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Antecedentes 

Palivizumab se recomienda para reducir las 
hospitalizaciones en niños con alto riesgo de infección grave 
por el virus sincitial respiratorio (VSR) 

Prematuros  

Enfermedad cardíaca y pulmonar compleja 

Lactantes con fibrosis quística (FQ), lactantes con 
enfermedad pulmonar crónica o compromiso nutricional. 



Antecedentes 

• Estudios previos (1980 y 1990) revelan que las infecciones por VSR resultaron en 
exacerbaciones pulmonares que 
•  Requieren hospitalización 

•  Hipoxemia persistente que requiere oxígeno domiciliario 

• Aumento de la inflamación de las vías respiratorias 

•  Mayor  riesgo de adquisición temprana de patógenos bacterianos (incluida Pseudomonas aeruginosa) 

• Aumento de los signos respiratorios crónicos 

 

• La literatura anterior se ha centrado en los resultados a corto plazo, pero las 
indicaciones para el uso de palivizumab podrían ampliarse si hay un impacto 
beneficioso en los resultados a más largo plazo  

 



Hipótesis 

• Los niños con FQ que recibieron Palivizumab 
en la infancia habrían mejorado los 
resultados, incluida una mejor función 
pulmonar, menos adquisición de P. 
aeruginosa y menos hospitalizaciones 
relacionadas con exacerbaciones pulmonares 
en comparación con aquellos que no habían 
recibido Palivizumab.  



Objetivos 

Comparar los siguientes resultados longitudinales en niños que recibieron y no recibieron 
Palivizumab en la infancia: 

1. Porcentaje de volumen espiratorio forzado en 1 segundo (FEV1) predicho a 7 años de edad 

2. Tiempo hasta la primera adquisición de P aeruginosa  

3. Número específico de edad de hospitalizaciones pulmonares durante los primeros 8 años 
de vida. 

 



Metodología 



Diseño del 
estudio, 
registro de 
pacientes y 
sujetos.  
 

Estudio retrospectivo, se realizó utilizando 
datos longitudinales CFFPR (Registro de 
Pacientes de la Fundación de Fibrosis 
Quística)de 2008 a 2016. 

La fecha de inicio del estudio (1 de enero de 
2008) fue el primer año en que el CFFPR 
incluyó datos sobre la recepción de 
palivizumab.  

El CFFPR incluye individuos con FQ que 
reciben atención en un programa acreditado 
por la red de CFF Care Center.  



Diseño del 
estudio, 
registro de 
pacientes y 
sujetos.  
 

Los bebés elegibles para este análisis nacieron entre 
el 1 de enero de 2008 y el 31 de diciembre de 2015; 
fueron diagnosticados con FQ dentro de los primeros 
6 meses de vida; y tenía $ 1 año calendario de datos 
CFFPR durante sus primeros 2 años de vida  

Se siguió a cada participante hasta el 31 de diciembre 
de 2016 o el 31 de diciembre del año en que cumplió 
7 años.  

Se excluyeron los lactantes sin datos anuales durante 
los primeros 2 años de vida o sin datos de encuentros 
registrados antes de su primera temporada de VSR.  



 
 

Definiciones de exposiciones, bebés incluidos, resultados y 
posibles factores de confusión 

 
 

• La exposición de interés fue la 
recepción de Palivizumab durante 
los primeros 2 años de vida.  

• RN se clasificaron como que 
recibieron Palivizumab si durante 
uno o ambos de sus primeros 2 
años de vida se registró en el 
registro.  

• El CFFPR no registra el número y 
el momento de las dosis.  

• Los bebés se clasificaron como que no 
recibieron Palivizumab si durante uno o 
ambos de sus primeros 2 años de vida 
se registró Palivizumab como "no 
administrado".  

• Se realizaron análisis de sensibilidad, 
eliminando a los bebés con 1 año 
cuando Palivizumab se registró como 
no administrado y se desconoce el 
recibo de Palivizumab para el segundo 
año.  



 

Definiciones de exposiciones, bebés incluidos, resultados y 
posibles factores de confusión 

 

• Realizaron análisis de sensibilidad, 
eliminando a los bebés con 1 año 
cuando palivizumab se registró como 
no administrado 

•  Se desconoce el recibo de 
palivizumab para el segundo año.  

