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VIGILANCIA DA GRIPE EM UNIDADES DE CUIDADOS INTENSIVOS

NA EPOCA 2015-2016, EM PORTUGAL

RESUMO

Na época 2015-2016 participaram na vigilancia dos casos confirmados de gripe
admitidos em Unidades de Cuidados Intensivos (UCl) 32 UCI, sendo 3 pediatricas,
pertencentes a 18 hospitais, num total de cerca de 300 camas. Durante a época foram
reportados 197 casos de gripe. A proporcao de admiss8es por gripe em UCI oscilou
durante varias semanas sem registo de picos muito elevados, tendo atingido o valor
maximo de 8,1% na semana 8 de 2016. Verificou-se predominancia do virus influenza
A(HTN1)pdm09 em 90% dos casos e a circulagdo simultédnea de influenza B, em 3% dos
doentes. O grupo menos atingido (20%) foi o dos mais idosos (65e+ anos), o que esta de
acordo com o virus dominante. Cerca de 70% dos doentes tinha doenca crodnica
subjacente, o que podera ter contribuido para agravar a gripe. A patologia mais
frequente foi a obesidade (37%), seguindo-se-lhe a doenca cardiovascular (31%) e a
diabetes (21%). Apenas 8% dos doentes estava vacinada contra a gripe sazonal, na sua
totalidade portadores de doenca crénica. Foi prescrita terapéutica com oseltamivir a
cerca de 96% dos doentes. Mais de 80% dos doentes necessitou de ventilagdo mecanica
invasiva e cerca de 19% teve suporte de oxigenacdo por membrana extracorporal
(ECMO). A Reserva Estratégica Nacional de zanamivir e.v. foi ativada para 11 doentes, em
situagcBes de extrema gravidade. O diagndstico de gripe foi confirmado no proprio dia
da admissdo na UCI, em cerca de 44% dos casos, menos do que na época anterior (70%).
A taxa de letalidade foi estimada em 29,3%, um pouco mais elevada do que na época
anterior (23,7%). Cerca de 80% desses Obitos ocorreram em individuos com doenca
cronica subjacente, o que podera ter agravado o quadro e contribuido para o ébito.

Este sistema de vigilancia da gripe sazonal em UCI podera ser aperfeicoado nas
proximas épocas, reduzindo a subnotificagdo e melhorando o preenchimento dos

campos necessarios ao estudo da doenga.
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INTRODUCAO

Apos a pandemia de gripe de 2009, onze paises, Estados-Membro da Unido Europeia,
implementaram sistemas para a monitoriza¢gdo dos casos graves de doenca respiratéria
aguda'. Em Portugal, na época 2011-2012, foi langado um estudo piloto para vigiar os casos
graves de gripe admitidos em Unidades de Cuidados. Nas épocas seguintes, a metodologia
testada foi aplicada a mais UCI. Os resultados obtidos tém sido analisados e descritos

anualmente.

OBJETIVOS

e Estimar a propor¢ao de casos de gripe admitidos em UCI por semana, na época

2015-2016;

e Caracterizar os casos de gripe por sexo, idade, presenca de doenca crénica
subjacente, estado vacinal dos doentes, tipo e subtipo de virus identificado, medidas

terapéuticas aplicadas e ocorréncia de 6bito.

MATERIAL E METODOS

Um sistema sentinela, baseado nas UCI de hospitais portugueses, foi implementado para
vigiar semanalmente a intensidade e tendéncia da atividade gripal, utilizando os
procedimentos de rotina das UCI participantes. Este sistema de vigilancia resultou duma
parceria entre a Direcao-Geral da Saude (DGS) e o Instituto Nacional de Saude Dr. Ricardo
Jorge (INSA) na area da vigilancia da gripe e a sua coordenacdo ficou a cargo da Unidade de

Apoio a Autoridade de Saude Nacional e Emergéncias de Saude Publica da DGS (UESP).

A selecdo da amostra de UCI foi de conveniéncia e a respetiva participa¢do € voluntaria. O
n°® de hospitais participantes (incluindo uma ULS) tem aumentado de ano para ano, tendo
sido de 25 na época 2015-2016, num total de 32 UCI, a que corresponderam 332 camas.
Nesta amostra estiveram incluidos os maiores hospitais das 5 regides de saude do territorio

do continente e ainda da regido autbnoma dos Acores.

