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APRESENTACAO

A obra que temos o privilégio de apresentar trata-se de mais um trabalho
dedicado as atualidades e novas abordagens direcionadas a medicina. Em diversos
trabalhos ja publicados na editora Atena atentamos para o fato de que o avanco do
conhecimento sempre esta relacionado com o0 avango das tecnologias de pesquisa
e novas plataformas de bases de dados académicos. O aumento das pesquisas
clinicas e consequentemente a disponibilizacado destes dados favorece o aumento
do conhecimento e ao mesmo tempo evidencia a importancia de uma comunicacao
sélida com dados relevantes na area médica.

A ciéncia vive um periodo em que o conhecimentos tradicional aliado as
novas possibilidades tecnoldgicas, possibilitam a difusdo de novos conceitos,
embasando assim a importancia da titulo dessa obra, haja vista que um determinado
dado cientifico para ser reproduzido precisa também ser muito bem embasado
metodologicamente.

Portanto, esta obra, compreende uma comunicacdo de dados muito bem
elaborados e descritos das diversas areas da medicina, com énfase em conceitos
tais como ferimentos e lesbes, infeccdo do trato urinario, susceptibilidade
antimicrobiana, terapia antibibtica, ceftobiprole, cuidados paliativos, disseccao de
aorta, cirurgia cardiovascular, tonsilite, atencéo ao idoso, meningite meningocdcica,
vacinacao, incidéncia, mortalidade, medicina nuclear, sistema estomatognatico,
diabetes mellitus gestacional, dentre outros diversos temas relevantes.

Deste modo a obra “Comunicacéo cientifica e técnica em medicina” pretende
apresentar ao leitor uma teoria bem fundamentada desenvolvida em diversas
partes do territério nacional de maneira concisa e didatica. A divulgacao cientifica
é fundamental para o desenvolvimento e avango da pesquisa basica em nosso
pais, por isso evidenciamos também a estrutura da Atena Editora capaz de oferecer
uma plataforma consolidada e confiavel para estes pesquisadores divulguem seus
resultados.

Desejo a todos uma excelente leitura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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RESUMO: As meningites bacterianas caracterizam-se por um processo inflamatoério
do espaco subaracndideo e das membranas leptomeningeas (aracndide e pia-mater)
gue envolvem o encéfalo e a medula espinhal. A vacina meningocécica C conjugada foi
introduzida pelo Programa Nacional de Imuniza¢ées (PNI) ao calendério bésico infantil
em 2010, contudo ndo se conhecem os impactos, a longo prazo, ap0s sua insercéo
no calendario vacinal, no Brasil. O objetivo desse trabalho foi avaliar o impacto da
introducdo da vacina meningocécica C no Brasil ao longo de 9 anos. Trata-se de um
estudo observacional epidemiolégico descritivo de série histdrica. Foram incluidos no
estudo todos os casos confirmados de meningite meningocadcica total, meningocécica
tipo C e por faixa etaria < de 1 ano e entre 1 e 4 anos, doses de vacinas aplicadas,
populagao total residente registrados e frequéncias de mortes presentes no SINAN,
PNI e SIM. Avaliando-se os coeficientes de incidéncia de meningite meningocdcica
total e de meningite tipo C observou-se reducéo do coeficiente de incidéncia em 61,5%
e 76%, respectivamente, comparando 2010 e 2016. Entre as faixas etarias, os < 1
ano e entre 1—4 anos apresentaram reduc¢ao do coeficiente de incidéncia em 96,8% e
96%, respectivamente, comparando 2009 e 2016. As frequéncias de doses de MenC
aplicadas, apresentaram aumento na 1% dose em 526%, aumento da 2% dose 4000%
e aumento do 1° refor¢co 7000%, comparando 2009 e 2011. A frequéncia de mortes
reduziu em 60% comparando 2010 e 2016. J4 as associagdes entre cobertura vacinal
e incidéncia de meningite meningocdcica total ou tipo C apresentaram forte correlagéo.
Assim, os dados apresentados nesse estudo sugerem a eficiéncia da vacinacéo e
reforcam a necessidade e a adeséo ao calendario vacinal, bem como a importancia da
introducdo contra os outros sorogrupos de meningite meningocdcica.
PALAVRAS-CHAVE: Meningite Meningocécica; Meningite Tipo C; Vacinagéo;
Incidéncia; Mortalidade.

