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RESUMO

Vilas Boas, AS. Estudo epidemioldgico dos individuos com Sarampo no estado da Bahia
periodo de 2006 a 2019. [Trabalho de conclusédo de curso]. Bahia: Escola Bahiana de
Medicina e Saude Publica; 2021.

Introducdo: Sarampo é uma doenca exantematica contagiosa, uma das principais causas de
mortalidade infantil. A vacina é utilizada como estratégia de prevencdo em varios paises,
possibilitando alcancar a eliminacdo da circulacdo endémica do virus. No entanto, casos de
sarampo voltaram a ocorrer na Bahia, no Brasil e no mundo. Objetivo: Descrever o perfil
epidemioldgico dos individuos acometidos pelo Sarampo no estado da Bahia no periodo de
2006 a 2019. Metodologia: Estudo observacional descritivo, com dados secundarios de casos
notificados e cobertura vacinal com triplice viral na Bahia, entre 2006 a 2019, fornecidos pela
DIVEP/SESAB do Sistema de Informacdes de Agravos de Notificacdo (SINAN). As varidveis
foram: casos por ano, sexo, zona, raca/cor, escolaridade, faixa, idade gestacional em gestantes,
fonte provavel de infecgdo, sinais e sintomas, 1° e 2° sorologias IgM e IgG e re-teste, isolamento
viral segundo amostra clinica coletada, classificacdo final, classificacdo final de casos
descartados, critério de confirmacéo, evolucao, vacinacao contra sarampo e rubéola dupla ou
triplice viral, cobertura vacinal em menores de cinco anos com a vacina triplice viral e conforme
a dose D1 e D2. Os dados sobre a cobertura vacinal com a triplice viral foram do Sistema de
Informacéo do Programa Nacional de Imunizacgéo (SI-PNI). O projeto aprovado pelo CEP da
EBMSP através do parecer no. 4.314.429 de 1/10/2020. Resultados: Na Bahia, no periodo de
2006 a 2019, foram notificados 5.399 casos suspeitos de Sarampo. Maior frequéncia ocorreu
em individuos do sexo feminino (50,6%), pardos (52,9%), residentes da zona rural urbana
(73,1%), pré-escolares ou estudantes do ensino fundamental (9,3%) e na faixa etaria de um a
nove anos (72,7%) A principal fonte provavel de infeccdo foi em domicilio e vizinhanga (7,3%).
Sintomatologia mais referida foi tosse (62,9%), coriza (57,5%) e conjuntivite (31%). Dos casos,
1,3% foram confirmados, principalmente pelo critério laboratorial (81,3%). Em relacdo ao
desfecho, a maioria dos casos evoluiu com cura (53,3%). Os anos com maiores coeficientes de
incidéncia foi 2007 e 2019, apresentando tendéncia de aumento a partir de 2016. A cobertura
vacinal apresentou tendéncia de declinio (B = -3,297) estatisticamente significante (valor de p
=0,0), mais acentuada entre 2015 e 2019, com valores abaixo de 90%. A maior diferenca entre
a primeira e segunda dose da vacina triplice viral foi no ano de 2013 (40,69%). A analise de
correlacédo entre o coeficiente de incidéncia do sarampo demonstrou fraca correlacdo entre as
variaveis (R? = 0,187) sem significancia estatistica (valor de p = 0,523). Concluséo: O perfil
epidemioldgico dos casos de Sarampo na Bahia, no periodo de 2006 a 2019, constitui-se de
individuos do sexo feminino, pardos, residentes da zona urbana e faixa etaria de um a nove
anos. Houve tendéncia de aumento da incidéncia e cobertura vacinal insuficiente com tendéncia
de declinio, sobretudo no periodo entre 2015 e 2019. A despeito da fraca correlagdo entre o
coeficiente de incidéncia e a cobertura vacinal, a linha de tendéncia das variaveis demonstram
uma relacdo inversamente proporcional, 0 que aponta a necessidade de mais estudos a longo
prazo para determinar tal correlacao.

Palavras-chave: Sarampo. Vacina triplice viral. Bahia. Epidemiologia.



ABSTRACT

Vilas Boas, AS. Epidemiological study of individuals with Measles in the state of Bahia from
2006 to 2019. [Course conclusion paper]. Bahia: Bahiana School of Medicine and Public
Health; 2021.

Introduction: Measles is a contagious exanthematic disease, one of the main causes of infant
mortality. The vaccine is used as a prevention strategy in several countries, enabling the
elimination of the endemic circulation of the virus. However, measles cases have reoccurred in
Bahia, Brazil and the world. Objective: To describe the epidemiological profile of individuals
affected by Measles in the state of Bahia from 2006 to 2019. Methodology: Descriptive
observational study, with secondary data of reported cases and vaccination coverage with triple
viral in Bahia, between 2006 to 2019, provided by DIVEP/SESAB of the Notifiable Diseases
Information System (SINAN). The variables were: cases per year, gender, zone, race/color,
schooling, age, gestational age in pregnant women, probable source of infection, signs and
symptoms, 1st and 2nd IgM and 1gG serologies and retest, viral isolation according to clinical
sample collected, final classification, final classification of discarded cases, confirmation
criteria, evolution, vaccination against measles and rubella with double or triple viral vaccine,
vaccination coverage in children under five years old with the triple viral vaccine and according
to dose D1 and D2. The data on vaccination coverage with the triple viral vaccine were from
the Information System of the National Immunization Program (SI-PNI). The project approved
by the EBMSP CEP through opinion n. 4,314,429 of 1/10/2020. Results: In Bahia, from 2006
to 2019, 5,399 suspected measles cases were reported. The highest frequency occurred in
females (50.6%), browns (52.9%), residents of the urban rural area (73.1%), preschoolers or
elementary school students (9.3%) and in the age group of one to nine years (72.7%) The main
probable source of infection was at home and in the neighborhood (7.3%). Most cited symptoms
were cough (62.9%), runny nose (57.5%) and conjunctivitis (31%). Of the cases, 1.3% were
confirmed, mainly by laboratory criteria (81.3%). Regarding the outcome, most cases evolved
with cure (53.3%). The years with the highest incidence coefficients were 2007 and 2019, with
an increasing trend from 2016 onwards. VVaccination coverage showed a statistically significant
decline (B = -3.297) (p value = 0.0), more accentuated between 2015 and 2019, with values
below 90%. The biggest difference between the first and second doses of the triple viral vaccine
was in 2013 (40.69%). The correlation analysis between the measles incidence coefficient
showed a weak correlation between the variables (R2 = 0.187) without statistical significance
(p value = 0.523). Conclusion: The epidemiological profile of measles cases in Bahia, in the
period from 2006 to 2019, is made up of females, browns, residents of the urban area and age
group from one to nine years. There was a tendency to increase incidence and insufficient
vaccination coverage with a declining trend, especially in the period between 2015 and 2019.
Despite the weak correlation between the incidence coefficient and vaccination coverage, the
trend line of the variables shows an inversely proportional relationship which points to the need
for more long-term studies to determine such a correlation.

Keywords: Measles. Triple viral vaccine. Bahia. Epidemiology.
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1 INTRODUCAO

O sarampo é uma doenca exantematica altamente contagiosa, sendo uma das principais
responsaveis pela mortalidade infantil em paises do Terceiro Mundo. Objetivando a prevencao
efetiva contra o0 sarampo, a vacina tem sido usada como estratégia em varios paises e,
consequentemente, muitos deles conseguiram eliminar o sarampo endémicol. No entanto,
segundo dados da Organizacdo Mundial de Saude (OMS), casos de sarampo voltaram a ocorrer
em niveis alarmantes no mundo. O Brasil, em 2016, recebeu o certificado, concedido pela
Organizacao Pan-Americana (OPA), de eliminacdo da circulacédo do virus do sarampo. Porém,
em 2018 e 2019, apresentou surtos de sarampo, confirmando um total de 11.371 casos nesse

periodo, incluindo 12 mortes?®,

Além da patogenicidade do virus, outro fator desencadeante de surtos de sarampo no
Brasil é a importacdo do virus de outros paises onde o sarampo ainda é endémico. Devido a
crescente globalizacdo, hd um risco constante de reintroducdo da doenca em regifes onde ja
houve a sua erradicacdo, que passam a funcionar como novas fontes de exportacao do virus,
ampliando a disseminagéo global da doenga® O Brasil ndo apresentava circulacdo endémica do
virus do sarampo desde o ano 2000. Nos anos seguintes, apenas casos importados foram
confirmados no Brasil* e, em 2016, o sarampo foi eliminado no pais. O surto de 2018 iniciou-
se com a imigracdo de refugiados da Venezuela, pais com surto ativo desde 2017. Segundo
dados da OPAS, o gendtipo identificado nesses dois paises foi 0 D8 com sequéncia semelhante
as sequéncias identificadas na Europa, que reportou um numero recorde de pessoas afetadas

pela doenca em 2018 apds 0 menor nimero em 20162°.

Verificou-se que quanto menor a cobertura vacinal, maior o risco de importagéo do virus
do sarampo para as regides erradicadas do virus endémico?, como o Brasil. Isso, pois, a
populacdo encontra-se mais vulneravel, o que facilita a disseminacdo do virus importado. O
Brasil possui cobertura vacinal da triplice viral (sarampo, caxumba e rubéola) inferior a
recomendacdo da OMS de 95%, o que predispOe a surtos e epidemias com intervalos de dois
ou trés anos®. Conforme dados do DATASUS, em 2018, cerca de 92% da populacgo tinha
recebido a primeira dose e apenas 76% a segunda dose’, sendo esse nlimero ainda menor em

algumas cidades®.

A primeira dose da vacina triplice viral gera uma resposta imune protetora em mais de

90% dos individuos vacinados, com uma taxa de falha primaria comparativamente alta. A
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segunda dose da vacina aumenta essa taxa de protecdo para 98%°2, prolongando a protecio
contra 0 sarampo em criangas maiores® e protegendo os individuos vacinados que contraem
sarampo (2%) de uma forma mais grave da doenca®®. No entanto, ainda assim ha uma taxa de
falha secundéria da vacina contra o sarampo, isto é, falha na segunda dose da vacinacdo ou
declinio da imunidade, de aproximadamente 5% cerca de 10 a 15 anos apds a segunda dose da
vacina!l. Um estudo recentemente publicado de casos registrados de sarampo confirmados em
laboratorio na Califérnia, entre 2000 e 2015, relatou 232 casos de sarampo com historico de
vacinacao, dos quais 80% ndo foram vacinados, 9% receberam uma dose e 11% receberam as
duas doses da vacina do sarampo, indicando a provavel ocorréncia de imunidade em declinio.
Apesar disso, observou-se que o quadro clinico e evolucao dos pacientes ndo vacinados e dos
que tiveram apenas uma dose da vacina foi mais grave do que aqueles que receberam as duas
doses, 0s quais apresentaram sintomas mais brandos e tiveram menos probabilidade de serem
hospitalizados'?, bem como de evoluirem com complicacdes e sequelas tardias, como o
aumento a longo prazo da mortalidade geral por doencas infecciosas devido a imunossupressao
induzida pelo sarampo®?, como pneumonias ou infecgdes gastrointestinais, que sdo a principal

causa de morbimortalidade associada ao sarampo4.

Sendo assim, as falhas primarias e o declinio dos niveis de anticorpos circulantes,
somadas aos riscos de complicacOes graves secundarias ao sarampo justificam a importancia
de manter o calendario vacinal atualizado a fim de garantir maior imunidade individual e
coletiva.

