valor
Pneumonia Bronquiolite

Primeiro nivel
Sexo 0,454 0,332
Masculino 1,58 (0,49-5,22) 0,78 (0,47-1,29)
Renda per capita® 0,452 0,606
<BRL 248.80 0,44 (0,05-3,68) 1,16 (0,65-2,07)
Frequéncia escolar 0,139 0,640
0-11 anos 0,20 (0,02-1,67) 0,88 (0,51-1,51)
Idade materna 0,913 0,907
<20 anos 1,01 (0,90-1,12) 1,00 (0,96-1,04)

Segundo nivel
Peso ao nascer 0,006 0,592
<2.500g 5,96 (1,75-20,4) 0,78 (0,31-1,94)
Amamentacao exclusiva 0,234 0,859
<6 meses 0,45 (0,12-1,68) 1,06 (0,54-2,07)

Terceiro nivel
Pessoas por domicilio 0,212 0,448
>3 3,73 (0,47-29,4) 0,83 (0,51-1,34)
Frequenta creches 0,643 0,143
Sim 1,38 (0,35-5,49) 1,52 (0,87-2,65)
Tabagismo passivo 0,960 0,779
Sim 0,93 (0,56-1,54) 1,08 (0,65-1,78)

@ Ponto de corte: 60% do rendimento mediano.

Nenhum dos fatores de risco maternos (renda familiar,
idade, escolaridade e numero de pessoas por domicilio) foi
associado com as IRA no presente estudo.

Apos os ajustes de risco relativo de acordo com o modelo
hierarquico, o baixo peso ao nascer foi associado com a ocor-
réncia de pneumonia. As criancas que nasceram com peso
inferior a 2.500g apresentaram (1C95% 1,75-20,4) 5,96 vezes
mais chances de desenvolver pneumonia quando compara-
das com aquelas com peso ao nascer de 2.500g ou mais.

Discussao

No presente estudo, houve uma alta incidéncia cumulativa
de bronquiolite (42,3%) e pneumonia (6,5%), o que evi-
dencia a relevancia dessas morbidades respiratorias entre
as criangas. Esses resultados sdo consistentes com varios
outros estudos que consideram as IRA como eventos comuns
durante a primeira infancia e a infancia. No entanto, estudos
publicados mostram variacdo na incidéncia de pneumonia
e bronquiolite, provavelmente devido a diferentes crité-
rios para definir a incidéncia dessas ocorréncias. Em um
estudo feito com 936 criancas, Aldous et al.'® relataram
que 32% dos participantes tinham pelo menos um episodio
de IRA no primeiro ano de vida. Flaherman et al."" fizeram
um estudo de coorte retrospectivo em 123.264 criancas na
California e relataram que 16,7% das criancas desenvolve-
ram bronquiolite antes do segundo ano de vida. Um estudo
recente feito na Africa do Sul constatou que 87,4% das
criancas menores de cinco anos apresentaram pelo menos
um episddio de bronquiolite ou pneumonia em 18 meses.

Dessas criangas, 10,5% apresentaram dois episodios de IRA
e 1,7%, trés episodios.'” Bates et al.'* relataram que 49,5%
das criancas participantes de seu estudo no Nepal tiveram
bronquiolite ou pneumonia.

A densidade de incidéncia de bronquiolite (3,1 episodios
por 100 criancas-més) e pneumonia (0,51 episodio por
100 criangas-més) no presente estudo pode ser comparada
com os achados de diferentes autores. Em uma recente
revisao sistematica, Rudan et al.’* encontraram uma densi-
dade de incidéncia média de pneumonia (1,83 episddio por
100 criancas-més) em criangas com menos de cinco anos em
paises de baixa e média renda. Em outro estudo feito
em criancas menores de cinco anos, uma densidade de
incidéncia de pneumonia de 2,4 episddios por 100 criangas-
-més foi encontrada em paises em desenvolvimento.?
Weber et al.” relataram que a densidade de incidéncia
de bronquiolite em Gambia foi de 7,3 episodios por 100
criancas-més entre criancas de 19 a 25 meses. Em um
estudo de coorte feito em criancas de até trés anos, Broor
et al."® relataram que a densidade de incidéncia de IRA foi
de 4,5 episodios por 100 criangas-més em bebés menores de
um ano, sem discriminar entre bronquiolite e pneumonia.

No estudo atual, o baixo peso ao nascer foi um fator
de risco independente para a ocorréncia de pneumonia. As
criancas que nasceram com peso inferior a 2.500g apresen-
taram 5,96 vezes mais chances de desenvolver pneumonia
do que aquelas com peso de 2.500g ou mais. Prietsch et al.?
observaram que a prevaléncia de IRA foi 10% maior em
criancas com baixo peso ao nascer em comparacao com
bebés com peso normal. O baixo peso ao nascer tem sido
associado com pneumonia grave e aumento do risco de
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mortalidade em varios estudos.'”'® Em um estudo de caso-
-controle, Nascimento et al."® descobriram que o baixo peso
ao nascer dobrou o risco de hospitalizacao por pneumonia.
0O mesmo autor explica que as criangas com baixo peso ao
nascer tém a resposta imunoloégica diminuida e funcao pul-
monar comprometida devido ao menor didmetro das grandes
vias aéreas e a obstrucao mais facil das vias aéreas perifé-
ricas do que as criancas com peso normal ao nascer.?’ No
entanto, a relacdo causal entre o baixo peso ao nascer e a
ocorréncia de pneumonia é complexa, representa um efeito
cumulativo de diversas exposicdes pré-natais nutricionais e
nao nutricionais.?'

