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Resumo

Emabril de 2009, um novo subtipo viral do virus influenza A (HLN1) 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 Organizagdo Mundial de Saide como de emergénciaem
Saude Publica de Interesse Internacional. O presente estudo descreve a ocorréncia
de casos notificados de influenza A (H1N1), novo subtipo viral, ao Centro de
Vigilancia Epidemiolégica do Estado de Sao Paulo, no periodo de 22 de abrila21 de
maio de 2009, de acordo com sua distribui¢do no tempo e espaco, assim como a
faixa etériae género acometidos, culminando comaclassificacéo final dos casos e 0s
critérios utilizados. Umavigilancia aprimorada de influenza foi implementada, com
base no plano de preparacdo para pandemia do Estado, no sentido de identificar e
investigar oportunamente os casos. As amostras respiratdrias foram processadas
no Instituto Adolfo Lutz, cujo método utilizado foi reacdo de polimerizagdo em
cadeia em tempo real (rRT-PCR). Um total de 87 casos notificados, maioria na
Grande S&o Paulo, concentraram-se na faixa etaria de 20 a 49 anos de idade
(70,1%), provenientes de areas com casos confirmados de influenza A (HLN1). Os
sintomas mais frequentes foram febre e tosse (100%) e mialgia (70,1%); 40,2%
foram hospitalizados e todos evoluiram para a cura com remissao dos sintomas.
Cumpre ressaltar a necessidade de manter em alerta os sistemas de salde com
vistas a deteccdo precoce e resposta rapida frente aos casos e a adogdo de medidas
de prevenc¢do e controle adequadas e de prover os profissionais de saude e a
populacgdo de informacdes concernentes ao atual estagio deste agravo.

Palavras-chave: influenza; epidemiologia e controle; notificacdo e investigacao de
casos.
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Abstract

During April,2009, anew viral subtype of the influenza A(HLN1 ) virus was
identified in clinical specimens collected from two patients in the United States. The
same viral strain was identified in Mexico, Canada and other parts of the world. This
event was considered, by the World Health Organization (WHO) as a Public Health
Emergency of international Concern. The present study describes the occurrence of
notified influenza A(H1N1) cases of the new viral subtype, to the Epidemiologic
Surveillance Center of the State of Sdo Paulo, during the period comprised between
April 22to May 21,2009, according to their distribution in time and space, as well as
age groups and gender affected, finishing with the final case classification and
criteria employed. A perfected surveillance was implemented, based on the
Influenza Pandemic Preparedness Plan of the State of S&o Paulo, regarding timely
identification and investigation of the cases. Respiratory samples were processed in
the Instituto Adolfo Lutz, employing, as method of choice, real time chain
polimerase reaction (rRT-PCR). A total of 87 reported cases, distributed, in the
majority, in Greater Sdo Paulo were concentrated in the age group of 20 to 49 year
olds (70,1%), and coming from areas with confirmed cases of influenza A(H1N1).
The most frequent symptoms were fever and cough (100%), and mialgia (70,1%);
40,2% were admitted to the hospital, all of them discharged with symptom
remission. It is important to enhance the need to maintain the alert of the health
systems regarding early detection and rapid response to cases and adoption of
adequate prevention and control measures, as well as issuing information for both
health professionals and the population regarding the present situation of this
event.

Key Words: influenza; epidemiology and control, case reporting and investigation.

Introducéo

Entre o final de marco e comeco de abril de
2009, foram notificados os primeiros casos de
infeccdo humana causada por um novo subtipo
viral influenza A (HLN1), no sul da Califérnia e
préximo de San Antonio, no Texas, Estados
Unidos, e, em seguida, no México e Canada’.

Influenza A (H1N1) refere-se a infecgédo
humana pelo virus influenza A (H1N1) novo
subtipo viral, resultante da recombinagéo
genética do virus suino, aviario e humano, com
potencial de disseminacgdo global. Esse virus
foi, inicialmente, detectado em abril de 2009°.

