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RESUMO

A epidemia causada pelo virus H:N: foi inicialmente diagnosticada no México dentre os meses de
margo e abril de 2009 e teve grande impacto mididtico e populacional. Em junho de 2009 a
Organiza¢do Mundial de Satide (OMS) informou a existéncia de uma pandemia em estagio 6 (seis) -
de alto nivel, demostrando a difusdo do virus em pelo menos dois continentes. Em func¢do do seu
risco potencial de alta letalidade, foi realizada esta pesquisa, de forma a melhor compreender o
comportamento do virus nos préximos anos, bem como as a¢des de enfrentamento para evitar
novos surtos. A influenza, também conhecida como gripe, é uma doenca viral adquirida através do
contato humano com animais domésticos. Os suinos sdo importantes hospedeiros do virus Influenza
HiN: (swine-like Influenza A) e, sendo assim, estdo susceptiveis as infeccbes por virus Influenza de
origem avidria e humana. Além disso, possuem papel relevante na transmissao viral entre espécies e
na epidemiologia da influenza humana. A epidemia por Influenza A H:iN:/2009 representou um
imenso desafio para as autoridades de saude publica e para os setores privados da saude, no que se
refere as agdes de planejamento e execu¢do de medidas de prevencdo, diagndstico e tratamento.
Foram identificados casos confirmados de contamina¢do pelo virus em 214 paises até abril de 2010.
Embora estejamos em periodo pds-pandemia, acredita-se que o virus HiN; tenha atualmente um
comportamento semelhante ao virus de gripe sazonal, causando focos infecciosos localizados e com
niveis ainda significativos de transmissdo. Destaca-se a preocupacdo com a saude dos trabalhadores
diretamente ligados a drea de saude, j& que essa atividade apresenta uma situagdao de risco aos
trabalhadores envolvidos e também a comunidade.

Palavras-chave: Epidemia, pandemia, Influenza A H:N;, saide publica, prevencdo, diagndstico,
tratamento, pds-pandemia, trabalhadores da saude.

ABSTRACT

The epidemic caused by the HiN; virus was initially diagnosed in Mexico from March to April 2009 and
had a great media coverage as well as affected the population greatly. In June 2009, the World
Health Organization (WHO) declared that there was a high-level stage 6 epidemic by showing the
spread of the virus through at least two continents. Due to the virus high lethal potential the
following study was idealized in order to understand the behavior of the virus in the following years
as well as the actions to be taken to avoid new outbreaks. The influenza, also known as The Flu, is a
viral infection acquired through human contact with animals. The swine are important hosts of the
HiN1 virus (swine-like Influenza A) so they are susceptible to infections by the influenza virus from
fowls and humans. They also play an important role in viral infections among species and in the
human influenza epidemiology. The Influenza A HiN:/2009 epidemic represented a huge challenge
for the public health authorities and also for the private health sector regarding prevention,
diagnosis, and treatment action and execution plans. There were HiN: virus confirmed contamination
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cases in 214 countries up to April 2010. Although we have been in a post-pandemic period, the
experts believe that the H:N; virus has a similar behavior as the seasonal virus that can cause focus of
infection in specific locations and with significant levels of transmission. It is also important to
emphasize the concern of health professionals and the population since they are at risk.

Key words: Epidemic, pandemic, Influenza A H:Ns, public health, prevention, diagnoses, treatment,
post-pandemic, health professionals.

INTRODUCAO

Dentre as doencas transmissiveis (infectocontagiosas), hd as doencas
respiratdrias, as quais podem ser causadas pelo virus influenza A ou tipo A, o qual é
responsavel por causar gripe tanto em humanos quanto em aves e em suinos. Como
a maioria dos virus, o Influenza A sofre muta¢des dando origem a subtipos, sendo o
mais comum o H:N;. Os porcos quando infectados pelo virus influenza aviario ou
humano ocorre a recombinacao do DNA do virus, ou seja, a troca de genes, sendo
que este processo da origem a um novo virus com os mesmos caracteres do
Influenza humano, avidrio e suino (LITVOC, 2009).

A epidemia causada pelo virus HiN; foi inicialmente diagnosticada no
México dentre os meses de marco e abril de 2009, e espalhou-se rapidamente para
outros paises. Em junho de 2009, a Organizacdo Mundial de Saide (OMS) informou
a existéncia de uma pandemia em estagio 6 (seis) - de alto nivel, demostrando a
difusdo do virus em pelo menos dois continentes (GRECO, 2009).

