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RESUMO

A Salde Publica Mundial demanda esforgos organizados pela sociedade para proteger,
promover e restaurar a salde das populacGes e para isso enfrenta desafios complexos.
O diagnostico de satde auxilia no planejamento das acdes de saude, constituindo assim uma
ferramenta importante para a Gestdo dos Servicos de Saude. A avaliagdo da situacao de salde-
doenca de uma populacdo tem como importante instrumento a Epidemiologia Gerencial, com
a qual, através da utilizacdo de seus métodos de estudo é possivel fundamentar as estratégias de
controle e prevencdo dos agravos a saude, bem como o planejamento e o gerenciamento dos
servicos de saude. Esta avaliacdo pode ser feita a partir de indicadores de satide que sdo medidas
sumarias que capturam informagdes relevantes de diferentes atributos e dimensdes de saude,
uitlizados internacionalmente. Este estudo busca analisar indicadores da Doenca
Meningocécica (DM), que possam evidenciar o impacto da implantacdo da vacina
antimeningocdcica nas taxas de: incidéncia, mortalidade e hospitalizacdo e nos gastos com
hospitalizagcdo em criangas menores de 4 anos na cidade de S&o Paulo de 2007 a 2015. Para o
levantamento e célculo dos indicadores, foram utilizados dados secundarios dos sistemas de
informacao, disponiveis no site do Departamento de Informacgdes do SUS — DATASUS do
Ministério da Saude, tais como: Sistema de Informacdo de Hospitalizagdo SIH-SUS e Sistema
de Informag&o de Agravos de Notificacdo — SINAN. Foram avaliados um total de 1418 casos
confirmados de DM para a faixa etaria de 0 a4 anos e 353 casos confirmados para a faixa etaria
controle de 10 a 14 anos , no periodo de 2007 a 2015. Para a faixa etaria de 0 a 4 anos
comparando-se os periodos pré e p6s vacinal foi observado: reducéo de 53,54 % (p = 0,04)
nataxa de incidéncia, reducdo de 68,04 % ( p = 0,02), na taxa de mortalidade, reducéo de 49,69
% ( p = 0,03 ) na taxa de hospitalizacdo e reducdo de 53,81% (p=0,06) nos gastos com
hospitalizacdo por DM. Foi apurado também uma variacao percentual negativa de 60,8% para
as proporc¢oes entre Gastos com Hospitalizacdo no SUS para DM e Gastos com Hospitalizagdo
no SUS para todas as categorias para a a faixa etaria de 0 a 4 anos. O impacto da vacina foi
maior em todas as variaveis estudadas, para a faixa etaria de 0 a 4 anos, contemplados pela
vacina, quando comparado com o grupo etario de 10 a 14 anos (controle) ndo comtemplados

pelo Programa Nacional de Imunizagéo (PNI).

Palavras-chave: Doenga Meningocdcica, vacina, incidéncia, morbimortalidade, gastos com

hospitalizagdo



ABSTRACT

World Public Health demands organized efforts by society to protect, promote and restore
the health of populations and faces complex challenges. The health diagnosis helps in the
planning of health actions, thus constituting an important tool for Health Services Management.
The assessment of the health-disease situation of a population has as an important tool the
Epidemiology in Health, which, through the use of their methods of study, it is possible to base
the strategies of control and prevention of health problems, as well as the planning and
management of health services. This evaluation can be done from health indicators that are
summary measures that capture relevant information from different attributes and dimensions
of health, used internationally. This study aims to analyze indicators of Meningococcal Disease
(MD), which can evidence the impact of the implantation of the anti-meningococcal vaccine in
the incidence rates, mortality and hospitalization and hospitalization costs in children under 4
years of age in the city of S&o Paulo from 2007 to For the collection and calculation of the
indicators, secondary data of the information systems were used, available on the website of
the Department of Information of SUS - DATASUS of the Ministry of Health, such as:
Information System of Hospitalization SIH-SUS and Information System of Notification
Diseases - SINAN. A total of 1418 confirmed cases of DM for the age group of 0 to 4 years
and 353 confirmed cases for the control age range of 10 to 14 years were evaluated in the period
from 2007 to 2015. For the age group 0 to 4 years (p = 0.04) in the incidence rate, a reduction
of 68.04% (p = 0.02), a reduction in the mortality rate, a reduction of 49.69% (p = 0.03) in the
hospitalization rate and a reduction of 53.81% (p = 0.06) in hospitalization costs for DM. A
negative percentage change of 60.8% was also calculated for the proportions between
Hospitalization Expenditures in the SUS for MD and Expenditures with Hospitalization in the
SUS for all categories for the 0-4 age group. The impact of the vaccine was higher in all the
variables studied, for the age group 0 to 4 years, contemplated by the vaccine, when compared
to the 10 to 14 year age group (control) not contemplated by the National Immunization
Program (PNI).

Key words: Meningococcal disease, vaccine, incidence, morbidity and mortality,

hospitalization spendings.
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1 INTRODUCAO

A Salde Publica Mundial demanda esforgos organizados pela sociedade para proteger,
promover e restaurar a saude das populacBes e para isso enfrenta desafios complexos.
O diagnostico de saude auxilia no planejamento, ferramenta importante para Gestdo dos
Servicos de Saude e diante de um grupamento de condicGes de salde, um pais articula uma
resposta por meio de seu sistema nacional de assisténcia e de vigilancia e controle de doencas
e agravos. As formas de intervir sobre os problemas de salde nas sociedades sdo decididas
levando-se em consideracdo as circunstancias econdmicas, politicas e sociais nela vigentes,
assumindo, portanto, caracteristicas peculiares em cada pais e nos diferentes periodos
historicos. A avaliacdo da situacéo de salde-doenca de uma populacdo tem como importante
instrumento a Epidemiologia Gerencial, com a qual, através da utilizacdo de seus métodos de
estudo é possivel fundamentar as estratégias de controle e prevencdo dos agravos a saude, bem

como o planejamento e o gerenciamento dos servigos de saude. (Waldman & Costa,1998).

A andlise da situacdo de salde é composta pelo sistema de identificacdo, definicao,
priorizacdo e elucidacdo dos problemas da salde em populacdo definida de acordo com o
interesse. Na area de Gestdo em Servicos de Saude, considera-se essencial o uso dos fatos,
dados e evidéncias no planejamento eficaz e responsavel, na acdo e na avaliacdo das
intervencdes de saude, configurando o que tem sido denominado como um processo de tomada
de decisdes com base em informacgdes, utilizando principios e métodos da epidemiologia
(Escrivéo Jr.,2016). A avaliacdo foi considerada pelo comité do Instituto de Medicina EUA, em
seu relatorio de 1988, uma das trés principais funcGes da salde publica, juntamente com o
desenvolvimento e garantia de politicas. O comité recomendou que todas as agéncias de salde
publica coletassem, reunissem, analisassem e disponibilizassem regularmente informaces
sobre a satde da populagéo, incluindo estatisticas sobre o estado de saude, as necessidades de
salde, os estudos epidemioldgicos e outros de problemas de salde.

A vigilancia em salde publica € um elemento essencial da funcdo de avaliacdo, pois
com ela é feito a coleta, a gestdo, a analise e as interpretacGes sistematicas e continuas dos
dados, seguidas pela disseminacao desses em programas de saude para estimular agdes de saude
publica. Esses dados sdo usados para estimar o escopo e a magnitude de um problema, incluindo

a distribuicdo geografica e demografica dos eventos de saude que facilitardo o planejamento
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das acOes em saude publica. O uso mais reconhecido dos dados de vigilancia em saude publica
é a deteccdo de epidemias, no entanto os dados podem também ser usados para detectar
mudangas nas praticas de saide, monitorar mudangas em agentes infecciosos e ambientais,
avaliar medidas de controle e descrever a historia natural de um evento de salide em uma
populacdo. Estas informacgdes poderdo gerar hipoteses e desenvolver pesquisas aplicadas. A
vigilancia em salde é a base para a tomada de decisbes em salde publica e capacita 0s
tomadores de decisdo a liderar e gerenciar de forma mais eficaz, fornecendo evidéncias
oportunas e Uteis. Centers for Disease Control and Prevention. [CDC] (2012).

Os indicadores de Saude sdo medidas sumarias que capturam informaces relevantes
de diferentes atributos e dimensbes de saude, uitlizados internacionalmente para avaliar o
estado de saude das populagfes. A situacdo de salde de uma populacdo pode ser avaliada a
partir de indicadores de saude, como a mortalidade infantil, esperanca de vida ao nascer,
mortalidade proporcional por doencas infecciosas, doencas imunopreveniveis, entre outros.
As doencas imunopreveniveis sdo possiveis de prevencdo com vacinagao e a ocorréncia das
mesmas podem indicar inadequada cobertura vacinal ou mudanca na histéria natural da doenca.
Além disso, resultam em custos para os individuos e para a sociedade em termos de mortes,
incapacidades e perdas econémicas como, por exemplo, consultas médicas e hospitalizaces,
que poderiam ter sido evitadas. As vacinas estdo entre os recursos mais eficazes disponiveis
para prevenir doencas infecciosas, suas complicacGes e sequelas, além de salvar milhares de
vidas por ano. A alta cobertura de imunizacdo resulta em expressivos declinios nas doencas
evitaveis por vacinacdo. A reducdo na incidéncia de uma doenca evitavel por vacina,
frequentemente pode levar a percepcdo pela populacdo de que a doenca e sua gravidade
diminuiram. (Omer, Salmon, Orenstein, deHart, & Halsey, 2009).

A maioria das doencas imunopreveniveis sdao doencas ou agravos de notificacdo
compulséria. As doencas ou agravos de notificacdo compulsoria se caracterizam por
notificacdes obrigatdrias por normas legais, das ocorréncias das doengas ou agravos que estdo
sendo monitorados pela vigilancia epidemioldgica, pois podem colocar em risco a salde das
coletividades. As notificacbes sdo realizadas para as autoridades sanitarias para que sejam
implementadas as medidas de intervencdo necessarias. Ao serem reunidas de forma
sistematizada, as notificagdes geram dados que compdem os sistemas de informacdes. A analise
destas informacdes proporciona o acompanhamento, das particularidades do fenémeno
estudado, quanto as suas tendéncias e distribuicdo. (Teixeira et al., 1998)

Este estudo busca analisar indicadores da Doenga Meningocécica, que possam

evidenciar o impacto da implantag&o da vacina antimeningocdcica na incidéncia e mortalidade
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da doenca e nos gastos com hospitalizacdo da mesma em criangas menores de 4 anos na cidade
de S&o Paulo de 2007 a 2015. Para o célculo dos indicadores, serdo utilizados dados secundarios
dos sistemas disponiveis no site do Departamento de Informagdes do SUS — DATASUS do
Ministério da Saude, tais como: sistema de informacéo sobre mortalidde — SIM, Sistema de
Informacéo de Hospitalizacdo SIH-SUS, Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo —

SINAN, compondo um panorama do estado geral das condi¢des de salde e de suas tendéncias.

1.1. PROBLEMA DE PESQUISA

A doenca meningocdcica continua sendo um problema importante para a satde publica
global, mesmo sendo evitavel em termos de vacinacdo em todo 0 mundo para a maioria dos
sorogrupos. Anualmente, mais de um milhdo de casos sédo relatados no mundo, com taxas
médias de mortalidade variando de 10% a 40%, dependendo da apresentacdo clinica e da
localizacdo geografica, com caracteristicas proprias em diferentes regides. (Martindn &Torres,
2016). A incidéncia da doenca meningocécica no Brasil ainda é preocupante, mesmo apos a
introducdo da vacina no Programa Nacional de Imunizacao (PNI), pois a cobertura vacinal ndo
atinge a meta definida pelo Ministério da Saude, situacdo que gera alto custo para Saude Publica
com as hospitalizacdes e sequelas causadas pela doenca. Além disso, é importante afirmar que
a doenca meningocaocica pode ser causada por 12 diferentes sorogrupos e as vacinas disponiveis

nédo previnem a totalidade dos sorogrupos circulantes.