Além da protecdo individual contra as complica¢Ges do sarampo, elevadas taxas de
cobertura vacinal (> 95%) contribuem tanto para a interrupcdo da circulacdo do virus e
erradicacdo da doenca, quanto para garantir a imunidade de grupo, o “efeito rebanho”, o que
diminui o risco de surtos e confere protecdo inclusive aos ndo vacinados, como bebés abaixo
dos 12 meses™.

Diante disso, conclui-se que a vacinagdo contra o sarampo € comprovadamente uma
ferramenta crucial para a protecdo individual e coletiva contra tal doenga infectocontagiosa e
uma estratégia imprescindivel para evitar o surgimento de surtos e, assim, alcancar e manter a
eliminacdo da circulacdo viral no pais. A vacinacdo sistematica induz altos indices de
soroconversao, tem baixo custo de producéo e é capaz de interromper a transmissao viral em
extensas areas geograficas.

Sendo assim, a realizagdo desse trabalho torna-se relevante, pois visa tragar o perfil

epidemioldgico dos casos de sarampo no estado da Bahia no periodo entre 2006 e 2019, ao
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tempo em que se avalia os indices de cobertura vacinal neste mesmo periodo. Os resultados
desse estudo permitiram conhecer sobre a tendéncia da doenca no estado da Bahia assim como
a probabilidade de ocorréncia de surtos de sarampo, visto que foi analisada também a cobertura
vacinal com a vacina triplice viral no estado da Bahia. Desta forma, pretendeu-se produzir
informac0es para o aprimoramento das politicas no que se refere, especificamente, a vigilancia
epidemioldgica do sarampo, de vacinacdo e adocdo de campanhas educativas que visem a
conscientizacdo da populacdo sobre a gravidade da doenca e a importancia de manter o

calendario vacinal de criancas e adolescentes atualizado.
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2 REVISAO DE LITERATURA

O sarampo é uma doenca viral altamente contagiosa. Na maioria dos casos apresenta
evolucdo favoravel, no entanto, essa doenga pode ser grave e desenvolver complica¢Ges agudas
e tardias, podendo levar a morte. Por anos, o sarampo foi uma das principais causas de dbito
dentre as doencas infectocontagiosas no mundo®. No Brasil, era considerada uma doenca
endémica, com epidemias a cada 2 ou 3 anos®®, totalizando dez grandes epidemias até o ano de
1992, quando foi implantada uma campanha de vacinagdo em massa com o Plano Nacional de
Eliminacdo do Sarampo. Com essa estratégia, o Brasil atingiu uma cobertura vacinal igual ou
acima de 95% nas macrorregifes e queda significativa da incidéncia de sarampo e mortalidade
nos anos subsequentes*®. Nos anos seguintes, alguns surtos esporadicos ocorreram, mas foram
controlados com a intensificagdo das campanhas vacinais. Em 2000, foi confirmada a
eliminacdo do virus autdctone no Brasil, com detec¢do apenas de casos importados: 1 em 2001
(origem: Japdo) e 2 em 2003 (origem: Alemanha)*. Mesmo em fase de eliminagdo do sarampo,
ocorreram surtos no Ceara e Pernambuco entre 2013 e 2015, que desencadearam surtos nos
estados de S&o Paulo e Roraima. O surto foi contido e o Gltimo caso confirmado ocorreu em
julho de 2015°. Diante disso, em 2016, o Brasil recebeu o certificado de eliminacdo da

circulagdo do virus do sarampo pela Organizagio Pan-Americana (OPA)2.

Desde o desenvolvimento da vacina, muitos paises eliminaram o sarampo endémico. No
entanto, os paises onde a doenca continua endémica sdo fontes constantes de transmissdo
global. O risco de reintroducdo do virus é maior a medida que a cobertura vacinal diminui,
podendo gerar grandes surtos com potencial para se disseminar para outras partes do mundo?.
Esse cenario pode ser ilustrado pelo recente surto de sarampo no Brasil em 2018 e 2019,
iniciado a partir de refugiados venezuelanos, pais que vivenciava um surto desde 201723, Isso
demonstra a necessidade de maior vigilancia e medidas para manutencdo de alta cobertura

vacinal para eliminacéo do sarampo.

O sarampo é causado por um virus de RNA do género Morbillivirus, familia
Paramyxoviridae. O virion é composto por um nucleocapsideo helicoidal contendo uma
molécula de RNA envolvida com a nucleoproteina (N), conectada a fosfoproteina (P) e
polimerase grande (L), formando o complexo ribonucleoproteina (RNP). O capsideo € envolto
por um envelope lipidico derivado da célula hospedeira, composto por proteina matriz (M), na
face interna, e proteina hemaglutinina (H) e proteina de fuséo (F) projetadas na face externa. A
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funcdo da proteina H é ligar-se a receptadores da célula alvo: CD46 (proteina cofator de
membrana para inativacao do sistema complemento), SLAM/CD150 (molécula de ativacdo de
linfocitos sinalizadores) e receptor de poliovirus 4 (PVRL4/nectina 4)1"18, A interagio da
proteina H com o receptor desencadeia modificagdes conformacionais na proteina F, que
medeia a fusdo do envelope viral com a membrana plasmatica da célula hospedeira. As células
alvo em infec¢cbes agudas sdo células endoteliais, epiteliais e imunologicas. Ja em infeccdes
persistentes, as células alvo incluem neurénios e células da glia, que, uma vez infectadas, podem
disseminar o virus transinapticamente®®, Além dessas proteinas, ha duas proteinas n&o
estruturais C e V, codificadas pelo gene P, que sdo responsaveis pela regulagdo da resposta
infecciosa e inibicdo da sintese e sinalizacdo de interferon (IFN), o qual inibe de maneira eficaz
a replicacdo do virus do sarampo. Essa propriedade das proteinas C e V é, portanto, essencial

para driblar a resposta imunoldgica e estabelecer infeccdo persistente?8,

Pequenas mutagcBes nos genes das proteinas do envelope, sobretudo o gene da proteina
H, sdo suficientes para afetar a replicacdo viral. 1sso é evitado devido a restricbes genéticas,
estruturais e funcionais que tornam esses genes extremamente resistentes a mutagdes. Por outro
lado, a polimerase do virus do sarampo apresenta uma alta taxa de erros, o que produz inimeras
mutacOes, todavia, a maioria das mutacfes sdo deletérias e pouco toleraveis, sendo logo
eliminadas. Essa selecdo limita a diversidade genética do virus. Portanto, o virus do sarampo
tem uma alta estabilidade genética e é conservado entre as linhagens, limitando a sua evolugédo

antigénica para evasdo da resposta imune’°,

O sarampo apresenta uma elevada contagiosidade por ter transmissdo direta por
secrecOes nasofaringeas como goticulas expelidas ao tossir, espirrar ou falar e aerossois com
particulas virais no ar, principalmente em ambientes fechados. Sendo assim, o virus entra pela
via respiratdria e infecta células dendriticas e macrofagos do epitélio respiratério, que o
transportam para o tecido linfoide, ponto de partida para rapida disseminacéo sistémica e alta
viremia primaria'®. Ap6s 5 a 7 dias, ocorre uma infeccio generalizada do endotélio vascular,
além de infeccdo nos tecidos da conjuntiva, trato gastrointestinal, trato respiratorio e cavidade

bucal, marcando o periodo de viremia secundaria.

O periodo de incubacdo da doenca varia entre 7 a 14 dias, desde a exposi¢cdo até o
aparecimento dos sinais e sintomas?’. O periodo de infeccio dura cerca de 7 dias, iniciando-se
com a fase prodrémica com sinais inespecificos como febre, tosse, coriza, conjuntivite ndo
purulenta e fotofobia??. No final dessa fase, pode haver o aparecimento de manchas de Koplik

— enantema de aspecto esbranquicado na mucosa oral, principalmente na garganta e mucosa
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jugal, ao nivel do primeiro molar. Esse € um sinal patognomonico que precede o exantema e
dura de 2 a 3 dias®. Ap06s 2 a 4 dias do inicio dos sintomas, surge 0 exantema e 0S outros
sintomas se acentuam. O exantema do sarampo caracteriza-se por serem manchas eritematosas
discretas (3 a 10mm), maculopapulares, ndo pruriginosas, lenticulares ou numulares, permeadas
por pele sa. Inicia na regido da face e atras das orelhas, com progressdo craniocaudal,
concentrando-se em maior quantidade na face e tronco. O rash cutaneo dura cerca de 4 a 6 dias,
com maxima intensidade no 3° dia, desaparecendo de maneira rapida, deixando uma lesdo

escurecida com descamagcéo furfuracea??%,

O inicio do exantema coincide com 0 surgimento da resposta imune adaptativa,
resultado da infiltragio de leucécitos nos locais de replicacdo do virus na pele?*. Bem como
coincide com o inicio da eliminacdo do virus e 0 seu desaparecimento marca a depuracdo do
virus infeccioso e a recuperacao clinica. Apesar disso, 0 RNA viral persiste e pode ser detectado
no sangue, secre¢des respiratorias e urina por semanas a meses, 0 que indica que a depuracao
das células infectadas e do RNA viral ocorre em um processo prolongado. Estudo prospectivo
realizado com criancas zambianas diagnosticadas com sarampo detectou 0 RNA viral em 62%
das criancas apos 1 a 2 meses e 37% em 3 a 4 meses apos a alta hospitalar?. A persisténcia do
RNA viral pode explicar o desenvolvimento de infeccdo persistente e o desenvolvimento de

imunidade vitalicia a reinfeccio pelo sarampo®®,

A infeccdo persistente do sarampo esta associada a complica¢Ges neuroldgicas tardias,
que podem surgir, em média, apds 7 a 10 anos da infeccdo aguda. Uma das principais
complicagdes € a panencefalite esclerosante sub-aguda (SSPE), uma doenca neurodegenerativa
progressiva causada pela resposta inflamatoria exacerbada e destruicdo dos neur6nios®. A
patogénese dessa doenca ainda néo foi totalmente elucidada, mas estudos demonstraram relacao
com a capacidade de propagacdo via transsinaptica e evasdo da resposta imune adaptativa
devido a multiplas mutacGes genémicas, principalmente no gene que codifica a proteina matriz
(M)?%27 O curso clinico é caracterizado por declinio cognitivo, visual e alteracdes
comportamentais (irritabilidade, retracdo social, letargia), seguido por mioclonia e ataxia até
atingir o estado vegetativo, levando a morte. O risco de complicacdes graves e mortes € maior
em criancas menores de 5 anos e adultos. No entanto, essa doenca pode ser prevenida mediante

vacinagio?%,

As complicagdes agudas do sarampo incluem otite média, laringotraqueobronquite e

pneumonia??. A pneumonia é a complicagio grave mais prevalente, principalmente em adultos,
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sendo responsavel pela maioria das mortes associadas ao sarampo. Ela pode ser causada
diretamente pelo virus do sarampo ou por infecgdes secundarias (virais ou bacterianas)?. O
virus do sarampo também infecta o trato gastrointestinal, podendo causar complica¢cdes como
diarreia, desidratacdo, desnutricdo e perda de peso. Em adultos jovens, observou-se hepatite,
hipocalemia e elevagéo da creatinina®. Dentre as complicacdes neuroldgicas, além da SSPE,
incluem-se convulsdes febris, encefalomielite pds-infecciosa e encefalite corporal por incluséo
de sarampo, a qual ocorre em pacientes imunocomprometidos, como portadores de HIV e

leucemia?®®.

