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situacdo epidemio-

légica no mundo e

no Brasil caracte-
riza-se por uma pandemia
com predominio de casos
com manifestacoes clinicas
leves e de baixa letalidade.

A partir de 29 de novem-
bro de 2009, a Organizacio
Mundial da Saude (OMS)
passou a divulgar apenas os
casos de SRAG (Sindrome
Respiratéria Aguda Grave)
e 6bitos confirmados de in-
fluenza A(HINT), uma vez
que a avaliacdo real da pan-
demia ficou subestimada
devido a maioria dos casos
da doenca apresentar-se de
forma leve e moderada. Até
fevereiro de 2010, cerca de
213 paises notificaram casos
confirmados de influenza
pandémica AMHINT1), in-
cluindo 16.455 6bitos.

No Brasil foram con-
firmados 30.055 casos de
SRAG por algum virus in-
fluenza, sendo que a propor-
¢do de influenza pandémica
¢ de 93% (27.850/30.055)
e de influenza sazonal é de
7% (2.205/30.055). Entre
os 27.850 casos de SRAG

confirmados de influenza
pandémica, 1.632 (5,8%)
evolufram para 6bito. Cabe
destacar que esse percentual
se situa dentro da faixa de
letalidade (2 — 9%) para ca-
sos hospitalizados divulgada
pela OMS.

No Estado de Sio Pau-
lo foram notificados 19.969
casos suspeitos de Sindro-
me  Respiratéria  Aguda
Grave (SRAG), sendo 6.278
(31,43%) confirmados com
deteccio de virus influen-
za AMHIN1) pandémico
e 728 (4%) com virus in-
fluenza sazonal. Convém
ressaltar que a maioria dos
casos ficou concentrada na
Grande Sio Paulo, nota-
damente no municipio de
Sao Paulo. Nessa casuistica,
observou-se maior incidén-
cia de influenza pandémica
A(HIN1) nas faixas etarias
de menores de dois anos e
20 - 29 anos e ndo na po-
pulagdo maior de 60 anos,
como ¢ possivel observar
na influenza sazonal (Gra-
fico 1). Vale assinalar que
as maiores taxas de morta-
lidade entre os confirmados
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para influenza A(HINT1)
ocorreram em criancas me-
nores de dois anos e nos
adultos entre 20 a 39 anos

de idade (Grafico 2).

Patogénese

Os virus A(HIN1) sao
transmitidos pela inalacao
de goticulas produzidas
durante a tosse e espirros,
que infectam as células do
epitélio colunar do trato
respiratério. O pico de re-
plicagdo ocorre de um a trés
dias apds a infec¢io. A re-
plica¢do continua por seis a
oito dias no adulto e pode
persistit por mais de 13
dias em criangas pequenas.

A partir da infecgdo, ocor-
re rapidamente inflamacio,
edema e necrose das célu-
las epiteliais e a dissemina-
¢do para o restante do trato
respiratério até bronquiolos
e alvéolos. Na auséncia de
infecgdo bacteriana supera-
juntada, observa-se a recu-
peragio das células epiteliais
e da funcio ciliar em trés a
cinco dias.

Manifestacoes
clinicas

O virus A(HIN1) é um
novo subtipo do virus in-
fluenza classificado como
A/Calif6rnia/04/2009, o
periodo de incubag¢io pode

Grafico 1 - Coeficientes de incidéncia de SRAG
confirmada A(H1N1) e SAZONAL segundo faixa
etaria - Sao Paulo - até 22 de fevereiro de 2010
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variar entre um a sete dias
(média de quatro dias) e o
petiodo de transmissibilida-
de em adultos é de um dia
antes até cinco a sete dias
ap6s o inicio dos sintomas
e, em ctriangas, um dia antes
a aproximadamente 14 dias.
A transmissdo ocorre por
meio de goticulas.

De acordo com as orien-
tacbes do Ministério da Sau-
de, define-se como:

- Sindrome Gripal (SG):
a pessoa apresenta doenca
aguda (com dura¢io maxima
de cinco dias), apresentando
febre (ainda que referida),
acompanhada de tosse ou
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dor de garganta, na auséncia
de outros diagnosticos.

