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APRESENTACAO

No volume Ill da cole¢do Patologia intitulado: Doengas Bacterianas e fungicas,
apresentamos em capitulos, diversos artigos de pesquisas realizadas em diferentes
regides. A tematica contempla a pesquisa basica que inclui estudos sobre os agentes
infecciosos, dados epidemioldgicos, diagndsticos e tratamentos, bem como teméaticas
correlacionadas.

O crescimento destas infeccbes se caracteriza como um grave problema de
saude publica, em especial pelo aumento da resisténcia microbioldgica aos tratamentos
disponiveis. Neste sentido, é extremamente importante que os profissionais que
atuam na area da saude conhegam os agentes infecciosos, suas caracteristicas, seus
agravos, suas incidéncias regionais e sistemas de prevencéo e tratamento.

A multidisciplinaridade dos trabalhos apresentados tem como objetivo explorar
a producao de conhecimentos sobre as infeccbes relevantes no Brasil, tais como a
sifilis, a tuberculose, hanseniase, infeccbes fungicas, entre outras.

A obra é fruto do esforco e dedicagao das pesquisas dos autores e colaboradores
de cada capitulo e da Atena Editora em elaborar este projeto de disseminacao
de conhecimento e da pesquisa brasileira. Espero que este livro possa somar
conhecimentos e permitir uma visdo critica e contextualizada; além de inspirar os
leitores a contribuirem com pesquisas para a promoc¢éo de saude e bem estar social.

Yvanna Carla de Souza Salgado
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CAPITULO 5

PADRAO ESPACIAL DA SIFILIS CONGENITA NO ESTADO DE

Amanda Priscila de Santana Cabral Silva
Universidade Federal de Pernambuco.

Vitéria de Santo Antdo, Pernambuco, Brasil
Eliane Rolim de Holanda

Universidade Federal de Pernambuco.

Vitéria de Santo Antao, Pernambuco, Brasil
Roberta de Souza Pereira da Silva Ramos
Universidade Federal de Pernambuco

Recife, Brasil

Vania Pinheiro Ramos

Universidade Federal de Pernambuco

Recife, Brasil

RESUMO: O objetivo do estudo foi identificar
areas prioritarias para o controle da sifilis
congénita em Pernambuco. Trata-se de um
estudo ecolbgico realizado com dados do
Sistema de Informacbes sobre Agravos de
Notificagdo e do Sistema de Informacdes sobre
Nascidos Vivos, obtidos no DATASUS, para os
municipios de Pernambuco. As taxas brutas de
incidéncia da sifilis congénita por triénio foram
suavizadas pelo Método Bayesiano Empirico
Local. Realizou-se analise comparativa entre as
taxasde2012-2014e2015-2017. Foiinvestigada
a presenca de autocorrelagdo espacial nos dois
periodos por meio dos indices de Moran Global
e Local, sendo a analise realizada no software
Terraview 4.2.0. A média da taxa de incidéncia
bruta no primeiro triénio foi de 6,5 casos/1.000
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PERNAMBUCO, 2012 — 2017

nascidos vivos e de 10,2 casos/1.000 nascidos
vivos para o0 segundo triénio investigado.
As taxas corrigidas apontaram expansao da
infeccdo com difusédo espacial da Regiédo
Metropolitana, Zona da Mata e Agreste Central
em direcdo ao Agreste Meridional e Sertdo do
Moxoté e intensificacdo dos casos na Regiédo
do Sertdo do Séao Francisco.

se areas prioritarias para o controle da sifilis

Identificaram-

congénita em municipios agrupados entre si
com taxas altas e acima da média (alto-alto),
localizados predominantemente na Regiédo
Metropolitana, Zona da Mata e parte do Agreste
Central. O estudo apresentou a disseminacao
da sifilis congénita no territdrio pernambucano,
revelando a existéncia de aglomerados
espaciais com altas taxas do agravo. A adogao
da vigilancia no territério podera ser util para
identificar prioridades para intervencbes de
controle por parte dos servicos de saude e
gestores locais.