• Los bebés fueron excluidos si este 
campo no se completó para los dos 
primeros 2 años de vida. 

 

 

• (1) porcentaje de FEV1 anualizado previsto 
(promedio de la medida máxima de cada 
trimestre) durante los 12 meses anteriores al 
séptimo cumpleaños.  

• (2) tiempo hasta el primer resultado positivo de 
cultivo de P. aeruginosa durante los primeros 7 
años de vida 

• (3) número anual de hospitalizaciones 
específicas por edad por exacerbaciones 
pulmonares u otras complicaciones pulmonares 
durante los primeros 8 años de vida.  



 
Definiciones de exposiciones, bebés incluidos, resultados y 

posibles factores de confusión 
 

• Las medidas de la función pulmonar 
entre su 6 y 7cumpleaños para 
medidas precisas de la función 
pulmonar.  

• El porcentaje predicho se calculó 
mediante el uso de ecuaciones de 
referencia de la Iniciativa de Función 
Pulmonar Global.   

• Infantes con un resultado de cultivo 
positivo para P. aeruginosa antes de 
la recepción de Palivizumab se 
excluyó del análisis del tiempo hasta 
el primer resultado de cultivo 
positivo para P. aeruginosa. 

 



 
Resultados 

 



 
 

Población de 
estudio 

 

• La muestra del estudio incluyó 4267 
bebés, de los cuales  

• 1588 (37%) informaron haber 
recibido palivizumab en el 
CFFPR durante  1 de los 
primeros 2 años de vida.  

• El 31% recibió 
palivizumab en ambos 
años 

• El 38% solo en el año 1 

• El 10% solo en el año 2 

• El 9% en el año 1 y 
desconocido en el año 2 

• El 12% en el año 2 y 
desconocido en el año 1. 

 

• Entre los 2679 niños 
informados que no 
recibieron palivizumab 

• 971 (36%) tuvieron 1 año 
en el que se informó que 
no se había administrado 
palivizumab, pero otro año 
en el que se informó que 
el recibo de palivizumab 
era "desconocido" o 
faltaba. 

 



Características 
de los bebés 
que recibieron 
y los que no 
recibieron 
Palivizumab 
 

Niños que nacieron entre abril y septiembre, 
tenían una edad gestacional de 37 semanas, 
tenían 2 mutaciones CFTR de clase I a III e 
íleo meconial al nacer. 

Antes del 1/11 , los bebés que recibieron 
Palivizumab tenían:  

• Percentiles de estatura y peso más bajos 

• Tenían más probabilidades de haber recibido 
prescripción de dornasa alfa, solución salina hipertónica 
y páncreas. Terapia de reemplazo enzimático;  

• Eran más propensos a tener asma reportada en el CFFPR. 



Características de los bebés que recibieron 
y no recibieron palivizumab 

• Hubo una superposición considerable de puntajes de propensión 
calculados.  

• Los lactantes que recibieron Palivizumab tuvieron una puntuación de 
propensión media de 0,41 (IQR: 0,33–0,48) 

• Los lactantes que no recibieron Palivizumab tuvieron una puntuación 
de propensión media de 0,35 (IQR: 0,28–0,42) 

 











 
Resultados longitudinales 

 



Resultados  

De los 4267 participantes de la 
cohorte, 1323 (31%) tenían datos 

de función pulmonar registrados en 
el CFFPR entre las edades de 6 y 7; 
593 de estos niños habían recibido 

Palivizumab y 730 no.  

El porcentaje medio de VEF1 
pronosticado a los 7 años de edad 
fue similar entre los que recibieron 

Palivizumab (98.2; intervalo de 
confianza [IC] del 95%: 96.9-99.5) y 
no recibieron Palivizumab (97.3; IC 

del 95%: 96.1-98.5) 



Resultados 

3619 neonatos negativos de P. 
aeruginosa al comienzo de su primera 

temporada de VSR (1340 habían 
recibido palivizumab y 2279 no) 

Se incluyeron en el análisis del tiempo 
hasta el primer resultado de cultivo de 

P. aeruginosa positivo. 

Durante el seguimiento, 1865 niños 
(52%) tuvieron resultados de cultivo 

positivos para P. aeruginosa. 



• Aquellos que recibieron 
Palivizumab tenían un riesgo 
significativamente mayor de 
adquirir P.aeruginosa (prueba 
de log-rank, P 5 .007). 



