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RESUMO

Em 2009 ocorreu a circulagdo de um novo virus influenza (tipo A subtipo H1IN1), que
rapidamente evoluiu para uma pandemia e apresentou diferentes comportamentos
epidemiologicos nos paises e nas regides do Brasil. Este trabalho procurou
descrever o comportamento epidemioldgico deste virus pandémico nos municipios
que compdem a 172 Regional de Saude do Estado do Parana no ano de 2009. Foi
realizado estudo observacional e a populacdo pesquisada foi formada pelos casos
notificados de Influenza Pandémica (H1N1) 2009 nos municipios da regido em 2009.
A fonte de informacdo foi o banco de dados da 172 Regional de Saude. Os
resultados do trabalho mostraram que foram confirmados 14.606 casos na regiao,
sendo 562 confirmados laboratorialmente. A grande maioria dos casos ocorreu em
individuos jovens, sendo 67,3% dos casos em pessoas com menos de 30 anos. A
faixa etaria que acumulou o maior numero de casos foi a com idade entre 20 e 29
anos, com 22,8% dos casos. A maior incidéncia por faixa etaria foi a de criancas
com menos de 3 anos (4.616,68 casos/100.000 habitantes). Os adultos com idade
entre 50 e 59 anos foram o0 grupo com o maior coeficiente de mortalidade por faixa
etaria. Houve predominio dos casos no sexo feminino (54%). O pico do numero de
casos na regido no ano de 2009 foi na semana 35. As comorbidades mais
frequentes foram a pneumopatia cronica (11,41%), hipertensédo arterial sistémica
(3,43%) e cardiopatia cronica (3,11%). Do total de pacientes, 7,72% eram tabagistas
e 2,53% gestantes. Houve grande variacdo dos coeficientes de incidéncia,
coeficiente de mortalidade, taxa de hospitalizacdo e taxa de letalidade entre os
municipios da regido. Os fatores associados a hospitalizacdo, sindrome respiratoria
aguda grave e Obito foram semelhantes a estudos nacionais e internacionais. O
estudo mostrou que o coeficiente de incidéncia e algumas caracteristicas
demograficas da doenca na regido foram semelhantes ao estado do Paranda, porém
a mortalidade e a letalidade apresentaram valores bem inferiores ao estado, mais
proximas aos dados nacionais. Tais resultados indicam a importancia de estudos
epidemiologicos regionais para a correta dimenséo das doencas nestes locais.

Palavras-chave: Doengas transmissiveis, doengas transmissiveis emergentes,
epidemiologia, surtos de doencas, virus da influenza subtipo A H1N1.
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ABSTRACT

A new influenza virus circulation (type A subtype H1N1) occurred in 2009, which
quickly evolved into a pandemic and presented distinct epidemiological behaviors in
countries and regions of Brazil. This present work aimed to describe the
epidemiological behavior of this pandemic virus in the municipalities that comprise
the 17th Regional Health Division of Parana State in 2009.The research designs
were observational study, and the reported cases of Pandemic Influenza (H1N1)
2009 in the municipalities of the region in 2009 were used as sample. The database
of the 17th Regional Health was the information source. The results of the work
showed that 14,606 cases were confirmed in the region, with 562 laboratory
confirmed. The vast majority of cases were present in young individuals, with 67.3%
of cases in people under 30 years old. The age range that gathered the largest
number of cases was between 20 and 29 years old, with 22.8% of cases. The highest
incidence by age range was children under 3 years old (4,616.68 cases per 100,000
inhabitants). Adults between 50 and 59 years old were the group with the highest
mortality coefficient by age range. There was predominance of cases with female
gender (54%). The peak in number of cases in the region in 2009 was in the 35th
week.The most frequent comorbidities were chronic pneumopathy (11.41%),
systemic arterial hypertension (3.43%) and chronic cardiopathy (3.11%). Of all
patients, 7.72% were smokers and 2.53% pregnant women. There was wide variation
of incidence coefficients, mortality coefficient, hospitalization rate and fatality rate
among the region municipalities. Factors associated with hospitalization, severe
acute respiratory infection and death were similar to national and international
studies.The study showed that the incidence coefficient and some demographic
characteristics of the disease in the region were similar to Parana state; however,
mortality and fatality were well below the state, closer to the national data. Such
results indicate the significance of regional epidemiological studies to comprehend
the real dimension of diseases at the sites.

Keywords: Communicable diseases, emerging communicable diseases,
epidemiology, disease outbreaks, influenza virus subtype H1N1.
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1 INTRODUCAO

1.1 VIRUS INFLUENZA: CONCEITOS GERAIS

Os virus influenza sdo os principais virus que provocam doenca
respiratoria no homem. Sdo Unicos em sua habilidade em causar tanto epidemias
recorrentes anuais como mais sérias pandemias que se disseminam rapidamente e
podem afetar todos ou a maioria dos grupos etarios. O tamanho das epidemias e
das pandemias, bem como o seu impacto relativo, reflete a interacdo entre a
extensdo da variacao antigénica do virus e a quantidade de imunidade protetora das
populacdes, bem como a viruléncia relativa dos virus. Suas principais manifestacdes
clinicas sao febre, mal-estar e tosse (TREANOR, 2010).

Os virus influenza pertencem a familia Orthomyxoviridae. Baseado
nas suas principais diferencas antigénicas, os virus influenza séo classificados em
trés géneros: influenza A, influenza B e influenza C. Sao envolvidos por particulas
contendo duas glicoproteinas de superficie — hemaglutinina e neuraminidase. Os
virus influenza A foram posteriormente divididos com base na sorologia e diferencas
genéticas em suas glicoproteinas de superficie e os genes que as codificam. Foram
identificados quinze subtipos de hemaglutinina (H1-H15) e nove subtipos de
neuraminidase (N1-N9) (COX; SUBBARAO, 1999).

A nomenclatura padrdo para os virus influenza inclui o tipo de
influenza, local do isolamento inicial, designacdo da cepa e ano de isolamento
(TREANOR, 2010).

As aves aquaticas funcionam como reservatérios dos virus influenza
A, sendo gue todos 0s seus quinze subtipos conhecidos estdo presentes nestes
animais. Por este motivo, a influenza ndo € uma doenca erradicivel. Dessa forma, a
prevencao e o controle sdo os unicos objetivos eficazes (WEBSTER, 1998).

O sucesso epidemiolégico dos virus da gripe € em grande parte
devido a dois tipos de variagdo antigénica que ocorrem principalmente nos
antigenos hemaglutinina e neuraminidase, antigenic shift e antigenic drift. Tais
variacfes tornam um individuo suscetivel a novas cepas, apesar de infeccdo prévia
por outros virus influenza. Uma pandemia acontece quando a transmisséo pessoa-a-

pessoa desses novos virus ocorre em uma populacdo grande e imunologicamente
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susceptivel. A emergéncia de novas cepas pandémicas pode ocorrer apds rearranjo
genético entre virus influenza humanos e animais, ou por meio da transmisséao direta
de uma estirpe animal para as pessoas (COX; SUBBARAO, 1999).

As taxas de morbidade e mortalidade séo particularmente altas em
individuos com certas condi¢des médicas de alto risco, incluindo adultos e criangas
com condi¢fes cardiovasculares (ex: insuficiéncia cardiaca), pulmonares (ex: asma),
doenca metabodlica crénica (ex: diabetes mellitus), disfuncdo renal,
hemoglobinopatias, imunodeficiéncias (ex: aids) e doencas neurolégicas que
comprometem a eliminacdo de secrec¢des respiratorias. Também sdo mais severas e
com maior mortalidade em mulheres no segundo e terceiro trimestres de gestacao e
criancas com idade inferior a dois anos. Em paises de clima temperado, epidemias
ocorrem quase exclusivamente nos meses de inverno, geralmente novembro a abril

no hemisfério norte e maio a setembro no hemisfério sul (TREANOR, 2010).

1.2 PANDEMIAS DE INFLUENZA

Ao longo do século XX, houve quatro grandes pandemias de
influenza: a pandemia de 1918-1919, conhecida como gripe espanhola, provocada
pelo virus influenza A subtipo H1N1, com estimativa do nimero de mortes acima de
vinte milhdes de pessoas; a pandemia de 1957-1958, conhecida como gripe asiatica,
provocada pelo virus influenza A subtipo H2N2; a pandemia de 1968, conhecida
como gripe de Hong Kong, provocada pelo virus influenza A subtipo H3N2; e a
pandemia de 1977, conhecida como gripe russa, provocada pelo virus influenza A
subtipo H1IN1 (KILBOURNE, 2006; WISELKA, 1994).