PALAVRAS-CHAVE: Analise Espacial; Saude
Sifiis Congénita;

da Criancga; Vigilancia

Epidemiolégica

ABSTRACT : The aim of the study was
to identify priority areas for the control of
congenital syphilis in Pernambuco. This is an
ecological study carried out with data from the
Information System on Notifiable Diseases and
the Information System on Live Births, obtained
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in DATASUS, for the municipalities of Pernambuco. The crude rates of incidence
of congenital syphilis per triennium were smoothed by the Bayesian Local Empiric
Method. A comparative analysis was carried out between the rates of 2012-2014 and
2015-2017. The presence of spatial autocorrelation in the two periods was investigated
through the Moran Global and Local Indices, and the analysis was performed in the
Terraview 4.2.0 software. The mean of the gross incidence rate in the first triennium was
6.5 cases / 1,000 live births and 10.2 cases / 1,000 live births for the second triennium
investigated. Corrected rates indicated expansion of the infection with spatial diffusion
of the Metropolitan Region, Zona da Mata and Agreste Central towards the Southern
Agreste and Sertdo do Moxoté and intensification of the cases in the Region of the
Sertdo do Sao Francisco. Priority areas were identified for the control of congenital
syphilis in municipalities grouped together with high and above average (high-high)
rates, located predominantly in the Metropolitan Region, Zona da Mata and part of
Central Agreste. The study presented the dissemination of congenital syphilis in the
territory of Pernambuco, revealing the existence of spatial clusters with high injury
rates. The adoption of surveillance in the area may be useful to identify priorities for
control interventions by health services and local managers.

KEYWORDS: Spatial Analysis ; Child Health; Syphilis, Congenital ; Epidemiological
Monitoring

INTRODUCAO

A sifilis congénita é o resultado da disseminagcao hematogénica do Treponema
pallidum, da gestante infectada nao-tratada ou inadequadamente tratada para
0 seu concepto, por via transplacentaria. Os principais fatores que determinam a
probabilidade de transmissao vertical do T. pallidum sdo o estagio da sifilis na méae
e a duracdo da exposicéo do feto no utero. Em mulheres nao tratadas, a taxa de
infeccao é de 70 a 100%, nas fases primaria e secundaria da doenca, reduzindo para
aproximadamente 30% nas fases tardias da infeccdo materna (BRASIL, 2007).

A sindrome clinica da doenca, excluidas outras causas, inclui hepatomegalia com
ou sem esplenomegalia, lesdes cutaneas (como por exemplo, pénfigo palmo-plantar,
condiloma plano), periostite ou osteite ou osteocondrite (com alteracdes caracteristicas
ao estudo radiologico), pseudoparalisia dos membros, sofrimento respiratério com
Ou sem pneumonia, rinite sero-sanguinolenta, ictericia, anemia e linfadenopatia
generalizada. Outras caracteristicas incluem petéquias, purpura, fissura peribucal,
sindrome nefrotica, hidropsia, edema, convuls&o e meningite (BRASIL, 2007).

Cerca de um milh&o de gestantes por ano é afetada por sifilis em todo 0 mundo
(OMS, 2015), levando a mais de 300 mil mortes fetais e neonatais e colocando em
risco de morte prematura mais de 200 mil criangas. No Brasil, a transmissao vertical da
sifilis permanece um grande problema de saude publica devido ao aumento crescente
do numero de casos. A incidéncia de sifilis congénita subiu de 2,4% em 2010 para
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6,8% em 2016 para cada mil nascidos vivos, correspondendo a um total de 20.474
casos notificados (BRASIL, 2017).

Os dados apresentados pelo ultimo boletim epidemiologico da sifilis apontaram o
Nordeste como a segunda regido em numero de casos de sifilis congénita (28,9%) com
destaque para Pernambuco que ocupou o primeiro lugar em numero de notificacoes
da regiao (7,4%) e apresentou uma incidéncia de 10,4% (TABNET/ DATASUS, 2017).

Em 2014, a OPAS criou o Comité Regional para Validacao da Eliminacé&o da
Transmisséo Materno-Infantil de HIV e Sifilis. Em relagéo a sifilis, seriam certificados
0s paises que alcancassem o0s seguintes indicadores: Taxa de incidéncia de sifilis
congénita < 0,5 casos por 1.000 nascidos vivos, nos ultimos trés anos; cobertura
de pré-natal (pelo menos 1 consulta) = 95%; cobertura de testagem para sifilis em
gestantes = 95% e cobertura de tratamento com penicilina em gestantes com sifilis =
95% (OPAS, 2014).

