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1) HISTORICO

Influenza é uma palavra de origem italiana, que foi utilizada
primeiramente em 1733, por Gaglioarde e significa“influéncia,
desastres do céu”. A primeira epidemia conhecida de influenza
foiem 412 a.C.relatada por Hipécrates como uma doenca res-
piratdriaque em poucas semanas dizimoumuitos e desapareceu,
depois desta ocorreram entdo inUmeras outras epidemias na
Idade Média.

No ano de 1.173, as epidemias de influenza foram tabuladas
porHirsch,comahistoriadainfluenza e os dadosepidemioldgicos
sobre suamorbimortalidade, demonstrando suaimportanciaao
longo dos séculos.

O virus Influenza A foi isolado em 1933 por Wilson Smith e
seus colaboradores. Sendo que no séc. XX foram registrados trés
grandespandemiasdeinfluenza:em1918-19,1957-58eem 1967-
68. A pandemia de 1918-19 causou grande impacto no mundo
com uma estimativa de 50% da populacdo mundial infectada e
cercade 30 milhdes de ébitos, sendo conhecida como“Gripe Es-
panhola’,outambém como gripe pneuménica, quefoiestirpe de
umagripeaviariaatipicamenteseveraeletal, foientdoconsiderada
comoamaismortiferadaspandemiasdaHistériadaHumanidade,
causada pelo subtipo do HIN1 do Influenzavirus A.

Noventaeumanosdepoisdaocorrénciadestapandemia, res-
surgem no México, ao final do primeiro trimestre de 2009, casos
de gripe associados a um novo subtipo de influenza AH1N1, se
alastrandorapidamenteparaosEUA, ArgentinaeCanadd.Deonde
o virus foi redistribuido para a Europa, Asia, Oceania e Américas,
aumentando o nimero de vitimas fatais e se transformando em
“PANDEMIA".

No Brasil, adoenca comecou sua notificagdo em meados do
més de abril 2009, onde os primeiros casos foram confirmados
em Sao Paulo, Rio de Janeiro e Minas Gerais, sendo que todos
os pacientes trouxeram consigo a gripe resultado decorrente de
visitas recentes a paises contaminados, como México e EUA.

Numabreve andlise de 25 de abril 1°deagostode 2009 temos
quase 20.000 casos de pessoas com sintomas de algum tipo de
gripe registrados na Secretaria Estadual ou Municipal de Saude.

Deste total apenas 17,1% (2.959 casos) foram confirmadas
como influenza A, colocando o pais com um dos que mais tive-

ram casos de gripe suina confirmados no mundo. Neste periodo,
segundo a Organizacao Mundial de Saude (OMS), o terceiro pais
emnumerodevitimasfatais: 192 pessoas, ficandoabaixosomente
dos EUA com 436 casos e da Argentina com 338 casos (fonte:
Ministério da Saude).

Dentre os casos de morte no Brasil 28 eram gestantes, lem-
brando que gestantes e criancas abaixo de 2 anosfazem partedo
grupo de altorisco da gripe HIN1, podemos destacar também
como grupo de risco:

- pessoas com doencas que debilitam o sistemaimunolégico
(cancer, AIDS);

- pessoas com doencas cronicas preexistentes;

- diabéticos, hipertensos e obesos mérbidos.

Aemergénciadeumasériaepidemiaglobaldeorigemanimal
aponta parauma necessidade criticade um conhecimento mais
aprofundado das viroses zoonéticas, incluindo estudos in vivo
de patologia em animais, estudos epidemiolégicos, genéticos e
imunoldgicos.

Emaproximadamente 5 meses desde adescri¢cdo dos primei-
ros casos, a pandemiada gripe HIN1 demonstrou sua relevancia
global com o acometimento de varias faixas etarias e perfis epi-
demioldgicosdiferentes além da variabilidade no quadroclinico,
podendo ndo raro levar a morte.