Desde a ultima pandemia de 1977, existia uma grande preocupacao
sobre quando ocorreria a proxima pandemia de influenza. Quando um virus
influenza A subtipo H5N1 de origem aviaria comegou a comprometer pessoas em
paises asiaticos no ano de 2003, acreditou-se que este seria 0 agente da nova
pandemia, a gripe ou influenza aviaria. No entanto, o virus limitou-se a ser
transmitido de aves para humanos e néo foi descrita nenhuma transmissao inter-
humana (TRAMPUZ et al, 2004).

Para se preparar para a nova pandemia de influenza, 6rgéaos
internacionais e nacionais de saude publica desenvolveram estratégias a fim de se

capacitar para esta situacdo. Desde 2000, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS)
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vem orientando 0s paises a se preparar para uma pandemia de influenza (PEREZ-
PADILLA et al, 2009; STRIKAS; WALLACE; MYERS, 2002). O Brasil implementou o
Sistema de Vigilancia de Influenza também neste ano e conta com uma rede de
unidades sentinelas de sindrome gripal (SG) localizadas, em sua maioria, nas
capitais brasileiras.

A OMS desenvolveu um sistema de classificagdo das infecgbes de
carater epidémico em fases sequéncias, sendo que nem todas as infec¢des evoluem
para todas as fases. A Fase 1 de alerta pandémico é definida pela existéncia de um
virus de circulacdo predominante entre os animais, sem registro de causar infecgdo
em humanos. Na Fase 2, é referida a infeccdo em humanos por um virus circulante
entre animais domeésticos ou selvagens, sendo entdo considerada como uma cepa
potencialmente pandémica. Na Fase 3, um virus Influenza animal ou recombinante
animal/humano, desencadeia casos esporadicos ou pequenos surtos da doenga em
humanos, mas sem haver transmissdo comunitaria. A Fase 4 € caracterizada pela
transmissdo de humanos para humanos de um virus animal ou recombinante
animal/humano capaz de provocar a transmissédo sustentada na comunidade. Essa
habilidade denota um significativo aumento no risco de ocorréncia de uma
pandemia, mas ainda nao significa que haja uma pandemia. A Fase 5 é
caracterizada pela transmissdo entre humanos difundida em pelo menos dois
paises. A declaracdo dessa fase é um forte indicio de que uma pandemia é
eminente e que o tempo para organizar, comunicar e implementar as medidas de um
plano de mitigacéo é curto. A Ultima fase, a Fase 6, é caracterizada pela transmissao
comunitéria em mais de dois paises de diferentes regiées mundiais. A designacdo
desta fase ira indicar que uma pandemia global esta prestes a ocorrer. Quando a
atividade pandémica comecar a decrescer em relacdo aos niveis mundiais, €
definido o Periodo Pés-Pico. Entretanto, € incerto que novas ondas poderéo ocorrer,
e, portanto, os paises deverdao preparar-se para a possibilidade de uma segunda
onda pandémica, cuja gravidade ndo pode ser prevista em relagdo ao primeiro
episoddio. O término da pandemia é designado como Periodo Pds-Pandémico. A
partir deste momento, os niveis de atividade da doenca influenza retornam aos
observados na influenza sazonal. A gripe aviaria, no ano de 2003, atingiu até a fase
3 (SULLIVAN et al, 2010).
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Ha outro conceito que avalia a severidade de uma pandemia,
proposto pelo Centro de Controle de Doencas (CDC) de Atlanta — Estados Unidos da
Ameérica (EUA), sem a menor relacdo com as fases de uma pandemia. Trata-se de
outra proposta com prerrogativas absolutamente diferentes, ndo havendo relacao de
comparacao entre uma e outra. O indicador proposto pelo CDC de Atlanta aponta a
severidade das pandemias de influenza, baseado na letalidade percebida para um
determinado virus pandémico, classificando-as em cinco categorias. Segundo tal
indicador, que é analogo aos utilizados para determinar a gravidade de tornados e
furacdes, as pandemias mais graves seriam as de categoria “5” com letalidade igual
ou superior a 2,00%. Como exemplo desta categoria, cita-se a gripe espanhola de
1918. Essa classificacdo pretende também nortear as acdes de controle, em
especial aguelas denominadas de distanciamento social, quanto a sua abrangéncia
e intensidade. No escore sugerido pelo CDC as pandemias de “categoria 1” ocorrem
guando a taxa de letalidade encontra-se abaixo de 0,10%, similar a da influenza
sazonal. Aquelas com letalidade variando entre 0,10% e 0,50% sé&o classificadas
como de “categoria 2", como as observadas nas pandemias de 1957-1958 e 1968.
N&o séo conhecidos exemplos histéricos de pandemias de “categoria 3 ou 4" com
letalidades superiores a 0,50% e inferiores a 2,00%. A pandemia de 1968
apresentou uma letalidade estimada entre 0,10 e 0,50% e um excesso de mortes
entre 30 a 150/100 mil habitantes. A mais grave das pandemias até hoje conhecida,
em 1918-1919, cursou com uma letalidade estimada de 2,00% e um excesso de
Obitos de 600/100 mil habitantes, sendo classificada como a de maior severidade até
hoje conhecida (DAVEY; GLASS, 2008).

As consequéncias de uma pandemia de influenza ndo se limitam a
area especifica da saude, pois sdo fendbmenos populacionais com potencial para
impactos econdmicos e sociais graves. Sendo assim, o enfrentamento do fendmeno
ndo pode e ndo deve se limitar a 4rea de saude publica, devendo ser encarado
como um problema de toda a estrutura governamental e da sociedade. Os objetivos
no enfrentamento de pandemias de influenza sao: limitar a incidéncia da doenca,
reduzir a mortalidade, reduzir a letalidade, diminuir o impacto econdémico da
pandemia, e manter a infra-estrutura e o funcionamento normal dos servigos basicos
de saude e outros servigos essenciais. Sem intervencdo, mesmo pandemias menos
graves podem gerar um grande numero de casos com impactos econdmicos e
sociais significativos (MELTZER; COX; FUKUDA, 1999).
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1.3 INFLUENZA PANDEMICA A (H1N1) 2009

No periodo de marco a abril de 2009 foi observado que os casos de
SG nao reduziram conforme o esperado para 0s meses de mar¢co a maio e
simultaneamente foram identificados surtos de SG em algumas localidades da
regido central do México (Veracruz, Tlaxcala e San Luis Potosi). A ocorréncia de um
caso atipico de pneumonia, em 15 de abril, em uma mulher no Estado de Oaxaca,
mais ao sul do pais, aumentou o nivel de alerta. Nos EUA, no final de marco, foram
identificados dois casos com quadro clinico similar e que ndo tinham qualquer
vinculo, cujos resultados laboratoriais indicavam influenza A, no entanto sem
possibilidade de subtipagem pelos métodos disponiveis, sugerindo uma possivel
mutacdo. Em meados de abril de 2009, o CDC desenvolveu e identificou o agente
etiolégico, atualmente denominado por virus de Influenza Pandémica (H1N1) 2009
(Influenza Pandémica). Em 17 de abril de 2009, o CDC notificou o achado a OMS
segundo a aplicacdo do novo Regulamento Sanitario Internacional de 2005. Em 25
de abril de 2009, a OMS declarou a Emergéncia de Saude Publica de Importancia
Internacional (ESPII), de acordo com esse Regulamento. No entanto, em 27 de abril
de 2009, a OMS alterou a fase pandémica para 4, indicando a possivel ocorréncia
de uma pandemia. Logo em seguida, em 29 de abril de 2009, foi alterada novamente
a fase pandémica de 4 para 5, indicando a disseminag¢ao do virus em pelo menos
dois paises de uma mesma regido administrativa da OMS (nhaquela ocasido, o
Continente Americano). Em 11 de junho de 2009, a OMS declarou a ultima mudanca
para a fase 6, significando que ja havia a disseminagdo da infeccdo entre humanos,
no nivel comunitario, em diferentes regides (continentes) do mundo (BRASIL,
2010a).

