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Resumo

Introducéo: A primeira pandemia de influenza do século XXI ocorreu em 2009, causada pelo novo subtipo de virus da gripe, o
virus influenza A(H1N1)pdmO09. Objetivo: Analisar os fatores associados ao 6bito por Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG)
por influenza A(H1N1)pdm09 em residentes do municipio do Rio de Janeiro. Método: Andlise de dados secundarios, incluindo
1.191 casos confirmados para influenza A(H1N1) com critério clinico para SRAG, residentes no municipio do Rio de Janeiro, em
2009. Andlise estatistica descritiva e regressao logistica para estudo dos fatores associados ao 6bito. Resultados: 60,3% ocorreram
em mulheres, sendo 185 gestantes; 48,1% em menores de 20 anos; 35,7% tinham comorbidades; 91,4% foram hospitalizados;
7,4% foram a 6bito. Observou-se maior chance de 6bito associada a baixa escolaridade, a presenga de comorbidade, ao padrao
radioldgico de infiltrado intersticial, consolidagéo ou misto, a confirmagéao laboratorial e ao estado vacinal contra gripe ignorado.
Conclusao: Individuos com baixa escolaridade, com pelo menos uma comorbidade e com comprometimento pulmonar com um
padrao radiolégico com infiltrado intersticial, consolidagao ou misto tiveram maior chance de evolugéo a 6bito. O melhor conhecimento
desse perfil permite um planejamento mais eficiente da assisténcia a saide dos pacientes.

Palavras-chave: virus da influenza A; virus da influenza A, Subtipo H1N1; influenza humana; mortalidade.

Abstract

Introduction: the first influenza pandemic of the 21t century occurred in 2009, caused by the new subtype of influenza virus,
influenza A (H1N1) pdm09. Objective: to analyze the factors associated with death due to Severe Acute Respiratory Infection
(SARI) caused by influenza A (H1N1) pdmO9 in residents of the city of Rio de Janeiro. Method: Analysis of secondary data, including
1,191 confirmed cases of influenza A (H1N1) pdm09 with clinical criteria for SARI, residents of the city of Rio de Janeiro, in 2009.
Descriptive statistical analysis and logistic regression for the study of factors associated with death. Results: 60.3% occurred in
women, with 185 pregnant women; 48.1% in children under 20 years old; 35.7% had comorbidities; 91.4% were hospitalized, and
7.4% died. There was a higher chance of death associated with low educational level, presence of comorbidity, radiological pattern
of interstitial infiltrate, consolidation or mixed; laboratory confirmation; vaccination status ignored. Conclusion: individuals with low
educational level who had at least one comorbidity and had pulmonary involvement with a radiological pattern with interstitial infiltrate,
consolidation or mixed had a higher chance of dying. Knowledge of this profile allows for more efficient planning of health care.
Keywords: influenza A virus; influenza A Virus, HIN1 Subtype; influenza, human; mortality.
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INTRODUCAO

A primeira pandemia de influenza do século XXI ocorreu em
2009, causada pelo novo subtipo de virus da gripe, denominado
inicialmente influenza pandémica (HIN1)2009. Em setembro
de 2011, a Organiza¢do Mundial de Saude (OMS) padronizou o
nome do virus para influenza A(HIN1)pdmO09. Até agosto de 2010,
més no qual a OMS anunciou a transi¢do do periodo pandémico
para o po6s-pandémico, foram registrados casos confirmados
laboratorialmente em 214 paises, com mais de 18.449 mortes
pela doenca'? No Brasil, em 2009, foram notificados 88.464
casos de Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG), dos quais
50.482 foram confirmados como influenza A(HIN1)pdm09, com
2.060 6bitos. No Estado do Rio de Janeiro, foram 5.293 casos de
SRAG, com 2.777 casos confirmados®. O virus influenza possui
RNA de hélice tinica e trés tipos: A, Be C. O tipo A, regularmente,
sofre modificagdes em seu genoma e é o responsavel pela maioria
dos processos epidémicos.

O objetivo deste estudo foi descrever o perfil clinico-epidemiol6gico
dos casos de SRAG notificados de influenza A(HIN1)pdm09 em
residentes do municipio do Rio de Janeiro, no ano de 2009, e os
fatores associados ao dbito.

METODO

Este estudo utilizou os casos de SRAG por influenza
A(HIN1)pdmo09, com confirmagio laboratorial ou por vinculo
epidemioldgico, notificados ao Sistema de Informacéo de Agravos
de Notificagdo (SINAN) em residentes do municipio do Rio de
Janeiro no ano de 2009. O critério de SRAG incluiu individuo
de qualquer idade com doenga respiratéria aguda caracterizada
por febre, tosse e dispneia, acompanhada ou nio dos seguintes
sinais e sintomas: aumento da frequéncia respiratoria e hipotensao
em relagao a pressao arterial habitual do paciente. Em criangas,
além dos itens anteriores, inclufa também batimentos de asa de
nariz, cianose, tiragem intercostal, desidrata¢do e inapeténcia.
Todos os dbitos com quadro clinico de doenga respiratéria aguda
grave, independentemente dos sintomas apresentados, foram
considerados como caso de SRAG". A amostra incluiu 1.198 casos.

