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RESUMO

Introducio: No ano de 2016, no Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA), notou-se
aumento do niimero de casos de infec¢ao por influenza A/HIN1. O nosso trabalho visa analisar o
perfil dos pacientes pediatricos infectados por influenza A/HIN1 que necessitaram tratamento
intensivo no ano de 2016 no HCPA (periodo ndo epidémico), e comparar com o0s pacientes
descritos na literatura mundial com o mesmo diagnéstico que necessitaram tratamento em UTIP
em ano de epidemia (2009). Metodologia: foram incluidos no estudo pacientes de 0 a 14 anos
com sindrome gripal que tiveram infec¢do por influenza A/HINI1 confirmada com pesquisa de
DNA por PCR em secre¢do orofaringea e que necessitaram atendimento em UTIP no HCPA no
ano de 2016. Estudo prospectivo, tipo série de casos, com busca de dados feita através de registro
de prontudrio. Antecedentes pessoais e familiares, dados demograficos, clinicos, laboratoriais e
evolucao foram buscados nos prontudrios e armazenados em banco de dados. A andlise estatistica
descritiva utilizou média, mediana e desvio padrdo. Foi utilizado o teste T de Student para
comparar médias. O valor de p <0,05 foi considerado o indicador de significancia estatistica
Resultados: 64 criancas foram diagnosticadas com influenza A HIN1 no ano de 2016 no HCPA;
dessas, 10 (15,6%) necessitaram tratamento intensivo. 60% (6) eram do sexo masculino e 40%
(4) do sexo feminino; a mediana de idade foi de 43 meses. Os paciente demoraram, em média,
3,7 dias para procurar atendimento desde o inicio dos sintomas. Apenas um dos pacientes nao
possuia comorbidades, e a comorbidade mais frequentemente encontrada foi doenga pulmonar
cronica (55,6%). Os sintomas mais encontrados foram febre, tosse, taquipneia e retragdes. Um
dos pacientes nao teve alteracdo no Rx de torax, e as principais alteracdes encontradas foram
consolidag¢do (7) e infiltrado (4). 70% dos pacientes necessitaram ventilagio mecanica, com
média de 15,6 dias. Todos os pacientes receberam tratamento com Oseltamivir. Dois dos
pacientes haviam sido vacinados para gripe. Um paciente evoluiu a 6bito. Conclusdes: 0 nosso
estudo encontra perfil dos pacientes semelhante ao descrito na literatura apos a pandemia de
2009. Durante os periodos de aumento de casos de gripe os pacientes que tém alguma
comorbidade sdo os que geram maior preocupacdo devido ao maior risco de desfechos
desfavordveis. Além disso, a taxa de vacinagdo deve ser aumentada, visando a prevencao de

desfechos graves.

Palavras-chave: influenza, gripe, crianga
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ABSTRACT

Introduction: In 2016, in the Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA), there was an
increase in the number of cases of influenza A/HIN1 infection. This work aims to analyze the
profile of the pediatric patients infected with influenza A/HIN1 who required intensive treatment
in 2016 in the HCPA (non-epidemic period), and intends to compare with the patients described
in the academic literature with the same diagnosis who required treatment in the Pediatric
Intensive Therapy Unit (PICU) in an epidemic year (2009). Methodology: This study included 0
to 14 years old patients with influenza A/HIN1 infection confirmed by DNA research with C-
Reactive Protein Test (CRP) on oropharyngeal secretion, who needed care in PICUs at HCPA in
2016. It’s a prospective study with a series of case study and data research made through medical
records. Personal and family history, demographic, clinical, laboratorial, and evolution data were
collected in medical records and stored in a database. The descriptive statistical analysis used
mean, median and standard deviation. The Student T test were applied. The p<0.05 value was
considered the statistical significance indicator. Results: 64 children were diagnosed with
influenza A/HIN1 in 2016 at HCPA; of these, 10 (15.6%) required intensive treatment. 60% (6)
were male; the median age was 43 months. The patients took an average of 3.7 days to look for
health care from the onset of the symptoms. Only one patient had no comorbidities, and the most
common one was chronic lung disease (50%). The most frequent symptoms were fever, cough,
tachypnea and retractions. One patient had no alteration in the chest X-ray, and the main
alterations were consolidation (7) and infiltration (4). 70% of the patients required mechanical
ventilation, with an use average of 15.6 days. All patients received treatment with Oseltamivir.
Two patients had been vaccinated for influenza. One patient died. Conclusions: In 2016, our
study found that the patients’ clinical profile with influenza A/HIN1 were similar to that
described in the literature after the 2009 pandemic, especially those with a more serious situation.
During periods of increase in influenza cases, patients who have some comorbidity are the ones
that generate greater concern due to the greater risk of unfavorable outcomes. In addition, the
vaccination rate should be increased in order to prevent serious consequences.

