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BRONQUIOLITE VIRAL AGUDA

> Principal infecgio das
vias aéreas inferiores
em eriancas menoras
de 2 anos de idade no
mundo

> Principal causa de
internacéo nessa
faixa etéaria em paises
tesenveolvideos




BRONQUIOLITE VIRAL AGUDA

> 4100.000 intermagdes por
ane nes Estados Unidos

> Custo de U$ 1,73 bilh&o

> 66.000 a 199.000 mortes
por ane ne munde

Meissner — N Engl J Med 2016 / Ralston SL — Pediatrics 2014



VIRUS SINCICIAL RESPIRATORIO

> 70% das bronquiolites s&o causadas pelo VSR

> Praticamente 100% das criancas s&eo
infectadas pelo VSR até os 2 aneos de idade

Meissner — N Engl J Med 2016 / Ralston SL — Pediatrics 2014
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OUTROS VIRUS

Rinevirus: 18 a €40%
Adenovirus
Socavirus

influenza A e B8
Paraintiuenza 1, 2e 3

Vetapneumovirus

]
Coronavirus

rovirus
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GRANDE VARIABILIDADE NA
APRESENTACAO CLINICA

> Sintomas leves de infecgfio em vias aéreas
superiores

> Bronguiolite

> Pneumonia

> Intermacéo em UTI

> Ventilagfio mecanica

> Obito







REVIEW ARTICLE

Epidemiological and genetic characteristics associated with the
severity of acute viral bronchiolitis by respiratory syncytial virus™

com.br

lornal de Pediatria

Alfonso Eduardo Alvarez?, Fernando Augusto de Lima Marson®*,
Carmen Silvia Bertuzzo®, Clarice Weis Arns¢, José Dirceu Ribeiro? m
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PREMATURIDADE TABAGISMO PASSIVO

Alvarez AE — J Pediatr (Rio J) 2013
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BAIXA IDADE AUSENCIA D Ai.EI'I‘AMEN'I'O MATERNO
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REVIEW ARTICLE

Epidemiological and genetic characteristics associated with the

severity of acute viral bronchiolitis by respiratory syncytial virus™

com.br

lornal de Pediatria
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PNEUMOPATIA CRONICA CARDIOPATIA CONGENITA

Alvarez AE — J Pediatr (Rio J) 2013
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A MAIORIA DOS
LACTENTES
INTERNADOS POR
BERONQUIOLITE
NAO APRESENTA Al
NENHUM FATOR °
DE RISCO!Il - 9
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SERA QUE FATORES
GENETICOS
PODERIAM
EXPLICAR A
VARIABILIDADE DA
APRESENTACAO
cLiNICA?




12346 pares de gémeos

Concordancia entre os
gémeos em relagio a
hospitalizagéeo por VSR

Concordancia: 0,66 nos
gémeos homeozigdticos e
0,53 nos gémeos dizigdticos

Probability of avoiding admission

Contribuicéo genética de 16
a 20% para a gravidade da
doznca

0.8+

Increased Concordance of Severe Respiratory

Syncytial Virus Infection in Identical Twins

Survival functions for severe RSV infection

TIMZ
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' RECONHECIMENTO DO VSR
> O VSR é reconhecido pelos Receptores Toll-Like

> O principal é o Toll-Like Receptor 4

> Outros receptores Toll-Like associados ao
reconhecimento do VSR sfo 0 2,9 e 10

> Estudos tem avaliado se a presenca de
Polimorfismos nos genes desses receptores
poderiam estar associados a presenca e
gravidade da bronquiolite



' OUTROS GENES DA RESPOSTA IMUNE
ESTUDADOS

> Regulated on Activation Nermal T cell
Expressed and Secreted (RANTES)

> Vitamin D Receptor (VDR)
> Inducible Nitric Oxide Synthase (NOS2)
> Interferon (IFNAS)

> JUN






' OBJETIVO PRINCIPAL

> Avaliar as caracteristicas genéticas associadas
a prevaléncia e a gravidade da BVA.

OBJETIVOS SEGUNDARIOS

> Avaliar as caracteristicas epidemiolégicas
assocliadas a gravidade da BVA.

> Avaliar as caracteristicas etiolégicas assocliadas
a gravidade da BVA.






