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RESUMO

O virus influenza A atinge grande variedade de espécies animais e é o inico
implicado em pandemias, promovendo na espécie humana doenca de
apresentacdo leve a grave. A influenza acomete individuos de todas as
faixas etarias; contudo, a maior incidéncia de infec¢do é observada entre
crian¢as em idade escolar. Durante a epidemia do virus da influenza H1N1,
em 2009, os Obitos ocorreram com maior frequéncia entre os adultos
jovens previamente higidos, quando a letalidade geral foi de 0,85%. Foi
feito um estudo epidemioldgico do tipo transversal dos casos de influenza
H1N1, notificados a Vigilancia Epidemiolégica Municipal e ao Servico de
Vigilancia e Controle de Infeccdo Hospitalar do Hospital Universitario de
Taubaté, no periodo de junho a outubro de 2009, em Taubaté, SP. Verificou-
se que o sexo feminino foi predominantemente atingido e entre mulheres
em idade fértil, 39,1% eram gestantes. Aproximadamente metade dos
casos foi hospitalizada e destes, 15,4% evoluiram para ébito por influenza.
Nao foi encontrada significancia estatistica para distribuicdo geografica
entre os setores censitarios do municipio.
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ABSTRACT

Influenza A virus reaches a great variety of animals species and it is the only
one that implies in pandemics, promoting in human being an illness
presented from mild to severe. Influenza affects people of all ages, however,
the highestincidence is observed among children of school age. During this
epidemic, deceases occurred most frequently between young adults
previously healthy, when the case fatality rate was 0,85%. It was done a
Cross-sectional study of Influenza H1N1 cases reported to the Vigilancia
Epidemiolégica Municipal and Servico de Vigilancia e Controle de Infeccdo
Hospitalar do Hospital Universitario de Taubaté, in the period from June to
October 2009 in Taubaté, SP. It was verified that womankind was
predominantly attained and among women in childbearing age, 39,1%
were pregnant. Approximately half cases were hospitalized and from these
ones, 15,4% died due to Influenza. No statistic significance was found for

geographicdistribution among census tracts in the city of Taubaté.

KEY WORDS: HIN1. Influenza. Epidemic.

INTRODUCAO

O virus da influenza pertence a familia
Orthomyxoviridae. A classificacdo em tipos
A, B e C é possivel apds identificacdo do
antigeno interno nucleoproteico. O virus
influenza A atinge grande variedade de
espécies animais e é o Unico implicado em
pandemias, promovendo na espécie huma-
na doenca de apresentacio leve a grave.’'

Muitas epidemias foram originadas pelo
virus da influenza A. Em 1918, estima-se
que 20 milhdes a 50 milhdes de pessoas
morreram em todo o mundo devido a
popularmente conhecida gripe espanhola.
Em 1957, uma nova pandemia aconteceu,
com implicacao da linhagem H2N2, conhe-
cida como gripe asiatica, e, em 1968, houve
registros de casos de influenza H3N2 na
cidade de Hong Kong."”

A ocorréncia de pandemias é resultante
de recombina¢des de segmentos do genoma
do virus de influenza A das aves e de huma-
nos, infectando o mesmo hospedeiro. Apés a
recombinacdo ocorre a transferéncia para
uma nova espécie.”” A recombinacdo de
genes que promoveu a influenza A HIN1 nao
tem descricdo prévia e apresenta diferencia-
c¢do genética das linhagens conhecidas.
Também nao ha definicio sobre a primeira
transmissao, se diretamente dos suinos aos
humanos ou se um hospedeiro intermedia-
rio esteve implicado.’

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude
(OMS), até 1° de abril de 2010, 213 paises e
territérios notificaram casos confirmados
laboratorialmente de influenza pandémica
H1N1 2009, com pelo menos 17.483 ébitos."
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No Brasil, no periodo de 25/04 a31/12/2009,
foram confirmados 39.679 casos graves,
dos quais 1.705 foram a 6bito.’

A influenza acomete individuos de todas
as faixas etarias; contudo, a maior incidéncia
de infeccdo é observada entre criangas em
idade escolar.”’