O virus da influenza pertence a familia
Orthomyxoviridae, possui RNA de cadeia
simples segmentado. Sua classificacdo em
tipos A, B e C baseou-se no antigeno interno

nucleoproteico. Externamente, o virus apre-
senta um envoltdrio de natureza lipidica, no
gual se inserem antigenos de superficie de
natureza glicoproteica denominados: hema-
glutinina (HA) e neuraminidase (NA). As
caracteristicas antigénicas da HA e da NA
constituem a base para a divisdo do virus da
influenza do tipo Aem subtipos e variantes’.

0 virus influenza B causa epidemias leves,
afetando somente humanos, principalmente
criancas, enquanto o da influenza C néo
apresenta expressdao em saude publica, pois
n&o se tratade um virus epidémico®.

O virus influenza A infecta uma grande
variedade de espécies animais, incluindo
humanos, suinos, equinos, animais marinhos e
aves, promovendo na espécie humana doenca
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de apresentacdo moderada a grave. Originou
importantes epidemias, como a de 1918,
guando 20 milhGes a 50 milhdes de ébitos

45,1

ocorreramemtodoomundo ™.

A influenza acomete individuos de todas as
faixas etarias; contudo, a maior incidéncia de
infeccdo € observada entre criangas em idade
escolar®®. No entanto, complicagdes sérias e
Obitos sdo observados em menores de 1 ano de
idade e adultos acima de 65°*°. Por outro lado,
em individuos portadores de doencas cronicas
ainfeccdo por esse virus pode aumentar o risco
de complica¢bes, acarretando aumento da
mortalidade em todas as faixas etarias*'.

Até o momento, foram detectados 15 tipos
diferentes de HA e 9 de NA® A natureza
segmentada do genoma do virus e sua replica-
cdo sdo responsaveis pela variabilidade
antigénica dessas duas proteinas. As continuas
mutagdes pontuais que ocorrem no segmento
dos genes que codificam a HA e aNA acarretam
0 aparecimento progressivo de novas varian-
tes. Dessaforma, o individuo estarasuscetivel a
reinfeccdes por novas variantes, apesar de
exposicdo prévia a outros virus da influenza
antigenicamente relacionados.

Esse tipo de variacdo antigénica é denomina-
do de antigenic drift, descrito pela primeira vez
por Burnet®”, em 1955, e é responsavel pelas
epidemias anuais de influenza. O monitoramen-
to dessa variacdo, principalmente na HA, é de
fundamental importéncia na atualiza¢do anual
dacomposicéo davacinacontraainfluenza.

A variacdo antigénica nas glicoproteinas
de superficie, resultante de recombinacao do
segmento do gene que codifica a HA ou quan-
do ambos os genes que codificam a HA e a NA
estdo envolvidos em mecanismos de recombi-
nacdo (entre virus humanos e outras espécies
animais), acarreta a emergéncia de um novo
virus com caracteristicas antigénicas distin-
tas das estirpes até entdo circulantes. Esse
mecanismo é denominado antigenic shifte éo
responsavel pelo aparecimento de estirpes
pandémicas®.

No século XX, emergiram diferentes linha-
gens do virus influenza em humanos decorren-
tes de mutacbes antigénicas, determinando

guatro pandemias: 1918 (H1N1), 1957
(H2N2),1968 (H3N2) e 1977 (HIN1)*.

A ocorréncia de pandemias é resultante de
recombinacdes de segmentos do genoma do
virus de influenza A das aves e de humanos,
infectando o mesmo hospedeiro; apos a
recombinacio ocorre a transferéncia parauma
nova espécie. Desde 1996, os virus H7N7,
H5N1 e HON2 tém sido transmitidos de aves
para humanos, porém, sem conseguir manter
umatransmiss&o sustentada pessoaa pessoa’.

Evidéncias indicam que os suinos estdo
envolvidos na transmisséo da influenza entre
diferentes espécies, porque atuam como
hospedeiros do virus para a manutengdo da
infeccio em aves e humanos’. Os virus da
influenza A com tripla recombinacéo genética
de linhagens humana, suina e aviaria circulam
entre suinos na América do Norte, em especial
nos Estados Unidos, desde 1999, causando
infeccOes esporadicas em humanos™.