Considerando tais critérios, e diante da incidéncia de sifilis congénita apresentada
por Pernambuco em 2016, observa-se que o estado encontra-se acima da incidéncia
nacional e muito aguém da meta estabelecida para que esteja habilitado ao processo de
certificacéo nacional. Este cenario configura Pernambuco como um estado prioritario
para interveng¢des de controle da doenca.

Para subsidiar tais intervencdes, a andlise espacial do agravo produz um
diagnostico comparativo podendo servir para indicar os riscos a que a populagéo esta
exposta, acompanhar a disseminacgéo da doencga, fornecer subsidios para explicacbes
causais e definir prioridades de intervencgdes. O rapido desenvolvimento de tecnologias
para analise de dados no espacgo geografico tem oferecido possibilidades inovadoras ao
estudo da situacao de saude e de suas tendéncias, propiciando melhor compreensao
dos fatores socioecondmicos e ambientais, entre outros, que determinam as condicoes
de vida e o estado de saude da populagdo (BRASIL, 2007).

A apropriacédo desse instrumental pelo setor saude é sumamente importante no
Brasil, onde acentuadas desigualdades se evidenciam n&o apenas entre as grandes
regides, os estados e 0s municipios, mas também no interior destas areas, sobretudo
nos espacos urbanos. Sobrepondo-se ao mosaico de situagdes diferenciadas que
caracteriza o territorio brasileiro, as transformacdes demogréficas observadas nas
ultimas décadas potencializam a dindmica de distribuicdo de doencas e agravos, bem
como de demanda e acesso aos servigos (BRASIL, 2007).

O lugar pode ser considerado como um produto da acumulacéo historica,
ambiental e social, capaz de propiciar a ocorréncia e a perpetuacdo de doencas.
Desta forma, o lugar € uma amostra da situagéo de saude da populacdo que ali habita
(BARCELLQOS et al., 2002). Diante do complexo quadro sanitario no qual a sifilis
congénita esta inserida, torna-se fundamental a superacao das formas tradicionais de
andlise utilizadas pela epidemiologia.

O desenho de estudo epidemioldgico ecoldgico é o que mais se aproxima desse
enfoque, por utilizar como unidade de analise a area geografica. Pode ter finalidade
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exploratoria, quanto ndo ha uma exposicao especifica ou seu conhecimento € limitado,
ou ainda finalidade etiologica, ao permitir verificar a hipotese de relagéo entre os niveis
de uma exposicao e um desfecho bem delimitados (LOPES, 2013).

A distribuicdo espacial e temporal da ocorréncia da sifilis congénita pode apoiar
a compreensao de sua dinamica, por apresentar tendéncias, areas suscetiveis e,
também de forma mais profunda indicar associagdes com caracteristicas locais, que
em conjunto com as condi¢cdes sociais e ambientais geram estratificacdo de riscos
sociais dos grupos populacionais. Esse contexto tende a delimitar diferenciais de
acesso e uso dos servicos de saude (QUEIROGA, 2012; SCATENA, 2009).

Desta forma o objetivo do estudo foi identificar areas prioritarias para o controle
da sifilis congénita em Pernambuco.

METODOS

Trata-se de um estudo descritivo e ecolégico. Os estudos descritivos apresentam
a distribuicdo de doencas ou condi¢des relacionadas a saude, segundo o tempo, o
lugar e/ou as caracteristicas dos individuos. Quando a ocorréncia da doenca/condicéao
relacionada a saude difere segundo o tempo, lugar ou pessoa, € possivel identificar
grupos de alto risco para fins de prevencéo, além de hipéteses etioldgicas para
investigacoes futuras (LIMA-COSTA E BARRETO, 2003).

Nos estudos ecoldgicos nédo existem informacdes sobre a doenga e exposicao
do individuo, mas do grupo populacional como um todo. Uma das suas vantagens
€ a possibilidade de examinar associagdes entre exposicdo e doenca/condicao
relacionada na coletividade. Isso € particularmente importante quando se considera
que a expressao coletiva de um fenébmeno pode diferir da soma das partes do mesmo
fenébmeno.