A maioria dos casos confirmados tem
quadro clinico leve ou moderado, com
predominio dos seguintes sinais e sintomas:
febre, tosse, coriza e mialgia. No entanto,
complicacdes sérias e dbitos sdo observados
em menores de 2 anos de idade e adultos

acimade 60.*™"

H4a também evidéncias de casos mais
graves em pessoas com histdria prévia de
doencas cronicas, nas quais a infeccdo por
esse virus pode aumentar o risco de compli-
cagoes, acarretando aumento da mortalida-
de em todas as faixas etarias.'' No entanto, os
6bitos ocorreram com maior frequéncia
entre os adultos jovens previamente higidos,
durante essa epidemia, quando a letalidade
geral foide 0,85%.

O conhecimento do perfil epidemioldgi-
co e analise demografica dos casos notifica-
dos e confirmados de influenza HIN1 no
municipio de Taubaté, SP, podem fornecer
subsidios para campanhas de prevencao e
planejamento de ac¢des assistenciais
relacionadas ao agravo.

METODOLOGIA

Foi realizado um estudo epidemioldgico
do tipo transversal dos casos de infec¢do por
influenza H1N1 notificados a Vigilancia
Epidemiol6gica Municipal e ao Servico de
Vigilancia e Controle de Infeccao Hospitalar
do Hospital Universitario de Taubaté, no
periodo de junho a outubro de 2009, em
Taubaté, SP.

0 municipio conta com uma populacao
de cerca de 250.000 habitantes e se
localiza as margens da Via Dutra, no Vale
do Paraiba, a 120 quilometros da cidade de
Sao Paulo.

A amostra constou de 184 fichas epide-
miolégicas de todos os casos suspeitos
atendidos, incluindo servigcos publicos e
privados, em regime de internagdo ou
ambulatorial, considerando quadros de
sindrome gripal e sindrome respiratoéria
aguda grave (Sars). Nesse periodo, para
acesso a medicagdo antiviral havia exigén-
ciade encaminhamento de ficha epidemio-
légica. Foram selecionados 85 casos,
tendo como critério de inclusdo apenas a
confirmacao laboratorial pela positivida-
de PCR para influenza A H1N1, indepen-
dente da sua gravidade.

Como instrumento de pesquisa foi
utilizada a coleta de dados que abrangeu
variaveis étnicas, demograficas, escolarida-
de, comorbidades, idade, necessidade de
hospitalizacao, sintomas, vacinacdo prévia
para influenza, contatos com pacientes
confirmados para H1N1, altera¢cdes radio-
légicas e evolucdo dos casos.

A anadlise estatistica foi realizada utili-
zando os softwares Epi Info 3.5.1(Centers
for Disease Control and Prevention - CDC,
Atlanta), GraphPad Prism versiao 5.0 e
Terra View para andlise espacial.

Os resultados foram apresentados na
forma de média, desvio padrio e frequén-
cia; realizada andlise univariada, sendo
que a significancia estatistica foi conside-
rada quando p<0,05.

O TerraView é um software que permite
a analise espacial através da obtencao dos
indices de Moran global, que estimam a
correlacdo espacial. Esse indice varia
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entre -1 e +1 e o programa fornece este indice
e a significancia estatistica do mesmo (p-
valor). Dessa forma, podera ser evidenciado
um aglomerado (cluster) da ocorréncia de
influenza A H1N1, segundo os setores
censitarios. O setor censitario varia de
acordo com a densidade populacional
(habitantes por drea - m” - ou simplesmen-
te a densidade demografica). O mapa digital
de Taubaté, com os setores censitarios, foi
adquirido no portal do IBGE.’

Como contrato bioético, foi encaminha-
da carta de solicitacdo de autorizacdo para
0s responsaveis técnicos dos servicos. O
projeto foi cadastrado ao Comité de Etica
em Pesquisa da Universidade de Taubaté,
sob protocolo nimero 492/10.

RESULTADOS

Dados clinicos e laboratoriais foram
coletados de 184 pacientes notificados, dos
quais 85 (46,2%) apresentavam PCR positi-

vo para influenza A HI1N1 e foram incluidos
napesquisa.