MENINGOCOCIC MENINGITIS C: IMPACT OF 9 YEAR OLD VACCINATION

ABSTRACT: Bacterial meningitis is characterized by an inflammatory process of
the subarachnoid space and leptomeningeal membranes (arachnoid and pia mater)
involving the brain and spinal cord. The meningococcal C conjugate vaccine was
introduced by the National Immunization Program (PNI) into the primary child calendar
in 2010, but the long-term impacts after its insertion in the vaccine calendar in Brazil
are not known. The objective of this study was to evaluate the impact of the introduction
of meningococcal C vaccine in Brazil over 9 years. This is a descriptive epidemiological
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observational study of historical series. Included in the study were all confirmed cases
of total meningococcal meningitis, meningococcal type C and by age <1 year and
between 1 and 4 years, doses of vaccines applied, total resident population recorded
and frequency of deaths present in SINAN, PNI and SIM. Evaluating the incidence
coefficients of total meningococcal meningitis and type C meningitis, the incidence
coefficient decreased by 61.5% and 76%, respectively, comparing 2010 and 2016.
Among the age groups, <1 year and between 1-4 years showed a reduction in the
incidence coefficient by 96.8% and 96%, respectively, comparing 2009 and 2016.
The frequency of doses of MenC applied, presented an increase in the 1%t dose by
526%, an increase in the second dose 4000% and an increase in the first dose 7000%,
comparing 2009 and 2011. The frequency of deaths decreased by 60% compared 2010
and 2016. The associations between vaccine coverage and incidence of total or type
C meningococcal meningitis showed a strong correlation. Thus, the data presented in
this study suggest the efficiency of vaccination and reinforce the need and adherence
to the vaccination schedule, as well as the importance of introduction against other
serogroups of meningococcal meningitis.

KEYWORDS: Meningococcal Meningitis; Type C Meningitis; Vaccination; Incidence;
Mortality.

INTRODUGCAO

As meningites bacterianas se caracterizam por um inflamag¢do no espaco
subaracnbideo e nas membranas leptomeningeas (aracnbide e pia-mater) que
envolvem o encéfalo e a medula espinhal (FEIGIN, 1998). Por terem um carater
epidémico sao, portanto, consideradas um importante problema de saude publica,
apresentando evolucao rapida que podem progredir com graves sequelas, como
surdez, déficit neuroldgico e amputacéo de extremidades. (NEVES, 2016)

Os principais agentes etiologicos responsaveis pela meningite bacteriana sao
Neisseria meningitidis ou meningococo, Haemophilus influenzae sorotipo b (Hib)
e Streptococcus pneumoniae (SILVA, 2018), além do Streptococcus agalactiae e
Listeria monocytogenes, mais frequentes em neonatos (MAGALHAES, 2018).

Os meningococos, por sua vez, séo classificados em 12 sorogrupos distintos
de acordo com diferencas em suas estruturas. Dentre os 12 sorogrupos conhecidos,
6 sao relacionados a doenca com maior frequéncia: A, B, C, W, X e Y. (PORTILHO,
2019)

A prevencao da meningite bacteriana é feita por meio da vacina, sendo ela
especifica para cada agente etioldgico. O Calendario Nacional de Vacinacdo da
Crianca do Programa Nacional de Imunizacdes do Ministério da Saude (PNI/MS)
disponibiliza algumas dessas especificidades que devem ser administradas em
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criancas menores de 1 ano e posteriormente reforcadas. (BRASIL, 2016a)