O virus do sarampo infecta varios sistemas organicos, além de gerar imunossupressao
transitoria por interferir nos mecanismos de defesa do hospedeiro ao infectar e destruir células
imunoldgicas e inibir o interferon alfa e beta. Um estudo publicado no Science Journal apontou
uma amnésia imunoldgica induzida pelo sarampo de 20% a 70%%!. Essas propriedades

predispdem o paciente a infeccOes secundarias®®.

Além do quadro clinico classico do sarampo, alguns individuos podem apresentar um
quadro atipico ou modificado do sarampo. A sindrome do sarampo atipico foi descrita pela
primeira vez em 1960 em individuos imunizados com a vacina inativada contra o sarampo, que,
ao serem infectados pelo virus, desenvolveram quadro clinico mais subito com febre alta,
erupcdo cutanea proeminente nas extremidades, purpuras e comprometimento pulmonar
significativo, comumente pneumonia lobar ou lobular, massas nodulares, linfadenopatia hilar e
derrame pleural. Atualmente € administrada a vacina atenuada, por isso 0s casos de sarampo

atipico tornaram-se mais raros2.

O sarampo modificado é descrito como uma infeccdo subclinica ou assintomatica
desenvolvida por individuos com imunidade insuficiente contra o sarampo, como bebés apenas
com imunidade passiva pelo aleitamento materno e individuos com vacinagdo incompleta ou
falha vacinal. Nesses casos, ha o desenvolvimento de um quadro clinico mais brando, no qual
0 periodo prodrémico é reduzido, os sintomas como febre, tosse e coriza s&o menos intensos e
as manchas de Koplik e exantema podem nao aparecer ou, se presentes, ndo progredirem (nédo
confluentes)®®. A capacidade de contagio do sarampo modificado é menor do que a do sarampo
tipico®*. Tais manifestaces clinicas atipicas do sarampo dificultam o diagndstico da doenga,
podendo ser confundido com outras doencas exantematicas febris agudas, arboviroses ou

reacGes adversas a medicamentos®. s
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O diagnostico de sarampo € concluido a partir das manifestagdes clinicas, fatores de
risco epidemioldgicos, como viagens para regides endémicas ou em surto, e testes laboratoriais.
O diagnostico laboratorial padréo é realizado por meio de exame sorologico para deteccao de
anticorpos IgM e IgG, utilizando a técnica de ensaio imunoenzimatico ELISA. A primeira
coleta (S1) deve ser realizada no primeiro contato com o paciente e a segunda (S2), apés 15 a
25 dias da primeira, a fim de avaliar soroconversdo ou aumento dos titulos de anticorpos. Os
anticorpos IgM geralmente sdo produzidos no mesmo periodo do exantema e podem persistir
por no minimo 30 dias apds sua resolucdo. O IgM pode ndo ser detectavel até 3 dias ap6s o
inicio da erupgdo cutanea, o que pode gerar resultados falso-negativos, por isso o periodo ideal
para a coleta do exame € entre o0 3° e 30° dia do aparecimento do exantema, periodo em que a
amostra € considerada oportuna®. Um aumento de quatro vezes ou mais no titulo de IgG entre
a fase aguda (S1) e a fase convalescente (S2) pode confirmar com maior precisao a infeccéo
aguda por sarampo. Ainda pode ser realizado o teste de avidez de IgG para distinguir uma
infeccdo primaria (1gG de baixa avidez) e infecgdo prévia ou vacinacio (IgG de alta avidez)®'.
Em cenarios de eliminacao do sarampo, o valor preditivo positivo dos ensaios ELISA é menor,
0 que pode favorecer resultados falso-positivos ou negativos, sendo necessaria a realizacao de

testes complementares, como a detecgdo do RNA viral®®.

O diagndstico laboratorial também pode ser realizado pela deteccdo do RNA a partir de
amostras de orofaringe, nasofaringe e urina, pela técnica de reacdo em cadeia da polimerase
(RT-PCR). O RNA do virus pode ser detectado até 7 dias apds o inicio da erupgao cuténea e
até 2 ou mais semanas nas outras amostras (investigagdo do tipo ideal). No entanto, a
sensibilidade do exame aumenta quanto mais cedo for realizado, portanto, as amostras devem
ser coletadas preferencialmente até o 7° dia a partir do inicio do exantema®. A deteccéo viral
permite identificar o gendtipo do virus, diferenciar um caso autéctone de um caso importado e

diferenciar o virus selvagem do vacinal®,

N&o ha tratamento especifico para o sarampo, somente tratamento sintomatoldgico
adequado — controle da febre, hidratagdo, suporte nutricional e suplementacao de vitamina A
para as criancas acometidas pelo sarampo a fim melhorar o sistema imunoldgico e assim reduzir
a morbimortalidade e evitar complicacbes. De acordo com uma revisdo sistematica da
Cochrane, a vitamina A reduz a mortalidade por sarampo em criangas menores de 2 anos, assim

como reduz o risco da mortalidade por infeccdes secundarias, como pneumonia®®.
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A principal medida de controle do sarampo é a vacinagdo. As vacinas de sarampo
atualmente aplicadas foram produzidas com cepas do virus isoladas ha mais de 50 anos. No
entanto, elas permanecem altamente eficazes para as atuais cepas circulantes®. Isso pode ser
justificado pela alta estabilidade genética do virus do sarampo, especialmente, devido a restrita
variabilidade das proteinas do envelope (F e H), principais alvos dos anticorpos induzidos pela
vacina. 1sso garante alto grau de similaridade dos antigenos das cepas do virus, o que permite
um Unico sorotipo, apesar dos diferentes 24 gendtipos, facilitando a neutralizacao de todas as

cepas pela vacina e garantindo imunidade prolongada conferida pela vacinagio®’.

A vacina contra sarampo revela-se bastante eficaz por além de cobrir todos os tipos de
cepas, induzir altos niveis de soroconversdo. Ademais, apresenta baixo custo de producédo e
seus efeitos adversos sdo leves e transitorios, como cefaleia, dor no local da injecdo e,

principalmente, febre e erupcdo cutinea, que pode aparecer 8 a 12 dias apds a vacinagio*C.

A vacina contra o sarampo foi introduzida no Brasil no final da década de 1960. De
1976 a 1992, a vacina monovalente era administrada em uma dose Unica, inicialmente aos 8
meses, idade alterada, em 1976, para 0s 7 meses €, em 1992, para os 9 meses*. Nesse mesmo
ano, foi incluida uma segunda dose da vacina no calendario vacinal. A partir de 2003, a vacina
monovalente contra o sarampo foi substituida pela vacina combinada para sarampo, caxumba
e rubéola (triplice viral). Essa vacina € uma preparacdo mista de cepas virais atenuadas das trés
doengas. A cepa do sarampo utilizada no Brasil é a Schwarz. O esquema de imunizacgdo da
triplice viral passou a ser composto pela primeira dose aos 12 meses e a segunda dose aos 4 e
6 anos de idade. Contudo, em 2013 foi introduzida a tetra viral (sarampo, caxumba, rubéola e
variola) aos 15 meses. Atualmente o esquema vacinal para sarampo é composto pela primeira

dose da triplice viral aos 12 meses e segunda dose com a tetra viral aos 15 meses®.

Esse novo esquema vacinal com o uso das vacinas combinadas e alteracdo nas idades
de aplicacdo demonstrou-se ser mais eficaz. A vacina combinada apresenta um melhor custo-
beneficio, visto que, ao agrupar vérias vacinas em uma unica ampola e administra-las em uma
Unica aplicagdo, ha reducdo dos gastos publicos, simplificacdo da administracdo, bem como
aumento da adesdo a vacinagdo, menor exposi¢cdo cumulativa a aditivos e menor risco de

multiplos efeitos adversos, quando comparado as aplicacdes das vacinas monovalentes®.,

A idade apropriada para vacinacdo deve equilibrar o risco de adquirir sarampo e 0 risco

de falha priméria da vacina. O anticorpo IgG materno garante imunidade passiva ao recém-
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nascido, mas, por outro lado, pode bloquear ou atenuar a resposta imune ativa estimulada pela
vacinacdo. Um estudo clinico randomizado comparou vacinagdo contra o0 sarampo aos 9, 12 e
15 meses de idade. Observou-se que a taxa de soroconversao € menor em criancas de 9 meses
(87%) em comparacao com as vacinas aos 12 (95%) e aos 15 meses (98%). Além de que, apds
1 ano, quase 10% dos bebés vacinados aos 9 meses estavam sem anticorpos detectaveis*2. Outra
revisao sistematica e metanalise observou que a administracdo da primeira dose em lactentes
menores que 9 meses pode atenuar os titulos de anticorpos para sarampo e a duracdo da
imunidade apds doses subsequentes*®. Sendo assim, em regides onde ha baixo risco atual de
exposicao ao sarampo, como o Brasil, a melhor resposta imune desenvolvida a vacinacdo aos
12 e 15 meses supera o beneficio de uma possivel protecdo quando administrada aos 9 meses
ou menos, 0 que corrobora as recomendagdes atuais do Ministério de Saude*>*. Em locais de
alto risco ou durante surtos de sarampo, é recomendada a administracdo da vacina a partir dos

6 meses, sequida de uma ou duas doses subsequentes®2,

Apesar da alta eficacia da primeira dose da vacina do sarampo (95%), ela esta sujeita a
falha priméria, isto é, o ndo desenvolvimento da resposta imune apds a imunizagdo. Em
compensacdo, a segunda dose da vacina oferece uma maior taxa de resposta imune (98%),
inclusive para as criangas que ndo responderam a primeira dose*?. No entanto, varios estudos
avaliaram que 2 a 10% dos individuos vacinados com as duas doses podem ndo desenvolver
resposta imune ou apresentar um declinio da imunidade humoral apés alguns anos (falha
secundaria)**. Estudo realizado com gémeos revelou forte influéncia genética nessa modulagéo
da imunidade apds a vacinagéo contra o sarampo“.0 principal fator genético responsavel por
essa variabilidade interindividual é o polimorfismo de genes do antigeno leucocitario humano
(HLA). A baixa capacidade de resposta a primeira dose da vacinag¢ao contra sarampo pode estar
associada a alelos HLA classe 11, como DRB1 03 e DQA1 02:01. Contudo, a segunda dose da
vacina mostrou superar o efeito desses diferentes alelos do HLA. Dentre os genes ndo-HLA
envolvidos nesse processo, incluem variacbes de genes dos receptores SLAM e,
principalmente, do CD46, bem como genes de deteccdo de padr6es moleculares associados a

patogenos (PAMPS), genes das citocinas e de seus receptores, genes antivirais, entre outros*,

N&o obstante as possiveis falhas no desenvolvimento da resposta imune pos vacinal, a
vacinagdo com as duas doses da vacina garante alta taxa de protecdo e imunidade prologada
contra o sarampo, além de proteger os individuos do desenvolvimento de formas graves da

doenca, atenuando o efeito das falhas. As evidéncias atuais mostram que o quadro clinico e as
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infeccdes secundérias ao sarampo, quando em individuos vacinados, sdo geralmente mais leves
e com menor capacidade de transmissibilidade!®'?. Todavia, em locais onde ha um grande
numero de individuos ndo vacinados, mesmo falhas minimas da vacina podem desencadear

grandes surtos®!.