Em margo de 2010, quase todos os paises haviam relatado casos e
mais de 17.700 mortes entre os casos confirmados por laboratério haviam sido
notificadas a Organizacdo Mundial de Saude (BAUTISTA et al, 2010).

Um dia antes da declaracdo publica (em 24 de abril de 2009), a
OMS comunicou ao Ministério da Saude do Brasil (MS) que no dia seguinte iria
declarar a ESPII. No mesmo dia, as 18h, por meio da Secretaria de Vigilancia em
Saude (SVS), o MS acionou o Centro de Informacdes e Respostas Estratégicas
(CIEVS) e publicou um alerta sobre os casos que estavam ocorrendo nos EUA e

México. Em 25 de abril de 2009, o MS instituiu o Gabinete Permanente de
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Emergéncias em Saude Publica, composto por representantes da SVS, Secretaria
de Atencdo a Saude, Secretaria de Gestdo do Trabalho e da Educacdo na Saude,
Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos, Assessoria de
Comunicacao Social, Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, Fundacéo Nacional
de Saude e Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento e Gabinete de
Seguranca Institucional da Presidéncia da Republica (BRASIL, 2010a).

No Brasil, a pandemia foi dividida em duas fases epidemioldgicas e
operacionais distintas, fase de contencao e fase de mitigacdo. A fase de contencéo
foi o periodo em que o virus estava se disseminando no mundo e 0s casos estavam
relacionados as viagens internacionais ou contato com pessoas doentes que tinham
realizado viagens internacionais. Nesta fase, as acOes de vigilancia e resposta
buscaram reduzir a disseminacdo do virus no pais, visando proteger a populacao e
instrumentalizar o Sistema Unico de Saude (SUS), além de permitir o acimulo de
maior conhecimento para o enfrentamento do evento. Neste periodo, o sistema
buscava maior sensibilidade, principalmente com as acdes de vigilancia em pontos
de entrada (portos, aeroportos e passagens de fronteira), onde se buscava
identificar a maioria dos casos suspeitos. As medidas de internagdo com isolamento
de casos de sindrome gripal, tratamento com antivirais, busca ativa e quarentena de
contatos tinham como objetivo reduzir o risco de transmissdo comunitaria.
Epidemiologicamente esta fase compreendeu da semana epidemiolégica (SE) 16 de
2009, periodo de identificacdo dos primeiros casos suspeitos, a SE 28 de 2009,
periodo da declaragéo de transmissado sustentada (BRASIL, 2012)

Por sua vez, a fase de mitigacdo compreendeu o periodo a partir da
SE 29 de 2009, apos declaracdo de transmissdo sustentada do virus da influenza
pandémica em todo o territério nacional. Nesta fase, 0 sistema apresentava maior
especificidade nas acdes de vigilancia. As acdes recomendadas para esta fase
visaram reduzir a gravidade e mortalidade pela doenca, por meio do diagndstico e
tratamento dos casos que apresentaram risco para doenca grave ou Obito, ou que
apresentavam algum sinal de agravamento. Epidemiologicamente, esta semana
estendeu-se até a SE 52 de 2009 e foi até o ano de 2010, quando, em agosto de
2010, a OMS declarou o inicio da fase pds-pandémica. Mesmo ap6és o inicio desta
fase, 0 monitoramento e as acbes preventivas continuaram, considerando que o
virus permanecia circulando junto a outros virus sazonais. Em 2010, passaram a ser

notificados apenas os casos de Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG)
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7

hospitalizados. A notificagcdo desses casos € realizada, desde a pandemia até os
dias atuais, em uma versao Web do Sistema de Informagdo de Agravos de
Notificacdo (SINAN Influenza Web) (BRASIL, 2012).

A influenza pandémica (H1N1) 2009 é transmitida como a influenza
sazonal, mas a maioria das pessoas ainda ndo apresenta imunidade contra o virus.
Seu comportamento epidemioldgico difere do virus da influenza sazonal. Tanto a
morbidade como a mortalidade exibem padrbes diferentes, sendo que a maioria das
doencas graves causadas pelo virus pandémico ocorreu entre criancas e adultos
nao idosos, e aproximadamente 90% das mortes ocorreram em pacientes com
menos de 65 anos de idade (BAUTISTA et al, 2010).

Diversos paises, regides e populacdes sofreram diferentes graus de
gravidade da epidemia, dependendo de multiplos fatores, tanto ambientais como do
hospedeiro. No Brasil, diferentes padrbes de morbidade e mortalidade foram
encontrados, tanto nos estados como nas regides do pais. Embora as razdes da
enorme variabilidade da gravidade desta pandemia ainda permanecam incertas, €
necessario compreender os seus principios epidemioldgicos, sua fisiopatologia e
histéria natural a fim de ajudar no seu manejo por todos os profissionais da saude. A
melhor compreensdo desta infeccdo poderd reduzir o impacto deste patégeno no
nivel individual e populacional (LAGACE-WIENS; RUBINSTEINS; GUMEL, 2010).

O Brasil, seguindo uma tendéncia que ocorreu anteriormente nos
paises desenvolvidos, vem apresentando mudancas no perfil de morbimortalidade,
caracterizadas principalmente pelo declinio da frequéncia das doencas infecciosas e
aumento das doencas cardiovasculares e neoplasicas como causas de 6Obito. No
entanto, algumas infeccdes de carater epidémico ainda representam um grande
desafio para o sistema de saude publica nacional (SILVA JUNIOR et al, 2003).

A andlise e compreensdo do comportamento destas doencas
infecciosas com carater endémico, epidémico ou pandémico sédo fundamentais tanto

para o seu manejo clinico, como para a sua prevencao.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Analisar o comportamento epidemiologico da infec¢cdo pelo virus
influenza A/HIN1 2009 na regido formada pelos municipios que compdem a Décima
Sétima Regional de Salide do Estado do Parana (172 RS/PR) no ano de 2009.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Caracterizar os casos confirmados da doenca na regido conforme
aspectos sociodemograficos e clinicos.

Descrever os coeficientes de incidéncia e mortalidade especificas da
doenca na regido.

Descrever as taxas de letalidade e hospitalizacdo entre os casos
confirmados da doenca na regiao.

Identificar os fatores associados aos desfechos hospitalizacéo,
sindrome respiratoria aguda grave e 6bito nos casos confirmados da doenca na

regiao.
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3 METODOLOGIA

Os sujeitos analisados foram pacientes que residiam nos municipios
que compdem a 172 RS/PR (quadro 1, ANEXOS 1 e 2), que foram notificados como
casos suspeitos por meio da ficha de investigagédo para influenza humana por novo
subtipo (pandémico) do SINAN no ano de 2009 (ANEXO 3), e que foram

considerados confirmados.

Quadro 1 — Populacdo dos municipios da 17* RS/PR (projecéo para 2009 segundo
CENSO 2000)

Municipio Populagéo

Alvorada do Sul 9.261
Assai 16.113
Bela Vista do Paraiso 15.501
Cafeara 2.854
Cambé 97.329
Centenario do Sul 11.476
Florestopolis 11.798
Guaraci 5.185
Ibipora 47.520
Jaguapita 12.416
Jataizinho 11.605
Londrina 510.710
Lupionopolis 4.537
Miraselva 1.936
Pitangueiras 2.824
Porecatu 14.180
Prado Ferreira 3.510
Primeiro de Maio 11.122
Rolandia 56.349
Sertanopolis 16.099
Tamarana 11.573
Total 873.898

Fonte: DATASUS - Disponivel em http://tabnet.datasus.gov.br/
Acessado em 28/04/2012

Os dados foram obtidos retrospectivamente por meio da consulta ao
banco de dados do SINAN disponibilizado pela Dire¢cdo da 17* RS/PR em Londrina -
PR.
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Foi realizado estudo observacional e a populacdo pesquisada foi
formada pelos casos confirmados de influenza pandémica (H1N1) 2009 na
17°RS/PR, segundo os critérios clinico-epidemiolégico ou laboratorial, conforme
protocolo do Ministério da Saude (BRASIL, 2009b).

A andlise estatistica dos dados foi bivariada por meio do teste de
qui-quadrado, sendo considerada a significancia estatistico com o valor de p abaixo
de 0,05. A tabulacdo dos dados foi realizada por meio do software SPSS verséo
19.0.