1.1.1 Questdo de Pesquisa

Qual foi o impacto da introducdo da vacina antimeningocdécica na incidéncia, mortalidade,
taxa de hospitalizacdo e no custo de hospitalizacdo da doenga meningocdcica em criangas

menores de quatro anos, no municipio de S&o Paulo no periodo de 2007 a 2015?

13



1.2. OBJETIVOS

1.2.1 Geral

Avaliar o impacto da vacina antimeningocdcica na morbimortalidade da doenca meningocécica

em criangas menores de quatro anos, no municipio de S&o Paulo no periodo de 2007 a 2015.

1.2.2. Especificos

Descrever o numero de casos confirmados da DM segundo varidveis gerais: sexo, raca e

media de permanéncia Hospitalar .
Descrever 0s Aspectos Epidemioldgicos e Clinicos da Doengca Meningococica

Analisar a taxa de incidéncia da doenca antes (2007 a 2010) e apo6s (2011 a 2015)

a introducdo da vacina nas faixas etarias 0 a 4 anos e 10 a 14 anos ( faixa controle)

Analisar a taxa de mortalidade da doenca antes (2007 a 2010) e apés (2011 a 2015)
a introdugdo da vacina nas faixas etéarias 0 a 4 anos e 10 a 14 anos ( faixa controle)

Analisar a taxa de hospitalizacdo da doenca antes (2007 a 2010) e apds (2011 a 2015)
a introducdo da vacina nas faixas etéarias 0 a 4 anos e 10 a 14 anos ( faixa controle)

Analisar os gastos com hospitalizagdo por doenga meningocdcica antes (2007 a 2010) e
apos (2011 a 2015) a introducdo da vacina nas faixas etarias 0 a 4 anos e 10 a 14 anos
(faixa controle)

Analisar a cobertura vacinal apos a introducdo da vacina (2011 a 2015) nas faixas etarias

0 a4 anos e 10 a 14 anos ( faixa controle)



1.3.JUSTIFICATIVA PARA ESTUDO DO TEMA

O estudo estima analisar a incidéncia, mortalidade e a variagdo nos gastos com
hospitalizacdes da doenca meningocdcica. A analise contribuird para uma reflexdo acerca da
importancia para a Gestdo em Sistemas de Saude, relacionada ao impacto da implantacdo da
vacina antimeningocdcica, considerando a relevancia da DM em criangas menores de 4 anos e
fornecer informacdes que possam contribuir com as politicas publicas de imunizacdo e a

estratégia de vacinacao adotada.

1.4.ESTRUTURA DO TRABALHO

O primeiro capitulo apresenta a Introducéo do trabalho, com a contextualiza¢do do tema,0s

objetivos, a questdo, o problema e a justificativa da pesquisa.

O capitulo dois apresenta o Referencial Teérico, com os polos tedricos advindos da questdo
de pesquisa, sendo eles: Epidemiologia nos Servicos de Salde e os Sistemas de Informacéo,
Histérico da doenca Meningococécica; Aspectos Epidemioldgicos e Clinicos da Doenca
Meningocdcica, Vigilancia e Situacdo Epidemioldgica, Vacinas e Cobertura Vacinal e Gastos
relacionados a Doenca Mennigocécica. Segundo Theophilo e Martins (2016), a literatura
orienta a busca dos fatos, estabelencendo o que deve ser observado para buscar respostas as

questdes da pesquisa.

No capitulo trés, foram descritos os Procedimentos Metodoldgicos utilizados para a
realizacdo do trabalho, assim como o delineamento da pesquisa, 0 procedimento de coleta de

dados e os procedimentos de analise de dados.

O capitulo 4 apresenta os Resultados da Pesquisa e no capitulo 5, estdo descritas as
Discussoes dos Resulatdos. Segundo Ferraz, Barnabé e Fornari (2016), a discussao € feita com
base em dados ja publicados na literatura , relacionando os achados com o conhecimento ja

existente.

O capitulo 6, apresenta as Considerac@es Finais e Contribuicdes para a Pratica.
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2. REFERENCIAL TEORICO

2.1. A EPIDEMIOLOGIA NOS SERVICOS DE SAUDE E OS SISTEMAS DE

INFORMACAO.

A Gestdo em Sistemas de Salde necessita de Planejamento estruturado por acgdes
estratégicas calcadas na avaliacdo dos servicos de saude, e na identificacdo da situacdo de
salde-doenca da populacdo. Um importante instrumento para esse Planejamento é a
Epidemiologia Gerencial, que assume relevante papel no estudo, vigilancia e avaliacdo dos
servicos de satde, com o0s quais se pode indicar um melhor aproveitamento na distribuicdo de
beneficios e alocacdo de recursos, promovendo também adequada justica social. Através das
analises epidemioldgicas € possivel adotar intervencdes diferenciadas para cada grupo
populacional, considerando-se suas caracteristicas socioecondmicas e de morbimortalidade.
(Goldbaum, 1996)

A Organizacao Pan-Americana da Saude (OPAS) incentiva e estimula a utilizacdo mais
ampla da epidemiologia, fundamentada no acompanhamento de indicadores econdmicos,
demogréficos, sociais e de satde, para maior clareza dos determinantes das condicGes de saude
da populacdo e para fomentar a analise da situacdo de salde. Ao observar a evolucdo desses
indicadores é possivel perceber as modificacfes ocorridas no periodo estudado, assim como as
consequéncias que essas mudancas deveriam ocasionar nas prioridades a serem praticadas pelas
politicas de salde adotadas. O desenvolvimento de programas de satde mais efetivos, pode ser
concretizado a partir da avaliacdo dos fatores condicionantes da situacdo salde-doenca e da
identificacdo de grupos de risco a um determinado agravo a salde, proporcionando assim
melhor impacto no planejamento das a¢cdes de prevencao e assisténcia. As mudancas detectadas
pelos estudos epidemioldgicos permitem integrar aos servicos de salde o entendimento
proporcionado pela pesquisa, melhorando assim as medidas de vigilancia. Essa pratica
denominada de inteligéncia epidemioldgica possibilita a utilizacdo desses novos conhecimentos
nas bases técnicas dos Sistemas de Informac&o e nas recomendacg6es divulgadas pelos boletins

epidemioldgicos (Waldman & Costa,1998).

O papel dos Sistemas de Informacdo em Saude € gerar, analisar e disseminar os dados

demograficos, morbimortalidade e outros, os quais devem ser Uteis e estar acessiveis aos
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profissionais que utilizam esses Sistemas com a finalidade de promover a saude das
comunidades. A tomada de decisGes sobre salde publica depende de forma critica da
disponibilidade desses dados, procedentes de informaces clinicas ou administrativas. Os dados
podem ajudar os tomadores de decisdo com relacdo a problemas endémicos, epidémicos ou
monitorizacdo de metas e nessa perspectiva, acarretar melhoria na qualidade dos servicos de
salde. Os Sistemas de Informacdo em Salde sdo as principais fontes de informacdo sobre
doencas, nascimentos, internagdes hospitalares, atendimentos ambulatoriais e mortes. Os
indicadores de saude sdo utilizados de forma a possibilitar a quantificacdo e a avaliacdo das
informacdes produzidas. Entretanto, a qualidade de um indicador precisa obedecer a critérios
que os tornem confiaveis e devem refletir a realidade de forma fidedigna. O aprimoramento
tecnoldgico da area de informatica foi o que possibilitou um aumento de qualidade dos dados,
tanto no registro, coleta e processamento, como na divulgacdo no menor tempo possivel da
informacdo. O primeiro Sistema de Informacdo em Salde oficialmente criado no Brasil foi o
Sistema de Informacdes sobre Mortalidade (SIM), com a publicacdo da Lei 6.229, de 17 de
julho de 1975. Atualmente, o Ministério da Saude dispde de varios sistemas de informacao além
do SIM, entre os quais se evidenciam: o Sistema de Informacgbes sobre Nascidos Vivos
(SINASC), o Sistema de Informac6es sobre Agravos de Notificacdo (SINAN) e o Sistema de
InformagOes Hospitalares (SIH). Algumas limitagcdes s&o observadas nesses sistemas, como
subnotificagOes e qualidade inadequada do preenchimento, entretanto os sistemas permitem o
calculo dos indicadores para estimar as coberturas, calculadas através de parametros nacionais

preestabelecidos e aceitos para cada subsistema. (Mello, Laurenti & Gotlieb, 2010).
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2.2. HISTORICO DA DOENGCA MENINGOCOCICA

O primeiro relato de uma epidemia de DM, denominada na época como meningite cérebro-
espinhal, foi registrado em 1805 por Vieusseux, na Suica, resultando em trinta e trés mortes.
No século XIX a doenca era peculiar de tropas militares, disseminando-se por toda a Europa,

com centenas de casos registrados ao ano, alcancando taxas de letalidade de 70 a 80%.

O meningococo s6 foi descoberto em 1884 pelos patologistas italianos Machiafava e Celli,
que o definiram como um micrococo intracelular oval em uma amostra de liquor. (BEPA,
2014). Em 1905, foi introduzido com éxito o primeiro tratamento para DM, o soroterapico. Foi
utilizado um imunosoro especifico elaborado em cavalos e desenvolvido por Joachmann na
Alemanha e Flexner na América, que proporcionou reducdo acentuada da mortalidade da DM.
Entretanto, os pacientes estavam expostos ao risco de contrair infeccdes com outras bactérias
contaminantes ¢ desenvolver sintomas da “doenga do soro” e choque anafilatico. Para substituir
a soroterapia, as sulfonamidas foram adotadas na década de 30, tanto na Europa como nas
Américas. As sulfonamidas foram utilizadas para a cura da DM, assim como para profilaxia de
portadores assintomaticos e seu uso reduziu os indices de mortalidade para 10%.

Na década de 1940, durante a segunda guerra mundial, foi iniciado o uso da penicilina,
reconhecida como farmaco eficaz e uma nova alternativa para o tratamento da DM. No Brasil,
a penicilina foi introduzida em S&o Paulo na epidemia de 1947, o que foi considerado um grande
progresso na cura dos casos e no controle das epidemias. Ap6s 1980, a diminuicdo da
sensibilidade a penicilina foi reportada em varios paises (Canada , Estados Unidos, Espanha,
Roménia, Grécia, Suica, Franca, Reino Unido, Bélgica , Malaui e Africa do Sul,),
orientando-se 0 uso de cefalosporinas de amplo-espectro nesses casos. No Brasil, o primeiro
caso conhecido de meningite aconteceu em 1906, na cidade de S&o Paulo, apés a identificacao
do meningococo de Weichselbaum pelo médico epidemiologista Adolfo Lutz, no material de

necropsia de um imigrante europeu.