—> Sindrome Respirato6-
ria Aguda Grave (SRAG):
a pessoa tem febre, tosse e
dispneia, acompanhada ou
ndo dos seguintes sinais e
sintomas:

* aumento da frequéncia
respiratoria;

* hipotensio;

* em criancas, além dos
itens acima, observar
batimentos de asas de
nariz, cianose, tiragem
intercostal, desidratacio
e inapeténcia.

O quadro clinico podera

Grafico 2 - Coeficientes de mortalidade de SRAG
confirmada A(H1N1) e SAZONAL segundo faixa
etaria - Sao Paulo - até 22 de fevereiro de 2010
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ou nido ser acompanhado

das seguintes alteragoes:

* laboratoriais: leucocitose,
leucopenia ou neutrofilia;

* RX de térax: infiltrado
intersticial localizado ou
difuso ou presenga de
area de condensacio.

Os seguintes casos deve-

rao ser notificados:

* os pacientes com SRAG
hospitalizados e ébitos;

* os surtos de sindrome
gripal  (sio  definidos
como a ocorréncia de,
pelo menos, trés casos
em ambientes fechados,
com intervalos de até
cinco dias entre as datas
de inicio de sintomas).

Recomendagdes:

* Recomenda-se  forte-
mente a internacio do
paciente com SRAG.

* Deve ser coletada amos-
tra de secrecido de naso-
faringea até o sétimo dia
do inicio dos sintomas.
Reitera-se que as amos-
tras sejam coletadas den-
tro das normas de bios-
seguranca vigentes.

* Os pacientes com sin-
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tomas de agravamento
e, em persistindo ou pio-
rando um sinal ou sin-
toma, nas 24 a 48 horas
consecutivas a0 exame
clinico, o mesmo deve-
ra retornar ao setvico de
saude para reavaliacio.

Os pacientes imunode-
primidos (por exemplo:
pacientes transplantados,
em tratamento com qui-
mioterapia ou radiotera-
pia, com imunodeficién-
cia congénita, HIV+), os
pacientes com doenga
crénica (por exemplo:
pacientes com pneu-
mopatias, cardiopatias,
hepatopatias, — doengas
renais cronicas, doencas
neurologicas,  diabét-
cos, hemoglobinopatias,
obesidade grau 111*, Sin-
drome de Down) ¢ os
pacientes com fatores
de risco (por exemplo:
idade inferior a dois anos
ou superior a 60 anos e
gestantes) devem ser ava-
liados e permanecer em
monitoramento  clinico
por seu médico, para in-
dicacio ou nio de trata-
mento com oseltamivir.

drome gripal, mesmo  Obs: *criangas = 10 anos:
aqueles com quadro leve, IMC = 25, > 10 anos e <
devem ser orientados 18 anos: IMC 2 35 [IMC =

quanto aos sinais e sin-  peso(kg)/altura2(m)].



Aspectos
laboratoriais

Os agentes etiolégicos
prioritarios para investiga-
¢ao sdao os virus influenza
e as bactérias responsaveis
pelas pneumonias.
- No momento, a técnica
preconizada pela OMS para
confirmagio laboratorial do
virus influenza pandémi-
co A(HIN1) ¢ a reagdo em
cadeia de polimerase (RT-
PCR).
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= O Ministério da Satde
alerta os profissionais de
saide que as condutas cli-
nicas para os pacientes com
SRAG nio dependem do
resultado laboratorial espe-
cifico. Esclarece, ainda, que
esse exame, mesmo quando
indicado, demanda um tem-
po para realizagdo.

Tratamento
O oseltamivir esta indi-
cado para os pacientes com

Tabela 1 - Doses do oseltamivir

para tratamento

Idade/peso Tratamento
< 1 ano Duracao de 5 dias
< 3 meses 12 mg 2x dia
3-5 meses 20 mg 2x dia
6-11 meses 25 mg 2x dia
> 1 ano

< 15 kg 30 mg 2x dia
15-23 kg 45 mg 2x dia
23-40 kg 60 mg 2x dia
> 40 kg 75 mg 2x dia
adultos 75 mg 2x dia

* Ver explicagdo no texto para o RN.
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SRAG, cujo inicio dos sin-

tomas tenha ocorrido no

perlodo de 48 horas:
também estd indicado, a
critério médico, para os
pacientes com sindrome
gripal com imunossu-
pressdo, doenga cronica
ou com fatores de risco
(criancas menores de
dois anos de idade);

* apresentagdo: ha solu-
¢des com 12 ou 15 mg/
ml e comprimidos de
75 mg;

* quanto as doses de oselta-
mivir a serem administra-
das, ver Tabela 1;

* para informagbes refe-
rentes aos locais de dis-
pensac¢ao do medicamen-
to, consultar o site www.
cve.saude.sp.gov.br.