Por outro lado, embora uma associagao ecoldgica possa refletir, corretamente,
uma associacao causal entre a exposicéo e a doenga/condi¢ao relacionada a saude,
a possibilidade do viés ecolbégico € sempre lembrada como uma limitacdo para o uso
de correlagcdes ecoldgicas. O viés ecoldgico — ou falacia ecoldgica — é possivel porque
uma associagao observada entre agregados néo significa, obrigatoriamente, que a
mesma associacao ocorra em nivel de individuos (LIMA-COSTA E BARRETO, 2003).
Nesse sentido, os pesquisadores precisam adotar cautela nas interpretacoes dos
resultados para evitar o aparecimento dessa inferéncia de nivel cruzado.

Os estudos ecologicos adequam-se para o entendimento da variacao territorial
de adoecimento entre os diferentes grupos populacionais (CARVALHO et al, 2007),
considerando que medidas coletadas em nivel individual sdo incapazes de refletir
adequadamente os processos que ocorrem no coletivo (MEDRONHO, 2009).

O local de estudo foi o estado de Pernambuco, localizado no Nordeste brasileiro,
tendo seus 184 municipios como unidades de anadlise. Destaca-se que o distrito
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estadual de Fernando de Noronha foi excluido do estudo devido a distéancia geografica
do estado. Por ser uma ilha, ndo apresenta conectividade com os demais municipios.
Pernambuco apresenta uma extensao territorial de 98.312 km2 e no ano de 2017
contava com uma populacdo estimada em 9.473.266 habitantes (IBGE, 2018).
Administrativamente € dividido em doze Regides de Saude e cinco Mesorregides.

O periodo de estudo compreendeu 01 de janeiro de 2012 a 31 de dezembro de
2017. Para obtencéo dos casos de sifilis congénita notificados neste recorte temporal
estabelecido foram utilizadas como fontes de dados o banco do Sistema de Informacdes
sobre Agravos de Notificacdo, enquanto os nascidos vivos do periodo foram captados
no Sistema de Informacgdes sobre Nascidos Vivos. Ambas fontes de dados tém acesso
livre por meio do DATASUS.

A andlise de dados foi realizada em dois triénios — 2012-2014 e 2015-2017.
Inicialmente foram calculadas as taxas brutas de incidéncia da sifilis congénita, sendo
considerado como numerador os casos de sifilis congénita notificados no periodo e,
como denominador, os nascidos vivos do periodo multiplicados por 1.000. A seguir,
devido a possiveis flutuacdes aleatorias advindas das variagbes populacionais e
subnotificacdes, as taxas brutas foram suavizadas pelo Método Bayesiano Empirico
Local.

Posteriormente, foi investigada a presenca de autocorrelacdo espacial, nos
dois periodos, por meio dos indices de Moran Global e Local. O indice de Moran
€ comumente utilizado para testar se uma variavel de area é similar ou ndo as
areas vizinhas, identificando se os valores medidos apresentam correlacéo espacial
significativa (QUEIROZ, 2003; SANTOS; RAIA JUNIOR, 2006). Os indicadores globais
de autocorrelagdo espacial fornecem um Unico valor como medida da associacao
espacial para todo o conjunto de dados, que tem como funcéo caracterizar a regiao de
estudo. Entretanto, por vezes é importante examinar os padrées dos dados espaciais
em uma escala maior de detalhe, tornando pertinente a utilizacdo de Indicadores
Locais de Associacdo Espacial (LISA) (KAMPEL, CAMARA E QUINTANILHA, 2008).

Neste estudo foram calculados o indice de Moran Global e depois o indice de
Moran Local, sendo estes ilustrados por meio do MoranMap. A analise espacial foi
realizada por meio do software TerraView 4.2.0.

A submissao ao Comité de Etica em Pesquisa tornou-se dispensavel por se tratar
de um estudo realizado a partir de banco de dados secundarios e de dominio publico
do Sistema de Informacdes em Saude/DATASUS, cujas informagdes sdo agregadas e
nao possibilitam a identificagéo individual.