A maioria dos genes do novo subtipo viral
H1IN1, incluindo aquele que determina a
expressdao da HA, é semelhante aqueles
previamente circulantes entre os suinos. Os
codigos genéticos da NA e a matriz protéica do
novo subtipo também sdo semelhantes aos do
virus da influenza circulante entre suinos na
Europa e Asia. No entanto, esse novo subtipo
viral ndo havia sido anteriormente encontrado
entre suinos ou humanos™.

A Organizagdo Mundial da Saude (OMS),
por meio de sua rede de Centros Colaborado-
res de Vigilancia Global da Influenza, observou
na semana epidemioldgica 17 de 2009, duran-
te o periodo de sazonalidade da influenza
no Hemisfério Norte, a circula¢do dos virus
influenza A (H1), A (H3), B e, simultaneamente,
a circulacdo do virus influenza A (H1N1 novo
subtipo viral)®.

O monitoramento do perfil de transmis-
sibilidade desse novo subtipo viral fez com
que, em 25 de abril de 2009, as autoridades
sanitarias internacionais considerassem o
evento como uma Emergéncia de Saude
Plblica de Importancia Internacional (ESPII),
gerando um alerta a todos os paises membros
daOMS".

Vigilancia da influenza A (H1N1), novo subtipo viral, Sdo Paulo, SP, 2009/Fred J et al.

pagina 6



Bepa 2009;6(65):4-15

Em 27 de abril, a Organizacdo Mundial da
Saude elevou o alerta pandémico da fase 3 em
gue se encontrava para a fase 4; e no dia 29,
paraafase 5, ou seja, ocorréncia de dissemina-
¢do do virus entre humanos, em nivel comuni-
tario, em pelo menos dois paises da mesma
regido daOMS"".

Como membro da Organizagdo, o Brasil
deflagrou as diretrizes e a¢bes de vigilancia
frente a presenga do novo virus em todas as
unidades daFederacéo.

O Sistema Nacional de Vigilancia da
Influenza conta com uma rede de aproxima-
damente 60 unidades sentinelas, sete das
quais no Estado de S&o Paulo. Os dados sé@o
consolidados no sistema web Sivep-Gripe, no
gual sdo registrados o percentual de atendi-
mento de sindrome gripal, as amostras
respiratorias coletadas e os virus respirato-
rios identificados nas unidades sentinelas por
semana epidemioldgica®.

Em 2008, de acordo com a Secretaria de
Vigilancia em Saude do Ministério da Saude
(SVS/MS), no Brasil circularam as seguintes
estirpes virais da influenza: A/Brisbane/59/
2007-Like HA1N1; B/Florida/04/2006;
B/0hio/01/2005; B/Malaysia/2506/2004.
Dentre os virus respiratérios identificados,
observou-se o predominio do influenza A (H1-
15%) em relagdo ao influenza B (10%), em um
total de 1.207 amostras clinicas positivas
processadas e originarias das unidades
sentinelas de vigilancia dainfluenzano Pais®.

No Estado de Sdo Paulo, as estirpes virais
identificadas em 2008 foram: A/Brisbane/59/
2007-Like HAN1; B/Florida/04/2006;
B/0hio/01/2005; B/Malaysia/2506/2004.
Houve predominio da influenza A (H1-16%)
em relacdo a influenza B (4%), entre as amos-
tras bioldgicas procedentes das unidades
sentinelas. Em relacdo ao total de atendimen-
tos por sindrome gripal, 60% concentraram-se
nafaixa etariade 0-14 anos™.

*http://www.who.int/csr/disease/swineflu/en/index.html

Objetivo

Descrever o perfil dos casos em monitora-
mento, suspeitos, provaveis, confirmados ou
descartados de influenza A (H1N1) notificados
ao Centro de Vigilancia Epidemioldgica “Prof.
Alexandre Vranjac” (CVE) - 6rgdo da
Coordenadoria de Controle de Doencas da
Secretaria de Estado da Saude de S&o Paulo
(CCD/SES-SP) —, no periodo de 22 de abrila21
demaiode 2009.

