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EPIDEMIOLOGIA

A vigilancia da Influenza e demais virus respiratérios é realizada por meio de dois sistemas: a
Vigilancia Universal dos casos de Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG) e da Vigilancia Sentinela
de Sindrome Gripal (SG). Nesta ultima, um percentual de casos ndo graves e ndo hospitalizados,
atendidos em servicos de urgéncia especificos, tem amostras coletadas para investigagao dos virus
respiratorios circulantes na comunidade. O sistema de informacgao oficial para notificagdo de casos e
6bitos por SRAG é o SIVEP Gripe (Disponivel em: https://sivepgripe.saude.gov.br/sivepgripe/login.html).

No Brasil, foram notificados 8.489 casos hospitalizados de Sindrome Respiratoria Aguda Grave
(SRAG) em 2024, até a semana epidemiolégica (SE) 12, sendo 53% em decorréncia da Covid-19 e 18%
por Virus Sincicial Respiratério (VSR). Observa-se aumento na proporgdo de SRAG por VSR e Influenza,
dentre o total de hospitaliza¢cdes, superando a proporgédo de SARS-CoV-2 a partir da SE 10, conforme
ilustrado no Grafico 1. Nesse mesmo periodo, foram notificados 1.081 Obitos, sendo 87% em decorréncia
da Covid-19 e 8% por Influenza. Deve-se considerar que o predominio do SARS-CoV-2 como etiologia
de casos de doengas respiratdrias graves apresenta o viés de este virus ser o que € pesquisado com
maior frequéncia, principalmente por meio dos testes rapidos.
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Grafico 1 - Casos de SRAG. Brasil, 2024 até SE 12. (Fonte: Informe — Vigilancia das
Sindromes Gripais. Secretaria de Vigilancia em Saude e Ambiente, Ministério da Saude. Brasil, 23
de marcgo de 2024).



A vigilancia sentinela de sindrome gripal no Brasil revela predominio do virus Influenza desde a SE
9. Dentre as amostras positivas para influenza, 52% (883/1.685) foram decorrentes de influenza A nédo
subtipado, 25% (425/1.685) de influenza A(H3N2), 21% (352/1.685) de influenza A(H1N1)pdm09. No
Grafico 2, a seguir, € possivel verificar a taxa de ocorréncia dos demais virus respiratérios, como SARS-
CoV-2, Rinovirus e VSR, por semana epidemioldgica.
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Grafico 2 - Identificagcdo dos Virus Respiratérios em Casos de SG em Unidades Sentinelas.
Brasil, 2024 até SE 12 (Fonte: Informe — Vigilancia das Sindromes Gripais. Secretaria de Vigilancia
em Saude e Ambiente, Ministério da Saude. Brasil, 23 de margo de 2024).

Em Minas Gerais, a positividade média do SARS-CoV-2 para SRAG Hospitalizado das amostras
RT PCR coletadas da SE 01 até a SE 10 esta em 66%. Foi identificado aumento de notificagbes de
SRAG em idosos e criangas, temporalmente correlacionadas com a sazonalidade do VRS (Grafico 3). O
Influenza ainda aparece timidamente entre os virus identificados nas SRAG do estado.
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Grafico 3 - Numero de notificagées de SRAG por SE de inicio de sintomas e grupo
populacional. Minas Gerais, 2024 até SE 12. (Fonte: SIVEP-Gripe/CPVDTA/DVDTI/SVE/SubVS/SES-

MG. Acesso em 27/03/2024. Dados parciais, sujeitos a revisao.)



No municipio de Belo Horizonte, até a SE 13 do ano de 2024, foram notificados 975 casos de
SRAG. Em 150 amostras coletadas em servigcos hospitalares, nas quais foi realizada pesquisa ampla e
identificacdo de virus respiratérios, houve predominio do SARS-CoV-2 (45 amostras — 30%), rinovirus
(39 — 26%) e VSR (28 - 19%). O virus influenza foi identificado apenas em oito amostras (5%), sendo
todos do tipo A. Ainda com relagédo a essas 150 amostras, quando analisadas com relagdo as faixas
etarias, o VSR esteve presente apenas em menores de quatro anos e a Covid-19 foi a principal doenca
naqueles acima de 20 anos (Grafico 4).
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Fonte - SIVEP Gripe/GVIGE/DPSV/SMSA/PBH - Acesso em 04/04/2024 (Grafico 4:
Distribuicao dos virus respiratorios identificados nas unidades de pesquisa viral ampla, por faixa
etaria, residentes no municipio. Belo Horizonte, 2024 até 04/04/2024)