2.3.ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS E CLINICOS DA DOENCA MENINGOCOCICA

2.3.1. Aspectos Epidemioldgicos

A Doenca Meningococica € observada em todo o0 mundo, mas o maior énus da doenca
esta no cinturdo de meningite da Africa subsaariana, que se estende do Senegal, no oeste, até a
Etiopia, no leste. Aproximadamente 30.000 casos sdo ainda registrados anualmente nesta
regido. As vacinas especificas para sorogrupos sdo usadas para prevencao (imunizacdo de
rotina) e em respostas a surtos (vacinacdo reativa imediata). Uma variedade de organismos,
incluindo diferentes bactérias, fungos ou virus, pode causar meningite. A doenca
meningocdcica tem como agente etiologico a bactéria Neisseria meningitidis, com grande
relevancia devido ao seu potencial para causar grandes epidemias. Doze tipos de N.
meningitides, chamados sorogrupos, foram identificados, seis dos quais (A, B, C, W, X e Y)
podem causar epidemias. A Neisseria meningitidis infecta apenas humanos; ndo ha reservatorio
animal. As bactérias sdo transmitidas de pessoa para pessoa a partir de goticulas respiratorias
ou secrecOes da garganta dos portadores. O contato préximo e prolongado como beijar, espirrar
ou tossir em alguém, ou morar perto de um portador pode disseminar a doenca entre 0s seus
comunicantes. A transmissdo de N. meningitidis é facilitada durante aglomeracdes, reunifes e
eventos de massa. As bactérias podem ser transportadas na garganta e as vezes conseguem
atingir a corrente sanguinea até o cérebro. Acredita-se que 1% a 10% da populacdo sdo
portadores da N. meningitidis na orofaringe. No entanto, a taxa de portadores pode ser maior
(10% a 25%) em situacdes epidémicas. A distribuicdo de casos de doencas meningocdcica pode
ser variavel, desde casos esporadicos, pequenos grupos, até grandes epidemias em todo o
mundo. A doenca pode afetar pessoas de qualquer idade, mas atinge principalmente criancas
menores de 1 ano, pré-escolares e jovens. A distribuicdo geografica e o potencial epidémico
diferem conforme o sorogrupo. N&o ha estimativas confidveis de carga de doenca
meningocdcica global devido a vigilancia inadequada em varias partes do mundo. A doenca
tem uma variagdo sazonal, com predominio nos meses de inverno. Entretanto, as estagdes secas,
ventos de poeira, noites frias e infecgdes do trato respiratério superior se combinam para
danificar a mucosa nasofaringea, aumentando o risco de doenga meningocécica. A0 mesmo
tempo, a transmissdo de N. meningitidis pode ser facilitada pela habitacdo com alto nimero de
individuos. (WHO, 2018).
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2.3.2. Aspectos Clinicos

A Doenga Meningocdcica (DM) é causa pela bactéria Neisseria Minigitides, sendo
dividida em trés formas clinicas (meningococcemia, meningite meningocdécia e meningite com
meningococcemia). A Neisseria Miningitides pode causar: inflamacdo nas membranas de
revestimento do sistema nervoso central (meningite - MM), infeccdo generalizada
(meningococcemia — MCC) ou podem ocorrer as duas formas concomitantes ( meningite +
meningococcemia — MM+MCC) . A infeccdo € grave, atingindo as meninges que afeta a
membrana cerebral do revestimento fino que envolve o cérebro e a medula espinhal, podendo
causar danos cerebrais graves e apresenta alta letalidade (50% dos casos) se ndo for tratada
adequadamente, e alta frequéncia (mais de 10%) de sequelas graves. (WHO, 2018).

O atendimento dos pacientes deve ser realizado no hospital, com uso precoce de
antibidtico e medidas de suporte clinicos. Estas intervengdes sao importantes para evitar 6bitos
e reduzir complicagdes e sequelas. A maior incidéncia da DM é em criangas menores de cinco
anos, especialmente em menores de um ano. Neonatos raramente adoecem em virtude dos
anticorpos maternos ainda permanecerem vigentes nos primeiros meses de vida. Apds os trés
meses de idade, a vulnerabilidade das criancas amplifica com a reducéo da imunidade. O grupo
etario de adultos acima de sessenta anos também é mais suscetivel a doengca em fungdo do
declinio do sistema imunoldgico. O diagnoéstico inicial da DM pode ser feito por exame clinico
seguido por uma punc¢do lombar que mostra um liquido espinhal purulento. A bactéria pode as
vezes ser vista em exames microscépicos do liquido espinhal, quando a doenca se manifesta
clinicamente por meningite. O diagnéstico é apoiado ou confirmado pelo crescimento das
bactérias a partir de amostras do liquido espinhal ou sangue, por testes de aglutinacdo ou por
reacdo em cadeia da polimerase (PCR). A identificacdo dos sorogrupos e o teste de
sensibilidade aos antibioticos sdo importantes para definir medidas assistenciais, de prevencéo
e de controle.A doenca meningocdcica € potencialmente fatal e deve sempre ser vista como
uma emergéncia médica. Apés a exposicdo do organismo humano a bactéria, ha um periodo
médio de incubacdo de quatro dias, mas pode variar entre dois e dez dias. Passada a fase de
incubacdo, os sintomas mais comuns sdo: rigidez de nuca, febre alta, sensibilidade a luz,
cefaléia intensa, nauseas, vomitos, petéquias, sufusdes hemorragicas, prostracdo e confusao
mental. As principais complicacdes sdo: perda auditiva, distarbio de linguagem, retardo mental,
anormalidades motoras e disturbios visuais. Além disso, em lactentes a presenga de fontanela

abaulada e aparéncia de “ragdoll” sdo comumente encontrados. Uma forma menos comum,
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mas ainda mais grave, frequentemente fatal, de doenca meningococica é a septicemia
meningocdcica, que se caracteriza por uma erupcdo hemorragica e um rapido colapso
circulatério. Mesmo quando a doenca é diagnosticada precocemente e o tratamento adequado
é iniciado, 8% a 15% dos pacientes evoluem para 6bito, geralmente dentro de 24 a 48 horas
apos o inicio dos sintomas. Se néo tratada, a meningite meningocacica e fatal em 50% dos casos
e podendo resultar em danos cerebrais, perda auditiva ou incapacidade em 10% a 20% dos
sobreviventes. A admissdo em hospital e o tratamento antibiotico apropriado deve ser iniciado
0 mais rapido possivel, idealmente apds a pun¢do lombar ter sido realizada,quando indicada.
Se o tratamento for iniciado antes da puncao lombar, pode ser dificil cultivar as bactérias do
liquido espinhal e confirmar o diagnostico. E importante também, ressaltar a necessidade da
coleta de hemocultura, idealmente antes da introducdo do antibidtico.Existem ainda outros
exames para o diagnostico ( latex e RT-PCR) que podem ser realizados no liquor ou sangue.
Contudo a confirmacdo do diagndstico ndo deve atrasar o tratamento. Uma variedade de

antibidticos pode tratar a infeccdo, incluindo penicilina, ampicilina e ceftriaxona. (WHO, 2018).
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2.4. VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA E SITUACAO EPIDEMIOLOGICA NO MUNDO E

NO BRASIL

2.4.1. Vigilancia Epidemioldgica

A DM é uma doenca de Notificagdo Compulsoria e desde a deteccdo do caso até a
investigacao e confirmacao laboratorial, € essencial para o controle da doenca que a Vigilancia
seja oportunamente realizada. As medidas de controle incluem a quimiprofilaxia dos
comunicantes intimos com rifampicina (medicamento de primeira escolha) e a busca ativa de
casos. Os principais objetivos da vigilancia sdo: detectar e confirmar surtos; monitorar as
tendéncias de incidéncia, incluindo a distribuicdo e evolug¢do dos sorogrupos meningocdécicos,
monitorar o perfil de resisténcia a antibidticos; monitorar a circulacédo, distribuicdo e evolucédo
de cepas meningococicas especificas (clones); estimar o impacto de estratégias de controle de
meningite, particularmente programas de vacinagdo preventiva. (BEPA, 2014). No Guia de
Vigilancia em Salde do Ministério da Saude de 2017, encontramos a Defini¢do de Casos de

Doenca Meningocdcica, conforme figura 1:

CASOS SUSPEITOS

- Criancas acima de 1 ano de idade e adultos com febre, cefaléia, vomitos, rigidez
da nuca e outros sinais de irritacdo meningea, convulsdes e/ou manchas vermelhas

Nno corpo.

- Nos casos de meningococcemia, atentar para eritema/exantema, além de sinais e
sintomas inespeci- "cos (sugestivos de septicemia), como hipotensao, diarreia, dor
abdominal, dor em membros inferiores, mialgia, rebaixamento do sensério, entre

outros.

- Em criangas abaixo de 1 ano de idade, os sintomas classicos acima referidos
podem néo ser tdo evidentes. E importante considerar, para a suspeita diagndstica,
sinais de irritabilidade, como choro persistente, e verificar a existéncia de

abaulamento de fontanela.




CASOS CONFIRMADOS

- Todo paciente que cumpra os critérios de caso suspeito e cujo diagndstico seja
confirmado por meio dos exames laboratoriais especificos: cultura, e/ou PCR, e/ou

latex.

- Ou todo paciente que cumpra os critérios de caso suspeito e que apresente historia
de viculo epidemiolégico com caso confirmado laboratorialmente para N.
meningitidis por um dos exames laboratoriais especificos, mas que ndo tenha

realizado nenhum deles.

- Ou todo paciente que cumpra os critérios de caso suspeito com bacterioscopia da

amostra clinica com presenca de diplococo gram-negativo.

- Ou todo paciente que cumpra os critérios de caso suspeito com clinica sugestiva

de doenca meningocdcica com presenca de petéquias (meningococcemia).

CASOS DESCARTADOS

- Caso suspeito com diagndstico confirmado de outra doenca.

Figura 1a. — Quadro - Definicdo de Casos de Doenca Meningococica

Fonte: Guia de Vigilancia em Saude do Ministério da Saude, 2017.

2.4.2. Situacdo Epidemiolégica da DM no Mundo

Devido a alta taxa de portadores do meningococo, a incidéncia da DM pode ser diferente em
diversas partes do mundo, apresentando variagdo de 1 a 1.000 casos por 100.000 habitantes.
Em virtude de se apresentar no formato de ondas epidémicas, a doencga causada pela bactéria
N. meningitidis € muito importante para a satde publica. As epidemias podem durar de dois a
cinco anos. A DM é descrita universalmente, sendo ainda, que os casos podem ocorrer durante

todo o0 ano na forma endémica da doenga, com maior incidéncia nos meses de inverno.
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Variacao global na distribuicao por sorogrupo da Neisseria
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Figura 1b — Variacdo Global na distribui¢do por sorogrupo da “Neisseria Meningitidis ”.
Fonte: Revista Vaccine, Elsevier - Volume 33, Issue 31, 17 July 2015, Pages 3628-3635

As condicBes climaticas também interferem na incidéncia da DM. Os picos epidémicos ocorrem
durante as épocas de baixa umidade absoluta, durante o inverno e estacdes de seca. A maior
incidéncia da DM no mundo ocorre em criangas menores de cinco anos, na faixa etaria dos
lactentes de 6 a 24 meses de idade. Alguns fatores de risco estdo correlacionados a prevaléncia
da doenca nesse grupo, com destaque para a prematuridade, o baixo peso ao nascer e presenca

de infeccdo prévia no recém-nascido. (WHO, 2018)

2.4.3. Situacdo Epidemioldgica da DM no Brasil

No Brasil, a DM é endémica com ocorréncia de surtos esporadicos ou epidemias em
varios municipios. Os primeiros registros da DM no Brasil, sdo do principio do século XX, nas
cidades de Sao Paulo e Rio de Janeiro. No ano de 1920 aconteceram as primeiras epidemias
registradas no pais (Batista et al, 2001). Em Séo Paulo, a incidéncia cresceu 8,5 vezes e chegou
ao pico em 1923 com taxa 12 vezes maior do que a média do periodo endémico; 50% dos
casos foram causados pelo sorogrupo A e 25% pelo sorogrupo C (Moraes & Barata, 2005). A

segunda onda epidémica em Sdo Paulo ocorreu entre 1945 e 1952, esta epidemia foi causada
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por cepas do sorogrupo A (Batista et al, 2001). A terceira e maior epidemia ocorrida no Brasil
comecgou em abril de 1971 com predominio do sorogrupo C. A incidéncia no municipio de S&o
Paulo foi de mais de 100 casos por 100 mil habitantes. Em 1974, antes do retorno aos valores
endémicos das taxas de incidéncia do sorogrupo C, teve inicio outra epidemia, desta vez
causada pelo sorogrupo A (Moraes & Barata, 2005). Na década de 1980, a incidéncia da doenca
manteve-se baixa, com o sorogrupo B mais prevalente do que o C. Entretanto, apds 1987, houve
aumento continuo do nimero de casos confirmados, atingindo o seu pico em 1996, com
epidemias causadas pelo sorogrupo B em varios locais do pais. (Safadi & Cintra, 2010). Desde
a década de 1990 os sorogrupos prevalentes no Brasil sdo 0 B e o C. A partir de 2006, o
sorogrupo C é o principal agente relacionado aos casos de DM. (Guia de Vigilancia em Saude,
2014). As principais caracteristicas climéticas e epidemioldgicas da DM sdo: sua rapida
evolucdo, gravidade e letalidade e seu potencial carater epidémico, corroboram que a prevencgéo

dessa infeccdo por meio de vacinas é de fundamental importancia (Safadi et al., 2012).