A grande infecciosidade do virus, a dificuldade em manter alta e homogénea cobertura
vacinal contra o sarampo e 0s surtos entre a populacdo imunocomprometida séo um desafio
para interromper a transmissio endémica e controlar a doenga*®. Por outro lado, o virus do
sarampo apresenta caracteristicas favoraveis a sua eliminagdo, como ter o homem como Unico
hospedeiro, ser facilmente diagnosticavel, ter estabilidade genética e sorotipo Unico, o que
garante a eficacia da vacinal’. Isso posto, ressalta a necessidade de um sistema de vigilancia
ativo para deteccdo de novos casos, assim como da adocdo de medidas firmes e consistentes

para o controle de surtos e eliminacdo do sarampo mundialmente.
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3 OBJETIVOS
3.1 Geral

e Descrever o perfil epidemioldgico dos individuos acometidos pelo Sarampo no estado
da Bahia no periodo de 2006-2019.

3.2 Especificos
e Estimar o coeficiente de incidéncia por ano na populagdo em geral e em <5 anos;
e Caracterizar os casos notificados segundo variaveis biologicas, clinicas e laboratoriais;
e Avaliar a cobertura vacinal com a triplice viral na Bahia no periodo de 2006-2019;

e Analisar a correlacdo entre casos de sarampo e a cobertura vacinal com a triplice viral

na Bahia.
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4 METODOLOGIA
4.1 Desenho do estudo

Trata-se de um estudo observacional de carater descritivo com dados agregados e

secundarios.
4.2 Local e periodo de estudo

A pesquisa foi realizada a partir dos dados sobre notificacdo de casos de sarampo e

cobertura vacinal da Bahia, no periodo de 2006 ao ano 2019.

O estudo foi realizado na Bahia, estado que se situa ao sul da regido Nordeste e faz
divisa com os Estados de Alagoas, Sergipe, Pernambuco, Tocantins, Minas Gerais, Goias e
Espirito Santo. Dentre os estados nordestinos, a Bahia apresenta a maior extensao territorial,
com area de 564.733,081 Kmz, e maior populacdo, com 14.930.634 habitantes, de acordo com

dados do Instituto Brasileiro de Geografia e estatistica (IBGE).

A capital do Estado, Salvador, é também a cidade mais populosa entre as 417, com
2.675.656 habitantes, seguida de Feira de Santana (556.642), Vitoria da Conquista (306.866),
Camacari (242.970), Itabuna (204.667), Juazeiro (197.965), lIhéus (184.236), Lauro de Freitas
(163.449), Jequié (151.895) e Alagoinhas (141.949).

A Babhia é a sexta maior economia do pais, com um produto interno bruto (PIB) de 71,7
bilhdes de reais em 2019. No entanto, apresenta uma ma distribuicdo de renda, constatado pelo
baixo indice de desenvolvimento humano (IDH) de 0,660 em 2010, ocupando a 222 posi¢do em
relacdo aos demais Estados. Além disso, apresenta indices sociais ruins, se comparados ao
restante do pais. A expectativa de vida ao nascer é de 73,9 anos em 2018 (112 posic¢ao nacional),
menor que a média nacional (76,3 anos), a mortalidade infantil é de 18 em 2016, acima da
média nacional (14) e o indice de analfabetismo é de 13%, em 2016, quase o dobro da média

nacional.


https://pt.wikipedia.org/wiki/Lista_de_unidades_federativas_do_Brasil_por_%C3%A1rea
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4.3 Caracterizacao da populacéo do estudo:
Casos notificados como sarampo (CID10%: B05) na Bahia, no periodo compreendido
entre os anos de 2006 a 2019.

4.4 Fontes dos dados

e Sistema de Informacéao de Agravos de Notificacdo/SINAN

Foram utilizados os dados fornecidos pelo Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificacdo (SINAN). Este sistema de informacdo é abastecido, principalmente, pela
notificacdo e investigacdo de casos de doencas e agravos que constam da lista nacional de
doencas de notificacdo compulséria (Portaria de n° 4, de 28 de Setembro de 2017, anexo V -
Capitulo I), bem como outros problemas de saude importantes para cada regido incluidos pelos

estados e municipios.

Para o objetivo desse estudo foi solicitada a base de dados andnima dos casos notificados
de Doengas Exanteméticas na Bahia no periodo de 2006 a 2019, a Diretoria de Vigilancia
Epidemioldgica, da Superintendéncia de Vigilancia da Saude, da Secretaria da Saude do Estado
da Bahia. O sarampo é uma das patologias que, junto com a rubéola, tem notificacao obrigatoria

no grupo das doencgas exantematicas.
e Sistema de Informacao do Programa Nacional de Imunizacéo/SI-PNI

Também foram utilizados dados obtidos no Sistema de Informacdo do Programa
Nacional de Imunizacdo (SI-PNI), acessiveis através do portal do DATASUS. Esse sistema de
informacdo é abastecido com os dados individuais dos vacinados de acordo com o PNI. Ele
permite 0 acompanhamento do vacinado em varios lugares do Brasil, bem como a avalia¢do da

cobertura vacinal, por faixa etéria, area geogréfica e periodo.

4.5 Variaveis do estudo

Foram analisadas as seguintes variaveis: ano de notificacdo (2006, 2007, 2008, 2009, 2010,
2011, 2012, 2013, 2014, 2015, 2016, 2017, 2018, 2019), sexo (masculino e feminino), zona
(urbana, rural, periurbana), raga/cor (branca, preta, amarela, parda, indigena), escolaridade
(analfabeto, 12 a 42 série incompleta do ensino fundamental (EF), 42 série completa do EF, 5% a
82 série incompleta do EF, Ensino fundamental completo, Ensino médio completo, Educacéo
superior incompleta, Educacdo superior completa, N&o se aplica), faixa etaria (<1 ano, 1-4, 5-
9, 10-14, 15-19, 20-30, 31-50, 51-70, >70 anos), idade gestacional em gestantes (1° trimestre,
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2° trimestre, 3° trimestre, 1G ignorada, N&o, Nao se aplica), fonte provavel de infeccéo
(domicilio, vizinhanca, trabalho, creche/escola, posto de saude/hospital, outro
Estado/Municipio, sem historia de contato, outro pais), sinais e sintomas (tosse, coriza,
conjuntivite, artralgia, ganglios, dor retroorbital), 1° e 2° sorologias IgM e 1gG e re-teste
(reagente, ndo reagente, inconclusivo, ndo realizado), isolamento viral segundo amostra clinica
coletada (sangue, urina, secrecdo), classificacdo final (sarampo, rubéola, descartado),
classificacédo final de casos descartados (dengue, escarlatina, exantema subito (herpes virus tipo
6), eritema infeccioso (parvovirus B19), enterovirose, evento temporal relacionado a vacina,
sem soroconversdo dos anticorpos 1gG, ignorado/em branco), critério de confirmagéo
(laboratodrio, clinico-epidemioldgico, clinico, data da ultima dose da vacina), evolucdo
(hospitalizacdo, cura, Obito por outras causas), vacinacdo contra sarampo e rubéola dupla ou
triplice viral (sim ou ndo), cobertura vacinal em menores de cinco anos com a vacina triplice

viral e conforme a dose D1 e D2.

4.6 Analise dos dados

Os dados referentes ao periodo do estudo foram armazenados em planilhas eletronicas e
apresentados em tabelas e graficos utilizando-se o Microsoft Office Excel 2013. Os dados foram
apresentados inicialmente através dos seus valores absolutos e relativos utilizando-se o célculo

de proporgdes por categoria das variaveis do estudo.

e Calculo de Indicadores

Foi calculado o coeficiente de incidéncia utilizando-se a seguinte formula: niamero de
casos de sarampo no numerador e populacdo exposta do mesmo ano no denominador, 0
resultado desta razéo sera multiplicado por 10°. O mesmo célculo foi realizado considerando-
se 0s casos ocorridos na faixa etéria de < de 5 anos.

Calculou-se também a cobertura vacinal considerando-se no numerador o nimero de
doses aplicadas e no denominador a populacao alvo (< de 5 anos), o resultado dessa razao foi
multiplicado por 102,

Foi realizada uma andlise de correlacdo entre o coeficiente de incidéncia de sarampo e
a cobertura vacinal com a vacina triplice viral no periodo e calculado o respectivo coeficiente

de correlagio (R?) de Pearson ou Spearman, a depender da distribuicio da variavel, e o valor-

p.
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A tendéncia do coeficiente de incidéncia foi analisada através da regressdo linear
simples e foram calculados 0 R?, B e o p-valor. Para todas as analises foram considerados

valores de p < 0,05 como estatisticamente significantes.

4.7 Consideracoes Eticas

Trata-se de um estudo com dados secundarios de casos notificados de doencas
exantematicas. O banco de dados ndo estd disponivel na internet e, portanto, o projeto desse
estudo foi submetido para analise do Comité de Etica em Pesquisa da Escola Bahiana de
Medicina e Saude Publica conforme determina a Resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de
Salde. Os pesquisadores se comprometem a preservar 0 anonimato dos pacientes. O projeto
desse estudo foi aprovado através do Parecer Consubstanciado no. 4.314.429 de 1 de outubro
de 2020 (Anexo A).

O banco de dados an6nimo da pesquisa ficara sobre a guarda dos pesquisadores por um

periodo de 2 anos e posteriormente seré descartado.



27

5 RESULTADOS

Na Bahia, no periodo de 2006 a 2019, foram notificados 5.399 casos suspeitos de
Sarampo. O ano com maior coeficiente de incidéncia/Cl foi 2007 (11,9/100.000hab.), seguido
do ano de 2019 (7,7/100.000hab.). Por outro lado, 0 ano com menor coeficiente de incidéncia
foi 2006 (0,07/100.000hab.) (Tabela 1 e Grafico 1). No geral, observou-se uma tendéncia de
declinio da incidéncia de casos de sarampo, porém pouco acentuada (Gréfico 1). A regressao
linear confirmou a tendéncia de declinio do coeficiente de incidéncia (B = -0,88), porém sem
significancia estatistica (valor de p = 0,702). O coeficiente de correlagdo (R? = 0,013)
demonstrou fraca correlagcdo do CI com o periodo analisado.

Tabela 1 — Numero e distribuicdo proporcional dos casos notificados de sarampo por ano
de notificagéo. Bahia, 2006 a 2019.

Ano N % Cl (10%)

2006 11 0,2 0,07
2007 1675 31,0 11,9
2008 469 8,7 3,2
2009 257 4,8 1,7
2010 308 57 2,2
2011 256 4,7 1,8
2012 134 2,5 0,9
2013 159 2,9 1,0
2014 298 55 1,9
2015 75 14 0,4
2016 53 1,0 0,3
2017 87 1,6 0,5
2018 461 8,5 11
2019 1156 21,4 1,7
Total 5399 100,0

Fonte: SINAN/DIVEP/SUVISA/SESAB
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Gréfico 1 — Coeficiente de incidéncia de casos de sarampo segundo ano de notificacéo.
Bahia, 2006 a 2019
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Fonte: SINAN/DIVEP/SUVISA/SESAB

Ao se analisar a distribuicdo dos casos suspeitos de sarampo no periodo do estudo
conforme o sexo, observou-se que a distribuicdo foi equivalente, apresentando uma discreta
predominancia de casos no sexo feminino (50,6%) em relagdo ao masculino (49,4%).
Considerando a distribuicdo por zona de residéncia, notou-se maior frequéncia de casos na zona
urbana (73,1%), seguido, em menor propor¢do, na zona rural (22,8%). Além disso, a
distribuicdo segundo a raga/cor revelou predominancia de casos em individuos pardos (52,9%),
seguido de individuos brancos (24,5%). Em relacdo a escolaridade, constatou-se predominio de
casos em individuos que cursaram a 1° a 4° série incompleta do Ensino Fundamental (5,4%),
seguida de casos em individuos que cursaram a 5% a 82 série incompleta do Ensino fundamental
(3,9%). Atentou-se para o percentual significativo de casos aos quais essa categoria ndo se

aplicava (74,1%), isto €, aos menores de 7 anos (Tabela 2).