> Avalilacéio prospectiva de todos os pacientes
meneores de 2 aneos internades por BVA. Foram

excluides pacientes com sibilancia anterior.
> 2013 e 2014

> 3 Hospitais

»

W . A . HOSPITALESTADUALSUMARE ., _ .° |
Hospital de Clinicas
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> OQuestiongrio para Histdria Clinica dﬁﬂ

e varidvels epidemiolégicas L

> Aspirade Nasofaringeo para
identificacéo dos Virus

> Coleta de Sangue para analise dos
Polimerfismos

> Acompanhamento prospectivo da
internacéo até a alta




IDENTIFICACAO VIRAL

INSTITUTO DE BIOLOGIA
SETOR DE VIROLOGIA

%) 1B

Instituto de Biologia
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PCR e eletroforese '

> Kit utilizadeo: RV 15 Ace Detection - Seeplex®

» Teste qualitative in vitro

» Eletroforese: gel de agarose a 2 %
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1. VSR tipe A

2. VSR tipo B

3. Rhinovirus A/B/C

4. Parainfluenza tipo 1
S. Parainfluenza tipe 2
6. Parainfluenza tipo 3
7. Parainfluenza tipo 4

VIiRUS PESQUISADOS

8. Adenovirus

9. Coronavirus 229E/NLG3
10.Coronavirus 0C43
11.Influenza tipo A
12.Influenza tipe B
13.Bocavirus 1/2/3/4
14.Vletapneumeovirus
15.Enterovirus



IDENTIFICACAO DOS POLIMORFISMOS

DEPARTAMENTO DE GENETICA MEDICA

GENETICA MOLECULAR E MEDICA - UNICAMP




Andélise Genética - OpenArrayTM
(LifeTechnologies®)

Dados dos polimorfismos
analisados Laminas analisadas

TagMan® Genotyper Software Version 1.3
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POLIMORFISMOS ANALISADOS

1. rs4986790 (TLR4)

2. rs4986791 (TLR4)

3. rs1927911 (TLR4)

4. rs398830 (TLR2)

5. rs7656411 (TLR2)

6. rs352162 (TLR9)

7. rs187084 (TLR9)

8. rs1065341 (RANTES)

9. rs2107538 (RANTES)
10. rs2280738 (RANTES)
11. rs2280789 (RANTES)
12. rs10735810 (VDR)
13. rs2228570 (VDR)

14. rs1060326 (NOS2)
15. rs10757212 (IFNAS)
16. rs11688 (JUN)



> Tempo de internaciio

> Tempo de utilizacéo de Oxigénio

> Necessidade e tempo de internacéo em UTI
> Necessidade e tempo de ventilagiio mecanica

> Eveolucéo a 6bite



_

336 pessoas entre 18 e 25 anos de idade

sem histéria pessoal ou familiar de doenga

respiratéria por 2 geragdes.



> Os dados epidemioldgicos e laboratoriais foram deseritos por frequéncia

(poreentagen) para varidveis categdricas, e médias £ desvio padrieo ou
mediana (minime e médxime) para dades numéricos.

» 0Os dades epidemiolégiceos, o tipe de virus, a presenca de polimerfismes e
os desfecheos foram comparados entre os pacientes.

> A frequéncia dos polimerfismes ol comparade entre os pacientes e os
controles.

» [Foram também analisadas as frequéncias dos
polimeorfisme em pacientes e controles para
cada tipo de virus (VSR, VSR subtipe A, VSR
subtipe B, rinovirus, e codetecgéo viral).




Uma segunda andlise ol realizada apenas com os pacientes sem

comorbidades (prematuridade, deoenca respiratdria cronica e doenca
cardiaca cong@nita) para todas as comparacoes citadas anteriormente.

O teste exateo de Fisher e o teste y2 foram aplicados para comparar ©s
dades categodricos.

Os testes de Krushkal-Wallis e Mann-Whitney foram usades para comparar
os dades numéricos.

Foram relatados odds ratio e intervales de confianca de 95%.
P 20,03 fol considerado estatisticamente significative.