Para a analise dos dados, foram utilizados o software Epi Info
7.2.1.0 e o IBM SPSS Statistics 21. Para o estudo dos fatores
associados ao 6bito, foi utilizada analise multivariada por regressao
logistica, considerando-se para inclusio no modelo as variaveis
que apresentaram associagdo com o 6bito na andlise bivariada
com p < 0,10 (teste de qui-quadrado) e aquelas com importancia
clinica. Também se considerou estatisticamente significativo
p < 0,05. Foram estimados os odds ratio (OR) e seus respectivos
intervalos de 95% de confianga (IC 95%).

RESULTADOS

Entre os 1.198 casos de SRAG, ocorreram 89 bitos (7,4%).
A Figura 1 apresenta a distribui¢do por semana epidemioldgica
(SE) de inicio de sintomas e de notificagdo do agravo. O primeiro
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caso foi notificado em 24/06/2009, e o tltimo, em 01/12/2009.
A partir da SE 27, houve um intenso aumento do nimero
de casos, com seu apice na SE 30. O retardo da notificagdo a
partir da data do inicio de sintomas variou de 0 a 83 dias, com
mediana de 3 dias.

A Tabela 1 mostra o perfil dos casos segundo as varidveis
sociodemograficas. Nota-se que, em relagao ao sexo, 60,3% dos
casos eram do sexo feminino. Entre 722 mulheres, 408 (56,5%)
estavam em idade fértil, das quais 185 eram gestantes (45,3%).

Com relagdo aidade, 13,6% dos casos ocorreram em menores
de 1 ano. A mediana da idade foi de 20 anos. Além disso, 41,7%
dos casos ocorreram em criangas até 12 anos de idade.

Quanto a raga/cor de pele, dos 685 com informacéo, 55%
(377) eram referidos como brancos, 35,3% (242), como pardos,
9,1% (62), como pretos, e 0,6% (4), como amarelos.

No que se refere a escolaridade, excluindo-se menores de
7 anos, ignorados e ndo preenchidos, restaram apenas 246 registros
(20,5% do total), dos quais 97 (39,4%) cursaram, no maximo,
o ensino fundamental completo.

Entre os 716 casos com informagao sobre vacina para gripe
sazonal, apenas 12,2% relataram vacinagdo. Ja para a vacina
antipneumocdcica, dos 667 com informacdo, apenas 5,1%
foram vacinados.

Houve relato de presenca de pelo menos uma comorbidade
em 35,7% dos casos (428), e a mais comum foi a pneumopatia
cronica (16,4%), seguida pela cardiopatia cronica (10,7%).

A grande maioria dos casos foi hospitalizada (91,4%).
Com relagdo ao retardo da internagao, excluidos os casos com
inconsisténcia de datas, houve 1.047 casos vélidos para analise.
O retardo entre inicio dos sintomas e internagdo variou de
0 a 63 dias, com mediana de 2 dias.

A Tabela 2 apresenta o perfil dos casos segundo as variaveis
clinico-epidemioldgicas. Nota-se que, em relagdo aos sinais e
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Figura 1. Distribui¢cdo temporal dos casos confirmados de SRAG por
influenza A(H1N1)pdmO9 residentes no municipio do Rio de Janeiro,
segundo semana epidemiolégica do inicio dos sintomas e da notificacéo.
Rio de Janeiro, 2009
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sintomas, observaram-se mialgia (42,7%), coriza (39,1%), dor
de garganta (25,4%) e calafrio (24,3%). Febre e tosse ou dor de
garganta eram critérios para a defini¢do de caso de sindrome
gripal, e dispneia definia a condi¢ao de SRAG*>.

Nos 649 casos com registro sobre a realizagdo de radiografia
de térax, o padriao mais frequente foi o de infiltrado intersticial
(57,6% dos casos com resultado informado), e, em 15,6%, o
resultado informado foi “normal”

Tabela 1. Perfil dos casos confirmados de Sindrome Respiratéria
Aguda Grave (SRAG) por influenza A(H1N1)pdm09 em residentes no
municipio do Rio de Janeiro, 2009

A etiologia da influenza A(HIN1)pdmO09 foi confirmada
em 370 casos em que houve a coleta para PCR (73,3% dos
casos com amostra coletada). O intervalo entre data de inicio
dos sintomas e data da coleta de material para PCR variou de
0 a 37 dias, com mediana de 3 dias. Nio se observou diferenca
entre esse retardo e o resultado do PCR.

Em relagdo ao critério de confirmagio do caso, 370 (30,9%)
foram confirmados por exame laboratorial (PCR), e 828 (69,1%),
por critério clinico-epidemioldgico.

A Tabela 3 apresenta a distribui¢ao dos casos segundo 6bito.

