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RESUMO

Trata-se de um Trabalho de Conclusdo de Curso (TCC) de Graduagdo para obtencao do grau
de Bacharel em Medicina pela Universidade Federal da Fronteira Sul (UFFS), Campus Passo
Fundo. O trabalho esta de acordo com as normas do Manual de Trabalhos Académicos e com
o Regulamento do TCC do curso. Este volume ¢ composto de 3 capitulos. O primeiro € o
projeto desenvolvido na disciplina de Pesquisa em Saude, no quinto semestre, intitulado
“Prevaléncia de meningites em Passo Fundo/RS”, sob orientacdo da Prof. Msc. Ana Luisa
Casado Brasil Dozza e Co-orientacdo do Prof. Dr. Gustavo Olszanski Acrani. O segundo
refere-se ao relatorio de pesquisa sobre o andamento e coleta de dados do projeto,
desenvolvido na disciplina Trabalho de Conclusdo de Curso I, no sexto semestre. E o terceiro
engloba o artigo cientifico obtido com os resultados do projeto em questdo, desenvolvido na
disciplina de Trabalho de Conclusdo de Curso II, no sétimo semestre.

PALAVRAS-CHAVE: Epidemiologia. Prevaléncia. Meningite.



ABSTRACT

This is a Bachelors Dissertation (BD) to obtain a Bachelor's Degree in Medicine from the
Universidade Federal da Fronteira Sul (UFFS), Passo Fundo Campus. The work is in
accordance with the Manual de Trabalhos Académicos and with the Regulation of the TCC.
This volume is composed of 3 chapters. The first is the project developed in the discipline of
Pesquisa em Saude, in the fifth semester, entitled "Prevalence of meningitis in Passo Fundo /
RS", under the guidance of Prof. Msc. Ana Luisa Casado Brazil Dozza and Co-orientation of
Prof. Dr. Gustavo Olszanski Acrani. The second refers to the research report on the progress
and data collection of the project, developed in the Trabalho de Conclusdo de Curso I, in the
sixth semester. And the third part includes the scientific article achieved with project results,
developed in the discipline of Trabalho de Conclusdo de Curso II, in the seventh semester.

KEYWORDS: Epidemiology. Prevalence. Meningitis.
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1 INTRODUCAO

Meningite ¢ uma doenga que atinge o Sistema Nervoso Central (SNC), caracterizada
por um processo inflamatério das meninges e do liquido cefalorraquidiano (LCR),
normalmente causado por infeccado (DAZZI; ZATTI, BALDISSERA, 2014; FARIA;
FARHAT, 1999; NESI et al., 2016). Acomete principalmente criancas ¢ estd relacionada a
complicacdes graves, imediatas ou tardias, que podem culminar com danos irreversiveis no
SNC ou levar a morte (FRANCO; SANJAD, PINTO, 2006; OLIVEIRA; MAGNANI, 2011).

E de grande importincia para a saade publica, devido & sua magnitude, gravidade e
capacidade de ocasionar surtos (LIMA, 2017). Embora o uso de antibioticos tenha modificado
o curso da doenga, ainda ¢ importante causa de morbimortalidade infantil. Por isso, ¢ doenca
de notificagdo compulséria no pais (FARIA; FARHAT, 1999; OLIVEIRA; MAGNANI,
2011).

Embora as meningites bacterianas sejam as de maior mortalidade, as de maior
prevaléncia sdo as meningites virais, responsaveis por cerca de 90% dos casos, muitas vezes
relacionadas a surtos, porém sdo benignas e autolimitadas (DAZZI; ZATTI; BALDISSERA,
2014). As meningites ainda podem ser causadas por fungos, parasitas e fatores nio infecciosos
(SWARTZ, 2014).

A suspeita diagnodstica da meningite deve-se a presenca de sinais e sintomas clinicos
que traduzem a inflamagdo meningea e suas consequéncias, ¢ variam de acordo com a faixa
etaria acometida, relacionada com a triade classica: cefaleia, vomitos e febre (FARIA;
FARHAT, 1999; NESI et al., 2016).

A analise do LCR ¢ padrio-ouro na identificacdo da etiologia, embora essa
identificacdo, muitas vezes, seja impossibilitada devido, entre outros fatores, ao uso
indiscriminado de antibidticos, as técnicas de coleta e armazenamento inadequados do LCR e
dificuldades técnico-operacionais dos proprios laboratérios (FRANCO; SANJAD, PINTO,
20006).

Na maioria dos casos, o tratamento inicial ¢ empirico, baseado na epidemiologia dos
microrganismos mais frequentes em cada grupo etario e nos padrdes locais de resisténcia
antimicrobiana. A medida mais eficaz para o controle da meningite foi introduzida no final da

década de 80 e se relaciona com a prevencdo, mais especificamente com o uso das vacinas
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conjugadas, que levou a mudanca na epidemiologia dos sorotipos prevalentes (FARIA;
FARHAT, 1999).

Considera-se importante conhecer as caracteristicas epidemioldgicas da meningite de
uma determinada regido, com o intuito de propiciar o diagnostico precoce e melhores formas
de tratamento. O presente trabalho ainda possibilita verificar a efetividade das politicas de
satde na prevengao dessa doenga infecciosa, bem como a analise do impacto da implantagdo
da vacina conjugada antimeningococo tipo C no calendario vacinal da crianga na rede publica

de saude.
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2 DESENVOLVIMENTO

2.1 PROJETO DE PESQUISA

2.1.1 Resumo

As meningites caracterizam-se por uma inflamacdo que acomete as meninges,
principalmente o espago subaracnoideo, geralmente associada a virus ou bactérias, porém
fungos, parasitas e até causas ndo infecciosas podem levar & meningite. E considerada uma
doenga de notificagdo compulsodria, constituindo um grande problema de saude publica,
devido a sua magnitude, gravidade e capacidade de produzir surtos. E importante causa de
morbimortalidade infantil e relacionada a complicagdes que podem culminar com danos
irreversiveis ¢ até mesmo o Obito. O objetivo desse projeto é identificar a prevaléncia de
meningite na populacdo da cidade de Passo Fundo e descrever seu perfil epidemioldgico,
através de um estudo observacional, ecoldgico do tipo série histdrica e quantitativo a partir de
pesquisa junto a base de dados SINAN - Sistema Nacional de Agravos e Notificagdes - dos
casos notificados por meningite em Passo Fundo/RS, ap6s a submissio ao Comité de Etica
em Pesquisa. Os resultados obtidos deverdo ser divulgados para toda a populacdo e servigos
de saude da cidade a fim de verificar a necessidade de capacitacdes e orientacdoes na
prevencao da ocorréncia de novos casos.

PALAVRAS-CHAVE: Epidemiologia. Prevaléncia. Meningite.

2.1.2 Tema

Prevaléncia de meningites.

2.1.3 Problema

Qual ¢ a prevaléncia de meningites na cidade de Passo Fundo/RS ?
Qual o perfil epidemioldgico das meningites diagnosticadas?
Houve mudanca na epidemiologia apds introducdo das vacinas no calendario vacinal?

Todas as notificagdes sao preenchidas adequadamente?
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2.1.4 Hipoteses

« A prevaléncia de meningites envolvendo criangas e adultos é de aproximadamente
0,05 - 0,1%.

« Espera-se encontrar uma maior prevaléncia de meningites entre o género masculino,
criangas e adultos jovens, raca branca, maior predominancia de etiologia viral seguida da
bacteriana, apresentando a triade cldssica sintomas (cefaleia, vomito e febre), com
utilizagao do liquor para confirmag¢do diagndstica e alta como desfecho para o caso.

o A partir de 2010 o nimero de casos da meningite meningococica sofreu uma
reducdo devido a introducdo da vacina conjugada antimeningococo tipo C no calendario
vacinal da crianga na rede publica de satde.

« As notificagdes apresentam falhas no seu preenchimento.

2.1.5 Objetivos

2.1.5.1 Objetivo Geral

Identificar a prevaléncia de meningite na populagdo na cidade de Passo Fundo/RS,

através do Sistema de Notificagdo de Agravos (SINAN), e descrever seu perfil

epidemiologico.

2.1.5.2 Objetivos Especificos

» Descrever a frequéncia de meningites de acordo com seu agente etioldgico e
SOrogrupo.

 Estabelecer o perfil epidemioldgico dos casos registrados quanto a faixa etdria,
género (masculino e feminino), cor/raga, etiologia, sorogrupo, método de confirmagao
diagnostica, principais sinais e sintomas (febre, sinais meningeos, vomitos, cefaleia, lesdes
de pele e alteragdes de sensorio), desfecho do caso (alta ou 6bito).

« Identificar a presenca ou nao de vacinagao nos individuos diagnosticados.
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« Avaliar o possivel impacto da implantagdo da vacina conjugada antimeningococo
tipo C no calendario vacinal da crianca na rede publica de saude.

« Detectar ndo conformidades no preenchimento das notificagdes.

2.1.6 Justificativa

Em todo o mundo, a meningite ¢ de grande relevancia para a saide publica pela sua
magnitude, gravidade e potencial de transmissdo e patogenicidade, além de resultar em graves
consequéncias, imediatas ou tardias, que podem culminar com danos irreversiveis no sistema
nervoso central ou levar ao oObito. Por apresentar alto indice de morbimortalidade, ¢ de
notificacdo compulsoria e de investigacdo obrigatoria pelo sistema de Vigilancia
Epidemioldgica. E importante conhecer as caracteristicas epidemiolégicas da meningite com
o intuito de propiciar o diagnostico precoce e melhores formas de tratamento, além de

verificar a efetividade das politicas de satide para prevencao desta patologia.

2.1.7 Referencial Tedrico

Meningite ¢ definida como um processo inflamatério das meninges (dura-mater,
aracnodide e/ou pia-mater) e do LCR dentro do espaco subaracnoideo, normalmente causado
por infec¢do (DAZZI; ZATTI; BALDISSERA, 2014; FARIA; FARHAT, 1999; NESI ef al.,
2016). A infecgdo pode atingir, por contiguidade, estruturas do Sistema Nervoso Central
(SNC), constituindo: meningomielite, meningoencefalite ou meningomieloencefalite
(FOCACCIA, 2015). Embora as infec¢des sejam as causas mais comuns de meningite e
meningoencefalite, essa reacdo também pode ocorrer devido a um agente quimico que age
como um irritante no espaco subaracnoideo (SWARTZ, 2014).

As meningites de origem infecciosa sdo as mais importantes para a satude publica,
devido a sua magnitude, capacidade de ocasionar surtos e a gravidade dos casos (LIMA,
2017). Mundialmente a ocorréncia de casos de meningite infecciosa passa de um milhdao, com
cerca de 200 mil obitos por ano. Segundo o Ministério da Satude, ha aproximadamente 30 mil
casos/ano no Brasil (FOCACCIA, 2015; MONTEIRO et al., 2009). Por isso sdo de
notificacdo compulsoéria no pais desde 1975 (LIMA, 2017).
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A primeira descricdo clinica e patologica da meningite data do inicio do século XIX e,
por mais de um século, a doenga foi caracterizada pelo seu potencial endémico e epidémico,
com incidéncia maior em criangas e seu curso regularmente fatal. O uso de agentes
antibacterianos mudou significativamente o curso da doenga, porém ainda representa
importante causa de morbimortalidade infantil, principalmente com o crescente
desenvolvimento de resisténcia bacteriana. Todos os casos suspeitos devem ser notificados,
por ficha especifica (Anexo 1) independentemente do agente etioldgico e sdo de investigacao
obrigatoria pelo sistema de vigilancia epidemioldgica (BRASIL, 2018; FARIA; FARHAT,
1999; OLIVEIRA; MAGNANI, 2011). Possui transmissao direta, pela via respiratoria ou por
contato com as secre¢des do paciente (DAZZI; ZATTI; BALDISSERA, 2014).

De acordo com a etiologia e a evolugdo da doenca, podemos classificar a meningite
infecciosa em piogénica aguda (normalmente bacteriana), asséptica/viral e cronica
(geralmente por tuberculose, espiroqueta ou fungos) (FOCACCIA, 2015).

A infecg¢do bacteriana pode atingir o sistema nervoso por trés mecanismos basicos:
propagacdo sanguinea (bacteremia ou sepse); infec¢do adjacente a meninge (faringite,
sinusite, mastoidite, otite média, entre outras); solucdo de continuidade (traumatismos
cranianos e manipulacdo propedéutica ou terapéutica do sistema nervoso e de estruturas
proximas) (FOCACCIA, 2015; LIMA, 2017).

Geralmente as meningites bacterianas tém inicio com a colonizacdo da mucosa da
nasofaringe, que determina um estado transitorio de portador assintomatico do agente
infeccioso. Em determinadas ocasides, as bactérias apos vencerem as defesas locais do
hospedeiro - atividade ciliar do epitélio respiratorio e presenca de IgA secretdria - invadem a
corrente sanguinea ¢ devido a sua capsula polissacaridica com propriedade antifagocitaria,
escapam das defesas do hospedeiro. Ao ultrapassar a barreira hematoencefalica, as bactérias
podem colonizar a parte central do sistema nervoso. Quando no espago subaracnoideo, as
bactérias encontram condigdes extremamente favoraveis a sua replicacdo. Endotoxinas (das
bactérias gram negativas) e elementos da parede celular de bactérias gram positivas ao serem
liberadas, estimulam células cerebrais equivalentes a macréfagos e o endotélio capilar
cerebral a produzirem citocinas pro-inflamatorias - interleucina-1 e fator de necrose tumoral -,
que vao desencadear a resposta inflamatdria meningea. A resposta inflamatoria determina

lesao no endotélio com alteracdo da permeabilidade da barreira hematoencefélica propiciando
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o edema cerebral. Ocorre aumento da pressdo intracraniana, com diminuicdo da perfusdo
cerebral e consequente hipdxia e metabolismo anaerdébio (FARIA; FARHAT, 1999; LIMA,
2017; SWARTZ, 2014).

Segundo Focaccia (2015), na meningite bacteriana ndo ha diferencas de
suscetibilidade entre os sexos ou entre as varias ragas ou grupos étnicos. Em periodos nao
epidémicos, cerca da metade dos casos ocorre em pessoas com menos de 15 anos de idade. De
modo semelhante, a mortalidade varia com a idade, sendo mais alta nas faixas extremas da
vida.

Um grande numero de bactérias, de alta viruléncia ou ndo, pode causar meningite. As
tr€s mais frequentes (entre 50 a 90% dos casos) incluem Streptococcus pneumoniae
(pneumococo), Neisseria meningitidis (meningococo) e Haemophilus influenzae. Entretanto,
cerca de 10% dos casos de meningite piogénica bacteriana permanecem sem agente etiologico
definido (SWARTZ, 2014). A prevaléncia de cada bactéria estd ligada a idade do paciente,
porta de entrada ou foco séptico inicial, tipo de localizagdo da infec¢@o no sistema nervoso,
estado imunolégico e epidemiologia local (FARIA; FARHAT, 1999; FRANCO; SANJAD,
PINTO, 2006; LIMA, 2017).