Key words: influenza, flu, children
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INTRODUCAO

Em Marco e no inicio de Abril de 2009, no México, um grande numero de pessoas
comegou a buscar atendimento médico por sintomas respiratorios.(1) No dia 17 de Abril de 2009
o Diretério de Epidemiologia Geral langou um alerta nacional de monitoramento de doenca
semelhante a influenza, solicitou que os hospitais mexicanos reportassem todos os casos de
pacientes com doenga respiratoria severa e coletassem para andlise material do trato respiratorio
daqueles pacientes com até 72 horas do inicio dos sintomas.(2) No dia 23 de Abril esses casos
foram confirmados pelo CDC (Centers for Disease Control and Prevention) como causados por
um novo subtipo de virus Influenza A, HINI.

Entre 1° de Marco e 30 de Abril de 2009, 1918 casos suspeitos de influenza A HINI
foram reportados no México, sendo 97 laboratorialmente confirmados. Sete mortes confirmadas
por HINI ocorreram nesse periodo (2 delas em pacientes com 19 anos ou menos). Os casos
foram reportados de todos os 31 estados e do Distrito Federal do México.? Concomitantemente,
em 24 de Abril de 2009, sete casos foram confirmados nos Estados Unidos (5 no Estado da
California e 2 no Texas).(1)

O numero de casos rapidamente aumentou, junto do numero de mortes por doengas
respiratorias. A grande maioria dos casos relatados era em criancas e adultos jovens previamente
higidos, diferente da popula¢do normalmente afetada por virus de influenza sazonal (criangas < 2
anos e adultos > 65 anos). Devido ao perfil da populacio afetada e ao grande nimero de locais
com surtos da doenga, em 24 de Abril essa infecg¢@o foi considerada altamente preocupante pela
Organiza¢dao Mundial da Saude (OMS).(3)

Em 26 de Abril de 2009 o primeiro caso de infec¢do pelo novo virus foi relatado fora dos
EUA e México, no Canada. Em 6 de Maio ha haviam 309 casos laboratorialmente confirmados

em outros 21 paises (Asia, Nova Zelandia, Israel, Europa, América Central e do Sul).(1)
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No Brasil, os primeiros casos de infec¢ao por HIN1 (6 casos) foram confirmados no dia
07 de Maio de 2009, um dia apos terem chegado os testes para diagnostico. Trés dias apds, mais
20 amostras de pacientes com suspeita clinica foram testadas, sendo duas confirmadas como
positivas. Os primeiros casos ocorreram em S3o Paulo, Rio de Janeiro, Minas Gerais, Santa
Catarina e Rio Grande do Sul. Dos 8 casos detectados inicialmente, 6 eram pessoas que haviam
viajado para paises com epidemia ja relatada e 2 foram autoctones.(4)

Os sintomas que os pacientes apresentavam eram similares aos sintomas causados por
outros tipos de virus Influenza. As criangas se apresentavam na sua maioria com febre, tosse,
irritabilidade, nausea ou vomitos e diarreia.(5) Em um estudo realizado na Suiga com 326
pacientes que tiveram PCR para HINI positivo entre Junho de 2009 e Janeiro de 2010 (todos
com 18 anos de idade ou menos), os sintomas mais comuns de apresentacao da doenga foram
febre (85,6%) e tosse (81%). Problemas alimentares, convulsdo febril e conjuntivite foram
estatisticamente mais frequentes em criangas com menos de 5 anos, quando comparadas com as
outras faixas etdrias. VOmitos ocorreram em 28,5% dos pacientes, e diarreia em 19%.(6)