Em 2010 a vacina meningocécica C conjugada foi introduzida ao calendario
basico infantil, sendo hoje distribuida gratuitamente no servigo publico de saude.
Esta vacina € administrada em duas doses, aos 3 e 5 meses de idade da crianca, e
um reforco entre os 12 e os 15 meses, tendo como meta de cobertura preconizada
pelo Ministério da Saude de 95%. (BRASIL, 2012)

OBJETIVO

O objetivo do presente estudo foi avaliar o impacto da introdugcédo da vacina
meningococica C, no Brasil, ao longo de 9 anos.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo observacional epidemiolégico descritivo de série
histérica. A analise do impacto da introdu¢do da vacina meningocécica C no Brasil
ao longo de 9 anos foi realizada através de dados registrados no Sistema Nacional
de Agravos de Notificacado (SINAN) e Programa Nacional de Imuniza¢des (PNI), no
periodo entre os anos de 2009 e 2018, bem como no Sistema de informacéao sobre
mortalidade (SIM) entre 2009 e 2016.

Foram considerados como critério de incluséo todos os casos confirmados de
meningite meningocdcica total, meningite meningocaocica tipo C e por faixa etaria de
< 1 ano e entre 1 — 4 anos, populagao total residente e populagdo por faixa etaria,
registrados no SINAN, bem como doses de vacinas aplicadas no PNI, entre os anos
de 2009 e 2018. As frequéncias de mortes foram observadas a partir do SIM.

Foram excluidos casos de meningite meningocécica ndo confirmados ou
confirmados fora do tempo da andlise. As variaveis analisadas foram os coeficientes
de incidéncia em relagdo a meningite meningocécica, as frequéncias de vacinas
aplicadas e a frequéncia de mortes por meningite meningococica.

Para avaliar se houve associacdo entre as doses de vacina aplicadas ao
longo do tempo e a incidéncia de meningite meningocécica total ou meningite
meningococica do tipo C, utilizou-se o modelo de regresséo linear considerando
como variavel dependente a cobertura de vacinacéo para a doenga meningocdcica
para cada ano citado. A andlise foi feita com auxilio do software GraphPrism 8.

RESULTADOS

Avaliando-se os coeficientes de incidéncia entre os anos de 2009 e 2018
€ possivel observar que o numero de novos casos confirmados de meningite
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meningocoécica apresenta reducédo a partir do ano de 2011 até o ano de 2016,
quando se estabiliza. A incidéncia de casos entre 2010 e 2016 reduziu em 61,5%
(figura 1).
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Figura 1: Coeficiente de incidéncia de meningite meningocécica no Brasil, entre 2009-2018.

Avaliando-se os coeficientes de incidéncia entre os anos de 2009 e 2018
€ possivel observar que o numero de novos casos confirmados de meningite
meningococica tipo C apresenta reducédo a partir do ano de 2011 até o ano de
2016, quando se estabiliza. A frequéncia de casos confirmados de meningite
meningocécica tipo C entre 2010 e 2016 reduziu em 76% (figura 2).
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Figura 2: Coeficiente de incidéncia de meningite meningococica tipo C no Brasil entre 2009-
2018.

Avaliando-se as frequéncias totais de doses aplicadas de vacina meningocdécica
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C entre os anos de 2009 — 2018, observa-se aumento até o ano de 2011, quando
se chega a um platé, o qual se mantem até 2017, sofrendo novo incremento no
namero de doses aplicadas (Figura 3). Ja em relacao as diferentes doses aplicadas
da vacina, observa-se aumento na 1% dose e 2% doses de 2009 a 2011, quando
se atinge um platé. A partir de 2012 até 2018 existe uma constancia nas doses
aplicadas para ambas.

