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Introduccion
* Inflamacidn de los bronquiolos causada por infeccion viral.

* Virus respiratorio sincitial (VRS) el agente mas comun.
*i e Mas frecuencia durante los meses de invierno.

* El diagndstico se basa en la historia clinica y examen fisico.

* El tratamiento es de soporte.

* Complicaciones: insuficiencia respiratoria aguda,
deshidratacion moderada-grave, apneas, neumotorax,
hiponatremia secundaria a SIADH, etc.

Principal causa de ingreso hospitalario en menores de 12 meses.
En Europa, el VRS se asocia con mas de 270.000 hospitalizaciones anuales en nifios menores de 5 aios.
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Introduccion

- Instituto de Salud Carlos Il y del CMBD del Ministerio de Sanidad -> 7.000 y 14.000 ingresos
— hospitalarios anuales, con picos estacionales entre noviembre y marzo, mortalidad entre el O-
1

||:||:| gl 5%

Importante presion asistencial en los servicios de urgencias y pediatria, siendo frecuente la
necesidad de derivacidon a unidades de cuidados intensivos en los casos mas graves.

P
g Ny
(6\ La bronquiolitis no solo representa una carga clinica, sino también econdmica, con un coste

estimado de entre 3.000 y 5.000 € por episodio grave hospitalariol®®!
G
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Introduccic

-> Palivizumab Anticuerpo monoclonal inyectable mensual.
Elevado coste y necesidad de multiples dosis-> restringido a poblaciones
pediatricas de alto riesgo.
Sin cobertura a la gran mayoria de lactantes sanos: mayor proporcion de
ingresos.

-> Nirsevimab Anticuerpo monoclonal inyectable de accidn prolongada. Dosis

Unica.

Disminuir significativamente la incidencia de enfermedad y las
hospitalizaciones por VRS en nifios prematuros tardios y a término
inmunizados durante el primer afio de vida -> MELODY [8]
Seguridad y tolerancia -> MEDLEY [9]
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Introduccion & CAV
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Vacunas e Inmunizc

Inclusidon de Nirsevimab en el calendario vacunal nacional durante la temporada 2023-2024
respaldado por Asociacion Espafiola de Pediatria (AEP) y el Comité Asesor de Vacunas!10-12]

Administracion en las primeras semanas de vida y su integracion en el programa del nino
sano.

Inmunizacion frente al VRS, reducir la carga infecciosa en la infancia y evitar secuelas
respiratorias a largo plazo, como la hiperreactividad bronquial.
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Introduccion

Efectividad en vida real estiman la reduccion de las hospitalizaciones!*® tras la inmunizacion
con nirsevimab en un 80-85% tras la primera campana de 2023-2024.

No ha habido diferencias significativas en cuanto a la gravedad de las infecciones:(16-21]

Todavia presentan tamanos muestrales pequefos, asi que seria util el desarrollo de
estudios con N mayores y analisis de periodos mas prolongados de tiempo, que incluyan
varias campafas de inmunizacion y que analicen la adhesion a las campafas de
inmunizacion con el nirsevimab, ya que esto podria aportar una vision mas completa del
impacto en vida real desde la introduccién en el calendario vacunal.
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Hipotesis y objetivos -

-> La inmunizacion pasiva con nirsevimab reducira los ingresos hospitalarios por
bronquiolitis VRS positiva en torno a un 80%.

-> Determinar el numero de ingresos por bronquiolitis en comparaciéon a afos
anteriores tras el inicio de la inmunizacion con nirsevimab en nuestro hospital de tercer nivel.

Otros objetivos especificos:

* Determinar si tras la inmunizacion con nirsevimab ha habido algun cambio en la incidencia con respecto los
ingresos por bronquiolitis VRS positivo.

* Valorar si tras la inmunizacidon con nirsevimab la gravedad de los pacientes ingresados por bronquiolitis se ha visto
afectada.

* Valorar si se reduce el tiempo de estancia media hospitalaria en pacientes inmunizados con nirsevimab.

* Valorar si los costes se han reducido con respecto a afos anteriores tras el inicio de la inmunizacidon con
nirsevimab.

* Determinar si ha ocurrido un desplazamiento de la incidencia de bronquiolitis hacia otros serotipos.
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DC[IB Metodologia: Diseno y sujetos

e Estudio analitico observacional con disefio ¢ El tiempo de seguimiento finalizara hasta
de cohortes retrospectivo. qgue fueron dados de alta del hospital, por

e Base de datos de pacientes pediatricos lo que no se preven perdidas.

ingresados por bronquiolitis aguda por ¢ Se dividiran las dos cohortes segun Ia
cualquier virus respiratorio entre los meses administracion o no de nirsevimab.
de noviembre de 2022 y noviembre 2024.