Para caracterizar 0s casos conforme aspectos clinicos e
sociodemogréficos, foram estudadas as seguintes variaveis: municipio de
ocorréncia, critério de confirmacédo (clinico-epidemiologico ou laboratorial), idade e
faixa etaria, sexo, zona de residéncia urbana ou rural, semana epidemiolégica da
notificacao e presenca das condic¢fes clinicas: gestagdo, tabagismo e comorbidades.

Foram consideradas como comorbidades as doencas de base pré-
existentes que constavam no campo Comorbidade na ficha de notificacdo
epidemiologica (anexo 3), relacionadas como Cardiopatia crénica, Pneumopatia
cronica, Renal Cronico, Hemoglobinopatia, Imunodeprimido, Tabagismo e Doenca
Metabolica Cronica. Além disso, a partir da consulta das fichas de notificacdo no
campo Outros, foram consideradas também a obesidade e a hipertenséo arterial
sistémica (HAS) como comorbidades. Também foi corrigido o banco de dados
quando apareceram diagnosticos de outras comorbidades neste campo com
resultados discordantes nos campos anteriores ou que nao foram mencionados nos
campos especificos.

Para o calculo dos coeficientes de incidéncia e de mortalidade, o
denominador foi constituido pela populagdo estimada na 17* RS/PR para o ano de
2009 (quadro 1). O coeficiente de incidéncia foi calculado por meio da divisdo do
namero de casos confirmados da doenca pelo nimero de habitantes, multiplicada
por 100.000. O coeficiente de mortalidade foi calculado por meio da divisdo do
namero de Obitos pela doenca pelo niamero de habitantes, multiplicados por
100.000.

A taxa de hospitalizacdo da doencga entre os casos confirmados foi
calculada por meio da divisdo do numero de pacientes que necessitaram de
internacdo pelo namero de casos confirmados da doenca, multiplicada por 100. A

taxa de letalidade da doenca entre os casos confirmados no ano de 2009 foi
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calculada por meio da divisdo do numero de Obitos pelo nidmero de casos
confirmados da doenca, multiplicados por 100.

Para a divisdo nas diferentes faixas etarias, os pacientes foram
subdivididos em oito subgrupos, definidos como: < 3 anos, 3 a 9 anos, 10 a 19 anos,
20 a 29 anos, 30 a 39 anos, 40 a 49 anos, 50 a 59 anos, 2 60 anos, baseado em trés
critérios. O primeiro critério considerou as faixas etérias determinadas pelo Ministério
da Saude para a participacdo nas campanhas de vacinacao contra o virus influenza
A/H1IN1 (criancas entre seis meses e dois anos de idade, populacdo de 20 a 29
anos e de 30 a 39 anos e com mais de 60 anos de idade) (BRASIL, 2010c). O
segundo critério considerou um periodo aproximado de 10 anos para cada faixa
etaria, a fim de padronizacéo. O terceiro critério procurou atender as defini¢cdes pré-
estabelecidas como: primeira infancia, criancas, adolescentes, jovens, adultos e
idosos.

Por convengdo internacional, as semanas epidemiologicas foram
definidas de acordo com numeracéo padronizada (ALVANHAN et al, 2001).

Para o diagnodstico da Sindrome Respiratdria Aguda Grave (SRAG)
foi utilizado o critério do Ministério da Saude, que definia esta sindrome pela
presenca de febre superior a 38°C, tosse e dispnéia, acompanhados ou ndo de
outros sinais e sintomas (BRASIL, 2009b).

Para identificar os fatores associados aos desfechos SRAG,
hospitalizacdo e Obito (variaveis dependentes) foram analisadas as variaveis
independentes comorbidades, faixa etaria, gestacdo, idade, sexo e tabagismo.

Em relacdo aos aspectos éticos, a pesquisa foi cadastrada no
Sistema Nacional de Pesquisa (SISNEP) sob o numero 390732, foi aprovada pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Estadual de Londrina (ANEXO 4) e foi

autorizado o uso do banco de dados do SINAN pela Direcéo da 17% RS/PR.
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4 RESULTADOS

A figura 1 apresenta a forma da selecdo da amostra de 14.606

pacientes.

Figura 1 — Numero de casos selecionados para o estudo entre os pacientes
notificados como influenza pandémica (H1IN1) 2009 na 17°RS no ano de 2009

excluidos
14.814 casos 208 casos 14.606 dados
confirmados com dados completos
24.557 casos incompletos
notificados
9.743 casos
descartados

A figura 1 e a tabela 1 mostram que o numero total de casos
notificados no ano de 2009 foi de 24.557, sendo que 14.606 foram considerados
confirmados segundo os critérios clinico-epidemiolégico ou laboratorial. Quando
utilizado somente o critério de confirmacao laboratorial através da coleta de swab ou
secrecdo nasal pela técnica de Reacdo de Cadeia de Polimerase em Tempo Real
por Transcriptase Reversa (RT — PCR), o nuamero foi de 562. Londrina, como
municipio pélo da 17% RS/PR e com a maior populacdo, concentrou a grande maioria

dos casos.
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Tabela 1. Numero e porcentagem de casos confirmados de influenza pandémica
(HIN1) 2009 nos municipios da 17°RS/PR, e nimero e porcentagem dos casos
confirmados laboratorialmente de influenza pandémica (H1N1) 2009 nos municipios
da 17°RS/PR no ano de 2009.

Municipio Casos % Confirmacao %
laboratorial

Londrina 8.263 56,57 323 57,47
Cambé 2.628 17,99 40 7,12
Ibipora 1.312 8,98 49 8,72
Rolandia 802 5,49 16 2,85
Sertanodpolis 447 3,06 34 6,05
Bela Vista do Paraiso 169 1,16 4 0,71
Centenario do Sul 161 1,10 12 2,14
Assai 152 1,04 14 2,49
Jataizinho 152 1,04 10 1,78
Primeiro de Maio 75 0,51 6 1,07
Guaraci 72 0,49 8 1,42
Porecatu 71 0,49 3 0,53
Florestopolis 69 047 5 0,89
Tamarana 58 0,40 2 0,36
Alvorada do Sul 58 0,40 5 0,98
Jaguapita 45 0,31 13 231
Cafeara 33 0,23 4 0,71
Lupiondpolis 14 0,10 7 1,25
Pitangueiras 11 0,10 - -
Prado Ferreira 8 0,10 4 0,71
Miraselva 6 - 3 0,53
Total 14.606 100 562 100

4.1 IDADE E FAIXAS ETARIAS

Segundo os critérios anteriormente definidos, os pacientes foram
subdivididos em grupos conforme a faixa etaria.

As figuras 2 e 3 e a tabela 2 mostram que a grande maioria dos
casos ocorreu em criancas e adultos jovens, sendo que a faixa etaria que acumulou
0 maior numero de doentes foi a de 20 a 29 anos de idade, com 3.316 casos
notificados, representando 22,80% do total de casos.

A tabela 2 apresenta a incidéncia e a mortalidade por faixa etéria.
Pode-se observar que a maior incidéncia foi a de criangcas com idade abaixo de trés

anos, com valor maior que o dobro das outras faixas etarias. As criancas maiores (3
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a 9 anos), os adolescentes (10 a 19 anos) e os adultos jovens (20 a 29 anos)
tiveram incidéncia semelhante.

No entanto, a mortalidade apresentou resultados bem diferentes da
incidéncia, com nenhum o6bito em crianc¢as, adolescentes e adultos com idade entre
40 e 49 anos.

Os adultos com idade entre 50 e 59 anos foram o grupo com o maior
coeficiente de mortalidade, seguidos pelo grupo dos adultos com idade entre 30 e 39
anos e do grupo com idade entre 20 e 29 anos. Excluidas as faixas etarias que nao

apresentaram O6bitos, os idosos foram o grupo com a menor mortalidade.

