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INTRODUCAO AO ESTUDO DA GRIPE

Francisco George

A gripe é uma doenca aguda, isto é, de inicio subito, provocado por um virus que afecta,
sobretudo, o tracto respiratorio. O quadro clinico caracteriza-se por febre alta, dores e
prostragao. Os doentes queixam-se de dores de garganta, catarro 6culo-nasal, tosse, dores
musculares e de cabega. Sintomatologia comum a outras infecgoes. Por isso, na auséncia do
diagnostico causal (que exige apoio de laboratério), é habitual a designagao de sindrome
gripal para caracterizar aquele conjunto de sintomas e sinais.

Em regra, no plano clinico, tem uma evolugdo favoravel para a cura em poucos dias,
habitualmente em menos de uma semana. F esta marca de benignidade que acaba por ter
um efeito altamente pernicioso'. Antes de mais, porque essa imagem de rapida evolugio
para a cura nao ¢ suficientemente motivadora para gerar preocupagoes nos cidadaos que,
por isto mesmo, nao procuram informagdes sobre a sua prevengao e tratamento. Nao se
informam e, muitas vezes, nao se protegem. Por outro lado, também ¢é verdade que mesmo
durante os periodos interpandémicos ha que ter em conta a gravidade das complica¢oes
clinicas da gripe e os efeitos negativos que origina nos planos econémico e social,
decorrentes do absentismo laboral e escolar.

A compreensao da gripe impde a descri¢ao das trés principais caracteristicas da ecologia do
virus.

Primeira caracteristica: as aves siao o reservatorio natural dos virus. Todos os virus da gripe
tém nas aves a forma de persistirem na natureza em equilibrio com ela. Segunda: o virus
pode infectar diversos hospedeiros. Outras espécies de aves e outras classes,
nomeadamente mamiferos, incluindo seres humanos, podem ser infectados. Terceira: as
estruturas antigénica e genética do virus da gripe estdo em constante variagio.’

Ora, sdo aquelas caracteristicas que explicam os fenémenos e problemas, todos eles
distintos, mas interrelacionados entre si: a gripe sazonal que ocorre nos meses frios, a gripe
das aves (uma epizootia muito extensa) e a proxima pandemia de gripe humana (nao
necessariamente ligada a epizootia H5 em aves), que imp&e a adop¢ao de medidas de alerta
e de resposta.

1“0 conceito da gripe como doenga benigna, a nosso ver, € dos mais perniciosos.” /7 Sampaio,
A.; Caeiro,F.M. A Epidemia de Gripe “Asiatica” em Portugal. Boletfim dos Servigos de Satide
Publica. Vol. V (1958), N° 3 (267-360). Lisboa: Direcgdo-Geral de Saude, 1958.

2 Os mesmos Autores citados na Nota 1 utilizam a expressao “extrema plasticidade” para

caracterizar o virus da gripe (/n publicacdo citada em 1).
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O RESERVATORIO

As aves constituem o reservatorio natural do virus da gripe, especialmente aquaticas
migratorias (varias espécies de patos silvestres em particular).

Como reservatério dos virus, ndo sé permitem a sua sobrevivéncia, com também a sua
transmissao a hospedeiros susceptiveis.

Quando Hipodcrates descreveu a gripe ha mais de 2400 anos’, ignorava, obviamente, que as
aves eram o reservatorio dos virus. Nao conhecia os aspectos ecoldgicos referentes ao seu
agente ¢ a doenca. Pode admitir-se, no entanto, que ja nessa época as aves possibilitavam a
persisténcia do virus na Natureza.

Muitas espécies de aves, durante os respectivos voos migratorios, ao fazerem paragens em
zonas aquaticas ¢ ao contactarem, naturalmente, outros bandos de aves sedentarias ou
migratorias (com rumos distintos) facilitam a introdugao do virus em novos bandos e,
portanto, a sua propagacao intercontinental. Por outro lado, nao se exclui a possibilidade
de focos de gripe aviaria em aves domésticas, sobretudo em meio rural, poderem transmitir
o virus a aves silvestres.

Nas aves encontram-se todos os subtipos de virus A identificados até ao momento. Estes
subtipos sao determinados em fungao das diferentes proteinas de superficie que
apresentam, 16 hemaglutininas e 9 neuraminidases, sendo, por isso, designados: H1, H2,
H3, H4, H5, H6, H7, H8, H9, H10, H11, H12, H13, H14, H15, H16, N1, N2, N3, N4, N5,
N6, N7, N8, NO.

Quando, ainda antes do final do século XIX, foi descrita em Italia, a epizootia de gripe
aviaria, os bidlogos desconheciam que s6 alguns subtipos do virus poderiam provocar
infecgdo nas proprias aves, designadamente H5 e H7.