DEFINIGAO DE CASO: doentes admitidos em Unidade de Cuidados Intensivos dos hospitais

participantes, com gripe confirmada laboratorialmente.
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A cada UCI foi pedida a confirmacao laboratorial do diagndstico de gripe (procedimento de
rotina) e a identificacdo do tipo e subtipo de virus influenza envolvidos. Os hospitais cujos
laboratoérios ndo tinham capacidade para identificar e subtipar os virus influenza enviaram

as amostras biolégicas para o Laboratério Nacional de Referéncia (INSA).

Em cada hospital foi designado um ponto focal, responsavel pelo envio dos dados semanais
para o coordenador do sistema, na DGS. Cada UCl reportou semanalmente, para a UESP, via
e-mail, o nimero de doentes admitidos por gripe, confirmada em laboratério, bem como o

numero total de doentes admitidos por todas as causas.

Um conjunto de questdes, num ficheiro excel, sobre cada caso reportado foi respondido pelo
meédico: varidveis demograficas, estado vacinal do doente, presenca de doenca crénica
subjacente e sua definicdo como fator de risco*!, obesidade (indice de Massa Corporal>30)
ou gravidez, terapéutica antiviral prescrita ou outras medidas de suporte terapéutico, 6bito

ou alta e informacao laboratorial.

Todas as segundas-feiras foi enviado um e-mail aos pontos focais lembrando a necessidade
de notificarem os casos. Para evitar duplicacfes, foram cruzadas algumas variaveis (data de

nascimento, sexo, data de admissdo em UCI| e data da alta ou 6bito).
A transferéncia de doentes duma UCI para outra com acesso a ECMO foi reportada.
A proporc¢do de casos de gripe admitidos em ICU foi estimada através do seguinte calculo:

Numero de doentes com gripe confirmada laboratorialmente na semana A/numero total de

doentes admitidos por qualquer causa na semana Ax100.

A duracdo do internamento em UCI foi estimada com base na data da admissdo e da
alta/ébito. No caso de ter havido transferéncia do doente para outras UCI, a duracéo total

do internamento foi obtida somando os varios periodos de internamento reportados.

1

*Classificagdo utilizada durante a pandemia 2009 sobre fatores de risco para doencga grave no decurso de infegdo por gripe: doenga pulmonar crénica (asma, DPOC,
fibrose quistica); doenca renal crénica; doenca cardiaca crénica (exclui hipertensdo); doenca hepatica crénica; doenca hematalégica crénica (hemoglobinopatias,
excluindo neoplasmas); doenca crénica neurolégica/neuromuscular; doenca metabédlica crénica (diabetes); neoplasias (sélidas e tumores hematolégicos);
immunosuppresséo ( doenca congénita associada a infe¢do por HIV e transplantagdo de 6rgdos, post quimioterapia, post corticoterapia; terapéutica crénica com
salicilatos. Circular Informativa n°® 33/DSPCD de 08/09/2009 disponivel em http://www.dgs.pt/directrizes-da-dgs/orientacoes-e-circulares-informativas/circular-
informativa-n-33dsncd-de-08092009.asnx.
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RESULTADOS

Foram reportados, por 18 hospitais (incluindo uma ULS), 197 casos de gripe.

Os valores estimados da taxa de admissao sofreram pequenas oscilagbes entre as semanas
53 e 12, ndo tendo sido registadas subidas ou descidas acentuadas desses valores. De facto,
entre as semanas 53 de 2015 e 12 de 2016, a taxa oscilou entre 5,8% e 4,7%, tendo o valor

maximo sido registado na semana 8 de 2016 (8,1%) (Quadro 1 e Fig. 1).