A faixa etaria mais acometida foi de um a quatro anos (37,5%) e de cinco a nove anos
(35,2%). Em seguida, tém-se a faixa etaria entre dez e quinze anos (13,2%). A menor
porcentagem de casos ocorreu na faixa etaria menor de um ano de idade (0,7%), seguida da
faixa etaria de maiores de 70 anos. O restante dos casos distribui-se de forma proporcional entre
a faixa de vinte e cingquenta anos. (Tabela 2). A mediana da variavel da idade dos casos de
sarampo foi 6 (11Q = 2/10). (Tabela 2).
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Tabela 2 — Numero e distribuigdo proporcional dos casos suspeitos de Sarampo por sexo,
raca/cor, zona de residéncia e faixa etaria. Bahia, 2006 a 2019

Variavel NuUmero %
Sexo Feminino 2730 50,6
Masculino 2669 49,4
Zona Urbana 3.949 73,1
Rural 1.230 22,8
Periurbana 77 1,4
Ignorado/em branco 143 2,6
Raca/Cor Branca 1325 245
Preta 446 8,3
Amarela 41 0,8
Parda 2858 52,9
Indigena 24 0,4
Ignorado/em branco 705 13,0
Escolaridade Analfabeto 21 0,4
12 a 42 série incompleta do EF 294 5,4
42 série completa do EF 82 1,5
52 & 82 série incompleta do EF 213 3,9
Ensino fundamental completo 47 0,9
Ensino médio incompleto 93 1,7
Ensino médio completo 121 2,2
Educacéo superior incompleta 27 0,5
Educacéo superior completa 44 0,8
Ignorado/em branco 459 8,5
N&o se aplica 3998 74,1
Faixa etaria <1lano 36 0,7
1-4 2.025 375
5-9 1.900 35,2
10-14 715 13,2
15-19 187 3,5
20-30 267 4,9
31-50 211 3,9
51-70 52 1,0
>70 anos 6 0,1
Total 5.399 100%

Fonte: SINAN/DIVEP/SUVISA/SESAB

Ao se analisar a distribuicdo dos casos suspeitos de sarampo em relacdo a idade
gestacional, constatou-se que a maioria dos casos ocorreu no sexo masculino, ou em individuos
com idade menor ou igual a 10 anos e, portanto, a quem esta classificagdo ndo se aplicava
(92,4%). Aos que se aplicava a classificagéo da idade gestacional, ou seja, as mulheres em idade
fértil, a maior frequéncia observada foi de ndo gestante (5,4%) e, por fim, entre as gestantes,
encontrou-se uma pequena frequéncia de mulheres gravidas entre o 2° e 3° trimestre (0,1%)
(Tabela 3).
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Tabela 3 — NUmero e distribuicdo proporcional dos casos suspeitos de Sarampo em

gestantes por idade gestacional (1G). Bahia, 2006 a 2019.

Idade Gestacional Numero %
1° trimestre 2 0,0
2° trimestre 7 0,1
3° trimestre 6 0,1
IG ignorada 4 0,1
Néo 293 5,4
Na&o se aplica 4986 92,4
Ignorado 101 1,9
Total 5.399 100,0

Fonte: SINAN/DIVEP/SUVISA/SESAB

Avaliando-se a distribuigdo de casos por fonte de contaminagéo, isto é, local de contato
com caso suspeito ou confirmado de sarampo, observou-se que a maioria dos casos ndo
apresentou historico de contato prévio (54,5%) e, entre 0s que apresentaram, a maior frequéncia
foi de pacientes que referiram contato em domicilio (4,1%) ou na vizinhanca (3,2%), (Tabela
4).

Tabela 4 — Numero e distribuicdo proporcional dos casos suspeitos de Sarampo por fonte
provavel de infec¢do. Bahia, 2006 a 2019.

Fonte Numero %
Domicilio 219 4.1
Vizinhancga 171 3,2
Trabalho 14 0,3
Creche/escola 68 1,3
Posto de saude/hospital 16 0,3
Outro Estado/Municipio 40 0,7
Sem histéria de contato 2.941 54,5
Outro pais 49 0,9
Ignorado/Em branco 1881 34,8
Total 5.399 100,0

Fonte: SINAN/DIVEP/SUVISA/SESAB
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Os sinais e sintomas mais frequentemente observados nos casos notificados de sarampo
no periodo analisado foram a tosse (62,9%) e coriza (57,5%), seguidos de conjuntivite (31%).
Em menor proporcdo também foram referidos artralgia (18,4%), ganglios retroauriculares e/ou
occipitais (13,5%), bem como dor retroorbital (13,4%) (Gréfico 2).

Gréfico 2 — Distribuicdo dos casos notificados de sarampo segundo presenca de sinais e
sintomas. Bahia, 2006 a 2019.
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Fonte: SINAN/DIVEP/SUVISA/SESAB

Considerando-se as técnicas laboratoriais para confirmacdo dos casos suspeitos,
constatou-se que a sorologia IgM foi realizada em 4.249 casos notificados, sendo 177 (3,3%)
reagentes e 3.920 (72,6%) ndo reagentes. Por outro lado, a sorologia 1gG foi realizada em 2.640
individuos, sendo a propor¢do de reagentes 23,1% e a de ndo reagentes 24,1%. No que diz
respeito ao laudo da 2° sorologia e re-teste para sarampo, alertou-se que, para a maior
porcentagem dos casos, tais exames nao foram realizados ou ndo havia informagdes validas.
Para a 2° sorologia IgM, essa porcentagem equivale a 12,6% e 80,2%, respectivamente,
enquanto para a 2° sorologia 1gG, 13% e 81,3%, respectivamente. Em relacdo ao re-teste de
IgM, 23,4% néo foram realizados e para 71,1% néo havia dados, ja no re-teste de IgG, 23,3%

ndo foram realizados e 74,4% foram invalidos (Tabela 5).



32

Tabela 5 — Numero e distribuicdo proporcional dos casos suspeitos de Sarampo segundo
resultado da sorologia IgM e 1gG. Bahia, 2006 a 2019.

Sorologia NUmero %
Sorologia Reagente 177 3,3
IgM N&o reagente 3920 72,6
Inconclusivo 152 2.8
N&o realizado 226 4,2
Ignorado/em branco 924 17,1
Sorologia Reagente 1246 23,1
1gG N&o reagente 1303 24,1
Inconclusivo 91 1,7
Nao realizado 905 16,8
Ignorado/em branco 1854 34,3
2° Sorologia Reagente 44 0,8
IgM N&o reagente 317 5,9
Inconclusivo 27 0,5
Na&o realizado 679 12,6
Ignorado/em branco 4332 80,2
2° Sorologia Reagente 140 2,6
IgG N&o reagente 159 2,9
Inconclusivo 11 0,2
Nao realizado 702 13,0
Ignorado/em branco 4387 81,3
Re- teste Sorologia Reagente 4 0,1
IigM N&o reagente 116 2,1
Inconclusivo 11 0,2
N&o realizado 1265 23,4
Ignorado/em branco 4003 74,1
Re-teste Sorologia Reagente 15 0,3
IgG N&o reagente 98 18
Inconclusivo 11 0,2
N&o realizado 1257 23,3
Ignorado/em branco 4018 74,4

Fonte: SINAN/DIVEP/SUVISA/SESAB
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Avaliando-se a técnica diagnostica de isolamento viral realizada por amostra clinica,
observou-se que a amostra de sangue, urina e secrecdo, foram utilizadas com frequéncias
semelhantes. Em 16,5% dos casos foi colhida amostra de sangue, 10,4% de urina e 13,7% de
secrecdo. No entanto, os trés tipos de amostras apresentaram um percentual predominante de
casos para 0s quais as amostras ndo foram coletadas para isolamento viral ou os dados ndo sdo
validos (Tabela 6).

Tabela 6 — Numero e distribuicdo proporcional dos casos suspeitos de Sarampo por
isolamento viral segundo amostra clinica coletada. Bahia, 2006 a 2019.

Amostra coletada Numero %
Sangue Sim 893 16,5
N&o 2381 44,1

Ignorado/em branco 2125 39,3

Urina Sim 564 10,4
N&o 2584 479

Ignorado/em branco 2251 417

Secrecao Sim 742 13,7
N&o 2450 45,4

Ignorado/em branco 2207 40,9

Fonte: SINAN/DIVEP/SUVISA/SESAB

Em relacdo a classificacdo final dos 5.399 casos suspeitos de sarampo notificados no
periodo do estudo, 71 (1,3%) foram confirmados e 4.748 (87,9%) foram descartados. (Tabela
7).

Tabela 7 — Numero e distribuicdo proporcional dos casos confirmados de Sarampo
segundo classificac¢ao final. Bahia, 2006 a 2019.

Classificacéo Final NUmero %
Sarampo 71 1,3
Rubéola 9 0,2
Descartado 4749 87,9
Ignorado/em branco 570 10,6
Total 5399 100,0

Fonte: SINAN/DIVEP/SUVISA/SESAB
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Dos casos descartados, 508 (9,4%) apresentaram como classificagdo final dengue. A
classificacdo dos demais casos distribuiu-se de forma equilibrada entre outras patologias. No
entanto, observou-se que o maior percentual se referia aos casos para 0s quais o diagnostico

final foi ignorado ou dados ndo validos (85%) (Tabela 8).

Tabela 8 — Numero e distribuicéo proporcional dos casos descartados segundo classificacéo
final. Bahia, 2006 a 2019.

Casos descartados NUmero %

Dengue 508 9,4
Escarlatina 35 0,6
Exantema subito (Herpes Virus tipo 6) 44 0,8
Eritema infeccioso (Parvovirus B19) 46 0,9
Enterovirose 27 05
Evento Temporal relacionado a vacina 55 1,0
IgM associado temporalmente e a vacina 29 0,5
Sem soroconversao dos anticorpos 1gG 64 1,2
Ignorado/em branco 4591 85
Total 5399 100,0

Fonte: SINAN/DIVEP/SUVISA/SESAB

Dos 5.399 casos notificados no periodo estudado, 4.389 (81,3%) foram confirmados pelo critério
laboratorial. Em menor proporcao, foram utilizados os critérios epidemiolégico (3,2%), clinico (2,9%)

e a data da ultima vacina (0,5%) (Tabela 9).

Tabela 9: Numero e distribuicdo proporcional dos critérios utilizados para confirmacdo do

diagndstico de Sarampo. Bahia, 2006 a 2019.

Critério NUmero %

Laboratorial 4389 81,3
Vinculo epidemiolégico 173 3,2
Clinico 155 29
Data da ultima vacina 28 0,5
Ignorado/em branco 654 121
Total 5399 100,0

Fonte: SINAN/DIVEP/SUVISA/SESAB
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Do total de casos suspeitos de Sarampo do periodo analisado, 534 (9,9%) necessitaram

de hospitalizacdo. A evolucao dos casos suspeitos foi em sua maioria de cura (53,3%), sem

dados de obito por doenca exantematica. Notou-se que uma elevada proporcao (46,6%) dos

dados ndo foram validos (Tabela 10).