OS HOSPEDEIROS

A barreira de espécie em relagao ao virus da gripe do tipo A ¢ ultrapassavel. O virus pode
“saltar” de hospedeiro entre diferentes classes (aves e mamiferos) e espécies. Aves,
selvagens (migratorias ou sedentarias) e domésticas, bem como diferentes mamiferos,
incluindo seres humanos, podem ser infectados pelo virus.

Alids, aquele é o aspecto central que faz da gripe uma doenga transmissivel que nao pode
ser erradicada a luz dos conhecimentos actuais.

3 A primeira descrigao da gripe € por muitos historiadores atribuida a Tucidides (460-395 a.C.).
4 Depois da erradicagao da variola em 1980, seguir-se-do, certamente, a poliomielite aguda, o
sarampo e a rubéola na lista de doencas erradicaveis pela vacinagéo, objectivo impossivel de

alcangar para a gripe.
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Sio muitas as espécies susceptiveis de serem infectadas pelo virus da gripe de tipo A,
enquanto que os virus B e C infectam, quase exclusivamente, seres humanos.

Pela importancia que representa para a compreensao da historia natural da infecgdo, a
transmissao inter-espécies é, hoje, motivo principal de formula¢do e concretizagdo de
projectos de investigagao conduzidos em centros especializados.

Considera-se que, em principio todas a aves podem ser susceptiveis ao virus da gripe, se
bem que determinadas espécies sejam mais resistentes que outras.’

A transmissao do virus em mamiferos tem, igualmente sido estudada, nomeadamente em
furdes, equinos, suinos e até, mais recentemente, em tigres.

Esta ultima situagao foi motivada por um surto, ocorrido em Outubro de 2004, que matou,
na Tailandia, perto de Bangkok, 147 tigres, em cativeiro, depois de terem sido alimentados
com carcagas de aves provenientes de um foco de gripe aviaria no seguimento de ac¢oes de
controlo com recurso a medidas de abate sanitario (naturalmente que as carcagas nao
estavam cozinhadas).

O porco ¢, como acima citado, um hospedeiro natural da infecgiao pelo virus da gripe A.
Em relagio a Hemaglutinina identificaram-se H1, H2 e H3 e no que se refere a
Neuraminidase N1 e N2.

Pesquisas em curso procuram perceber melhor o ambiente ecolégico dos virus da gripe e
dos hospedeiros. Ha que compreender e objectivar fenémenos até agora pouco claros. Por
exemplo, no que se refere a hemaglutinina, repare-se que nas proéprias aves sé alguns
subtipos de virus provocam infecgao, nomeadamente H3, H5, H7 ¢ H9 enquanto que nos
seres humanos sio conhecidas infec¢oes originadas por virus H1, H2, H3, H5, H7 ¢ HO.

O subtipo A (H5N1) foi primeiramente identificado em 1961 em aves migratérias na
Indochina. As estirpes nas aves podem assumir duas expressoes distintas com significados
diferentes em epidemiologia: a forma altamente patogénica e a de baixa patogenicidade.
Enquanto que a primeira determina doen¢a moderada nas aves, ja a segunda, depois de um
periodo curto de sinais da doenga, alids, bem visiveis, provoca invariavelmente a morte do
animal.

As infec¢oes humanas devidas ao mesmo virus A (H5N1) foram pela primeira vez
confirmadas em 1997, em 18 doentes residentes em Hong Kong (registaram-se, entao, 6
obitos). A rapida decisao de eliminar, em trés dias, um milhao e meio de aves revelou-se
essencial no controlo da situacao.

A adopgao daquelas medidas tera sido fundamental para adiar a emergéncia de nova
pandemia.

5 Nas aves infectadas, os virus eliminam-se pelas fezes.
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O VIRUS DA GRIPE

O agente da gripe recebeu o nome de virus nfluenza, certamente em homenagem a antiga
crencga (apesar de errada) que eram os astros, a zifluenciar a ocorréncia de epidemias.

No entanto, na lingua portuguesa, é mais aconselhavel utilizar a designacao da doenga que
o virus provoca, uma vez que fluenza é a traducdo para o inglés de gripe. Assim, devera ser
chamado virus da gripe e s6 a desighacdo do género a que pertence recebe o nome de
Influenzavirus (escrito em italico e a comegar por maitscula)

o ) . . . . 6
Os virus sao particulas infecciosas filtraveis.

Em 1933 a descoberta da origem viral (tipo A) da gripe pelos investigadores britanicos
Wilson Smith, Andrewes e Laidlaw ficou associada as pesquisas conduzidas em furdes.’
Em 1940 foi identificado o tipo B e dez anos depois o tipo C.

O virus da gripe pertence a familia Orthomixoviridae. Sio constituidos por acido ribonucleico
(ARN) segmentado de hélice simples e de polaridade negativa. Conhecem-se trés tipos de
virus da gripe: A, B e C. S6 os dois primeiros tém interesse em Saude Publica, uma vez que
o tipo C provoca infec¢oes muito ligeiras. As pandemias sao invariavelmente originadas
pelo tipo A.