Com relagao aos virus respiratoérios identificados na vigilancia da sindrome gripal em Belo
Horizonte, desde a SE 7 tem-se observado taxas estaveis de circulagéo do virus influenza, com
predominio do tipo A ndo subtipado. Ha tendéncia de redugdo do percentual relativo ao SARS-CoV-2 g, a
partir da SE 10, notou-se nimero relevante de VSR identificados (Grafico 5).
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Grafico 5 - Distribuicdo dos virus respiratorios identificados nas unidades sentinelas de
Sindrome Gripal, por semana epidemioldégica de inicio dos sintomas em residentes de Belo
Horizonte, 2024.

(Fonte: SIVEP Gripe/GVIGE/DPSV/SMSA/PBH - Acesso em 05/04/2024)
ASPECTOS CLINICOS

Epidemias anuais de influenza de gravidade variavel ocorrem tipicamente durante periodos mais
frios. Os virus do tipo A e B que causam epidemias em todo o mundo sao referidos como virus da
influenza sazonal. Basicamente os virus influenza A e B causam um quadro clinico muito semelhante. O
espectro clinico da influenza sazonal varia desde infecgdo assintomatica, sintomas ndo complicados do
trato respiratério superior com ou sem febre, até complicagdes que podem resultar em doenga grave. Os
sintomas classicos da infecgdo ndo complicada pelo virus influenza incluem inicio abrupto de febre,
cefaléia, mialgia e mal-estar, acompanhados de manifestacdes de doencas do trato respiratério, como
tosse e dor de garganta. De modo geral, os sintomas comegam a se manifestar entre o primeiro e o
quarto dia da infecgdo. Criangas pequenas tendem a ter febres mais altas, achados respiratérios menos



proeminentes e mais queixas gastrointestinais (por exemplo, nauseas, vomitos, diarreia, falta de apetite)
no momento da apresentagdo. Criangas com influenza ndo complicada podem ter poucos achados
localizados, podendo a febre e o mal-estar serem as Unicas manifestagdes reconhecidas. A maioria das
pessoas se recupera em menos de duas semanas, mas a tosse pode persistir por até 4 semanas.

Embora a maioria das infec¢gdes por virus influenza em criangas seja autolimitada, a influenza pode
ser grave, particularmente em criangas pequenas e criangas com condi¢cdes médicas cronicas. Em
criangas menores de dois anos, a influenza pode levar a hospitalizagdes por doenga do trato respiratério
inferior, doenca febril inespecifica ou complicagées do sistema nervoso central. A influenza esta
associada a uma ampla gama de complicagdes respiratérias. Em criangas, podem ocorrer crupe,
bronquiolite, traqueite e otite média. Em todas as idades, tanto a pneumonia viral primaria por influenza
quanto a coinfecgéo viral por influenza com pneumonia bacteriana adquirida na comunidade podem levar
a insuficiéncia respiratéria, sindrome do desconforto respiratério agudo (SDRA), choque séptico e
faléncia de multiplos 6rgaos (Figura 1).

Os sintomas tendem a ser menos graves em pacientes vacinados. Criangas que se recuperam de
um episodio de infecgdo por influenza podem ser infectadas com um subtipo diferente na mesma
temporada. Por isso, € importante se vacinar mesmo apés apresentar a infecgédo no mesmo periodo
sazonal.

