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cistica previamente vacinado: relato de caso.
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Resumo

INTRODUCAO: A infeccdo por influenza A é uma doenca prevalente em
todo o mundo, sendo o subtipo H3N2 o mais encontrado. Espera-se, no
entanto, que individuos vacinados ndo sejam infectados. ComplicacGes,
como insuficiéncia respiratoria aguda e insuficiéncia renal aguda podem ser
atreladas a ela. Esse relato busca elucidar um caso de influenza A (ndo
HIN1) com complicacbes em paciente com doenca pulmonar crénica
vacinado.

METODOS: Os dados sobre o paciente foram obtidos em
prontuario eletrénico do Hospital de Clinicas de Porto Alegre, com o
consentimento deste e do paciente.

RELATO DE CASO: Paciente masculino, 39 anos, com fibrose
cistica, vacinado contra a gripe com vacina triplice apresentou caso de
infeccdo por influenza A (ndo H1N1), em junho de 2015 na cidade de Porto
Alegre — RS. Evoluiu para insuficiéncia respiratoria aguda, tendo que ser
submetido a ventilagho mecanica e cuidados intensivos. Apresentou
também insuficiéncia renal aguda, sendo submetido a dialise. Recebeu alta,
apos ciclos de antibioticos, ventilando espontaneamente e funcdo renal
normal.

RESULTADOS/DISCUSSAO: A infeccdo por influenza A,
associada a doenca de base, precipitou a insuficiéncia respiratoria aguda. O
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paciente provavelmente foi infectado com o virus influenza A subtipo
H3N2, pois, segundo boletim epidemioldgico, o virus circulante mais
prevalente no periodo foi 0 H3N2 e a secrecdo de nasofaringe deu positiva
para influenza A sazonal e negativa para HLIN1. Contudo, de acordo com a
Anvisa essa cepa estava incluida da vacina de 2015. O CDC publicou em
dezembro de 2014 informacgGes sobre discordancia antigénica entre cepa
circulante e cepa da vacina. A insuficiéncia renal aguda tem pouca
evidéncia de associagcdo com influenza, contudo tém-se alguns relatos e
provaveis causas.

CONCLUSAO: A vacina triplice antigripal do ano de 2015 pode
ndo ter coberto a cepa de influenza A H3N2 que infectou o paciente. Além
disso, o paciente apresentou insuficiéncia renal aguda, ndo comumente
associada a infeccdo por influenza.

Palavras Chave: influenza A; insuficiéncia respiratdria aguda; insuficiéncia
renal aguda; fibrose cistica.

1. Introducgao

A influenza ou gripe é uma doenca respiratoria aguda e contagiosa, causada pelo
virus da influenza A ou B. Estima-se que 10% da populagcdo mundial apresenta ao
menos um episddio anual de influenza (WHO, 2016). Pacientes com doenca crénica, em
especial doenga pulmonar cronica, sdo mais suscetiveis as complicacbes graves
causadas pela gripe.

Em dezembro de 2014, o Center of Disease Control (Estados Unidos) relatou
que a atividade pela influenza no hemisfério norte era causada principalmente pelo virus
da influenza A H3N2 (Journal Watch NEJM, 2014; CDC, 2016). No entanto, a vacina
nédo abrange todas as cepas (Adler, 2015).

A insuficiéncia renal aguda ndo é uma complicacdo frequente e, quando isto
ocorre, esta relacionado a rabdomidlise. (Foulkes, 1990, p.303-4; Leebeek, 1995, p.189-
192; Dell, 1997, 363-5; Nauss, 2009, 372.e5)

O presente trabalho tem por objetivo relatar um caso de influenza A sazonal (néo
H1N1), ocorrido em junho de 2015, em paciente com fibrose cistica, submetido a
vacinacdo antigripal trivalente em abril de 2015, que evoluiu com insuficiéncia
respiratoria aguda e insuficiéncia renal aguda sem rabdomidlise.
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2. Métodos

Esse relato de caso foi elaborado a partir de dados coletados e registrados em
prontuario eletrbnico pela equipe da pneumologia e da nefrologia do Hospital de
Clinicas de Porto Alegre. Contatou-se com 0s médicos responsaveis pelo caso para
acessar as informacoes. O paciente deu consentimento ao registro e publicacéo.

3. Relato de caso
3.1 Identificacdo
Paciente masculino de 39 anos, procedente do Rio Grande do Sul.
3.2 Queixa principal
Piora do quadro respiratério.
3.3 Histéria da doenca atual

Diagnosticado com fibrose cistica aos nove anos de idade, com mutacdo em
delta F508 (2 alelos - homozigoto). Atualmente apresenta distirbio ventilatério
moderado, bronquiectasias, colonizacdo cronica por Pseudomonas aeruginosa e
insuficiéncia pancreatica exdcrina. Chegou ao hospital com piora do quadro respiratério
e prostracdo nos dias prévios a internacao. Relata que familiares apresentavam sintomas
respiratorios condizentes com quadro gripal.