Varios estudos tém demonstrado que a amamentacao
reduz o risco de morbidade e hospitalizacées por IRA.?223
Em uma metanalise feita em criancas de até dois anos nos
paises desenvolvidos, Bachrach et al.” constataram que a
amamentacao foi um fator protetor: o aleitamento materno
exclusivo por mais de quatro meses pode reduzir em 70%
o risco de hospitalizacdo por doencas respiratorias. No
presente estudo nao foi observada associacao entre o alei-
tamento materno e a ocorréncia de IRA. Em estudos feitos
por Nascimento et al." e por Pavi¢ et al.,* a amamentacao
também nao mostrou efeito protetor contra essas infecgoes.
Uma possivel explicacdo para esses resultados conflitantes é
que a amamentacao reduz a gravidade da doenca e o risco de
hospitalizacao por IRA, mas ndo elimina a ocorréncia dessas
infeccoes.

Apenas 15% das criancas que participaram deste estudo
frequentavam creches e elas nao apresentaram maior risco
de IRA do que aquelas que nao frequentavam, de acordo com
as analises feitas. Em um estudo de caso-controle, Macedo
et al.?2 ndo encontraram associacdo significativa entre o
fato de frequentar creches e o aumento das internacoes
por IRA. Esses resultados estao em desacordo com a maio-
ria dos estudos que associam o fato de frequentar creches
com um aumento significativo da incidéncia e prevaléncia
de IRA.?>%¢ Possivelmente, as criancas frequentavam cre-
ches com ventilacao, higiene e cuidados adequados, o que
proporcionou condicées semelhantes aquelas encontradas
em casa. Os resultados também podem ter sido influencia-
dos pela baixa porcentagem de criancas que frequentavam
creches. Além disso, a duracdo da estada nas creches nao
foi investigada, outro fator que poderia explicar a falta de
associacdo entre essas variaveis.

Em relacdao ao tabagismo passivo, 28,3% das criancas
neste estudo foram expostas ao fumo passivo por viver
com fumantes. No entanto, essa variavel ndo foi um fator
de risco significativo para IRA, o que contradiz a maioria
dos estudos que associam o tabagismo com a ocorrén-
cia de bronquiolite.”’-2° Welliver et al.,*® no entanto, nao
encontraram associacao entre tabagismo passivo e bronquio-
lite aguda, mas com sibilancia recorrente posterior. Com
relacdo a pneumonia, muitos estudos também nao encon-
traram associacao entre tabagismo passivo e a ocorréncia
da doenca.'®?®% Além disso, esse estudo ndo quantificou
a ingestao de tabaco das criancas e ndao mediu a frequén-
cia de exposicao ao tabaco, o que pode explicar a falta de
associacao. Nenhum dos fatores de risco maternos (renda
familiar, idade, escolaridade e nimero de pessoas por domi-
cilio) foi associado com IRA no presente estudo. A elevada
porcentagem de maes com mais de 11 anos de escolari-
dade (62%) pode ter favorecido a auséncia de associacao

entre baixa escolaridade e a ocorréncia de desfechos nessa
coorte.

Este estudo tem algumas limitacdes que devem ser con-
sideradas ao se interpretarem os resultados. O periodo
de acompanhamento foi bastante curto para analisar se
os resultados tinham significancia estatistica. A falta de
avaliacao da qualidade ambiental do ar foi outra limitacao
do estudo. E sabido que a poluicdo atmosférica & um impor-
tante fator de risco para o desenvolvimento de IRA, mas as
criancas que participaram deste estudo viviam em cidades
onde nao havia acompanhamento sistematico da qualidade
do ar e avaliacdo da exposicao. Também deve ser mencio-
nado que ha outra maternidade privada no municipio para
aqueles que podem pagar por ela ou tém plano de salde
privado. Assim, a amostra incluida neste estudo pode ter
apresentado uma situacdo socioecondomica homogénea, o
que pode ter influenciado a auséncia de associacdo entre
renda familiar e ocorréncia de desfechos.

A densidade de incidéncia de pneumonia e bronquiolite
foi de 0,51 e 3,10 episddios por 100 criancas-més, res-
pectivamente. Nao houve correlacao significativa entre a
ocorréncia de bronquiolite e as variaveis testadas.

Com base nos resultados deste estudo, pode-se concluir
que as criancas que nasceram com peso inferior a 2.500 g
tém maior risco de pneumonia do que criangas com peso
normal ao nascer, o que evidencia a necessidade de mais
estudos para identificar fatores relacionados ao baixo peso
ao nascer e mecanismos de prevencao para evitar a ocor-
réncia da doenca.
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