Da mesma forma, em outro estudo realizado na Argentina com 251 pacientes com menos
de 18 anos, com PCR positivo para HINI entre 1° de Maio e 31 de Julho de 2009, os principais
sinais e sintomas foram: febre (88%), hipoxemia (caracterizado por saturacao de oxigénio < 93%
em ar ambiente - 82% dos pacientes), tosse (70%) e rinorreia (32%).(7)

As complicagdes que esses pacientes apresentaram foram principalmente coinfecgdes
bacterianas. Durante o periodo de maior atividade da pandemia nos EUA houve um aumento
significativo no numero de internagdes por pneumonia causada por pneumococo quando
comparado ao periodo de ndo pandemia sazonal dos seis anos anteriores, sendo os pacientes entre
5 e 19 anos os que tiveram o maior aumento relativo de internagdes por essa causa.(5) No estudo
previamente citado realizado na Argentina, 76 pacientes realizaram Rx de toérax na admissdo

hospitalar, sendo o diagnostico de pneumonia o mais frequente (78%).(7) No estudo realizado na
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Suica, 43,6% (n 142) dos pacientes internados tiveram suspeita de infec¢do bacteriana
concomitante, incluindo infecgdes graves como sepse ou choque séptico (n 7), meningite (n 1),
mastoidite (n 1) e peritonite bacteriana (n 1). Pneumonia foi diagnosticada em 85 pacientes
(62,5%) dos 136 que realizaram Rx de torax.(6)

Complicagdes neuroldgicas também foram descritas em pacientes com casos graves ou
fatais de HIN1, na California (adultos e criancas). Em uma revisao de prontuarios de 2069 casos
confirmados de infec¢cao por HINT1, 20% (n 419) tiveram manifestacdes neurologicas. Desses, 77
(18%) preencheram os critérios do autor para complicagdes neurologicas primdrias associadas a
influenza, 56 deles com idade menor que 18 anos. Foram elas: encefalopatia/encefalite (n 16),
convulsoes (n 38) e meningite (n 2). (8)

Como tratamento se iniciou o uso de Oseltamivir em pacientes com suspeita clinica de
Influenza causada por HIN1. Foi recomendado o uso da medicacdo nas primeiras 48 horas do
inicio dos sintomas.(9) O principal resultado do tratamento visto nos estudos posteriores foi
reducdo de dias de internacdo entre os pacientes que usaram Oseltamivir, quando comparado aos
que ndo usaram. Diversos estudos mostraram que o uso dessa medicagdo ndo reduziu
significativamente o numero de pacientes que necessitaram internagdo em UTI ou as
complicacdes causadas pelo HIN1.(10)

Nos anos seguintes, poucos casos de gripe por influenza A HIN1 ocorreram, e mais
nenhuma epidemia foi descrita. Entretanto, no ano de 2016, no Hospital de Clinicas de Porto
Alegre, houve aumento do nimero de pacientes com esse diagnostico confirmado por PCR.
Clinicamente viu-se que o perfil de pacientes com infecgdo grave por esse patdogeno era muito

semelhante ao perfil dos pacientes descritos na literatura na epidemia de 2009.
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OBJETIVOS

O nosso trabalho tem como objetivo principal analisar o perfil dos pacientes pediatricos
com infec¢do por influenza A HINI que necessitaram internagdo em UTI no HCPA no ano de
2016.

O objetivo secundario ¢ comparar a nossa amostra com o perfil dos pacientes pediatricos
que necessitaram tratamento intensivo em 2009 (ano de epidemia) através de revisao de literatura
internacional. Assim, identificar e solidificar o perfil dos pacientes com maior potencial de
gravidade para essa infeccao (seja em ano de epidemia ou nao) para que nos proximos anos fique
mais claro quais pacientes necessitam maior atengdo e vigilancia por parte das equipes de saude e

dos orgaos publicos.
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ARTIGO

Caracteristicas clinicas dos pacientes pediatricos com influenza A/H1N1 que
necessitaram cuidados intensivos em periodo nao epidémico

Sebben JM, Biondo GF, Jr Gross M, Zandond B, Maya F, Souza PR, Gaulke JG, Peruzatto P, Rocha TS, Piva JP, Lago
PM, Santana JC.

Servico de Emergéncia e Medicina Intensiva Pediatricas do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA). Faculdade
de Medicina. Universidade Federal do Rio Grande do Sul (UFRGS).