3.4 Evolucéo

Ao exame fisico da chegada, encontrava-se em regular estado geral, dispneico,
acianotico, com crepitantes difusos, sem sibilos, aumento do tempo expiratorio,
saturando 50% em ar ambiente e temperatura axilar de 37,1°C. A primeira impresséo,
fez-se diagnostico de broncopneumonia como causa da exacerbacdo da fibrose cistica,
tratada com piperacilina/tazobactam e tobramicina, conforme colonizacdo prévia de
janeiro de 2015 - Pseudomonas aeruginosa.

Evoluiu para insuficiéncia respiratoria aguda concomitante com
desenvolvimento de insuficiéncia renal aguda (creatinina de 2,37 sendo que o basal era
0,79) e hipercalemia (secundaria a perda da funcdo renal e acidose respiratdria). A
secrecdo da nasofaringe foi negativa para o virus influenza A H1N1 e positiva para
virus da influenza A sazonal. Nesse momento, foi associado oseltamivir ao tratamento,
menos de 24 horas da suspeita de gripe. O paciente seguiu hipoxémico, com saturacao
de 56% em ventilacdo nao invasiva. Foi entdo encaminhado para UTI e submetido a
intubacdo orotraqueal.

Além disso, evoluiu com agravamento da funcdo renal, apresentando creatinina
de 5,87 e estado andrico. Iniciou hemodialise continua. Em virtude da persisténcia do
quadro e considerando choque séptico com foco pulmonar, foram associados 0s
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antibioticos ciprofloxacino e vancomicina. Sete dias apos a entrada no hospital pode ser
extubado e iniciou diélise intermitente, recebendo alta da UTI.

Obteve melhora parcial do quadro pulmonar na enfermaria e ap6s uma semana
retornou a UTI com suspeita de tromboembolismo pulmonar (TEP) ou nova infeccao
respiratoria. Foi realizada angio-tomografia que excluiu a possibilidade de TEP. Iniciou
novo curso de antibioticos e teve excelente resposta clinica. A insuficiéncia renal aguda
foi resolvida. Atualmente, o paciente encontra-se em reabilitacdo pulmonar.

3.5 Exames complementares

A primeira radiografia da internacdo apresentava fibroatelectasias antigas,
relacionaveis a fibrose cistica, areas de consolidacdo alveolar e extensas na metade
inferior do pulméo esquerdo e bronquiectasias contendo grande quantidade de liquido
em seu interior no lobo superior & direita. Obstrugdo do seio costofrénico lateral a
direita por espessamento e/ou derrame pleural (figura 1).

A angio-tomografia, realizada quando houve suspeita de tromboembolismo
pulmonar, ndo identificou defeito de enchimento na circulagcdo arterial pulmonar
sugestivo de tromboembolismo pulmonar agudo ou cronico; extensas manifestacdes de
doenca das vias aéreas, compativeis com fibrose cistica; atualmente com sinais de
infeccdo sobreposta, particularmente em lobo inferior esquerdo; presenca de escavacdes
confluentes no apice pulmonar direito (Figura 2).

Figura 1: Radiografia do paciente no dia seguinte a baixa.

E CLINICAS DEPOR

Fonte: prontuario eletrénico do HCPA

Figura 2: Cortes de Angio-tomografia realizada 21 dias ap0s a internacdo. A: segmento
médio (alteragdes da fibrose cistica); B: lobo inferior esquerdo (processo infeccioso).
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Fonte: prontuario eletrénico do HCPA

4. Resultados/Discussao

O paciente, ap6s a infeccdo por influenza, desenvolveu pneumonia bacteriana. O
que poderia ser esperado, uma vez que “a complicacdo mais frequente de influenza é
pneumonia, mais comumente pneumonia bacteriana secundaria (ex: Streptococcus
pneumoniae, Haemophilus influenzae ou Staphylococcus aureus)” (The Pink Book:
Course Textbook, 2015, p.190).

Entretanto, o paciente ndo era previamente higido, por ter fibrose cistica, o que
precipitou a insuficiéncia respiratdria aguda apresentada apos a infeccdo. Tal afirmacéo
se torna o pilar desse relato, uma vez que o paciente recebe a vacina triplice contra a
gripe anualmente e mesmo assim foi infectado pelo virus, tendo que ser submetido a
cuidados de tratamento intensivo e ventilacdo mecénica para reverter o agravamento do
quadro pulmonar.

A Coordenacdo Geral de Doengas Transmissiveis do Ministério da Saude
monitora os dados epidemioldgicos da influenza no pais, com a elaboracdo de Boletins
Epidemiologicos que sdo encaminhados as equipes técnicas da vigilancia dos estados e
colaboradores, para ampla divulgacéo.