2.4.4 Variaveis Socio-demogréficas e distribuicdo da Doenca Meningocdcica do Municipio de
Sédo Paulo

O municipio de S&o Paulo ¢ a capital do estado Sao Paulo, 0 mais populoso do Brasil. A
area total do municipio é de 1.522,986 km?, segundo informacGes do Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE,2019). A area urbana do municipio corresponde a 968,3248 km2,
sendo a maior area urbana do pais. Sdo Paulo foi a capital brasileira que mais cresceu em todo
o0 século XX, atingindo um milhdo de habitantes na década de 1930 e se caracterizando como
0 municipio mais populoso do Brasil desde 1960. A densidade demogréfica é de 8 005,25
hab./km? e a altitude de 760 m. (Wikipédia, 2019) . Segundo o IBGE a populagdo do municipio
era de 11.334.058 habitantes em 2007 e de 11.967.824 habitantes em 2015 apresentando um
crescimento populacional de 5,6% nesse periodo. Em 2007, a populacéo residente era composta
por 5.438.567 (48%) habitantes do sexo masculino e 5.895.491 (52%) do sexo feminino e em
2015, 5.739.347 (48 %) habitantes correspondiam ao sexo masculino e 6.228.477 (52%) ao

sexo feminino.

Sdo Paulo é a 22 cidade da América Latina com maior populagdo, apos a cidade do
México, e a maior em extensdo, sendo conceituada como uma das cinco maiores areas
metropolitanas mundiais. E a capital de um dos mais desenvolvidos estados brasileiros e do

mundo e tem o maior mercado consumidor e produtor do pais. A situacdo econémica e
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financeira de S&o Paulo tem influéncia em todo o pais e provoca atracdo de empresas nacionais
e multinacionais. A bolsa de valores de S&o Paulo é a mais movimentada da América Latina e
terceira do mundo. Sdo Paulo possui ainda: os dois aeroportos mais movimentados do
continente: Guarulhos e Congonhas, a maior populagéo, o maior centro financeiro, a maior rede
de metrd do pais, além de sediar importantes feiras e congressos nacionais e internacionais. S&o
Paulo é a "mola propulsora™ do Brasil, apesar de conviver com a pobreza e a violéncia
carateristicas de todo grande centro urbano. (Portal Brasil.net, 2018). O municipio possui
um Indice de Desenvolvimento Humano (IDH) muito alto (0,805). Entretanto a distribuicéo do
IDH no municipio ndo é homogénea. Os distritos mais centrais chegam a apresentar IDH
superior a 0,9, gradualmente diminuindo conforme se afasta do centro, chegando a valores de
cerca de 0,7 nos limites do municipio. Sdo Paulo detém o décimo maior PIB do mundo.
Corresponde isoladamente a 10,7% de todo o PIB brasileiro e 36% da producdo estadual de
bens e servicos. Em S8o Paulo estdo sediadas 63% das multinacionais existentes no Brasil.
Outrossim, foi responsavel por 28% de toda a producao cientifica nacional em 2005, e por mais
de 40% das patentes produzidas no pais. O municipio de S&o Paulo é um dos maiores centros
financeiros do pais e do mundo. Possui 0 maior PIB dentre as cidades brasileiras, o décimo
maior do mundo e, segundo projecdo da PricewaterhouseCoopers, sera 0 sexto maior em
2025. (PricewaterhouseCoopers, 2018). Segundo dados do Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica (IBGE), em 2013 seu Produto Interno Bruto (PIB) foi de 570 706 191 594,60 reais,
0 que equivale a cerca de 10,7% do PIB brasileiro, 36% de toda a producédo de bens e servigos

do estado de S&o Paulo e 21% da economia da regido sudeste.

S&o Paulo € um importante polo de saude da América Latina. No municipio ha
instituicOes de niveis federal, estadual e municipal de governo. Grande parte dos melhores
hospitais do setor privado brasileiro, estdo localizados no municipio de Sdo Paulo. Os servicos
publicos de salde estdo alocados por todo o municipio e sdo gerenciados pela secretaria
municipal de saude. Segundo o CNES ( Cadastro Nacional de estabelecimentos de saude) , ha
no municipio de Sao Paulo 200 hospiatais publicos, sendo 149 Hospitais Geral e 51 hospitais
especializados e também 533 servicos de atendimento publico entre unidades basicas de salde,

postos de saude e pronto atendimento (Wikipédia, 2019).
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e Distribuicdo da DM no Municipio de S&o Paulo:

No periodo de janeiro de 2007 a dezembro de 2015, conforme demonstrado na tabela 1, foram
feitas 4265 notificacBes ao Centro de Vigilancia Epidemioldgica de Sdo Paulo referentes aos
casos confirmados de meningite meningococica. Sendo 55,8% do sexo masculino e 44,2% do

sexo feminino, demostrado na tabela 2. Durante esses anos, a faixa etaria com maior nimero

de afetados pela doenca foi de 0 a 4 anos.

Taksla 1:

Mumero de cazos confirmados d2 DM por faixa etarea, Municipio de 52o Paulo, 2007 2 2015,
Faixa Total por
atarsa 07 2008 MR X0 2011 2012 2013 2014 S idads
LER 131 44 2461 153 21 118 104 Ba 81 1576
Sab a1 a8 & a3 100 BT il 4] 23 974
10al4 50 42 43 40 50 a4 46 29 22 401
13-12 28 34 40 44 43 48 34 20 22 315
20-33 76 23 e 73 101 9 BT 54 4l §83
40-53 28 51 43 a0 114 b4 56 el £l 430
a0-i4 3 4 13 T 3 g 4 7 1 il
G3-62 2 3 1 3 g 3 3 3 4 33
T0-73 1 7 i 3 5 g 4 4 1 42
Bhe+ 1 4 1 E E ] z B 2 40

fiatal pr 514 550 S58E 557 579 483 403 254 234 4265

ATHI

Nots . Fomte: Mintzterio dz SandeSVS - Siztepia de [eformardo de Agravos da MNotificagdo - Simam et

Tabela 2 :
Wumero de cazos confirmados dz DM por faixa etarea & saxo, Mumicipio d2 520 Pzulo, 2007 2 2013
2007 1008 1008 010 011 012 1013 1014 L
M F M F M F M F M F M F M F M F M F Tl
a-4 125 107 138 L08 149 L1 140 113 112 79 73 4§ 57 47 49 40 33 42 15374
5-8 58 33 4% 31 34 43 58 38 34 4 30 39 03 IT I 18 B 15 474
1-14 31 18 22 27 21 21 23 28 30 21 34 o 27 19 1@ 17 13 9 401
13-12 1@ 9o 2% § 30 10 @ 1% 23 22 21 27T 24 10 12 715 8 315
20-33 43 30 63 3 34 13 47 218 39 41 47 3% 51 35 18 1% 4 19 gE3
40-53 12 16 24 2§ 233 20 37 21 34 35 41 27 24 32 192 21 19 17 45
G0-64 1 A A < T3 4 1 4 3 3 1 1 4 4 - 2 51
G3-62 - 2 3 I - 1 2 1 3 - 5 0 1 1 3 33
T0-74 1 1 1 4 4 1 2 4 ¥ 2 I I 1 4- 4 - 1 42
Ble+ 1 - I 1 1 - ] i 1 T 4 - 2 1 7 - 2 40
Total 1 118 333 142 326 157 345 154 321 156 175 I13 120 183 150 144 119 118 4265

Mota. Fonte: Ministerio da Saude SVE - Sistema de Informagdo de Agravos de NotificagZo - Sinan Net
{ b = masculire; F = femininag).
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Distribuicdo da Doenga Meningocdcica por Raca:
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Figura 2. Gréafico - Numero de Casos Confirmados de DM por Raga, por 100 mil habitantes, no
municipio de S&o Paulo de 2007 a 2015.
Fonte: Ministério da Salde/SVS - Sistema de Informacdo de Agravos de Notificagdo - Sinan Net

A distribuicdo da DM por raga, demonstra conforme a figura 2, maior nimero de casos
confirmados na raca branca, embora o numero de ignorados e brancos seja significativo, o que,

caso fossem conhecidos poderia talvez alterar essa distribuicao.

e Meédia de Permanéncia Hospitalar:
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Figura 3. Grafico - Média de permanéncia hospitalar em dias, por infeccdo meningocdcica e
todas as categorias, por 100 mil habitantes, no municipio de Sdo Paulo de 2007 a 2015.
Fonte: Ministério da Salde - Sistema de Informacdes Hospitalares do SUS (SIH/SUS)



A Média de permanéncia hospitalar para todas as faixas etarias por DM, manteve-se
durante os anos de 2007 a 2015, acima da media de permanéncia para todas as faixas etarias
por todas as categorias no SUS, conforme mostrado na figura 3. O nimero de internagcdes em
hospiatais € medido calculando-se a média de internagdes no SUS por causas especificas por
lugar e periodo, na populacdo residente. Esse indicador permite investigar situacdes de
desigualdade na distribuig@o similar ou néo das internacdes hospitalares, avaliando variacfes
geogréficas e populacionais o que pode mostrar tendéncias que demandem a¢des especificas.
Contribui também para as analises de distribuicdo proporcional de recursos medico-
hospitalares, bem como para a gestéo, planejamento e avaliacdo das politicas publicas para a

assisténcia hospitalar. (Oliveira, Viera, Collet, & Lima, 2010)
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2.4 VACINAS E COBERTURA VACINAL

2.5.1 Vacinas

As primeiras vacinas contra 0s meningococos comecaram a ser utilizadas durante
epidemias na Africa e Asia no final do século XIX. Eram compostas por células integras de
meningococos inativadas por calor. A vacina, de uso intramuscular e endovenoso, tinha pouca
eficiéncia e provocava toxicidade e necrose no local de aplicacdo. Nos anos 1960 foram
produzidas vacinas obtidas de extrato purificado do polissacarideo capsular meningocacico.
Mesmo com fraca imunogenicidade e curto periodo de protecdo, as vacinas dessa época
proporcionaram o controle epidemioldgico da doenga. Apesar da evolucdo nas pesquisas, ndo
se conseguia a completa erradicacdo da bactéria, devido a diversidade fenotipica dos

meningococos disseminados mundialmente.(WHO, 2008)

A imunizacao € e deve ser reconhecida como um componente central do direito a satde e
responsabilidade individual, comunitaria e governamental. A vacinacdo previne cerca de 2,5
milhdes de mortes todos os anos. Se protegidos da ameaca de doengas imunopreveniveis, as
criangas imunizadas tém mais oportunidade de prosperidade e uma melhor chance de
desenvolver todo o seu potencial. E estas vantagens sdo ampliadas pela vacinacdo na
adolescéncia e na idade adulta. (WHO, 2013)

A Prevencado da Meningite Meningocdcica pode ser conseguida com vacinagdo. Vacinas
licenciadas contra a doengca meningocdécica estdo disponiveis ha mais de 40 anos em alguns
paises. Ao longo do tempo, houve grandes melhorias na cobertura de estirpes e na
disponibilidade de vacinas, mas até a data ndo existe uma vacina universal contra a doenca
meningocdcica. As vacinas sdo especificas por sorogrupo e conferem varios graus de duracdo
da protecdo. (WHO, 2018)
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e Atualmente existem trés tipos de vacinas disponiveis:

