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RESUMO

Trata-se de um Trabalho de Conclusédo de Curso (TCC) de Graduagao para
obtencdo do grau de Bacharel em Medicina pela Universidade Federal da Fronteira
Sul (UFFS), Campus Passo Fundo/RS. O trabalho esta de acordo com as normas do
Manual de Trabalhos Académicos e com o regulamento do TCC do curso. Dividido
em trés partes, sendo a primeira o projeto de pesquisa, intitulado “Incidéncia de
meningite no estado do Rio Grande do Sul no periodo de 2007 a 2019”, sob
orientacdo da Prof?. Dra. Renata dos Santos Rabello. A segunda, refere-se ao
relatorio de pesquisa sobre o andamento e coleta de dados do projeto. E, a terceira,
engloba o artigo cientifico obtido com os resultados do projeto em questdo. Por
conta da pandemia, todas as etapas do trabalho foram desenvolvidas durante o

sétimo semestre do curso de medicina.

Palavras-chave: Meningite. Doengas preveniveis por vacina. Incidéncia.

Epidemiologia.



ABSTRACT

This is a Bachelor 's Dissertation (BD) for obtaining a Bachelor of Medicine degree
from the Federal University of Fronteira Sul (UFFS), Passo Fundo Campus. The work
is in accordance with the rules of the Manual de Trabalhos Académicos and with the
TCC Regulation of the course. Divided into three parts, the first being the research
project, entitled “Incidence of meningitis in the state of Rio Grande do Sul from 2007
to 2019”, under the guidance of Prof®. Dra. Renata dos Santos Rabello. The second
refers to the research report on the progress and data collection of the project. And,
the third, includes the published scientific article with the results of the project in
question. Due to the pandemic, all stages of the work were carried out during the
seventh semester of the medical course.

Keywords: Meningitis. Vaccine-Preventable Diseases. Incidence. Epidemiology.
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1. INTRODUGAO

Meningite € um processo de inflamagao das meninges, membranas que
revestem o sistema nervoso central (SNC). De distribuicdo mundial, as
meningites afetam, principalmente, criangas e podem levar a quadros graves
com sequelas e, até, ao ébito (FRANCO; SANJAD, PINTO, 2006; OLIVEIRA;
MAGNANI, 2011; DAZZI; ZATTI; BALDISSERA, 2014).

As meningites de carater infeccioso tém grande potencial de gerar surtos
e, por isso, sdo consideradas um problema de saude publica. A introdugao
das vacinas e o uso de antibidticos, nos casos de meningite bacteriana,
diminuiram consideravelmente os casos, contudo, ainda é uma grande causa
de morbimortalidade infantil em paises em desenvolvimento (FARIA; FARHAT,
1999).

A maioria dos casos de meningite é de carater viral, no entanto, as
meningites bacterianas geram maior mortalidade. Com desfecho quase
sempre benigno, as infecgbes virais sdao, em sua maioria, autolimitadas com
excegdes em pacientes imunodeficientes (OLIVEIRA; MAGNANI, 2011).

O diagnodstico se inicia com a identificagdo do quadro clinico e é
confirmado com a analise do liquido cefalorraquidiano (LCR) que € o padrao
ouro para o diagnéstico. Contudo, antes mesmo da identificagdo do agente e
do resultado dos exames, inicia-se o tratamento empirico baseando-se na
prevaléncia e epidemiologia dos microrganismos da regido, que sera
responsavel pelo melhor progndstico do paciente (SWARTZ, 2014; FARIA,
FARHAT, 1999).