Introducio

Em abril de 2009, iniciando no M¢éxico e depois percorrendo toda a América Latina,
ocorreu um aumento significativo de casos de infeccdo respiratdria grave, clinicamente
caracterizados como sindrome gripal. (1) Posteriormente, observou-se que um novo subtipo de
virus influenza A/HIN1 seria o microrganismo responsavel pelos casos diagnosticados e esse se
tornaria o agente etiologico daquela nova pandemia de gripe A. (2) Naquele periodo, estimou-se
uma média de 265.000 casos de hospitalizacdo por influenza A/HIN1 nos EUA, com
aproximadamente 85.000 casos em individuos entre 0 e 17 anos. (3) No Brasil, foram
confirmados cerca de 27.850 casos de sindrome respiratoria aguda grave causadas por influenza

A/HINI. (4)

Devido ao impacto mundial causado pela epidemia de 2009, estabeleceu-se um grande
legado para cuidados de prevencdo e estratégias de intervencdo a fim de evitar novos surgimentos
da enfermidade. Ainda que todas as faixas etdrias tenham sido acometidas por essa infec¢do, as
criancas mostraram ser, simultaneamente, um grupo bastante vulneravel para doencas
respiratorias e fontes de infeccdo para outras faixas etdrias. A insuficiéncia respiratoria tem sido
uma das grandes complicacdes causadas pelo virus influenza A/HIN1 em Pediatria, tanto nos
periodos sazonais, quanto nos epidémicos, resultando numa parcela significativa de criangas que

necessita de cuidados intensivos.
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Em 2016, mesmo nos meses quentes, em Sao Paulo, foram observados diversos casos de
gripe A, envolvendo especialmente o subtipo HIN1. Mesmo ndo se caracterizando uma epidemia,
também no Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA), percebeu-se uma elevagdo na
quantidade de casos de pacientes infectados pelo virus influenza A/HINI1. O mesmo fendmeno
foi observado em todo o mundo, envolvendo populacao pediatrica, com alguns destes pacientes

necessitando de cuidados intensivos (5).

O objetivo principal do presente estudo ¢ analisar as caracteristicas clinicas dos pacientes
pediatricos com influenza A/HIN1 que necessitaram cuidados intensivos em periodo nao
epidémico (2016) no HCPA. Secundariamente, comparar com aqueles pacientes com 0 mesmo
diagnodstico, que também utilizaram cuidados intensivos, e que foram descritos na literatura
mundial, porém em periodo considerado de epidemia pela Organizacio Mundial de Saude

(2009).

Pacientes e métodos

Este ¢ um estudo prospectivo, tipo série de casos, com complementacio de dados
realizada através de busca ativa aos registros de prontudrios eletronicos. Todos os pacientes
amostrados foram internados no HCPA, um hospital publico, universitario e terciario, localizado

na regiao Sul do Brasil, que possui 842 leitos e recebe em média 30 mil internagdes/ano.

Em 2016, foram acompanhados todos os pacientes pediatricos admitidos no HCPA com
diagndstico clinico de sindrome gripal e com confirmagdo laboratorial do virus influenza
A/HINI por RT-PCR (transcriptase reversa-reagdo em cadeia de polymerase). O exame era

realizado a partir da coleta de amostra de secrecdo respiratdria nasal ou orofaringea.

Os critérios de elegibilidade para a amostra foram: a) idade do paciente entre 1 més e 14
anos, b) diagnostico clinico gripe A conforme as referéncias do Center of Disease Control and
Prevention (CDC), da OMS e do Ministério da Saude do Brasil. © ¢) confirmagdo diagnostica
laboratorial de influenza A/HIN1 por RT-PCR coletado de amostra de secre¢do respiratdria

nasal”.
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O critério de exclusdo foi: pacientes que estiveram internados em UTI pediatrica por outro

motivo além de insuficiéncia respiratoria durante o periodo de infeccdo por Influenza A/HINT.