1.Vacinas polissacaridicas, que sdo usadas durante uma resposta a surtos. Elas atingem

sorogrupos especificos e sdo denominadas de acordo com a cobertura que proporcionam, sao
bivalentes (serogrupos A e C), trivalentes (A, C e W) ou tetravalentes (A, C, Y e W). Asvacinas
polissacaridicas ndo sdo eficazes antes dos 2 anos de idade e oferecem uma protecdo de 3 anos,

mas ndo induzem imunidade de rebanho. (WHO,2018)

2.Vacinas conjugadas, que sdo usadas na prevencao (nos calendarios de imunizacdo de

rotina e nas campanhas preventivas) e na resposta aos surtos: conferem imunidade de longa
duracdo (5 anos ou mais) e induzem a imunidade de rebanho. As vacinas disponiveis incluem:
C Monovalente; Monovalente A e Tetravalente (serogrupos A, C, Y, W). (WHO,2018)

3. Vacina baseada em proteina, contra N. meningitidis B. Foi introduzida no esquema de

vacinagao de rotina em 2017 nos EUA e usada na resposta a surtos. (WHO,2018)

A vacina meningocécica C conjugada ao toxoide dftérico foi introduzida no Programa
Nacional de Imunizacdo (PNI) do Brasil, em 2010. No calendario vacinal foi estipulado para
menores de um ano de idade, duas doses: uma aos 3 e outra aos 5 meses com refor¢o indicado
entre 12 e 15 meses de idade. Para criancas entre 12 e 23 meses, a indicacdo foi de dose Unica.
Em 2017, o esquema da vacina meningocdcica C foi alterado, com a introducéo da vacina em
dose Unica para adolescentes entre 12 e 13 anos de idade, tendo sido ampliada essa faixa etaria

em 2018, para adolescentes entre 11 a 14 anos de idade.(Masuda, 2018)

O Ministério da Saude no ano de 2017 realizou algumas ampliacdes de acesso em cinco
vacinas: contra 0 HPV, a meningite C, triplice viral (sarampo, caxumba e rubéola), varicela,
dTpa (difteria, tétano e coqueluche) e hepatite, conforme mostrado na figura 4 (“Ministério da

Sande altera o calendério de imunizagdes ”, 2017)
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Ampliacdo de acesso vacinal — Ministério da Saude - 2017

Vacina Meningococica C (conjugada)

- Adolescentes de ambos 0s sexos, de 12 e 13 anos deverdo tomar uma (1) dose de reforco

ou dose Unica, conforme situacéo vacinal.

Vacina Triplice Viral e Varicela

- Pessoas entre 12 meses e até 29 anos deverdo tomar duas doses de vacina triplice viral
(sarampo, caxumba e rubéola). Anteriormente, era feita apenas uma dose da vacinacéo e

somente para a faixa etaria entre 12 meses e 19 anos.

A inclusdo da faixa entre 20 e 29 anos de idade corrige falha vacinal e busca reduzir o
namero de casos de caxumba, que nos ultimos anos tém acometido, principalmente

adolescentes e adultos jovens.

Vacina dTpa

Esta vacina passa a ser disponibilizada a partir da 20* semana de gestacédo, sendo que
anteriormente era a partir da 272. As gestantes que perderam a oportunidade de serem
vacinadas durante a gestacdo deverdo ser imunizadas com uma dose, no puerpério, 0 mais

precocemente possivel.

Vacina Hepatite A

Passa a ser disponibilizada para criancas de até 4 anos de idade, sendo que anteriormente

era até 23 meses.

Figura 4. Quadro - Vacinas com calendario ampliado no PNI em 2017
Fonte: Ministério da Salde, Brasil,2018.
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e Calendario de Vacinacédo Infantil Atualizado em 2018:

IDADE

A0 nascer

2 meses

3 meses

4 meses

5 meses

6 meses

9 meses

12 meses

15 meses

VACINAS DOSES
BCG-ID Dose Unica
Vacina hepatite B Dose

Vacina pentavalente (DTP +
HB + Hib)

VIP (vacina inativada
poliomielite)

VORH (Vacina Oral de
Rotavirus Humano)

12 dose

Vacina pneumocdcica 10
(valente)

Vacina meningocdcica C

(conjugada) 1 dose

Vacina pentavalente (DTP +
HB + Hib)

VIP (vacina inativada
poliomielite)

VORH (Vacina Oral de
Rotavirus Humano)

22 dose

Vacina pneumococica 10
valente

Vacina meningocoécica C
(conjugada)

Vacina pentavalente (DTP +
HB +

22 dose

Hib) 32 dose

VIP (vacina inativada
poliomielite)

Vacina febre amarela
(viajantes para area com
recomendacao de vacinagéo)

SRC (triplice viral)

Dose inicial
12 dose

Vacina pneumococica 10

valente Reforgo

Vacina meningocoécica C
(conjugada)

VVOP (vacina oral poliomielite) 1° reforco
Vacina hepatite A Dose Unica

Reforgo

DOENCAS EVITADAS
Formas graves de tuberculose
Hepatite B

Difteria, tétano, coqueluche, hepatite B,
meningite e outras infec¢bes causadas pelo
Haemophilus influenzae tipo b.

Poliomielite (paralisia infantil)

Diarreia por Rotavirus

Doencas invasivas e otite média aguda
causadas por Streptococcus pneumoniae
sorotipos 1, 4, 5, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19F
e 23F.

Doengas invasivas causadas por Neisseria
meningitidis do sorogrupo C.

Difteria, tétano, coqueluche, hepatite B,
meningite e outras infec¢des causadas pelo
Haemophilus influenzae tipo b

Poliomielite (paralisia infantil)

Diarreia por Rotavirus

Doencas invasivas e otite média aguda
causadas por Streptococcus pneumoniae
sorotipos 1, 4, 5, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19F
e 23F.

Doengas invasivas causadas por Neisseria
meningitidis do sorogrupo C.

Difteria, tétano, cogueluche, hepatite B,
meningite e outras infec¢bes causadas pelo
Haemophilus influenzae tipo b

Poliomielite (paralisia infantil)

Febre amarela

Sarampo, caxumba e rubéola.

Contra doencas invasivas e otite média
aguda causadas por Streptococcus
pneumoniae sorotipos 1, 4, 5, 6B, 7F, 9V,
14, 18C, 19F e 23F.

Doencas invasivas causadas por Neisseria
meningitidis do sorogrupo C.

Poliomielite (paralisia infantil)
Hepatite A
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IDADE

4 anos

9 anos
(meninas)

Figura 5 . Quadro - Calendario de Vacinagdo Infantil 2018.

VACINAS

DTP (triplice bacteriana).
SCRYV (tetra viral)
DTP (triplice bacteriana).

(viajantes para area com
recomendacdo de vacinacao)

HPV quadrivalente

Fonte: Ministério da Saude, Brasil,2018.

e Calendério de Vacinacdo Infantil e Adulto 2018 atualizado.

1° reforco
Dose Unica
2° reforgo
VVOP (vacina oral poliomielite) 2° reforgo
Vacina Febre amarela

DOSES

reforco

2 doses

Febre amarela

DOENCAS EVITADAS
Difteria, tétano e coqueluche
Sarampo, caxumba, rubéola e varicela.
Difteria, tétano e coqueluche
Poliomielite (paralisia infantil)

Infecgdes pelo Papilomavirus Humano 6,
11,16e18

Calendirio Nacional de Vacinagio 2013
o Rotxvrrus | Menimgocecica C - Tripiice | Tetrs TS Paeumecocica | Dupla
v b “ +
Grupo Ao | Idade BCG Hepatite B | PeataDTP | VIPVOP : Humazo | (conjogada)’ Febre Amarels® | Hepatite A' Viral ol Varicela | EPV e Ad dTpa
Aowscsr | Dosemiza | D093
wscar
2 moas el [ Il s
3 meses 1* dows
Y doso (com | 2%dose
e peats) | (com VIPY o 22
3 meses 2 dose
e 3 dose (com | 3"doss
pectz) fcom VI
3 S meses Dose umca
é i Faiizo Raxso 1" dora
= s i | |1
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Figura 6. Quadro - Calendério de Vacinacdo Infantil e Adulto 2018 atualizado.

Fonte: Ministério da Satde, Brasil,2018.



2.5.2. Cobertura Vacinal

Os indices de cobertura vacinal sdo considerados um dos melhores indicadores do
desempenho de um sistema de salde e as agéncias de financiamento frequentemente
consideram esses indices de cobertura de imunizacdo quando analisam os pedidos de apoio
financeiro e técnico. Uma representacdo historica correta das coberturas das imunizaces, é
importante para avaliar o desempenho do sistema de imunizacdo e suas tendéncias. Tendo
também a finalidade de fornecer dados para melhorar as estratégias de imunizacao e a estrutura
para estabelecer metas de coberturas futuras. Os dados sobre cobertura de imunizagdo sao
utilizados para uma diversidade de propoésitos: acompanhar o desempenho dos servigos de
imunizacdo em nivel local, nacional e internacional; direcionar iniciativas para controle de
doencas, como erradicacdo, eliminacdo e controle das mesmas; identificar areas de fraco
desempenho do sistema que podem requerer recursos extras e atencdo diferenciada.
(WHO, 2008). Os dados de cobertura vacinal para Doenga meningocdcica na cidade de Séo

Paulo, serdo apresentados nos resultados desse estudo.
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2.6. GASTOS RELACIONADOS A DOENCA MENNIGOCOCICA

A utilizagdo de vacinas no mundo cresceu de forma importante nas ultimas décadas,
demonstrando grande capacidade de expansao em paises desenvolvidos, em desenvolvimento
e em menor escala em paises pobres. O mercado global de vacinas cresceu de us$ 6 bilhdes em
2006 para $ 12 bilhdes em 2012. Perante a Gtica econémica, a vacinacdo configura um eficaz
instrumento para garantir a sobrevivéncia de criancas, adultos e idosos , 0 que é um indicativo
da relevancia da saude como fator de desenvolvimento econdémico. Neste sentido, a saude gera
rigueza além da propria higidez, fortalecendo assim a economia. (Itria, Novaes, Soarez,
Nobrega, & Sartori, 2012). A utilizacdo e a avaliagdo econémica de vacinas apresenta
especificidades, visto que, sdo direcionadas a intervir sobre a incidéncia de doencas infecciosas,
buscando seu controle ou eliminacdo em regifes especificas, podendo ocasionar impacto
importante na distribuicdo das doencas e no seu custo social. (Beutels, Doorslaer, Damme, &
Hall, 2003).