O virus da gripe tem, predominantemente, uma forma esférica espiculada com cerca de 100
nanémetros (80-120 nm de didmetro).” As proteinas com a forma de espiculas
correspondem as duas glicoproteinas de superficie (antigénios de superficie): a
hemaglutinina’ e a neuraminidase. Habitualmente designadas pelas respectivas letras
iniciais: H e N. A hemaglutinina ¢ quatro vezes mais frequente do que a neuraminidase. No
plano morfoldgico, as espiculas H distinguem-se das N ja que estas assumem uma forma de
cogumelo.

6 Ao contrario das bactérias, os virus nao sao retidos nos filtros de porcelana. Atravessam os
poros dos filtros devido a pequenez das suas dimensdes. A demonstragao experimental da
existéncia de particulas virais infecciosas em 1892 por Dimitri Ivanovsky antecedeu os estudos
dos virus por microscopia electrénica iniciados em 1939.

7 Os furbes sao animais de laboratdrio muito susceptiveis ao virus da gripe, facto que foi
decisivo para o sucesso dos trabalhos de W. Smith e col. publicados em 1933 na revista
Lancet. No entanto, o virus so seria observado por microscopia electrénica em 1943.

8 O aspecto morfoldgico do virus pode nao corresponder a imagem de uma esfera, uma vez
que pode ter formato alongado.

9 Assim chamada porque reage com as proteinas receptoras dos glébulos vermelhos,

provocando hemaglutinagéo.
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Conhecem-se dezasseis hemaglutininas diferentes e nove neuraminidases. Todas estas
glicoproteinas foram sucessivamente sendo identificadas em aves. No entanto, s6 algumas
foram confirmadas em infec¢oes diagnosticadas em hospedeiros sensiveis.

E a segmentagio do genoma do virus (oito segmentos genéticos de ARN) que esta na
origem da sua grande variabilidade, das suas constantes mutagoes. Essa manifesta
variabilidade antigénica e genética pode assumir uma expressio menor, mais frequente
(também chamada drff) ou mais profunda, mas mais ocasional, correspondente ao
aparecimento de um subtipo novo de virus (designada por shif). E o genoma segmentado
que permite a troca de material genético de um virus de origem aviario com outro de
origem humana, quando os dois co-infectam as mesmas células, dando origem a um virus
novo “hibrido” (recombinagio genética).

A REPLICACAO DO VIRUS DA GRIPE
Os virus sao particulas inertes, ndo tém vida propria, nao crescem e nao se dividem.
Utilizam as células que infectam (que parasitam) para se replicarem.

As espiculas de hemaglutinina unindo-se ao 4acido sidlico das membranas das células
epiteliais do tracto respiratério permitem a penetragao do virus, por fusio, sem provocar
lesdo celular. Uma vez dentro da célula iniciam ciclos de replicagio."

A replicagao do virus da gripe, a semelhanca de outros virus, percorre diversas etapas:
adsor¢ado aos receptores das membranas celulares, penetragdo (por endocitoce),
descapsidacdo (libertacdo do acido ribonucleico viral), sintese de todas as proteinas virais
(incluindo enzimas para transcreverem e replicarem o ARN viral), montagem e extrusaio.

A replicagdo tem, assim, lugar no nucleo das células infectadas do hospedeiro. E neste
processo de transcricao do ARN que ocorrem erros de cépia (nao corrigidos) que explicam
a extrema variabilidade antigénica, tdo caracteristica do virus da gripe

GRIPE SAZONAL

Hipécrates descreveu uma doenga no contexto da epidemia que ocorreu no Norte da
Grécia em 412 a.C. que, muito provavelmente podera ter sido a gripe.

Em Portugal, a semelhanc¢a do que sucede no Hemisfério Norte, a actividade gripal ocorre
nos meses de Inverno (correspondente, portanto, aos meses mais frios do ano). Pode
comecar em Dezembro e prolongar-se até ao inicio da Primavera. E certo que nao ha

10 A produgéo de réplicas do virus pode ser, para efeitos pedagdgicos, comparada a um

mecanismo de fotocépia a partir da particula viral que penetrou na célula.
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Inverno sem gripe e que, com muita frequéncia, a actividade gripal anual ultrapassa uma
. . -y, . 11
linha-base, assumindo um comportamento epidémico.

Nos dltimos anos, a actividade epidémica do virus da gripe (quando a incidéncia ultrapassa
a linha-base) tem estado na origem de uma maior procura dos servigos prestadores de
cuidados quer dos centros de saude quer dos hospitais. Particularmente nos grandes meios
urbanos esse excesso de procura, sem o correspondente aumento da oferta, tem motivado
situagdes preocupantes de congestionamento dos servigos.