O Haemophilus influenzae afeta principalmente criangas. Possui 6 sorotipos (a, b, ¢, d,
e, f), sendo o tipo b o principal causador de doenga invasiva na infancia, incluindo as
meningites. O Streptococcus pneumoniae (pneumococo) afeta adultos, principalmente acima
de 50 anos com comorbidades. O pneumococo tem coeficiente de letalidade médio de 30%,
maior que o meningococo (17,6%) e Haemophilus influenzae tipo b (Hib) (19,8%). Possui
mais de 90 sorotipos descritos, porém apenas um pequeno grupo e sorotipos se relacionam
com doengas invasivas como a meningite. A meningite meningococica ocorre mais na forma
de surtos e ainda é problema de Satde Publica mundial, tanto por seu cardter epidémico
quanto por sua rapida evolugdo e elevada letalidade. E causada por Neisseria meningitidis, um
diplococo gram-negativo capsular com 13 sorogrupos, em que os tipos A, B, C, Y e W135 sdo
os responsaveis pela doenga humana (LIMA, 2017; SWARTZ, 2014). Atualmente, os
sorogrupos mais frequentes no Brasil sdo o B e o C, e a partir de 2000, houve uma tendéncia
de aumento nos sorogrupos C e W135 (YOKOYAMA, 2016).

Segundo Informativo Meningite (2017), o meningococo sorogrupo B predominou no

Estado até¢ 2012. A partir de 2013, aumentou em mais de 600% o sorogrupo C, quando
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comparado a 2012. O predominio da doenca meningocdcica ocorre na regido metropolitana,
explicado pela maior concentragdo populacional nessa regido. Até a Semana Epidemiologica
33/2017, houve 3 casos notificados de doenca meningococica, sendo 2 casos para sorogrupo
C.

A literatura ¢ restrita quanto a epidemiologia das meningites em adultos. Em seu
estudo no setor de emergéncia em Sdo Paulo, Crepaldi et al. (2014) encontraram uma média
de idade entre os pacientes atingidos pela meningite de 32,7 anos, com 51,6% dos casos entre
10 e 29 anos de idade, com maior prevaléncia (54%) no sexo masculino. Em 80% dos casos,
em adultos imunocompetentes, predominou o pneumococo € o meningococo. O primeiro,
responsavel pelo maior nimero de mortalidade, envolvendo 19 a 37% dos casos.

Entre outros microrganismos causadores de meningite, podemos citar a Listeria
monocytogenes que apresenta maior prevaléncia em casos especificos como: em neonatos, em
pacientes maiores de 60 anos de idade, em gestantes, em transplantados ¢ em pacientes
submetidos a hemodialise que recebem corticosterdides ou drogas citotoxicas. Geralmente,
infeccdes por Listeria sao de origem alimentar por produtos lacteos, carnes processadas,
vegetais crus e saladas pré-cortadas. Raramente, podemos ter meningite bacteriana mista, que
geralmente ocorre ap6s procedimentos neurocirirgicos, traumatismo craniano penetrante,
erosdo de cranio ou de vértebras por neoplasia adjacente, extensdo da osteomielite ou ruptura
intraventricular de um abscesso cerebral. A partir dessas duas ultimas condigdes também
podemos encontrar bactérias anaerobias. Bacilos gram negativos, como Escherichia coli e
Klebsiela, também sdo responsaveis por aproximadamente 40% dos episodios de meningite
hospitalar. Além desses, podemos encontrar o Staphylococcus aureus como causador de
meningite ap6és uma complicagdo de procedimento neurocirirgico, apos traumatismo
penetrante do cranio ou até mesmo secundariamente a bacteremia e endocardite
estafilococicas (SWARTZ, 2014).

Segundo Nesi et al. (2016) varios estudos de prevaléncia apontam para uma
predominancia da meningite meningococica, ficando a etiologia pneumocdcica em segundo
lugar, e por ultimo, as causadas por Haemophilus influenzae tipo b (Hib). A partir do ano
2000, a segunda maior causa de meningite passou a ser pelo Streptococcus pneumoniae, apos
a introdugdo da vacina conjugada para o Hib. A vacinagdo levou a uma queda de 90% na

incidéncia de meningites por esse agente. A vacina contra o Hib foi introduzida no calendério
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vacinal no Brasil, em meados do ano 1999 (LIMA, 2017). Com uma eficacia de 95-100%, a
vacina tem a capacidade de induzir imunidade eficiente na mucosa nasofaringea, impedindo a
colonizagdo pela bactéria, reduzindo, assim, o numero de portadores (FRANCO; SANJAD,
PINTO, 2006).

Assim como para o Hib, a disponibilidade de vacinas conjugadas de proteina contra
Streptococcus pneumoniae € Neisseria meningitidis, nos ultimos 20 anos, modificou a
epidemiologia da meningite bacteriana (LIMA, 2017).

A primeira vacina pneumococica conjugada incluia 7 sorotipos (PCV7) e teve eficacia
de 80% contra a doenga pneumocdcica invasiva. No Brasil, essa foi implantada em 2002
apenas nos centros de referéncia para imunobioldgicos especiais (CRIE) para criangas com
imunodeficiéncia, asplenia e doenca cardiopulmonar grave, apds 2 anos de idade. A PCV-10
(vacina pneumococica conjugada 10-valente) foi introduzida no Programa Nacional de
Imuniza¢do (PNI) do Brasil em 2010, estando indicada atualmente para todas as criancas
dentro do primeiro ano de vida. A vacina pneumococica polissacaridica 23-valente ¢
disponibilizada pelo CRIE para pacientes com risco para doenca pneumocoécica invasiva e
para todos os idosos acima de 60 anos institucionalizados (LIMA, 2017), estando também
indicada para criancas maiores de 2 anos de idade e com risco de desenvolver infec¢des
graves por esses agentes. Nao ¢ indicada rotineiramente em criancas abaixo de 2 anos de
idade devido a sua baixa imunogenicidade e ao rapido declinio de anticorpos observados apds
a vacinacao (FARIA; FARHAT, 1999).

Em um estudo observacional transversal que analisou casos de meningite
pneumococica pré e pds vacina, no Parand, descreveu-se uma reducdo de 54% na frequéncia
de meningites em menores de 1 ano de idade, enquanto, na populacdo em geral, a taxa de
incidéncia e mortalidade foi reduzida a 36% e 65,5%, respectivamente. Antes da vacina,
58,1% eram casos cujo sorotipo do pneumococo estava incluso na PCV10, e apos a vacina,
47,5% estavam inclusos, sendo observado um aumento no numero de casos por sorotipos nao
incluidos na vacina PCV10 (LIMA, 2017).

A vacina meningocdcica confere cerca de 85% de protecio (SWARTZ, 2014). A
vacina meningococica C conjugada foi implantada no PNI a partir de 2010 para criangas
menores de 1 ano de idade, e a partir de janeiro de 2016, para maiores de 5 anos de idade. As

vacinas meningococicas glicoconjugadas quadrivalentes (A, C, W135 e Y) para toda faixa
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etaria ¢ de acesso ainda restrito a rede privada de clinicas de vacinagdo, assim como a vacina
meningococica B (LIMA, 2017). A vacina conjugada contra o meningococo C deve ser
administrada ao terceiro més (primeira dose), ao quinto més (segunda dose) ¢ uma dose de
reforco aos 12 meses de vida (YOKOYAMA, 2016).

Embora as meningites bacterianas sejam as mais importantes em termos de
morbimortalidade, tém menor incidéncia que as meningites virais, que sdo responsaveis por
cerca de 90% dos casos (DAZZI; ZATTI; BALDISSERA, 2014). As virais geralmente sdo de
menor gravidade e geralmente se relacionam com surtos (NESI ef al., 2016).

A prevaléncia de meningite em pacientes admitidos na emergéncia de um hospital
infantil encontrada no estudo de Nesi et al. (2016), foi de 25,3%, todas de etiologia viral ou
asséptica em criangas. No mesmo trabalho, Nesi et al. também relacionaram um estudo
retrospectivo realizado em Portugal, entre 2005 e 2009, envolvendo criangas entre 29 dias e
17 anos de idade, que mostrou que 89,5% das meningites eram assépticas e virais, ¢ 10,5%
bacterianas. Também Dazzi (2014) em seu estudo demonstrou para a faixa etaria de 1 a 9 anos
de idade, predominancia da meningite no género masculino, cor/raga branca, sendo 42% de
etiologia viral e 15% bacteriana, bem como Oliveira (2011), em estudo retrospectivo,
utilizando sistema de dados de notificagdo (SINAN) de meningites em Maringd, no periodo
de 2007 a 2009, que demonstrou uma prevaléncia de meningites em criancas de 0 a 5 anos de
38,16%, com predominio no género masculino, mais frequentemente associada a etiologia
viral (70,3%) seguida da bacteriana ndo especificada (23,3%). J4 Franco; Sanjad; Pinto
(2006), mostraram uma prevaléncia de meningite de 20,6% em um estudo no Hospital
Universitario Jodo de Barros Barreto, entre 1995 e 2004, que envolveu criangas de 0 a 12
anos. A maioria era do género masculino com idade entre 5 meses e 3 anos, com um
predominio de meningite bacteriana, seguido da viral e fungica.

A meningite viral caracteriza-se por um quadro clinico de alteracdo neurologica, de
evolugdo benigna e autolimitada. Embora possam ocorrer isoladamente, ¢ comum a
ocorréncia de surtos. Individuos de todas as idades sdo suscetiveis, porém a faixa etaria de
maior risco ¢ a de menores de cinco anos. Aproximadamente 85% dos casos sdo devido ao
grupo dos enterovirus, dentre os quais se destacam os Poliovirus, os Echovirus e os
Coxsackievirus dos grupos A e B, em que o ser humano ¢ o tnico reservatorio conhecido,

disseminando a infec¢do pela via respiratéria ou oral-fecal (SWARTZ, 2014).



20

O virus do herpes simples (HSV) responde por aproximadamente 1 a 3% dos
episodios de meningite viral e ocorre mais frequentemente em adultos e adolescentes
sexualmente ativos. Mais de 80% dos casos devem-se a HSV-2, enquanto o HSV-1 quase
sempre ligados a quadros de encefalite (SWARTZ, 2014). Antes da imunizagdo generalizada
nos anos 1960, o virus da caxumba era a principal causa identificavel de meningite viral, mais
frequentemente no inverno e na primavera (SWARTZ, 2014).

Os virus podem atingir o SNC por duas vias basicas: hematogénica, no caso dos
enterovirus ou neuronal, para os HSV. Os enterovirus resistem ao pH acido do estdmago,
prosseguem pelo trato gastrointestinal e se ligam em receptores especificos nos enterdcitos
onde se replicam. O virus atinge as placas de Peyer no intestino, aumentando sua replicacao e
uma pequena viremia de enterovirus atinge o SNC - provavelmente pelo plexo coroide apds
atravessar as juncdes endoteliais da barreira hematoencefalica -, coragdo, figado e sistema
reticuloendotelial. Ja as infec¢des pelo virus HSV podem atingir o SNC via neuronal, no caso
das encefalites por HSV-1, a partir de locais orais via nervo trigémio, e, na meningite por
HSV-2, por disseminagdo a partir de uma lesao genital primaria e ascensao para as meninges
pelas raizes nervosas sacras. Apos regressao da infeccdo primaria, o HSV pode ficar latente
nos ganglios nervosos e produzir reativagdo subsequente (SWARTZ, 2014).

A morbimortalidade das infec¢des virais do SNC dependem da idade do paciente, do
estado imunitario, da viruléncia do agente e da gravidade do quadro. Embora de evolugao
benigna, as sequelas neuroldgicas podem atingir até 65% dos pacientes, incluindo distirbios
da linguagem, memoria, aprendizagem e comportamento, epilepsia, retardo mental e até
mesmo o obito (NESI et al., 2016).

A suspeita diagnostica da meningite deve-se a presenca de sinais e sintomas clinicos
que traduzem a inflamagdo meningea e suas consequéncias, e variam de acordo com a faixa
etaria acometida (FARIA; FARHAT, 1999; NESI ef al., 2016). Entre os principais sintomas
estdo: febre alta, cefaleia, vomitos, rigidez de nuca, dor no corpo, cansago, fotofobia, e, em
alguns casos, petéquias, convulsdes e prostragdio (OLIVEIRA; MAGNANI, 2011). Nos
recém-nascidos, febre e/ou hipotermia, hiperatividade, suc¢do débil, abaulamento de
fontanela, cianose, apneia, convulsdes; nos lactentes os sintomas costumam ser inespecificos
como febre, vOomitos, recusa alimentar, abaulamento de fontanela, irritabilidade, convulsdes €

prostracdo; enquanto nos pré-escolares e escolares costuma-se observar a triade classica:
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cefaleia, vomitos e febre, de inicio agudo ou insidioso, acompanhada geralmente por fotofobia
e queda do estado geral (FARIA; FARHAT, 1999; NESI et al, 2016; OLIVEIRA;
MAGNANI, 2011). Alteragdes de consciéncia (obnubilagdo ao coma) podem estar presentes
em qualquer idade, assim como sinais neurologicos focais que se presentes ao diagndstico,
indicam pior progndstico da doencga. Convulsdes podem ocorrer em 20-30% das criangas com
meningite bacteriana. Dentre as manifestagdes sist€émicas citam-se artralgias, mialgias,
petéquias ou purpura e choque, para qualquer agente infecioso, mais comum em
meningococos (FARIA; FARHAT, 1999).

Ao exame fisico podem estar presentes os sinais de irritagdo meningea: rigidez de
nuca, sinal de Brudzinski (flexdo involuntiria dos membros inferiores quando o pescogo €
fletido) e sinal de Kernig (ao flexionar a perna a 90 graus com o quadril, ¢ impossivel
estendé-la a mais de 135 graus). Sinais de irritagdo meningea estdo presentes em 75% das
criangas com meningite bacteriana (LIMA, 2017), porém em lactentes ndo sdo comuns
(FARIA; FARHAT, 1999). Em pacientes idosos, pode ser dificil avaliar a rigidez de nuca
devido a osteoartrite no pescoco ou rigidez dos musculos do pescogo relacionada a disturbios
extrapiramidais (SWARTZ, 2014).

A meningite estd relacionada a uma série de complicacdes graves, imediatas ou
tardias, que podem culminar com danos irreversiveis no SNC ou levar a morte, esta
acometendo principalmente as criangas, segundo a literatura (FRANCO; SANJAD, PINTO,
2006; OLIVEIRA; MAGNANI, 2011). As criangas, além de serem as mais atingidas pela
meningite, sdo as que mais apresentam complicagdes e evolucdo para Obito devido a
imaturidade do SNC (VIEIRA, 2001).