Posteriormente, considerando esta populacdao, foram estudados todos os pacientes que
necessitaram de cuidados intensivos devido a gravidade clinica. Antecedentes pessoais e
familiares, caracteristicas demograficas, manifestagcdes clinicas, tratamentos instituidos,
resultados laboratoriais e evolugdo destes pacientes foram armazenados em banco de dados. Os
dados numeéricos foram expressos em valores absolutos e percentuais. A andlise estatistica
descritiva utilizou média, mediana e desvio padrdo. O teste T de Student foi utilizado para
comparagdo de médias. O valor de p <0,05 foi considerado o indicador de significancia
estatistica. A andlise estatistica propriamente dita foi feita pelo programa IBM Statistical Package

for the Social Sciences (IBM SPSS Statistics 17.0).

As caracteristicas clinicas dos individuos estudados foram comparadas com os dados de
outros pacientes pedidtricos que necessitaram cuidados de terapia intensiva, em todo o mundo,

durante a epidemia de gripe A HIN1, em 2009.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do HCPA, sob o parecer

CAAE 62915716.5.0000.532.

Resultados

No ano de 2016, no HCPA, foram incluidos 64 pacientes pediatricos com diagndstico de
gripe A/HIN1 confirmado por RT-PCR. A maioria destes pacientes era caucasiana (88%), do
género masculino (66%) e procedente de Porto Alegre (58%) ou regido metropolitana (22%).
Entre estes individuos, a mediana de idade foi de 48,3 meses, sendo que 20 (31%) tinham menos

de 1 ano. Através da figura 1, pode-se visualizar a distribuicao destes casos de gripe A/HINI.

Figura 1
Distribuiga@o de casos pediatricos de gripe A/HIN1 internados no HCPA de acordo com a semana

epidemiologica em 2016.

Abril: SE14: 03-09/4 SE15:10-16/4 SE16: 17-23/4 SE17: 24-30/4
Maio: SE18: 01-07/5 SE19: 08-14/5 SE20: 15-21/5 SE21: 22-28/5
SE: semana epidemiolégica
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Da populagdo acompanhada no presente estudo, 11 (17%) criangas necessitaram
internagao em UTIP. Uma delas foi excluida do estudo por ter apresentado sepse de foco urinario
como motivo de cuidados intensivos, apresentando diagnostico de gripe A/HIN1, posteriormente,
em Unidade de Internacgdo. Portanto, foram 10 (15,6%) os pacientes pediatricos que preencheram
os critérios de inclusdo para o estudo. Estes pacientes internaram entre a 14* e a 19* semanas
epidemiologicas, acompanhando a onda geral de hospitalizagdes por gripe A/HIN1. No grupo

amostrado, 6 (60%) eram masculinos e a mediana de idade foi de 43 meses.

Entre todos os pacientes pediatricos com gripe A/HIN1, a maioria (73%) apresentava uma
ou mais enfermidades cronicas pré-existentes, destacando-se pneumopatias, neuropatias,
imunossupressdo e enfermidades metabolicas e genéticas. No grupo de pacientes que
necessitaram cuidados intensivos em 2016, 9 (90%) tinham alguma comorbidade, sendo mais
frequentes as doengas pulmonares cronicas (50%) e as neuropatias (40%). Apenas 2 (20%)

pacientes haviam recebido vacina contra gripe A naquele periodo.

Dos pacientes amostrados, o tempo médio entre o inicio dos sintomas e o atendimento
médico foi de 3,7 dias. Apenas 3 pacientes buscaram atendimento nas primeiras 24 horas de

inicio dos sintomas. A sintomatologia mais frequentemente observada incluia febre, tosse,
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taquipneia e retragdes intercostais e subcostais. Cinco (50%) pacientes tiveram alteragdo de
consciéncia, com letargia, sonoléncia ou agitacdo. Dois (20%) pacientes apresentaram, também,
vOmitos e/ou diarreia. Os achados radiologicos pulmonares mais encontrados nestes pacientes

foram foco de consolidagdo (70%), infiltrado difuso (40%) e pneumotérax (20%).

A média de permanéncia destes pacientes na UTIP foi de 14,1 dias, variando de 4 a 41
dias. Todos usaram oseltamivir. A ventilagdo mecanica foi utilizada em 7 (70%) dos pacientes e
este recurso foi usado por uma média de 15,6 dias. A evolucao para Obito ocorreu em 1 destes
pacientes, internado em UTIP por longo periodo devido a cirrose hepatica secunddria a atresia de

vias biliares.