Os modernos dispositivos telematicos e de comunicagao interactiva, como a Linha Saude
Pablica, tém indiscutivel utilidade no processo de aconselhamento e encaminhamento de
doentes.

ASPECTOS CLINICOS E TERAPEUTICOS

A patogénese da gripe envolve uma constelagdo de factores. Uns relacionados com a
viruléncia do préprio virus, outros com o estado imunitario dos doentes, ou com eventuais
co-infec¢bes ou, ainda, com as respostas do hospedeiro (indug¢ao de citoquinas).

O quadro clinico de inicio subito é caracterizado por febre alta, tosse, catarro éculo-nasal,
dores musculares, cefaleias e prostragao que pode ser acentuada. Em regra a doenca evolui
para a cura em cerca de uma semana. A ocorréncia de complicacGes, nomeadamente a
pneumopatia aguda, quer de natureza gripal quer devida a sobreinfec¢io bacteriana,'
alteram aquele caracter de benignidade.

O diagnostico etioldgico com rigor impoe exames laboratoriais. Uma vez que sao varios os
virus que podem originar quadros semelhantes, o diagnostico preciso de gripe impde apoio
laboratorial especializado, a fim de ser possivel identificar a natureza da infecgao.

A questao da oportunidade do diagnéstico laboratorial depende de critérios objectivos
determinados pela situagdo epidemiolégica. Naturalmente que em plena actividade gripal
epidémica nem todas as sindromas gripais precisam de confirmagao laboratorial para serem
consideradas casos de gripe.

A taxa de letalidade ¢ wvariavel para a gripe interpandémica sendo, principalmente,
determinada pela prévia existéncia de doengas crénicas. Na década de 1990-1999, nos
Estados Unidos da América, verificaram-se 325 000 6bitos de causas circulatérias e

11 A linha-base ¢ definida em fungéo do histérico da incidéncia semanal das sindromes gripais
dos ultimos dez anos, tendo em conta a sua relagdo com os resultados laboratoriais (INSA).

12 Por isso, compreende-se o interesse da vacinagao anti-pneumocacica.
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pulmonares relacionados com a gripe, especialmente em idosos com doengas cronicas
. , . . . 13
(respiratorias e cardiovasculares em particular).

Recentemente nota-se maior preocupagao com o impacte da gripe em grupos etarios
pediatricos, atendendo as taxas de hospitalizacio e letalidade, sobretudo abaixo dos dois
anos de idade.

O acompanhamento médico dos doentes ¢ essencial. As medidas terapéuticas habituais
(incluindo antipiréticos, antitussicos e medidas de suporte) resolvem, normalmente, a
situagdo. Atendendo ao risco de sindrome de Reye ha que evitar a utilizagao de salicilatos
em criangas. Nao se aconselha a prescricao de antivirais. Os antibidticos s6 estdao indicados
no tratamento de complicacdes bacterianas.

VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA

Transmitindo-se por via aérea, sobretudo em espagos fechados, com um periodo de
incubagdo que varia entre 1-3 dias, de evolucdo clinica curta, a gripe apresenta um
comportamento epidemiolégico muito caracteristico: comega por surgir em pequenos
surtos localizados, para depois evoluir para a propagacao difusa.

Tal como sucede em muitos outros paifses, os dispositivos adoptados em Portugal no
quadro da vigilancia epidemioldgica da gripe utilizam dados informativos clinicos,
laboratoriais e epidemiolégicos. O sistema, essencialmente de caracter sentinela, assenta
numa rede de médicos e em determinados servicos de urgéncia que, perante casos
suspeitos, colhem e enviam amostras para serem analisadas no Centro Nacional da Gripe
do Instituto Nacional de Saude Dr. Ricardo Jorge.

O Plano de Contingéncia prevé o reforco das estruturas de vigilancia no ambito do eixo
dedicado aos sistemas de informacio.

VACINACAO

A vacina contra a gripe sazonal deve ser administrada todos os anos no més de Outubro
aos grupos prioritarios indicados pela Direc¢ao-Geral da Saude (DGS), nomeadamente a
idosos, doentes cronicos e pessoal de saude. A respectiva Circular é emitida todos os anos
no final do Verao e esta disponivel no size da DGS.

A producio anual de vacinas trivalentes contra a gripe, a nivel mundial, é limitada (cerca de
300 milhoées de doses). No Inverno 2005/2006 Portugal importou mais de 1,4 milhGes de

vacinas.

13 Ver artigo: Dolin,Raphael. Influenza-Interpandemic as well as Pandemic Disease. N ENGL J
MED 2005; 353:24
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GRIPE DAS AVES

A epizootia nas aves, inicialmente denominada “peste” aviaria, foi primeiramente descrita
pelo italiano Perroncito em 1878.