Sinais e Sintomas Complicagdes

MNeuroldgicas:

. Convulsdes febris e nao febris*
Meningite

Encefalopatia

Sindrome de Reye

Guillain Barre

Meurologicos:
» Dorde Cabega
. Febre

Mal-estar
Alteracdo consciéncia

.o e

Pele
Exantema

Cabega, olhos, orelhas, nariz,

Respiratdrio pescoco, garganta:

. ] Otite media
- Rinorreia -
. . . Parotidite
. Qdinoragia Celulite perlorbital
. Sibilancia Abcesso retrofaringeo
Gastrointestinal
Nausea Respiratorio Cardiovascular
Vamitos - Crupe* . Miocardite
Diarreia Bronquiolite* +  Desidratacdo
Pneumonia - Sepselike *
Sinusite - Eventos tromboembolicos
Musculoesquelético Fal&ncia
- Mialgia respiratoria
* Mais comum em
Musculoesq}.lelético criangas e pré escolares
= Rabdomidlise
= Miosite

Figura 1 — Manifestagdes Clinicas de Influenza em Criangas
METODOS DIAGNOSTICOS

No periodo de sazonalidade a infecgdo pelo virus da influenza deve ser sempre considerada em
criangas com sintomas gripais ou febre. O diagnostico clinico pode ser desafiador em criancas pequenas
devido a outras infecgdes bacterianas/virais atipicas (virus sincicial respiratério, metapneumovirus
humano, Covid, parainfluenza, adenovirus, rinovirus/enterovirus e Mycoplasma pneumoniae, entre
outros) que apresentam sintomas semelhantes durante sazonalidade de gripe. Histéria de vacinagdo nao
exclui influenza, e o estado de vacinagdo nao deve influenciar a decisdo de testar a gripe.

A Academia Americana de Pediatria (AAP), a Sociedade Americana de Doencgas Infecciosas (IDSA)
e o Center for Diseases Control and Prevention (CDC) fornecem orientagdo sobre testes de influenza.
Com base nessas diretrizes, mesmo em periodos de sazonalidade, ndo se recomenda o uso sistematico
de testes diagndsticos de influenza no cenario ambulatorial ou do departamento de emergéncia.
Recomenda-se testar influenza se o resultado mudar o manejo (por exemplo, tratamento antiviral,
necessidade de avaliagdo adicional, praticas de controle de infecgdo, quimioprofilaxia). Deve-se testar
todos os pacientes que necessitam de hospitalizagédo por doengas semelhantes a gripe especialmente
criancas com alto risco de complicagdes da gripe e para orientagdes de isolamento em coortes de
pacientes de alto risco nas enfermaria.

As indicagdes para testes laboratoriais em criangas incluem:

e Pacientes com alto risco de complicagdes: imunossuprimidos, portadores de comorbidades,
menores de 2 anos.

e Pacientes que necessitam de hospitalizagao
e Paciente com doenca grave

» Diagostico diferencial de doencga bacteriana



A confirmacgéo laboratorial da infecgdo pelo virus influenza requer a detecgdo de proteinas virais ou
acido ribonucleico (RNA) viral e pode ser realizada através do RT-PCR (padrao-ouro — maior
sensibilidade e especificidade) ou Teste rapido antigénico (maior disponilidade). O resultado negativo do
teste rapido em casos de alta suspeigcao e elevada prevaléncia da doenga nao exclui o diagnostico e
deve-se solicitar confirmagéo com RT-PCR. Abaixo, o Quadro 1 apresenta os principais testes
diagnosticos disponiveis e suas caracteristicas.

Teste Método Tempo para Resultado | Desempenho

Sensibilidade 50-70%
Especificidade > 90%
Amplificagéo de é&cido 10-15min Sensibilidade > 95%

nucleico Especificidade > 99%

Teste molecular Amplificac&o de acido 1-6h Sensibilidade > 95%
(RT-PCR) nucléico Especificidade > 99%

Teste rapido Detecgéo de antigeno 15-40min

Teste rapido molecular

Quadro 1 — Testes diagnosticos para influenza

Fonte: Adaptado de Wolf et al. Pediatrics in Review, 2023, 44 (11): 605-17

Ressalta-se que a confirmagdo ndo € necessaria antes do inicio do antiviral, quando indicado.
TRATAMENTO

Em geral, a maioria dos pacientes com gripe tera uma evolucao autolimitada, independentemente
do tratamento com medicamentos antivirais. O uso de antivirais ndo € recomendado para a grande
maioria dos pacientes saudaveis, mesmo os asmaticos com influenza ou suspeita de influenza se o
objetivo for prevenir eventos graves como hospitalizagdo ou pneumonia. (Evidéncia de alta qualidade).