Considera-se crucial conhecer e elucidar a epidemiologia das meningites
em todos os territérios para que se definam politicas publicas adequadas.
Como uma doenca de carater transmissivel e com taxas elevadas de
morbimortalidade infantil, a meningite € um problema de saude publica em
todo o territério nacional. Com isso, o presente trabalho visa estimar a
incidéncia de meningites no estado do Rio Grande do Sul no periodo de 2007
a 2019.
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2. DESENVOLVIMENTO
2.1.PROJETO DE PESQUISA

2.1.1. Resumo

As meninges s&o as trés membranas de tecido conjuntivo que
revestem o encéfalo e a medula espinhal com o objetivo de protegé-los.
As meningites caracterizam-se por uma inflamagcdo que acomete as
meninges e ,geralmente, tm como agentes etioldgicos bactérias e virus.
Contudo, fungos, parasitas e até causas nao infecciosas podem levar a
meningite. E considerada uma doenca de notificacdo compulséria e um
grande problema de saude publica devido a sua magnitude, gravidade e
capacidade de produzir epidemias. As meningites sdo importantes
causas de morbimortalidade e associadas a complicagdes que podem
resultar em lesdes inconversiveis e, até mesmo, 6bito. O objetivo desse
projeto € conhecer a incidéncia de meningites na populagéo do estado
do Rio Grande do Sul, descrevendo o seu perfil epidemiologico no
periodo de 2007 e 2019, 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 Notificacdes - dos casos
notificados por meningite no Rio Grande do Sul. Os resultados obtidos
deveréo ser divulgados para toda a populagdo e servigos de saude do
estado a fim de verificar a necessidade de capacitagdes e orientacdes na

prevencgao da ocorréncia de novos casos.

Palavras-chave: Meningite. Doengas preveniveis por vacina. Incidéncia.

Epidemiologia.
2.1.2. Tema

e Incidéncia de meningites na populagdo do Rio Grande do Sul no
periodo de 2007 a 2019.

2.1.3. Problema
e Qual a incidéncia de meningites no estado do Rio Grande do Sul no
periodo de 2007 a 20197
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e Qual o perfil epidemiolégico dos casos notificados de meningites entre
o periodo de 2007 e 2019.

2.1.4. Hipéteses
e A incidéncia de meningite no estado do Rio Grande do Sul no periodo
€ de aproximadamente 0,05 a 0,1%.
e Espera-se encontrar uma maior incidéncia de meningites entre o
género masculino, criangas menores de 5 anos, maior predominancia

da etiologia viral, e alta como desfecho para o caso.

2.1.5. Objetivos
2.1.5.1. Objetivos Gerais
e Estimar a incidéncia de meningites no estado do Rio Grande do Sul
no periodo de 2007 a 2019.

2.1.5.2. Objetivos Especificos
e Descrever o perfil epidemioldgico dos casos registrados quanto a

faixa etaria, género, cor/raga e etiologia e desfecho.

2.1.6. Justificativa

A meningite é uma doencga de alta relevancia e prevaléncia em todo o
mundo, principalmente em paises em desenvolvimento, devido a sua
magnitude, morbimortalidade e potencial endémico, além de poder gerar
consequéncias nao s6 imediatas, como tardias. Com isso, € considerada um
sério problema de saude publica e uma doenca de notificagdo compulséria
com a investigagao obrigatodria pelo setor de Vigilancia Epidemioldgica. Dessa
forma, considera-se importante conhecer a epidemiologia da doenga e suas
caracteristicas para a identificacao correta e precoce, além da implementagao

de politicas publicas adequadas.
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2.1.7. Referencial Teérico

2.1.7.1. Meningites: agentes

A meningite € uma doenca de carater inflamatorio das membranas
cerebrais (meninges) e do liquido que reveste o sistema nervoso central
(SNC), podendo ser causada por agentes infecciosos, ou ndo. Entre as
causas infecciosas, as virais e as bacterianas tém notoriedade e sdo mais
importantes do ponto de vista da saude publica, pela sua gravidade,
magnitude de ocorréncia e potencial endémico. Contudo, diversos outros
fatores como tumores intra cerebrais, traumatismo, medicamentos e doencgas
inflamatoérias podem provocar, da mesma forma, a doenga (JUNIOR et al.,
2020; SECRETARIA DE VIGILANCIA EM SAUDE , 2015).

Os principais agentes bacterianos causadores de meningite sao a
Neisseria meningitidis (NM), Streptococcus pneumoniae (SP), Mycobacterium
tuberculosis (MT) e Haemophilus influenzae (HI) (SECRETARIA DE
VIGILANCIA EM SAUDE , 2015).