Naturalmente que s6 muito mais tarde vieram a ser compreendidas as relagdes biologicas,
epidemioldgicas, ambientais ou ecoldgicas, existentes entre reservatorio do virus, aves
domésticas, porcos e os habitos das populacdes do Sudeste Asiatico.

Admite-se que as aves selvagens migratorias (como patos, em particular) possam com
relativa facilidade transmitir os virus a outras aves durante as paragens que efectuam,
especialmente junto de lagos.

As aves eliminam os virus pelas fezes, onde podem sobreviver por periodos de tempo
superiores a trinta dias (dependendo da temperatura ambiental). "

Compreende-se que em consequéncia de contacto estreito com aves infectadas as particulas
virais sejam transmitidas por inalagdo a mamiferos (especialmente porcos), incluindo seres
humanos.

Os focos de gripe recentemente verificados em pafses do Leste e do Sul da Europa,
nomeadamente na Turquia, na Bulgaria, Eslovénia, na Grécia e em Itilia, bem como na
Nigéria, confirmam a preocupante extensao actual da epizootia H5N1. Ao contrario de
anteriores epizootias, tudo indica que parece, por ora, ser incontrolavel. Compreende-se
que quanto maior for a sua dimensao maior sera o risco de transmissao da infecgao a seres
humanos.

As infec¢oes humanas provocadas pelo virus aviario A (H5N1), se bem que muito graves
no plano individual (com taxa de letalidade superior a 50% no Sudeste Asiatico), nao se
transmitem pessoa a pessoa. Nao sao doencgas contagiosas.

Ha uma clara relacao entre os estilos de vida das populagdes e a probabilidade de surgirem
casos humanos de infeccdo pelo virus H5NT1 aviario. Repare-se no Sudeste Asiatico na
relacio geografica/cultural/ambiental/ecolégica que associa a vida em meio rural ao
convivio com aves aquaticas e¢ aos arrozais (base tradicional da alimenta¢ao). Por outro
lado, na Turquia, verificou-se que as populag¢oes, muito pobres, da regiao de Dogubayazit,
téem o habito de colocarem aves nos quartos onde dormem.

Comportamentos daquele tipo sio considerados de alto risco uma vez que favorecem o
contacto de aves, eventualmente infectadas, com seres humanos.

A luta contra a gripe aviaria, impoe, no plano estratégico, a imediata identificagao, a nivel
local, de focos de aves doentes e, rapidamente, a adopgao de medidas de controlo a fim de
se evitar a propagacdo do virus e retardar a sua globalizagio (no prazo maximo de trés

14 A temperatura de 4° C. os virus da gripe aviaria podem sobreviver pelo menos por 35 dias.
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semanas). Medidas que os veterinarios bem conhecem e que incluem a desinfecgao das
exploracdes e o abate sanitario de aves em determinados perimetros.

Os riscos para a Saide Humana que existem perante a identificacio de um foco de gripe
aviaria em aves domésticas ou silvestres existem mas sao muito reduzidos. Porém, essa
diminuta probabilidade pode ter consequéncias imensas.

Por isso, ¢ absolutamente necessario que as pessoas conhecam os comportamentos de alto
risco e que adoptem estilos de vida capazes de evitar riscos que sao realmente evitaveis.

Cada caso humano de infeccdo de origem aviaria ou cada custer identificado, impde
investigacao atenta. Todos os casos relacionados entre si quer no tempo e quer no espago
devem ser estudados com apoio especializado de laboratérios virolégicos.

A condugio de mais pesquisas epidemiolégicas tem, agora, grande oportunidade. E preciso
compreender melhor os fenémenos envolvidos no processo de transmissao da infecgao,
perceber a razio pela qual sio sobretudo criangas que tém sido infectadas ou a forma de
impedir mecanismos de adaptagao do virus aos seres humanos entre outros aspectos.

PANDEMIAS DE GRIPE HUMANA

As pandemias de gripe sao fendémenos epidemiologicos de grandes proporgdes (grande
escala) que afectam varios continentes e paises simultaneamente.'’Surgem na sequéncia da
emergéncia de um novo subtipo do virus da gripe A (shiff) que, na auséncia de anticorpos
protectores (uma vez que o virus nao tinha circulado anteriormente), encontra condi¢des
facilitadoras para se propagar.

Sabe-se que as pandemias ocorrem duas a trés vezes por século, separadas por periodos de
tempo intercalares que variam entre dez e cinquenta anos. Uma pandemia sera,
invariavelmente, seguida por outra. A ultima foi em 1968, uma proxima ocorrera
inevitavelmente. Mas nio se sabe quando.

Os historiadores tém dificuldade em distinguir a natureza das grandes epidemias de
“peste”’corridas ao longo dos séculos. Algumas terdao sido provocadas pela verdadeira peste,
outras pela gripe, ou, ainda, por outras doengas transmissfveis. Tudo indica, porém, que as
pandemias de gripe estio, com mais rigor, documentadas desde o século XVI (1580). As
ultimas verificaram-se em 1847, 1889, 1918, 1957, 1968.