2) CARACTERISTICAS DO VIRUS H1NI

O Influenzavirus A é um virus do tipo “RNA’, pertencente a
familiados Ortomixoviridae, do géneroInfluenzavirus, composta
por multiplos géneros abrangendo os virus Influenza A, B, C. A
basediferencial entre eles sdo as proteinasantigénicas danucleo-
proteina (NP) e da proteina de matriz (M1). Sdo virus envelopa-
dos, cujo genoma é constituido por segmentos de RNA de fita
simplesepolaridade negativa, conferindodiferencassignificativas
entre trés tipos de virus no que concerne a organizacgao celular,
estrutura proteica, hospedeiro, além das caracteristicas clinicas e
epidemioldgicas.

Osvirus A, B, Cafetam aves e mamiferos, incluindo o homem,
mas os virus influenza A e B sdo os Unicos que causam doenca
humana de forma epidémica.

Os virus A séo classificados em muiltiplos estirpes, de acordo

1,2 - CURSO DE POS-GRADUAGAO DE CIENCIAS EM SAUDE DA FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE FEDERAL DE GOIAS

3 - PROFESSOR TITULAR DO DEPARTAMENTO DE GINECOLOGIA E OBSTETRICIA DA FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE FEDERAL
DE GOIAS, VICE-PRESIDENTE NACIONAL DA SOCIEDADE BRASILEIRA DE ULTRASSONOGRAFIA, MESTRE IPTESP-UFG, DOUTOR PELO IPTESP-
UFG, PRESIDENTE NACIONAL DA SOCIEDADE BRASILEIRA DE REPRODUCAO HUMANA3

8 REVISTA GOIANA DE MEDICINA | VOL.39 « EDICAO 1« JUNHO DE 2010



com varia¢des nas suas 2 proteinas de superficie — as hemagluti-
ninas (H) e as neuramininases (N).

Taisvariagdesantigénicasresultamde problemasnorearranjo
dosgenesdestesvirusduranteoprocessodemultiplicacdoemseus
hospedeiros, mutagdes pontuaisoude“recombinagaogenéticas”
que ocorrem durante a sua replicacdo em decorréncia destas
variagdesfrequentes, queimpedindoodesenvolvimentode uma
imunidade eficaz e permanente.

Existem evidéncias, que desde 1977, ha circulacdo global do
virus influenza A (H1N1), Influenza A (H3N2) e Influenza B.
Sendo que os tipos A e B causam maior morbidade e mortali-
dade que o tipo C, podendo causar geralmente epidemias e/ou
pandemias (epidemias em varios paises).

Foi denominada ‘gripe suina’ pelo fato de que em abril de
2009 nos EUA, inicio do outono brasileiro, ao seremidentificados
os primeiros casos, O CDC (Centers for Disease Control and
Prevention) em Atlanta, nos EUA, confirmou que esses casos de
gripeforam causados porumyviruscomumentre suinos, que apos
sofreralteracdogenéticatornou-secapazdeinfectarohomempela
semelhancaapresentadaemtrésregidesoseugenomaasquaissao
muito parecidas com as do virus Influenza tipo A que acometem
humanos todos os anos. Em abril de 2009 foram relatados dois
casos de um novo virus influenza A em criangas nos EUA e um
surto da mesma gripe no México. Nesses locais foi identificado
um novo tipo de virusinfluenza A (H1N1), semelhante ao virus
quecirculaem porcos.Poresse motivofoiinicialmente conhecida
como ‘gripe suina, e logo em seguida passou a chamar H1N1,
pela composicao proteica do virus.

3) SERA CONSIDERADA UMA ZOONOSE

Aexplicacdo paraagripe suinae outrasinfeccées remontade
um passado longinquo para o homem atual. Com o surgimento
daespécie humana na Africa ha provavelmente uns 150 mila 200
mil anos, nossos ancestrais viviam da caca, da pesca, da coleta e
de carcacas. Afaltade comida, adependénciatotal dasestacbese
ainda a existéncia de muitos predadores do homem tornavam a
vida muito dificil, sendo que o risco era morrer de fome, sangra-
mento por acidente ou de infeccdo apds algum ferimento, além
é claro, por ataques de animais ferozes.