Perguntas e
respostas

- Podemos tratar com
oseltamivir mais de uma
vez a mesma crianga?

Na busca na literatura
nao foi possivel encontrar
informagoes acerca dessa
questio e, portanto, aqui
devera prevalecer a condu-
ta criteriosa do profissional,
ou seja, se o paciente é con-
siderado de grupo de risco
e apresenta quadro clinico
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compativel, a indicacio do
tratamento estara justifi-
cada ao longo do perfodo
pandémico. O fato que os
autores chamam a atencio
¢ de que o uso indiscrimi-
nado poderd contribuir
para o desenvolvimento de
resisténcia. O medicamen-
to é seguro, entretanto, ja
se descreve possivel evento
adverso neuropsiquiatrico
com uso de doses elevadas
de oseltamivir.

- Qual a duragio do tra-
tamento. Em quais situa-
¢o6es pode ser superior a
cinco dias? E, nesses ca-
sos, a dose é superior?
Segundo as recomenda-
¢oes do Centers for Disease
Control and Prevention, o
tratamento estd recomen-
dado para pacientes com
suspeita ou confirmacio da
infec¢ao pelo HIN1 2009
com doenga grave, compli-
cada ou progressiva e que
estejam hospitalizados. A
duracio ¢é de cinco dias, po-
rém, pacientes com quadro
grave, complicado ou doen-
¢a progressiva requerendo
tratamento em unidade de
terapia intensiva podem re-
querer curso mais prolon-
gado (10 dias) e com dose
maior (o dobro da dose).
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Todavia, nio ha dados até
o momento demonstrando
a sua eficicia.

Em estudo recém-publi-
cado realizado com adultos
verificou-se a eficicia e far-
macocinética do oseltamivir
em dose usual ou em dose
dupla, sendo que o medica-
mento foi bem tolerado e
sugerem que estudos sejam
feitos para que seja avalia-
da a eficicia da dose maior
em pacientes com infecgbes
graves (as recomendacoes
de tratamento do Centers
for Disease Control and
Prevention podem ser con-
sultadas no seguinte endere-
co eletronico: http://www.
cdc.gov/HINT1flu/recom-
mendations.htm#tablel)

- Uma vez tratado, o
isolamento devera ser por
quanto tempo?

Esse ¢ um tema um pou-
co mais estudado, porém os
estudos tém metodologias
diferentes e alguns dos re-
sultados sdo conflitantes.
Um fato destacado é de
que o tratamento iniciado
até 48 horas de doenca pa-
rece reduzir a duracdo dos
sintomas, como também a
excrecio viral. Contudo, em
estudo recém-publicado em
pacientes adultos que rece-
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beram oseltamivir, o tem-
po médio de excrecio do
H1NT1 foi de seis dias e 37%
dos pacientes ainda apre-
sentavam excre¢ao viral no
sétimo dia e 9%, no décimo
dia. Por outro lado, todos
os textos enfatizam que as
criangas excretam por mais
tempo (a maioria dos dados
sdo de artigos avaliando a
excrecio do virus da in-
fluenza sazonal) entre duas
até trés semanas, O mMesmo
¢ descrito para pessoas com
imunodepressio.

Em uma apresentagdo
por Achuyt Bhattarai de da-
dos preliminares de criangas
com infec¢io pelo HINT1, o
tempo de excrec¢do foi maior
do que o dos adultos, com
duracio média de seis dias
(variagdo de um a 13 dias)
ap6s o infcio da febre e até
trés dias apds seu término.