Quadro 1 - Numero de casos de gripe, de hospitais que os reportaram e % de doentes com gripe,
admitidos em UCI, por semana, em 2015-2016

Semana 40 41 42 43 44 45 46 47 48 49 50 51 52 53 1 2l 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20
N¢ de casos de gripe o o 0o o ©o 1 0 © 0 1 2 0 4 15 8 11 10 18 2 19 10 21 1 12 & 10 3 &5 3 2 ©0 0 2 1
N2 de hospitais que resportaram 19 17 19 12 |13 13 21 19 16 17 18 14 20 21 22 24 25 23 21 23 22 20 18 17 21 18 18 17 17 20 15 17 19 19
N2 de UcCl 25 22 24 16 24 23 26 23 21 22 23 19 24 26 27 28 30 28 26 26 27 27 23 22 26 22 23 23 22 25 19 22 24 23
N de admissdes na UCI 279 238 251 162 257 254 271 264 230 238 222 204 240 257 301 314 365 352 311 298 284 259 225 236 284 213 202 215 208 228 149 242 216 237
Taxa de admisséo porgripeemUCI(%) © ©¢ o © o0 04 0o © 0O 04 0% © 17 58 27 35 27 51 71 4 35 g1 4% 51 21 &7 15 2,3 14 0% 0 0O 0% 02

O valor maximo registado nesta época (8,1%) foi semelhante ao da anterior (7,8%), mas cerca

de 40% mais baixo do que o da época 2013-2014 (13,5%) (Fig. 1).

Taxa de admissdo por gripe em UCI

%
16 4

14 4
12 4

10 4

0 T T T T T T T T T T T T g T T T
4043464952 3 6 9 1215184043464952 3 6 9 1215184043464952 3 6 9 1215184043464952 2 5 8 11141720

Semanas 2012-2013 2013-2014 2014-2015 2015-2016

Figura 1 - Evolugao da proporg¢ao semanal de casos de gripe admitidos em UCI nas épocas de gripe
2012-2013,2013-2014, 2014-2015 e 2015-2016
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Género e idade dos doentes

A proporc¢do de mulheres (40,6%, correspondendo a 80 casos) foi inferior a dos homens

(59,4%, correspondendo a 117 casos).

A maior parte dos doentes (67%) tinha idade compreendida entre 45 e 64 anos (98 casos).

A distribuicdo pelos varios grupos etarios encontra-se no Quadro 2.

Quadro 2 - Distribui¢do dos casos por grupo etario

Grupo Etdrio Numero de casos %

<15 11 56
15-44 34 17,3
45-64 98 49,7
15-64 132 67

65e+ 54 27,4

Tipo de virus influenza identificado

Foi identificado o virus influenza A em 190 casos (96,9%), dos quais 177 (93,2%) eram
A(HTN1)pdmO09. O influenza B foi identificado em 6 casos (3,0%). Nao foram subtipados 13
(6,8%).

Presenca de doenca crénica subjacente

Verificou-se que 136 doentes (69,4%) tinham doenca crénica subjacente (Quadro 3).

Quadro 3 - Presenca de doenca crénica subjacente, por ordem decrescente de frequéncia

Doenca/situacdo N° de casos %
Obesidade 72 (n=195) 36,9
Cardiovascular 61 (n=196) 31,1
Diabetes 41 (n=197) 20,8
Respiratoria 40 (n=194) 20,6
Imunologica 29 (n=197) 14,7
Renal 22 (n=197) 11,2
Hematoldgica 19 (n=197) 9,1
Hepatica 10 (n=196) 5,1
Neuromuscular 6 (n=197) 3
Gravidez 0 0

*1 ou mais
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Estado vacinal dos doentes

Verificou-se que apenas 8 doentes (7,8%) estavam vacinados contra a gripe sazonal (N=102);

todos tinham doenca crénica.

Terapéutica antiviral e outras medidas terapéuticas de suporte

O oseltamivir foi prescrito a 190 (96,4%) doentes. No quadro 4 pode ver-se a distribui¢cdo das

varias terapéuticas.

Quadro 4 - Terapéuticas prescritas aos doentes, por ordem decrescente de frequéncia

Terapéutica N° de casos %

Oseltamivir 190 (n=197) 96,4
Ventilacdo mecanica invasiva 158 (n=196) 80,6
Ventilagdo mecanica ndo invasiva 58 (n=196) 29,6
ECMO 35 (n=189) 18,5
Terapéutica de substituicdo renal 27 (n=188) 14,4

A reserva de zanamivir foi ativada para 11 doentes.

Tipo de amostra biolégica recolhida para diagnéstico

A zaragatoa faringea foi utilizada para o diagnostico de 153 casos (79,7%) e o aspirado

endotraqueal ou lavado bronquico ou alveolar para 85 casos (45%). Nalguns casos foram

ambos realizados.