Discussao

Em 2016, em diversos paises, foram relatados aumentos dos casos de gripe A/HINI,
registrando-se os maiores numeros de internacdes em UTI desde a pandemia de 2009,
envolvendo pacientes com doencas cronicas € que evoluiram com insuficiéncia respiratéria e

necessidade de ventilagdo mecanica. (5)

No HCPA, em 2016, as admissdes por gripe A/HIN1 em UTIP seguiram a onda de
incidéncia da doenca, que ocorreu basicamente entre abril e maio. As caracteristicas clinicas
destes pacientes que necessitaram cuidados intensivos pedidtricos foram similares aquelas
apresentadas pelos pacientes hospitalizados em UTIP pelo mesmo motivo em 2009, durante o
periodo pandémico. A maioria destes pacientes tinha mais que 3 anos e apresentava predominio
do sexo masculino, caracteristicas semelhantes aos estudos europeus, americanos e latino-
americanos que referiam a populagdo pediatrica internada em UTIP no ano pandémico de 2009

(3, 5-13).

No presente estudo, 90% dos pacientes que foram hospitalizados em UTIP apresentavam
alguma doenga crdnica, especialmente neuropatia e pneumopatia. Diversos estudos sugerem que
pacientes pediatricos com influenza A/HIN1, quando portadores de doengas cronicas, t€m
maiores riscos de complicacdes clinicas e de mortalidade. (13) Estudos argentinos envolvendo

pacientes graves com influenza A/HIN1 durante a pandemia de 2009 indicam que muitos
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daqueles que necessitaram internagcdo em UTIP possuiam alguma comorbidade (destacadamente,
neuropatia, pneumopatia, prematuridade/ou desnutricdo) (8, 9, 14). Estudos europeus também
observaram que, muitos pacientes pedidtricos que usaram cuidados intensivos em 2009,
apresentavam comorbidades prévias, também destacando as pneumopatias e as neuropatias. (8,
10, 11, 13-17). Alguns estudos referiram, ainda, que a presenca de obesidade também estaria
relacionada com maior risco de admissao em UTIP, aspecto ndo analisado no nosso estudo. (15,
18). De qualquer forma, no nosso estudo observamos o maior indice de comorbidades (90%)
quando comparado com os demais, provavelmente por ser o HCPA um hospital terciario e de
referéncia para muitos pacientes graves. Isso comprova a importancia deste fator de risco para
gravidade clinica e sugere que este aspecto sempre deva ser considerado quando da abordagem

destes pacientes, mesmo nas unidades de pronto atendimento.

Ainda que a gripe por influenza A seja uma das mais comuns doengas imunopreveniveis,
a taxa de vacinagdo contra esta enfermidade em nossos pacientes foi de apenas 20%, resultados
semelhantes aos da literatura mundial. Em muitos paises essa taxa ¢ semelhante e muito aquém
do esperado (exemplificando, 16% na Argentina; 34% na Franga). Mesmo assim, todos os
estudos enfatizam a importancia da vacinagdo contra influenza na prevencao da doenca (5, 8,10,

14, 15).

Quanto as manifestagdes clinicas, os pacientes pediatricos apresentaram quadro gripal
comum e, em média, levaram 3 dias para procurar atendimento apds sintomas mais sugestivos de
influenza A. Isto possivelmente foi fator colaborador para atrasos em diagndstico e conduta
terapéutica. Quanto ao intervalo médio entre inicio de sintomas respiratorios e hospitalizagdo, em
2009, Dalt et al, na Italia, referiu que foi de 1,3 dias e Streng et al, na Alemanha, de 3,0 dias. (13,
17) Os sintomas e sinais mais encontrados nos pacientes hospitalizados, mesmo em diferentes
paises, foram febre, tosse e taquipneia, achados enviesados e justificados pela propria definicao
de casos orientada pela OMS (7, 8, 10, 12, 13, 15). Nossos pacientes também tiveram esta
apresentacao inicial de sindrome gripal com posteriores variagdes na gravidade clinica. Além
disso, a presenca de pneumonia ocorreu em 70% dos nossos casos, resultado parecido com os
estudos europeus com pacientes mais graves com influenza A/HIN1 em 2009. Nos casos de gripe