A 12 dose de reforco apresenta aumento de 2009 até 2013, mantendo-se
praticamente constante de 2013 até 2018. Avaliando-se as frequéncias totais de
doses aplicadas de vacina meningocécica C entre os anos de 2009 — 2018, observa-
se aumento na 12 dose (526% comparado com 2009), 22 dose (4000% comparado
com 2009) e 1° refor¢o (7000% comparado com 2009), até o ano de 2011, quando
se chega a um pico, seguido de uma posterior constancia de aplicagcao de doses.
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Figura 3: Numero total de diferentes doses de vacina meningocécica C aplicadas por ano.

Avaliando-se as frequéncias entre os anos de 2009 e 2016 é possivel observar
que o numero de mortes confirmadas de meningite meningocécica apresenta
reducéo a partir do ano de 2011 até o ano de 2016. A frequéncia de mortes entre
2010 e 2016 reduziu em 60% (figura 4).
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Figura 4: Frequéncia de mortes confirmadas por infec¢do meningocécica, no Brasil, entre 2009
- 2016.

Avaliando-se os coeficientes de incidéncia entre os anos de 2009 e 2018 é
possivel observar que o numero de casos confirmados de meningite meningocécica
tipo C apresenta reducdo em todas as faixas etarias. Entre < 1 ano a reducgéo do
numero de novos casos chega a 96,8% no ano de 2016 e volta aos 85% em 2018,
quando comparados com 2009. Entre 1 — 4 anos observa-se uma reducao anual do
numero de novos casos, chegando a 96% de reducdo em 2016, em comparacao
com 2009.
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Figura 5: Coeficiente de incidéncia de meningite meningocécica tipo C no Brasil por ano em
diferentes faixas etérias.

A associacéo entre a incidéncia de meningite meningocdcica total e a cobertura
vacinal apresentou forte correlagcdo, RR=0,99, quando comparados os anos de

2010, 2016 e 2018.
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Figura 6: Associacéo entre taxa Incidéncia Meningite Meningococica Total no Brasil nos anos de
2010, 2016 e 2018.

A associagdo entre a incidéncia de meningite meningocoécica tipo C e a
cobertura vacinal apresentou forte correlacdo, RR=0,99, quando comparados os
anos de 2010, 2016 e 2018.
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Figura 7: Associacao entre taxa Incidéncia Meningite Bacteriana do tipo C no Brasil nos anos de
2010, 2016 e 2018.

DISCUSSAO

A analise da vacinacdo da Meningite Meningocécica do Tipo C (MMC) ao
longo de 9 anos permite perceber que existiu um impacto relevante no padrao de
ocorréncia de novos casos da doencga ao longo do tempo no Brasil.

A meningite meningococica total, ao longo do periodo desse estudo, apresentou
reducédo no coeficiente incidéncia. Isso pode ser observado, ao analisar o grafico
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de meningite meningococica total, apos a introducéo da vacinagdo contra MMC no
calendario vacinal, a partir de 2011, quando o coeficiente de incidéncia comeca a
declinar de forma abrupta. Semelhante a esse, o coeficiente de incidéncia de MMC
também teve seu declinio progressivo a partir de 2011, mantando-se reduzido nos
anos posteriores.

Esses achados podem ser corroborados pelo exposto por Campbell et al.
(2009), o qual mostrou um declinio do numero de casos de MMC ap0s introdug¢ao
da vacinacdao. Também De Waure et al. (2016) observou resultados semelhantes
em estudo de série historica, na ltalia, apds a iniciar a vacinagao contra MMC. Ainda
nesse sentido, a Espanha iniciou um plano de vacinacéao, em trés etapas, obtendo
reducdo importante do nimero de casos de MMC (MARTINEZ et al., 2009). Logo,
percebe-se que os resultados encontrados foram compativeis com outros estudos.

A vacinagao conta MMC foi introduzida no esquema de imunizagéo de rotina
de menores de 1 ano, em 2 doses, aos 3 e 5 meses de idade, com uma dose de
reforco aos 12 meses de idade. Foi observado que houve aumento do niumero de
doses aplicadas a partir de 2010 para a 1* dose e de 2011 para a 2* dose e dose de
reforco. Nesse sentido, Safadi et al. (2014) relatam que cobertura para as 2 doses
primarias foi de 85% no final de 2011, chegando a 90% a 95% em 2012 e 2013.