Os dades foram analisades usande o software SPSS 21.0 (SPSE Ine.,
Chicago, IL).
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A pesquisa ol aprovada pela Comissfio Naclional
de Etica em Pesquisa (CONEP)

COMISSOES CNS

CAAE: 00859612.7.0000.5404 CQNEP

Os palis ou responsaveis pelos pacientes
receberam a explicagéo detalhada sobre a
pesquisa e assinaram © Terme de Consentimenteo






INCLUIDOS 181 LACTENTES (176 < 1 ANO)

CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS

Masculino

105 (58%)

Peso ao nascimento

3102 (565-4850)

Caucasoide

130 (73,9%)

Idade gestacional

38 (28-42)

Prematuridade (< 37)

38 (21%)

Idade (dias)

104 (14-622)

LM exclusivo

64 (36,6%)

Doenca respiratoria cronica

3 (1,7%)

Cardiopatia congénita

13 (7,3%)




CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS

Tabagismo gestacional 18 (10,2%)
Tabagismo passivo 50 (28,4%)
Numero de irmaos 1 (0-7)

Numero de pessoas na casa |4 (2-13)

Frequéncia a creche 25 (14,1%)




ANTECEDENTE FAMILIAR DE ATOPIA

Asma Rinite Alérgica | Dermatite Atopica
Mae 12,4% 25,6% 4,5%
Pai 11,9% 15,3% 1,7%
Irmaos 21,5% 18,6% 9,6%




ESCOLARIDADE MATERNA

Ensino Fundamental 83 (48%)

Ensino Meédio 62 (35,8%)

Graduacao / Pos-Graduacao 28 (16,2%)




EVOLUCAO

Tempo de Internacao

1 a 64 dias (mediana 6,5 dias)

Tempo de Oxigenoterapia

1 a 63 dias (mediana 5 dias)

Internacao em UTI

34%

Tempo de Internacao em UTI

2 a 37 dias (mediana 9 dias)

Ventilacao Mecanica

21%

Tempo de Ventilacao Mecanica

2 a 37 dias (mediana 8,5 dias)

Evolucao a obito

5 pacientes (2,8%)




IDENTIFICACAO VIRAL
Virus Sincicial Respiratoério 121 (69,9%)
Virus Sincicial Respiratério - A 91 (52,6%)
Virus Sincicial Respiratorio - B 31 (17,9%)
Rinovirus 46 (26,6%)

Fusion =

__Matrix

Membrane

Attachment




IDENTIFICACAO VIRAL

Parainfluenza 6 (3,5%)
Adenovirus 8 (4,6%)
Coronavirus 3 (1,7%)
Influenza 2 (1,2%)
Bocavirus 1 (0,6%)
Metapneumovirus 3 (1,7%)
Enterovirus 2 (1,2%)
Negativo 22 (12,7%)
Codeteccao 37 (21,4%)




rs2107538 (RANTES):
bronguiolite causada por VSR

rs2107538 (RANTES):
bronquiolite causada por VSR-A

rs106826 (NOS2):
bronquiolite causada peor Rinevirus



EVOLUGAO A 6BITO
> rs4986790 (TLR4)
> rs898830 (TLR2)

> rs2228570 (VDR)



NECESSIDADE DE UTI
> rs352162 (TLR9)
> rs187084 (TLRY)

> rs2280788 (RANTES)



ASSOCIACAO ENTRE POLIMORFISMOS E
GRAVIDADE DA BRONQUIOLITE

NECESSIDADE DE VENTILAGAO MECANICA
> rs1927911 (TLA)
> rs352162 (TLR9)

» rs2107538 (RANTES)



ASSOCIACAO ENTRE POLIMORFISMOS E
GRAVIDADE DA BRONQUIOLITE

TEMPO DE OXIGENOTERAPIA

> rs7656411 (TLR2)



Plor evolugiio associada asz

> Née com atopia

> Pal com atopia

> Irméios com atopia

> Baixa escolaridade materna

> NMalor nimereo de irmé&os

> Nalor nimere de pessoas na casa



Pacientes com VSR-B tiveram menor
tempo de internacéo e de

oxigenoterapia.
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Lipopeptidios | Peptidoglicano | LPS . Flagelina | Lipopolipeptidios
bacterianos ! bacteriano ' ' bacteriana! bacterianos
TLR1:TLR2: TLR2 + TLR4 ' TLR5 !TLR2:TLR6
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D) 0000000 plasmatica
Pele menos 10 tipos diferentes P TLRS dsRNA °
: TLR7 ssRNA
Presente em Macrofdgos e Células e g Endossoma
riti 3 5 TLR8  ssRNA
Dendriticas
Estrutura do TLR
Ligagéo entre o estimulo produzideo B e otdos oos
Motivo de dobra
por microorganismos e o inicio da - SN
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TOLL LIKE RECEPTOR 4