Podem ocorrer sequelas neurologicas como epilepsia, deterioragdo intelectual,
distirbios de marcha, surdez/perda auditiva neurossensorial, cegueira, paralisia, além de
sequelas estruturais do SNC, como hidrocefalia, abscesso cerebral e trombose cerebral
(LIMA, 2017). Alteracdes de nervos cranianos podem afetar 5 a 10% dos adultos com
meningite. Sinais cerebrais focais como hemiparesia, disfasia, deficiéncia do campo visual e
desvio do olhar conjugado, ocorrem em aproximadamente 33% dos adultos com meningite
bacteriana. Convulsdes focais ou generalizadas ocorrem em 20 a 30% dos pacientes

(SWARTZ, 2014).
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A meningite ¢ uma emergéncia médica que exige diagndstico imediato e institui¢do
rapida do tratamento. Frente a sinais e sintomas sugestivos de meningite, deve-se realizar a
puncdo lombar com a coleta de LCR para andlise citologica, bioquimica e bacterioldgica, a
fim de estabelecer o diagnostico da doenca (DAZZI; ZATTI; BALDISSERA, 2014; FARIA;
FARHAT, 1999). Contraindica-se a pun¢do lombar se houver suspeita de lesdo com efeito de
massa a partir da historia e exame fisico, como por exemplo abscesso cerebral ou empiema
subdural, a partir do qual devem ser realizados exames de imagem (tomografia ou ressonancia
magnética nuclear) antes da puncdo lombar, pelo risco de herniagdo cerebral. Paralelamente,
recomenda-se a realizacdo de hemoculturas, bem como o inicio da terapia antibacteriana
empiricamente. A bacteremia ¢ demonstravel em cerca de 80% dos pacientes com meningite
por H. influenzae, em 50% com meningite pneumocoécica e em 30 a 40% com meningite
meningococica (SWARTZ, 2014).

A analise bacteriologica inclui a bacterioscopia pelo Gram, cultura, e se possivel o
teste para deteccdo do antigeno (latex ou contra-imunoeletroforese). Nas meningites
bacterianas sem tratamento, o método de Gram revela a bactéria em 50 a 80% dos casos, ¢ a
cultura em torno de 85%. Os testes de deteccao do antigeno das bactérias t€ém a vantagem de
serem rapidos e ndo se alterarem com o uso de antibidticos. Eles possuem boa especificidade
mas sensibilidade limitada, logo, resultados negativos ndo excluem meningite bacteriana
(FARIA; FARHAT, 1999; SWARTZ, 2014). A sensibilidade e especificidade da tipagem
rapida de antigenos pela aglutinagdo o latex sdo maiores que 90% para H. influenzae, mais
baixas para S. pneumoniae e ainda mais baixas para N. meningitidis. Porém ¢ muito util
quando a contagem de células no LCR ¢ anormal, o Gram apresenta-se negativo e as culturas
de sangue ¢ LCR nao positivas em até 48 horas (SWARTZ, 2014).

No estudo de Dazzi; Zatti; Baldissera (2014), 9,17% dos casos de meningite foram
confirmados por exame quimiocitolégico do LCR, 13,77% com cultura do LCR e 10,73%
pelo quadro clinico.

De modo geral, no Brasil, ainda ¢ significativo o nimero de casos em que ndo se
identifica o agente etiologico (FARIA; FARHAT, 1999). A identificacio dos agentes
etiologicos muitas vezes ¢ impossibilitada devido, entre outros fatores, ao uso indiscriminado
de antibidticos, das técnicas de coleta e armazenamento inadequados do LCR e dificuldades

técnico-operacionais dos proprios laboratorios. A ndo identificagdo do agente pode
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comprometer a boa evolucdo da doenca, j4 que o diagnodstico precoce da meningite e a
institui¢do rapida da terapia especifica sdo fundamentais para um progndstico mais favoravel
da doenga, vista sua alta morbimortalidade e alto indice de sequelas (FRANCO; SANJAD,
PINTO, 2006).

Uma das dificuldades na préatica clinica ¢ estabelecer o diagndstico diferencial entre
meningite bacteriana e viral, principalmente naqueles casos em que o0s testes para
identificacdo da bactéria resultam negativos. Concentragdes séricas de procalcitonina t€ém sido
utilizadas para distinguir meningite bacteriana daquela de origem viral (SWARTZ, 2014).

A contagem normal de leucocitos no LCR ¢ menos de 5/mm?3 (todos mononucleares).
O nivel de proteinas normal no LCR lombar encontra-se entre 15 e 45mg/dL e o de glicose ¢
aproximadamente dois tercos da glicose sérica (SWARTZ, 2014). Um percentual significativo
de meningites virais, principalmente as causadas por Enterovirus, pode inicialmente cursar
com predominio de polimorfonucleares mimetizando uma meningite bacteriana, porém a
concentragdo de glicose no LCR sera normal e proteinas proximo do normal. A dosagem de
lactato e de proteina C reativa tém sido utilizados na diferenciacdo, apesar de ainda ser
questionavel. Na pratica, frente a um LCR de etiologia duvidosa, a clinica ¢ soberana
(FARIA; FARHAT, 1999).

O quadro 1 apresenta as caracteristicas do LCR para as diferentes etiologias das
meningites.

Quadro 1 - Caracteristicas do LCR nas diferentes meningites

~ CELULARIDADE E .
INFECCAO DIFERENCIAL GLICOSE PROTEINA
MENINGITE > 1000 céls/mL
BACTERIANA Predomina polimorfonucleares l (<04) T (100-500 mg/dL)
MENINGITE VIRAL 102500 cels/mL N 4 (até 150 mg/dl)
Predomina linfomononucleares*
MENINGITE FUNGICA N ou ateé 500 céls/mL Nou | t
Predomina linfomononucleares
MENINGITE N ou até 1000 céls/mL
TUBERCULOSA Predominio linfomononucleares l T

* Parcela significativa das amostras de LCR em caso de meningite viral apresenta predominio polimorfonuclear
nas primeiras horas do inicio do quadro. Nova pungdo lombar em 12-24h podera revelar LCR de predominio
linfomononuclear.

** Pode estar reduzida com Herpes virus, enterovirus ¢ caxumba.

FONTE: Adaptado de VANDERLINDE, Gabriela; GOUVEA, Erika Ferraz de, [S.L]
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Na maioria dos casos, o tratamento inicial ¢ empirico, porém baseado na
epidemiologia dos microrganismos mais frequentes em cada grupo etario e nos padroes locais
de resisténcia antimicrobiana. O acompanhamento hospitalar visa medidas de suporte a fim de
corrigir disturbios eletroliticos e 4cido-basicos (controle da pressdo arterial, diurese,
frequéncia cardiaca, pressdo venosa central, aspiragdo de secrecoes, desobstrucdo das vias
aéreas superiores, uso de sonda nasogastrica, oxigenioterapia e fisioterapia motora e
respiratoria) (DAZZI; ZATTI; BALDISSERA, 2014). Além disso, recomenda-se suporte
nutricional adequado o mais precocemente possivel, considerando as alteragdes hormonais e
metabolicas induzidas pelos mediadores inflamatérios (FARIA; FARHAT, 1999).

O sucesso do tratamento antimicrobiano depende da sele¢do dos antibidticos que além
de serem eficazes contra os possiveis patdogenos, devem ter boa penetragdo no SNC, atingir
concentracgoes bactericidas no LCR e serem de baixa toxicidade ao paciente. Além disso, deve
ser instituido o mais precoce possivel (FARIA; FARHAT, 1999).

Dazzi; Zatti; Baldissera (2014) revelaram em seu estudo 79,88% dos casos com
evolucdo para a cura e 9,47% para obito.

Como tratamento adjuvante para reduzir a resposta inflamatéria meningea, utiliza-se a
dexametasona, baseado nos beneficios evidenciados em estudos experimentais e clinicos, para
reduzir a liberagdo de citocinas e consequentemente a pressao intracraniana, o edema cerebral
e as sequelas neurologicas das meningites (FARIA; FARHAT, 1999).

Segundo Monteiro et al. (2009), o tempo médio de permanéncia hospitalar para cada
doenga ¢é especificado na lista de procedimentos médicos do Sistema Unico de Satide, sendo
de 7 dias para as meningites. Em seu estudo, as criancas foram as mais acometidas pela
meningite, com uma média de internacdo de 8 a 15 dias.

As taxas de mortalidade situam-se em torno de 10% nas meningites pneumococicas,
podendo atingir 40%. Nas meningocdcicas situam-se entre 5 e 10%, e naquelas pelo Hib entre
10 e 15%. As sequelas neurologicas ocorrem em 30 a 50% dos sobreviventes de meningites
bacterianas e variam conforme o agente etioldgico, ocorrendo em torno de 10% das
meningites meningocdcicas, 15% para Hib e 25 a 30% nas pneumococicas (FARIA;

FARHAT, 1999).
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A medida mais eficaz para o controle da meningite foi introduzida no final da década
de 80 e se relaciona com a prevengdo, mais especificamente com o uso das vacinas
conjugadas (FARIA; FARHAT, 1999).

Recomenda-se a quimioprofilaxia com rifampicina para todos os contatos intimos
(domiciliares e creches) de pacientes com doenga meningocdcica. A equipe da area da saude
somente em casos de contato direto com as secrecdes salivares do paciente. Utiliza-se
ceftriaxona como op¢ao a rifampicina nas situacdes em que o uso da mesma € contraindicada,

como nas gestantes (FARIA; FARHAT, 1999).
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2.1.8 Metodologia

2.1.8.1 Tipo de estudo

Trata-se de um estudo quantitativo, observacional, descritivo, ecologico do tipo série

historica.

2.1.8.2 Local e periodo de realizagao

O estudo sera realizado de agosto de 2018 a julho de 2019, no setor de Vigilancia

Epidemioldgica da Secretaria Municipal de Saude de Passo Fundo/RS.

2.1.8.3 Populagdo e Amostragem

A populagdao do estudo sera constituida por todas as notificagdes encontradas no
SINAN referentes aos casos de meningites em Passo Fundo/RS, sejam casos suspeitos ou
confirmados, nos ultimos 10 anos (2008-2017), obtidos junto a Vigilancia Epidemiologica da
Secretaria Municipal de Saude do municipio. Nao haverd célculo de tamanho de amostra por
ter sido delimitado um espago de tempo da ocorréncia dos casos, com um n estimado em

2.000 casos.

2.1.8.4 Variaveis e instrumentos de coleta de dados

Os dados serdo coletados a partir dos registros obtidos no SINAN, fornecidos em
formato de planilha eletronica pela Secretaria Municipal de Saide de Passo Fundo/RS, os
quais ficardo sob posse dos pesquisadores até¢ o térmico da pesquisa (julho de 2019) quando
entdo serdo deletados definitivamente. Serdo analisadas as seguintes variaveis: faixa etaria,
género (masculino e feminino), cor/raca, etiologia, sorogrupo, método de confirmagao
diagnostica, principais sinais e sintomas (febre, sinais meningeos, vomitos, cefaleia, lesdes de

pele e alteragdes de sensorio), vacinagao, desfecho do caso (alta ou 6bito).
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2.1.8.6 Processamento, controle de qualidade e analise dos dados

A analise estatistica sera realizada no PSPP (distribuicao livre) consistindo do célculo
de prevaléncia (IC 95%), distribui¢do absoluta (n) e relativa (%) das varidveis categoricas e
de medidas de dispersao e de tendéncia central das varidveis numéricas. Os dados serdo
analisados em computador nico e pertencente ao pesquisador principal, e apds finaliza¢ao do

projeto, os dados serdo deletados definitivamente.

2.1.8.7 Aspectos €ticos

Este estudo estd em conformidade com a Resolucdo 466/2012 que regulamenta
pesquisas envolvendo seres humanos no Brasil. Assim, apds a submissdo a Secretaria
Municipal de Saude de Passo Fundo/RS para ciéncia e concordancia, o protocolo de estudo
sera submetido ao Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da UFFS.

Sera solicitado dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Apéndice
A) fundamentado no tipo de estudo em questdo, que empregara apenas informacdes do
Sistema de Notificagdo de Agravos (SINAN) disponiveis no setor de Vigilancia
Epidemioldgica de Passo Fundo sem previsdo de utilizacdo de material biologico; todos os
dados serdo manejados e analisados de forma andnima, sem identificacio nominal dos
participantes de pesquisa; os resultados decorrentes do estudo serdo apresentados de forma
agregada, ndo permitindo a identificagdo individual dos participantes; os dados serdo de
pacientes atendidos a bastante tempo podendo nao estar atualizados; e o estudo ¢ nao
intervencionista ¢ ndo prevé alteracdes/influéncias na rotina/tratamento do participante de
pesquisa. Ademais, os pesquisadores cumprirdo todas as diretrizes e normas regulamentadoras
descritas na Resolugcdo CNS N° 466/12, e suas complementares, no que diz respeito ao sigilo e
confidencialidade dos dados coletados.

Os pesquisadores do projeto, através do Termo de Compromisso de Uso de Dados de
Arquivo (Apéndice B), se comprometem a trabalhar da melhor forma possivel a fim de
manter o anonimato dos participantes, bem como utilizar seus dados exclusivamente para este

estudo e respeitar a Resolugdo 466/2012 e seus apéndices.
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Existem riscos inerentes a qualquer projeto de pesquisa que envolva obtengdo de
dados dos pacientes, como a possibilidade de divulgacao acidental dos dados de algum
participante. Para minimizar tal risco, sera excluida a identificagdo dos pacientes da planilha
fornecida pela Secretaria Municipal de Satude com os dados eletronicos das fichas de
notificacdo do SINAN. Caso, mesmo com o uso de codigos, ocorra a divulgacao acidental dos
dados de algum participante, o estudo sera cancelado.

Riscos ndo previstos também poderdo ocorrer e, caso ocorram acima do nivel
aceitavel, a atividade geradora do risco sera cancelada. Considerando a natureza do estudo,
ndo estdo previstos beneficios diretos aos participantes, entretanto, os resultados do trabalho
serdo divulgados a todos os servigos de saide da Cidade de Passo Fundo/RS e a Secretaria
Municipal de Satde, a fim de conhecer a prevaléncia e o perfil epidemiologico das meningites
notificadas na cidade. Diante dos resultados, essas instituigdes serdo capazes de avaliar a
necessidade de aprimoramento dos servigos oferecidos a comunidade em relagdo ao
diagnostico e tratamento das meningites, bem como se ¢ necessario a criagdo de protocolos
clinicos. A pesquisa também pretende verificar o preenchimento correto das notificagdes
obrigatorias e diante desses resultados, os 6rgaos publicos poderdao promover capacitagdes das
equipes de saide em relacdo a notificacdo, o que permitird manter atualizado o perfil
epidemioldgico das meningites na cidade. Esses aprimoramentos poderdo promover melhor
atendimento aos pacientes futuramente acometidos por meningites, devido a um maior
conhecimento pelos clinicos do perfil epidemiolédgico da infec¢do na cidade de Passo Fundo/
RS, o que favorecerd o diagnostico precoce e a escolha de melhores formas de tratamento.
Além disso, os resultados serdo divulgados em eventos e/ou publicagdes cientificas mantendo

sigilo dos dados pessoais.



2.1.9 Recursos

Quadro 2 - Or¢camento
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Item Unidade Quantidade Custo Unitario Custo Total
Computador Computador 1 R$ 2.000,00 R$ 2.000,00
Pendrive Pendrive 1 R$ 20,00 R$ 20,00
Folhas Pacote com 500 1 R$ 15,00 R$ 15,00

folhas
Impressdes Impressdes 200 R$ 0,10 R$ 20,00
Caneta Caneta 2 R$ 1,50 R$ 3,00
Valor total RS 2.058,00

Todos os recursos serdo providos pelos pesquisadores responsaveis pelo estudo.