A frequéncia de mortes por meningite meningococica foi avaliada observando
a reducéo progressiva ao longo do tempo, saindo de 473 casos em 2010, ano
do inicio da vacinacao contra a meningite C, para 191 mortes, em 2016, ano dos
menores coeficientes de incidéncia, representando uma reducédo de 60% nesse
periodo.

No estudo de Tauil et al. (2014) foi relatada a diminui¢cdo da taxa de mortalidade
por meningite meningocécica, de 0,4/100.000 habitantes para 0,2/100.000
habitantes, entre 2010 e 2011, bem como o numero de o6bitos, entre 2010 e 2011,
no Distrito Federal.

Do mesmo modo, o boletim epidemioldégico do Ministério da Saude (2016b)
mostra a reducéo da taxa de mortalidade a partir de 2011 até 2013, principalmente
nas faixas etarias < de 1 ano e entre 1 — 4 anos. Logo, acredita-se que ao reduzir
a incidéncia total de meningite tipo C, a vacinagcao apresentou como consequéncia
indireta a diminuicdo na frequéncia de mortes por meningite meningococica, no
Brasil, no periodo desse estudo.

Em relagdo a estratificagdo por faixa etaria, foi observado que em 2009 as
idades que apresentavam maiores coeficientes de incidéncia eram < 1 ano com
2,1/100mil habitantes e entre 1-4 anos com 0,7/100mil habitantes. Além disso,
essas faixas etarias foram as que receberam as doses ofertadas pelo governo no
PNI. Esses dois motivos fizeram com que apenas essas fossem escolhidas para

analise.
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A faixa etaria que apresentou maior impacto na reducéo de novos casos foi a
de <1 ano, saindo de 2 casos/100.000 habitantes, em 2009, para 1 caso/1.000.000
habitantes em 2016, representando a maior diferenca em todo o periodo do estudo.
Esses dados sdo corroborados por estudos anteriores que demonstram uma
reducéo da taxa de incidéncia de meningite meningocadcica tipo C nas faixas etarias
de <1 ano e entre 1-4 anos no periodo entre 2010 e 2013, apds o implemento da
vacinacao contra MMC (TAUIL et al., 2014; BRASIL, 2016b).

A correlacdo entre a taxa de incidéncia de meningite meningocécica total ou
meningite meningocécica tipo C e doses de vacinas aplicadas foi estabelecida
utilizando-se a medida de regresséo linear, a qual mostrou forte associacéo entre
as variaveis nos anos de quando foram analisados os anos de 2010, 2016 e 2018.
Esses dados revelam que a reducédo dos coeficientes de incidéncia entre 2010 e
2018 esta diretamente relacionada ao aumento do numero de doses de vacina
aplicadas e consequentemente a uma melhor cobertura vacinal.

CONCLUSAO

A implementacdo da vacina contra a meningite meningocécica do tipo C foi
preponderante relacionada a redugdo do numero de novos casos de meningite
total, meningite tipo C total e nas faixas etarias de <1 ano e entre 1 — 4 anos, no
periodo de 2010 a 2018. A faixa etaria que apresentou maior impacto na redug¢ao
de novos casos foi a de menores de 1 ano, saindo de 2 casos/100.000 habitantes
para 1 caso/1.000.000.

Além disso, uma reducéao de frequéncia de mortes por meningite meningocécica
foi observada entre 2010 e 2016, mostrando que indiretamente a imunizagcdo, ao
diminuir novos casos de pessoas acometidas, reduz a frequéncia de mortes. Esses
dados reforcam a necessidade da vacinacdo e da adesdo ao calendario vacinal,
bem como a importancia da introducao de imunizagao contra 0os outros sorogrupos

de meningite meningococica.
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