Os estudos ndo demonstram evidéncias suficientes de eficacia do oseltamivir quando considerados
desfechos como diminuicdo da taxa de hospitalizagéo, diminuicdo do tempo de hospitalizagao,
diminuicdo de necessidade de terapia intensiva ou redugdo de mortalidade, além de taxas de
complicagdes pulmonares e extrapulmonares, para a recomendacgao universal desse medicamento.

O oseltamivir, um inibidor de neuraminidase, atua impedindo a liberagdo dos virus da celula
hospedeira, sendo efetivo contra os virus Influenza tipo A e B. Os efeitos adversos mais comuns incluem
nauseas (8% a 10%) e vomitos (2% a 16%), com ocorréncias mais frequentes em pacientes pediatricos.
Cefaleias também sao reportadas, variando de 2% a 17% em adolescentes e adultos. Embora raros,
eventos neuropsiquiatricos, incluindo confusao e delirio, foram relatados, principalmente em criangas e
adolescentes. A causalidade direta desses efeitos neuropsiquiatricos nédo esta estabelecida e os dados
sdo conflitantes. Discussdes sobre esses efeitos sdo importantes para uma decisdo compartilhada,
enfatizando a relagéo beneficio/risco do tratamento.

Entretanto, ha informacdes de qualidade suficiente para considerar iniciar oseltamivir a uma
minoria de pacientes selecionados, independente da situagdo vacinal, com diagnéstico confirmado de
influenza nas primeiras 24 a 48 horas apos o inicio dos sintomas (Quadro 2). O beneficio esperado &
principalmente reducdo do tempo de sintomatologia (cerca de 1 a 2 dias), de complicagdes como otite
média aguda, e quando a relagdo beneficio/risco obtida com o tratamento é explicada aos pais, em uma
decisao compartilhada.

Além disso, pacientes ja hospitalizados, com pneumonia ou doenga grave ou pacientes
gravemente enfermos, especialmente durante as primeiras 48 horas de doencga, podem ser avaliados
para receber tratamento com oseltamivir.



Sabe-se que nao existe informacao cientifica de qualidade suficiente para uma recomendacéao,
mas devido a caracteristicas desta populagdo, recomenda-se o tratamento de doentes com fatores de
risco, tendo em conta a doenga de base, independente da confirmagao diagndéstica. Assim, a Academia
Americana de Pediatria (AAP), o Center for Diseases Control and Prevention e a Infectious Disease
Society of America recomendam o tratamento de pacientes com influenza em casos com alto risco de
complicagdes e hospitalizados com doenca complicada grave, quando a decisdo deve ser compartilhada
com os familiares (Quadro 2).

Idade < 2 anos

Condi¢bes médicas subjacentes como:
Doenga pulmonar

Doenga Cardiovascular

Doenca Renal

Doenga Hepatica

Disturbios metabdlicos

Disturbios neurolégicos

Obesidade

Imunossupresséo

Uso de aspirina a longo prazo
Residentes de instituicdes de cuidados crbnicos
Gravidez até 2 semanas pés-parto

Quadro 2 — Condig¢des de risco para indicagao do tratamento com antiviral.

Nos casos indicados, a posologia recomendada deve ser considerada de acordo com a faixa etaria
e faixa de peso (Quadro 3). Ressalta-se que pacientes com insuficiéncia renal devem ter doses
ajustadas, com base no clearance de creatinina.

Recém-nascidos 1mg/Kg/dose 12/12 h por 5

RN < 38 semanas IG

(*Doses para RNPT ndo dias

sdo definidas mas so RN 38 340 semanas IG 1,5mg/Kg/dose 12/12 h por
menores do que RNT 5 dias

devido ao menor RN 38 2 40 semanas |G 3mg/Kg/dose 12/12h por5
clearance) dias

3mg/Kg/dose de 12/12
horas por 5 dias
3,5mg/Kg/dose de 12/12

Ozeltamivir 0 a8 meses
Crianga < 1 ano de idade

9a 11 meses ;
horas por 5 dias

<15 Kg 30mg de 12/12h por 5 dias
Criana > 1 ano 15a23 Kg 45mg de 12/12h por 5 dias