A NM é uma bactéria gram-negativa em forma de coco que exibe uma
capsula polissacaridica que intensifica a sua viruléncia por possuir uma acao
antifagocitaria. Apresenta, pelo menos, 13 grupos soroldgicos, sendo 0os mais
frequentes os tipos A, B, C W135 e Y. Tais bactérias sdo disseminadas por
goticulas transmitidas pelo ar e os humanos sdo os unicos hospedeiros
naturais. Sendo parte da microbiota transitéria do trato respiratério superior, a
NM pode, a partir da nasofaringe, atingir a corrente sanguinea e se alastrar a
sitios especificos como as meninges. A porcentagem de portadores que
vivem em confinamento pode chegar a 35%, sendo também elevada, porém
nao estimada, entre contatos proximos dos pacientes, como familiares e
universitarios em alojamentos. Possuem 3 fatores importantes de viruléncia,
que permitem a NM resistir a fagocitose (capsula polissacaridea), gerar
sintomas como febre, choque e outras alteragdes fisiopatoldgicas
(endotoxina-LPS) e ades&do a membrana do trato respiratério superior pela
clivagem de IgA (Imunoglobulina A protease). A NM e o SP s&o responsaveis

por mais de 80% dos casos de meningite bacteriana em pacientes acima de 2
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meses de idade (SECRETARIA DE VIGILANCIA EM SAUDE , 2015;
LEVINSON et al., 2011).

O SP, uma bactéria gram-positiva, também em forma de cocos (mas
disposta em pares) alfa hemolitica e ndo agrupavel, possui mais de 90
sorogrupos capsulares. Suas capsulas sao fatores de viruléncia e favorecem
sua invasao no hospedeiro. Nao ha outro reservatorio natural além do ser
humano. Nao é uma infec¢do considerada transmissivel, pois uma grande
propor¢dao de microrganismos esta presente na orofaringe (5-50% da
populagao). Em individuos jovens e higidos, a resisténcia é elevada. Contudo,
quando se tem fatores como comprometimento cerebral com capacidade de
deprimir o reflexo da tosse e aumentar aspiragées (intoxicagdo por alcool ou
outras drogas, por exemplo); anomalias do trato respiratorio; acumulo de
muco; lesdes do trato respiratério; circulagdo pulmonar anormal;
esplenectomia; doencgas crbnicas (ex.: anemia falciforme), a doenga ocorre
com mais frequéncia. Para o diagndstico rapido da meningite causada por SP,
utiliza-se o teste de aglutinacdo do latex, onde detecta-se seu polissacarideo
capsular no fluido espinal (SECRETARIA DE VIGILANCIA EM SAUDE , 2015;
LEVINSON et al., 2011).

MT é um organismo aerdébio obrigatério e causa tuberculose e, em nivel
mundial, causa mais mortes do que qualquer outro agente microbiano. Além
disso, esta presente em cerca de 5 da populagédo, sendo os humanos o seu
reservatério natural. As lesbdes primarias da MT ocorrem, geralmente, nos
pulmdes. Ja as lesbes de reativacdo podem ocorrer em outros sitios bem
oxigenados como rins, cérebro e 0ssos, sendo presentes, principalmente, em
pacientes imunocomprometidos e debilitados. O microorganismo pode se
disseminar para a corrente sanguinea a partir dos pulmdes quando a
imunidade secundaria do individuo for incapaz de conter a infecgao inicial ou,
em um estagio tardio, caso tal individuo se torne imunocomprometido
(LEVINSON et al., 2011).