O 6nus econdmico da Doenga Meningococica depende do potencial econémico do pais e
se a assisténcia a saude € publica, patrocinada pelo governo ou privada. Os custos do tratamento
geralmente constituem uma proporc¢ao maior do que produto interno bruto per capita em paises
de baixa renda. A carga total de custo direto de um ano da Doenca Meningococica nos hospitais
dos EUA foi estimada em US $ 76 milhdes (US $), o que corresponde a US $ 65.980 por caso.
Os gastos mostram variacdes de acordo com o diagndstico clinico; o tratamento para septicemia
custa aproximadamente 40% mais do que o tratamento para meningite (US $ 79.648 versus US
$ 56.202 por caso). Na Europa, 0s gastos com internacdo pediatrica na Italia foram estimados
em € 6.800 ($ 8.976 para o mesmo ano de estudo) por internacdo. Um estudo de dois casos de
DM na Espanha estimou que o0s gastos no ano da doenca aguda variaram de € 121.896 ($
156.027) para € 168.251 ($ 215.361), dependendo do diagndstico clinico. No Reino Unido, 0s
gastos por caso de septicemia e tratamento de meningite, respectivamente, foram estimados em
£ 157.101 ($ 247.434) e £ 136.401 ($ 214.831). (Martinon &Torres, 2016)

O gasto médio por domicilio por caso de DM na Africa subsaariana foi estimado em US
$ 90 sem sequelas e US $ 244 se as sequelas estivessem presentes. Um estudo de meningite
bacteriana pediatrica por todas as causas no Senegal estimou um custo médio por episddio
agudo de US $ 1.289 (variagdo de US $ 207 a US $ 7.076). Um estudo sobre a carga econdémica
de servigos de salide no Quénia registrou um custo médio para meningite bacteriana pediatrica
por todas as causas de US $ 162 (faixa, US $ 115,16 a US $ 248,14). Além das despesas

associadas ao diagnostico e a hospitalizagéo, € necessario um suporte financeiro para a
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reabilitacdo das sequelas nos sobreviventes da DM. Os gastos sdo altamente dependentes da
gravidade das sequelas e podem variar em diferentes locais e paises. Um estudo vietnamita
avaliou o custo medio para o tratamento de meningite bacteriana por todas as causas de uma
perspectiva social em US $ 727 (US $ 865), que é aproximadamente quatro vezes maior do que
o custo dos cuidados durante a fase aguda da doenca. Um estudo espanhol de dois casos de DM
estimou que o0s gastos de assisténcia social dentro de um ano do diagndstico variaram de €
28.665 a € 33.330 (US $ 36.691 a US $ 42.662) e custam aproximadamente € 27.000 (US $
34.560) por ano pelo resto da vida do paciente. Estima-se que 0s gastos com reabilitacdo ao
longo da vida no governo do Reino Unido variam de 1.368 a 3.038 milhdes de ddlares para
septicemia meningocécica e de 1.721 para 4.474 milhGes de dolares para meningite
meningococica.(Martindn & Torres, 2016)

Os surtos de doenca meningocdcica, em particular, estdo associados a altos custos sociais,
abrangendo o tratamento do DM e estratégias de prevencao e controle, além de gerar medo ou
ansiedade na comunidade. Os gastos associados as medidas de intervencgdes relacionadas aos
surtos ou epidemias sdo em grande parte suportados pelos departamentos de satde publica, aos
quais € dada a dificil tarefa de orcamentar recursos financeiros e humanos para lidar com estes
eventos. Esses departamentos devem coordenar a vacinagdo direcionada na populacdo com
maior taxa de ataque nos surtos e a administracdo profilatica de antibiéticos (quimioprofilaxia)
em contatos proximos do caso primario da doenca. Dentro deste panorama é de suma
importancia a avaliacdo dos custos financeiros referentes a doenca meningocdcica invasiva. Os
custos associados a doengca meningocdécica tem variagcdes conforme a apresentacdo clinica e
regido geogréafica atingida e podem ser categorizados como diretos, indiretos e sociais. Custos
diretos estdo associados com tratamento da fase aguda da DM, geralmente descrito em termos
de custos de hospitalizacdo. Custos indiretos abrangem o tratamento de acompanhamento e as
despesas associadas as sequelas da doenca. Os custos para a sociedade podem ser medidos em
termos de perda de qualidade de vida como resultado de infeccdo meningococica. As principais
cargas financeiras estdo associadas ao tratamento agudo com hospitalizacao e aos cuidados de
acompanhamento clinico dos doentes e a implementacdo de medidas de prevencgéo e controle
em surtos ou epidemias , que muitas vezes causam grandes tensdes financeiras sobre 0s recursos
destinados as a¢des de saude publica. Medir a carga da doenga meningococica € necessario para
entender com precisdo as consequéncias sociais dessa doenca devastadora. Os sobreviventes
podem sofrer sequelas debilitantes que reduzem a qualidade de vida do paciente e dos familiares

responsaveis por seus cuidados (Martindn & Torres, 2016)
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Um estudo realizado com uma coorte hipotética de 3.194.038 criangas nascidas no Brasil
em 2006 foi acompanhada por 10 anos. As estimativas epidemioldgicas e de gastos foram
baseadas em dados recuperados dos Sistemas Nacionais de Informacdo em Salde e na
literatura. A analise foi realizada a partir do sistema publico de salde e perspectivas sociais. Os
gastos sdo expressos em reais brasileiros (R $). O modelo estimou que com a estratégia
alternativa (vacinagdo pessoas de alto risco), 2.728 criangas da coorte de nascimentos de 2006
poderiam adquirir DM e 474 delas morreriam no periodo de 10 anos. Estes casos resultariam
em R $ 23 milhdes em gastos totais, incluindo R $ 18.386.760 em gastos de tratamento e R $
4.698.445 em gastos de vacinacdo. O programa universal de vacinagdo para meningococemia
C, com 94% de cobertura evitaria 1.218 casos, 210 mortes e 14.473 anos de vida perdidos, uma
diminuicéo de, respectivamente, 45%, 44% e 44%, para o periodo de 10 anos. Os resultados
foram mais sensiveis a taxa de letalidade, a incidéncia da doenca e ao custo da vacina. As
conclusdes desse estudo relatam que um programa universal de vacinagdo infantil contra o
meningococo C provou ser uma estratégia custo-efetiva, apoiando a decisdo do governo
Brasileiro quanto a introducdo da vacina Meningocdcica C (conjugada) no PNI. Esses
resultados podem contribuir para definir o preco mais favoravel da vacina e monitorar seu

impacto na populacdo.(de Soarez, Sartori, de Andrade Lagoa Nobrega, Itria, & Novaes, 2011)
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3. METODO E TECNICAS DE PESQUISA

3.1. DELINEAMENTO DA PESQUISA

o Estudo epidemioldgico, Ecolégico (observacional analitico, agrupado).

O Estudo Ecoldgico é um estudo observacional, no qual a unidade analisada é um grupo de
pessoas ou uma populacdo, em geral pertencente a uma area geogréfica definida. Os objetivos
desses estudos sdo gerar hipoteses etioldgicas sobre a ocorréncia de determinada doenca e/ou
avaliar a efetividade de intervengdes na populacdo. O Estudo ecologico utiliza dados
secundarios e frequentemente sdo realizados compatibilizando-se diferentes bases de dados (ex:
SINAN, SIH-SUS, SIM, IBGE), relativas a grandes populagdes. (Rothman, K. et al, 2016).

3.2. PROCEDIMENTO DE COLETA DE DADOS

A coleta de dados foi feita abrangendo o periodo de 2007 a 2015, contemplando dois periodos:
2007 a 2010 — antes da implantacdo da vacina e 2011 a 2015 - ap6s a implantacdo da vacina.
A escolha desses periodos foi feita baseada nas condicdes de “antes e ap0s” a implantacdo da

vacina e por ser o periodo disponivel nas bases de dados.

Os dados foram coletados para duas faixas etarias distintas, a primeira para menores de quatro
anos e a segunda para 10 a 14 anos (faixa etaria controle). A escolha dessas faixas para
comparacdo foi feita levando-se em consideragdo que criangas abaixo de quatro anos receberam
a vacina no periodo pés implantacdo a vacina a partir de 2010, e criangas acima de 10 anos ndo
receberam a vacina pois a época nao estava prevista pelo Programa Nacional de Imunizaces

(PNI), a vacinacao nessa faixa etaria.

As andlises foram feitas entre duas situagdes:
1. Antes e ap6s a implantacdo da vacina

2. Contemplados pela vacina e ndo contemplados pela vacina
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Foram coletados Dados Secundarios provenientes dos Sistemas de Informacéo, para 0s

seguintes Indicadores de Saude:

a) Casos Confirmados Doenga Meningococica notificados no Sistema de Informagdo de
agravos de notificacdo — SINAN, base de dados do Ministério da Saude, Departamento de
Informatica do SUS (DATASUS) e do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE).
a.1.) Casos confirmados Notificados no Sistema de Informacao de Agravos de Notificagéo
SINAN - S&o Paulo. Casos confirmados por Faixa Etaria e Ano
Faixa Etaria: <1 Ano, 1-4, 10-14
Etiologia: MCC, MM, MM+MCC
Periodo: 2007-2015

b) Populacao: Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE).
b.1.) Populagéo Residente - Estudo de Estimativas Populacionais por Municipio, Idade
e Sexo 2000-2015 — Brasil. Populacgdo residente por Faixa Etaria 1 e Ano
Faixa Etaria 1: 0 a 4 anos, 5a 9 anos, 10 a 14 anos
Periodo:2007-2015

c) Taxa de Incidéncia: Casos Confirmados Doenca Meningocdcica notificados no Sistema de
Informacdo de agravos de notificacdo — SINAN & Populacdo residente por Faixa Etaria 1 e
Ano / Faixa Etéria 1: 0 a 4 anos, 5 a 9 anos, 10 a 14 anos / Periodo:2007-2015

c.1.) Para o célculo da Taxa de Incidéncia foi utilizada a seguinte formula:

Tx. Incidéncia = NuUmero de casos novos num periodo x 100.000

Populacdo estimada para julho

d) Coeficiente de Mortalidade por Doenca Meningocdcica - MS/SVS/CGIAE - Sistema de
Informagdes sobre Mortalidade — SIM
d.1.) Para o célculo do Coeficiente de mortalidade foi utilizada a seguinte férmula:

CMCE* = Obitos por uma ou mais causas especificas x 100.000

Populacao estimada para 0 meio do periodo

(*CMCE = Coeficiente de Mortalidade por Causas Especificas)



e) Taxa de Hospitalizacéo por local de residéncia — Sdo Paulo - Internacdes por Faixa Etaria
e Ano atendimento. Ministério da Salde - Sistema de InformacBes Hospitalares do SUS
(SIH/SUS) - Departamento de Informéatica do SUS (DATASUS)

e.1.) Internacdes Hospitalares do SUS por local de residéncia — Sdo Paulo — por faixa
etaria e ano de atendimento

Internacges por Faixa Etaria e Ano atendimento

Lista Morbidade CID-10: Infecgdo meningococica

Taxa de Hospitalizagdo = namero de internacdes x 100.000
Populacéo (corrigida/SUS)

f) Morbidade Hospitalar do SUS por local de residéncia — S&o Paulo — Valor por faixa etaria
e ano de atendimento. Ministério da Saude - Sistema de Informacdes Hospitalares do SUS
(SIH/SUS) - Departamento de Informatica do SUS (DATASUS)

f.1.) Morbidade Hospitalar do SUS por local de residéncia — Sdo Paulo — VValores em

reais por faixa etéria e ano de atendimento.

Valor total por Faixa Etaria 1 e Ano atendimento

Lista Morbidade CID-10: Infec¢do meningococica

Periodo:2007-2015

g) Cobertura Vacinal para vacina de meningo C: Sistema de Informacbes do Programa
Nacional de ImunizacGes (SI-PNI), da base de dados do Ministério da Saude (MS),
Departamento de Informéatica do SUS (DATASUS)

a.1.) Para o calculo da Cobertura vacinal foi utilizada a seguinte formula:

Conceito: A formula de calculo da cobertura é o nimero de doses aplicadas da dose

indicada dividida pela populacgéo alvo, multiplicado por 100.

Cobertura Vacinal = n° de pessoas por faixa etaria ¢/ esquema basico completo x 100

Populacao total dessa mesma faixa etaria



3.3.PROCEDIMENTOS DE ANALISE DOS DADOS

As varidveis para anélise desse estudo ecoldgico sobre o impacto da implantagdo da
vacina e da variagdo nos gastos hospitalares, foram : taxas de incidéncia, mortalidade e
hospitalizacdo e variacbes nos gastos totais hospitalares antes e apds a introducéo da Vacina

antimeningocococica no PNI.