2.1.10 Cronograma

Quadro 3 - Cronograma

ETAPAS | 08/18

09/18 | 10/18 | 11/18

12/18 | 01/19
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X

Coleta de
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Processam
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analise
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Redagdo e
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dos

resultados
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2.1.12 Apéndice
APENDICE A - Solicitagio de Dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

SOLICITACAO DE DISPENSA DO TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E
ESCLARECIDO (TCLE)

Referéncia: “Prevaléncia de meningites em Passo Fundo/RS”

Pesquisador Responsavel: Prof. Msc. Ana Luisa Casado Brasil Dozza

Ao Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal da Fronteira Sul:

Venho por meio deste documento solicitar a dispensa de obtencdo de um Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) para o estudo intitulado “Prevaléncia de
meningites em Passo Fundo/RS” proposto pelos Prof. Msc. Ana Luisa Casado Brasil Dozza e
Prof. Dr. Gustavo Olszanski Acrani.

Em todo o mundo, a meningite ¢ de grande relevancia para a Satde Publica pela sua
magnitude, gravidade e potencial de transmissdo e patogenicidade, além de resultar em graves
consequéncias, imediatas ou tardias, que podem culminar com danos irreversiveis no Sistema
Nervoso Central ou levar ao obito. Por apresentar alto indice de morbimortalidade, ¢ de
notificagdo compulséria e de investigagdo obrigatéria pelo sistema de Vigilancia
Epidemioldgica.

Este projeto tem objetivo de identificar a prevaléncia de meningites na populagdo da
cidade de Passo Fundo e descrever seu perfil epidemiologico. Os dados serdo coletados
através do Sistema de Notificacdo de Agravos - SINAN, e serdo obtidos em forma de planilha
eletronica junto a Secretaria Municipal de Satde de Passo Fundo/RS, os quais ficardo sob
posse dos pesquisadores até o térmico da pesquisa (Julho de 2019), quando entdo serdo
deletados definitivamente do computador unico utilizado na analise dos dados. Serdo
analisadas as seguintes variaveis: faixa etdria, género (masculino e feminino), cor/raga,
etiologia, sorogrupo, método de confirmacdo diagndstica, principais sinais e sintomas (febre,
sinais meningeos, vOmitos, cefaleia, lesdes de pele e alteragdes de sensorio), vacinagao,

desfecho do caso (alta ou 6bito).
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Existem riscos inerentes a qualquer projeto de pesquisa que envolva obtengdo de
dados dos pacientes, como a possibilidade de divulgacao acidental dos dados de algum
participante. Para minimizar tal risco, sera excluida a identificagdo dos pacientes da planilha
fornecida pela Secretaria Municipal de Satude com os dados eletronicos das fichas de
notificacdo do SINAN. Caso, mesmo com o uso de codigos, ocorra a divulgacao acidental dos
dados de algum participante, o estudo sera cancelado. Riscos ndo previstos também poderao
ocorrer e, caso ocorram acima do nivel aceitavel, a atividade geradora do risco sera cancelada.

Considerando a natureza do estudo, ndo estdo previstos beneficios diretos aos
participantes, entretanto, os resultados do trabalho serdo divulgados a todos os servigos de
satde da Cidade de Passo Fundo/RS e a Secretaria Municipal de Saude, a fim de conhecer a
prevaléncia e o perfil epidemioldgico das meningites notificadas na cidade. Diante dos
resultados, essas institui¢des serdo capazes de avaliar a necessidade de aprimoramento dos
servigos oferecidos a comunidade em relagdo ao diagndstico e tratamento das meningites,
bem como se ¢ necessario a criagdo de protocolos clinicos. A pesquisa também pretende
verificar o preenchimento correto das notificagdes obrigatorias e diante desses resultados, os
orgaos publicos poderdo promover capacitagdes das equipes de saude em relagdo a
notificagdo, o que permitira manter atualizado o perfil epidemioldgico das meningites na
cidade. Esses aprimoramentos poderdo promover melhor atendimento aos pacientes
futuramente acometidos por meningites, devido a um maior conhecimento pelos clinicos do
perfil epidemiologico da infeccdo na cidade de Passo Fundo/RS, o que favorecera o
diagnostico precoce e a escolha de melhores formas de tratamento. Além disso, os resultados
serdo divulgados em eventos e/ou publicacdes cientificas mantendo sigilo dos dados pessoais.

A dispensa do uso de TCLE se fundamenta: i) por ser um estudo observacional,
descritivo, ecologico do tipo série histoérica, que empregard apenas informagdes do Sistema
Nacional de Agravos de Notificagdo (SINAN) sem previsdo de utilizacdo de material
biologico; ii) porque todos os dados serdo manejados e analisados de forma andnima, sem
identificacdo nominal dos participantes de pesquisa; iii) porque os resultados decorrentes do
estudo serdo apresentados de forma agregada, na forma de planilha fornecida pela Secretaria
de Satde de Passo Fundo, ndo permitindo a identificagdo individual dos participantes, e iv)
porque se trata de um estudo ndo intervencionista (sem intervencdes clinicas) e sem

alteracdes/influéncias na rotina/tratamento do participante de pesquisa.
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O investigador principal e demais colaboradores envolvidos no estudo acima se
comprometem, individual e coletivamente, a utilizar os dados provenientes deste, apenas para
os fins descritos e a cumprir todas as diretrizes e normas regulamentadoras descritas na
Resolugdo CNS N° 466/12, e suas complementares, no que diz respeito ao sigilo e

confidencialidade dos dados coletados.

Passo Fundo, de de 20

Pesquisador Responsavel

Prof. Msc. Ana Luisa Casado Brasil Dozza
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APENDICE B - Termo de Compromisso de Uso de Dados de Arquivo

TERMO DE COMPROMISSO DE USO DE DADOS DE ARQUIVOS

O(s) pesquisador(es) do projeto de pesquisa “Prevaléncia de meningites em Passo Fundo/RS”
assumem o compromisso de preservar as informacdes dos pacientes cujos dados serdo
coletados no Setor de Vigilancia Epidemiologica da Secretaria de Saude de Passo Fundo, que
as informagdes serdo utilizadas unica e exclusivamente para a execucdo do projeto em
questdo, que as informagdes somente serdo divulgadas de forma andnima, nido sendo
empregadas iniciais ou quaisquer outras indica¢des que possam identificar o sujeito da
pesquisa e que serdo respeitadas todas as normas da Resolucdo CNS 466/2012 e suas

complementares na execu¢ao deste projeto.

Prof. Msc. Ana Luisa Casado Brasil Dozza

Prof. Dr. Gustavo Olszanski Acrani

Académica Tatiana Carvalho Wibbelt

Passo Fundo, de de 20




2.1.13 Anexo

ANEXO 1 - Ficha de Notificagdo para Meningite
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2.2 RELATORIO DE PESQUISA

O projeto “Prevaléncia de meningites em Passo Fundo/RS”, desenvolvido na
disciplina de Pesquisa em Satde no primeiro semestre de 2018, foi submetido a Secretaria
Municipal de Satde de Passo Fundo/RS para ciéncia e concordancia, e apos 5 dias com a
aprovagdo (Anexo A), o protocolo de estudo foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa
com Seres Humanos da UFFS. Passados 57 dias de avaliacdo, o parecer foi liberado para o
pesquisador com as seguintes pendéncias: explicar na metodologia e no TCLE por quanto
tempo os dados coletados ficardo sob a posse dos pesquisadores e o destino apds a finaliza¢ao
do estudo, além de prever a devolutiva dos resultados para os participantes/institui¢do (Anexo
B). Em 3 dias encaminhou-se novamente o projeto ao Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos da UFFS com a corre¢do das pendéncias solicitadas e em 20 dias obteve-se a
aprovagao, em 17/09/18 (Anexo C).

Apos obtida aprovacgdo foram iniciadas as coletas. Como os dados seriam fornecidos
em planilha eletronica pela Vigilancia Epidemiologica da Secretaria Municipal de Saude de
Passo Fundo/RS, contactou-se a enfermeira responsavel no setor a fim de verificar a
viabilidade da obtencdo dos dados. No dia 07 de novembro de 2018, as planilhas com os
dados requeridos foram recebidas por e-mail em formato Excel, juntamente com um
dicionario para interpretagdo das informagdes contidas nas planilhas. Dessa forma, pode-se
adequar os dados recebidos com os necessarios para o desenvolvimento do projeto.

Foram recebidas informacgdes de 900 notificagdes de meningite, entre suspeitos e
confirmados, referentes ao periodo de 2008 a 2017. Destes, 7 foram excluidos devido terem
sido casos ndo confirmados. Apds organizacdo no programa Excel, converteu-se em
planilha .sav para andlise estatistica no programa PSPP (distribui¢do livre), que compreendeu
o calculo de incidéncia, distribuicdo absoluta e relativa das varidveis categoricas e de medidas
de dispersao e de tendéncia central das varidveis numéricas.

Durante o desenvolvimento da pesquisa foi garantida a confidencialidade e a
privacidade das informacdes obtidas, e dos dados que estavam sendo avaliados.

Este projeto resultou na elaboracdo de um artigo cientifico, intitulado: "Incidéncia de
meningites em Passo Fundo/RS", o qual foi estruturado de acordo com as normas da Revista

Ciéncia & Saude Coletiva (Anexo D).
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Optou-se por utilizar “Incidéncia" no titulo do artigo por ser melhor aplicado, ja que
incidéncia refere-se a taxa de ocorréncia de uma doenca em um determinado periodo de
tempo, sendo o nimero de novos casos diagnosticados em uma populagdo, e assim fornece
informagdes sobre o risco das pessoas serem acometidas pela doencga. J4 a prevaléncia
determina o numero total de casos de uma doenga em uma dada populacao e seu impacto na
sociedade, levando em consideragdo casos antigos e novos. Sendo a meningite um processo
agudo com resolucdo dos casos no periodo em andlise, teriamos uma prevaléncia

superestimada.



2.2.1 Anexos

ANEXO A - TERMO DE CIENCIA E CONCORDANCIA DA SECRETARIA DE SAUDE

»

Estado do Rio Grande do Sul
Prefeitura de Passo Fundo

Secretaria de Saude - SMS

CARTA DE AUTORIZAGAO DE LOCAL

Eu, Carla Beatrice Crivellaro Gongalves, Secretaria do Municipio de Passo -

Fundo - RS, localizada na Rua Paissandu, 1052, Centro, Passo Fundo- RS,
% :

autorizo a aluna Tatiana Carvalho Wibbelt do curso de medicina da
Universidade Federal da Fronteira Sul (UFES) — Campus Passo Fundo, a

coletar dados nesta instituicdo para besquisa de seu trabalho sob a orientagéo

e responsabilidade da Prof. Msc Ana Luisa Casado Brasil Dozza e co-
orientagdo do Prof. Dr. Gustavo Olszanski Acrani. A pesquisa tem como

titulo: “Prevaléncia de Meningites em Passo Fundo/RS”. Os dados serdo
coletados no Setor da Vigilancia Epidemioldgica, através dos registros obtidos |
no SINAN. A pesquisa ocorrera somente apés a aprovacdo do Comité de ética

em Pesquisa com Seres Humanos da UFFS.

Passo Fundo, 29 de junho de 2018. -

Carlo Beatrice C. Gongal
Secretériz ‘unicipal de S

Carla Beatrice Crivellaro Gongalves

Secretaria de Saude



ANEXO 2 - PARECER DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA

/) UNIVERSIDADE FEDERAL DA Caw«ﬂp

FRONTEIRA SUL - UFFS W< Bravsil
UFFS

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: PREVALENCIA DE MENINGITES EM PASSO FUNDO/RS
Pesquisador: ANA LUISA CASADO BRASIL DOZZA

Area Tematica:

Versao: 1

CAAE: 92680018.3.0000.5564

Instituicao Proponente: UNIVERSIDADE FEDERAL DA FRONTEIRA SUL - UFFS
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Ndmero do Parecer: 2.851.231

Apresentacao do Projeto:

TRANSCRIGCAO DO DESENHO:

Trata-se de um estudo quantitativo, observacional, descritivo, ecologico do tipo série histérica. O estudo sera
realizado de agosto de 2018 a julho de 2019, no setor de Vigilancia Epidemioldgica da Secretaria Municipal
de Salde de Passo Fundo/RS.Em todo o mundo, a meningite é de grande relevancia para a Saide Pudblica
pela sua magnitude, gravidade e potencial de transmissao e patogenicidade, além de resultar em graves
consequéncias, imediatas ou tardias, que podem culminar com danos irreversiveis no sistema nervoso
central ou levar ao 6bito. Considera-se importante conhecer caracteristicas epidemiologicas da meningite de
uma determinada regiao, com o intuito de propiciar o diagnostico precoce e melhores formas de tratamento.
Os resultados do trabalho serdo divulgados em todos os servigos de salde da Cidade de Passo Fundo a fim
de conhecimento da prevaléncia e perfil epidemiolégico das meningites notificadas na cidade, para que se
avalie a necessidade de melhores

conhecimentos frente aos métodos diagnésticos da doencga, bem como se é necessario a existéncia de
protocolos clinicos e capacita¢des para as equipes de saude, até mesmo em relacdo a preenchimento das
notificacdes obrigatérias. Além disso, possibilita verificar a efetividade das Politicas de Saude na prevencao
dessa doenca infecciosa, bem como a andlise do impacto da implantacdo da vacina conjugada
antimeningococo tipo C no calendario vacinal da crianga na rede publica de saude. A fim de alcancar a
populacgédo, objetiva-se ainda divulgar os resultados na midia
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juntamente
com orientagcdes para prevenir a ocorréncia de novos casos.

RELATORIA: ADEQUADO

TRANSCRIGAO DO RESUMO:

As meningites caracterizam-se por uma inflamag&o que acomete as meninges, principalmente o espago
subaracnoideo, geralmente associada a virus ou bactérias, porém fungos, parasitas e até causas nao
infecciosas podem levar & meningite. E considerada uma doenca de notificagdo compulséria, constituindo
um grande problema de saude publica, devido a sua magnitude, gravidade e capacidade de produzir surtos.
E importante causa de morbimortalidade infantil e relacionada a complicacdes que podem culminar com
danos irreversiveis e até mesmo o 6bito. O objetivo desse projeto é identificar a prevaléncia de meningite na
populacdo da cidade de Passo Fundo e descrever seu perfil epidemioldgico, através de um estudo
observacional, ecolégico do tipo série histérica e quantitativo a partir de pesquisa junto a base de dados
SINAN - Sistema Nacional de Agravos e Notificagdes - dos casos notificados por meningite em Passo
Fundo/RS, ap6s a submissdo ao Comité de Etica em Pesquisa. Os resultados obtidos deveréo ser
divulgados para toda a populacéo e servicos de saude da cidade a fim de verificar a necessidade de
capacitacdes e orientagfes na prevengado da ocorréncia de novos casos.