Tabela 10 — Numero e distribui¢cdo proporcional dos casos suspeitos de Sarampo por

hospitalizacao e evolugéo. Bahia, 2006 a 2019

Evolugéo Numero %

Hospitalizacéo 534 9,9
Cura 2875 53,3
Obito por outras causas 5 0,1
Ignorado/em branco 2519 46,6
Total 5399 100,0

Fonte: SINAN/DIVEP/SUVISA/SESAB

Analisando-se a proporc¢do de casos que possuiam vacinacdo para Sarampo e Rubéola

(dupla ou triplice viral) entre os casos suspeitos de Sarampo, constatou-se que a maior

frequéncia era dos individuos que foram vacinados (49,7%), por outro lado, um percentual

significativo ndo foi vacinado (36,7%) (Tabela 11).

Tabela 11 — Numero e distribui¢cdo proporcional dos casos suspeitos de Sarampo por
vacinacao contra Sarampo e Rubeéola (dupla ou triplice viral). Bahia, 2006 a 2019

Vacinagao NUmero %
Sim 2683 49,7
Néo 1980 36,7
Ignorado 5736 13,6
Total 5399 100,0

Fonte: SINAN/DIVEP/SUVISA/SESAB

Em relacdo a cobertura vacinal confirmou-se uma tendéncia de declinio (B = -3,297),

estatisticamente significante (valor de p = 0,000), que se apresentou mais acentuada no periodo

entre 2015 e 2019. Neste periodo observou-se coberturas vacinais com a vacina triplice viral
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abaixo de 90%. A anélise de correlacdo entre o coeficiente de incidéncia do sarampo por ano

para a populacdo em geral e a cobertura vacinal em menores de cinco anos demonstrou uma

fraca correlagio entre as variaveis (R2 = 0,187) sem significancia estatistica (valor de p = 0,523).

Entretanto, o grafico demonstra um aumento acentuado no coeficiente de incidéncia a partir de

2016, coincidindo com a redu¢do na cobertura vacinal (Gréfico 3).

Grafico 3 — Coeficiente de incidéncia (10°) do sarampo na populagio e Cobertura vacinal

em menores de cinco anos com a vacina triplice viral. Bahia, 2006 a 2019.
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Ademais, notou-se significativa discrepancia entre os indices de cobertura vacinal com

a primeira dose da triplice viral (D1) e a segunda dose (D2), entre os anos de 2013 e 2019,

sendo a maior diferenca observada no ano de 2013, quando a diferenca entre a primeira e a

segunda dose foi de 40,69% (Grafico 4).
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Grafico 4 — Cobertura vacinal em menores de cinco anos com a vacina triplice viral
conforme a dose (D1 e D2). Bahia, 2006 a 2019.
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Ao se analisar separadamente a correlagéo entre o coeficiente de incidéncia do sarampo
apenas no grupo de menores de cinco anos e a cobertura vacinal no mesmo grupo com a vacina
triplice viral encontrou-se uma fraca correlacdo entre as variaveis (R2 = 0,125) sem
significancia estatistica (valor de p = 0,670). Entretanto, a analise do grafico continuou
demonstrando um aumento acentuado no coeficiente de incidéncia a partir de 2016 coincidindo

com a reducdo na cobertura vacinal (Gréfico 5).
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Gréfico 5 — Coeficiente de incidéncia (10°) do sarampo em < 5 anos e Cobertura vacinal

em menores de cinco anos com a vacina triplice viral. Bahia, 2006 a 2019.
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6 DISCUSSAO

No estado da Bahia um total de 5.399 casos foram notificados como suspeitos de
Sarampo no periodo de 2006 a 2019, analisado nesse estudo. Observou-se uma distribuigdo
semelhante entre os sexos feminino (50,6%) e masculino (49,4%). Padrdo semelhante foi
encontrado em outros estudos, como o de Farra et. al na Regido Centro-Africana, onde 51,7%
dos casos também foram no sexo feminino e 48,3% no masculino, com taxa de positividade
semelhante dos testes soroldgicos, 25% e 24%, respectivamente*’. O estudo de Muscat et. al,
sobre o surto na Bulgaria, encontrou porcentagem semelhante de casos no sexo masculino
(51%) e feminino (49%)*. O estudo brasileiro de Costa et. al também demonstrou tal padrao,
com uma discreta predominancia de casos no sexo masculino (55,53%) em relacdo ao sexo
feminino (44,47%)*. No estudo de Lévy-Bruhl et al., na Franca, a razdo entre 0s sexos
encontrada foi 1,05, sendo compativel em todas as faixas etarias e ondas epidémicas®®. Esses
achados corroboram o perfil epidemiolégico do sarampo descrito na literatura, cujo fator de
vulnerabilidade esta relacionado a idade, ndo havendo distin¢do no processo infeccioso por
Sexo.

A distribuicdo dos casos conforme raca/cor nesse estudo apresentou predominancia de
individuos pardos (52,9%). No estudo de Lemos et. al sobre a epidemia de sarampo de 2013 a
2015 no Ceard, também foi observado maior ocorréncia de casos na populagio parda (71,6%)>".
A precisdo desses dados, no entanto, apresenta limitacGes por ser uma informacao autorreferida.
N&o h& explicagdo bioldgica para esse achado, o qual, possivelmente, limita-se a um reflexo do
perfil demografico da populacdo brasileira e, especificamente, da Bahia, que foi muito
influenciado por aspectos histéricos do periodo colonial brasileiro produzindo uma composi¢do
étnica na populacional onde predominam individuos pardos (63,4%), segundo censo de 2010
do IBGE®?,

A maior parte dos casos notificados na Bahia no periodo analisado ocorreu na zona
urbana (73,1%). Essa predominancia também foi encontrada em outros estudos, como o de
Lemos et al (92,5%)°!. Esse achado correlaciona-se com a elevada infectividade do virus do
sarampo que facilmente se transmite por contato com goticulas de saliva e aerosso6is*®, o que é
potencializado na zona urbana, devido a alta densidade demogréafica e, consequente, maior
aglomeragéo e fluxo de pessoas™.

A faixa etaria de um a nove anos de idade concentrou a maior parte dos casos do periodo

estudado (72,7%), seguida da faixa de 10 a 14 anos (13,2%). A faixa etaria menos acometida
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correspondeu aos menores de um ano de idade, além disto a mediana de idade dos casos foi de
6 anos. Padréo de distribuicdo semelhante foi encontrado em outros estudos. No estudo de Farra
et. al, a idade média foi de 6,3 anos, com predominio também na faixa etaria de um a catorze
anos (69,9%)*'. No estudo de Muscat et. al, a mediana encontrada foi de sete anos*®. Outros
estudos encontraram uma concentragcdo maior de casos na infancia e na fase adulta, a exemplo
do estudo estadunidense de Fiebelkorn et al, no qual a maior concentracdo ocorreu na faixa
etaria de um a quatro anos (51%), seguida da faixa etaria entre 20 e 40 anos (28%), com mediana
de 16 anos. Observou-se que as faixas etarias mais acometidas variaram por ano, de acordo com
a configuracdo e origem do surto®. No estudo de Lévy-Bruh et al, durante surto na Franga, de
2008 a 2011, constatou-se crescente numero de casos em adolescentes e adultos jovens,
representando mais da metade dos casos®®. No estudo brasileiro de Costa et al., a faixa etaria
mais representativa foi de 20 a 29 anos (24,2%) em 2018%. Em geral, 0 sarampo acomete
principalmente bebés e pré-escolares, principalmente em regiGes de baixa cobertura vacinal.
No entanto, em locais em fase de eliminacdo do sarampo e onde ha altas taxas de cobertura
vacinal, hd& um deslocamento do grupo alvo para criancas escolares, pré-adolescentes e até
adultos jovens®*®, Essa variacdo da faixa etaria acometida reflete o acimulo de individuos
susceptiveis durante geracdes nascidas em épocas de menor cobertura vacinal ou é um reflexo
de cobertura vacinal heterogénea®.

A proporcdo minima de casos de sarampo em menores de um ano de idade deve-se a
imunidade passiva do recem-nascido, proveniente de anticorpos maternos. Por outro lado, esses
anticorpos podem neutralizar a resposta imune induzida pela vacinagdo, ocasionando maior
taxa de falha primaria®. Essa imunidade passiva decai progressivamente, aumentando 0 risco
de infeccdo por sarampo, que, como observado nesse estudo, concentrou-se na faixa etaria a
partir de um ano de idade. Isto posto, corrobora as recomendacdes do Ministério da Salude para

vacinagao com a triplice viral aos 12 meses'®°.

Em relacdo a escolaridade, observou-se um predominio de casos para 0s quais esta
variavel ndo se aplicava (74,1%), isto porque os acometidos eram menores de sete anos. Aos
que a classificacdo por escolaridade se aplicava, observou-se predominio de casos entre
individuos que cursavam o Ensino Fundamental incompleto da 12. a 4. série (5,4%) e da 52 a
82 série (3,9%). Esse achado estd em consonancia com outros estudos, como o de Lemos et. al,
0 qual apresentou que para 79,6% a classificacdo por escolaridade nédo se aplicava e 61,9%
possuiam menos de 9 anos de estudo. Isto corrobora o perfil epidemioldgico do sarampo, cujos
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grupos mais vulneraveis encontram-se entre as criangas na primeira infancia, na populagéo pré-
escolar e escolar®.

A variavel de idade gestacional apresentou padrdo semelhante, com predominio dos
casos suspeitos em individuos para os quais esta condicdo ndo se aplicava (92,4%), ou seja, do
sexo masculino ou individuos com idade menor ou igual a 10 anos, coincidindo com a faixa
etaria mais acometida pela doenca. Apenas 0,3% dos casos notificados na Bahia no periodo do
estudo ocorreu em gestantes, com distribuicdo equivalente entre os trimestres. Apesar de mais
raro, 0 sarampo pode acometer, sobretudo, gestantes ndo previamente vacinadas. O sarampo na
gestacdo pode gerar complicagdes graves para a gestante e o bebé, incluindo pneumonia, parto
prematuro e aumento de risco de aborto espontaneo e até 6bito fetal®®>’. No final da gravidez,
o0 virus do sarampo pode causar infeccdo perinatal, o que esta associado a alta mortalidade e
risco de panencefalite esclerosante subaguda®’.

A maioria dos casos suspeitos de sarampo nesse estudo negaram historico de contato
prévio (54,5%). As principais fontes de infeccdo identificadas foram no domicilio (4,1%),
vizinhanca (3,2%) ou creche/escola (1,3%). Tal configuracdo também foi apresentada no estudo
de Fiebelkorn et. al, realizado nos Estados Unidos em periodo de pos-eliminagdo do sarampo,
o0 qual identificou predominio de infeccdo em domicilio (30%), na comunidade (15%) e em
escola/creche/faculdade (15%)°*. Esse achado também condiz com a dindmica de transmissio
do virus, facilitada em aglomeracGes ou ambientes fechados, bem como com o0s ambientes
frequentados pelo pulblico infantil de maior vulnerabilidade*®>3. A elevada porcentagem de
casos sem histdrico de contato encontrados nesse estudo, no entanto, contradiz essa dindmica,
sendo possivelmente ocasionada por erro de informacgéo ou dificuldade de identificacdo de
pessoas infectadas com sarampo, possivel caso indice, quando o pais e o estado da Bahia

estavam em fase de eliminacédo da doenca.