A semelhanca dos acontecimentos, amplamente difundidos a partir de 2003, sobre a gripe
das aves H5N1, poder-se-ia, também, dizer que epizootias de “gripe das aves” antecederam
aquelas pandemias. Indiscutivel, uma vez que a emergéncia de um subtipo novo de virus
com potencial pandémico tem na sua génese virus de origem aviaria. Todas as pandemias,
sdo, assim, em principio, consequéncia, pelo menos parcialmente, de estirpes aviarias.

15Do grego pan = tudo e demos = povo.
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As pandemias podem ocorrer quando um novo subtipo de virus da gripe (tipo A) emerge e
se comprova a sua capacidade para infectar seres humanos. Para tal acontecer é condicao
essencial que o virus adquira capacidade de se transmitir pessoa a pessoa.

O aprofundamento dos conhecimentos cientificos nos ultimos anos, tem posto em relevo a
complexidade do processo de emergéncia de uma pandemia de gripe. Estudos recentes de
biologia molecular demonstram a possibilidade de monitorizar o processo por antecipagao.

Cada pandemia é seguida de epidemias anuais provocadas por estirpes descendentes do
subtipo que emergiu e que iniciou uma “dinastia” até ao aparecimento de nova pandemia.
Sio, assim, tudo indica, fenémenos epidemiolégicos ciclicos, mas a intervalos de tempo
irregulares.

Para além dos problemas de saude humana que uma pandemia determina (morbilidade e
mortalidade elevadas) as consequéncias para a economia das comunidades, regides e paises
afectados sdo imensas. No plano socioeconémico a disrup¢ao verificada em 2003 com a
emergéncia da SARS foi paradigmatica e pode, justamente, ser extrapolada para uma
situagdo de pandemia de gripe.'’

A PANDEMIA DE 1918 OU “PNEUMONICA”

Antes da I Grande Guerra acabar, a pandemia de 1918, designada em Portugal por
“pneumonica”, esteve na origem do maior problema de satde global jamais ocorrido.'” As
estimativas sobre o numero de 6bitos devidos a gripe variam segundo os diferentes autores
entre 10 a 40 milh&es (a nivel universal). Por outro lado, ja ninguém poe em duvida que foi
imensa, indescritivel, a disrup¢ao que originou nos planos demografico, social e econémico.

Ao contrario do que sucede habitualmente foram os adultos jovens os grupos etarios mais
afectados.

Os efeitos da “pneumonica” em Portugal estdo bem retratados no trabalho recentemente
publicado por Jodao Frada (ver bibliografia). De acordo com este Autor, citando dados do
INE, durante seis meses a gripe provocou 60474 6ébitos no Continente. A pandemia tera

16 A SARS foi traduzida para portugués por Sindroma Respiratéria Aguda: fenébmeno
epidemioldgico (provocado por uma estirpe de coronavirus) que surgiu subitamente e que
depois de controlado ndo reemergiu. Deixa ligdes de grande actualidade, sobretudo para
especialistas de saude publica.

7Em lingua inglesa a pandemia é conhecida como “espanhola” (spanish fiu), ao que parece,
porque as noticias difundidas pelas agéncias eram datadas de Espanha que nao participou na
Guerra e que, por isso, as noticias ndo eram censuradas. Para outros autores € homenagem

ao Rei de Espanha que morreu com gripe (Derenne e Bricaire).
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entrado em Portugal, por terra, nos fins de Maio de 1918. Atingiu rapidamente todo o Pafs.
Foram registadas duas ondas (com duragdo de dois meses cada), com acmes,
respectivamente, em Junho e Outubro (a segunda entre Agosto e fim de Novembro foi a
mais grave).

A participagdo na Guerra, um sistema de sadde sem infraestruturas hospitalares, sem
condig¢des, sem médicos, sem enfermeiros preparados, na auséncia de medicamentos para
tratar as complicagoes (os antibidticos nao tinham ainda sido descobertos), com poucos
recursos financeiros, com grande parte da populagio em extrema pobreza, a situacio de
Portugal era, na época, particularmente vulneravel. Os meios disponiveis nao permitiam
organizar respostas.

A medida que o conhecimento cientifico sobre o agente foi evoluindo, desde a descoberta
da natureza viral da gripe em 1933, a sua ultra-estrutura molecular, o processo de génese da
propria pandemia foi sendo, progressivamente, compreendido.

A ocorréencia da pandemia de 1918 ¢é atribuida ao aparecimento do virus da gripe subtipo A
(HIN1) de origem aviario que por mutagao adaptativa tera adquirido a capacidade de se
transmitir pessoa a pessoa.