Entre os pacientes avaliados a média de
idade foi de 24,9 anos, sendo 64,7% do
sexo feminino e 35,3%, masculino. Foram
distribuidos de acordo com a racga branca
(80%), parda (12,9%), negra (3,5%),
amarela (1,2%) e ignorada (2,4%). Em
relagdo ao contato prévio com casos
suspeitos de influenza A HIN1, 42,4%
relataram esse contato e 57,6% desconhe-
ciam ou ndo tiveram contato. Outras
variaveis analisadas foram escolaridade
em anos de estudo, estado gestacional,
més de notificagcdo e vacinacdo prévia,
observadas na Tabela 1.

As comorbidades avaliadas foram
cardiopatia cronica, doengca metabdlica,
hemoglobinopatia, imunodepressao,
pneumopatia, doenca renal cronica e
tabagismo, sendo que as frequéncias
destas nos pacientes analisados encontra-
sena Figura 1.

Tabela 1. Perfil epidemiolégico dos casos confirmados de influenza
pandémica (H1IN1) atendidos no municipio de Taubaté, SP,2009.

Variavel Casos Frequéncia (%)
Escolaridade

<4 anos 06 71
4-8 anos 16 18,8
>8 anos 41 48,2
Ignorado 22 25,9
Gestante

Sim 18 21,2
Nao 37 43,5
N&o se aplica 30 35,3
Més de notificagao

Junho 12 141
Julho 1 12,9
Agosto 42 49,4
Setembro 18 21,2
QOutubro 02 2,4
Vacinagao prévia

<1 ano 06 7.1
>1 ano 04 4,7
Nao especificado 01 1,1
Né&o vacinados 74 87,1
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Figura 1. Distribuicdo das comorbidades nos casos confirmados de
influenza pandémica (H1N1) atendidos no municipio de Taubaté, SP

2009.

Dentre os sinais e sintomas apresenta-
dos com maior frequéncia pelos pacientes,
encontramos tosse, febre, mialgia, dispnéia,
calafrios, odinofagia, coriza, artralgia,
diarréia e conjuntivite (Tabela 2).

0 padrao radiolégico de maior prevalén-
cia foi o infiltrado intersticial (30%), segui-
do por radiografia normal (10%), misto
(8%) e consolidagdo em 3% dos casos.

A maior parte dos pacientes analisados

evoluiu para cura (85,9%), 7,1% foram a
6bito por complicacdes dainfluenza AH1N1,
apenas 1 (1,2%) paciente evoluiu a 6bito por
outras causas e em 3,5% dos pacientes nao
foi possivel caracterizar a evolucao.

A andlise espacial nao evidenciou clus-
ters de casos, que pode ser visualizado na
Figura 2. A taxa de Moran global teve como
resultado p=0,28, ndo configurando signifi-
cancia estatistica.

Tabela 2. Sinais e sintomas apresentados pelos pacientes com caso
confirmado de influenza pandémica (H1IN1) atendidos no municipio de

Taubaté, SP 2009.

Variavel Casos
Tosse 83
Febre 80
Mialgia 66
Dispnéia 51
Calafrios 49
Odinofagia 47
Coriza 45
Artralgia 31
Conjuntivite 08
Diarréia 08

Frequéncia (%)
97
94,1
77,6
60
57,6
55,3
52,9
36,6
9,4
9,4
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Figura 2. Andlise da distribuicdo espacial dos casos confirmados de influenza pandémica
(H1N1) atendidos no municipio de Taubaté, SP 2009.

DISCUSSAO

Os primeiros casos notificados confirma-
dos de influenza no municipio de Taubaté,
SP, ocorreram em junho de 2009, tendo o
més de agosto concentrado a maioria
(49,1%). Se comparado a outubro, més com
os ultimos casos notificados, houve uma
reducdo de 95,7%, acompanhando os dados
obtidos na Secretaria de Vigilancia em
Sadde do Ministério da Saude (SVS/MS),
que apresentou umareducdo de 92%.""

A epidemia de influenza se caracterizou
por atingir uma populac¢do jovem, corrobo-
rando os dados nacionais que demonstram
uma maior frequéncia nos pacientes meno-
res de 2 anos de idade (27,3%) e entre 20-29
anos (20%).° A idade média encontrada na
analise foi de 24,9 anos (DP de 14,3 anos),
com uma mediana de 21 anos. Em outros
estudos, como no México, até 9 de julho de
2009 78,7% dos casos confirmados corres-
pondiam a individuos menores de 30 anos;
nos Estados Unidos essa proporg¢do foi de

84,1% e 60% possuiam 18 anos ou menos.
No Canada e alguns paises da Europa a
mediana de idade dos casos confirmados
foide 22 e 23 anos, respectivamente.’’