RELATORIA: ADEQUADO.

Objetivo da Pesquisa:

TRANSCRICAO DOS OBJETIVOS:

Objetivo Primario:

Identificar a prevaléncia de meningite na populacdo na cidade de Passo Fundo/RS, através do Sistema de
Notificacdo de Agravos (SINAN), e descrever seu perfil epidemiolégico.

Objetivo Secundario:

+ Descrever a frequéncia de meningites de acordo com seu agente etiolégico e sorogrupo.- Estabelecer o
perfil epidemioldgico dos casos registrados quanto a faixa etaria, género (masculino e feminino), cor/raca,
etiologia, sorogrupo, método de confirmagéo diagnostica, principais sinais e sintomas (febre, sinais
meningeos, vomitos, cefaleia, lesbes de pele e alteragcbes de sensorio),
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desfecho do caso (alta ou 6bito).« Identificar a presenga ou ndo de vacinagdo nos individuos
diagnosticados.« Avaliar o possivel impacto da implantagdo da vacina conjugada antimeningococo tipo C no
calendario

vacinal da crianca na rede publica de saude.» Detectar ndo conformidades no preenchimento das
notificacdes.

RELATORIA: ADEQUADO AO QUE SE PRETENDE ESTUDAR.

TRANSCRICAO HIPOTESE:

* A prevalencia de meningites envolvendo criancas e adultos e de aproximadamente 0,05 a 0,1%.+ Espera-
se encontrar uma maior prevalencia de meningites entre o genero masculino, criancas e adultos jovens, raca
branca, maior predominancia de etiologia viral seguida da bacteriana, apresentando a triade classica
sintomas (cefaleia, vomito e febre), com utilizacao do liquor para confirmacao diagnostica e alta como
desfecho para

0 caso.* A partir de 2010 o numero de casos da meningite meningococica sofreu uma reducao devido a
introducao da vacina conjugada

antimeningococo tipo C no calendario vacinal da crianga na rede publica de saude.+ As notificacbes
apresentam falhas no seu preenchimento.

RELATORIA: ADEQUADA.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

TRANSCRICAO DOS RISCOS:

Existem riscos inerentes a qualquer projeto de pesquisa que envolva obtencéo de dados dos pacientes,
como a possibilidade de divulgagao

acidental dos dados de algum participante. Para minimizar tal risco, sera excluida a identificagdo dos
pacientes da planilha fornecida pela Secretaria

Municipal de Saude com os dados eletronicos das fichas de notificagdo do SINAN. Caso, mesmo com o uso
de cbdigos, ocorra a divulgacéo

acidental dos dados de algum participante, o estudo sera cancelado. Riscos ndo previstos também poderéo
ocorrer e, caso ocorram acima do nivel

aceitavel, a atividade geradora do risco sera cancelada.

RELATORIA: ADEQUADO.
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RELATORIA: ADEQUADO

TRANSCRICAO DOS BENEFICIOS:

Considerando a natureza do estudo, ndo estéo previstos beneficios diretos aos participantes, entretanto, os
resultados do trabalho serédo divulgados

em todos os servicos de saude da Cidade de Passo Fundo a fim de conhecimento da prevaléncia e perfil
epidemioldgico das meningites notificadas

na cidade, para que se avalie a necessidade de melhores conhecimentos frente aos métodos diagnésticos
da doencga, bem como se é necessario a

existéncia de protocolos clinicos e capacitagcdes para as equipes de saude, até mesmo em relagdo a
preenchimento das notificacées obrigatérias.

Além disso, os resultados seréo divulgados na midia visando alcancar a populacdo e juntamente com
orientagcbes, prevenir a ocorréncia de novos

casos.

RELATORIA: ADEQUADO

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

TRANSCRICAO METODO:

A populacéo do estudo sera constituida por todas as notificacbes encontradas no SINAN referentes aos
casos de meningites em Passo Fundo, sejam casos suspeitos ou confirmados, nos Gltimos 10 anos (2008-
2017), obtidos junto a Vigilancia Epidemioldgica da Secretaria Municipal de Saude do municipio. N&o havera
célculo de tamanho de amostra por ter sido delimitado um espaco de tempo da ocorréncia dos casos, com
um n estimado em 2.000 casos.Os dados serédo coletados a partir dos registros obtidos no SINAN,
fornecidos em formato de planilha eletrénica pela

Secretaria Municipal de Saude de Passo Fundo. Serdo analisadas as seguintes variaveis: faixa etaria,
género (masculino e feminino), cor/raca, etiologia, sorogrupo, método de confirmagao diagnéstica, principais
sinais e sintomas (febre, sinais meningeos, vomitos, cefaleia, lesbes de pele e alteracbes de sensbrio),
vacinagéo, desfecho do caso (alta ou 6bito). A andlise estatistica sera realizada no PSPP (distribuicdo livre)
consistindo do célculo de prevaléncia (IC 95%), distribuicdo absoluta (n) e relativa (%) das variaveis
categoricas e de medidas de dispersao e de tendéncia central das variaveis numéricas. Este estudo estad em
conformidade com a Resolugédo 466/2012 que regulamenta pesquisas envolvendo seres humanos no Brasil.
Assim, ap0s a submisséo a
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Secretaria Municipal de Saude de Passo Fundo para ciéncia e concordancia, o protocolo de estudo sera
submetido ao Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da UFFS. Sera solicitado dispensa do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido fundamentado no tipo de estudo em questéo, que empregara
apenas informacgdes do Sistema de Notificacdo de Agravos (SINAN)

disponiveis no setor de Vigilancia Epidemiolégica de Passo Fundo sem previséo de utilizacao de material
biolégico; todos os dados serdo manejados e analisados de forma an6nima, sem identificagdo nominal dos
participantes de pesquisa; os resultados decorrentes do estudo serdo apresentados de forma agregada, néo
permitindo a identificacdo individual dos participantes; os dados serdo de pacientes atendidos a bastante
tempo podendo néo estar atualizados; e o estudo é n&o intervencionista e ndo prevé altera¢des/influéncias
na rotina/tratamento do participante de pesquisa. Ademais, os pesquisadores cumprirdo todas as diretrizes e
normas regulamentadoras descritas na Resolucdo CNS N° 466/12, e suas complementares, no que diz
respeito ao sigilo e confidencialidade dos dados coletados.Os pesquisadores do projeto, através do Termo
de Compromisso de Uso de Dados de Arquivo, se comprometem a trabalhar da melhor forma possivel a fim
de manter o anonimato dos participantes, bem como utilizar seus dados exclusivamente para este estudo e
respeitar a Resolucao 466/2012 e seus apéndices. Existem riscos inerentes a qualquer projeto de pesquisa
que envolva obtencdo de dados dos pacientes, como a possibilidade de divulga¢do acidental dos dados de
algum participante. Para minimizar tal risco, sera excluida a identificagdo dos pacientes da planilha fornecida
pela Secretaria Municipal de Saide com os

dados eletrénicos das fichas de notificagdo do SINAN. Caso, mesmo com o uso de cédigos, ocorra a
divulgagéo acidental dos dados de algum participante, o estudo sera cancelado. Riscos ndo previstos
também poderdo ocorrer e, caso ocorram acima do nivel aceitavel, a atividade geradora do risco sera
cancelada. Como beneficio, os resultados do trabalho serdo divulgados em todos os servigos de salde da
Cidade de Passo Fundo a fim de conhecimento da prevaléncia e perfil epidemiolégico das meningites
notificadas na cidade, para que se avalie a necessidade de melhores

conhecimentos frente aos métodos diagnosticos da doenga, bem como se & necessario a existéncia de
protocolos clinicos e capacitagdes para as equipes de saude, até mesmo em relagdo a preenchimento das
notificacbes obrigatorias. Além disso, os resultados seréo divulgados na midia visando alcancar a populagao
€ e prevenir a ocorréncia de novos casos.

RELATORIA: REVER CONFORME LISTA DE PENDENCIAS AO FINAL DO PARECER
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Consideracoes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:

FOLHA DE ROSTO: ADEQUADA.

TERMO DE COMPROMISSO DE USO DE DADOS: ADEQUADO.

TERMO DE CIENCIA E CONCORDANCIA ENTRE AS INSTITUICOES: ADEQUADO
DISPENSA DO TCLE: REVER CONFORME LISTA DE PENDENCIAS AO FINAL DO PARECER.

Recomendacbes:

Incluir a entrega do relatério final e parcial de projeto, sendo que a) Relatério parcial de projeto (Resolugéao
466/12 11.20 — é aquele apresentado semestralmente durante a pesquisa demonstrando fatos relevantes e
resultados parciais de seu desenvolvimento, quando completado o prazo regimental, b) Relatério final de
projeto (Resolugédo 466/12 11.19 — & aquele apresentado ap6s o encerramento da pesquisa, totalizando seus
resultados), quando completado o prazo regimental

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:

A fim de atender as diretrizes propostas pela Resolugdo 466/2012 do CNS os pesquisadores deverao:

NA METODOLOGIA:

1- Prever na metodologia por quanto tempo os pesquisadores ficardo com a posse dos dados e o destino
que lhes dar&o apds a concluséo desse periodo.

2- Prever a devolutiva dos resultados para os participantes/instituicéo.

NO TERMO DE DISPENSA DO TCLE:

3- Prever na metodologia por quanto tempo os pesquisadores ficardo com a posse dos dados e o destino
que o fardo apoés a conclusao desse periodo.

4- Prever a devolutiva dos resultados para os participantes/instituicao

As alteragcbes devem ser realizadas em todos os documentos: Projeto na integra, anexos, plataforma e,
preferencialmente explicitados na carta de pendéncias (ver modelo de carta de encaminhamento de
pendéncias na pagina da UFFS- Pesquisa- CEP/UFFS e anexar na plataforma como “Outros”)
Sugere-se que, as altera¢des no projeto na integra sejam realizadas e destacadas em cor diferente (sugere-
se vermelho).

Consideracoes Finais a critério do CEP:
Prezado (a) Pesquisador(a)
Leia atentamente todo o “Parecer Consubstanciado”.
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Ap6s a andlise do seu projeto pelo Colegiado do Comité de Etica em Pesquisa da UFFS, foi deliberado que
a proposta sera mantida Pendente, mas sua analise podera ser realizada na modalidade “ad referendum”.
Esta decisdo se deve ao fato da necessidade de corre¢cdes o complementagbes apresentadas no Parecer
Consubstanciado do CEP, mas que por se tratarem de altera¢des consideradas simples, o protocolo podera
ser avaliado “ad referendum”, néo precisando aguardar até a préxima reuniéo.

Para que o seu projeto ndo continue em Pendéncia, o(a) pesquisador(a) devera efetuar as alteragdes
solicitadas pelo CEP.

No campo “Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes” estéo listadas de forma objetiva as
pendéncias que devem ser alteradas ou explicadas. Estas altera¢cdes devem estar numeradas na mesma
sequéncia das pendéncias no Parecer Consubstanciado do CEP e apresentadas de forma objetiva como um
documento em anexo na Plataforma Brasil (“outros documentos”).

Caso o pesquisador discorde de alguma(s) recomendacéo(bes) solicitada(s), responda a questdo da mesma
forma que as outras, identificando-a na carta de resposta as pendéncias do CEP e justifique os motivos da
sua discordancia, sob pena de ter o seu projeto arquivado - vide artigo X.3.8 da resolugdo 466 de
12/12/2012 e Normativa 001/2013 item 2.2.E e F.

Para reavaliagcdo devem ser reenviados todos os documentos do Protocolo de Pesquisa nos quais foram
solicitadas alteracdes (Por exemplo: Projeto, TCLE, termo de Concordancia, Termo de uso de imagem,
termo de Assentimento). N&o é necessério alterar o FUP ou TCC.

As respostas as pendéncias devem ser enviadas no prazo maximo de 30 dias, para que o projeto néo seja
RETIRADO. Caso seja necessario um prazo maior para adequagéo, o(a) pesquisador(a) deve enviar um e-
mail a secretaria do CEP antes do término deste prazo.

Em caso de duvida:

Contate o CEP/UFFS: (49) 2049-3745 (8:00 as 12:00 e 14:00 as 17:00) ou cep.uffs@uffs.edu.br;

Contate a Plataforma Brasil pelo telefone 136, opcdo 8 e opgédo 9, solicitando ao atendente suporte
Plataforma Brasil das 08h as 20h, de segunda a sexta;

Contate a “central de suporte” da Plataforma Brasil, clicando no icone no canto superior direito da pagina
eletronica da Plataforma Brasil. O atendimento é online.

Bom trabalho!
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Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informacdes Bésicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 02/07/2018 Aceito
do Projeto ROJETO_1169370.pdf 11:34:15
Declaracéo de CartadeAutorizacaodelLocal.pdf 02/07/2018 [ANA LUISA Aceito
Instituicao e 10:22:02 |CASADO BRASIL
Infraestrutura DOZZA
Outros TermoCompromissoUsoDadosdeArquiv | 01/07/2018 | ANA LUISA Aceito

0.pdf 13:43:27 |CASADO BRASIL
Projeto Detalhado / | ProjetoPlataformaBrasil.pdf 29/06/2018 [ANA LUISA Aceito
Brochura 17:58:25 | CASADO BRASIL
Investigador DOZZA
TCLE / Termos de | DispensadeTCLE.pdf 29/06/2018 | ANA LUISA Aceito
Assentimento / 17:57:58 | CASADO BRASIL
Justificativa de DOZzZA
Auséncia
Folha de Rosto FolhadeRostoPlataformaBrasil.pdf 29/06/2018 [ANA LUISA Aceito

17:57:31 _|CASADO BRASIL

Situacao do Parecer:

Pendente

Necessita Apreciacdo da CONEP:

Nao

CHAPECO, 28 de Agosto de 2018

Assinado por:

lara Denise Endruweit Battisti

(Coordenador)
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: PREVALENCIA DE MENINGITES EM PASSO FUNDO/RS
Pesquisador: ANA LUISA CASADO BRASIL DOZZA

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 92680018.3.0000.5564

Instituicdo Proponente: UNIVERSIDADE FEDERAL DA FRONTEIRA SUL - UFFS
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Nudmero do Parecer: 2.898.199

Apresentacéao do Projeto:

TRANSCRICAO DESENHO:

Trata-se de um estudo quantitativo, observacional, descritivo, ecolégico do tipo série historica. O estudo sera
realizado de agosto de 2018 a julho de

2019, no setor de Vigilancia Epidemiolégica da Secretaria Municipal de Saude de Passo Fundo/RS.Em todo
0 mundo, a meningite é de grande

relevancia para a Saude Publica pela sua magnitude, gravidade e potencial de transmisséo e
patogenicidade, além de resultar em graves

consequéncias, imediatas ou tardias, que podem culminar com danos irreversiveis no sistema nervoso
central ou levar ao 6bito. Considera-se

importante conhecer caracteristicas epidemioldgicas da meningite de uma determinada regido, com o intuito
de propiciar o diagnéstico precoce e

melhores formas de tratamento. Os resultados do trabalho seréo divulgados em todos os servicos de saude
da Cidade de Passo Fundo a fim de

conhecimento da prevaléncia e perfil epidemiolégico das meningites notificadas na cidade, para que se
avalie a necessidade de melhores

conhecimentos frente aos métodos diagnosticos da doenga, bem como se é necessario a existéncia de
protocolos clinicos e capacitagdes para as

equipes de saude, até mesmo em relagéo a preenchimento das notificacdes obrigatorias. Além
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disso, possibilita verificar a efetividade das Politicas

de Saude na prevencéo dessa doenca infecciosa, bem como a andlise do impacto da implantagédo da vacina
conjugada antimeningococo tipo C no

calendario vacinal da crianga na rede publica de saude. A fim de alcangar a populagéo, objetiva-se ainda
divulgar os resultados na midia juntamente

com orientagdes para prevenir a ocorréncia de novos casos.