Métodos

No presente estudo, foram consideradas as
seguintes defini¢cbes de casos:

1. Caso em monitoramento

« Individuo procedente de paises afetados
nos ultimos dez dias, que apresente
febre n&o aferida ou até 38°C e tosse,
acompanhadas ou ndo de: dor de cabeca,
dor muscular, dor nas articula¢des ou
dificuldade respiratoria; ou

« procedente de paises ndo afetados
nos ultimos dez dias e apresentando
os sintomas de acordo com a defini¢do
de caso suspeito (febre de inicio
subito, superior a 38°C e tosse,
associadas ou ndo a um ou mais
dos seguintes sintomas: dor de cabeca,
dor muscular, dor nas articulagdes
ou dificuldade respiratoria).

2. Caso suspeito de infeccdo humana pelo
virus da influenza A (H1N1)

« Individuo que apresente febre de inicio
subito (superior a 38°C) e tosse,
associadas ou ndo a um ou mais dos
seguintes sintomas: dor de cabeca, dor
muscular, dor nas articulagdes ou
dificuldade respiratéria; e

« apresente sintomas até dez dias apos sair
de paises* que reportaram casos
confirmados de influenza A (HLN1); ou

Vigilancia da influenza A (H1N1), novo subtipo viral, Sdo Paulo, SP, 2009/Fred J et al.

pagina 7



Bepa 2009;6(65):4-15

« que tenha tido contato préoximo** com caso
suspeito, provavel ou confirmado de
influenza A (H1N1), nos ultimos dez dias.

3. Caso provavel de infeccdo humana pelo virus
dainfluenza A (HIN1)

« Caso suspeito que apresente um dos
seguintes critérios adicionais:

- teste positivo para influenza A, mas ndo
subtipavel pelos reagentes utilizados para
detectar virus de influenza sazonal
(negativo para H1 e H3); ou

- sintomético com clinica compativel de
infeccdo respiratoria aguda indeterminada
ou que tenha ido a 6bito em decorréncia
desta infec¢do e vinculo epidemioldgico
com caso provavel ou confirmado.

4. Caso confirmado de infeccdo humana pelo
virus da influenza A (HIN1)

« Definido pela confirmacao laboratorial por
um ou mais dos seguintes testes:

- RT-PCR em tempo real; e/ou
- cultivo celular,
5.Casodescartado

« Caso em monitoramento ou suspeito
com resultado laboratorial negativo
para todos os tipos de influenza; ou

« €M monitoramento, suspeito ou
provavel em que ndo tenha sido
detectada infec¢do por influenza A
(HIN1); ou

« qualquer caso em monitoramento,
provavel ou suspeito em que tenha sido
diagnosticada outra doenga.

O fluxo de informagéo foi estabelecido a partir
da notificacdo dos casos por parte de unidades
hospitalares, servicos municipais e regionais de
vigilanciaem saude, por telefone, faxe/ou correio
eletrénico, a Central de Vigilancia Epidemiol6-
gicado CVE.

No Estado de Sdo Paulo, os casos notificados
entre 22 de abril e 21 de maio de 2009 foram
avaliados do ponto de vista clinico, epidemio-

légico e laboratorial, discutidos pela equipe
técnica da Secretaria da Saude (CCD, CVE e
Instituto Adolfo Lutz), e classificados de
acordo com as defini¢cBes de caso especifica-
dasacima.

Os instrumentos para coleta de dados
foram: (1) ficha de investigagdo de influenza
humana por novo subtipo pandémico do
Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificacdo (SinanNet) e (2) ficha de casos de
influenza A HIN1 em investigacdo do CVE.
Dados adicionais foram obtidos por meio de
contato telefonico com as unidades notifican-
tese/oucomavigilanciaregional.

A notificagdo para o Ministério da Saude foi
realizada por meio de planilha do Microsoft
Office Excel®, padronizada para o Brasil, atuali-
zada e enviada por correio eletronico diaria-
mente, com a inclusdo de novos casos e classifi-
cacdo final. Para a descricdo dos casos foram
utilizadas as variaveis contidas nestaplanilha.