Nas recomendagdes not-
te-americanas considera-se
para os adultos o perfodo de
contagio desde um dia an-
tes do inicio da febre até 24
horas apés o término da fe-
bre (ou seja, cerca de cinco
a sete dias). Para as criancas
e imunodeprimidos, a mes-
ma recomendacio otienta
que esses grupos excretam
o virus por mais tempo. Em
algumas institui¢oes, o tem-
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po de isolamento durante a
internacdo para criangas foi
definido como de 14 dias ou
até que nio houvesse mais
excregdo viral (PCR nio de-
tectavel).
> Nos pacientes que nio
apresentam  resposta
ao oseltamivir, quando
for introduzido até 48
horas do inicio dos sin-
tomas e que estejam em
unidade hospitalar, de-
ve-se utilizar o zanami-
vir, que ¢ administrado
pela via inalatéria. Esta
contraindicado ~ para
pessoas com pneumo-
patia cronica devido ao
risco de provocar bron-
coespasmo. Estd libera-
do para as criangas = 7
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anos de idade na dose
de 5 mg 12/12 horas
por cinco dias.

Recomendacoes
para o recém-
nascido (RN)
Considerando-se a ima-
turidade da resposta imu-
ne, o risco de complica¢des
nesse grupo é muito elevado
e o risco de transmissao ver-
tical ainda é desconhecido.
Deve-se considerar o RN
potencialmente  infectado
se o inicio dos sintomas da
mae ocorrer dois dias antes
até sete dias apds o parto.
Os seguintes procedimen-
tos sdo recomendados para
os RNs de mae com sindro-

me gripal:

- RN assintomatico e mie estavel

Avaliar sinais e sintomas;

Quarto privativo, precaucio padrio e para goticulas (14
dias ou até a alta);

Considerar afastamento se a mie apresentar sindrome
gripal até: uso de antiviral por pelo menos 48 horas ou
mais, cessacio da febre e controle da tosse e secrecoes
respiratérias intensas. Apds o cumprimento dessas
condi¢coes, manter o RN em betrco comum a um metro
de distdncia da mie em quarto privativo;

Mie deve usar mascara cirdrgica e lavar as mios antes
de amamentar;

Realizar coleta de secrecdo respiratoria do RN no
segundo dia de vida. Sendo negativo, podera ser retirado
do isolamento.
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— RN assintomatico e mie na UTI: manifestagdes
clinicas compativeis com quadro suspeito ou
confirmado

Avaliar sinais e sintomas;

Manter o RN em incubadora, com precaucio padrio e
para goticulas (14 dias ou até a alta);

Realizar coleta de secrecio respiratéria do RN no
segundo dia de vida, sendo negativo, podera ser retirado
do isolamento.

- RN sintomatico

Encaminhar o RN para UTI Neonatal;

Manter o RN em incubadora, isolamento para goticulas
e precaucoes padrio por 14 dias ou até a alta;

Se for necessaria intubagao e/ou aspiracdo das vias
aéreas, adotar precaugdes para aerossois;

Iniciar oseltamivir na dose de 3mg/kg de 12/12 horas
durante cinco dias com monitoramento da fun¢io renal,
hepatica e sintomas gastrointestinais;

Realizar coleta de secrecio respiratéria do RN e, se for
negativo, podera ser retirado do isolamento.

- Aleitamento materno

Prevention and Control . Questions and

answers for health professionals on

vaccines and vaccination in relation to
the 2009 influenza A(H1N1) pandemic.

http:/www.ema.europa.eufinfluenza/
home.htm and http:/ec.europa.eul/
health/communicable.diseases/

diseasesfinfluenza/hn1/index.en.htm,

Dec 8, 2009.

O aleitamento materno nio ¢ considerado fonte de
infec¢do do virus influenza para o RN e deve ser
estimulado;

O uso do oseltamivir pela mae nio contraindica a
amamentacao;

Considerar afastamento se a mae apresentar sindrome
gripal até: uso de antiviral por pelo menos 48 horas ou
mais, cessacao da febre e controle da tosse e secrecoes
respiratdrias intensas. Se os sintomas impedirem de
amamentar, a mie deve coletar o leite e outra pessoa
oferecerd ao RN;

A mie devera utilizar mascar cirdrgica durante a
amamentacdo até sete dias apds o inicio da febre ou até
24 horas ap6s o término dos sintomas.