RELATORIA: ADEQUADO.

TRANSCRICAO RESUMO:

As meningites caracterizam-se por uma inflamag¢do que acomete as meninges, principalmente o espacgo
subaracnoideo, geralmente associada a

virus ou bactérias, porém fungos, parasitas e até causas nao infecciosas podem levar & meningite. E
considerada uma doencga de notificagao

compulséria, constituindo um grande problema de salude publica, devido a sua magnitude, gravidade e
capacidade de produzir surtos. E importante

causa de morbimortalidade infantil e relacionada a complicagées que podem culminar com danos
irreversiveis e até mesmo o 6bito. O objetivo desse

projeto € identificar a prevaléncia de meningite na populagéo da cidade de Passo Fundo e descrever seu
perfil epidemiolégico, através de um estudo

observacional, ecolégico do tipo série histérica e quantitativo a partir de pesquisa junto a base de dados
SINAN - Sistema Nacional de Agravos e

Notificagdes - dos casos notificados por meningite em Passo Fundo/RS, ap6s a submissdo ao Comité de
Etica em Pesquisa. Os resultados obtidos

deverdo ser divulgados para toda a populagdo e servigcos de saude da cidade a fim de verificar a
necessidade de capacitacbes e orientagdes na

prevencdo da ocorréncia de novos casos.

RELATORIA: ADEQUADO.

Objetivo da Pesquisa:
TRANSCRICAO OBJETIVOS:
Objetivo Primario:
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Identificar a prevalencia de meningite na populacao na cidade de Passo Fundo/RS, atraves do Sistema de
Notificacao de Agravos (SINAN), e

descrever seu perfil epidemiologico.

Objetivo Secundario:

+ Descrever a frequencia de meningites de acordo com seu agente etiologico e sorogrupo.+ Estabelecer o
perfil epidemiologico dos casos registrados

quanto a faixa etaria, genero (masculino e feminino), cor/raca, etiologia, sorogrupo, metodo de confirmacao
diagnostica, principais sinais e sintomas

(febre, sinais meningeos, vomitos, cefaleia, lesoes de pele e alteracoes de sensorio), desfecho do caso (alta
ou obito).« Identificar a presenca ou nao

de vacinacao nos individuos diagnosticados.« Avaliar o possivel impacto da implantacao da vacina
conjugada antimeningococo tipo C no calendario

vacinal da crianca na rede publica de saude.» Detectar nao conformidades no preenchimento das
notificacoes.

RELATORIA: ADEQUADO.

TRANSCRICAO HIPOTESE:

* A prevalencia de meningites envolvendo criancas e adultos e de aproximadamente 0,05 a 0,1%.+ Espera-
se encontrar uma maior prevalencia de

meningites entre o genero masculino, criancas e adultos jovens, raca branca, maior predominancia de
etiologia viral seguida da bacteriana,

apresentando a triade classica sintomas (cefaleia, vomito e febre), com utilizacao do liquor para confirmacao
diagnostica e alta como desfecho para

0 caso.* A partir de 2010 o numero de casos da meningite meningococica sofreu uma reducao devido a
introducao da vacina conjugada

antimeningococo tipo C no calendario vacinal da crianca na rede publica de saude. As notificacoes
apresentam falhas no seu preenchimento.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

TRANSCRICAO RISCOS:

Existem riscos inerentes a qualquer projeto de pesquisa que envolva obtencdo de dados dos pacientes,
como a possibilidade de divulgacéao
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acidental dos dados de algum participante. Para minimizar tal risco, sera excluida a identificagao dos
pacientes da planilha fornecida pela Secretaria

Municipal de Saude com os dados eletrénicos das fichas de notificagdo do SINAN. Caso, mesmo com o uso
de cbdigos, ocorra a divulgagéo

acidental dos dados de algum participante, o estudo sera cancelado. Riscos ndo previstos também poderéao
ocorrer e, caso ocorram acima do nivel

aceitavel, a atividade geradora do risco sera cancelada.

RELATORIA: ADEQUADO.

TRANSCRICAO BENEFICIOS:

Considerando a natureza do estudo, ndo estéo previstos beneficios diretos aos participantes, entretanto, os
resultados do trabalho serdo divulgados

a todos os servicos de saude da Cidade de Passo Fundo/RS e a Secretaria Municipal de Saide, a fim de
conhecer a prevaléncia e o perfil

epidemiolégico das meningites notificadas na cidade. Diante dos resultados, essas instituicbes seréo
capazes de avaliar a necessidade de

aprimoramento dos servicos oferecidos a comunidade em relagdo ao diagnostico e tratamento das
meningites, bem como se é necessario a criagdo

de protocolos clinicos. A pesquisa também pretende verificar o preenchimento correto das notificacées
obrigatérias e diante desses resultados, os

6rgéaos publicos poderdo promover capacitagdes das equipes de saude em relacéo a notificacao, o que
permitira manter atualizado o perfil

epidemioldgico das meningites na cidade. Esses aprimoramentos poderao promover melhor atendimento
aos pacientes futuramente acometidos por

meningites, devido a um maior conhecimento pelos clinicos do perfil epidemiolégico da infecgcao na cidade
de Passo Fundo/RS, o que favorecera o

diagnéstico precoce e a escolha de melhores formas de tratamento. Além disso, os resultados seréo
divulgados em eventos e/ou publicacdes

cientificas mantendo sigilo dos dados pessoais.

RELATORIA: ADEQUADO
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Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:

TRANSCRICAO METODOLOGIA:

A populagéo do estudo sera constituida por todas as notificagbes encontradas no SINAN referentes aos
casos de meningites - suspeitos ou

confirmados - em Passo Fundo de 2008 a 2017, obtidos junto a Vigilancia Epidemiolégica da Secretaria
Municipal de Satde do municipio, através

de planilha eletrénica fornecida pela Secretaria.Nao havera calculo de tamanho de amostra por ter sido
delimitado um espaco de tempo da

ocorréncia dos casos, com um n estimado em 2.000 casos. Serdo analisadas as seguintes variaveis: faixa
etéria,género(masculino e feminino),

cor/raga, etiologia, sorogrupo, método de confirmacao diagnéstica, principais sinais e sintomas (febre,sinais
meningeos,vomitos,cefaleia,lesbes de

pele e alteragdes de sensorio), vacinacao, desfecho do caso(alta ou 6bito). A analise estatistica sera
realizada no PSPP(distribuicao livre)

consistindo do céalculo de prevaléncia(lC 95%), distribuicdo absoluta(n) e relativa(%) das variaveis
categéricas e de medidas de dispersao e de

tendéncia central das variaveis numéricas. Os dados serdo analisados em computador Unico e pertencente
ao pesquisador principal, e apés

finalizagdo do projeto(Julho/2019),0s dados seréo deletados definitivamente.Apds a submissdo a Secretaria
Municipal de Saude de Passo Fundo

para ciéncia e concordancia,o protocolo de estudo sera submetido ao Comité de Etica em Pesquisa com
Seres Humanos da UFFS.Seré solicitado

dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido fundamentado no tipo de estudo em questéo,que
empregara apenas informagdes do

SINAN disponiveis no setor de Vigilancia Epidemiolégica de Passo Fundo sem previsao de utilizacédo de
material biologico;todos os dados serdo

manejados e analisados de forma an6nima,sem identificagdo nominal dos participantes; os resultados serao
apresentados de forma agregada, ndo

permitindo a identificagdo individual dos participantes;os dados serdo de pacientes atendidos a bastante
tempo podendo néo estar atualizados;e o

estudo é nédo intervencionista e néo prevé alteragbes/influéncias na rotina/tratamento do participante de
pesquisa.Ademais, os pesquisadores do

projeto, através do Termo de Compromisso de Uso de Dados de Arquivo, se comprometem a
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trabalhar da melhor forma possivel a fim de manter o

anonimato dos participantes, bem como utilizar seus dados exclusivamente para este estudo e respeitar a
Resolucao 466/2012 e seus apéndices.

Existem riscos inerentes a qualquer projeto de pesquisa que envolva obtencdo de dados dos
pacientes,como a possibilidade de divulgacédo acidental

dos dados de algum participante. Para minimizar tal risco, sera excluida a identificacdo dos pacientes da
planilha fornecida pela Secretaria Municipal

de Saude com os dados eletrdnicos das fichas de notificacdo do SINAN.Caso,mesmo com o uso de
codigos,ocorra a divulgagédo acidental dos dados

de algum participante,o estudo sera cancelado.Riscos nao previstos também poderéao ocorrer e,caso
ocorram acima do nivel aceitavel, a atividade

geradora do risco sera cancelada. Como beneficio, os resultados do trabalho seréo divulgados a todos os
servigos de saude da Cidade de Passo

Fundo e a Secretaria Municipal de Saude, a fim de conhecer a prevaléncia e o perfil epidemiolégico das
meningites notificadas na cidade.Com

isso,serdo capazes de avaliar a necessidade de aprimoramento dos servigos oferecidos a comunidade em
relagdo ao diagnoéstico e tratamento das

meningites, bem como se é necessario a criagdo de protocolos clinicos.A pesquisa também pretende
verificar o preenchimento correto das

notificacdes obrigatorias e a partir dos resultados,os érgaos publicos poderdao promover capacitagées das
equipes de saude em relagdo a

notificacdo,0 que permitira manter atualizado o perfil epidemiolégico das meningites na cidade.Além disso,o0s
resultados serdo divulgados em

eventos e/ou publicagcdes cientificas mantendo sigilo dos dados pessoais.

RELATORIA: ADEQUADO.

Consideracoes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:
FOLHA DE ROSTO: ADEQUADO.

TERMO DE DISPENSA DO TCLE: ADEQUADO
CRONOGRAMA: ADEQUADO

TERMO DE CIENCIA ENTRE AS INSTITUICOES: ADEQUADO
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Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacées:
0OS PESQUISADORES ATENDERAM AO SOLICITADO ESTANDO EM CONSONANCIA COM AS
DIRETRIZES DA RESOLUCAO 466/2012.

Considerac6es Finais a critério do CEP:

Prezado (a) Pesquisador(a)

A partir desse momento o CEP passa a ser corresponsavel, em termos éticos, do seu projeto de pesquisa —
vide artigo X.3.9. da Resolugéo 466 de 12/12/2012.

Fique atento(a) para as suas obrigag¢des junto a este CEP ao longo da realizagéo da sua pesquisa. Tenha
em mente a Resolucdo CNS 466 de 12/12/2012, a Norma Operacional CNS 001/2013 e o Capitulo 11l da
Resolugdo CNS 251/1997. A pagina do CEP/UFFS apresenta alguns pontos no documento “Deveres do
Pesquisador”.

Lembre-se que:

1. No prazo maximo de 6 meses, a contar da emissao deste parecer consubstanciado, devera ser enviado
um relatério parcial a este CEP (via NOTIFICACAQ, na Plataforma Brasil) referindo em que fase do projeto a
pesquisa se encontra. Veja modelo na pagina do CEP/UFFS. Um novo relatério parcial devera ser enviado
a cada 6 meses, até que seja enviado o relatério final.

2. Qualquer alteragédo que ocorra no decorrer da execugao do seu projeto e que ndo tenha sido prevista
deve ser imediatamente comunicada ao CEP por meio de EMENDA, na Plataforma Brasil. O nao
cumprimento desta determinagdo acarretara na suspensao ética do seu projeto.

3. Ao final da pesquisa devera ser encaminhado o relatorio final por meio de NOTIFICACAO, na Plataforma
Brasil. Devera ser anexado comprovacgdo de publicizagdo dos resultados. Veja modelo na péagina do
CEP/UFFS.

Em caso de davida:

Contate o CEP/UFFS: (49) 2049-3745 (8:00 as 12:00 e 14:00 as 17:00) ou cep.uffs@uffs.edu.br;

Contate a Plataforma Brasil pelo telefone 136, opcdo 8 e opgao 9, solicitando ao atendente suporte
Plataforma Brasil das 08h as 20h, de segunda a sexta;

Contate a “central de suporte” da Plataforma Brasil, clicando no icone no canto superior direito da pagina
eletrénica da Plataforma Brasil. O atendimento € online.

Boa pesquisa!
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Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situaca
Informagbes Basicas| PB_LINFORMACOES_BASICAS_DO_P | 31/08/2018 Aceitc
do Projeto ROJETO_1169370.pdf 21:26:27
Outros DISPENSADETCLEmodificado.pdf 31/08/2018 [ANA LUISA Aceitc

21:24:50 [CASADO BRASIL
Outros CartaPendencias.doc 31/08/2018 [ANA LUISA Aceitc
21:23:52 [CASADO BRASIL
Projeto Detalhado / | ProjetoPlataformaBrasilmodificado.pdf 31/08/2018 | ANA LUISA Aceitc
Brochura 21:23:06 |CASADO BRASIL
Investigador DOZZA
Declaragao de CartadeAutorizacaodeLocal.pdf 02/07/2018 [ANA LUISA Aceitc
Instituicdo e 10:22:02 |CASADO BRASIL
Infraestrutura DOZZA
Outros TermoCompromissoUsoDadosdeArquiv | 01/07/2018 | ANA LUISA Aceitc
0.pdf 13:43:27 |CASADO BRASIL
Folha de Rosto FolhadeRostoPlataformaBrasil.pdf 29/06/2018 |ANA LUISA Aceitc
17:57:31 |CASADO BRASIL

Situacao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:

Nao

Endereco:
Bairro: Area Rural
UF: SC

Telefone:

Municipio:
(49)2049-3745

CHAPECO, 17 de Setembro de 2018

Assinado por:
Valéria Silvana Faganello Madureira
(Coordenador)

Rodovia SC 484 Km 02, Fronteira Sul - Bloco da Biblioteca - sala 310, 3° andar

CEP: 89.815-899
CHAPECO

E-mail: cep.uffs@uffs.edu.br
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ANEXO D - NORMAS PARA PUBLICACAO NA REVISTA Ciéncia & Saiide Coletiva

ABRASCO

ASSOCIAGAO BRASILEIRA DE SAUDE COLETIVA

INSTRUCOES PARA COLABORADORES

Ciéncia & Saude Coletiva publica debates, analises e resultados de investigacdes sobre um
tema especifico considerado relevante para a satude coletiva; e artigos de discussdo e analise
do estado da arte da area e das subareas, mesmo que ndo versem sobre o assunto do tema
central. A revista, de periodicidade mensal, tem como propositos enfrentar os desafios,
buscar a consolidacdo e promover uma permanente atualizagdo das tendéncias de
pensamento e das praticas na saude coletiva, em didlogo com a agenda contemporanea da
Ciéncia & Tecnologia.