A, as radiografias de pulmao quase sempre apresentam infiltrado intersticial grosseiro, mas a
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presenga de pneumonia se constitui em importante causa de insuficiéncia respiratéria e
necessidade de internagdo em UTIP (5, 7,8, 13, 16-18). Nossa taxa de uso de ventilagdo mecanica
foi de 70% entre os pacientes admitidos em UTIP com influenza A/HIN1. Nos demais estudos,
na pandemia de 2009, estas taxas variaram de aproximadamente 30 a 90%. Na Argentina, assim
como no nosso estudo, observou-se tempo prolongado de ventilagdo mecanica (8). Entretanto,
nos estudos europeus e americanos, o tempo de internagdo na UTIP e de ventilagdo mecanica

para pacientes com influenza A HIN1 foi menor. (5, 10, 11, 13, 15-17)

Os nossos pacientes pediatricos com influenza A/HIN1 internados em UTIP receberam
tratamento com oseltamivir (100%), semelhante aos estudos argentinos. (8) Nos estudos europeus
¢ americanos, a utilizacdo deste medicamento, mesmo incluindo pacientes mais graves, foi bem
menos frequente (30-60%) e ndo foi demonstrada qualquer diferenga significativa entre os
pacientes que receberam ou ndo a medicacdo, quanto ao risco de internagdo em UTIP ou a
gravidade de desfechos clinicos. (10. 13, 15=17). A nossa letalidade geral foi de 1/64, ou seja,

1,5%, acima da referida pela maioria dos estudos europeus com pacientes da pandemia de 2009.

(13)

Tabela 1
Comparagao de estudos com casos pediatricos de gripe A/HIN1 na pandemia de 2009 em diferentes
lugares do mundo e o estudo de pacientes com gripe A/HINI internados no HCPA em 2016.

Caracteristi- | Blumental | Bagdure | Hagerman | Caprotta G, | Farias JA, | Wieching | Streng A, | DaDalt, | SebbenJ, Valor

cas S,etal. | D,etal. A etal. etal.* etal.* A, etal. etal. etal etal. dep

n 215 307 326 20 147 94 47 200 64 -

n em UTIP 21 80 20 20 147 6 32 11 10 -
Idade, medi- 75 80,4 - 9,5 - - 65 45,6 43 NS

ana (meses)

M/F - 54/26 - 13/7 85/62 5/1 18/14 7/4 6/4 NS

Comorbidades 62 71 35 46,3 66,7 75 90,9 90

(%) 10 45 15 23,5 25 34,4 0 50| NS
Pneumo 24 38 5 35,2 25 40,6 45 40

Neuro
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Sintomas Febre, Febre, Febre, Febre, - Febre, - Febre, | Febre,
tosse, tosse, tosse, tosse, tosse, - tosse, tosse, -
coriza re- coriza coriza coriza - dispneia | retragoes
tragcoes
tempo de 4 6 3 18,5 - 3 3 4 14,1 <0,05
UTIP, média
(dias)
necessidade de 38 40 30 95 94 3 37,5 54,5 70 NS
VM (%)
tempo de VM, 6 9 - 15,3 - - 27,7 - 15,6 NS
média (dias)
oseltamivir (%) - 93 - 100 91,8 - 81 100 NS
vacinagao para
influenza A (%) - - - 16 - 0 10,6 18,1 20 NS
Letalidade (%) 2 10 5 30 39 0 7 8 10 NS

1) Blumental S, et al. Pandemic A/H1N1v influenza 2009 in hospitalized children: A multicenter Belgian survey. BMC Infect Dis, 2011.
2) Bagdure D, et al. Hospitalized children with 2009 pandemic influenza A (H1IN1): Comparison to seasonal influenza and risk factors for
admission to the ICU. PLoS One, 2010.

3) Hagerman A, et al. Clinical characteristics and outcomes in children hospitalised with pandemic influenza A/H1N1/09 virus infection - a
nationwide survey by the pediatric infectious diseases group of Switzerland. Swiss Med Wkly, 2015.
4) Caprotta G, et al. Infeccidn respiratoria por influenza A HIN1 en cuidados intensivos de la Republica Argentina. An Pediatr. 2010.