O tempo entre o inicio de sintomas e o 6bito variou de
1 a 86 dias, com mediana de 9 dias. Ocorreram 86 6bitos em casos

Sexo Varidvels f % hospitalizados. A mediana do retardo do inicio dos sintomas
Feminino 722 60,3
Masculino 476 39,7
Faixa etaria Tabela 2. Perfil clinico e laboratorial dos casos confirmados de Sindrome
<1lano 163 13,6 Respiratéria Aguda Grave (SRAG) por influenza A(H1N1)pdm09 em
122 anos 171 14,3 residentes no municipio do Rio de Janeiro, 2009
3a5anos 69 58 Variaveis f %
6212 anos 97 8,1 Sinais e sintomas
13 a 19 anos 76 63 Febre 1192 99,5
20 a 39 anos 382 31,9 Tosse 1192 99,5
40 a 59 anos 149 12,4 Dispneia 1191 994
60 anos ou mais 91 7,6 Mialgia 511 42,7
Raga/cor de pele Coriza 468 39,1
Branca 377 31,5 Dor de garganta 304 25,4
Nio branca! 308 25,7 Calafrio 291 24,3
Ignorada 513 42.8 Artralgia 197 16,4
Escolaridade Diarreia 156 13,0
Até 4* série incompleta do ensino 40 33 Cefa'leia. ' 149 12,4
fundamental > Conjuntivite 68 5,7
4* série completa a ensino fundamental o7 a1 Outros sinais e sintomas 7 0,6
completo ’ Presen¢a de comorbidade associada
Ensino médio completo 61 5,1 Pelo menos uma comorbidade 428 35,7
Ensino superior completo 48 4,0 Pneumopatia cronica 197 16,4
Nao se aplica 421 35,1 Cardiopatia cronica 128 10,7
Ignorado 531 443 Doenga metabdlica - obesidade 65 5,4
Vacina contra gripe Tabagismo 55 4,6
Sim 87 7,3 Imunodeprimido 52 43
Nao 629 52,5 Hemoglobinopatia 16 1,3
Ignorado 482 40,2 Doenga renal cronica 11 0,9
Vacina anti-pneumocdcica Outra comorbidade 48 4,0
Sim 34 2,8 Doenga relacionada ao trabalho 23 1,9
Nio 633 52,8 Radiografia de térax
Ignorado 531 44,3 Normal 101 8,4
Comorbidade Infiltrado intersticial 374 31,2
Sim 428 35,7 Consolidagido 119 9,9
Nao 770 64,3 Padriao misto 44 3,7
Hospitalizagao Qutros 11 0,9
Sim 1095 91,4 Naio realizado 70 5,8
Nao 103 8,6 Ignorado 479 40,0
Evolugéo Critério de confirmagéo
Obito 89 7,4 Laboratorial 370 30,9
Nao 1109 92,6 Clinico-epidemiolégico 828 69,1
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Tabela 3. Andlise bivariada dos casos confirmados de Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG) por influenza A(H1N1)pdmQ09 em residentes
no municipio do Rio de Janeiro, segundo evolugdo para ébito ou cura, 2009

Variaveis Cura Qhity [
f % f % (X?)
Faixa etaria 0,000
< 1ano 159 97,5 4 2,5
1 a2anos 167 97,7 4 2,3
3 a5anos 65 94,2 4 5,8
6 a 12 anos 86 88,7 11 11,3
13 a 19 anos 74 97,4 2 2,6
20 a 39 anos 352 92,1 30 7,9
40 a 59 anos 128 85,9 21 14,1
60 anos ou mais 78 85,7 13 14,3
Escolaridade 0,000
Até 4* série incompleta do ensino fundamental 32 80,0 8 20,0
4* série completa a ensino fundamental completo 92 94,8 5 52
Ensino médio completo 59 96,7 2 3,3
Ensino superior completo 46 95,8 2 4,2
Nao se aplica 408 96,9 13 3,1
Ignorado 472 88,9 59 11,1
Vacina contra gripe 0,006
Sim 82 94,3 5 5,7
Nao 595 94,6 34 5,4
Ignorado 432 89,6 50 10,4
Comorbidade’ 0,000
Sim 374 87,4 54 12,6
Nao 735 95,5 35 4,5
Cardiopatia cronica 0,000
Sim 108 84,4 20 15,6
Nao 1001 93,6 69 6,4
Doenca metabolica 0,000
Sim 49 75,4 16 24,6
Nao 1060 93,6 73 6,4
Tabagismo 0,002
Sim 44 80,0 11 20,0
Nao 1065 93,2 78 6,8
Imunodepressao 0,050
Sim 44 84,6 8 15,4
Nao 1065 92,9 81 7,1
Outra comorbidade 0,000
Sim 29 60,4 19 39,6
Nao 1080 93,9 70 6,1
Radiografia de torax 0,004
Normal 100 99,0 1 1,0
Infiltrado intersticial 337 90,1 37 9,9
Consolidagido 104 87,4 15 12,6
Padriao misto 39 88,6 5 11,4
Outros 10 90,9 1 9,1
Nao realizado ou ignorado 518 94,4 31 5,6
Hospitalizagdo 0,068
Sim 1009 92,1 86 7,9
Nao 100 97,1 3 2,9
Critério de confirmagao 0,000
Laboratorial 322 87,0 48 13,0
Clinico-epidemiolégico 787 95,0 41 5,0

'Presenga de pelo menos 1 comorbidade
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até a hospitalizacdo foi de 2 dias, variando de 0 a 63 dias. Nao se
observou associacio entre esse retardo e letalidade. Uma vez
hospitalizado, a mediana de sobrevida até o dbito foi de 5 dias.