INTERACAOC ENTRE O TLR4 E VSR
Expresséo de genes inflamatérios:
Citecinas - Interleucinas 6, 8, 10 e 13
Fator de Necrose Tumeoral
Quimiocinas: RANTES, CCL2, CXCLS8
Noléeulas de adesiio endotzlial
Vieléculas coestimulatérias

Expresséo de genes do Interferon 1
INFLAMAGCAO AGUDA

ESTIMULAGAO DA IMUNIDADE
ADAPTATIVA

Peptidoglicano Dominio | |Dominio | | Proteina
| LPS TIR de morte | adaptadora

Endossoma

NF-xB

Expressao de genes inflamatorios:
-Citocinas (TNF, IL-1, IL-6)
-Quimiocinas (CCL2, CXCL8, outras)
-Moléculas de adesio endotelial
(E-selectina)
-Moléculas coestimulatérias
~ (CD80, CD86)

74| e e T e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e

.,
...................

Membrana
plasmatica

' Expressao de genes do |
_interferon tipo 1 (IFN o/B)

v

:Secregéo de IFNs de tipo 1

v

-Inflamacéo aguda |

-Estimulacéao da
imunidade adaptativa

Estado antiviral I




RESPOSTA IMUNE

V V V V «\

Propriedades
antivirais diretas

Estimulacgéo de:
Celulas Natural Killer
Granuldcitos
Vlondcitos
Vaeréfagos

INICIO DA RESPOSTA
IMUNE ADAPTATIVA

~Ativagéo

Microrganismo o
Citocina

Receptor ’
do tipo Toll P+ &% 1FN-1)