Os dados foram coletados em planilhas do Excel e ap6s célculos dos coeficientes e taxas,
foram realizados os calculos estatisticos no OPEN EPI e SPSS ( Statistical Package for the

Social Sciences ), para as analises estatisticas. Foram feitas as seguintes analises estatisticas:

e Teste t de Student - teste de médias de amostras independents ( OPEN EPI) para as

taxas de incidéncia, mortalidade e hospitaliza¢do.(“OpenEpi Menu”, 2018)

e Variagdes nos gastos totais hospitalares antes e ap6s a introdugdo da Vacina

antimeningococdcica no PNI

e Teste de Pearson para correlagdo entre cobertura vacinal e incidéncia da doenga antes e

apos introducdo da vacina ( SPSS)
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4 RESULTADOS DA PESQUISA

e Taxa de Incidéncia
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Figura 7. Taxa de Incidéncia, por 100 mil habitantes, de Doenca Meningocécica no MSP por faixa
etaria 0 a 4 anos e de 10 a 14 anos, 2007 a 2015.
Fonte - SINAN/ IBGE

Foram avaliados um total de 1418 casos confirmados para a faixa etaria de 0 a 4
anos e de 353 casos confirmados para a faixa etaria de 10 a 14 anos, no periodo de 2007
a 2015, no municipio de Séo Paulo. Para a faixa etéaria de 0 a 4 anos a taxa de incidéncia
foi de 23,28 por 100 mil habitantes em 2007 e de 10,82 por 100 mil habitantes em 20015.
Para a faixa etaria de 10 a 14 anos (faixa controle), a taxa de incidéncia foi de 5,24 por

100 mil habitantes em 2007 e 2,55 por 100 mil habitantes em 2015, conforme figura 7.

Nos anos de 2007 a 2010, no periodo anterior a implantacdo da vacina, a taxa de
incidéncia teve uma variacdo percentual positiva de 20,08 % para a faixa etariade 0 a 4
anos e uma variacao percentual negativa de 7,08 % para a faixa etaria de 10 a 14 anos.
Nos anos de 2011 a 2015 no periodo posterior a implantagdo da vacina, a taxa de
incidéncia teve uma variagdo percentual negativa de 50,51 % para a faixa etariade O a
4 anos e uma variagdo percentual negativa de 46,94 % para a faixa etaria controle de
10 a 14 anos. Considerando-se o periodo total de 2007 a 2015, englobando os dois

periodos (pré e pos implantagdo da vacina), a variacao percentual da taxa de incidéncia
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foi negativa de 53,54% para faixa etaria de 0 a 4 anos e negativa de 51,27 % para a faixa

etaria de 10 a 14 anos.

Tabela 3:
Taxa Média e Diferenca da Taxa de Incidéncia da DM por faixa etéria, antes e apés a introducédo da
vacina

_ ANTES DEPOIS Teste de média "t"
Pré-vacinagdo  P¢s-vacinacéo este de media ™t

Faixa etaria 0 a 4 anos
Variacéo Perc. % 20,08 - 50,51
Média + DesvPad 26,13+ 2,03 13,98 + 4,51 p=0,04
Faixa etria 10 a 14 anos
Variagdo Perc. % -7,08 - 46,94
Média + DesvPad 4,74 £ 0,66 4,18 +1,38 p=0,99

Fonte: SINAN/ IBGE

Na tabela 3, esta descrito o teste de média “t”, para as taxas de incidéncia apresentadas
nafigura 1, com “p =0,04” para a faixa etaria de 0 a 4 anos e “p = 0,99” para faixa etaria
de 10 a 14 anos.
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e Taxa de Mortalidade
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Figura 8. Taxa de Mortalidade por Doenca Meningocécica, por 100 mil habitants, no MSP por faixa
etaria 0 a 4 anos e de 10 a 14 anos, 2007 a 2015.
Fonte - SINAN/ IBGE

Foram levantados um total de 596 casos de dbitos para a faixa etaria de 0 a 4 anos e de 146
casos de Obitos para a faixa etaria de 10 a 14 anos, no periodo de 2007 a 2015, no municipio de
Sédo Paulo. Para a faixa etéaria de 0 a 4 anos a taxa de mortalidade por 100 mil habitantes foi de
9,73 em 2007 e de 3,11 em 20015. Para a faixa etéaria de 10 a 14 anos, (faixa controle) a taxa
de mortalidade por 100 mil habitantes foi de 1,27 em 2007 e 0,81 em 2015.

Nos anos de 2007 a 2010, no periodo anterior a implantagdo da vacina, a taxa de
mortalidade teve uma variacdo percentual positiva de 47,45 % para a faixa etaria de 0 a 4 anos
e uma variacdo percentual positiva de 102,10 % para a faixa etaria de 10 a 14 anos. Nos anos
de 2011 a 2015 no periodo posterior a implantagdo da vacina, a taxa de mortalidade teve uma
variacdo percentual negativa de 57,07 % para a faixa etaria de 0 a 4 anos e uma variagédo
percentual negativa de 63,91% para a faixa etaria de 10 a 14 anos. Considerando-se o periodo
total de 2007 a 2015, englobando os dois periodos (pré e pos implantacdo da vacina), a variagdo
percentual da taxa de mortalidade foi negativa 68,04 % para faixa etéaria de 0 a 4 anos e negativa
de 36,33 % para a faixa etaria de 10 a 14 anos.
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Tabela 4:

Taxa Média e Diferenca da Taxa de Mortalidade da DM por faixa etaria 0 a 4 e 10 a 14 anos, antes e apos a
introducdo da vacina.

_ANTES DEPOIS Teste de média "t"
Faixa etaria 0 a 4 anos Pre- vacinagao Pds-vacinagéo

Variacdo Perc. % 47,45 - 57,07

Média + DesvPad 12,22 £1,90 4,81+2,01 p =0,0001
Faixa etaria 10 a 14 anos

Variacéao Perc. % 102,10 - 63,91

Média + DesvPad 1,86 £0,73 2,16 + 1,20 p=0,08

Fonte: SINAN/ IBGE

Na tabela 4, esta descrito o teste de média “t” para as taxas de mortalidade apresentadas
na figura 2, com “p = 0,0001” para a faixa etaria de 0 a 4 anos e “p = 0,08” para faixa etaria de
10 a 14 anos.



e Taxa de Hospitalizagdo
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Figura 9. Taxa de Hospitalizacdo,por 100 mil habitantes, por Doenca Meningococica no MSP
por faixa etdria 0 a4 anos e de 10 a 14 anos, 2007 a 2015.

Fonte - SIH/IBGE

E importante ressaltar que a taxa de hospitalizacio foi corrigida para a populagio que

utiliza o SUS , segundo o Atlas de Saude da Cidade de S&o Paulo de setmbro de 2011, no qual

consta usuarios do SUS como sendo 56% da populacédo.(Secretaria da Satude do Municipio de

Séo Paulo & Instituto Via Publica, 2011).

Foram analisados um total de 1143 casos de hospitalizacdo para a faixa etaria de 0 a 4

anos e de 263 casos de hospitalizacdo para a faixa etaria de 10 a 14 anos, no periodo de 2007 a

2015, no municipio de Séo Paulo.

Para a faixa etaria de 0 a 4 anos a taxa de hospitalizacdo por 100 mil habitantes foi de

23,99 em 2007 e de 12,07 em 20015. Para a faixa etéria de 10 a 14 anos, (faixa controle) a taxa
de hospitalizagdo por 100 mil habitantes foi de 6,62 em 2007 e 2,90 em 2015.



Nos anos de 2007 a 2010, no periodo anterior a implantacdo da vacina, a taxa de hospitalizagéo
teve uma variacdo percentual positiva de 94,38 % para a faixa etaria de 0 a 4 anos e uma
variacdo percentual positiva de 12,48 % para a faixa etaria 10 a 14 anos. Nos anos de 2011 a
2015 no periodo posterior a implantacdo da vacina, a taxa de Hospitalizacdo teve uma variagdo
percentual de 1,35 % para a faixa etéria de 0 a 4 anos e uma variacdo percentual de 3,83 %
para a faixa etaria de 10 a 14 anos.

Considerando-se o periodo total de 2007 a 2015, englobando os dois periodos (pré e pos
implantacédo da vacina), a variacao percentual da taxa de hospitalizacao foi negativade 49,69

% para faixa etéria de 0 a 4 anos e negativa de 56,23 % para a faixa etaria de 10 a 14 anos.

Tabela 5:
Taxa Média e Diferenca da Taxa de Hospitalizacdo da DM por faixa etdria 0 a 4 e 10 a 14 anos antes e
apos a introducgdo da vacina.

ANTES DEPOIS TR

Pré- vacinacdo P6s-vacinacio Teste de média "t
Faixa etdria 0 a 4 anos
Variacdo Perc. % 94,38 1,35
Média + DesvPad 36,15 + 10,50 21,46 £ 7,91 p=0,03
Faixa etdria 10 a 14 anos
Variacéo Perc. % 12,48 3,83
Média + DesvPad 6,92 + 0,68 6,10 £ 2,69 p=>0,99

Fonte: SIH / IBGE

Na tabela 5, esta descrito o teste de média “t”, para as taxas de hospitalizacdo
apresentadas na figura 3, com “p = 0,39” para a faixa etaria de 0 a 4 anos e “p = > 0,99” para

faixa etaria de 10 a 14 anos.
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e Cobertura Vacinal
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Figura 10. Cobertura Vacinal e Taxa de Incidéncia por 100 mil habitantes, por D.M. no MSP ,
faixa etaria de 0 a 4 anos, 2007 a 2015. (R = - 0,143 ; p = 0,787 / Sperman’s rho)
Fonte - PNI Programa Nacional de Imunizag6es / SINAN / IBGE

A taxa de Cobertura Vacinal foi avaliada a partir de 2010, ano em que a vacina foi
introduzida. No ano de 2010 a taxa de cobertura vacinal foi de 15,79 por 100 mil habitantes.
Considerando-se que a vacina foi introduzida no segundo semestre do ano e que a taxa de
Cobertura nesse ano foi muito baixa, nesse estudo o ano de 2010 foi considerado como sendo

parte do periodo pré-vacinal.

Na figura 10, o grafico mostra a taxa de incidéncia da doencga na faixa etaria de 0 a 4 anos,
em relacdo a taxa de cobertura vacinal. O Coeficiente de correlacdo de Spearman foi de
R=-0,143 e o0 valor de p = 0,787, mostrando que n&o houve correlacdo significative com estas

variaveis.
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e Valores Totais por Hospitalizacéo

Tabela 6:
Valores Totais de Gastos com Hospitalizagdo no SUS com DM na faixa etéria de 0 a 4 anos, proporcionais aos Valores Totais de Gastos no SUS com todas as categorias na
faixa etéria de 0 a 4 anos, valores expressos em reais, no MSP de 2007 a 2015.

0 a4 anos 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015

Gastos DM 143.405,74 222.580,00 349.500,08 370.694,27 186.734,81 171.447,51 174.000,08  178.885,17 89.950,27

Gastos Totais ~ 62.580.666,25 74.094.696,56 95.235.795,59 103.229.124,70 109.218.034,39 105.831.308,48 107.705.783,13 108.360.348,36 95.113.093,03
Gastos com

DM (%)

Proporcéo 0,23% 0,30% 0,37% 0,36% 0,17% 0,16% 0,16% 0,17% 0,09%
Fonte: Ministério da Salde - Sistema de Informagdes Hospitalares do SUS (SIH/SUS)

A variacdo percentual dos gastos totais com hospitalizagdo por DM proporcionais aos gastos totais com hospitalizacdo no Sus por todas as
categorias para a faixa etaria de 0 a 4 anos, foi negativa de 60,8%, considerando-se o periodo de 2007 a 2015.

Tabela 7:
Valores Totais de Gastos com Hospitalizacdo no SUS com DM na faixa etaria de 10 a 14 anos, proporcionais aos Valores Totais de Gastos no SUS com todas as categorias na
faixa etaria de 10 a 14 anos, valores expressos em reais, no MSP de 2007 a 2015.

10 a 14 anos 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Gastos DM 30.629,00 30.618,19 52.164,21 49.156,24 64.401,22 59.254,95 70.390,71 25.826,60 34.881,70
Gastos Totais 11.370.658,77 17.879.239,50 13.759.700,49 15.432.342,53 15.863.260,92 14.854.557,74 16.929.997,96 16.236.332,72 13.245.747,68
Gastos com

DM (%)

Proporcéo 0,27% 0,17% 0,38% 0,32% 0,41% 0,40% 0,42% 0,16% 0,26%

Fonte: Ministério da Salde - Sistema de Informagdes Hospitalares do SUS (SIH/SUS)

A variacdo percentual dos gastos totais com hospitalizacdo por DM proporcionais aos gastos totais com hospitalizacdo no SUS por todas as
categorias para a faixa etaria de 10 a 14 anos, foi negativa de 3,7 %, considerando-se o periodo de 2007 a 2015.