Em abril de 2009, um novo subtipo viral do virus influenza A (HiN,) foi
identificado em espécimes clinicos obtidos de dois pacientes nos Estados Unidos. A
mesma cepa viral foi identificada no México, no Canada e em outras partes do
mundo. Esse evento foi considerado pela Organizacdo Mundial de Saliide como de
emergéncia em Saude Publica de Interesse Internacional (MINISTERIO DA SAUDE,
2010).

Até 15 de julho de 2009, o Brasil adotou medidas de contencao para a
Pandemia de Influenza, época na qual era considerado caso suspeito todo individuo
que apresentasse febre e tosse ou dor de garganta e que tivesse viajado para paises

com casos de influenza A (H:N;) ou que tivesse tido contato com caso suspeito ou
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confirmado da doenca. A partir de 16 de julho de 2009, quando, no Brasil, foi
declarada a transmissdo sustentada da Influenza A (H1N1), o pais passou a vigiar os
casos de doenca respiratdria grave, sendo que desde entdo a definicao de caso
suspeito de sindrome respiratdria aguda grave (SRAG) é: “todo Individuo que
apresente febre, tosse e dispneia” (RIBEIRO et al., 2010).

Em abril de 2010, foram identificados casos confirmados de contaminagdo
pelo virus em 214 paises, ndao sendo evidenciado o numero total de casos de
influenza A H:N+/2009, tendo em vista que o diagndstico da doenga foi concluido
através de dados clinicos dos pacientes ndo havendo a realizagdo de exames
laboratoriais (GIRARD et al., 2010).

O objetivo desse trabalho é fazer uma revisdo de literatura sobre a
epidemiologia dos casos de influenza A H:N;, correlacionando com as medidas
adotadas e exames laboratoriais realizados.

Para o desenvolvimento do trabalho foi realizado um levantamento
bibliografica utilizando como descritores o cruzamento dos termos casos de

influenza A H;N; medidas adotadas e exames laboratoriais.

A Influenza A (H:N,) e a sua patogenia

A influenza ou gripe é uma infeccdo viral aguda do sistema respiratdrio, de
distribuicdo global e elevada transmissibilidade (BRASIL, 2002). Os virus influenza
sdo subdivididos nos tipos A, B e C de acordo com perfis antigénicos caracteristicos.
Por serem altamente transmissiveis e mutdveis, os virus da influenza,
principalmente os virus influenza A, costumam causar surtos, epidemias e mesmo
pandemias, podendo proporcionar elevada morbidade e mortalidade.

As pandemias de gripe podem ter consequéncias graves para a saude
publica e para a economia. Ndao hd estimativas mundiais precisas sobre o nimero de
casos e Obitos relacionados a influenza. Contudo, pandemias parecem ocorrer a
cada 10 ou 20 anos (cinco pandemias foram registradas desde 1889) e epidemias e
surtos regionais podem ocorrer em intervalos que variam de um a trés anos. A
maior pandemia ja registrada ocorreu entre os anos de 1918 e 1919, a chamada
“Gripe Espanhola” (devido a morte de um membro da familia real espanhola e a
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grande quantidade de informacdo dada pelos meios de comunicacdo desse pais),
com estimativa da ocorréncia entre 20 a 40 milhdes de débitos no mundo
(MALHOTRA e KRILOV, 2000; COMUNIDADE EUROPEIA, 2004).

A influenza tem alta taxa de ataque, disseminando-se rapidamente em
ambientes fechados; as criancas menores de dois anos, os idosos e os individuos de
qualquer idade com determinadas doencas crénicas ou imunossupressoras sao 0s
grupos populacionais de maior risco para as complicagbes da doenca,
principalmente as infeccbes bacterianas secundarias. Dentre os fatores
predisponentes a infec¢dao respiratdria aguda em criangas, o estado nutricional, o
baixo peso ao nascer e o nimero de pessoas por domicilio sdao expressivos
determinantes, além de outros, como aglomeracao, nivel de escolaridade da familia,
auséncia ou aleitamento materno inadequado, poluicao e inala¢do passiva de fumo
(NICHOLSON, et al., 1998; COX et al., 1999; MALHOTRA, 2000).

As evidéncias histdricas sugerem que pandemias ocorrem trés a quatro
vezes por século. No ultimo século ocorreram trés pandemias de influenza ("Gripe
Espanhola" em 1918-19; "Gripe Asiatica" em 1957- 58 e a "Gripe de Hong Kong" em
1968-69), sendo que o intervalo entre elas foi de 11 a 44 anos (STAMBOULIAN,
2000).

