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Pneumonia por Influenza A (H1N1) em Paciente Imunossuprimido

apos Transplante Cardiaco

Influenza A (H1N1) Pneumonia in an Immunossupressed Patient after Heart Transplantation

Fernando Bacal, Luis Fernando Seguro, Tania Ogawa, Sandrigo Mangini, Alfredo Fiorelli, Edimar Bocchi
Instituto do Coracao (InCor) — Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo, Sao Paulo, SP — Brasil

O papel da resposta imunolégica durante a infecgao pelo
virus Influenza HTN1 ndo esta totalmente estabelecido, mas
acredita-se que atue de forma decisiva no agravamento do
quadro e no aparecimento da sindrome de desconforto
respiratério agudo. O papel de terapias imunomoduladoras
no controle de infecgoes virais também nao é consensual
e faltam dados de literatura para se definir as indicagoes
de seu uso. Neste relato de caso, apresentamos, segundo
nosso conhecimento, pela primeira vez, o relato de um
paciente transplantado cardiaco que apresentou infecgao
pelo virus HINT e evoluiu de forma favoravel, trazendo um
questionamento sobre o real papel da terapia imunossupressora
como fator de risco para a forma grave da doenga.

The role of the immune response during Influenza H1N1 virus
infection is not yet fully established, but it is believed that it
decisively participates in the severity of the disease as well as in
the development of acute respiratory distress syndrome. The role
of immunomodulating therapies in the control of viral infections
is not a consensus either, and data from the literature defining
the indications for their use are lacking. The present report is,
to our knowledge, the first on a heart transplant patient who
developed H1N1 virus infection and had a favorable outcome,
thus generating discussion on the real role of immunosuppressive
therapy as a risk factor for the severe form of the disease.

Introducao

Durante a atual pandemia de gripe causada pelo virus
Influenza H1NT, alguns fatores tém sido associados a aumento
de risco de agravamento da doenga, entre eles o estado
de imunossupressao. Neste relato de caso, apresentamos,
segundo nosso conhecimento, pela primeira vez, o relato
de uma paciente transplantada cardiaca, em uso de
imunossupressores, discutindo o seu papel na terapéutica e
consequente evolugdo clinica dessa doenga.

Relato do caso

Paciente do sexo feminino, de 45 anos, branca, transplantada
cardiaca ha um ano e sete meses por miocardiopatia secundaria
a toxicidade por quimioterdpico. Apresenta antecedente de
hipertensao arterial, diabete melito e esclerose miiltipla. Faz
uso de oxigenioterapia domiciliar sob a forma de cateter nasal
com fluxo de 2 L/min em razao da pneumopatia crénica por
sequela de pneumonias de repeticao e plegia diafragmética
direita apés cirurgias cardiacas prévias. Em uso de terapia
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imunossupressora composta por corticoesteroide, ciclosporina
e micofenolato sédico, além de medicagdes para controle de
pressao arterial e diabete melito (hipoglicemiantes orais).

Procurou o pronto-socorro do Instituto do Coragao no dia 2
de agosto de 2009 com quadro de 10 dias de tosse produtiva
e piora progressiva de dispneia. Relatava ter apresentado
febre nos trés dias anteriores ao atendimento. Na avaliacao
inicial a paciente apresentava-se em bom estado geral,
estavel hemodinamicamente, porém com piora da hipéxia,
necessitando de um maior aporte de oxigénio (mdscara de
oxigénio). Foi colhido swab de nasofaringe para pesquisa
de virus Influenza A (H1N1) por técnica de PRC real time
(RT-PCR) e iniciado tratamento empirico com oseltamivir,
ceftriaxone e claritromicina.

A tomografia computadorizada de térax realizada no
inicio do tratamento (fig. 1) mostrava redugao volumétrica
de lobo médio e inferior do pulmao direito com elevacao da
hemicipula diafragmatica ipsilateral (ja presente em exames
prévios), consolidacao pulmonar no lobo inferior direito com
broncogramas aéreos e acometimento extenso de pulmao
esquerdo com opacidades em vidro fosco difusas. O valor da
proteina C reativa de entrada era de 160,00 mg/L (valor de
referencia 5 mg/L) e o hemograma era normal: hemoglobina
13,1g/dL, leucécitos de 5.600/mm?, neutrdfilos de 4.032/
mm? sem formas jovens e plaquetas de 201.000/mm?. As
hemoculturas colhidas (dois pares aerébio/anaerébio) foram
negativas e a pesquisa qualitativa do virus Influenza A (HTN1)
por RT-PCR foi positiva.