Nio houve diferenca significativa de letalidade quanto ao
sexo, sendo 7,3% nas mulheres e 7,6% nos homens. Em relagdo
as mulheres, entre as que estavam em idade fértil e aquelas que se
encontravam fora do periodo fértil, 7,1 e 7,6%, respectivamente,
evoluiram a dbito, também sem diferenca significativa. Entre as
185 gestantes, houve 7 dbitos (3,8%), sendo 3 no 2° trimestre e
4 no 3° trimestre gestacional. Assim, considerando apenas as
mulheres em idade fértil, 3,8% das gestantes evoluiram a dbito,
contra 9,9% das nao gestantes (p = 0,0002).

Em relagdo a raga/cor de pele, o elevado percentual de
ignorado (42,8%) limitou a analise. A letalidade em brancos foi
de 7,4%, e de ndo brancos, de 4,9%, diferenca ndo significativa
(p = 0,167). A letalidade associada aos ignorados foi de 9%,
significativamente maior que nos nao brancos e sem diferenga
significativa em relagdo aos brancos.

A Tabela 3 mostra que as maiores letalidades ocorreram na
faixa de 60 anos ou mais e de 40 a 59 anos, seguidas pela faixa
de 6 a 12 anos.

Em relagdo a escolaridade, apesar do elevado percentual
de ignorado (44,3%), a letalidade entre as pessoas com baixa
escolaridade (no maximo até a 4° série incompleta do ensino
fundamental) foi significativamente maior (20%). Ja a letalidade
associada aos ignorados também foi elevada (11,1%).

Em relacdo a vacina contra gripe, observou-se que foram
a Obito 5,7% dos vacinados e 5,4% dos nao vacinados, sem

diferenca estatisticamente significativa. Entretanto, nos casos
em que a informacdo sobre a vacinagdo contra a gripe era
ignorada, a letalidade foi significativamente mais alta (10,4%).

Com relagdo as comorbidades, houve associa¢do significativa
com maior letalidade para cardiopatia cronica, doenga metaboélica,
tabagismo e imunodepressao. Entre outras comorbidades,
destacaram-se 19 casos com encefalopatia prévia.

Em rela¢do aos sinais e sintomas no relacionados a defini¢do
de caso, dor de garganta associou-se a 4,3% de obitos, contra
8,6% na auséncia (p = 0,041); coriza, a 2,4% de 6bitos, contra
10,8% na auséncia (p = 0,000); cefaleia, a 3,4%, contra 8% na
auséncia (p = 0,043); calafrios, a 4,5%, contra 8,4% na auséncia
(p =0,060); artralgia, a 3,6%, contra 8,3% na auséncia (p = 0,055).

Quanto a radiografia de térax, 10,6% dos casos que tiveram
alguma complicagdo observada foram a 6bito. Os padroes
associados as maiores letalidades foram a consolidagdo e o
padrio misto.

Aletalidade foi significativamente maior nos casos hospitalizados,
com 7,9%, contra 2,9% nos nao hospitalizados.

Em rela¢éo a data de inicio dos sintomas, observou-se que
as curvas de obitos e de ndo 6bitos coincidiram no tempo.

Os casos confirmados por critério laboratorial apresentaram
maior letalidade do que os confirmados por critério
clinico-epidemioldgico.

A Tabela 4 apresenta os resultados do modelo multivariado
dos fatores associados ao dbito nos casos estudados. Observou-se
associago significativa de maior chance de dbito para escolaridade
mdxima até 4° série incompleta; presenca de pelo menos uma

Tabela 4. Andlise multivariada dos fatores associados ao 6bito nos casos confirmados de Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG) por
influenza A(H1N1)pdmO09 em residentes no municipio do Rio de Janeiro, 2009