@ Fragmento
Receptor do complemento
de citocina @ >3

~~~~~~~~~~~~~~~~

aaaaaaa

" Citocinas ~ Fagécito iNOS ~ Fagocitose
(TNF, IL-1, oxidase "~ do microrganismo
IL-6, IL-12) * parao fagossomal

Espécies  Ayido
reativas  nitrico
de oxigénio
ROS

Inflamacao, Morte dos
imunidade microrganismos
adaptativa

aumentada




Principais ReacOes Defesado Papel nas
citocinas imunoldgicas hospedeiro  doencas

i o Doencas
Célula Ativagao de. Micror- autoimunes;

Ty1=> IFNy MACrotdaos, ganismos dano tecidual

p:joedrggo intracelulares  associado as
9 infeccOes cronicas
Ativacao de
Célula | 4 mastocitos,
TH2=>> IL-5 ergz'gogcl)ogé Parasitas Doengas
IL-13 I%E' a'gv acao helmintos alérgicas
“alternativa” de
macroéfagos
Célula IL-17A  Inflamacao Bactérias Doencgas
T 17-) IL-17F  neutrofilica, extracelulares, inflamatorias
3 IL-22 monocitica fungos autoimunes

Host response to respiratory syncytial virus _ _ _
i

Immunity to RSV in early-life




Nosso estudo demonstrou associacao entre
rs4986790 (TLR4) e evolucao a obito e entre

rs1927911 (TL4) e necessidade de ventilacao
mecanica.
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Proteina
adaptadora

TOLL LIKE RECEPTOR 2 %

Peptidoglicano Dominio | | Dominio
/ LPS OTIR de morte

Q TLR1,
INTERACAO ENTRE O TLR2 E VSR TR, LR

TLRS,
X TLR6

Expresséo de genes inflamatérios:
Citocinas - Interleucinas ©

Fator de Necrose Tumeral Alfa
Quimiocinas: RANTES, CCL2

Membrana
plasmatica

CO8H0600
Endossoma

Migracéo de Neutréfilos
Ativacéo de Células Dendriticas

NF-xB

.NFLA"AGAO AGUM 'Expresséo de genes inflamatérios: ' Expresséo de genes do '
-Citocinas (TNF, IL-1, IL-6) _interferon tipo 1 (IFN o/B)
-Quimiocinas (CCL2, CXCL8, outras) *

EST. ""LAGAO M .“UN.MDE -z\lﬂs?;if:;?; :)e adesio endotelial

-Moléculas coestimulatérias r = " 1
~ (CD80, CD86) ~Secregéo de IFNs de tipo 1.

ADAPTATIVA ¥ ' §
-Inflamacéao aguda | Estado antiviraII

-Estimulacéao da
imunidade adaptativa




Nosso estudo demonstrou associacao entre

rs898830 (TLR2) e evolucao a obito e entre
rs7656411 (TLR2) e tempo de oxigenoterapia.



Localizade na
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Nosso estudo demonstrou associacao entre
rs352162 (TLRY) e rs187084 (TLRY) e

admissao a UTI, e entre rs352162 (TLR9) e
necessidade de ventilacao mecanica.



INFECGCAO POR VSR
W

AUMENTO DE ATIVIDADE DE QUIMIOCINAS
W

RECRUTAMENTO E INFILTRAGCAO DE CELULAS PARA O
LOCAL DA INFLAMACAO

RANTES é uma quimiecina produzida peor linfécites T
CDhg+, macrdéfagos, plaguetas e células epiteliais que atral
monéecitos, eosindfilos, basdfiles e linfécites T de memoria
para a area da infecgéo.



Nosso estudo demonstrou associacao entre
rs2280788 (RANTES) e admissao a UTI e

entre rs2107538 (RANTES) e necessidade de
ventilacido mecanica.



 RECEPTORDEVITAMINAD

A Viatmina D meodula a proliferacéio e maturacéeo de
leucocitos e a expresséio de Citocinas através do
Receptor de Vitamina D nes linfécitos e macréfages.

Estudes demeonstraram a associagéio de baixes niveis de
vitamina D e doen¢as respiratérias.

Dois estudos recentes demonstraram associagéo enftre
baixes niveis de Vitamina D em sangue de cordéeo
umblilical e risco de bronquieclite por VSR ne primeire ane.



Nosso estudo demonstrou associacao entre
rs2228570 (VDR) e evolucao a obito.






CONCLUSAO PRINCIPAL

A variabilidade dos genes da resposta imune