Os espécimes clinicos coletados foram
aspirados de nasofaringe e/ou swab oro-nasal,
e 0s exames laboratoriais realizados na Se¢éo
de Virologia do IAL Central, utilizando técnicas
de biologia molecular, teste de reacdo de
polimerizagdo em cadeia convencional (PCR) e
em tempo real (rRT-PCR) com o primer para
influenza A (H1N1) novo subtipoviral.

Os casos em monitoramento, apés a coleta
de material para diagnoéstico, foram orientados
a permanecer em isolamento domiciliar,
monitorados diariamente pelos servicos de
vigilancia em satde do municipio de residén-
cia, até aemissdo do resultado laboratorial, em
média entre 24 e 48 horas ap0s a entrada do
material no IAL. O monitoramento também
ocorreu ao longo de dez dias preconizados
para isolamento (em funcdo do periodo de
transmissibilidade, de 7 dias para adultos e 10
paracriancas).

Os casos suspeitos, apés a coleta de materi-
al para diagnoéstico, foram internados em
hospitais equipados com quartos com pressao
negativa. Foram tratados com o antiviral

**Contato préximo: individuo que cuida, convive ou teve contato direto com secrecdes respiratérias

ou fluidos corporais de um caso suspeito, confirmado ou provavel.
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inibidor de neuraminidase e fosfato de oselta-
mivir, até o quinto dia ap6s o inicio dos sinto-
mas. Receberam alta médica pelo critério de
descarte laboratorial e/ou ao fim de dez dias
deisolamento.

Para a analise dos dados foi utilizado o
aplicativo Epi-Info Windows versdo 3.5.1,
utilizado para criar um banco de dados com
arquivo em extensdo Microsoft Access
Database (MDB), a partir da planilha Excel e
comoemprego do modulo Analysis.

Resultados

De um total de 121 casos notificados,
reportados na planilha de Excel (MS) até 21 de
maio, foram analisados 0s 87 que preencheram
as definigdes de caso atuais, dos quais 45
suspeitos e 42 em monitoramento.

A Tabela 1 representa a distribuicdo dos
casos segundo o municipio de residéncia. A
maioria concentrou-se na Grande S&o Paulo,
mais precisamente na capital paulista (63,2%).

Para 86 casos que viajaram ao exterior, a
mediana do tempo entre a data de chegada ao
Brasil e o0 aparecimento dos primeiros sinto-
mas foideumdia.

O Gréfico 1 representa a distribuicdo dos
casos notificados de acordo com a data de
inicio dos sintomas. Em destaque, a data de
inicio do uso da técnica do teste de reacdo de
polimerizacdo em cadeia em tempo real
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(rRT-PCR) com o primer para influenza A
(HIN1) novo subtipo viral, que permitiu
confirmar os dois primeiros casos.

Dos 87 casos, 86 (98,8%) referiram viagem
a paises incluidos na lista de areas afetadas
divulgada pela Organizacdo Mundial de Saude.
O Unico caso suspeito que ndo se deslocou para
essas regides era contato préximo de caso
confirmado.

Tabela 1. Distribuigdo percentual dos casos notificados de
influenza A (H1N1) novo subtipo viral, segundo o municipio
de residéncia. Estado de S&o Paulo, 22 de abril a 21 de maio
de 2009.

Municipio de residéncia N° %
Séo Paulo 55 63,2
Em transito* 9 10,3
Sorocaba 4 4,6
Campinas 2 2,3
Limeira 2 2,3
Sao Caetano do Sul 2 2,3
Sao José do Rio Preto 2 2,3
Bauru 1 1,1
Itatinga 1 11
Mogi das Cruzes 1 1,1
Osasco 1 1,1
Porto Ferreira 1 1,1
Ribeirédo Preto 1 1,1
Santana do Parnaiba 1 1,1
Santo André 1 1,1
Santos 1 1,1
Sao Bernardo do Campo 1 11
Sao José dos Campos 1 1,1
Total 87 100,0

Fonte: Central de Vigilancia Epidemioldgica, CVE/CCD/SES-SP
*Em transito: 4 residentes nos EUA, 1 em Angola, 1 nas Filipinas, 1 no
Jap@o, 1 no Distrito Federal e 1 no Rio Grande do Sul.
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Gréfico 1. Distribuicao dos casos notificados e confirmados de influenza A (H1IN1) novo subtipo viral, conforme data de
inicio dos sintomas. Estado de Sdo Paulo, 22 de abrila21 de maio de 2009.
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AFigura 1 demonstra o pais de procedéncia
(local provavel de exposicdo), sendo que 54
(62,8%) pessoas tiveram como destino o0s
Estados Unidos e 21 (24,1%), o México.