Ao se espalhar pela superficie terrestre, o homem passou a
conviver cada vez mais com bactérias, fungos, virus, protozodrios
e helmintos em seu organismo, e enquanto que alguns desses
agentes propiciavam doencas, a grande maioria se tornou parte
doorganismo,compondoaflorabacterianaintestinalcomgrande
importancia para a satde humana.

Somente com o advento da revolugao agricola, no periodo
neolitico, é que provavelmente novas doengas comegaram a
surgir e se mantiveram sempre presentes nos seres humanos. O
gado trouxe a variola e a tuberculose, os porcos e aves, a gripe,
e o cavalo, o resfriado comum. Para se disseminar, esses virus e
bactérias precisamdeaglomeracées maioresdoqueasconferidas
em cacadas, napescaeasda coletaalimentos.Porisso,ao mesmo
tempo em que no neolitico a fome deixou de ser um grande
problema, houve ainstalacdo de varias doengas, como a gripe.

Populacdes com grande contato entre si, como as do super-
continente eurasiano foram, geracdo a geracgao, tendo contato
com vdrias cepas dos virus e, por conseguinte adquirindo imu-
nidade correspondente.Jaem povos combom desenvolvimento
econdmico, porém isolados, como a civilizagdo inca, foram di-
zimados pelavariolae pelagripe,ambastrazidas pelos espanhdis
no século 16.

Sendo que a possibilidade de epidemias periédicas de uma
determinada doenca, como o caso da gripe, é sempre grande.
Esseprocesso epidémicoatualindepende damigracaodos povos
ou mesmo dos porcos, 0s quais tiveram importancia minima na
cadeia causal.

4) PATOGENESE E TRANSMISSAO

A patogénese dainfeccdo humana pelo novovirusinfluenza
A (H1N1) compreende basicamente dois eventos:

a) dano celular primario ou citotdxico direto pela agao viral,
exemplo causando injuria direta no epitélio respiratério;

b) liberacdo de citocinas e mediadores inflamatérios secun-
darias a infecgao viral.

Aindividualidade do hospedeiro quantoamagnitude dares-
postainflamatériaedosmecanismosdedefesacitotdxicosresultam
nas caracteristicas do quadro clinico e de gravidade.

A lesdo do epitélio do sistema respiratério faz com que
outros tipos de infec¢do aparecam como as causadas por
bactérias. Sendo variavel aresposta entre pessoasinfectadase
sindromes clinicas, indo estas Ultimas desde sintomas respira-
torios leves a pneumonia e insuficiéncia respiratéria em sua
forma mais grave, como a sindrome do desconforto respiraté-
rio agudo. Os relatos da literatura demonstram mortalidade e
complicacdes semelhantes as que ocorrem em pacientes com
influenza sazonal:

- exacerbacao de condicdo cronica de base;

- sinusite, otite, bronquiolite, asma.

- pneumonia,

- miocardite, pericardite

- encefalite, convulsées

- insuficiéncia renal

- Sepse.

Atransmissdo de uma pessoa aoutra acontece pelainalacao
de goticulas de secrecao eliminadas através da tosse ou espirro,
ou por meio do contato das maos com superficies contaminadas
com o virus (xicaras, maganetas,...), bem como, logo apds pelo
contato das maos contaminadas com o nariz ou a boca. O peri-
odo deincubacéo varia de 1 a 7 dias, sendo em média 1 a4 dias.
O periodo de transmissdo comeca 24 horas antes do inicio dos
sintomas e estende-se até 7 dias apds o contdgio. Sendo assim,
uma pessoa pode transmitir o virus para outras pessoas antes de
desenvolver os sintomas da doenca. Em criancas o periodo de
transmissao é mais longo e pode durar até 14 dias apés o inicio
dos sintomas.