contribui para a prevaléncia e a gravidade
da Bronquiolite Viral Aguda.



—

CONCLUSOES SECUNDARIAS

A evolucao mais grave da BVA esta
associada a:

Mae com atopia
Pai com atopia
Irmaos com atopia
Baixa escolaridade materna
Maior numero de irmaos
Maior numero de pessoas na casa






pode contribuir?




D DESENVOLVIMENTO DE UMA VACINA CONTRA O VSR E
UMA PRIORIDADE NA SAUDE PUBLICA

ks

> As tentativas atée agora foram frustrantes.

» O conhecimento dos mecanismeos pelos \4
h v

S
g,
~

guals © VOR Induz a patogenese ¢ essencial para o
desenveolvimento de uma vacina eretivalll

Human Respiratory Syncytial Virus: Role of Innate

Immunity in Clearance and Disease Progression
Farrag MA — Viral Immunol 2016

Understanding respiratory syncytial virus (RSV) vaccine

development and aspects of disease pathogenesis
Jorquera PA — Expert Rev Vaccines 2016



ﬁ!mnmﬂo DOS POLIMORFISMOS NOS GENES DA
RESPOSTA IMUNE

» Poderd contribuir para identificar os lactentes
de alto riseco que possam se beneficiar de
medidas preventivas, seja através de
diminuicéo da exposicéio ou através do
Palimizumabe.

» Contribuird eom o melhor entendimento da
patogénese e da resposta imune a infe¢éio, o
que podera ajudar a desenveolver medidas
terapéuticas mais efetivas.



| Congresse Sul Brasileire de Alergia e Imunelegia em Pediatria -
Fleriandpeolis - Agesteo de 2016

37 Congresso Brasileiro de Pediatria - Rio de Janeire - Outubre 20185.
61 Congresso Brasileiro de Genética - Setembro de 20185.

X Congresso Brasileiro de Asma / XVI Congresse Paulista de
Pneumologia e Tisiologia - Campos do Jordée - Agosto de 2015.

IX Semana de Pesquisa da Faculdade de Ciéncias WNédicas da
UNICAMP - Maio de 2016



17 TRABALHOS APRESENTADOS EM CONGRESSOS
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ERS INTERNATIONAL CONGRESS 2016

LONDON united kingdom, 3-7 september

Suropean Respiratory Seociety
International Congress B

Londres - Setembro de 2010










FUNDACAO DE AMPARO A PESOQUISA DO ESTADO
DE SAO PAULO

A FAPESP

FUNDACAO ROBERTO ROCHA BRITO
HOSPITAL VERA CRUZ

FUNDACAO

123

ROBERTO ROCHA BRITO




SEVERE ACUTE VIRAL BRONCHIOLITIS IN INFANTS: CLINICAL

FEATURES, ETIOLOGY AND OUTCOMES Granis)
\\",’ ’ A FapesP
(.\' Alfonso Eduardo Alvarez', Fernando Augusto de Lima Marson',’, Carmen Silvia Bertuzzo’, FUNDACAO
UNICAMP Clarice Weis Arns®, José Dirceu Ribeiro

(') Department of Pediatrics, Faculty of Medical Sciences, State University of Campinas (Uni
(%) Department of Medical Genetics, Faculty of Medical Sciences, State University of Ca

() Biological Institute, State University of Campinas, Department of Genetics, Evolutj

INTRODUCTION s, OIS

Grants: e —

+ ICEETH e =
ELS £ ® e CaeOndp
OBJECTIVES: 0 + 4R Tme D) . U
VD TR SO MOEEIN » s o N P
CIONEDIMe CIAZIe + Mz MSACTLE Mo . a——.
AT B F2 @D i =
I o
MATERIAL: REMNme 3 CHERENC 2T - i Do T —
60l AT I M = W FUNDACAO 7w
210 DD ) oo e o e
o o
o = o e a

METHODS: 4 I CITT CII#<exis o
* MeACTLHHL TSNS CE MG e o
R AR TROMMSHE <D DD oo aa
G n (s 3 2% e & e =g a e
[m I ([ 2w e ) T
+ % SBR[ MM e
W4 O ¢+ YN o
* NI XAT3 € SN SNEKT e
ST, (T ORTETIR T e« e
CIMMANS: SELINIR SE DO re—
ﬁm@mm@amm ROBERTC ROCHA BRITO — :
AT NN 4R A R0 ’ =
o ST ST + %5 21 o =
T, TN+ YEW 0T [ v o
ROMme « 2 CIMHEe ‘ml[ﬂ%@-v)s ML eovam « devoors mem oomosnon O e .
NEIIONRoH e o NI MSTMTHNL LT s - o cscopm Dacean mzano E - e o