Durante a internagdo, a paciente necessitou de suporte

ventilatério ndo invasivo, usado de forma intermitente. Evoluiu
com melhora progressiva da dispneia e da hipéxia, retornando
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Fig. 1 - Imagens de tomografia computadorizada de térax mostram
acometimento extenso de pulméo esquerdo com opacidades em vidro fosco
difusas.

ao padrdo basal apds cerca de sete dias. A melhora clinica foi
acompanhada de redugdo dos valores da proteina C reativa:
101 mg/dL (04/08), 39 mg/dL (07/08), 16 mg/dL (12/08) e
2,25 mg/dL (17/08). Em relagao aos imunossupressores, foram
mantidos na dose habitual durante a internagdo hospitalar.
Recebeu alta apds 14 dias de internacao em condigbes
semelhantes as prévias a infecgao.

Discussao

Em marco deste ano, iniciou-se no México um surto de
infeccdo pelo virus influenza A HIN1'. O surto se espalhou
rapidamente por todo o mundo e, em 11 de junho de 2009, a
Organizacao Mundial de Satide (OMS) levantou o alerta mais
alto para pandemia. Os UGltimos dados da OMS demonstram
mais de 200 mil casos confirmados no mundo, com quase
60% destes concentrados nas Américas®. Nao possuimos o
registro exato do niimero de casos no Brasil, ja que, desde 16

de julho, o Ministério da Satde tem priorizado a notificagao,
a investigagao e o tratamento apenas dos casos com Sindrome
Respiratéria Aguda Grave (SRAG) e de pessoas com fatores de
risco para complicagdo pela doenga, como: obesos, gestantes,
imunodeprimidos, portadores de doengas cronicas, criancas
menores de dois anos e idosos. Até o dia 22 de agosto, havia
no Brasil 5.206 casos confirmados de SDRA por influenza A
HTN1, com um total de 557 6bitos**.

Nessa pandemia, observa-se uma tendéncia de maior
nimero de casos de SRAG e ébitos em populagoes de
faixa etdria mais jovem por Influenza A H1N1 do que a
influenza sazonal, e uma porcentagem significativa (cerca
de 45%) nao apresentava nenhum dos fatores de risco para
complicagbes™*.

A maior parte dos 6bitos decorre de severo
comprometimento pulmonar com rapida progressao para
SRAG e faléncia de miltiplos 6rgaos®. O dano pulmonar é
causado, na maioria dos pacientes, por efeito da propria
infeccao pelo virus influenza e ndo por infecgdes nosocomiais
secundarias. Possiveis mecanismos incluem injdria direta do
epitélio respiratério pelo virus e lesio secundaria a resposta
inflamatéria exuberante, gerada por uma tempestade de
citocinas e outros mediadores inflamatérios’.

O caso apresentado é de uma paciente transplantada
cardiaca, classificada, portanto, como populagao de maior
risco de complicagbes em decorréncia de imunodepressao e
com pouca reserva funcional pulmonar basal. Na avaliagao
inicial, identificou-se extenso comprometimento pulmonar
pela infecgao. Dessa forma, esperava-se que a resposta
inflamatéria gerada fosse levar a um quadro grave de SRAG.
Essa, no entanto, nao foi a evolugdo encontrada. Apesar
da piora da hipéxia basal e necessidade de ventilagao nao
invasiva, a paciente nao evoluiu com insuficiéncia respiratéria
e nem com faléncia de outros 6rgaos.

Acreditamos que o fato de a paciente estar sob efeito de
terapia imunossupressora possa ter modulado a acao deletéria
que uma resposta inflamatéria exacerbada geraria, poupando-a
de uma apresentagao mais grave da infecgao pelo virus influenza
A H1IN1. Caso essa observagao seja verificada em casos
semelhantes, podera influenciar no manejo desta doenga, uma
vez que a terapia imunossupressora pode modular a resposta
inflamatéria pulmonar e sistémica que contribui significativamente
para as complicagbes relacionadas a doenga.

Potencial Conflito de Interesses
Declaro nao haver conflito de interesses pertinentes.

Fontes de Financiamento

O presente estudo nao teve fontes de financiamento
externas.

Vinculagcao Académica

Nao ha vinculagao deste estudo a programas de pos-
graduagao.
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