* Se recogeran los datos necesarios a traveés
de la historia clinica electrénica en el
programa informatico Selene del HUVA.
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% Metodologia: Disefio y sujetos

* Poblacidn diana: lactantes < de 3 meses que reciben nirsevimab
* Poblacidn accesible: pacientes < de 3 meses hospitalizados en el HUVA con diagndstico de
bronquiolitis ingresados entre noviembre de 2022 hasta noviembre de 2024

@O

Criterios de inclusion: YES NO Como criterios de exclusidn:
. Diagnastico clinico de bronquiolitis . No diagnastico clinico de bronquiolitis
. Edad menor de 3 meses . Datos insuficientes en historia clinica
. Ingreso hospitalario en HUVA comprendido . Desconocer si administracion o no de
entre noviembre de 2022 y noviembre de nirsevimab.
2024
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Metodologia: Variables

e Variable principal: Administracion si/no nirsevimab

e Variables secundarias:
- Afectacién por VRS u otros virus
- Tiempo de estancia hospitalaria
- Necesidad de ingreso en UCIP si/no
- Nivel de gravedad segun escala de Tal
- Nivel de gravedad segun necesidad de oxigeno

- Necesidad de ventilacion mecanica invasiva o no invasiva
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Metodologia: Recogida y ana
de datos

Revision de las historias clinicas de los pacientes en la base de datos previamente realizada.

Cddigos del CIE- 10: J21.0, bronquiolitis aguda VRS y J21.9 bronquiolitis no especificada.

* Dos cohortes: noviembre 2022 a noviembre 2023 (T1), y otra entre noviembre 2023 y
noviembre 2024 (T2), tras la inclusién de nirsevimab en calendario vacunal, lo hayan o no
recibido.

Sistema informatico IBM SPSS Stadistics® (versién 25).

Analisis multivariante mediante un modelo de regresion.

potencia estadistica del 90% y un error alfa del 5%.
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Metodologia: Resultados
esperados

Reduccion significativa en las hospitalizaciones por bronquiolitis por VRS en lactantes
menores de 3 meses inmunizados con nirsevimab en comparacion con la cohorte previa sin
inmunizacion.

Disminucion 80% en los ingresos hospitalarios por VRS

+

Reduccion en la gravedad ingresados: menor ingresos en unidades de cuidados intensivos
pediatricos (UCIP), menor uso de soporte ventilatorio y estancia hospitalaria mas

Posibles cambios en la distribucion etioldgica de las bronquiolitis, con un posible
desplazamiento hacia otros virus respiratorios distintos del VRS.
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Metodologia: dificultades y
limitaciones

® Estudio retrospectivo basado en historia clinica electrénica = riesgo
®@® de pérdida de informacion o registro incompleto de variables clinicas.
®®®

Determinacion del estado de inmunizacidon = errores de registro.

Sesgo de seleccidn, ya que la inclusién depende del diagndstico clinico
registrado y del ingreso hospitalario.
& Factores de confusion, como comorbilidades.

Limitacion en la generalizacion de resultados.
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A continuacion, se presenta un cronograma estimado para el desarrollo del proyecto. El mismo estd organizado en
diferentes fases que cubren desde la planificacion inicial hasta la presentacidn del trabajo:

Plan de trabajo
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- . Antes de participar en el estudio, los padres o tutores legales de los pacientes

pediadtricos recibirdn una explicacion clara y comprensible sobre los objetivos, los procedimientos, los riesgos y los
beneficios potenciales del estudio.

/7

No esperamos riesgos significativos en el estudio. Datos para la consolidacion del uso del
Nirsevimab.

- . Criterios de inclusidon y exclusion fundamentados cientificamente, para reducir la presencia de
discriminacién o sesgo.

- . A través de comités de ética de la investigacion.

- . Anonimizacion para proteger la confidencialidad y la privacidad de los datos y la
informacion recopilada de los participantes.

- . Congresos cientificos y publicaciones en revistas biomédicas, con el objetivo de ponerlos
a disposicion de la comunidad cientifica.
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Aplicabilidad y utilidad de
resultados

Demostrada la eficacia de nirsevimab en condiciones controladas, aun es necesario

)

* Disefio de estrategias de inmunizacidon mas eficientes, fomentando una mayor adherencia al programa por parte
de profesionales y familias.

* Evaluar sostenibilidad econémica de esta intervencidn preventiva

* Detectar limitaciones logisticas, factores asociados a menor efectividad y fenédmenos como el desplazamiento
de serotipos.

En conclusidn, este trabajo puede contribuir al conocimiento y la optimizacion de las estrategias de prevencion de
la bronquiolitis por VRS, promoviendo una atencidén mas eficiente, segura y basada en la evidencia para los
lactantes mas vulnerables.
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=%, Presupuesto

El estudio no necesita financiacion para procedimientos diagndsticos ni terapéuticos, ya que es una
revision retrospectiva de historias clinicas. No obstante, se prevén los siguientes costes indirectos:

(100 horas a 25 €/hora): 2.500 €
(20 horas a 30 €/hora): 600 €
(SPSS): 300 € (licencia anual compartida institucional)
(papeleria, comunicaciones, impresién): 100 €
Total estimado: 3.500 €
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