Dﬂ O <CTHS W T 4mNI 0T D €ERI ) AR TRUEOTESE 1L 0 aran a
@nm«hmm‘:g’ AT ¢ awwonee 0 T 00 °
m«n[mcl SR O MHEMEIEL xaBoime T i o
HEDIe + rr:uL@D@orrt mgun e ——n il e et S o
EOUEROIIMAED- WA Femong SwaCTEN oomier e cmeom
RESULTS: Fmll ~mome oo MGaesrmn  one o SO
CEHme « NCIDEMSENIN €1 » WESEIA ZE1D ol CHTAETIS BRI o - oy o
e DFTAETTS (IR EXohiastle b T G
tﬁ L S Ty = %@;J%‘ o gt e gt e
ST M+ + LMD oo T e
TIMES N CINCK ) O N 06N, comcn P w = o e
Ric Jipgprad [T (leXaal o ez B o ’
S o CT96 CONEDIN, METII@MO o 32 4t e =n it E -
I M O R TTN CITTme SO e TP =0 - -
< moam IR O5 ‘lﬂnﬂ% o ::: 2 el CFETATTRS mmm:)‘m [A_ GHER mﬂ 5% DO
BT XY SRALITIN M 631 200 M) yaen. = S S RIS e, 7 HRTEHTAROM
RIS o Y e ORTRITH ¢ MRS 5 J— . OO £ T 2 ¢

 CHECCT QAT + MACE MM TIWEICTIAT M) ENCTENEL

SETHON R
+ €EITRO VKT & 1 €30 €03 11,

m:-mm
SO D oxDh o T3 OHEHM e NNm
MEIOENESTED NP € e
11

CONCLUSIONS: #:31| CTIb I RN €TRCK R TIE> QIM[RI [ ET W SaET| MMt SO 2311 CRTA TG IR T
+ 50T MTIMED o ITCTI 6N 2STRES MY T8 ¢ CTHEMC s JRMITATITS [T NI 4 DR D@ § e

ONE-YEAR FOLLOW-UP OF INFANTS HOSPITALIZED

AW,

«.\V

UNICAMP

Alfonso Eduardo Alvarez', Fernando Augusto de Lima Marson'?,
Clarice Weis Arns®, José Dirceu Ribeiro*

FOR SEVERE ACUTE VIRAL BRONCHIOLITIS

Carmen Silvia Bertuzzo®,

(') Department of Pediatrics, Faculty of Medical Sciences, State University of Campinas (Unicamp)
(%) Department of Medical Genetics, Faculty of Medical Sciences, State University of Campinas
() Biological Institute, State University of Campinas, Department of Genetics, Evolution and Bioagents.

INTRODUCTION: =ile + 463ifle 2 ST NN €T M0raes]
OIMETIN| COHEDNe THOIKNEENS| KT METH TS
ST T2 e TS » SAROTS « AT 40

OBJECTIVES: 401M:se#| SR [TDCEE IiHreche €S TI# TN
STTHS M + M0 RN 43Ol AT A0 Hme
203 CMERBEINCTY e

MATERIAL: PRI + CHEMSNZZTE 54 8 ¢ Do MO N0
ME HICEIOHHR DD <

METHODS: ¢ I CII CI#NESTSTBEM: S0 AT SHH 55
ST AW CTNme SRR FIEE SEOMNATMI]LAD O
TP B BRI~ TR IR
R0 ¥ DRI + 95 STSME T MIENTD-STH5A Mok,
O} 4+ XNESTINTMO-,MNEN=S T XTI HEISN AT
TICHCN| T (T TR 6T+ v | GmSETTHNC S
€O S EDOED + #8205 MCIBHCEmA 055 WD)
© 08 M- ENETE emNOE [ACE ORIk, « L
STIRIENC NEINEN » 55 ~ETRIONS LY, SEOX W 2T
(N NCIEFSET e o CTTT0e « 2HeoMYe TGN
A3 moms [T CEVATRCE CXEIH e METRHS TN S
O SMEWKES T a-ome DO 245, TROX X0 « NCIL,
5+ My » MASOSHET AW + 10|, £W MAAELETIONN G

RESULTS: Vil CFéNme T AT NI MO0 0M 25D &
4RI e WS [TI-COmVIIT® S MW [~ 210 + [P Ame
SHOCYFTET:3Y HIZSN T ) SRS TIN5 M
YR + 22D + COHEDN: [ SMAFE OIS WY Fiah
FRE oma (7l CRCENmEe & MO Mg « 4D e
OIS ¢ CIINOED

& 2CETHICK )y T8 LTI e CHNOOREDIL MENETe N
+ OCICMVGETT MmN DS S THNTD MK 70X TR # TN
Vil €HEMTDo AP e TS HEEIEIT R OTHID
MO ARSI XNV @BV MO NI,
SNVl &N 00 1T THTEOK + FEM-EC TR - + $ETIEN
+ @A ¥ 4T ORI RSO + @0 &3m0y D
SEDOMe ¥ B &H@N

CONCLUSIONS: M2 + 6 8 8 2Tl 2¥5:CT# (33 EDOED.
TN CHE® ¢EWA], SO W €1 SN LD MOk b e
+ OISR THE DI ED NN CTEIZ RTINS Ve €MD
MO T2« IGESAVEIRITRETAP  OTHBTS MTAN--4EW]
25 e IR SATEO N« AN G TGN 29 + NI,
5+ CIHEMISs MCOTHMMII I FKDOEDs <<

Grants:
FAPESP

FUNDACAO

Table 1. Demographic and Clinical Characteristics of 85 Infants, and

Viral Type Identified in Nasopharyngeal Aspirate of 82 Infants

Hospitalized with Bronchiolitis
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Table 2. Outcomes 3 and 12 months after Acute Viral Bronchiolitis.
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