ATabela 2 apresenta as unidades hospitala-
res em que foram internados 35 pacientes para
isolamento. Do total de internacOes, apenas
quatro (11%) ndo ocorreram em instituic6es
dereferénciaestadual.

A distribuicdo dos casos segundo a faixa
etéria esta representada na Tabela 3. A idade
predominante foi de 20 a 49 anos, correspon-
dendo a 70,1% do total de casos. N&do houve
predominanciaentre os géneros.

A definicdo de caso, tanto para suspeito
como para aqueles em monitoramento,
compreende obrigatoriamente febre e tosse,
presentes nos 87 (100%) casos notificados. A
frequénciadossinais e sintomas esta represen-
tadano Gréfico 2.

A Tabela 4 ilustra a distribuicdo dos casos
segundo a classificacdo inicial e internagdo
hospitalar. Dentre os suspeitos, 19 casos
(42,2%) recusaram internacdo e foram
orientados a permanecer em isolamento
domiciliar e monitorados até a liberacdo do
resultado laboratorial ou completarem os dez
dias de isolamento para a doenga.

i

Tabela 2. Distribuigdo percentual dos casos notificados de
influenza A (H1N1) novo subtipo viral, segundo a caracteristica
do hospital de internacéo. Estado de S&o Paulo, 22 de abril a 21
de maiode 2009.

Hospital N° %
Hospitais dereferénciaestadual 31 88,6
Hospitais daredeprivada 3 8,6
Hospitais daredepublica 1 2,8
Total 35 100,0
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Fonte: Central de Vigilancia Epidemiolégica, CVE/CCD/SES-SP

Tabela 3. Distribuigdo percentual dos casos notificados de
influenza A (H1N1) novo subtipo viral, segundo faixa etéria.
Estado de S&o Paulo, 22 de abrila21 de maio de 2009.

Faixa etaria Ne %
0 a4 anos 4 4,6
5a9anos 5 5,7
10 a 14 anos 3 34
15 a 19 anos 2 23
20 a 29 anos 26 29,9
30 a 39 anos 17 19,5
40 a49 anos 18 20,7
50 a 59 anos 8 9,2
60 a 69 anos 2 2,3
70 anos e acima 2 2,3
Total 87 100,0

Fonte: Central de Vigilancia Epidemiolégica, CVE/CCD/SES-SP
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Figura 1. Distribuicdo dos casos notificados de influenza A (H1IN1) novo subtipo viral por pais de procedéncia. Estado de S&o Paulo,
22deabrila21 de maio de 2009.
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Gréfico 2. Distribuicdo percentual dos casos notificados de influenza A (H1N1) novo subtipo viral,
segundo sinais e sintomas. Estado de Sdo Paulo, 22 de abril a 21 de maio de 2009.

A classificacao final foi baseada no critério
laboratorial em 84 (96,6%) dos 87 casos
descritos. Até 29 de abril, 0os casos estavam
sendo descartados pela técnica de reacdo de
polimerizagdo em cadeia ap0s transcrigdo
reversa (RT-PCR). Os casos com resultado
positivo para influenza A, porém néo
subtipével, isto é, negativos para H1, H3 e M
humanos, foram mantidos como provéaveis até
0 inicio do uso do PCR em tempo real (rRT-
PCR), especifico para o0 HIN1 novo subtipo
viral, que permitiu confirmar os primeiros dois
casos no Estado de Sao Paulo.