Politica de Acesso Aberto - Ciéncia & Saude Coletiva é publicado sob o modelo de acesso
aberto e é, portanto, livre para qualquer pessoa a ler e download, e para copiar e divulgar
para fins educacionais.

Orientacdes para organizacdo de numeros tematicos

A marca da Revista Ciéncia & Saude Coletiva dentro da diversidade de Periddicos da area
¢ o seu foco tematico, segundo o propdsito da ABRASCO de promover, aprofundar e
socializar discussdes académicas e debates interpares sobre assuntos considerados
importantes e relevantes, acompanhando o desenvolvimento histérico da satde publica do
pais.

Os niimeros tematicos entram na pauta em quatro modalidades de demanda:

* Por Termo de Referéncia enviado por professores/pesquisadores da area de saude coletiva
(espontaneamente ou sugerido pelos editores-chefes) quando consideram relevante o
aprofundamento de determinado assunto.

* Por Termo de Referéncia enviado por coordenadores de pesquisa inédita e abrangente,
relevante para a area, sobre resultados apresentados em forma de artigos, dentro dos
moldes ja descritos. Nessas duas primeiras modalidades, o Termo de Referéncia ¢
avaliado em seu mérito cientifico e relevancia pelos Editores Associados da Revista.

* Por Chamada Publica anunciada na pagina da Revista, e sob a coordenagdo de Editores
Convidados. Nesse caso, os Editores Convidados acumulam a tarefa de selecionar os
artigos conforme o escopo, para serem julgados em seu mérito por pareceristas.

* Por Organizagao Interna dos proprios Editores-chefes, reunindo sob um titulo pertinente,
artigos de livre demanda, dentro dos critérios ja descritos.

O Termo de Referéncia deve conter: (1) titulo (ainda que provisério) da proposta do
numero tematico; (2) nome (ou os nomes) do Editor Convidado; (3) justificativa resumida
em um ou dois paragrafos sobre a proposta do ponto de vista dos objetivos, contexto,
significado e relevancia para a Saude Coletiva; (4) listagem dos dez artigos propostos ja
com nomes dos autores convidados; (5) proposta de texto de opinido ou de entrevista com
alguém que tenha relevancia na discussdo do assunto; (6) proposta de uma ou duas resenhas
de livros que tratem do tema.
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Por decisdo editorial o maximo de artigos assinados por um mesmo autor num nimero
tematico nao deve ultrapassar trés, seja como primeiro autor ou nao.

Sugere-se enfaticamente aos organizadores que apresentem contribuicdes de autores de
variadas institui¢des nacionais e de colaboradores estrangeiros. Como para qualquer outra
modalidade de apresentacdo, nesses nimeros se aceita colaboragdo em espanhol, inglés e
frances.

Recomendacdes para a submissiao de artigos

Recomenda-se que os artigos submetidos ndo tratem apenas de questdes de interesse local,
ou se situe apenas no plano descritivo. As discussdes devem apresentar uma analise
ampliada que situe a especificidade dos achados de pesquisa ou revisdo no cendrio da
literatura nacional e internacional acerca do assunto, deixando claro o carater inédito da
contribui¢cdo que o artigo traz.

A revista C&SC adota as “Normas para apresentacao de artigos propostos para publicacao
em revistas médicas”, da Comissdo Internacional de Editores de Revistas Médicas, cuja
versao para o portugués encontra-se publicada na Rev Port Clin Geral 1997; 14:159-174. O
documento estd disponivel em varios sitios na World Wide Web, como por exemplo,
www.icmje.org ou www.apmeg.pt/document/71479/450062.pdf. Recomenda-se aos autores
a sua leitura atenta.

Secoes da publicaciao

Editorial: de responsabilidade dos editores chefes ou dos editores convidados, deve ter no
maximo 4.000 caracteres com espago.

Artigos Tematicos: devem trazer resultados de pesquisas de natureza empirica,
experimental, conceitual e de revisdes sobre o assunto em pauta. Os textos de pesquisa nao
deverao ultrapassar os 40.000 caracteres.

Artigos de Temas Livres: devem ser de interesse para a saude coletiva por livre
apresentagdo dos autores através da pagina da revista. Devem ter as mesmas caracteristicas
dos artigos tematicos: maximo de 40.000 caracteres com espago, resultarem de pesquisa e
apresentarem analises e avaliagcdes de tendéncias tedrico-metodologicas e conceituais da
area.

Artigos de Revisao: Devem ser textos baseados exclusivamente em fontes secundarias,
submetidas a métodos de andlises ja teoricamente consagrados, tematicos ou de livre
demanda, podendo alcangar até o0 maximo de 45.000 caracteres com espaco.

Opinido: texto que expresse posicdo qualificada de um ou varios autores ou entrevistas
realizadas com especialistas no assunto em debate na revista; deve ter, no maximo, 20.000
caracteres com espago.

Resenhas: analise critica de livros relacionados ao campo tematico da satde coletiva,
publicados nos ultimos dois anos, cujo texto ndo deve ultrapassar 10.000 caracteres com
espago. Os autores da resenha devem incluir no inicio do texto a referéncia completa do
livro. As referéncias citadas ao longo do texto devem seguir as mesmas regras dos artigos.
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No momento da submissdao da resenha os autores devem inserir em anexo no sistema uma
reproducgdo, em alta defini¢do da capa do livro em formato jpeg.

Cartas: com apreciacdes e sugestdes a respeito do que € publicado em niimeros anteriores
da revista (maximo de 4.000 caracteres com espago).

Observacdo:_O limite maximo de caracteres leva em conta os espacos ¢ inclui da palavra
introducdo e vai até a ultima referéncia bibliografica.

O resumo/abstract e as ilustragdes (figuras/ tabelas e quadros) sdo considerados a parte.

Apresentacio de manuscritos
Nao ha taxas e encargos da submissao

1. Os originais podem ser escritos em portugués, espanhol, francés e inglés. Os textos em
portugués e espanhol devem ter titulo, resumo e palavras-chave na lingua original e em
inglés. Os textos em francés e inglés devem ter titulo, resumo e palavras-chave na lingua
original e em portugués. Nao serdo aceitas notas de pé-de-pagina ou no final dos artigos.

2. Os textos tém de ser digitados em espago duplo, na fonte Times New Roman, no corpo
12, margens de 2,5 cm, formato Word (de preferéncia na extensao .doc) e encaminhados
apenas pelo endereco eletronico (http://mc04.manuscriptcentral.com/csc-scielo) segundo as
orientagdes do site.

3. Os artigos publicados serdo de propriedade da revista C&SC, ficando proibida a
reproducdo total ou parcial em qualquer meio de divulgacdo, impressa ou eletronica, sem a
prévia autorizagcdo dos editores-chefes da Revista. A publicacdo secundéria deve indicar a
fonte da publicagdo original.

4. Os artigos submetidos a C&SC nao podem ser propostos simultaneamente para outros
periddicos.

5. As questdes éticas referentes as publicagdes de pesquisa com seres humanos sdo de
inteira responsabilidade dos autores e devem estar em conformidade com os principios
contidos na Declaragdo de Helsinque da Associacdo Médica Mundial (1964, reformulada
em 1975,1983, 1989, 1989, 1996 e 2000).

6. Os artigos devem ser encaminhados com as autorizagdes para reproduzir material
publicado anteriormente, para usar ilustracdes que possam identificar pessoas e para
transferir direitos de autor e outros documentos.

7. Os conceitos e opinides expressos nos artigos, bem como a exatidao e a procedéncia das
citagdes sdo de exclusiva responsabilidade dos autores.

8. Os textos sdo em geral (mas ndo necessariamente) divididos em se¢des com os titulos
Introdugdo, Métodos, Resultados e Discussdo, as vezes, sendo necessaria a inclusdo de
subtitulos em algumas secdes. Os titulos e subtitulos das secdes nao devem estar
organizados com numeragao progressiva, mas com recursos graficos (caixa alta, recuo na
margem etc.).

9. O titulo deve ter 120 caracteres com espacgo e o resumo/abstract, com no maximo 1.400
caracteres com espago (incluindo a palavra resumo até a ultima palavra-chave), deve
explicitar o objeto, os objetivos, a metodologia, a abordagem tedrica e os resultados do
estudo ou investigagdo. Logo abaixo do resumo os autores devem indicar até no maximo,
cinco (5) palavras-chave. palavras-chave/key words. Chamamos a aten¢do para a
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importancia da clareza e objetividade na redagdo do resumo, que certamente contribuird no
interesse do leitor pelo artigo, e das palavras-chave, que auxiliardo a indexagdo multipla do
artigo.

As palavras-chave na lingua original e em inglés devem constar obrigatoriamente no
DeCS/MeSH.

(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/e http://decs.bvs.br/).
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e sem recursos de “quebra de pagina”. Cada dado deve ser inserido em uma célula
separada. Importante: tabelas e quadros devem apresentar informagdes sucintas. As tabelas
e quadros podem ter no maximo 15 cm de largura X 18 cm de altura e ndo devem
ultrapassar duas paginas (no formato A4, com espaco simples e letra em tamanho 9).
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RESUMO

O objetivo deste estudo foi identificar a incidéncia de meningite na populacdo da cidade de
Passo Fundo, Rio Grande do Sul (RS) e descrever seu perfil epidemioldgico, além de avaliar
o possivel impacto da vacina conjugada meningocodcica C no calendario vacinal da crianga na
rede publica de saude. Trata-se de um estudo ecologico do tipo série historica a partir de
pesquisa junto a base de dados do SINAN - Sistema de Informagao de Agravos de Notificacao
- dos casos notificados por meningite entre 2008 e 2017. Verificou-se uma incidéncia média
de 46,4 casos de meningite/100.000 habitantes, de maior ocorréncia em criancas ¢ adultos
jovens, acometendo 54% do sexo masculino e 88,8% da raca branca. Mais de 50% ndo teve a
etiologia especificada. Os sintomas mais frequentes foram febre, cefaleia e vomito, e a
confirmagdo diagndstica deu-se predominantemente pela analise do liquido cefalorraquidiano.
A maioria dos casos evoluiu para a cura. Nao foi possivel a andlise da especificagdo do
sorogrupo para as meningites meningococicas nem a avaliagdo do impacto da vacinagdo sobre
estas, devido a falhas no preenchimento das notificagdes, ainda reflexo da realidade da

vigilancia epidemioldgica. Conhecer as caracteristicas epidemioldgicas da meningite (de alto
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indice de morbimortalidade em todo o mundo) de uma regido permitiria o diagndstico

precoce, melhores formas de tratamento e prevencao desta patologia.

PALAVRAS-CHAVE: Epidemiologia. Incidéncia. Meningite.

ABSTRACT

The purpose of this study was to identify the incidence of meningitis in the city of Passo
Fundo, State of Rio Grande do Sul (RS), and to describe its epidemiological profile, as well as
to evaluate the possible impact of the meningococcal C conjugate vaccine on the children's
immunization schedule in the public health system. This is an ecological study, based on a
survey of the cases of meningitis reported between 2008 and 2017 in the database SINAN -
National Notifiable Diseases. There was an average incidence of 46,4 cases of meningitis/
100.000 inhabitants, with a higher occurrence in children and young adults, affecting 54% of
males and 88.8% of Caucasian. More than 50% did not have the specified etiology. The most
frequent symptoms were fever, headache and vomiting, and diagnostic confirmation was
given by cerebrospinal fluid analysis. The majority of cases evolved to cure. It was not
possible to analyze the serogroup specification for meningococcal meningitis nor to evaluate
the impact of the vaccination on them, due to forms failures to complete the notifications, still
reflecting the reality of epidemiological surveillance. Knowing the epidemiological
characteristics of meningitis (of high morbidity and mortality worldwide) in a region would
allow early diagnosis, better treatment and prevention of this pathology.

KEY WORDS: Epidemiology. Incidence. Meningitis.
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INTRODUCAO

Meningite ¢ uma doenca que atinge o Sistema Nervoso Central (SNC), caracterizada
por um processo inflamatério das meninges e do liquido cefalorraquidiano (LCR),
normalmente causado por infecgao!:23. Acomete principalmente criancas e esta relacionada a
complicagdes graves, imediatas ou tardias, que podem culminar com danos irreversiveis no
SNC ou levar a morte4>.

E de grande importancia para a saude publica, devido a sua magnitude, gravidade e
capacidade de ocasionar surtos®. Embora o uso de antibidticos tenha modificado o curso da
doenga, ainda ¢ importante causa de morbimortalidade infantil. Por isso, ¢ doenca de
notificagdo compulsoria no pais2>.

Embora as meningites bacterianas sejam as de maior mortalidade, as de maior
prevaléncia sdo as meningites virais, responsaveis por cerca de 90% dos casos, muitas vezes
relacionadas a surtos, porém sdo benignas e autolimitadas!. As meningites ainda podem ser
causadas por fungos, parasitas e fatores nao infecciosos’.

A suspeita diagnostica da meningite deve-se a presencga de sinais e sintomas clinicos
que traduzem a inflamagdo meningea e suas consequéncias, ¢ variam de acordo com a faixa
etaria acometida, relacionada com a triade classica: cefaleia, vomitos e febre2:3.

A andlise do LCR ¢ padrio-ouro na identificagdo da etiologia, embora essa
identificacdo, muitas vezes, seja impossibilitada devido, entre outros fatores, ao uso
indiscriminado de antibidticos, as técnicas de coleta e armazenamento inadequados do LCR e
dificuldades técnico-operacionais dos proprios laboratdrios?.

Na maioria dos casos, o tratamento inicial ¢ empirico, baseado na epidemiologia dos
microrganismos mais frequentes em cada grupo etario e nos padrdes locais de resisténcia

antimicrobiana. A medida mais eficaz para o controle da meningite foi introduzida no final da
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década de 80 e se relaciona com a prevencao, mais especificamente com o uso das vacinas
conjugadas, que levou a mudanca na epidemiologia dos sorotipos prevalentes?. A vacina
meningococica C conjugada foi implantada no Programa Nacional de Imunizagdes a partir de
2010 para criancas menores de 1 ano de idade, e a partir de janeiro de 2016, para maiores de 5
anos de idades.

O objetivo do estudo foi identificar a incidéncia de meningite na populacdo na cidade
de Passo Fundo/RS e descrever seu perfil epidemioldgico, além de identificar a presenga ou
ndo de vacinagdo nos individuos diagnosticados, avaliar o possivel impacto da implantagdo da
vacina conjugada meningocdcica C no calendario vacinal da crianca na rede publica de saude,
bem como detectar ndo conformidades no preenchimento das notificagdes, com o intuito de

propiciar o diagnostico precoce e melhores formas de tratamento para essa doenga.