Variavel Parametro  Erro Padrao 1226 1()Wald) 1 CO;; %)
Intercepto -5,978 1,246 0,000
Faixa etaria (ref.*: <60 anos)
> 60 anos 0,360 0,382 0,345 1,43 (0,68-3,03)
Escolaridade (ref.: até 4a série incompleta do EF
A partir da 5a série incompleta do EF -1,328 0,565 0,019 0,27 (0,09-0,80)
Nao se aplica -1,638 0,538 0,002 0,19 (0,07-0,56)
Escolaridade ignorada -0,394 0,469 0,401 0,67 (0,27-1,69)
Vacina contra gripe (ref.: ser vacinado)
Nao ser vacinado 0,568 0,542 0,294 1,77 (0,61-5,10)
Estado vacinal ignorado 1,228 0,535 0,022 3,41 (1,20-9,74)
Comorbidade (ref.: ndo)
Presenca de pelo menos uma 0,874 0,247 0,000 2,40 (1,49-3,89)
Radiografia de térax (ref.: normal)
Infiltrado intersticial 2,932 1,035 0,005 18,77 (2,47-142,79)
Consolidagido 3,180 1,066 0,003 24,04 (2,97-194,41)
Padrio misto 3,146 1,141 0,006 23,25 (2,49-217,44)
Outros 2,295 1,557 0,141 9,93 (0,47-210,17)
Nio realizado ou ignorado 1,999 1,035 0,053 7,39 (0,97-56,17)
Critério de confirmagao (ref.: clinico-epidemioldgico)
Laboratorial 1,214 0,250 0,000 3,37 (2,06-5,50)

*ref.: categoria de referéncia
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comorbidade; padrio radioldgico com infiltrado intersticial,
consolida¢do ou misto; e critério de confirmagio laboratorial
dos casos. Algumas varidveis que expressavam problemas da
informacio, como estado vacinal prévio contra gripe ignorado
e radiografia de térax ignorada ou nio realizada, também
estiveram significativamente associadas ao aumento da chance
de 6bito. Com relagdo a faixa etaria, apenas a faixa de 60 anos
ou mais apresentou uma chance diferenciada de 4bito, ainda
que ndo significativa, de aumento de 40%.

Com relagao a qualidade do preenchimento dos dados,
ressalta-se que, para as seguintes variaveis, os percentuais de
ignorados foram elevados: raga/cor de pele, 42,8%; escolaridade,
44,3%; vacina para gripe sazonal, 40,2%; vacina antipneumocdcica,
44,3%; radiografia de térax, 40%. Levando-se em conta apenas
os 6bitos, a frequéncia de informagao ignorada foi a seguinte:
raga/cor de pele, 51,7%; escolaridade, 66,3%; vacina para gripe
sazonal, 56,2%; vacina antipneumocoécica, 66,3%; radiografia
de torax, 30,3%.

DISCUSSAO

Com relagdo a letalidade por SRAG, o percentual de 7,4%
observado no municipio do Rio de Janeiro foi maior do que os
4,6% relatados para o Brasil, mas proximo aos 8,3% da regiao
Sudeste®.

Revisao sistemdtica de casos laboratorialmente confirmados
de influenza A(HIN1)pdm09 comunitarios ou hospitalares
mostrou taxa de letalidade de 2,9%. A partir dela, os autores
estimaram uma taxa de letalidade geral para todos os casos
infectados de 0,02%’.

Um estudo brasileiro mostrou letalidade de 11,2% entre
os casos confirmados laboratorialmente, com o risco de 6bito
dobrando nos casos com comorbidade informada®.

Artigo de revisao sobre a pandemia encontrou letalidade geral
em torno de 0,5%, com estimativas variando de 0,0004 a 1,47%°.

Outro estudo de revisdo enfatizou que as letalidades informadas
na literatura variam muito de acordo com o cenario do estudo
e o método da estimativa. Relatou que dados da vigildncia
epidemioldgica tendem a apresentar apenas os casos que
preenchem os critérios de notificagdo e refletem, sobretudo, a
letalidade entre os casos sintomaticos e os mais graves'’.

Revisdo mais recente mostrou variagdo na letalidade desde
abaixo de 0,01% a acima de 10%. As estimativas mais elevadas
corresponderam a casos laboratorialmente confirmados (variando
de 0 a 13,5%). O risco estimado para os casos sintomaticos
aumentou substancialmente com a idade''. No presente estudo,
aletalidade dos casos confirmados laboratorialmente foi de 13%.

O percentual de 60,3% de mulheres do presente estudo foi
semelhante ao nacional (57,2%)°, ao passo que estudo chileno
descreveu 64% de mulheres'. Ja no Japao, observaram-se 52,1%
de homens", enquanto um estudo no Nepal notificou 69,2% do
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sexo masculino™. Artigo de revisio relata que ndo ha evidéncias
sugerindo diferencas significativas na distribuicdo de sintomas,
gravidade ou taxa de hospitalizagao segundo o género’. Ja uma
outra revisdo sistematica encontrou 50,5% de homens’.

Para os casos de SRAG brasileiros, 17,7% das mulheres em
idade fértil eram gestantes’, percentual bem menor do que o do
presente estudo (45,3%). Outra pesquisa no municipio do Rio
de Janeiro, que avaliou a letalidade entre 633 mulheres em idade
tértil com SRAG, observou 36,8% de gestantes e ndo encontrou
associa¢do entre gestago e Obito". Oliveira et al. descreveram
23,3% de gravidas entre as mulheres em idade fértil, também
sem diferenca de letalidade entre gestantes®. No presente estudo,
entre as mulheres em idade fértil, 3,8% das gestantes evoluiram
a Obito, contra 9,9% das ndo gestantes.