5) Farias JA, et al. Critically ill infants and children with influenza A (H1N1) in pediatric intensive care units in Argentina. Intensive Care Med,
2010.

6) Wieching A, et al. Clinical characteristics of pediatric hospitalizations associated with 2009 pandemic influenza A (H1IN1) in Northern Bavaria,
Germany. BMC Res Notes, 2012.

7) Streng A, et al. Continued high incidence of children with severe influenza A(HIN1)pdmOQ9 admitted to paediatric intensive care units in
Germany during the first three post-pandemic influenza seasons, 2010/11 - 2012/13. BMC Infectious Diseases, 2015.

8) Da Dalt, et al: Pandemic influenza A (H1N1v) infection in pediatric population: a multicenter study in a North-East area of Italy. Italian Journal
of Pediatrics, 2011.

9) Sebben J et al.

* Estudos apenas com pacientes internados em UTI pediatrica

Conclusoes

As caracteristicas clinicas de nossos pacientes pediatricos que foram admitidos na UTIP-
HCPA em 2016, periodo ndo considerado de epidemia, foram bastante semelhantes as
caracteristicas apresentadas pelas criangas que necessitaram cuidados intensivos por influenza A/
HIN1 em 2009, periodo pandémico. Estas semelhangas sdo mais evidentes quando consideradas
caracteristicas demograficas, taxa de cobertura vacinal contra gripe A/HINI, presenca de

comorbidades, manifestacdes clinicas, necessidade de ventilagdo mecanica, tempo de
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permanéncia em UTIP e desfecho clinico. A experiéncia de anos anteriores fez com que a equipe
hospitalar estivesse apta a reconhecer o aumento do numero de casos e manifestagdes clinicas,
sem que houvesse atraso de diagnostico ou de inicio de tratamento. Ainda que estudos mais
robustos com esta abordagem devam ser estimulados, pode-se sugerir que, em periodos de
elevagdo da incidéncia de casos de gripe A/HINI, os pacientes pediatricos portadores de
enfermidades cronicas e sem cobertura vacinal contra influenza A requeiram maior preocupacao
porque parecem ter evolugdo clinica de maior gravidade e, consequentemente, necessidade maior
de cuidados intensivos, especialmente ventilagdo mecéanica e permanéncia mais prolongada em

UTIP.
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CONCLUSAO

Apo6s a andlise dos dados, percebemos que o perfil dos pacientes pedidtricos que
necessitaram internagdo em UTI no ano de 2016 devido a infeccdo por influenza A HINI1 ¢
semelhante ao perfil dos pacientes internados em UTI com o mesmo diagndstico no ano de 2009.

A leve predominancia pelo sexo masculino, a média de idade superior aos pacientes com
maior risco de gravidade por influenza sazonal ndo HINI1 foram alguns dos dados
epidemiologicos semelhantes a todos os pacientes graves, independente dos casos ocorrerem em
periodo de epidemia ou nao.

Além disso, os pacientes do HCPA que necessitam tratamento intensivo, na sua grande
maioria, possuiam comorbidades (principalmente pneumologicas e neuroldgicas). Da mesma
forma, esse foi um dos principais fatores de risco para infec¢do grave por influenza A HIN1 com
necessidade de internagdo em UTI visto no ano de 2009 no mundo todo, ¢ descrito na literatura.

Outro dado muito importante ¢ que a grande minoria dos pacientes havia recebido vacina
para influenza, apesar de estarem em grupos de risco. A adesdo vacinal tanto em 2009 quanto em
2016 foi muito inferior ao desejado no mundo todo, refletindo em maior gravidade nos casos.

O nosso estudo permite que os profissionais da satde possam identificar os pacientes que
possuem fatores de risco para gravidade quando infectados por influenza A HINI1, seja periodo
de epidemia ou ndo. Logo, serdo esses os pacientes que necessitardo observagao mais cuidadosa e
intervengdes mais intensas assim que preciso.

Outra aplicabilidade do estudo pode se dar por meio dos 6rgdos de saude publica, visando
reforgar a importancia das campanhas de vacinac¢ao no inicio do periodo de aumento de casos de
gripe. Essa ¢ uma intervencdo possivel e de custo relativamente barato, principalmente quando

pensamos que pode evitar internagao hospitalar e outros desfechos desfavoraveis.
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