RESULTADOS

Em Pernambuco, a média da taxa de incidéncia bruta no primeiro triénio foi de
6,5 casos/1.000 nascidos vivos e de 10,2 casos/1.000 nascidos vivos para o segundo
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triénio investigado. A distribuicdo espacial da taxa de incidéncia bruta, por triénio,
encontra-se representada na Figura 1a e 1b.
iy 2012-2014

TX_Incid_Bruta
[]o.0 (n=a7)
[ ]0.1- 3.0 (n=64)
3.1 - 5.0 (n=29)
5.1 - 10.0 (n=39)
M 10.1 - 15.3 (n=5)

2015-2017

TX_Incid_Bruta
[ ]o.0 (n=20)
[]o.1- 3.0 (n=41)
3.1 -5.0 (n=42)
5.1 - 10.0 (n=58)
B 10.1 - 22,0 (n=23)

Quildémetros

Figura 1. Taxa de incidéncia bruta de sifilis congénita, segundo municipio de residéncia da mae.
Pernambuco, 2012-2014 (a) e 2015-2017 (b).

Fonte: Elaboracéao propria

No recorte temporal, as taxas corrigidas por meio do alisamento bayesiano
(Figura 2a e 2b) apontaram a expansao da infeccado com difuséo espacial da Regiéao
Metropolitana, Zona da Mata e Agreste Central em direcdao ao Agreste Meridional e
Sertao do Moxotd, bem como, intensificacao dos casos na Regidao do Sertdo do Séo
Francisco.

2012-2014

Tx_Incid_Bayes
[]o.0 (n=3)
[]o.1-3.0(n=101)
3.1 - 5.0 (n=43)
5.1 - 10.0 (n=35)
B 10.1 - 15.0 (n=2)

2015-2017

Tx_Incid_Bayes
[]0.0- 0.6 (n=0)
[10.7 - 3.0 (n=49)
[ 3.1 - 5.0 (n=39)
5.1 - 10.0 (n=80)
M 10.1 - 21.9 (n=16)

Figura 2. Taxa de incidéncia bayesiana de sifilis congénita, segundo municipio de residéncia da
maée. Pernambuco, 2012-2014 (a) e 2015-2017 (b).

Fonte: Elaboragéao propria
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Consoante exposto no MoranMap (Figura 3), observam-se municipios com padréo
espacial ndo aleatorio, ou seja, que possuem dependéncia espacial estatisticamente
significante com seus vizinhos. Estes foram evidenciados por dois grandes clusters,
classificados no diagrama de espalhamento de Moran como Q1, que mostra municipios
com altas taxas de incidéncia, cercados por municipios em situacao equivalente, e
como Q2, constituido por municipios com baixas taxas e circundados por vizinhos
com taxas baixas. Os demais municipios ndo obtiveram valores estatisticamente
significativos.

As éareas estratificadas nos quadrantes Q1 identificam locais prioritarios para o
controle da sifilis congénita em municipios agrupados entre si com taxas altas e acima
da média (alto-alto), localizados predominantemente na Regidao Metropolitana, Zona
da Mata e parte do Agreste Central (Figura 3).

2012-2014

MoranMap
[ ] Sem significancia (n=102)
I Q1 (n=26)
B Q2 (n=56)

2015-2017
MoranMap
|| sem significancia (n=108)
M Q1 (n=30)
I Q2 (n=45)
[]e3 (n=1)

Figura 3. Distribuicdo da autocorrelacéao local da ocorréncia de sifilis congénita, segundo
municipio de residéncia da mae. Pernambuco, 2012-2014 (a) e 2015-2017 (b).

Fonte: Elaboracao propria

DISCUSSAO E CONCLUSOES

A ocorréncia de sifilis congénita é reconhecida como indicador sensivel da
qualidade e do acesso da atencdo pré-natal, evidenciando fragilidades técnica e
estrutural dos servicos de saude. Com diagnéstico oportuno e tratamento adequado
da gestante infectada e do seu parceiro, a doenga pode ser prevenida e, até mesmo,
eliminada, reduzindo desfechos perinatais adversos associados a infecc¢ao.