Em relacdo a sintomatologia referida pelos pacientes, os sintomas mais frequentes foram
tosse (62,9%), coriza (57,5%) e conjuntivite (31%). Dados semelhantes foram encontrados em
outros estudos, como o de Lemos et. al, cujos casos apresentaram tosse (91,4%), coriza (73%)
e conjuntivite (65,1%) e, o de Farra et. al, com padrdo semelhante. Todavia, ambos
apresentaram febre e exantema (100%) como principais sintomas em todos os casos*’?,
resultados que ndo foram encontrados nesse estudo. Os sinais e sintomas predominantemente
referidos condizem com a fase inicial do sarampo descrita na literatura, que sdo sinais
inespecificos, como febre, tosse, coriza e conjuntivite. O exantema costuma aparecer apds 2 a

4 dias do inicio dos sintomas®?. Além destes sintomas, também foram referidos artralgia
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(18,4%), ganglios retro-auriculares e/ou occipitais (13,5%), bem como dor retroorbital (13,4%).
Este quadro clinico é caracteristico da dengue, doenca com ocorréncia simultanea com o
sarampo e que apresenta alguns sinais e sintomas semelhantes, como febre e exantema, o que
pode dificultar o diagndstico diferencial de um caso de sarampo na fase inicial, quando os sinais
e sintomas sdo inespecificos®. Isto posto, a confiabilidade no critério clinico como diagndstico
fica comprometida, sendo, portanto, de extrema relevancia o seguimento dos casos notificados

a fim de garantir uma reavaliagéo clinica e, assim descartar possiveis diagnosticos diferenciais.

Na Bahia, a maioria dos casos notificados foram descartados (87,9%) e apenas 1,3%
tiveram diagndstico confirmado. O principal critério utilizado para confirmacdo foi o
laboratorial (81,3%) e, em menor propor¢do, o0s critérios epidemioldgico (3,2%) e clinico
(2,9%). Padrdo semelhante foi encontrado em outros estudos, como no estudo brasileiro de
Costa et al*®. Por outro lado, no estudo de Muscat el al., apenas 16% dos casos foram
confirmados por exame laboratorial, predominando os critérios clinico (50%) e epidemiologico
(34%)*8. A definicéo clinica do sarampo tem alta sensibilidade (75 a 90%), contudo, apresenta
baixo valor preditivo positivo em regides com baixa incidéncia®. A confirmacéo laboratorial,
portanto, € o método mais preciso, sobretudo, em fase de eliminacéo da circulacdo do virus do

sarampo®’.

O diagndstico laboratorial do sarampo pode ser realizado por sorologia ou por deteccao
do RNA em amostras através da técnica RT-PCR®3. A sorologia de IgM do sarampo é
considerada mais especifica para diagnosticar infeccio ativa®®. Do total de casos suspeitos de
Sarampo na Babhia, no periodo estudado, a sorologia IgM foi realizada em 78,7% dos casos,
sendo 72,5% ndo reagente, 3,3% reagente, 17,1% ignorado/branco. A sorologia por 1gG pode
indicar uma exposicéo previa (infeccao prévia ou vacinagdo) ou infeccéo ativa, de acordo com
o titulo de 1gG entre a fase ativa e convalescente e o teste de avidez3’. Nesse estudo, a sorologia
IgG foi realizada em 48,9% dos casos, sendo 24,1% ndo reagente e 23,1% reagente. A taxa de
positividade também foi baixa em outros estudos, como no Farra et. al, com porcentagem global
de 24,6% e alta proporcéo de resultados indeterminados (6,4%)*’. Por outro lado, observou-se
uma taxa de realizagdo dos testes sorol6gicos maior em outros estudos, como o Farra et. al
(100%)*’ e o estudo cearense Lemos et. al (90,5%)>L. Para classificacdo laboratorial final por
sorologia, € obrigatdria a realizacdo de uma segunda coleta, durante a fase de convalescéncia
(15 dias apds a primeira coleta), a fim de avaliar soroconversao ou aumento dos titulos de
anticorpos®. No entanto, observou-se que, na maioria dos casos desse estudo, ndo foram

realizadas a 2° sorologia e re-testes ou ndo havia informacg6es validas para este procedimento.
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Ademais, em cendrios de eliminagdo do sarampo, o valor preditivo positivo dos ensaios
ELISA é menor, o que pode favorecer resultados falsos, sendo necessaria a realizacéo de testes
complementares, como a deteccdo do RNA viral*®, o qual permite também a identificacio do
gendtipo do virus e, dessa forma, diferenciar um caso autdctone do importado®. Principalmente
na fase de eliminacdo da doenca, é de extrema importancia garantir a qualidade dos dados
referentes aos exames laboratoriais para uma efetiva vigilancia molecular®®. No entanto, em
uma elevada porcentagem dos casos analisados nesse estudo, esses exames nao foram
realizados ou ndo apresentaram dados validos.

De forma geral, houve elevado nimero de exames néo realizados e dados invalidos, bem
como perceptivel incoeréncia na proporc¢do de IgM e IgG reagentes, além de incoeréncia entre
0 nimero de casos com IgM reagente e casos confirmados nesse estudo. A porcentagem de
casos com confirmacdo ou descarte por diagndstico laboratorial (>80%) é um dos indicadores
de qualidade da vigilancia epidemioldgica das doencas exantematicas especialmente quando se
trata de uma patologia para a qual o Brasil possuia certificado de eliminacdo da circulacdo do
virus desde 20162%°. Os resultados desse estudo indicam falha na confirmagdo diagndstica
laboratorial dos casos de sarampo e/ou na coleta de dados, 0 que compromete a qualidade da
vigilancia epidemioldgica do sarampo na Bahia.

Do total de casos notificados, 9,9% necessitaram de hospitalizag&o. A maioria evoluiu
para cura (53,3%), sem ocorréncia de ébito por doenca exantematica na Bahia no periodo
analisado. Entretanto, observou-se elevado nimero de casos para 0s quais a informagéo sobre
a evolugdo foi ignorada/em branco (46,6%). Desfecho semelhante foi encontrado no estudo do
sarampo no Brasil realizado por Costa et al, no qual a maioria dos pacientes evoluiu com cura
(99,88%) e apenas 0,12% morreram em decorréncia de complicacdes da doenca®®. No estudo
de Lemos et. al foi observado hospitalizagcdo em 18% dos casos, sendo 23% considerados graves
e 77% como leves®. No estudo de Nedeljkovic et. al, na Sérvia, 35,8% dos pacientes foram
hospitalizados, sendo pneumonia a principal complicacio®:. No estudo de Muscat et al., durante
surto na Bulgaria, 84% foram hospitalizados, 58% evoluiram com pneumonia e 40% com
diarreia. Ademais, foram registradas 24 mortes (letalidade de 0,1% por 100 casos), cujas
principais causas foram por complicacdes graves do sarampo: pneumonia (79%) e encefalite
aguda (21%)*8. No estudo francés de Lévy-Bruh et al., as principais causas de hospitalizacéo
também foram por pneumonia e encefalite®®. Estes achados condizem com a descrigdo clinica
do sarampo na literatura. Na maioria dos casos, 0 sarampo apresenta evolucdo favoravel, porém,
alguns casos podem evoluir com complicacbes graves, agudas e tardias, bem como infecgdes

secundarias, devido a imunossupressdo induzida pelo virus MeV*8. A pneumonia ¢é a
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complicagdo grave mais prevalente, sendo a principal causa de morte associada ao sarampo?2,
Outras complicagdes sdo diarreia e complicagdes neurologicas?>*®. Segundo Zaidi et al, o risco
de complicagdes é de 30%, sendo maior em criangas menores de 5 anos, adultos?®?352 ¢ em n4o

vacinados®.

No periodo estudado, de 2006 a 2019, na Bahia, observou-se uma tendéncia de declinio
da incidéncia de casos de sarampo, porém pouco acentuada. Os maiores coeficientes de
incidéncia ocorreram no ano de 2007 (11,9/100.00hab.) e 2019 (7,7/100.00hab.), mantendo
niveis de incidéncia mais baixos no restante do periodo, com destaque para o ano de 2006
(0,07/100.000hab.) e o periodo de 2015 (0,4/100.00hab.), 2016 (0,3/100.00hab.) e 2017
(0,5/100.00hab.). Os achados encontrados no estudo coincidem com o perfil epidemioldgico
temporal do sarampo na Bahia e, de forma geral, no pais. Desde o ano 2000, o Brasil ndo
apresentava casos autoctones de sarampo, com deteccio apenas de casos importados®. No ano
de 2006 e 2007, ocorreram dois surtos isolados na Bahia, cujo genotipo identificado foi o D4,
indicando origem principalmente da Europa®. Nos anos subsequentes, a Bahia apresentou
incidéncia progressivamente menor, atingindo coeficiente igual ou menor que 0,5/100.00hab.
no periodo de 2015 a 2016, com auséncia de casos autoctones. Padrdo semelhante ocorreu nesse
periodo no restante do pais, 0 que garantiu ao Brasil o certificado de eliminacdo do Sarampo,
concedido pela OPAS, em 20162 No entanto, em 2018 e 2019, esse certificado foi perdido,
devido a confirmacdo da reintroducdo do virus do sarampo no Brasil, oriunda do intenso
movimento migratdrio da Venezuela, que enfrentava um surto desde 2017, associado as baixas
coberturas vacinais no Brasil. Inicialmente registraram-se casos na regido Norte e, em seguida,

sendo disseminado para outros estados do pais, como Sdo Paulo e Bahia?®,

Do total de casos notificados, 49,7% foram vacinados contra 0 Sarampo, porém um
percentual significativo (36,7%) ndo foi vacinado. Segundo dados do PNI DATASUS, no
periodo estudado, notou-se uma tendéncia de declinio da cobertura vacinal em menores de cinco
anos com a triplice viral, com porcentagens inferiores a 90% entre 2015 e 2019. Além de uma
significativa discrepancia entre a cobertura vacinal para a primeira dose (D1) e segunda dose
(D2), acentuada entre 2015 e 2019, atingindo numeros abaixo de 70% para a D2. Em 2018, a
cobertura vacinal para criangas de 1 ano de idade, na Bahia, foi cerca de 60% para a primeira
dose e apenas 47% para a segunda dose®. Valores muito abaixo do recomentado pela OMS
(95%) para obter a imunidade de grupo suficiente para eliminacdo da circulacdo do virus do
sarampo®. Outros estudos mostraram problema semelhante em demais estados brasileiros, como

no surto do Ceard, no periodo de 2013 a 2015, no qual apenas 9,3% dos casos tinham pelo
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menos uma dose da vacina antes do inicio dos sintomas®. No surto de 2018, em Sio Paulo,
cerca de 78% dos casos confirmados tinham recebido a primeira dose e 65%, a segunda dose 3.
Uma analise do perfil epidemiologico do Sarampo no Brasil, de 2013 a 2018, verificou que
todas as regides apresentaram reducgdo gradual da primeira dose de 2014 a 2017 e uma das
piores taxas de imunizacdo em 2018, com taxas menores de 80% para a segunda dose®*°L.
Assim como no Brasil, a vacinagdo incompleta em paises onde o sarampo ja foi erradicado foi
responsavel por surtos graves, secundarios a importacdo de areas endémicas, como em lIsrael
%4 Estados Unidos®®® e na Europa, a exemplo dos surtos na Bulgaria (11% vacinados antes do
surto, 70% s6 a D1), Sérvia (apenas 1,4% vacinados, desses, 4,9% receberam s6 a D1) e Franca