4) DIAGNOSTICO
Odiagn6stico é dado por meio de testes laboratoriais. AOMS
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-organiza¢do Mundial da Saude, recomendatestes laboratoriais
de reacdo em cadeia da polimerase em tempo real (rRT-PCR)
para deteccdo qualitativa do novo virus da Influenza A(HTN1),
através de amostras coletadas em swabs de naso e orofaringe de
pacientes de casos suspeitos e de amostras de aspirado traqueal
nos casos de pacientes intubados.

O principio do teste inclui a utilizacdo de primers - oligonu-
cleotideos e probes — sondas marcadas, para a deteccao e carac-
terizacdo do virus HIN1 pela amplificacéo de seus fragmentos
génicos especificos.

Este teste possui sensibilidade de 99,3% e especificidade de
92,3% da reagcdo em cadeia da polimerase em temporeal paraa
deteccdo do novo virus da Influenza A (H1N1) em comparacgao
a cultura do microrganismos.

Séorecomendacdes para a realizacao do exame diagndstico:

a) Pacientes que requerem hospitalizacao;

b) Pacientes de alto risco para a forma grave da doenca;

¢) Pacientes em protocolos individualizados de cuidado -
conforme julgamento clinico.

5) TRATAMENTO E
QUIMIOPROFILAXIA ANTIVIRAL

Otratamento é essencialmente sintomatico,emborapossam
ser utilizadosfarmacosantiviricos como oseltamivir e o zanamivir
tanto no tratamento da infeccdo como na sua profilaxia.

Como estes farmacos tém uma eficacia relativa existem, ris-
cos crescentes de resisténcias ao seu efeito. Devem com isso ser
utilizados conforme analise de risco/beneficio necessariaa cada
caso,faceasituacdoclinicaeepidemioldgicaconcretadopaciente.
Parasereficaz, o tratamento deverd seriniciado nos dois primeiro
dias ap6s o inicio dos sintomas.

Varias medidas podem contribuir para minimizar a disse-
minacdo do virus e prevenir a sua doenca associada. Entre elas,
destacam-se:

- Cobrir a boca e o nariz com um lengo de papel ao tossir
ou espirrar,

- Evitar o contato das maos com os olhos, nariz ou boca,

- Evitar o contato com pessoas doentes e aglomeragoes;

Ainternacdodeve ser consideradaem pacientes com quadro
clinico caracterizado por disfun¢do organica aguda relacionada

ao quadro gripal e pacientes de alto risco para complicacbes
cominfeccdo suspeita, provavel ou confirmada. Ainternacdoem
terapiaintensivaestaindicadaparapacientesqueapresentaremas
seguintes complicacdes;

- instabilidade hemodinamica

- sinais e sintomas de insuficiéncia respiratéria

- extenso comprometimento pulmonar ao exame radiol6-
gico

- hipoxemia, com necessidade de suplementacao de oxigé-
nio acima de 3l/min para manter saturacdo arterial de oxigénio
acima de 90%,

- relacdo PO2FiO2 abaixo de 300, caracterizando a lesdo
pulmonar aguda.

- necessidade de atendimento fisioterapico continuo;

- alteracdes laboratoriais como elevacédo de desidrogenase
lactica (DHL) e creatinofofoquinase (CPK), alteracdo da funcao
renal e alteracao do nivel de consciéncia.

6) CONSIDERACOES FINAIS

A pandemia atual de Influenza A (H1N1) expbe a fragilidade
humanafrenteacomplexidade das muta¢des genéticasemvirus
jaexistentes, bem como dos rearranjos conferindo alto poder de
transmissibilidade até mesmo entre espécies animais.

Neste tempo de aproximadamente 6 meses, abrilaoutubrode
2009, deocorrénciaepidémicadalnfluenzaA, constata-seavariabi-
lidadedasmanifestagdesclinicas,dadisseminacdoedeseupotencial
degravidade, tornandofundamentaltantoummaiorconhecimento
das zoonoses viréticas quanto estratégias de prevencao globais.
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