23a40Kg 60mg de 12/12h por 5 dias

> 40Kg 75mg de 12/12h por 5 dias

. . 10mg: duas inalagbes de
Zanamivir Crianca =7 anos 5mggde 12/12h porg5 dias

Quadro 3 — Antivirais para uso em casos de influenza em pacientes com condi¢goes de risco
Fonte: Adaptado de Ministério da Saude, 2023

O medicamento é disponivel em capsulas de 30, 45 e 75 mg. A diluicdo para pacientes que néao
conseguem ingerir a capsula ou para criangas com dose calculada por peso devem seguir as seguintes
recomendacoes;

a)Para pacientes que ndo conseguem ingerir a capsula — Diluir o conteudo da capsula em
recipiente higienizado com 2 ml de agua filtrada e adicionar pequena quantidade de alimento adocicado.
A mistura deve ser administrada imediatamente apods o preparo.

b) Para preparo da solugao para uso de acordo com dose calculada pelo peso — Adicionar o
conteudo de uma capsula de 75 mg em recipiente higienizado e adicionar 5 ml de agua filtrada com
seringa graduada. A solucéo final € de 15mg/ml.



A profilaxia com antivirais para contactantes ndo é recomendada para contactantes de casos de
influenza. Pode ser considerada em casos de criangas e adolescentes com deficiéncia imunoldgica e em
uso de drogas imunossupressoras e em casos de residentes de instituicdes de longa permanéncia se
apresentarem comorbidades. Quando considerada, deve ser iniciada em periodo maximo de 48 horas
apo6s a exposigdo. O Quadro 4 apresenta a recomendacgédo de doses para casos considerados para
quimioprofilaxia.

Ozeltamivir Crianga < 1 ano de idade 0 a8 meses 3mg/Kg/dia por 10

dias

9a 11 meses 3,5mg/Kg/dia por 10
dias

Crianga > 1 ano <15 Kg 30mg /dia por 10 dias

15a23Kg 45mg/dia por 10 dias

23a40Kg 60mg/dia por 10 dias

>40Kg 75mg/ dia por 10 dias

Quadro 4 — Doses para quimioprofilaxia de influenza em situacées indicadas.
PREVENGAO
A) IMUNIZAGAO / Vacinas Influenza 2024

Ainfluenza continua sendo um dos maiores problemas de saude publica no mundo. Além de atingir
todas as idades, tem especial gravidade nas criancas, idosos e pacientes com comorbidades de
qualquer idade. E uma das principais causas de internagées por Sindromes Respiratérias Agudas
Graves em nosso pais, juntamente com a Covid-19 e o Virus Sincicial Respiratorio (VSR). Em 2023 mais
de 4000 criangas menores de cinco anos de idade foram internadas no Brasil por influenza, com
predominio dos tipos A(H1N1) e B (Victoria).

As vacinas contra a influenza estado indicadas para todas as pessoas a partir de 6 meses de vida,
principalmente aquelas de maior risco para infecgdes respiratorias, que podem ter complicagdes. A
vacina contém em sua formulagdo proteinas de diferentes cepas do virus Influenza definidas ano a ano
conforme orientagdo da Organizagdo Mundial da Saude (OMS), que realiza a vigilancia nos Hemisférios
Norte e Sul. Atualmente estdo disponiveis vacinas trivalentes, com duas cepas de virus A e uma cepa de
virus B, e vacinas quadrivalentes, com duas cepas de virus A e duas cepas de virus B.

Variagdes nas cepas virais como H1N1, H3N2, B/Yamagata e B/Victoria ocorrem com frequéncia.
Em 2024, as vacinas para o Hemisfério Sul tiveram alteragdo nas duas cepas de Influenza A. Além disso,
como houve diminuigdo de circulagdo do virus influenza B/Yamagata nos ultimos anos, muitos advogam
que essa cepa nao traga mais preocupacgdes epidemiologicas. Todavia, entende-se que ainda ndo ha
elementos suficientes para concluir que a linhagem tenha sido extinta, sendo a discusséo adiada para
2025. Com isso, a Sociedade Brasileira de Imuniza¢cdes (SBIm) retirou a indicacéo de preferéncia das
vacinas quadrivalentes.