(20% vacinados, sendo 15,2% somente com D1)%-961.67,

O periodo com menor cobertura vacinal na Bahia coincidiu com duas fases
epidemioldgicas distintas do sarampo: as menores taxas de incidéncia de casos notificados
(2015 a2017) e posterior surto de sarampo (2018 e 2019). O sarampo, uma das principais causas
de mortalidade infantil, apresentou uma reducdo na sua incidéncia global e mortalidade, no
inicio do século XXI. A consequéncia dessa vitoria, no entanto, foi uma crescente ignorancia
acerca da relevancia dessa patologia durante geracdes e, consequente, negligéncia com a
vacinacdol4, Esse contexto também abriu margem para o fortalecimento do movimento
antivacina, devido a motivacgoes religiosas, filos6ficas ou por descrenca na eficacia/seguranca
da vacina. Uma revisdo sistematica constatou que do total de 1.416 casos de sarampo, 41,8%
ndo foram vacinados, apesar de elegiveis, por isen¢fes ndo médicas. Esse fenémeno da recusa
da vacina foi associado a um maior risco de sarampo tanto entre as pessoas nao vacinadas

quanto entre os individuos totalmente vacinados®®"°,

A significativa discrepancia entre a cobertura vacinal para a primeira e segunda doses
demonstra dificuldades para completar o esquema de vacinagdo. Apesar da alta eficacia da
primeira dose da vacina, é relatada uma falha de 2 a 5%’ O nimero de individuos com
vacinacdo incompleta e de ndo respondedores da primeira dose da vacina contribui para o

acumulo de individuos suscetiveis®,

Embora tenha sido observada cobertura vacinal insuficiente no periodo avaliado com
tendéncia de declinio, o presente estudo ndo encontrou significancia estatistica na correlacédo
entre cobertura vacinal e coeficiente de incidéncia de casos de sarampo. N&o obstante, a linha
de tendéncia dos graficos de coeficiente de incidéncia e cobertura vacinal demonstram uma

tendéncia inversamente proporcional, assim, pode-se assumir que a reducdo na cobertura
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vacinal e vacinagdo incompleta podem estar associadas ao aumento do nimero de casos e
recente surto de sarampo na Bahia. Visto que, conforme descrito na literatura, a exemplo do
estudo de Furuse e Oshitani, o decréscimo da cobertura vacinal e as altas taxas de vacinagéo
incompleta durante anos torna a populagdo imunologicamente mais vulneravel, principalmente
em areas ndo endémicas, onde ha maior possibilidade de declinio dos niveis de anticorpos por
auséncia de reforgo natural®!. Isto posto, propicia a circulagdo do virus importado e possiveis
surtos'*®, Todos os estudos ratificam a importancia de elevadas taxas de cobertura vacinal
completa, a qual confere imunidade individual prolongada, atenuando o efeito de falhas
primarias e secundarias, protecdo contra complicagdes graves e sequelas tardias do sarampo®-
14" bem como imunidade coletiva a fim de assegurar a elimina¢do do virus do sarampo
endémico®®.

Por fim, cabe destacar que o tipo de dado utilizado impde algumas limitacdes ao estudo.
O SINAN apresentou falhas na sua alimentagdo, tais como: problemas de completitude,
subnotificagcOes, atrasos no preenchimento e até erros de registro, o que prejudicou a analise de
algumas variaveis. Por outro lado, o SI-PNI possui um banco de dados de grande volume e é
menos vulneravel a erros de alimentacdo, permitindo uma melhor avaliacdo das informacdes
sobre vacinacdo na Bahia. Apesar dos problemas com a alimentagdo dos bancos de dados foi
possivel realizar uma analise fidedigna da epidemiologia do sarampo na Bahia no periodo
definido para o estudo, o que podera possibilitar melhor definicdo da alocacdo de recursos,
gestdo do programa de imunizagéo e apoiar a definicdo de acdes que visem a prevencdo da
doenca.

Observa-se ainda que os resultados apresentados nesse estudo ratificam a importancia
da politica de vacinacdo com o esquema vacinal completo com a triplice viral das criancas
menores de cinco anos e alerta para a necessidade de ampliagdo sustentada da cobertura vacinal,
a fim de diminuir o nimero de casos da doenca e alcangcar novamente a sua eliminacdo no
estado da Bahia e no pais. Ademais, adverte-se para necessidade de ampliar a confirmagao
diagnostica e de realizar adequada coleta de dados a fim de aprimorar a qualidade da vigilancia

epidemioldgica do sarampo.
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7 CONCLUSAO
A analise epidemiolégica dos casos de Sarampo na Bahia, no periodo de 2006 a 2019,
demonstrou predominio de casos em individuos do sexo feminino, pardos, residentes da
zona urbana, pré-escolares ou estudantes do ensino fundamental. Observou-se maior
incidéncia na faixa etria de um a nove anos e taxas minimas em menores de um ano de
idade. A variavel escolaridade e idade gestacional ndo se aplicavam a maioria dos casos,
corroborando com a faixa etaria de maior vulnerabilidade.
As principais fontes de infeccdo identificadas foram no domicilio, vizinha e
creche/escola. A sintomatologia referida mais frequentemente foi tosse, coriza e
conjuntivite.
Do total de casos, apenas 1,3% foram confirmados. O principal critério de diagnostico
foi o laboratorial, principalmente por sorologia IgM e 1gG, contudo, na maioria dos casos
ndo foi realizada ou ndo havia informacGes validas sobre a segunda sorologia, requerida
para o diagnostico final. A técnica para detec¢do do RNA viral foi usada em raros casos.
A maior parte dos casos notificados apresentou evolugédo favoravel, sem necessidade de
hospitalizacdo evoluindo para cura, sem dados de ébito por doenca exantematica na
Bahia no periodo analisado.
A maior incidéncia de casos notificados de Sarampo na Bahia ocorreu nos anos de 2007
e 2019. Observou-se tendéncia de aumento da incidéncia a partir de 2016, coincidindo
com a reducdo da cobertura vacinal, mais acentuada no periodo entre 2015 e 2019, com
porcentagens abaixo do recomendado pela OMS. Além de cobertura vacinal insuficiente,
notou-se significativa discrepancia entre as taxas de cobertura da primeira e segunda
dose. Todavia, a anélise de correlacdo entre o coeficiente de incidéncia e a cobertura

vacinal demonstrou fraca correlacdo, sem significancia estatistica.
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CAAE: 36831520.7.0000.5544
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DADOS DO PARECER

Mimero do Parecer: 4.314 420

Apresentacdo do Projeto:

O sarampo € uma doenga exantemdtica altamente contagiosa, sendo uma das principais responsdveis
pela mortalidade infantil em paises do Terceiro Mundo. Devido a crescente globalizacdo, ha um risco
constante de reintrodugio da doenca em regides onde ja houve a sua erradicacio, que passam a funcionar
como novas fontes de exportagdo do virus, ampliando a disseminagao global da doenga. O Brasil nao
apresentava circulacio endémica do virus do sarampo desde o ano 2000. Sendo assim, as falhas primarias
& o declinio dos niveis de anticorpos circulantes, somadas aos riscos de complicagbes graves secunddrias
ao sarampo justificam a importincia de manter o calendario vacinal atualizado a fim de garantir maior
imunidade individual e de grupo.

Objetive da Pesquisa:

Objetivo Primanio:

= Descrever o perfil epidemiolégico dos individuos acometidos pelo Sarampo no estado da Bahia no
periodo de 2000-2019.

Objetivos Secundarios:

- Estimar o coeficiente de incidéncia por sexo e faixa etdria;
- Caracterizar os casos nofificados segundo varidveis bioldgicas. clinicas e laboratoriais;
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= Awaliar a cobertura vacinal com a triplice viral na Bahia no periodo de 2000-2019;

- Analisar a comelagdo entre casos de sarampo € a cobertura vacinal com a triplice viral na Bahia.
Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Quanto acs RISCOS:

Segundo as autoras, o estudo ndo apresenta riscos visto que ndao havera contato com pacientes,

aplicagio de técnicas ou realizac8o de procedimentos. O banco de dados sera andnimo.

Quanto acs Beneficios:
Segundo as pesquisadoras, os resultados do estudo poderio contribuir com a melhoria da definicio de

politicas plblicas para identificacdo de grupos de risco & gue deverdo ser alvo de campanhas de vacinagsio,

evitando a cinrculagdo do virus do sarampo

Comentarios e Consideragbes sobre a Pesquisa:

Trata-se de um estudo observacional de carater descritivo com dados agregados e secundarios sobre
notificagdo de casos de sarampo € cobertura vacinal da Bahia, no

periodo de 2000 ao ano 2019.

As fontes utilizadas sero Sistema de Informacio de Agravos de Notificacio/SINAN, o Sistema de
Informagdo do Programa Macional de Imunizagio/SI-PNI e Superintendéncia de Vigilancia da Sadde, da
Secretaria da Salde do Estado da Bahia para verificacio das afeccdes de notificacio obrigatdria no grupo
das doencas exantematicas.

Serdo analisadas as seguintes varidveis: sexo (masculino e feminino), faixa etdria (<1 ano a >80 anos).
macrorregido de residéncia, més e ano de notificacio.

Consideracdes sobre os Termos de apresentacio obrigatdria:
_ Folha rosto: datada e assinada digitalmente.

= Carta de anuéncia: referente a Vigildncia epidemioldgica, datada e assinada.

- TCLE: solicitada dispensa, alegando que o banco de dados do SINAN serd andnimo, ndo havera contato
para nenhum dos casos notificados.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacghes:
Apds a analise bioética desse Protocolo de Pesquisa, baseada na resolucio 466/12 do CNS/MS e
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documentos afins, foram identificadas as seguintes inadequacdes a serem corrigidas:

1. Cronograma:

1.1 Incluir envio de relatério final ao CEP- Bahiana;

2. Orgamento:

2.1 Compatibilizar as informagdes contidas no formulario basico da PB e projeto detalhado;

3. Metodologia:

3.1 Indicar como e onde sera realizada a guarda do material oriundo da pesquisa;
3.2 Indicar como sera realizado o descarte do matenal oriundo da pesquisa.

Consideracoes Finais a critério do CEP:
ATENCAO : A resposta de pendéncias devera vir EM FOLHA ANEXA em forma de itens para melhor
clareza nas respostas as questdes apontadas por este parecer e com as devidas modificagcdes no corpo do
projeto detalhado e formulario de informacdes basicas da PB ,no prazo maximo de 30 dias.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Iinformagdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS DO_P | 19/08/2020 Aceito
|do Projeto ROJETO_ 1594441 pdf 11:02:17
Outros Folha_rosto_verso.pdf 19/08/2020 |Alcina Marta de Aceito
11:01:07__ | Souza Andrade
Folha de Rosto Folha_rosto_assinada_pdf 19/08/2020 |Alcina Marta de Aceito
10:41:52 | Souza Andrade
Projeto Detalhado / |Projeto_Sarampo_detalhdo.pdf 06/08/2020 |Alcina Marta de Aceito
Brochura 10:33:16 | Souza Andrade
Declaracao de Carta_de_Anuencia.pdf 06/08/2020 |Alcina Marta de Aceito
Lconcordancia 10:29:35 _|Souza Andrade
Situacao do Parecer:
Pendente
Necessita Apreciacao da CONEP:
Nao
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