O pior cenario, o da Gripe Espanhola de 1918-19, provocou em torno de 20 a
40 milhGes de ébitos no mundo. Em todas as dltimas trés pandemias, identificou-se
um aumento da taxa de mortalidade entre pessoas com menos de 60 anos de
idade; em 1918-19, por exemplo, a maior taxa de mortalidade ocorreu em adultos na
faixa etdria de 20 a 40 anos de idade (CANADIAN PLAN, 2004).

O virus da influenza A (H:N;) é transmitido de pessoa a pessoa,
principalmente por meio da tosse ou do espirro e de contato com secrecdes
respiratdrias de pessoas infectadas. No entanto, de acordo com a Organizacdo
Mundial da Saide (OMS), a principal forma de transmissdo ndo é pelo ar, e sim pelo
contato com superficies contaminadas.

A higienizacdo das maos deve ser realizada através da lavagem das maos

com agua e sabdo, seguida do uso de dlcool a 70%. A lavagem das maos com agua e
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sabdo é essencial quando as maos estao visivelmente sujas ou contaminadas com

sangue ou outros fluidos corporais (SCHURMANN W, 1983; MMWR, 2002).

Medidas adotadas para conter os surtos do virus Influenza A - HiN,

No ano de 2010, conforme relatos da Organizacao Mundial de Saude
(WHO,2010), o nimero de popula¢des infectadas pelo virus H:N:;/2009 em algumas
regides seria de 20% a 40% do total que, portanto, apresentam imunidade; No Brasil,
no dia 1° de agosto de 2010, foram vacinadas cerca de 88 milhdes de pessoas
consideradas vulneraveis quanto a imunidade, atingindo um total de 46% da
populacdo (BRASIL,2010).

No ano de 2011, o Brasil contou com 58 unidades sentinela ativas de
Vigilancia da influenza distribuida em todo territério nacional, sendo que o principal
objetivo era o de monitorar as cepas virais circulantes, e este estudo seria utilizado
para adequac¢do imunogénica da vacina trivalente anual.

Até o més de setembro de 2011 (SE 39) conforme dados disponiveis no
Sivep - gripe, 6.495 das amostras clinicas coletadas neste periodo, foram
identificados 1.107 (17%) virus respiratdrios, sendo destes 467 ou (42%) positivos para
o virus Sincicial (VRS), 317 (29%) para Influenza A, 125 (11%) influenza B, 110 (10%)
Parainfluenza 1+2+3+ e 88(8%) Adenovirus (Sivep-Gripe/SVS/|MS).

Em 2011, foi realizada campanha na qual foram vacinados idosos com 60
anos ou mais de idade, profissionais da drea de salde, populacdes indigenas,
gestantes e criancas entre seis meses a um ano, 11 meses e 29 dias (Sivep-
Gripe/SVS/|MS). Segundo dados do Ministério da Satide.

Em 2012, conforme dados fornecidos pela Organizacdo Mundial de Saude
(OMS) e da Organizacdo Pan-americana de Satide (OPAS), mesmo com o término da
pandemia de influenza, o virus A (HiN;) PDM0g9 ainda estd circulando em todos os
continentes causando surtos localizados. Este padrdo é justificado devido a
exposicao das pessoas ao virus através da infeccao ou da imunizagdo pelas vacinas.
Quanto ao padrdo clinico epidemiolégico, ndo houve alteracdo (MINISTERIO DA

SAUDE, 2012).
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No Brasil, até 30 de junho de 2012, o SINAN registrou um total de 8.936 casos
de Sindrome Respiratdria Aguda Grave que foram hospitalizados (SRAG-Sindrome
Respiratdria Aguda), sendo que 7,2% (648 casos) evoluiram para 6bito, e a influenza
foi responsdvel por 20,3% (1.822) do total dos casos (MINISTERIO DA SAUDE, 2012).

Durante a pandemia estudos mostraram que a administracao do antiviral
Oseltamivir se revelou muito eficaz e evitou casos complicados e ébitos pela Gripe
A. Desdé 2011 foi disponibilizado pelo Ministério da Saide um estoque desse
antiviral para todos os estados brasileiros e mantém-se um estoque estratégico
para suprir, caso haja necessidade (MINISTERIO DA SAUDE, 2012).