Anteriormente a introdu¢do da vacina conjugada, o HI era a principal
causa de meningite em criangas.O HI é um bacilo gram-negativo com uma

capsula polissacaridica e possui seis sorotipos. O tipo b (HIB)é o principal
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responsavel pelas doengas invasivas e severas, como a meningite e a sépsis.
Os humanos sao seu reservatorio natural e o trato respiratorio superior é a
sua via de entrada. Inicialmente com uma infecgao assintomatica, o
microorganismo pode , apos estabelecer-se no trato respiratorio superior,
atingir a corrente sanguinea (bacteremia) e disseminar-se até as meninges. A
maioria das infecgdes acomete criangas entre 6 meses e 6 anos, evento
atribuido pelo declinio de IgG materna na crianga associada da incapacidade
de geragdo de anticorpos. O diagnostico depende do isolamento do
microorganismo em agar sangue (chocolate) aquecido e enriquecido com
fatores de crescimento necessarios a respiragdao bacteriana (SECRETARIA
DE VIGILANCIA EM SAUDE , 2015; LEVINSON et al., 2011).

Além dos microorganismos citados anteriormente, outro causador de
meningite € a Listeria monocytogenes com prevaléncia maior em casos
especificos como idosos, neonatos, transplantados e pacientes em

hemodialise com tratamento corticosteroide (SWARTZ, 2014).

Os principais agentes virais causadores de meningites sdo os
enterovirus (virus de RNA), entre eles os poliovirus (3 cepas), echovirus (28
cepas), coxsackie tipo A (23 cepas) e B (6 cepas) e 5 outros enterovirus,
seguidos pelo Herpes simples tipo 2 (HSV-2), varicela zéster e Herpes
simples tipo 1 (HSV-1). Ao exame fisico, o paciente, geralmente, apresenta-se
em bom estado geral e conta com sinais de irritacdo meningea (rigidez na
nuca, fotofobia e cefaléia). O quadro, como na maioria das infecgbes virais,
dura cerca de 1 semana e é pouco associado a complicagdes, salvo na
presenca de imunodeficiéncia. Como trata-se de infec¢gbes causadas por
enterovirus, o0s sinais e sintomas podem ser inespecificos com a presencga de
manifestagcbes gastrointestinais, respiratorias e mialgias. Nesse contexto,
define-se as inflamagbes meningeas causadas por virus como meningites
assépticas por ndao haver presenca de crescimento bacteriano no liquido
cefalorraquidiano (LCR) (SECRETARIA DE VIGILANCIA EM SAUDE , 2015;
DAMIANI; FURLAN; DAMIANI, 2012).

As meningites causadas pelos HSV-1 e HSV-2 sdo consideradas

emergéncias meédicas devendo ser tratadas com aciclovir apos o diagnostico
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(presenca de anticorpos especificos no LCR em mais de 85% dos pacientes).
Em geral, sdo complicagbes das infecgdes genitais primarias pelo mesmo
agente etiolégico, especialmente o HSV-2. Contudo, em alguns casos pode
ocorrer meningite asséptica sem sinais clinicos de herpes genital. As
meningites virais tém seu curso limitado, refletindo um processo quase
sempre benigno. Contudo, cerca de 1% dos pacientes (geralmente
imunodeficientes) podem ter sequelas apds o quadro (DAMIANI; FURLAN;
DAMIANI, 2012; GOLDMAN et al., 2012).

2.1.7.2. Meningites: transmissao e quadro clinico

Em geral, a transmissédo € de pessoa para pessoa através do contato
intimo ou direto com as secrecgdes respiratérias do paciente contaminado.
Residentes da mesma casa, dormitério ou alojamento, estudantes de creches
ou escolas. Nos casos da meningite tuberculosa, o escarro positivo € a
principal fonte de infeccdo pela eliminagao de grande quantidade de bacilos.
Ja a transmissao fecal-oral tem grande importancia nos casos do enterovirus
(DAMIANI; FURLAN; DAMIANI, 2012; SECRETARIA DE VIGILANCIA EM
SAUDE , 2015).

Dependendo do agente etiologico, o periodo de incubagao pode variar
de 2 a 10 dias (média de 3 a 4). A infecgao por MT ocorre, geralmente, nos
primeiros 6 meses apos o contato. Em todos os casos, fatores de risco que
predispdem as infeccbes das meninges, incluem: diabetes mellitus, otite
média, pneumonia, sinusite, abuso de alcool e drogas e imunossupressao
(DAMIANI; FURLAN; DAMIANI, 2012; SECRETARIA DE VIGILANCIA EM
SAUDE , 2015).