A PANDEMIA DE 1957 OU GRIPE ASIATICA

Pela primeira vez, a disseminagdo pandémica do virus da gripe asiatica H2N2 foi, por
antecipag¢ao, estimada. Como previsto, a sua propagacao iniciou-se no Hemisfério Sul
seguido pelo Norte.

Saliente-se, porém, que nao ¢ possivel comparar os meios de monitorizagdo hoje
disponiveis (em particular no que se refere a epidemiologia molecular) com os
conhecimentos de 1957. Agora, ainda mais importante, ¢ a futura emergéncia da pandemia
que ¢ antecipada pelo que nao sera, desta vez, um fendémeno inesperado.

Em Portugal a primeira onda verificou-se em Agosto de 1957. Arnaldo Sampaio e Melo
Caeiro atribuem a entrada da gripe em Portugal aos tripulantes e passageiros do vapor
“Mogambique”, oriundo de Africa, que atracou em Lisboa no dia 9 de Agosto de 1957. No
Outono assolou todo o Pafs, tendo a taxa de ataque sido estimada em 20%.

Os mesmos Autores ao analisarem a difusdo da gripe estabeleceram uma clara relacio com
a abertura das aulas dos liceus a 1 de Outubro, seguida do seu encerramento a 8 do mesmo
més e depois, a0 fim de uma semana, a sua reabertura. Estudaram, do mesmo modo, a
evoluc¢ao do absentismo dos trabalhadores em 96 empresas de Lisboa que atingiu a maxima
prevaléncia na segunda semana de Outubro.

11
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No ano seguinte um inquérito conduzido pelos mesmos Autores'™ em 3076 familias,
representando a populagdo de Lisboa, confirmou que os primeiros casos de gripe
ocorreram em Agosto de 1957, aumentando em Setembro e atingindo o acmé na segunda
semana de Outubro. Dos 11777 individuos que constitufam aquelas familias inquiridas, a
gripe afectou 41,2%. A incidéncia decresceu consoante o nivel de vida ia aumentando:
31,7% para as classes mais altas e 60,1% para as familias mais pobres. No conjunto, apenas
3,9% dos doentes foram internados nos hospitais.

A PANDEMIA DE 1968 OU DE HONG KONG

Tal como sucedeu em 1957, a pandemia foi consequéncia de um processo de
recombinagdo genética e seguiu-se a0 aparecimento do subtipo A (H3N2).

A gripe de Hong-Kong, que teve uma expressio moderada, tera provocado um excesso de
mortalidade, a nivel mundial, estimado em cerca de um milhido de 6bitos. Na compreensao
deste fenémeno ha que ter em conta por um lado que 11 anos antes a emergéncia do
H2N2 (Gripe Asiatica) explica alguma protec¢ao contra N2 e que por outro lado, a
pandemia de 1889 foi originada pelo H3NS8 pelo que os mais idosos poderiam ter,
igualmente, alguma protecgao.

PROCESSO DE IGNICAO DE UMA PANDEMIA

A teoria ciclica sobre a ocorréncia de pandemias defendida pela Organizagao Mundial da
Saude fundamenta-se nas observacoes historicas e em evidéncia cientifica.

Dois mecanismos distintos podem estar na origem de um processo pandémico a mutagao

adaptativa (que aconteceu em 1918) ou recombinagio genética que esteve na origem das
pandemias de 1957 e 1968.

Niao ¢é possivel antecipar qual sera a natureza do mecanismo da proxima pandemia. A
primeira do século XXI. Muitos Autores estao, no entanto, em crer que o H5N1 podera ter
um papel preponderante nesse processo.

18 Sampaio,A;Caeiro,F.M. Contribuicao para o estudo da epidemiologia da gripe através de um
inquérito por amostra representativa da populagao da cidade de Lisboa. Boletim dos Servigos
de Saude Publica. Vol. V (1958), N° 4 (383-491). Lisboa: Direc¢cao-Geral de Saude, 1958.
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MEDIDAS DE CONTIGENCIA

As medidas previstas no Plano agrupam-se em quatro eixos:
1. Sistemas de informacao em satude (incluindo a vigilancia epidemiolégica);
2. Prevencido/conten¢io/controlo (que contempla a adop¢ao de medidas de saide
publica e a organizagao da prestagao de cuidados);
3. Comunicac¢io;
4. Avaliacio (interna e externa).

As respectivas orientagoes normativas estao disponiveis no size da Direcgao-Geral da Saude:

www.dgs.pt

COORDENACAO NACIONAL PARA A PREVENCAO E CONTROLO

Depois de 1968, o primeiro plano de contingéncia em Portugal para uma eventual
pandemia de gripe foi desenhado pela Direccao-Geral da Satude em 1997 no seguimento do
surto em Hong Kong.