Figura 2 — Curva do numero de casos confirmados de influenza pandémica (H1N1)
2009 na populagdo da 172 RS/PR no ano de 2009 de acordo com a idade (nimero
de casos por idade em anos)
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Figura 3 — Distribuicdo dos casos confirmados de influenza pandémica (H1IN1) 2009
na populacdo da 17% RS/PR no ano de 2009 de acordo com a faixa etaria (em
porcentual)

25
22,80
20 21,10
£15
(@)]
8
§ 13,20 13,00
o 10,20
9,40
5 (— 5,70
4,60
0
<3a 3-9a 10-19a 20-29a 30-39a 40-49a 50-59a =60a
Faixas Etarias

Tabela 2 — Populacdo e niumero de casos confirmados, coeficientes de incidéncia e
de mortalidade de influenza pandémica (H1N1) 2009 nas diferentes faixas etarias na
17°RS/PR no ano de 2009.

Coeficiente de Coeficiente de

. L. o incidéncia 2y mortalidade

Faixa Etaria Populacéao n (por 100.000 Obitos (por 100.000
hab.) hab.)

<3 anos 32.101 1.482 4.616,68 - -
3a9anos 91.286 1.929 2.113,14 - -
10a 19 141.745 3.087 2.177,85 - -
anos
20a 29 151.210 3.316 2.192,98 4 2,65
anos
30a39 132.890 1.902 1.431,26 5 3,76
anos
40 a 49 123.033 1.370 1.113,52 - -
anos
50 a 59 93.402 844 903,62 4 4,28
anos
2 60 anos 108.231 676 624,59 1 0,92

Total 873.898 14.606 1.671,36 14 1,60
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4.2 SEXO

Na figura 4, observa-se que houve predominio dos casos
confirmados no sexo feminino em relagdo ao sexo masculino.

O coeficiente de incidéncia da doenca em relagcdo ao sexo foi de
1.575,10 casos por 100.000 habitantes no sexo masculino e 1.671,36 casos por

100.000 habitantes no sexo feminino.

Figura 4 - Distribuicdo dos casos confirmados de influenza pandémica (H1IN1) 2009
na populacdo da 17% RS/PR no ano de 2009 conforme o sexo (em porcentagem)

® Masculino

® Feminino

4.3 ZONA DE RESIDENCIA

Quanto a zona de residéncia, a quase totalidade dos casos

confirmados era habitante da zona urbana (97%).

4.4 SEMANA EPIDEMIOLOGICA

A figura 5 mostra que os casos confirmados foram detectados a
partir da SE 25, aumentaram consideravelmente a partir da SE 29, com o pico na SE
35. Ao final do ano, na SE 52, o niumero de casos voltou aos valores do inicio da
pandemia.
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Figura 5 — Distribuicdo dos casos confirmados de influenza pandémica (H1IN1) 2009
na populacdo da 17* RS/PR no ano de 2009 conforme semana epidemioldgica
(numero de casos por semana epidemiolégica)
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4.5 CONDICOES CLINICAS ASSOCIADAS

A tabela 3 apresenta o0 numero e a porcentagem de condi¢cbes
clinicas apresentadas pelos pacientes, podendo ser comorbidades (cardiopatia
cronica, pneumopatia crénica, nefropatia crénica, hemoglobinopatia, HAS e doenca
metabdlica crénica), tabagismo ou gestacgao.

A comorbidade mais frequente foi a pneumopatia cronica,
comprometendo mais de 11% dos pacientes com a doenca.

Parte consideravel dos pacientes era tabagista (7,72%), 3,43%

hipertensos, 3,11% cardiopatas e 2,53% gestantes.
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Tabela 3 — Numero e proporcao das condi¢gdes clinicas nos casos confirmados de
influenza pandémica (H1IN1) 2009 na 17°RS/PR no ano de 2009

Condicao clinica Numero %
Pneumopatia crénica 1.667 11,41
Tabagismo 1.127 7,72
Hipertensao Arterial 501 3,43
Sistémica

Cardiopatia crénica 454 3,11
Gestacéo 370 2,53
Doenca metabdlica 349 2,39
cronica

Imunodepresséao 146 1,00
Obesidade 103 0,71
Nefropatia 86 0,59
Hemoglobinopatia 65 0,45

4.6 COEFICIENTES DE INCIDENCIA E MORTALIDADE

A tabela 4 mostra os valores dos coeficientes de incidéncia e
mortalidade nos municipios da regido, bem como os valores totais dos coeficientes
na regido da 17°RS.

Houve ampla variacdo da incidéncia na regido, com 0sS municipios
de Sertanopolis, Ibipord, Cambé e Londrina com as maiores incidéncias. Em funcéo
da quantidade de habitantes deste municipio, a incidéncia em Londrina foi muito
proxima da incidéncia da regido (1617,94 casos/100.000 hab. e 1671,36
caso0s/100.000 hab., respectivamente).

A mortalidade também variou consideravelmente na regido, sendo
gue a maioria dos municipios nao registrou 6bitos. A maior mortalidade ocorreu nos
municipios de Centenario do Sul, Ibipord e Cambé. Londrina apresentou a menor
mortalidade nos municipios que registraram o6bitos, sendo o seu coeficiente bem
inferior ao da regido (0,59 6&bitos/100.000 habitantes e 1,60 06bitos/100.000
habitantes, respectivamente).
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Tabela 4. Coeficientes de incidéncia e mortalidade de influenza pandémica (H1N1)
2009 nos municipios da 17°RS no ano de 2009.

Municipio Coeficiente de incidéncia Coeficiente de mortalidade
(por 100.000 hab.) (por 100.000 hab.)

Sertandpolis 2.776,57 -
Ibipora 2.760,94 8,42
Cambé 2.700,12 4,11
Londrina 1.617,94 0,59
Rolandia 1.423,27 3,55
Centenario do Sul 1.402,93 8,71
Guaraci 1.388,62 -
Jataizinho 1.309,78 -
Cafeara 1.156,27 -
Bela Vista do Paraiso  1.090,25 -
Assai 943,34 -
Primeiro de Maio 674,34 -
Alvorada do Sul 626,28 -
Florestopolis 584,84 -
Tamarana 501,17 -
Porecatu 500,71 -
Pitangueiras 389,52 -
Jaguapita 362,44 -
Miraselva 309,92 -
Lupionopolis 308,57 -
Prado Ferreira 227,92 -
Total 1.671,36 1,60

4.7 TAXAS DE HOSPITALIZACAO E LETALIDADE

A tabela 5 mostra os valores das taxas de hospitalizagédo e de
letalidade nos municipios da regido, bem como os valores totais das taxas na regiao
da 17°RS.

As taxas de hospitalizacdo variaram consideravelmente entre os
municipios da regido. Municipios de pequeno porte apresentaram as maiores taxas
de hospitalizacéo. A taxa de hospitalizacdo de Londrina foi muito préxima da taxa da
regiao (7,15% e 8,32%, respectivamente).

As taxas de letalidade também apresentaram consideravel variagao,
sendo que somente alguns municipios registraram o6bitos. O municipio com maior

letalidade foi Centenario do Sul, seguido por Ibipora, Rolandia, Cambé e Londrina. O
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municipio de Londrina apresentou taxa de letalidade bem inferior & taxa da regiao
(0,04% e 0,10%, respectivamente).

Tabela 5: Taxas de hospitalizacdo e de letalidade de influenza pandémica (H1N1)
2009 nos municipios da 17°RS no ano de 2009.

Nome Municipio Hospitalizacdo (%) Letalidade (%)
Porecatu 39,44 -
Jaguapita 37,78 -
Jataizinho 33,55 -
Lupiondpolis 28,57 -
Tamarana 27,59 -
Assai 25,66 -
Prado Ferreira 25,00 -
Primeiro de Maio 21,33 -
Bela Vista do Paraiso 13,61 -
Alvorada do Sul 12,07 -
Florestopolis 11,59 -
Ibipora 11,51 0,30
Sertanopolis 9,84 -
Pitangueiras 9,09 -
Londrina 7,15 0,04
Cambé 6,85 0,15
Guaraci 5,55 -
Rolandia 3,49 0,25
Cafeara 3,03 -
Centenario do Sul 2,48 0,62
Miraselva - -
Total 8,32 0,10

4.8 FATORES ASSOCIADOS A HOSPITALIZACAO

Os fatores associados a hospitalizacdo com significancia estatistica
(p < 0,05) foram gestacao, imunodepresséao, nefropatia cronica, cardiopatia cronica,
doenca metabdlica cronica e pneumopatia crénica, conforme disposto na tabela 6.

O maior risco para hospitalizagcdo foi a presengca de gestacao,
seguido pelas outras condicodes.