Nos anos de 2007 a 2010, no periodo anterior a implantagdo da vacina, a variagcao
percentual dos gastos totais com hospitalizagdo por DM proporcionais aos gastos totais com
hospitalizacdo no SUS por todas as categorias para a faixa etaria de 0 a 4 anos , foi de positiva
de 56,5 % e positiva de 18,5 % para a faixa etaria de 10 a 14 anos. Nos anos de 2011 a 2015
no periodo posterior a implantagdo da vacina, a variagdo percentual foi negativa de 47,05 %
para a faixa etaria de 0 a 4 anos e negativa de 36,5 % para a faixa etéria de 10 a 14 anos.

Considerando-se o periodo total de 2007 a 2015, englobando os dois periodos ( pré e pos
implantacdo da vacina), a variacdo percentual dos Valores Totais de Gastos com Hospitalizacéo
no SUS com DM, proporcionais aos Valores Totais de Gastos no SUS com todas as categorias
foi negativa de 60,8% para faixa etaria de 0 a 4 anos e negativa de 3,7 % para a faixa etaria de
10 a 14 anos.

Tabela 8:
Taxa Média e Diferenca dos gastos com DM por faixa etaria 0 a 4 e 10 a 14 anos, antes e ap6s a introducdo da
vacina (valores em reais).

ANTES DEPOIS T?gt.e de
Faixa etaria 0 a 4 anos Preé- vacinagao Pés-vacinagao media “t
Variacéo Perc. % +158,49% - 53,81%
Média + DesvPad 271.545,02 +£107.586,88  160.203,57 + 39.702,66 p=0,06
Faixa etaria 10 a 14 anos
Variagdo Perc. % +60,49% - 45,84%
Média + DesvPad 40.641 £ 11.633,15 50.951,04 + 19.475,78 p=0,38

Fonte: Ministério da Saude - Sistema de Informacdes Hospitalares do SUS (SIH/SUS)

Na tabela 8, esta descrito o teste de média “t” para 0s Valores Totais de Gastos com
Hospitalizagdo no SUS com DM na faixa etéria de 0 a 4 anos e 10 a 14 anos apresentados nas
tabelas 6 e 7, com “p = 0,06 para a faixa etaria de 0 a 4 anos e “p = 0,38” para faixa etaria
de 10 a 14 anos.



5 DISCUSSAO DOS RESULTADOS

O objetivo geral deste estudo foi avaliar o impacto da vacina antimeningococica na
morbimortalidade da doenga meningocdcica em criangas menores de quatro anos, na cidade de
Séo Paulo no periodo de 2007 a 2015. Os objetivos especificos foram descrever: o nimero de
casos confirmados da DM segundo variaveis gerais: sexo, raca e media de permanéncia
hospitalar e os Aspectos Epidemioldgicos e Clinicos da Doenca Meningocdcica. Os objetivos
especificos foram também analisar: taxa de incidéncia, taxa de mortalidade, taxa de
hospitalizacao e gastos com hospitalizacdo da doenca meningococica antes e ap0s a introducéo
da vacina antimeningocdcica; assim como analisar a cobertura vacinal ap6s a introducdo da

vacina.

Para a taxa de incidéncia da DM no municipio de Sao Paulo , foi observada uma reducéao
de 53,54 % (p = 0,04 ) para a faixa etaria de 0 a 4 anos e reducédo de 51,27% (p => 0,99 ) para
a faixa etéaria de 10 a 14 anos, de 2007 a 2015, o que sugere impacto positivo relevante da
vacinacdo na diminuigdo de ocorréncia de DM na populacdo alvo , quando comparados 0s
periodos pré e pos vacinal. O estudo condiz com dados da literatura, estando de acordo com 0s
estudos de Duarte, Bezerra & Bianco (2017) e Niehues et. al. (2016), que também avaliaram a
taxa de incidéncia da DM antes e ap0s a introducdo da vacina e evidenciaram reducdo da

mesma.(Nascimento, Bezerra, & Bianco, 2017)

A taxa de mortalidade por DM no periodo de 2007 a 2015 , incluindo os periodos pré e
pos vacinal, apresentou reducdo de 68,04 % ( p = 0,02) para faixa etaria de 0 a 4 anos e reducédo
de 36,33 % ( p = 0,13) para a faixa etaria de 10 a 14 anos. , evidenciando taxas que podem levar
a melhora nos indicadores basicos de desenvolvimento humano e socio-econdmico. A reducéo
na taxa de mortalidade foi evidenciada em outros dados da literatura, como no estudo de Moraes
(2017) e Masuda (2018)

Comparando-se a taxa de hospitalizagdo, nos periodos pré e pos vacinagdo, observa-se
reducdo de 49,69 % para faixa etariade 0 a4 anos (p=0,03) ede 56,23% (p=>0,99)
para a faixa etaria de 10 a 14 anos, revelando o resultado positivo da prevencao de riscos através
do programa de vacinagdo. Segundo estudo publicado por Xavier et.al. (2013), os resultados
apontam queda na taxa de hospitalizacdo por DM, apos a introdugdo da vacina contra o
meningococo C, citando assim, este programa de imunizacdo como relevante ferramenta na

reducdo de casos da doenca. Conforme citado por Dias da Costa et.al (2010), o levantamento
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das taxas de hospitalizacdo por circunstancias vulneraveis a atencdo priméria € um bom
indicador da qualidade dos cuidados.

A correlagdo entre cobertura vacinal e taxa de incidéncia apresentou segundo teste de
Spearmans, R= - 0,143; p = 0,787, este resultado mostra que ha uma tendéncia inversamente
proporcional entre os dois indicadores, porém sem significancia estatistica. O que pode ser
explicado pelo fato de que as coberturas vacinais atingiram rapidamente altas taxas de
coberturas e mantiveram-se nesse patamar, atingindo valores préximos a 100% em todo o
periodo, dificultando o calculo de correlacdo entre a cobertura vacinal e a incidéncia da doenca.
Domigues e Teixeira (2013) referem que as coberturas vacinais no Brasil sdo habitualmente
elevadas, a despeito da ndo uniformidade segundo os diferentes niveis socioeconémicos, que
demonstram ser menores nos grupos socioecondmicos mais altos, bem como nos grupos mais
baixos. Ainda assim, as elevadas coberturas vacinais em outros grupos podem promover a
reducdo na incidéncia de doencgas imunopreveniveis.

Analisando-se o periodo de 2007 a 2015, englobando os periodos ( pré e pés
implantacdo da vacina), a variacdo percentual dos Valores Totais de Gastos com Hospitalizacao
no SUS com DM, proporcionais aos Valores Totais de Gastos no SUS com todas as categorias
foi negativa de 60,8% para faixa etaria de 0 a 4 anos e negativa de 3,7 % para a faixa etaria de
10 a 14 anos. Um estudo publicado por Soarez et al. (2011), conclui que o programa universal
de vacinacdo infantil contra o meningococo C provou ser uma estratégia custo-efetiva no Brasil,
resultados esses que podem contribuir para definir o preco mais favoravel da vacina e monitorar
seu impacto na populacao.

O impacto da vacina foi maior em todas as taxas estudadas, para a faixa etéaria
comtempladas pela vacina do que pela faixa etaria controle, ndo comtemplados pela vacina.
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6. CONSIDERACOES FINAIS E IMPLICACOES PARA A PRATICA

A carga da DM é substancial, com altas taxas de morbimortalidade, podendo causar
epidemias, com impacto importante para saude publica. Pacientes sobreviventes podem
apresentar sequelas importantes que podem ir desde cicatrizes de pele até amputacdo de
membros, reduzindo a qualidade de vida dos acometidos. Existem encargos econémicos
durante a hospitalizacdo e também apos a alta, quando conseguem sobreviver. A estratégia
mais eficaz para reduzir a carga total de doenca meningocécica € a prevengdo através da
vacinacdo. Os sistemas de salde modernos precisam estar diretamente conectados com a
economia em saude, cujos achados servirdo de guia para as politicas de satde. Portanto, ao se
considerar a carga da DM, ndo deve ser esquecido que é uma doenga prevenivel por
vacina.(Martindn & Torres, 2016). O conhecimento do perfil epidemioldgico dessa doenca €
essencial para fortalecer as medidas de salde publica e possibilitar as intervencfes necessarias.

Consideramos de extrema relevancia a diminuicdo nas taxas de incidéncia, mortalidade
hospitalizacdo e gastos com DM apresentadas por esse estudo. Assim como a diminui¢do nos
gastos com hospitalizacdo por DM. A hipdtese gerada por esse estudo ecoldgico é de que a
introducdo da vacina teve grande influéncia nesses resultados.

Como implicagdo para a pratica da Gestdo em Sistemas de Salde € relevante reforcar que
o diagnostico de salde auxilia no planejamento das a¢des de salide e que a avaliacdo da situagédo
de salde-doenca de uma populacdo tem como importante instrumento a Epidemiologia
Gerencial, com a qual, através da utilizacdo de seus métodos de estudo é possivel fundamentar
as estratégias de controle e prevencdo dos agravos a saude, bem como o planejamento e o
gerenciamento dos servicos de salde.

A salde publica avancou nos ultimos anos melhorando os padrdes cientificos de
evidéncias subjacentes a intervencdes e acdes. A saude publica baseada em evidéncias exige
uma solida base de conhecimento sobre frequéncia e distribuicdo de doengas, sobre os
determinantes e consequéncias da doenca, e sobre a seguranca e eficacia das intervencdes e
seus custos. A contribuicdo da epidemiologia para as politicas de saude, engloba a construgéo
e andlise dos indicadores e andlise do impacto, em termos de morbimortalidade, das doengas
contempladas por politicas determinadas, retratando a efetividade e a eficiéncia da politica
adotada. (Waldman, 1998).
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6.1. LIMITACOES E SUGESTOES DE FUTURAS PESQUISAS

Tratando-se de um estudo ecoldgico, uma das limitagdes da pesquisa € a possibilidade de
viés ecologico ou faldcia ecologica, tendo em vista que uma associacdo observada entre
agregados ndo significa, obrigatoriamente, que a mesma associagdo ocorra em nivel de
individuos.

A Subnotificacdo de doencas de notificagdo compulsoria, também constitui uma
limitacdo da pesquisa. A vigilancia epidemioldgica tem como objetivo alcancar o registro
correto de todos os casos das doencas sob vigilancia, melhorando assim a sensibilidade do
sistema. Existem iniciativas para reduzir a subnotificacdo e uma das mais importantes foi a
instituicdo dos Nucleos de Epidemiologia Hospitalar, hoje atuantes no pais, em hospitais de
referéncia, utilizando a busca ativa de casos como estratégia para aprimorar a notificacdo de
doencas. Outra iniciativa é a "lincagem" rotineira do banco de dados de casos notificados com
o Sistema de Informacbes de Mortalidade. Essas iniciativas possibilitam captar casos néo
notificados que utilizam a rede de servicos do SUS e aqueles gque tiveram a DM elencada como
causa do Gbito. (Segurado et al., 2016)

Para pesquisas futuras sugere-se que sejam acrescentadas ao estudo as variaveis APVP
( Anos potenciais de vida perdidos ), que leva em consideragdo o nimero de anos de vida que
em teoria uma populagéo deixa de viver devido a uma morte prematura e a DALY (Anos de
Vida Perdidos Ajustados por Incapacidade), que leva em consideracdo 0s anos vividos com
incapacidade por sequelas de uma doenca quando néo fatal; cujos resultados certamente terdo
significado importante do ponto de vista de uma analise econémica, pois esse indicador permite
comparar os indicadores dos agravos , favorecendo a gestdo e controle social das politicas e
acOes de saude.(Nedel, Rocha, & Pereira, 1999).
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