Tempo decorrido entre a data de admissdo na UCI e a confirmacgao laboratorial de

gripe

Até ao final do 1° dia foram confirmados 69 diagnosticos (44,2%). Verificou-se que 115
doentes (73,7%) tiveram o diagnédstico de gripe confirmado até ao final do 2° dia apds a

admissdo na UCI (Quadro 5).
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Quadro 5 - Tempo decorrido entre a data de admissdo na UCI e a confirmacdo laboratorial de gripe

Dias

Numero de doentes (n=156)

%

69
46
19
22

44,2
29,5
12,2
14,1

Duracao da hospitalizacdao na UCI

Verificou-se que 42 (42%) doentes estiveram hospitalizados na UCI 15 ou mais dias; 32

doentes (32%) estiveram menos de 8 dias e 26 (26%) entre 8 e 14 dias (n=100).

Obitos e taxa de letalidade

Durante a estadia na UCI faleceram 34 doentes (n=116), estimando-se a taxa de letalidade

em 29,3%. Daqueles, 26 (76,5%) tinham doenca crénica subjacente e apenas 1 estava

vacinado contra a gripe (Quadro 6).

Melhor Informacao,
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Quadro 6 - Distribui¢do dos 6bitos reportados por grupo etario

Grupo etario N° %
00-14 1 2,9
15-44 3 8,8
45-64 19 55,9
65e+ 11 32,4
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LIMITACOES DO ESTUDO

O objetivo deste sistema de vigilancia € monitorizar os casos graves de gripe admitidos em
UCI. Sao excluidos outros casos, também de gripe, como os internados noutras unidades ou
em enfermarias. Assim, estes resultados nao refletem as hospitalizagdes por gripe em
Portugal, consideradas duma forma geral, nem tampouco a totalidade dos casos de gripe
mais graves. Acreditamos, no entanto, que podem ser interpretados como indicadores

grosseiros da gravidade da gripe.

A amostra de UCI que participa neste sistema foi selecionada por conveniéncia, pelo que a
sua representatividade ndo esta garantida. No entanto, nela estdo incluidas as UCI dos
principais e maiores hospitais portugueses. Ndo é conhecido o nimero exato de camas
existentes por UCI nem tampouco o de UCI dos hospitais portugueses. Estimou-se que
numero total de camas vigiadas por este sistema é de cerca de 330, considerando-se que
algumas poderao ser consideradas de cuidados intensivos ou intermédios, dependendo da
necessidade. Saliente-se que este numero varia ao longo das épocas, uma vez que nem
todas as ICU reportam todas as semanas. Assim, para garantir maior rigor na estimativa da
propor¢cdo de casos admitidos com gripe, em cada semana, nas UCl, o denominador
utilizado resultou do somatério do niumero de camas das UCI que, de facto, responderam,

reportando Zero ou mais casos.

Uma vez que apenas o0s casos confirmados laboratorialmente foram reportados, os
resultados obtidos poderdo estar enviesados. De facto, a suspeita de gripe pode ser mais
forte em doentes jovens, com quadros graves, do que nos mais idosos; e também depende
dos tipos de virus circulantes em cada época, que podem afetar de forma diferente os mais
jovens quando comparados com os mais idosos. Seria importante comparar estes casos
com os que ndo se confirmaram para gripe, mas para isso seria necessario recolher dados

adicionais, o que ainda nao foi feito.

Os dados recolhidos permitem estimar a taxa de letalidade da gripe durante a hospitalizacdo
na UCI. No entanto, esta taxa podera estar a ser subestimada por varias razdes: 1) alguns
obitos, ocorridos depois da notificacdo do caso, poderdo nao ter sido notificados; 2) também
os 6bitos que ocorreram depois da alta da UCI (huma enfermaria, por exemplo) nao foram

contabilizados, apesar de poderem ter sido consequéncia tardia da gripe.

11
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Considerando as limitacdes referidas e o numero reduzido de casos reportados, os

resultados deverdo ser interpretados com cautela.