O menor risco de hospitalizacéo foi encontrado na faixa etaria de 10
a 19 anos, sendo entdo considerada esta a categoria referéncia. A tabela 7 mostra o
risco de hospitalizacdo quando comparado a faixa etaria dos 10 a 19 anos. Foi

observado que as faixas etarias com significancia estatistica foram as criancas com
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idade inferior a 3 anos, adultos com idade entre 50 e 59 anos e idosos. O grupo de
idosos foi 0 que apresentou 0 maior risco relativo.

Um resultado ndo esperado foi o tabagismo, com risco com
significancia estatistica para a ndo hospitalizacdo (fator de protecdo). Este achado
pode estar relacionado a grande incidéncia da doenga em criangas, composta por
individuos nédo tabagistas. Um achado que justifica isso € o fato da faixa etaria de
criancas com idade abaixo de 3 anos, grupo com a maior incidéncia da doenca, ter
apresentado significancia estatistica, quando comparada a faixa etaria com criancas
com idade entre 10 e 19 anos. Entretanto, quando realizada a analise estatistica
somente em pacientes com idade igual ou superior a 20 anos, ainda assim o

tabagismo foi fator de protecao (p = 0,04).

Tabela 6 — Fatores associados a hospitalizacdo nos casos confirmados de influenza
pandémica (H1IN1) 2009 na 17°RS no ano de 2009.

Fator Risco relativo Intervalo de confianca Valor de p

Gestacao 2,78 2,28 - 3,39 < 0,001
Imunodepresséao 2,21 1,57 - 3,12 <0,001
Nefropatia cronica 1,93 1,19- 3,13 0,009
Cardiopatia crénica 1,67 1,32-2,12 < 0,001
Doenca metabolica crénica 1,54 1,16 - 2,04 0,003
Pneumopatia cronica 1,22 1,04 -1,42 0,015
Tabagismo 0,63 0,48 - 0,79 < 0,001

Tabela 7 — Risco de hospitalizagdo nos casos confirmados de influenza pandémica
(HIN1) 2009 na 17°RS no ano de 2009 conforme faixa etéaria.

Faixa etaria Risco relativo Intervalo de Valor de p
Confianca

<3 anos 1,80 1,49 - 2,17 < 0,001

3 a9anos 1,23 1,01-1,50 0,040

10 a 19 anos 1,00 - -

20 a49 anos 1,04 0,89-1,22 0,590

50 a 59 anos 1,49 1,17 -1,89 0,001

> 60 anos 2,25 1,81-2,80 < 0,001
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4.9 FATORES ASSOCIADOS A SRAG

Os fatores associados a SRAG com significancia estatistica (p <
0,05) foram pneumopatia crénica, tabagismo, gestacdo, doenca metabolica crénica,

HAS e sexo (feminino/masculino), conforme disposto na tabela 8.

Tabela 8 — Fatores associados a Sindrome Respiratoria Aguda Grave nos casos
confirmados de influenza pandémica (H1IN1) 2009 na 17°RS no ano de 20009.

Fator Risco relativo  Intervalo de Confianga  Valor de p
Pneumopatia crébnica 1,29 1,24 - 1,36 < 0,001
Tabagismo 1,26 1,19-1,33 < 0,001
Gestacgéao 1,17 1,06 - 1,29 0,005
Doenca metabdlica 1,14 1,03-1,26 0,020
cronica

Hipertenséo Arterial 1,13 1,04 -1,24 0,008
Sistémica

Sexo 1,13 1,09 - 1,17 < 0,001

(feminino/masculino)

4.10 FATORES ASSOCIADOS AO OBITO

As Unicas comorbidades com significancia estatistica (p < 0,05) para
o Obito foram a HAS, a obesidade e a imunodepressao, conforme resultados

dispostos na tabela 9.

Tabela 9 — Fatores associados ao 0bito nos casos confirmados de influenza
pandémica (H1N1) 2009 na 17*RS no ano de 2009.

Fator Risco relativo Intervalo de Confianca Valor de p
Hipertenséo Arterial 12,33 3,72 - 40,80 < 0,001
Sistémica

Obesidade 11,23 1,46 - 86,19 0,003

Imunodepresséao 8,11 1,06 - 61,98 0,016
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5 DISCUSSAO

A principal dificuldade apresentada no trabalho foi o uso de fonte
secundaria, com utilizacdo exclusiva de dados do SINAN. N&o foram realizadas
consultas em prontuarios médicos, nem outra forma de consulta para diagndstico e
evolucdo dos casos da doenca. Para um estudo epidemiol6gico mais completo,
haveria necessidade de complementacdo com outras fontes. Mesmo assim, o
SINAN ainda permanece como importante fonte de informacgdes e permitiu ao estudo

oferecer um panorama da doencga na regiao.

5.1 NUMERO DE CASOS

O Parana foi o estado do Brasil que mais apresentou casos da
doenca no ano de 2009, sendo responsavel por 52% do total de casos do pais.
Junto com o estado de Sao Paulo, os dois estados responderam por quase 75% dos
casos notificados no Brasil no ano de 2009 (CODECO et al, 2012).

De modo geral, a distribuicdo dos casos nos diferentes municipios
seguiu a proporcdo da populagdo, com algumas excecdes. Foi possivel observar
que uma parte consideravel da populacdo dos municipios que compdem a 172 RS foi
acometida pela doenca. O elevado numero de notificacdes indica que, no ano de
2009, houve mais de 20.000 atendimentos com suspeita da doenca. Dividindo o
namero de atendimentos pela populacdo, chega-se ao valor de 2,81%, ou seja,
quase 3% da populagéo procurou os servicos de saude neste ano com suspeita de
influenza pandémica H1N1 2009, o que certamente provocou um grande impacto
nos servicos de saude publicos e privados.

Magalhdes et al (2009), ao analisarem os efeitos da influenza
pandémica (H1N1) 2009 no periodo da SE 33 a 41 de 2009 na maior rede de
hospitais publicos do Brasil que integram o SUS, localizada no estado de Minas
Gerais, observaram aumento acentuado do numero de atendimentos, de internacdes
em enfermarias e unidades de terapia intensiva.

Na regido da 17 RS, somente uma pequena porcentagem dos
pacientes foi submetida ao exame confirmatorio. Faz-se necessario lembrar que, na
fase de contencdo da doenca, o Ministério da Saude e a Secretaria Estadual de

Saude do Parana (SESA/PR) recomendavam a coleta de material para exame de
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todos os pacientes suspeitos. J& na fase de mitigacdo, frente a pandemia instalada,
estes Orgdos passaram a recomendar o exame confirmatdério somente para
determinados pacientes (BRASIL, 2009a; BRASIL, 2009b; PARANA, 2009a;
PARANA, 2009b). Além disso, desde o inicio da pandemia, a realizac&o irrestrita dos
exames confirmatérios ndo foi uma estratégia viavel (BOGGILD; McGEER, 2010).
Um dado que sugere que o critério clinico-epidemioldgico foi
suficiente para o diagnostico € o fato da porcentagem do total de casos confirmados
ter sido muito proxima da porcentagem de casos confirmados laboratorialmente para

0 municipio de Londrina (56,70% e 57,50%, respectivamente).

5.2 IDADE E FAIXAS ETARIAS

Assim como em outros estudos, na regido da 17* RS/PR, a doenca
preponderou em individuos jovens, sendo que as criancas, adolescentes e adultos
até 29 anos responderam por 67,30 % do total de casos confirmados (DAWOOD et
al, 2009; DONALDSON et al, 2009; ECHEVARRIA-ZUNO et al, 2009; PEREZ-
PADILLA et al, 2009). Dados nacionais também mostraram que a faixa etaria com a
maior porcentagem dos casos foi a dos adultos com idade entre 20 e 29 anos, tanto
na fase de contencdo como na fase de mitigacdo da doenca (BRASIL, 2010a).

O fato do coeficiente de incidéncia ser mais elevado entre menores
de trés anos indica que é provavel que a doenca tenha impactado acentuadamente
0s servi¢cos de pronto atendimento infantil. Isso era esperado, pois as criancas, de
um modo particular, frente a infecgdo pelo virus influenza, impactam os servicos de
salde de modo desproporcional (GLEZEN, 2009). E importante ressaltar que, como
nao houve o6bitos infantis, a doenca néao elevou o coeficiente de mortalidade infantil
nos municipios da regido.