Grupo con menor 
probabilidad de recibir 

Palivizumab.  





Resultados longitudinales 



Resultados longitudinales 

En general, 1426 lactantes 
se clasificaron como de alto 

riesgo 

604 (38%) de los tratados 
con Palivizumab 

822 (31%) de los lactantes 
no tratados con 

Palivizumab.  

El porcentaje medio de 
VEF1 pronosticado fue el 

mismo en quienes 
recibieron y no recibieron 

Palivizumab (95.3 vs 95.0; P 
5 .9).  

La razón de riesgo para la 
adquisición de P. aeruginosa 

fue 1.0 (IC 95%: 0.86–1.2) entre 
1103 neonatos de alto riesgo, 

comparando los que recibieron 
vs no recibieron Palivizumab.  



Discusión 



Discusión 

• Los bebés que recibieron Palivizumab 
tenían más probabilidades de nacer 
prematuros y antes de la temporada 
de VSR; tiene mutaciones severas de 
CFTR; ser diagnosticado por íleo 
meconial y con asma; y ser tratado 
con dornasa alfa, solución salina 
hipertónica y enzimas pancreáticas. 

• Los proveedores y las familias 
probablemente consideraron estos 
factores cuando prescribieron 
palivizumab.  



Resultados longitudinales 

• Después del ajuste para los puntajes de 
propensión, NO encontraron asociación entre 
Palivizumab y la función pulmonar a los 7 
años, el tiempo hasta el primer resultado de 
cultivo positivo para P. aeruginosa, o la tasa 
de hospitalizaciones relacionadas con los 
pulmones.  



Discusión 

La falta de evidencia para el beneficio, el alto costo de la 
administración mensual compleja de Palivizumab ha llevado 
a una variabilidad en el uso en los Estados Unidos, el Reino 
Unido y Canadá. 

Variabilidad similar en la CF de EE. UU. red de centros de 
atención, el % medio de RN que recibieron Palivizumab en 
centros de atención individual fue del 37% (RIC: 18% –64%).  

Nacidos entre 2008 y 2012 > Palivizumab que los nacidos 
entre 2013 y 2015. 

Creciente incertidumbre sobre los beneficios potenciales de 
Palivizumab y / o más barreras que restringen el acceso a 
esta terapia. 



Limitaciones 

En esta gran cohorte de lactantes con FQ, se 
excluyó el 29% de la muestra potencial del 
estudio debido a la falta de datos, lo que podría 
afectar la generalización de los resultados. 

81% al 84% de las personas con FQ en los 
Estados Unidos están incluidas en el CFFPR, 
pero se desconoce la proporción precisa de 
bebés y niños incluidos en el CFFPR  

El palivizumab recetado por los médicos de 
atención primaria u otros centros de atención 
que no son de FQ puede no registrarse con 
precisión en el CFFPR.   



Limitaciones 

• El número de dosis de palivizumab 
recibidas en cada temporada, que 
potencialmente pueden afectar la 
efectividad, no se captura en el CFFPR.  

•  El CFFPR no contiene datos de la 
enfermedad por VSR y, por lo tanto, las 
hospitalizaciones secundarias al VSR no 
se pudieron evaluar durante el 
tratamiento, el beneficio tradicional del 
tratamiento.  

• Es posible que nuestros puntajes de 
propensión no se hayan ajustado 
completamente para el sesgo de indicación 
y solo podrían incluir factores de confusión 
medidos  

 

• los datos de la función pulmonar solo 
estaban disponibles para un subgrupo de 
población del estudio porque la mayoría no 
había cumplido 7 años al final del período 
de observación  



Conclusiones 

No hay evidencia de beneficios a largo plazo asociados con Palivizumab en lactantes con FQ a 
nivel poblacional.  

Un próximo paso apropiado para evaluar los resultados de Palivizumab entre los recién nacidos 
de alto riesgo sería incorporar un estudio prospectivo dentro del CFFPR.  

Se deben desarrollar definiciones de casos concisas para la enfermedad pulmonar crónica y el 
compromiso nutricional para los bebés con FQ.  Utilizando los datos actuales de CFFPR.  

La precisión de la recepción de Palivizumab, el momento de la dosis, las hospitalizaciones por 
VRS y los días de hospital e ingreso a UCI se podrían recopilar. 