Segundo o boletim do ano de 2015, no Brasil,

Até a SE (semana) 52 de 2015 foram notificados 14.432
casos de SRAG*, sendo 11.945 (82,8%) com classificagéo final.
Destas, 9,1% (1.089/11.945) foram classificadas como SRAG
por influenza e 22,5% (2.685/11.945) como outros virus
respiratorios. Dentre os casos de influenza 599 (55,0%) eram
influenza A(H3N2), 234 (21,5%) influenza B, 141 (12,9%)
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A(H1IN1) e 115 (10,5%) influenza A né&o subtipado. (Portal da
Saude, boletim semana 52, 2016, p.1)
*SRAG (Sindrome Respiratéria Aguda Grave): individuo hospitalizado com febre, acompanhada de tosse

ou dor de garganta e que apresente dispneia. Também podem ser observados os seguintes sinais:
saturacdo de O2 menor que 95% ou desconforto respiratorio ou aumento da frequéncia respiratoéria.

O teste para investigacdo de influenza humana em secrecdo de nasofaringe
indicou que a amostra era negativa para influenza A (H1N1) e positiva para virus
influenza A sazonal. Dessa forma, acredita-se que o virus infectante seria o H3N2.
Contudo, a Anvisa (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria) publicou no Diario
Oficial da Unido de outubro de 2014 que a vacina contra influenza no ano de 2015
conteria as seguintes cepas de influenza: “um virus similar ao influenza A HIN1, um
virus similar ao virus influenza A H3N2 e um virus similar ao influenza B” (DOU
outubro de 2014, 2014, p.68).

O CDC noticiou em dezembro de 2014 e janeiro de 2015 que metade dos virus
testados ndo respondeu a vacina antigripal (WHO, 2016), pois 67% dos virus
identificados eram diferentes antigenicamente daqueles incluidos na vacina. (Adler,
2015)

O paciente apresentava também insuficiéncia renal aguda associada a infecgéo
por influenza A. Quatro causas potenciais desse quadro foram encontradas:
rabdomidlise, injuria viral direta ao virus, hipoperfusdo renal levando a sepse e
coagulacdo intravascular disseminada (Watanabe, 2003, p.543).

Ainda segundo o autor,

Uma vez que envolvimento renal em pacientes com infecgdo
pelo virus influenza A é incomum, na maioria das vezes sendo
reportada como caso Unico ou uma série pequena de pacientes,
as caracteristicas clinicas da injaria renal em pacientes com
infecgdo por influenza A permanecem obscuras. (Watanabe,
2003, p.543)

5. Concluséao

Esse relato elucida que a vacina triplice antigripal do ano de 2015 pode néo ter
coberto a cepa de influenza A H3N2 que infectou o paciente, considerando provavel
diferenca antigénica entre a cepa presente na vacina e a cepa circulante no referido
periodo. Ademais, o paciente apresentou insuficiéncia renal aguda, ndo comumente
associada a infeccdo por influenza, com poucas descri¢des prévias.
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Influenza A (not H1N1) associated with acute
respiratory and renal failure in patient with cystic
fibrosis previously vaccinated: a case report

Abstract

Introduction: The influenza A infection is a prevalent disease in the whole world, and
the subtype H3N2 is the most commonly found. However, it is expected that individuals
vaccinated will not be infected. Complications, as acute respiratory failure and acute
renal failure, can be linked to it. This report aims to elucidate a case of influenza A (not
H1N1) with complication in a patient with chronic lung disease previously vaccinated.

Methods: The patient data were collected in electronic medical records of Hospital de
Clinicas de Porto Alegre, with hospital and patient's consent.

Case report: Male patient, 39 years old, with cystic fibrosis, vaccinated with triplex
vaccine against influenza, presented an influenza (not HIN1) infection, in June 2015 in
Porto Alegre - RS. He evolved to acute respiratory failure, being submitted to
mechanical ventilation and intensive care. He also presented acute renal failure, being
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submitted to dialysis. He was discharged after antibiotics cycles, spontaneously
breathing and with normal renal function.

Results and Discussion: The influenza A infection, associated with cystic fibrosis,
induced the acute respiratory failure. The patient probably was infected with influenza
A virus subtype H3N2, because according to epidemiological bulletin the prevalent
virus in this period was H3N2 and the nasopharyngeal secretion was negative for
HIN1. According to Anvisa, this strain was included in the 2015 vaccine. The CDC
published in December 2014 information about the antigenic difference between the
current strain and the vaccine strain. There is few information about the association of
the acute renal failure and the influenza infection, however there are some reports and
probable causes.

Conclusion: The 2015 triplex vaccine against influenza may not have covered the strain
of influenza A H3N2 that infected the patient. Besides that, the patient presented acute
renal failure, not commonly associated with influenza infection.

Keywords: Influenza A. Acute respiratory failure. Acute renal failure. Cystic fibrosis.
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