Com resultados semelhantes ao presente estudo, Donaldson et al
(2009) mostraram em pesquisa realizada na Inglaterra em 2009 que, em pandemias,
as criancas apresentam uma elevada taxa de ataque da doenca, mas uma baixa
letalidade.

Apesar da maior incidéncia em pacientes jovens, a pesquisa
mostrou que houve uma desproporcdo da mortalidade em relacédo a incidéncia da
doenca nas diferentes faixas. A pequena quantidade de 6bitos limitou o célculo do

coeficiente de mortalidade, com determinadas faixas etarias sem apresentar ébitos.
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A baixa mortalidade na regido também reflete a baixa patogenicidade do virus, indo
ao encontro de outros estudos (DONALDSON et al, 2009; LAGACE-WIENS;
RUBINSTEINS; GUMEL, 2010).

Lenzi (2011), ao analisar a idade de casos de influenza pandémica
no estado do Parana no ano de 2009, constatou uma propor¢do maior ainda de
individuos jovens, sendo que 92% dos casos ocorreram em individuos menores de
50 anos de idade e a maior parte dos 6bitos ocorreu entre individuos com idade
entre 30 e 59 anos. Dados nacionais mostraram resultados semelhantes (BRASIL,
2010a).

Pela limitacdo da quantidade de informacées nas fichas de
notificacdo, o estudo ndo mostrou o nimero de pacientes que foram internados nas
unidades de terapia intensiva (UTI) dos hospitais da regido. No entanto, em funcao
da baixa mortalidade, indiretamente pode-se especular que as UTI da regido nao
apresentaram aumento significativo da demanda em funcdo da doenca, tanto de
adultos como de criancas. No entanto, Duarte et al (2009), analisando 11 UTI
distribuidas em 6 cidades do estado do Parana no ano de 2009, encontraram uma
taxa de hospitalizacdo de 11% de pacientes com influenza pandémica (H1N1) 2009.

A maior mortalidade entre a populacdo de 50 a 59 anos pode ser
explicada pela maior proporcao de individuos com comorbidades nesta faixa etaria,
que séao fatores de risco para o 6bito (BAUTISTA et al, 2010; BOGGILD; McGEER,
2010).

Porém, tal raciocinio deveria também se aplicar na faixa etaria dos
idosos, fato que ndo aconteceu. Os idosos apresentaram a menor incidéncia da
doenca e uma baixa mortalidade. Essa observacéo coincide com dados nacionais e
internacionais. (ECHEVARRIA-ZUNO et al, 2009; TREANOR, 2010). Suposi¢des
para que este grupo tenha sido pouco comprometido incluem a imunidade cruzada
previamente existente nesta populacdo resultante da exposicdo a outros virus
influenza circulantes. Soma-se a isso o fato dos individuos idosos serem vacinados
anualmente para influenza, tendo possibilidade de imunidade gerada por
semelhanca entre algumas cepas virais, apesar de posi¢cdes discordantes na
literatura a este respeito (BAUTISTA et al, 2010; SULLIVAN et al, 2010).
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5.3 SEXO

As diferencas nas taxas de incidéncia entre homens e mulheres
podem ser resultantes do fato da maior procura dos servicos de saude por mulheres,
com uma taxa aproximadamente 20% maior. Além disso, no cémputo geral, a mulher
aparenta adoecer mais que o homem (PEREIRA, 2006).

Dados nacionais mostram que, com excecao da fase de contencéo,

entre os casos confirmados houve predominancia das mulheres (BRASIL, 2010a).

5.4 CURVA EPIDEMIOLOGICA

A curva epidemiologica apresentada pelo estudo foi muito
semelhante a curva nos estados da regido Sul do Brasil. No periodo da fase de
mitigagdo da doencga, no ano de 2009, esta regido concentrou a maior parte dos
casos do pais. Diferentemente do observado no estudo, o Brasil apresentou o pico
do namero de casos na SE 31. O Brasil, por ter dimensdes continentais e diferentes
climas, apresentou curvas epidemioldgicas diferentes: o pico do nimero de casos na
regido Sul e Sudeste foi na SE 31, na regido Nordeste SE 32 e nas regides Centro-
Oeste e Norte na SE 36 (BRASIL, 2010a).

O vale entre os dois picos apresentados pela curva epidemiologica
dos casos na regido pode estar relacionado a mudanca nos critérios de notificacao.
Justamente neste periodo, ou seja, a partir de julho de 2009, o MS orientou a
notificagdo somente de casos especificos, abandonando a busca ativa dos contatos
(BRASIL, 2009b). No entanto, o pico da doenca pode ter ocorrido posteriormente
pela manutencdo da notificacdo dos casos severos, associado a manutencdo da
transmissibilidade e da alta taxa de ataque da doenca.

Por ser pesquisa de dados em fonte secundaria, o estudo néo
conseguiu relacionar a eficacia das medidas de diminuicdo da transmissibilidade
como prolongamento das férias escolares e proibicdo de aglomeragbes com o
padrdo da curva epidemioldgica na regido. Entretanto, sabe-se que tais medidas sao
importantes para a diminuigdo da propagac¢éo da doenca, principalmente pelo papel
desempenhado pelas criancas na transmissibilidade da doenca (CHOWELL et al,
2011; LEE et al, 2010).
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A diminuicdo brusca do numero de caso nas ultimas semanas do
ano de 2009 corresponde ao arrefecimento da doencga observado no pais (CODECO
et al, 2012).

5.5 CONDIGCOES CLINICAS ASSOCIADAS

A frequéncia das condicdes clinicas relacionadas a um maior risco
de complicacdes pela doencga na populacédo estudada coincide com dados nacionais,
sendo a pneumopatia crébnica a comorbidade mais frequente associada a doenca
(OLIVEIRA et al, 2009).

5.6 COEFICIENTES DE INCIDENCIA E MORTALIDADE

As diferencas observadas nas taxas de incidéncia da doenga nos
municipios da regido provavelmente devem estar relacionadas ao sistema de
notificacdo, ndo apresentando justificativas plausiveis. Os trés municipios com as
maiores incidéncias da doenca fazem parte da regido metropolitana de Londrina.

Codeco et al (2012), analisando a onda epidémica da doenca nas
regides metropolitanas brasileiras no ano de 2009, encontraram a regiao
metropolitana de Londrina com a maior taxa de ataque da infecgéo.

Em relacdo a mortalidade, a pequena populacdo de Centenario do
Sul acabou provocando uma alta mortalidade da doenca, pois 0 municipio
apresentou apenas um Obito. Os municipios de Ibipord, Cambé e Rolandia
apresentaram uma mortalidade bem mais elevada que Londrina. Entretanto, a
pequena quantidade de o6bitos limitou as possiveis explicacdes.

A mortalidade da doenca nas regibes do Brasil no ano de 2009
variou consideravelmente, com a menor taxa no Nordeste (0,10 caso por 100.000
habitantes) e a maior na regido Sul (3 casos por 100.000 habitantes). A taxa de
mortalidade da regido estudada foi mais préxima a média nacional (1,10 caso por
100.000) do que a média da regido Sul (BRASIL, 2010a).

Além disso, o Parana foi um dos estados do pais com maior nimero
de 6bitos no pais (BRASIL, 2010a). No entanto, a quantidade de Obitos da regiédo

nao foi significativa para o estado.
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5.7 TAXAS DE HOSPITALIZACAO E LETALIDADE

A ampla variacdo das taxas de hospitalizacdo nos municipios da
regido reflete em parte a qualidade da assisténcia médica oferecida. E provavel que
nos municipios menores a propor¢do de especialistas seja muito pequena, 0 que
acaba provocando uma maior inseguranga no manejo dos pacientes e consequente
aumento do namero de internacgdes.

Houve uma relacao inversa da taxa de hospitalizacdo com a taxa de
letalidade. Talvez isso reflita a qualidade da assisténcia a saude, com a nao
internagcdo de casos que necessitavam de acompanhamento intra-hospitalar.
Centenario do Sul, municipio com a menor taxa de hospitalizacdo descrita,
apresentou a maior taxa de letalidade entre os municipios que registraram 6bitos.