Nos anos de 2012/2013, a Organizacdo Mundial da Satide (OMS) adotou a
seguinte diretriz: as vacinas do hemisfério Norte teriam uma composigao diferente
da vacina do hemisfério Sul e a partir desta temporada foi licenciada em alguns
paises a vacina tetravalente, onde seria incluido mais um subtipo do virus Influenza
B.3, 4 (MINISTERIO DA SAUDE, 2013).

Em 2013 foi reforcada a importancia do diagndstico da doenca através da
identificacdo do virus HiN1, onde a realizacdo de exames laboratoriais €
fundamental para abordagem terapéutica, bem como para medidas de controle

epidemioldgico (MINISTERIO DA SAUDE, 2013).

Técnica de coleta de amostras de H;N;

As coletas de amostras devem ser realizadas na fase de maior
transmissibilidade da doenca que engloba o periodo entre um dia antes do inicio
dos sintomas até o sétimo dia de evolug¢ao, sendo que as amostras deverao ser
coletadas preferencialmente no inicio do quadro (MINISTERIO DA SAUDE, 2013).

Conforme especificado no protocolo do Ministério da Salide as amostras de

secrecao respiratdria deverdo ser coletadas da seguinte maneira:

e (oletar 3swabs (da orofaringe e das narinas direita e esquerda), nos

primeiros 7 dias apds aparecimentos dos sintomas. Os trés swabs no mesmo
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tubo, com no maximo 3 ml de salina fisioldgica estéril, lacrar e identificar
adequadamente o tubo. Manter refrigerado a 4°C. O transporte do espécime
ao laboratdrio devera ser realizado no mesmo dia da coleta ou por periodo
nao superior a 24 horas, em caixa de isopor com gelo. Nao sendo possivel,
congelar a-70°C e enviar em gelo seco ou nitrogénio liquido.

e Os swabs a serem usados devem ser de rayon, estéreis, tamponado, com a
haste de plastico. Swabs com haste de madeira e/ou com alginato de calcio

nao devem ser utilizados.

/\,@"'

ﬁ // /\\ \ ﬁl/*")
\| \ : \ AL i; J i

/ \ l L I';L'-. —

Swab Nasal Swal Oral 3 Swabs (1 tubo de meio) " Identificagado

FONTE: BRASIL, SESA-BA (2012).

Transporte e acondicionamento de amostras

As amostras coletadas em Unidades de Pronto atendimento - SUS ou
Hospitais de referéncia deverao ser encaminhadas ao Laboratdrio Central de Saude
Publica (LACEN) de seu Estado ou Distrito Federal acompanhadas da ficha
epidemioldgica devidamente preenchida. A ficha esta disponivel no site do
Ministério da Saldde no endereco www.saude.gov.br, link de Influenza A (H1N1).
(MINISTERIO DA SAUDE, 2013).

Para manter a integridade das amostras deverao ser tomadas as seguintes

precaucdes:
e As amostras deverdo ser colocadas em caixas (térmicas) de paredes rigidas,

que mantenham a temperatura adequada de refrigeracdo (4 a 8°C) até a

chegada ao LACEN.
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Efmbalagem e etiguetagem de substincias infecciosas de Categoria A

Primeiro receptéulo
(tubo de ensaio)

N . Tampa
Material absorvente
Embalagem secundéa

(estanque) \

Registo da amostra
(incluindo lista do contedo)

Embalagem exterior

INFECTIOUS SUBST,
AFFECTING »un::sci‘

Etiqueta indicando
a orienta@a da
amostra (na é
obrigatda se o
primeiro
receptéulo na
exceder 50 ml)

UN 2814 net Qty. 10 mi

Especificaa
das NU

Fonte: SESA-RS (2012).

e O LACEN deverd acondicionar a amostra em caixas especificas para
Transporte de Substancias Infecciosas, preferencialmente em gelo seco. Na
impossibilidade de obter gelo seco, para esta Emergéncia de Saude Publica
de Importancia Internacional, a amostra poderd ser congelada a -70°C e
encaminhar em gelo reciclavel.

e Devido a presenca do laboratdrio de referéncia em seu territdrio, o municipio
do Rio de Janeiro, de S3ao Paulo e de Belém, deve enviar as amostras
diretamente ao Laboratdrio de Referéncia para Influenza da Fundacgao
Oswaldo Cruz Fiocruz- (10C), Instituto Adolfo Lutz (IAL) e Instituto Evandro

Chagas (IEC), respectivamente.