No presente estudo, menores de 20 anos representaram 48,1%
dos casos. A revisdo da literatura indica que a pandemia acometeu
proporcionalmente mais criangas e adultos jovens do que outros
grupos etarios na populagao'®. Khandaker et al.” encontraram
mediana de idade variando de 12 a 44 anos, além de 64% dos
casos entre 10 e 29 anos e 5,1% com mais de 50 anos. No Brasil,
a distribuicdo dos casos de SRAG confirmados foi um pouco
diferente: 42,4% com 10 a 29 anos e 5,1% com 60 anos ou mais®.
No presente estudo, o percentual de idosos com 60 anos ou mais
foi um pouco maior (7,6%). Ja o percentual de 27,9% de casos
de até 2 anos foi bem superior aos 8,1% relatados para o Brasil®.

Para raca/cor de pele, o percentual de ignorado para o Brasil
foi bem menor (9,7%) do que o deste estudo no municipio
(42,8%), e o predominio da raga/cor branca no Brasil foi bem
maior do que na presente pesquisa (31,5%)".

Além de febre, tosse e dispneia, os principais sintomas
relatados para os casos com SRAG no Brasil’ foram: mialgia,
calafrio, coriza e dor de garganta, todos presentes em mais da
metade dos casos, em percentuais mais elevados do que os
encontrados no presente estudo, o qual encontrou mialgia em
42,7%, coriza em 39,1%, dor de garanta em 25,4% e calafrio
em 24,3%. Khandaker et al.” relataram os seguintes sintomas:
tosse (84,9%), febre (84,7%), cefaleia (66,5%), coriza (60,1%),
mialgia (58,1%), dor de garganta (49,5%) e dispneia (31,2%).
Houve relato de presenc¢a de uma ou mais comorbidades em
18,4%, porém este trabalho de revisdo incluiu estudos com
amplo espectro da doenga. Em 2.309 casos hospitalizados, a
frequéncia de dispneia foi de 51,6%, e dor de garganta, de 29,9%.
Em 233 casos admitidos em unidades de terapia intensiva, a
frequéncia de dispneia foi de 61,5%.

A presenga de comorbidade nos casos confirmados de
SRAG brasileiros foi de 45,1%, maior que os 35,7% do presente
estudo. As comorbidades mais frequentes no Brasil foram as
pneumopatias, seguidas pelas cardiopatias cronicas em ambos
os estudos’.
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A literatura tem relatado percentuais de comorbidades que
variam de 14,2 a 93%, dependendo do estudo™. O grupo de
individuos de maior risco para complica¢des por infec¢iao pelo
virus influenza A(HIN1)pdmO09 é semelhante ao ja conhecido
para a influenza sazonal e inclui criangas menores de 5 anos,
criangas e adolescentes até 18 anos recebendo tratamento com
aspirina, gestantes, idosos com mais de 65 anos, imunossuprimidos
e doentes cronicos'. Nessa pandemia, alguns estudos sugeriram
que a obesidade seria um fator de risco independente®'*'%,

Revisdo sobre a pandemia de 2009 enfatizou que, de 25a 50%
dos pacientes hospitalizados ou que morreram, ndo havia
informagdo sobre comorbidades’.

No presente estudo, houve uma predominéancia de casos
confirmados pelo critério clinico-epidemioldgico (69,1%). A logistica
de distribuicao dos kits para a coleta do swab disponibilizados
pelo sistema de vigilancia, a necessidade de capacitagdo de
profissionais para a coleta e a centralizagdo da analise laboratorial,
com consequente demanda de encaminhamento do material
para o laboratorio de referéncia, associadas a sobrecarga da
pandemia, contribuiriam para esse fato. Outra possibilidade é
a de que parte dos exames tenham sido coletados, porém nio
analisados; adicionalmente, pode ter havido também dificuldade
de o sistema de informagao recuperar os resultados dos exames.
A confirmagio dos casos é um grande desafio da vigilancia
epidemiolégica, sobretudo durante epidemias. Outros estudos
relataram o mesmo problema®"’.

Em rela¢do aos exames de radiografia de térax do presente
estudo, 84,4% dos casos validos para esta andlise estavam
alterados, sendo o padrao radiol6gico mais frequente o infiltrado
intersticial (57,6% dos casos com radiografia informada);
entretanto, o percentual de ignorado foi elevado (40%), e em
5,8% o exame ndo foi realizado. Na analise multivariada, o
padrao radiolégico com infiltrado intersticial, consolidagdo ou
misto esteve significativamente associado a maior chance de
obito. Estudo em Santa Catarina descreveu 73,4% de alteragido
radiolégica nos casos confirmados em que havia informagao
sobre a radiografia, e todos os ¢bitos tinham padrao radioldgico
alterado®. Estudo de casos admitidos em terapia intensiva na
Turquia observou padrio radioldgico de infiltrado pulmonar
bilateral em 90,1% dos casos®.