Este estudo evidenciou o aumento significativo na taxa de incidéncia bruta de
sifilis congénita no periodo de 2015 a 2017 quando comparado ao periodo de 2012 a
2014. A distribuic&o espacial da sifilis congénita observada entre as séries temporais
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estudadas demonstrou que Pernambuco esta inserido num quadro de epidemia
nacional. Além disso, a suavizacdo das taxas de incidéncia realizada pelo Método
Bayesiano Empirico Local demonstrou que além do aumento dessas taxas houve
disseminacao da epidemia para o interior do estado.

O aumento na incidéncia observado entre as séries temporais pode estar
relacionado ao desabastecimento mundial da penicilina que, no Brasil, teve inicio em
2014. O uso da penicilina na gestacao ¢ a estratégia adotada para conter a transmisséao
vertical da sifilis e reduzir a mortalidade infantil, especialmente a neonatal (BRASIL,
2015). Dessa forma, o desabastecimento dessa medicacdo pode ter agravado a
epidemia da doenca ja instalada no pais.

Além dessa problematica houve aumento constante no numero de casos de
sifilis em gestantes, congénita e adquirida ao longo dos anos atribuido ao aumento da
cobertura de testagem, com a ampliagéo do uso de testes rapidos; redu¢ao do uso de
preservativo; resisténcia dos profissionais de saude a administracéo da penicilina na
Atencao Basica bem como o aprimoramento do sistema de vigilancia (BRASIL, 2017).

Quanto a interiorizagdo dos casos, esta foi observada especialmente no segundo
triénio estudado, tendo o agravo atingido as cinco mesorregides do estado (regiao
metropolitana, zona da mata, agreste, sertdo e Sao Francisco). De acordo com dados
da Secretaria de Saude do Estado (SES) este dado pode esta relacionado a maior
incidéncia da forma adquirida da doenca. Em 2016, foram 1.344 homens infectados e
1.221 mulheres com idades a partir dos 10 anos, em 2016 (BRASIL, 2017).

Além disso, 0 processo de disseminacdo da epidemia indica a existéncia de
condi¢oes favoraveis a transmissdo da doenca e deficiéncias na atencédo a saude da
mulher no estado, especialmente no periodo pré-natal, quando as gestantes infectadas
poderiam ser oportunamente identificadas e tratadas. Tal situagao corrobora com estudo
que evidenciou importantes dificuldades organizacionais tanto no acesso, quanto na
qualidade do cuidado ofertado pelas equipes de saude da familia no pais inteiro, além
de uma evidente inadequacao das acOes de gestdo voltadas ao aprimoramento do
cuidado pré-natal (GUIMARAES; PARENTE; GUIMARAES; GARNELO, 2018).

O cenério da sifilis congénita encontrado em Pernambuco remete para importancia
de medidas interventivas para prevencao da doenca direcionadas a populacao geral e ndo
apenas focadas nos servigos de pré-natal. Os testes para diagnostico rapido da doenga,
por exemplo, devem ser descentralizados, englobando a todos. Intervenc¢des educativas
nas escolas pode ser outra frente importante de trabalho, ja que a doenca tem aparecido
cada vez mais em idades mais precoces.

Além das acbes de promocao e assisténcia a saude direcionadas para o controle
do agravo, é necessario fortalecer e otimizar as estratégias de vigilancia em saude.
O estudo apresentou a disseminacao da sifilis congénita no territério pernambucano,
revelando a existéncia de aglomerados espaciais com altas taxas do agravo. A adocao
da vigilancia com foco no territdério podera ser util para identificar prioridades para

intervencdes de controle por parte dos servigos de saude e gestores locais.
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Nesta pesquisa foi utilizado como unidade de andlise os municipios, 0 que
pode ser util para os gestores do nivel estadual, que por sua vez podem relacionar
os achados com dados das doze Regibes de Saude pernambucanas. Ao replicar a
analise para o nivel estadual, podem ser usadas unidades de analise menores, a
exemplo de bairros e setores censitarios. A reducéo das analises permitira diferenciar
possiveis estratos heterogéneos, muito comuns sobretudo em municipios de maior
densidade populacional e que por muitas vezes responde pela maior carga da doenca
na unidade federada.
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