Os trés*** casos confirmados de influenza A
(HIN1) novo subtipo viral em territorio

Tabela 4. Distribuicdo dos casos notificados de influenza A
(HIN1) novo subtipo viral, segundo a classificacdo inicial
e internacgdo. Estado de S&o Paulo, 22 de abril a 21 de maio
de 2009.

Classificagdo Internacdo

inicial Nao % Sim % Total %
Monitoramento 33 78,5 9 215 42 100,0
Suspeito 19 422 26 578 45 100,0
Total 52 35 87

Fonte: Central de Vigilancia Epidemiolégica, CVE/CCD/SES-SP

paulista ocorreram em homens adultos, com
idades entre 24 e 48 anos. Manifestaram 0s
sintomas cerca de um dia apos o retorno da
viagem ao exterior (dois aos Estados Unidos e
um ao México). Desenvolveram febre e tosse,
acompanhadas de mialgia e dor de garganta.
Apenas um ficou internado, em hospital de
referéncia estadual, enquanto os demais, por
opcao propria, foram mantidos em isolamento
domiciliar; todos receberam tratamento com
oseltamivir.

Os contatos préximos, listados pelos casos
confirmados, foram acompanhados pelas
equipes municipais de vigilancia em saude. Os
trés casos evoluiram semintercorréncias.

A Tabela 5 representa a classificacéo final
dos 87 casos notificados. Até o dia 21 de
maio, quatro permaneciam em monitora-
mento e quatro como suspeitos, devido ao
fato de ndo terem colhido material para
investigacao laboratorial ou a coleta ter sido
inoportuna.

Todos os casos notificados e concluidos até
21 de maio foram devidamente monitorados

***Até 30 de maio de 2009, foram confirmados no Estado de Sdo Paulo maiscinco casos, totalizando oito casos no territorio paulista.
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até completarem o isolamento de dez dias ou o
descarte laboratorial.

Tabela 5. Distribuicdo percentual dos casos notificados de
influenza A (H1N1) novo subtipo viral, segundo a classificacdo
final. Estado de S&o Paulo, 22 de abril a21 de maio de 2009.

Classificagao final N° %

Descartado 76 87 4
Monitoramento 4 4.6
Suspeito 4 4.6
Confirmado 3 3.4
Total 87 100, O

Fonte: Central de Vigilancia Epidemiolégica, CVE/CCD/SES-SP

Discussao

De acordo com o Center for Disease Control
and Prevention (CDC), de Atlanta (EUA), é
incerta a gravidade da presente epidemia
causada por esse novo subtipo viral, em termos
de morbimortalidade, quando comparado a
outros virus influenza®. De acordo com texto
eletrénico do CDC: “Por ser um virus novo, a
maior parte da populac¢do nao possui imunida-
de, 0 que pode originar manifestacdes clinicas
mais graves e facilitar aexpansao dovirus. Ainda
nao ha vacina especifica disponivel e podera
levar alguns meses para a sua manufatura. O
CDC antecipa que ocorrerdo novos casos, mais
hospitalizacbes e mais 6bitos associados a este
novo virus nas proximas semanas.”*

A defini¢do de caso suspeito do CDC inclui
pessoas com doenca respiratoria febril aguda
em no maximo sete dias ap6s viagem a paises
com casos confirmados, ou que tenham
relatado contato préximo a casos confirmados
dadoenga®.

No Brasil, a definicdo de caso suspeito
adotada pelo Ministério da Saude incluiu febre
superior a 38°C e tosse, incorporando, ainda, a
definicdo de caso em monitoramento®, com o
objetivo de ampliar a sensibilidade da vigilan-
ciaepidemioldgica.

E importante assinalar que as definices de
casos devem ser revistas de acordo com a
situacdo epidemioldgica vigente, com base no
perfil clinico-epidemiolégico de apresentacéo
dos casos e padrédo de disseminagao viral.

A Organizacdo Mundial da Saude divulgou,
até odia 22 de maio, 11.168 casos confirmados
de influenza A (HIN1), com 86 Obitos®,
configurando uma letalidade de 0,77%.

Em territoério brasileiro foram confirmados
laboratorialmente nove casos até 22 de maio,
sem registro de 6bitos. Houve registro de dois
casos autoéctones no Pais, associados ao
mesmo caso indice®.