Metodologia para diagnostico da influenza HN;:

A técnica utilizada para diagnostico preconizada pela OMS para a
identificacdo do virus influenza pandémica A (H1N1) é o RT-PCR PCR (reacdo em
cadeia mediada pela polimerase em tempo real).

Os laboratdrios Centrais de salde publica serdo os responsaveis pelo

processamento das amostras de secrecao respiratdria de casos suspeitos, no
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Estado do Parand essas anadlises serdo realizadas no setor de Biologia molecular do
LACEN/PR, conforme o protocolo de procedimentos - Influenza A (H1N1) - do
Ministério da Saude 2013.

Parte principal do artigo, que contém a exposicao ordenada e
pormenorizada do assunto tratado. Divide-se em secbes e subsec¢des, conforme a

NBR 6024, que variam em fun¢ao da abordagem do tema e do método.

Tratamento

Os medicamentos antivirais fosfato de Oseltamivir (Tamiflu®) e Zanamivir
sao inibidores de neuraminidase, pertencem a classe de drogas criadas para atuar
contra o virus influenza, sdao bem reconhecidas pela enzima viral, atuam tanto no
virus influenza A quanto no B. S3o pouco reconhecidas por enzimas humanas o que
ocasiona a diminuicao das chances de causar efeitos colaterais. Os beneficios
relatados com o uso do Oseltamivir demonstram que o tratamento com o antiviral
utilizado de maneira precoce pode diminuir a duracdo dos sintomas, isso ocorre
principalmente em pacientes imunossuprimidos. Alguns estudos relatam que neste
grupo seja superior. Esses medicamentos sao disponibilizados pelo Ministério da
sadde (MINISTERIO DA SAUDE, 2013).

Ja o medicamento peramevir é um inibidor da neuraminidase e estd em
fase de investigacao para uso endovenoso. Nos Estados Unidos, o farmaco esta
sendo disponibilizado para casos que ndo responderam a terapéutica inalatdria ou
oral e para pacientes que sé podem utilizar a via endovenosa (CARNEIRO,

MARCELO, et al, 2009).

Tabela Doses do oseltamivir e zanamivir no tratamento

|Faixa etaria |Dose recomendada

Adulto 75 mg VO a cada 12 horas, por 5 dias

>1ano e =15kg 30 mg VO a cada 12 horas, por 5 dias

>1ano e entre 15 e 23 kg 45 mg VO a cada 12 horas, por 5 dias

>1ano e entre 23 e 40 kg 60 mg VO a cada 12 horas, por 5 dias
Oseltamivir >1ano e > 40 kg 75 mg VO a cada 12 horas, por 5 dias
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< 3 meses 12 mg VO a cada 12 horas, por 5 dias

3 a5 meses 20 mg VO a cada 12 horas, por 5 dias

|6 meses até 1ano 25 mg VO a cada 12 horas, por 5 dias

Adulto 10 mg inalacao a cada 12 horas, por 5 dias
Zanamivir |Crian<;a =7anos 10 mg inalagdo a cada 12 horas, por 5 dias

FONTE: ZAMBON (2013).

CONCLUSAO

A epidemia de gripe H:N; fez com que a populacdo mundial ficasse mais
atenta aos sintomas da gripe, 0 que até entdo era tratado como algo corriqueiro
passou a ser tratado com maior importancia por colocar em risco a saude publica.
Além disso, no inicio da epidemia a falta de dados em relacao a confirmacao da
doencga causou enorme inseguranga na populagao.

Com a criacao das redes sentinelas houve grande avanco na identificacao dos
casos o que ocasionou a diminui¢ao dos riscos e com isso diminuiu também o medo
da populagdo. As medidas adotadas pela OMS, como a criacao das redes sentinelas
para controle e identificacdo de cepas, bem como as campanhas de vacina¢ao e
disponibilizagdo do medicamento antiviral oseltamivir fez com que o nimero de
casos diminuisse no decorrer dos anos. Vale a pena ressaltar que o diagndstico da
doenga através da identificacdo dos virus € de suma importancia, para a avaliagao
epidemioldgica e criacao de medicamentos e vacinas adequadas para que ocorra o
controle dessa epidemia e para evitar que novas epidemias surjam.

Além destas medidas, a¢bes de educacdo em saude s3o de extrema
relevancia a serem desenvolvidas principalmente por profissionais da atencdo
primaria a saide. A mudanca de pequenos habitos como lavar as mdos e abrir as
janelas para arejar os ambientes resultam em uma diminuicao dos casos desta e de

outras doengas transmissiveis.
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