DISCUSSAO E CONCLUSOES

Na época de gripe 2015-2016, nas UCI, verificou-se a circulagdo dominante do virus
A(HTN1)pdmO09 (cerca de 90% dos casos). O Influenza B também circulou, mas apenas em
3% dos casos. Desconhece-se o subtipo do virus identificado em cerca de 6,8% das amostras
positivas para influenza A. Esta informacdo é importante, pelo que dever-se-a aperfeicoar o

sistema de vigilancia de forma a garantir, no futuro, o seu conhecimento e envio.

Cerca de metade dos doentes tinha entre 45-64 anos de idade, seguindo-se-lhe o grupo 15-
44 (17,3%). Os mais idosos (65e+anos) foram apenas 20% dos casos, o que ndo sera de

estranhar, considerando que o influenza A(H1N1)pdm09 circulou como virus dominante.

A doenca crénica subjacente mais frequente foi a obesidade (37%) seguindo-se-lhe a doenca
cardiovascular (31%) e a diabetes (21%). Comparativamente com a pandemia, em que
circulou também o A(H1N1)pdm09, a obesidade, em 2015-2016, foi cerca de 4 vezes mais
frequente (9,8%);, também a doenca cardiovascular e a diabetes foram mais frequentes do

que durante a pandemia (respetivamente 21% e 18 %) 3.

Apenas 8% dos doentes tinha feito a vacina contra a gripe sazonal, apesar de mais de 70%
ter doenca crénica subjacente e de haver recomendacdes da DGS nesse sentido*. No
entanto, todos os vacinados tinham doenca crénica. Estima-se que a vacina contra a gripe

previna anualmente milhares de gripes e de hospitaliza¢cdes>®.

Foi prescrito oseltamivir’ a cerca de 96% dos doentes, como seria expectavel, de acordo com

as orientacdes existentes®. Este valor foi superior ao da época anterior (70%).

Mais de 80% dos doentes foi submetida a ventilagdo mecanica invasiva e cerca de 19% teve
suporte de ECMO. Em Portugal, durante a pandemia de 2009, quase todos os doentes
falecidos, supostamente os casos mais graves, foram previamente submetidos a ventilacdo
mecanica invasiva, mas apenas 2,4% teve suporte de ECMO?3. Este aumento apreciavel da
utilizacdo de ECMO nesta época podera estar relacionado ndo sé com o aumento do numero
de casos mais graves reportados, mas também com a maior disponibilidade da técnica, em

mais hospitais. No entanto, a proporc¢do de doentes que teve suporte de ECMO podera estar

12
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sobreavaliada, uma vez que podemos presumir que todos os casos de ECMO a nivel nacional
foram reportados, apesar de ndo terem sido reportados todos os casos de gripe admitidos
em UCI. De facto, todos os hospitais com ECMO fazem parte do sistema de vigilancia, mas
nem todos os hospitais com UCI participaram na vigilancia. Também por esta razao as

estimativas apresentadas deverdo ser cuidadosamente interpretadas.
A reserva de zanamivir foi ativada para 11 doentes, em situacBes de extrema gravidade.

A taxa de letalidade foi estimada em 29,3%, mais elevada do que na época anterior (23,7%).
Cerca de 80% desses 6bitos ocorreram em individuos com doenca cronica subjacente
conhecida que podera ter agravado o quadro e contribuido para o 6bito. Verificou-se que
apenas 1 doente, dos que morreram, estava vacinado contra a gripe. Historicamente sabe-
se que a morbilidade e letalidade do A(H3N2) tem sido maior nos individuos com 65e+anos?,
enquanto o A(H1N1)pdm09 atinge, habitualmente, grupos etarios mais jovens, como foi o
€aso nesta época. Assim, sera importante procurar as razdes que explicam porque é que em
2015-2016 a letalidade foi maior do que na época anterior, considerando o tipo de virus

dominante e os grupos etarios mais atingidos.

Salienta-se a auséncia de dados histéricos publicados sobre letalidade em UCI, para
comparag¢do. Note-se que esta estimativa se refere a 6bitos ocorridos apenas durante a
hospitalizacao na UCl e que poderdo ter ocorrido mais 6bitos ap6s a alta da UCI para outros

servicos/enfermarias.

Este sistema de vigilancia da gripe sazonal em UCI podera ser aperfeicoado nas préoximas
épocas, reduzindo a subnotificacdo e melhorando o preenchimento dos campos necessarios

ao estudo da doenga.

13
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