Estudo de casos fatais na Coreia descreveu que 85,8%
tinham padrao radioldgico consistente com pneumonia, sem
especificar o padrdo?. Uma revisdo descreveu que, nos casos
de influenza A(HIN1)pdm09 com pneumonia, os achados
radiologicos relatados incluem infiltrado intersticial difuso,
alveolar ou misto'.

Nio houve diferenca de letalidade entre os sexos, 0 que estd
de acordo com outros estudos®"’. Também néo houve diferenca
significativa de letalidade entre as gestantes e as mulheres em
idade fértil nao gravidas, o que estd em consondncia com o

observado para o Brasil>® e com outra pesquisa no municipio
do Rio de Janeiro®.

Quanto a faixa etdria, no Brasil, 75,1% dos 6bitos ocorreram
com a popula¢io adulta entre 20 e 59 anos. Ja a maior taxa de
mortalidade observada foi na faixa de 50 a 59 anos, assim como
a letalidade (9,9%). Além disso, 7,1% dos ébitos ocorreram
em idosos com 60 anos ou mais, com letalidade igual a 6,6%?°.
No presente estudo, o percentual de 6bitos em adultos de
20 a 59 anos foi menor (57,3%) do que o brasileiro, e o percentual
entre idosos com 60 anos ou mais foi maior (14,6%), assim
como a letalidade (14,3%) nesse grupo foi maior que a nacional.
Estudos tém mostrado que a letalidade associada a faixa etaria
de 65 anos ou mais é a maior, embora a taxa de incidéncia nessa
faixa etdria seja a menor, provavelmente por presenca de reagio
cruzada com anticorpos contra outros sorotipos'®. Na andlise
multivariada do presente estudo, a faixa etdria de 60 anos ou
mais apresentou uma chance maior de 6bito de 43,4%, ainda
que ndo significativa.

Estudo na Califérnia observou que apenas 1,2% dos dbitos
foi em menores de 1 ano e que as maiores letalidades ocorreram
em maiores de 50 anos. Ademais, o tempo mediano do inicio
dos sintomas até o obito foi 14 dias, 90% dos casos que foram a
obito estavam hospitalizados e 80% tinham uma comorbidade
associada, sendo as mais frequentes: diabetes, doenca renal,
pneumopatia cronica, cardiopatia cronica, imunossupressao e
obesidade®. O referido estudo observou que as maiores taxas
de mortalidade (por 100 mil habitantes) ocorreram na faixa
etaria de 50-59 anos (que representava 12,1% do total de dbitos
revistos), seguida por 60-69 anos. Entretanto, uma vez que o
individuo estava infectado e era hospitalizado em unidade de
terapia intensiva, a letalidade era elevada para todos os adultos,
sobretudo com mais de 60 anos. O estudo observou que a
prevaléncia da maioria das comorbidades aumentava com a
idade, enquanto a prevaléncia de obesidade, gravidez e apneia
obstrutiva do sono diminuia®. A associacdo de faixa etaria
crescente e aumento da chance de obito também foi descrita
no estudo de casos notificados em Santa Catarina.

Estudo na Coreia estimou uma letalidade de 0,016% entre
os casos confirmados. Idosos acima de 65 anos, apesar de
menor incidéncia da doenga, representaram 43,5% dos ébitos
e apresentaram o maior risco de dbito. Menores de 1 ano
representaram 4,5% dos Obitos e tiveram menor risco de falecer.
Dos 6bitos, 72,2% tinham pelo menos uma comorbidade, com
tempo mediano entre inicio dos sintomas e do ébito sendo de
8 dias®’. No presente estudo, a letalidade da forma grave da
doenca aumentou com a idade, atingindo 14,3% na faixa etria de
60 anos ou mais de idade. A letalidade em menores de 1 ano foi
igual a 2,5%, e entre aqueles com doenga metabolica, de 24,6%.

O tempo mediano entre inicio dos sintomas e do dbito
de 9 dias deste estudo no Rio de Janeiro foi menor do que o
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relatado no estudo da Califdérnia (14 dias)?* e semelhante ao
relatado na Coreia (8 dias)?.

No presente estudo, identificou-se maior chance de 6bito
entre os pacientes com escolaridade mais baixa (até 4° série
incompleta do ensino fundamental), o que se manteve na
analise multivariada. Estudo no Parana descreveu associa¢io
entre niveis maiores de escolaridade e menor chance de
hospitalizagdo®. Nesse estudo, a letalidade global foi de 5,6%,
sendo igual a 13,5% nos casos hospitalizados, contra 0,5% nos
demais. Entre os fatores associados a hospitalizagdo estavam:
idade (faixa etaria de 20 a 29 anos), etnia negra ou indigena,
presenca de comorbidades, numero alto de comorbidades
associadas e alguns sintomas (hemoptise, pneumonia, sibilos,
dispneia, dor tordcica, vomito e diarreia). Além da escolaridade,
o0 uso precoce do oseltamivir esteve associado a menor chance
de hospitalizagio.