O Estado de Sao Paulo confirmou trés casos,
mas até 29 de maio ndo houve evidéncias de
transmissdo sustentada da doencga. Essas
pessoas viajaram para 0 México ou Estados
Unidos, paises que juntos, de acordo com a
OMS?, concentram 86,5% dos casos confirma-
dos laboratorialmente. Todos apresentaram
febre e tosse, sintomas registrados, respectiva-
mente, em 94% e 92% dos casos reportados
em literatura®.

Os casos paulistas envolveram homens, na
faixa etaria dos 19 aos 50 anos de idade —
dados de literatura associam essa faixa etaria
a 35% das ocorréncias nos Estados Unidos.
Dois dos casos confirmados que recusaram
internagdo foram mantidos em isolamento
domiciliar e medicados com oseltamivir.
Desenvolveram quadros moderados de gripe,
sem comprometimento pulmonar e com
evolucao clinica favoravel. A OMS relata que,
diferentemente do que ocorre com a influen-
za sazonal, com curso de forma mais grave em
pessoas com idade superior a 65 anos, o virus
influenza A (H1N1) novo subtipo viral tem
desencadeado doenca mais grave em adultos
jovens saudaveis™.

Observou-se a relativa frequéncia de
utilizacdo de testes rapidos para influenzaem
pacientes atendidos em hospitais privados.
Os resultados provenientes desses testes
devem ser interpretados com cautela.
Pacientes com resultado de teste rapido
positivo parainfluenza B podem ser descarta-
dos para influenza A (H1N1). Entretanto,
pacientes com resultados reagentes para a
influenza A no teste rapido podem ser casos
de influenza A sazonal, ou casos de HIN1 ou,
ainda, falso-positivos. Portanto, os resulta-
dos positivos e negativos devem ser avaliados
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criteriosamente. Mesmo nos casos suspeitos,
0s contatos préximos de caso confirmado ou
gue tenham viajado para comunidades com
relato de casos confirmados devem ser avalia-
dos2 com o uso de outros testes mais especifi-
cos”.

A investigacdo laboratorial dos casos foi
realizada pelo Instituto Adolfo Lutz Central
(IAL/CCD/SES-SP), por meio da técnica de
biologia molecular, utilizando até 30 de abril o
PCR convencional. Essa medida possibilitou a
caracterizacdo molecular da influenza A huma-
na e o descarte dos casos de influenza sazonal.
Com a liberacdo do primer especifico para in-
fluenza A (H1N1) novo subtipo, pelo CDC, proce-
deu-se & analise das amostras com o PCR em
tempo real (rRT-PCR), que apresenta maior
sensibilidade e especificidade, além da obten-
¢do de resultado mais precocemente, quando
comparadaao primeiro™.

O CDC recomenda o tratamento profilatico
pds-exposi¢cdo para contatos de casos confir-
mados, suspeitos ou provaveis, durante o
periodo de transmissibilidade®. No presente, o
Ministério da Saude indica o uso de oseltamivir
apenas para o tratamento de casos suspeitos,
provaveis ou confirmados em que tenham sido
coletadas amostras bioldgicas para exame
laboratorial®.

Conclusoes

A comunidade mundial assiste ao desenvol-
vimento de uma epidemia global, de curso
imprevisivel, ainda com muitas incertezas,
porém, com a convic¢do de que ainda hd muito
aapreendercomela.

O evento surge, também, como oportunida-
de impar para testar e avaliar toda a estrutura
da rede hospitalar de referéncia, vigilancia em
saude, rede laboratorial e assistencial, organi-
zadas como componentes-chave do Plano de
Preparagdo para a Pandemia de Influenza do
Estado de S&o Paulo. Cumpre ressaltar a
necessidade de manter em alerta os sistemas
de salde, com vistas a detec¢do precoce e
resposta rapida frente aos casos, com a adocao
de medidas de prevencéo e controle adequa-

das, e de prover com agilidade os profissionais
de saude e a populacdo de informacgdes concer-
nentes ao atual estagio deste agravo.
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