Este surto, provocado pelo virus da gripe A (H5N1), esteve na origem de 18 casos de
infeccao em seres humanos (dos quais 6 6bitos). A rapidez e eficacia das medidas entdo
adoptadas pelas Autoridades, em especial o abate sanitario de 1,5 milhées de galinhas em
trés dias, controlaram o problema e atrasaram a emergéncia da pandemia.

Em 2003, por altura do reaparecimento de casos de infec¢ao humana pelo mesmo virus no
Sudeste Asiatico, a Direc¢ao-Geral da Satde coordenou os trabalhos de revisio daquele
Plano. Uma vez homologado pelo ministro Luis Filipe Pereira, por despacho de 21 de
Fevereiro de 2005, foi difundido no size da Direccao-Geral da Saude.

No seguimento de orientagdes contidas no articulado do Programa do XVII Governo
Constitucional, bem como da Comissao Europeia e da Organizacio Mundial da Sadde foi
decidido rever de novo o documento estratégico do Plano (trabalho que terminou em
Janeiro de 2006 e que foi homologado pelo ministro Anténio Correia de Campos).

No processo de formulagio de propostas para a preparagio das respostas nacionais
colaboraram especialistas hospitalares, de saude publica e de medicina familiar, bem como
peritos do INSA, INFARMED e do INEM.

Em Abril de 2009, o Plano de Contingéncia para a Gripe foi activado na sequéncia da
identificacdo de surtos nos Estados Unidos da América e no México provocados por nova
estirpe A(HINT) que integra genes de origem suina.

COOPERACAO INTERNACIONAL NO DOMINIO DA GRIPE
A formalizagio de uma rede internacional para promover a cooperagdo cientifica no

dominio da gripe, coincide, no tempo, com a criacio da Organizagao Mundial da Saude
que, alids, a enquadra.
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A decisao, tomada em 1947, para estabelecer a primeira rede internacional para estudar
uma doenga, representa um marco de elevado relevo em Satde Publica. No seguimento de
proposta apresentada pela Holanda, foi criado o Centro Mundial da Gripe no ano seguinte,
com sede em Londres (dirigido inicialmente por C. Andrewes').

Actualmente, a Rede Global de Vigilancia da Organiza¢ao Mundial da Saude (WHO Global
Surveillance Network), para além do Centro de Londres, integra os outros trés centros de
referéncia e de investigacao: Atlanta (Estados Unidos da América), Melbourne (Australia) e
Toéquio (Japao). A estes, associam-se 0s centros nacionais da gripe existentes em 83 paises,
incluindo Portugal (criado em 1952 sob a direccdo de Arnaldo Sampaio).”

Aquela rede tem por objectivo essencial identificar a emergéncia de novos subtipos de virus
(shiff) que possam ter potencial pandémico por um lado e por outro monitorizar a evolugao
das mutagoes antigénicas e genéticas das estirpes virais A e B, a fim de poderem ser dadas
instrugoes as empresas farmacéuticas para prepararem a vacina para a época seguinte. Estas
recomendagoes, fornecidas duas vezes por ano, uma para cada um dos hemisférios do
Globo, visam fazer com que a vacina sazonal contemple as estirpes que venham a
circular.”

No Outono de 2005, a0 mesmo tempo que o Secretario-Geral da ONU nomeava David
Nabarro como seu representante especial para a coordenagao sobre a gripe, os Estados
Unidos da América langaram uma iniciativa internacional (Internacional Partnership on Avian
and Pandemic Influenza) na perspectiva de reforcar a cooperagdo em prevencao e controlo
capaz de retardar o inicio da préxima pandemia.

No contexto das relagdes entre os Estados Membros da Unido Europeia e especialmente
através do Centro Europeu de Prevencao e Controlo de Doencas (ECDC de Estocolmo),
Portugal tem participado activamente nas discussoes sobre a preparagdao das respostas para
a eventual ocorréncia da pandemia.

Nesse contexto tém sido multiplas as reunides, formais e informais, onde as medidas de
saide publica a adoptar sio debatidas e aprovadas: entre ministros; directores-gerais da
saude; directores-gerais de satde e de veterinaria em conjunto, entre especialistas, etc.

Foi, também, a Comissao Europeia que promoveu o exercicio de simulagdo em Novembro
de 2005 que envolveu 28 paises.

19 Um dos trés investigadores britdnicos que esteve na origem da descoberta do virus /nfluenza
em 1933.

20 O Centro Nacional da Gripe esta integrado no Instituto Nacional de Saude Dr. Ricardo Jorge.
21 Para o Hemisfério Norte essas instrugdes sao dadas até ao més de Fevereiro para a vacina

que devera estar disponivel em Setembro seguinte.
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Por outro lado, compreende-se que Portugal e Espanha, no quadro das relagdes bilaterais,
tenham dado relevo a troca de informagoes reciprocas para concertagao dos respectivos
planos de contingéncia
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