A taxa de letalidade na regiao foi relativamente baixa, assim como
em outros estudos. No inicio da pandemia, com o registro dos primeiros casos,
houve uma grande preocupacdo com a elevada letalidade no México, taxa que nao
se repetiu em outros paises. As taxas nos diferentes paises variaram entre 0,10% e
0,50%, fazendo com que a pandemia fosse classificada na “categoria 2” pelo escore
sugerido pelo CDC, e de gravidade moderada pela OMS (BRASIL, 2010C; SCHOUT
et al, 2009).

Na fase de contencdo da doenca, havia a orientacdo de internagao
de praticamente todos os casos, critério que foi mudando no decorrer da epidemia.
Tal fato ndo atrapalhou o calculo da taxa de hospitalizacdo, uma vez que a grande
maioria dos casos nha regiao ocorreu na fase de mitigagao da doenca.

5.8 FATORES ASSOCIADOS A HOSPITALIZACAO

O maior risco de internagdo de gestantes € compativel com as
orientacdes dos protocolos nacionais e estaduais. As demais condi¢des com risco
maior para a gravidade que apareceram no estudo tambeém refletiram as orientacbes
dos protocolos, bem como achados de outros estudos (BAUTISTA et al, 2010;
BRASIL, 2010a).

Aléem disso, assim como os critérios de coleta de exame
confirmatorio mudaram conforme a fase da pandemia (contencdo ou mitigacdo), a

orientagdo quanto & internacdo também mudou. Na fase de contengdo havia a
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orientacdo de internagdo de todos os casos (BRASIL, 2009a; PARANA, 2009a); por
sua vez, a internacdo foi orientada somente para casos especificos na fase de
mitigagdo (BRASIL, 2009b; PARANA, 2009b).

A hospitalizacdo, como ha o fator humano, ou seja, a decisédo
médica, pode nao refletir a morbidade da doenca. Por se tratar de uma infec¢ao por
virus pandémico, com grande pressao da populacdo pelo niumero de 6bitos que
estavam ocorrendo no estado, talvez tenham ocorrido internacdes desnecessarias,
fato ndo possivel de ser comprovado pela limitacdo da pesquisa ter sido realizada
em fonte secundaria de dados.

O achado do tabagismo como fator de protecdo ndo apresenta
explicacbes plausiveis, mesmo quando realizada analise estatistica exclusiva de

individuos adultos (pessoas com idade superior a vinte anos).

5.9 FATORES ASSOCIADOS A SRAG

Conforme dados nacionais, a SRAG esteve associada a maior
incidéncia de comorbidades e gestacdo (BRASIL, 2010 a). Além do fato de haver
nos protocolos nacionais e estaduais a orientagédo de atencdo a estas condigdes,
também h& necessidade de considerar a limitagcdo da fonte consultada (fichas de
notificacdo do SINAN). Nao havia um campo especifico para o diagnostico da
SRAG, sendo esta definida por somente trés sintomas (febre, tosse e dispnéia).
Além disso, nao foram utilizados outros parametros clinicos para o diagndéstico da
sindrome, o que diminui a confiabilidade deste achado com a gravidade do quadro.

5.10 FATORES ASSOCIADOS AO OBITO

Em relacdo ao Obito, a associacdo deste desfecho com as
comorbidades HAS, obesidade e imunodepressédo foi concordante com outros
estudos (DONALDSON et al, 2009; BAUTISTA et al, 2010).

Morgan et al (2009), analisando as mortes por influenza pandémica
(HIN1) 2009 nos EUA, encontraram aumento do risco de morte de pacientes com

obesidade mdrbida, mas néo para qualquer tipo de obesidade.
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Em estudo nacional com pessoas com aids e influenza pandémica
(HIN1) 2009, ndo houve associagdo com aumento da morbimortalidade (DEL
BIANCO et al, 2010).

Assim como em outro estudo realizado no Parana, a gestacao néo
foi fator de risco para o 6bito (LENZI; PONTAROLO, 2012). Em outros estudos, a
gestacdo foi fortemente relacionada a maior mortalidade (JAMIESON et al, 2009;
SISTON et al, 2010).

O desfecho obito deveria ser o dado mais fidedigno, pois haveria
menor interferéncia de outros fatores. No entanto, apesar da significancia estatistica,
deve ser ressaltado o impacto do pequeno numero de Obitos apresentado, fator que
limitou os achados da pesquisa em relacdo ao Obito. Também o amplo valor do
intervalo de confianca destas condi¢cfes associadas ao Obito diminuiu a precisdo das

estimativas.
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6 CONCLUSOES

A maioria dos casos ocorreu em individuos jovens, com incidéncia maior em
criangas, adolescentes e adultos jovens. Houve predominio do sexo feminino, e de
pessoas que eram moradores da zona urbana.

Houve grande variacdo da incidéncia nos municipios, sendo o coeficiente de
incidéncia da doenca na regiao de 1.671,36 casos por 100.000 habitantes.

As comorbidades mais frequentes foram a pneumopatia cronica, hipertensao
arterial sistémica e cardiopatia crénica. Uma parte consideravel dos casos eram
tabagistas e gestantes.

A mortalidade foi maior na faixa etaria de adultos com idade entre 50 e 59
anos. Houve certa variagdo da mortalidade nos municipios da regido que registraram
Obitos, sendo o coeficiente de mortalidade da doenca da regido de 1,6 Obitos por
100.000 habitantes.

A taxa de hospitalizacdo apresentou grande oscilagdo nos municipios, sendo,
na regiao, de 8,32 %.

A letalidade apresentou diferentes valores nos municipios que registraram
Obitos, sendo a taxa de letalidade da regido de 0,10 %.

Os fatores associados ao desfecho hospitalizacdo foram gestacéo,
imunodepresséo, nefropatia crénica, cardiopatia crénica, doenca metabdlica cronica,
pneumopatia crénica e tabagismo (fator de protecdo, sem explicacao plausivel).

Os fatores associados ao desfecho SRAG foram pneumopatia cronica,
tabagismo, gestacao, doenca metabdlica cronica, HAS e sexo feminino.

Os fatores associados ao obito foram HAS, obesidade e imunodepresséo.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo demonstrou que, se por um lado a incidéncia da
doenca na regido foi elevada e apresentou valores e caracteristicas clinicas e
demograficas semelhantes ao estado do Parana, com elevada incidéncia em
individuos jovens, por outro lado a mortalidade e a letalidade apresentaram valores
bem inferiores em relacdo ao estado, mais proximas dos dados nacionais. Dessa
forma, reforca-se a necessidade de realizacdo de estudos epidemioldgicos regionais,
pois realidades estaduais podem néo refletir a realidade local.

A elevada incidéncia em criancas jovens na regido justifica a escolha
deste grupo como uma dos prioritarios para a imunizacéo contra influenza, tanto pelo
risco de contrair a doencga, como pelo seu papel na transmissibilidade de virus. Além
disso, frente a uma futura pandemia de influenza, havera necessidade de estruturar
0s servicos medicos da regido para o pronto-atendimento de individuos jovens,
principalmente criancas, em funcdo da alta incidéncia da doenca nestas faixas
etarias.

Dentre as limitacdes do estudo, a principal refere-se as dificuldades
de analisar dados secundéarios em fonte externa, sujeitos a erros de preenchimento.
Portanto, é fundamental que os responsaveis pelo preenchimento das fichas de
doencas de notificacdo compulsoria saibam da importancia da informacéo correta

para os sistemas de vigilancia em saude.
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ANEXO 1

Figura 1 — Mapa das Regionais de Saude do Estado do Parana

Fonte: SESA/PR — Disponivel em http://www.saude.pr.gov.br/ acessado em 28/04/2012
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ANEXO 2

Figura 2 — Mapa dos municipios que compdem a 17% Regional de Salde — PR

Fonte: SESA/PR — Disponivel em http://www.saude.pr.gov.br/ acessado em 28/04/2012
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ANEXO 3

Ficha de Investigagéo Influenza Humana por Novo Subtipo (Pandémico)

Repiblica Federativa do Brasil SINAN
Ministério da Satde SISTEMA DE INFORMAGAQ DE AGRAVOS DE NOTIFICAGAO

FICHA DE INVESTIGACAO INFLUENZA HUMANA POR NOVO SUBTIPO (PANDEMICO)
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ANEXO 3 — continuacao

Ficha de Investigagéo Influenza Humana por Novo Subtipo (Pandémico)
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