0 sexo feminino foi predominantemente
atingido, com 64,7%, enquanto a ocorrén-
cia no sexo masculino foi de 35,3%, con-
frontando o observado em trabalhos
publicados até o momento, nos quais nao
houve uma diferenca significativa entre os
géneros."”” Do total de 46 mulheres em
idade fértil, 39,1% eram gestantes, fato
também divergente do informe epidemio-
l6gico da Secretaria de Vigilancia em Saude,
de dezembro de 2009, que mostra uma
prevaléncia de 22% de gestantes.” Tal
ocorréncia pode ser explicada pelo fato de
que o Hospital Universitario de Taubaté,
um dos servicos notificadores, é referéncia
regional para gestantes de alto risco e
suspeitas de influenza, concentrando os
casos de mulheres no municipio.
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Em Taubaté, 80% dos casos notificados
ocorreram em individuos da raca branca e
48,2% apresentaram escolaridade maior
que oito anos, o que parece ser resultado de
diferencas étnico-socias, possivelmente por
se tratar de individuos com maior probabili-
dade de contato, tanto em viagem como com
viajantes internacionais, que foram os
vetores do virus HIN1 no inicio da pande-
mia. Ndo se observou, entretanto, diferencas
de distribuicdo espacial dos casos que
pudesse corroborar a estratificacdo socioe-
condmica, visto que ndo foi encontrado
significancia estatistica (p = 0,275) pelo
programa de geoprocessamento Terraview,
devido a sua distribuicio homogénea nos
setores censitarios do municipio. Obser-
vou-se que 42,4% dos casos referiram
contato com casos suspeitos.

Os sintomas apresentados pelos casos
confirmados com infeccdo por HIN1 se
assemelham aos encontrados em outros
estudos,”™" com uma ocorréncia de tosse
(97%) e febre (94,1%), assim como uma
significativa presenca de calafrios (57,6%),
coriza (52,9%) e dor de garganta (55,3%).
Essa observacdao demonstra a dificuldade
em se diferenciar uma sindrome gripal
sazonal da infeccdo por influenza apenas
pelo quadro clinico e confirma a importan-
cia do diagndstico laboratorial nas anéalises
epidemioldgicas.

Em relacao as comorbidades analisadas,
as doencgas respiratorias crénicas apresen-
taram maior prevaléncia (12,9%), seguidas
de doencas cardiovasculares, com 4,7%,
demonstrando uma menor proporg¢ao do
que foi observado em analise do Ministério
da Saude para o ambito nacional (24,4% e
12,3%, respectivamente).’

Quanto a evolucido dos casos, observa-
mos que 45,9% foram hospitalizados, dos

quais 15,4% evoluiram para O6bito por
influenza. A mortalidade por influenza foi
de 2,19/100 mil habitantes, de acordo com
a populacdo estimada para Taubaté segun-
do IBGE (2009)," dado superior ao apre-
sentado no Brasil (0,85/100 mil habitan-
tes) e na regidao Sudeste (1,02/100 mil
habitantes), e assemelhando-se as taxas da
regido Sul (2,32/100 mil habitantes).’

Os casos notificados de influenza A
H1N1 foram, em sua maioria, pessoas
jovens. O sexo feminino foi predominante-
mente atingido, sendo que entre mulheres
em idade fértil 39,1% eram gestantes.

A raca branca e individuos com mais de
oito anos de escolaridade foram os grupos
mais notificados. Ndo foi encontrada
significancia estatistica para distribuicdo
geografica entre os setores censitarios do
municipio de Taubaté.

CONCLUSOES

e As comorbidades apresentadas se
relacionaram principalmente com
doencas respiratdrias cronicas,
seguidas de doencas
cardiovasculares.

e Aproximadamente metade dos casos
notificados foi hospitalizado, tendo
15,4% evoluido para 6bito por
influenza.

e A proporcido de 6bitos entre os
internados por influenza
no presente estudo foi elevada.
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