Baseando-se em uma rede de vigilancia epidemioldgica dispersa em todo o Hemisfério Sul,
inclusive no Brasil, a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) fez sua recomendagé&o de composigéo da
vacina para 2024. O Sistema Unico de Saude brasileiro (SUS), nesse momento, continuara utilizando a
vacina trivalente (inativada), destinada a grupos especiais, em sua campanha de vacinagéo 2024. Ja os
servigos privados de vacinacgédo estao trabalhando com as vacinas quadrivalentes (inativadas). Além
disso, a SBIm continua recomendando a vacina de alta dosagem quadrivalente para os maiores de 60
anos (em nosso meio € disponivel a "Efluelda"), melhorando assim a resposta imune desse grupo e
tendo maior eficacia em prevenir complicagdes. Ha estudo de eficacia randomizado que indicou que a
vacina de alta concentragéao foi 24% mais eficaz do que a vacina de dose padrao na prevencgédo da gripe
em adultos acima de 60 anos.

Todas as vacinas trivalentes terdo a seguinte formulagido recomendada pela OMS para 2024 nas
vacinas cultivadas em ovos embrionados, como as disponiveis no Brasil:

- A/Victoria/4897/2022 (H1N1)pdmO09-like virus;
- A/Thailand/8/2022 (H3N2)-like virus;
- B/Austria/1359417/2021 (B/Victoria lineage)-like virus;

As vacinas quadrivalentes, alem dos trés subtipos presentes na vacina trivalente, incluem outro
subtipo do virus B:

- B/Phuket/3073/2013 (B/Yamagata lineage)-like virus.

Continua a recomendacgédo de dose Unica para todos maiores de seis meses de idade que
receberam vacina influenza em anos anteriores. Ja nos menores de nove anos de idade nunca
vacinados, recomenda-se a aplicacdo de duas doses com intervalo de um més. No caso de o ano
anterior ter sido o primeiro ano de vacinagao e a crianga ter recebido apenas uma dose, ha uma
divergéncia de recomendag¢des. Enquanto o Programa Nacional de Imunizagdes (PNI) recomenda dose
Unica no ano atual, a Sociedade Brasileira de Pediatria e SBIm recomendam duas doses. Nos menores
de trés anos de idade recomenda-se metade da dose dos maiores (0,25 ml) quando usada a vacina
trivalente. Ja em relagdo a vacina quadrivalente é feita a dose usual.



Como regra geral, as vacinas contra influenza podem ser administradas no mesmo momento ou
com qualquer intervalo com outras vacinas. Recentemente, no entanto, o Ministério da Saude passou a
recomendar que fosse respeitado um intervalo minimo de 24 horas entre a administracado da vacina
dengue e outras vacinas inativadas.

Reacdbes alérgicas a ovo, mesmo quando graves, como a anafilaxia, ndo sdo mais consideradas
contraindicagdo nem precaugédo para o uso das vacinas Influenza. Em geral, essas pessoas nio
apresentam eventos alérgicos ao serem vacinadas. Nao € indicado realizar teste alimentar prévio com
ovo no lactente ou em individuos de qualquer outra idade para decidir sobre uso da vacina. Apesar disso,
o PNI recomenda que, nesses casos, a vacina seja administrada em ambiente adequado para
tratamento de reacéo alérgica grave e, preferencialmente, sob supervisdo médica.

B) MEDIDAS DE PREVENGAO NAO FARMACOLOGICAS

Medidas de prevencao devem ser sempre seguidas em quadros respiratorios por influenza ou
outros virus:

- Usar mascara ciriurgica quando apresentar sinais resporatorios e evitar contatos desnecessarios,
com o objetivo de controle da forte;

- Evitar tocar olhos, nariz e boca;
- Lavar sempre as maos ap06s espirar ou tossir;
- Usar alcool em gel, quando néo for possivel lavar as maos imediatamente;

- Cobrir nariz e boca com lengo ao espirrar e tossir e desprezar o lengo no lixo apds o uso.
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