METODOS

Trata-se de um estudo ecologico do tipo série histdrica, que utilizou um banco de
dados constituido por todas as notificagcdes encontradas no SINAN referentes aos casos de
meningites em Passo Fundo/RS, suspeitos ou confirmados, abrangendo o periodo de 2008 a
2017, obtidos junto a Vigilancia Epidemioldgica da Secretaria Municipal de Satde do
municipio. Foram incluidos no estudo apenas os casos confirmados de meningite.

A coleta de dados foi realizada apds submissdo a Secretaria Municipal de Saude de
Passo Fundo/RS para ciéncia e concordancia, e posterior aprovagio do Comité de Etica em
Pesquisa com Seres Humanos da UFFS, parecer numero 2.898.199.

Foram analisadas as seguintes variaveis: faixa etdria, género, cor/raga, etiologia,
sorogrupo, método de confirmacdo diagnostica, principais sinais e sintomas, vacinacdo e

desfecho do caso.
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O banco de dados foi armazenado e analisado no software PSPP (distribuicao livre)
obtendo-se o cdlculo da incidéncia (IC 95%), distribui¢do absoluta (n) e relativa (%) das
variaveis categoricas ¢ de medidas de dispersao e de tendéncia central das variaveis
numéricas. Para o calculo da incidéncia, utilizou-se como denominador a populagdo estimada
de Passo Fundo/RS de acordo com os dados fornecidos pelo Instituto Brasileiro de Geografia

e Estatistica (IBGE), para cada ano correspondente a série historica.

RESULTADOS

No municipio de Passo Fundo/RS, no periodo analisado de 2008 a 2017, foram
confirmados 893 casos de meningite. O ano com maior nimero de casos foi 2015, com 127
casos. Com isso, a incidéncia média de meningites em Passo Fundo foi de 0,05% nos tltimos

10 anos, sendo a média anual 46,4 casos/100.000 habitantes (Figura 1).
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Figura 1 - Incidéncia de meningites em Passo Fundo/RS entre 2008-2017 (n=893).
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Foram notificados 482 casos (54,0%) em pacientes do sexo masculino e 411 (46,0%)
do sexo feminino. Dos 893 casos analisados, a média de idade foi 5,24 anos (Desvio padrao =
4,59). Aproximadamente 43,7% ocorreram em criangcas menores de cinco anos de idade,
16,0% entre 20 e 40 anos, ¢ 9,3% em maiores de 60 anos. Os dados referentes a cor/raga,
sugerem que 88,8% dos individuos eram brancos (n=793), 10,0% eram pardos (n=89) ¢ 0,9%

(n=8) eram pretos (Tabela 1).

Tabela 1. Caracterizag@o dos casos de meningites no municipio de Passo Fundo, RS, nos anos 2008 a 2017 (n=893).

Variaveis n %
Sexo
Masculino 482 54,0
Feminino 411 46,0

Idade (anos completos)

<1 296 33,2
1-5 94 10,5
6-10 84 9,4
11-15 33 3,7
16-20 41 4,6
21-25 30 3.4
26-30 35 3,9
31-35 36 4,0
36-40 42 4,7
41-45 35 3.9
46-50 34 3,8
51-55 17 1,9
56-60 33 3,7
>60 83 9,3
Cor/Raga
Branca 793 88,8
Preta 8 0,9

Parda 89 10,0
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No presente estudo, a frequéncia dos sinais e sintomas encontrados nos casos
notificados de meningites no periodo de 2008 a 2017 estdo representados na Figura 2, sendo
os sintomas mais encontrados: febre (72,3%), vomitos (43,5%), cefaleia (52,1%) e rigidez de

nuca (20,4%).
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Febre [ 723
vomito I /5
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Figura 2 - Sinais e sintomas encontrados nos casos notificados de meningites no periodo de 2008-2017 em Passo Fundo/RS
(n=1893).

Os agentes etioldgicos identificados no periodo estdo descritos na Tabela 2. Um total
de 467 casos (52,5%) corresponderam a meningite com agente etioldgico nao especificado,
seguido por meningite viral (33,4%), meningite por outras bactérias (9,8%), por outra
etiologia (2,0%), meningite meningococica (1,9%), meningite por pneumococos (0,2%) e
meningite por Haemophilus (0,1%).

Quanto ao método de confirmagao diagnoéstica, 89,2% dos casos foram confirmados
por exame quimiocitolégico (n=794); 2,9% dos casos (n=26) foram confirmados com o

método de cultura de liquido cefalorraquidiano e 1,9% (n= 17) pelo quadro clinico.
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Referente ao desfecho, verificou-se que 84,5% dos casos evoluiram para alta, seguido
de 8,8% de obito por outras causas e apenas 5,8% corresponderam ao 6bito relacionado ao
quadro de meningite. Menos de 1% das notificagdes apresentavam o campo de desfecho

ignorado e 40% das notifica¢des ndo tiveram este campo preenchido.

Tabela 2. Etiologia, Método de confirmagdo diagnostica e evolucdo das meningites confirmadas no municipio de Passo
Fundo, RS, nos anos 2008 a 2017.

Variaveis n %

Etiologia (n= 889)

Meningite meningococica 17 1,9
Meningite por Haemophilus 1 0,1
Meningite por pneumococos 2 0,2
Meningite por outras bactérias 87 9,8
Meningite viral 297 33,4
Meningite outra etiologia 18 2,0
Meningite ndo especificada 467 52,5

Meétodo de confirmacdo diagnostica (n= 890)

Cultura do LCR 26 2,9
Clinico 17 1,9
Quimiocitologico 794 89,2
Aglutinagdo em latex 15 1,7
Bacterioscopia 9 1,0
Contraimunoeletroforese 4 0,5
Clinico Epidemiologico 10 1,1
Isolamento Viral 7 0,8
Reacdo em cadeia da polimerase 4 0,5
Outros 4 0,5

Evolugédo do caso (n=536)

Alta 453 84,5
Obito por meningite 31 5,8
Obito por outra causa 47 8,8

Ignorado 5 0,9
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Em torno de 66,1% dos casos notificados ndo possuiam vacina polissacaridica AC,
BC, Hib, meningocécica C, ou pneumocdcica, relacionadas nas notificagdes. O sorogrupo foi
identificado em apenas 1,0% (n=9) das notificacdes. Destes 33,3% (n=3) pertenciam ao
sorogrupo B, 33,3% ao sorogrupo C, 33,3% ao grupo W135 e nenhum caso para o sorogrupo
Y. Por ndo ter uma amostra significativa, ndo se conseguiu obter valores para média e desvio
padrdo da prevaléncia de meningites meningocdcicas tipo C antes e apds a inclusdo da vacina

conjugada meningocdcica C no calendério vacinal da crianca na rede publica de satude.

DISCUSSAO

O objetivo principal do presente estudo foi identificar a incidéncia de meningites na
populacdo da cidade de Passo Fundo/RS. Este estudo demonstrou uma alta incidéncia média
de 0,05% ou 46,4 casos/ano por 100.000 habitantes, nos ultimos 10 anos. Segundo o
Ministério da Satde, ha aproximadamente 30 mil casos/ano no Brasil3.%:10, Vasconcelos;
Thuler; Girianelli (2011) retrataram em seu estudo uma taxa de incidéncia de meningite para o
Estado do Rio de Janeiro (RJ) que variou de 14,5 por 100 mil habitantes em 2000 a 11,1 por
100 mil em 2006, em que a maior taxa ocorreu em 2005 (17,5 por 100 mil). No mesmo estudo
ainda cita valores bem acima dos do RJ para as meningites de todas as etiologias encontrados
na cidade de Curitiba/PR, com taxas de incidéncia por 100.000 habitantes que variaram de
39,86, em 2000 a 54,48 em 200211

Com relagdo ao perfil epidemioldgico, a faixa etiria predominante encontrada, no
periodo descrito, foi em menores de 10 anos, sendo mais frequente em menores de 1 ano. O
outro pico de incidéncia foi em adultos jovens (20 a 40 anos) com aproximadamente 16% dos
casos, seguido por 10% nos maiores de 60 anos. Os mesmos resultados sdo demonstrados em

diferentes estudos!4:5.8.10.11, Podemos ressaltar que faixas etarias frequentemente ndo afetadas,
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sdo atingidas em periodos epidémicos pela provavel maior patogenicidade das cepas em
circulagao!!.

Ha concordancia da literatura com os dados encontrados neste estudo frente a maior
suscetibilidade da meningite no género masculino (cerca de 54% no presente estudo), sendo
que, estudos de andlise de prontudrios revelaram predomindncia masculina em 60% dos
casos! 45101112 Além do género, também encontramos a raga branca como predominante em
diversos relatos da literatura, assim como em Passo Fundo, abrangendo 88,8% dos casos,
condizente com a colonizagdo predominantemente europeia desta regido!510. Apenas um
estudo apontou um trabalho de 1984 em que a raca negra teria maior risco para contrair a
meningite justificado pela elevada miscigenagdo presente na populagao brasileiral®.

Os principais sinais e sintomas presentes no presente estudo foram febre (72,3%),
cefaleia (52,1%), vomito (43,5%) e rigidez de nuca (20,4%), confirmando a hipdtese baseada
em diversos estudos da literatura em que a meningite se apresenta principalmente com a triade
classica de sintomas, assim como no estudo realizado no Estado do Rio de Janeiro, entre 2000
e 2006, em que os principais sinais e sintomas apresentados foram: febre (82,9%), vOomitos
(62,2%), cefaleia (57,7%) e rigidez de nuca (51,5%)5:10.11,

Os critérios diagndsticos utilizados para a confirmacdo etiolégica foram: o exame
quimiocitologico do LCR (89,2%), seguido pela cultura do LCR (2,9%) e quadro clinico da
doenca (1,9%), semelhante a literatural. Outros estudos ainda sugerem a cultura do LCR,
aglutinacdo em latex e a bacterioscopia do LCR como métodos predominantes!!. Porém,
independente do método utilizado, podemos afirmar que a andlise do LCR ainda ¢ padrao-
ouro para o diagndstico da meningite?.

Frente a etiologia, de acordo com dados da literatura esperar-se-ia encontrar uma

predominancia da etiologia viral para as meningites, seguidas das bacterianas!-3:5. Ainda, entre
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as bacterianas, varios estudos de prevaléncia apontam para uma predominancia da meningite
meningococica, ficando a etiologia pneumococica em segundo lugar. Entretanto, cerca de
10% dos casos de meningite bacteriana permanecem sem agente etiologico definido3.7:8.

Neste estudo, a meningite ndo especificada correspondeu a 467 (52,5%) casos, seguida
por meningite viral (33,4%), meningite por outras bactérias (9,8%), meningite por outra
etiologia (2,0%), meningite meningococica (1,9%), meningite por pneumococos (0,2%) e
meningite por Haemophilus (0,1%). Resultados semelhantes a esses, sendo mais frequente a
etiologia bacteriana ndo especificada (46,4%), seguida pela etiologia viral s3o também
encontrados na literatura®%12. Uma hipotese que poderia justificar a discrepancia entre os
resultados encontrados em diversos estudos seria o carater autolimitado e benigno das
meningites virais o que levaria a uma subnotificacdo ou até mesmo um grande niimero de
meningites virais que poderiam estar sendo classificadas como nao especificadas. Além disso
a identificacdo de agentes virais causadores de meningite no Brasil ndo ¢ feita de modo
rotineiro devido aos custos operacionais para isolamento de tais patdogenos, o que em muitos
casos pode levar a duvidas diagnosticas entre quadros bacterianos ou virais nos quais a
avaliacdo quimiocitoldgica ndao consiga diferenciar claramente entre estas duas enfermidades.

O meningococo sorogrupo B predominou no Estado do Rio Grande do Sul até 2012 e
a partir de 2013, aumentou em mais de 600% o sorogrupo C, quando comparado a 20128.13,
Considerando a gravidade da meningite meningocdcica, ¢ importante determinar o sorogrupo
da Neisseria meningitidis dos casos notificados em Passo Fundo, mesmo que somente 1,9%
dos casos sejam relacionados a esta etiologia. Como ndo foi possivel a andlise da
especificagdo do sorogrupo para as meningites meningococicas, pois 99,0% das notificagdes
ndo apresentavam preenchimento neste campo, ndo conseguimos avaliar a predominancia dos

sorogrupos na regido, bem como o possivel impacto da implantagdo da vacina conjugada
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meningococica C no calenddrio vacinal da crianga da rede publica de saude. Esperava-se uma
redu¢do na frequéncia de ocorréncia da meningite meningococica Cl1.

Vale ressaltar que de modo geral, no Brasil, ainda ¢ significativo o nimero de casos
em que nao se identifica o agente etiologico? muitas vezes devido, entre outros fatores, ao uso
indiscriminado de antibioticos, das técnicas de coleta e armazenamento inadequados do LCR
e dificuldades técnico-operacionais dos proprios laboratdrios. A nao identificagdo do agente
pode comprometer a boa evolugdo da doenga, ja que o diagndstico precoce da meningite ¢ a
instituicao rapida da terapia especifica sdo fundamentais para um progndstico mais favoravel
da doenga, vista sua alta morbimortalidade e alto indice de sequelas*.

Embora a meningite esteja relacionada a uma série de complicagdes graves, imediatas
ou tardias, que podem culminar com danos irreversiveis no SNC ou levar a morte#>, a maioria
dos estudos!-5 revela um alto indice de cura, assim como neste estudo 84,5% evoluiram para
alta, enquanto apenas 5,8% foram a dbito pela meningite. Este indice de mortalidade também
se encontra de acordo com a literatura que aponta 5-10% dos casos evoluindo para 6bito!!l.

A disponibilidade de vacinas conjugadas para os agentes da meningite nos ultimos 20
anos, modificou a epidemiologia da meningite bacteriana®, porém nao conseguimos avaliar
esse impacto no estudo em questdo, ja que mais de 90% das notificacdes tiveram o campo
correspondente as vacinas como ndo vacinado ou ignorado, o que se torna preocupante se
considerarmos esses resultados como ndo vacinados. Acredita-se que seja por falha no
preenchimento das notificagdes, uma vez que essas vacinas sdo de carater obrigatdrio e ao
ingressar no servico de atendimento médico, os pacientes geralmente ndo portam a carteira de
vacina¢do e nem se recordam de quais vacinas tenham realizado, sendo assinalado pelo

servico incorretamente na ficha do SINAN.
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Por mais que o tamanho da amostra tenha sido adequado e o estudo tenha sido baseado
em dados secundarios, mesmo de origem oficial da Secretaria de Saude de Passo Fundo/RS,
ainda encontramos algumas limitagcdes principalmente quanto ao preenchimento correto das
notificacdes do SINAN, o que reflete a realidade da vigilancia epidemiologica das meningites,
doenca de notificagdo compulséria de grande relevancia para a satide publica pela sua
magnitude, gravidade e potencial de transmissdo e patogenicidade além de apresentar alto
indice de morbimortalidade. O preenchimento adequado das notificagdes permite conhecer as
caracteristicas epidemioldgicas da meningite de uma determinada regido, com o intuito de
propiciar o diagnostico precoce, melhores formas de tratamento, e a efetividade das politicas

de satide para prevencdo desta patologia.
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