Outro estudo no Parana identificou maior chance de 6bito
nos casos hospitalizados, com comorbidades, dispneia, ndo
vacinados contra influenza, faixa etdria crescente e retardo no
inicio do oseltamivir®.

No presente estudo, alguns sintomas (dor de garganta, coriza
e cefaleia) apresentaram associa¢do signiﬁcativa, com menor
chance de 6bito na analise bivariada, o que ndo se manteve na
analise multivariada. O estado vacinal ignorado associou-se
a maior chance de 6bito na analise multivariada. O baixo
percentual de vacinados contra a gripe sazonal entre os casos
com essa informagdo (12,2%) pode estar relacionado ao fato
de essa vacina ser indicada apenas para determinados grupos
populacionais. A presen¢a de comorbidade também se associou
com aumento significativo da chance de ébito, consistente com
resultados da literatura”*!®172225,

Estudos nos Estados Unidos e no Canada relataram tempo
mediano entre inicio dos sintomas e hospitaliza¢ao variando de
1 a4 dias®?. Na presente pesquisa, a mediana entre inicio dos
sintomas e hospitalizacio foi 2 dias, e ndo se observou associagio
do retardo entre inicio dos sintomas até hospitalizagao e 6bito.
Ja no estudo de caso controle em Sio Paulo, a mediana desse
retardo foi maior nos 6bitos (5 dias) do que no controle (2 dias;
p < 0,001)'. Pesquisa sobre pacientes admitidos em unidades
de terapia intensiva publicas e privadas no Parand descreveu
mediana de 6 dias entre inicio dos sintomas e admissdo, com
uma letalidade de 39,7%%. Em um estudo canadense de casos
admitidos em unidade de terapia intensiva, a mediana entre
inicio de sintomas e hospitaliza¢do foi de 4 dias. Além disso,
98,2% dos pacientes tinham alguma comorbidade, e a letalidade
foi 17,3%%. O tempo mediano entre hospitalizacdo e 6bito nessa
pesquisa canadense foi de 14 dias, enquanto neste estudo foi
de 5 dias.

18 Cad. Salde Colet., 2019, Rio de Janeiro, 27 (1): 11-19

Vérios autores tém chamado a ateng¢do para o espectro
clinico amplo da doenga e para a necessidade de ser cauteloso
na analise de diferentes cendrios e momentos da pandemia,
bem como em diferentes critérios de defini¢do de casos para
fins de notificagdo”'. A maioria das pessoas infectadas com
o novo subtipo HINT1 evoluiu para uma sindrome gripal nao
complicada; porém, alguns subgrupos de pacientes evoluiram
para pneumonia grave, frequentemente associada com
comprometimento de outros érgéos, ou para agravamento
importante de doenga pulmonar de base, como asma ou doenca
pulmonar obstrutiva cronica’.

Aslimitagdes deste estudo se relacionam, principalmente, a
qualidade da informagéo oriunda da vigilancia epidemiolégica.
As variaveis escolaridade, raga/cor da pele, vacinagio (contra
influenza e pneumococos) e radiografia de térax apresentaram
grande niimero de casos ignorados ou nio preenchidos.
No entanto, como a propor¢iao de informagdo ignorada das
variaveis escolaridade, raga/cor da pele e vacinagdo (contra
influenza e pneumococos) foi maior entre os 6bitos, possivelmente
o viés de informagdo existente nessas quatro variaveis foi no
sentido de subestimar a chance de 6bito. Ainda assim, a baixa
escolaridade permaneceu no modelo final associada a maior
chance de 6bito. No caso da vacinagdo contra influenza, a
associacdo do estado vacinal ignorado com maior chance de
oObito pode estar relacionada a presenca de um grande nimero
de nao vacinados nessa categoria. A maior propor¢io de
ignorados entre os 6bitos para as varidveis raga/cor de pele,
escolaridade e vacinagdo contra influenza e pneumococos
pode estar relacionada a uma pior qualidade da assisténcia ou
a uma evolugdo desfavoravel mais rapida e a um pior registro.
A informagao sobre uso de antiviral ndo estava disponivel nesse
banco de dados. Embora a maior parte dos casos de SRAG tenha
sido classificada por critério clinico-epidemioldgico, como o
municipio do Rio de Janeiro enfrentava uma epidemia da doenca
e esse critério foi bem definido e especifico, acredita-se que o
diagndstico clinico-epidemiolégico da doenca teve elevado
valor preditivo positivo.

Esta pesquisa permitiu um melhor conhecimento sobre o
perfil clinico-epidemioldgico da Sindrome Respiratéria Aguda
Grave durante a epidemia de influenza A(HIN1)pdmo09 no
municipio do Rio de Janeiro no ano de 2009. Individuos com
baixa escolaridade, com pelo menos uma comorbidade e com
comprometimento pulmonar com um padrao radiolégico com
infiltrado intersticial, consolida¢do ou misto tiveram maior
chance de evolu¢do a 6bito. O melhor conhecimento desse
perfil permite um planejamento mais eficiente da assisténcia

a saude dos pacientes.
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