As bactérias podem atingir as meninges através de diversas rotas,
sendo elas: disseminacdo hematogénica a partir de um sitio distante ou
ingresso direto através do trato respiratorio superior ou pela pele por algum
defeito anatdmico (GOLDMAN et al., 2012).

Os sintomas mais comuns das meningites bacterianas sdo: febre,
cefaléia generalizada, vomito e rigidez na nuca. A maioria dos pacientes com

infeccbes piogénicas (com formacgao purulenta) adquiridas na comunidade
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tém ou tiveram alguma manifestagcdo no trato respiratério superior, otite
aguda, pneumonia ou febre inespecifica. Além dos sintomas mais comuns, 0s
pacientes podem evoluir com mialgia, dor lombar e fraqueza generalizada. As
meningites bacterianas podem evoluir rapidamente e os pacientes passam a
desenvolver sintomas como confusdo mental, obnubilagdo e perda da
consciéncia (SILVA; MEZAROBBA, 2018; GOLDMAN et al., 2012; LEVINSON
et al., 2011).

O quadro de meningite bacteriana é considerado uma emergéncia
meédica, requerendo rapido diagnostico e tratamento. O tempo entre o inicio
dos sintomas e a instituicdo da antibioticoterapia € um grande indicador de
prognostico. Os sintomas sdo altamente sugestivos, contudo, em pacientes
idosos, o quadro clinico pode ser um pouco diferente e confuso quando se
trata de diagndsticos diferenciais. Quando o quadro de meningite bacteriana
passa a ser considerado, levando-se em consideracdo os sintomas
apresentados pelo paciente, deve-se realizar a hemocultura e o LCR deve ser
analisado. Todavia, a terapia antimicrobiana empirica deve ser estabelecida o
quanto antes (GOLDMAN et al., 2012).

2.1.7.3. Meningites: epidemiologia

As meningites sdo doengas de carater mundial e sua distribuigdo
depende de fatores ambientais e epidemioldgicos (2). Segundo a Organizagao
Mundial da Saude (OMS), cerca de 1 milhdo de casos suspeitos de meningite
foram reportados e 100 mil pessoas morreram nos ultimos 20 anos
(ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2010).

A incidéncia das meningites teve sua queda muito acentuada apéds a
implementagdo das vacinas, principalmente dos agentes mais frequentes
como a NM, HIB, SP. Contudo, as meningites bacterianas continuam como
um grande fator de morbimortalidade nos paises em desenvolvimento. O Hi
afeta, primariamente, criangas. O SP, por outro lado, causa meningite
especialmente em adultos acima de 50 anos com comorbidades. A meningite
meningococica ocorre, na maior parte das vezes, em surtos (GOLDMAN et
al., 2012).
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O estudo de Silva e Mezarobba de 2018, traz que, no Brasil, em 2015,
foram notificados 9.282 casos de meningite, sendo que a regido sudeste
dispés mais de 50% dos casos confirmados. Dentre o total, 27% possuiam
idade entre 1 e 9 anos; 60% do sexo feminino; 54,5% brancos. Apds o calculo
da incidéncia feito de acordo com numero de casos na populacao especifica,
por faixa etaria e regido de saude, concluiu-se que a maior incidéncia deu-se
na regiao sul com 7,2 casos/100.000 habitantes, seguida da regido sudeste
com 5,4 casos/100.000 habitantes (SILVA; MEZAROBBA, 2018).

Ainda no estudo de Silva e Mezarobba de 2018, as meningites virais
foram as mais comuns (42,1%), seguidas pelas meningites bacterianas
(35,6%). A NM correspondeu a 25,1% dos casos, seguida pela meningite
causada por pneumococo (17,7%). Do total, houve 940 &bitos pela doencga,
dentre esses, 154 na regiao sul do pais (SILVA; MEZAROBBA, 2018).

Os quadros de meningite, principalmente as bacterianas, estao
diretamente relacionados a diversas complicagdes graves do sistema nervoso
central (SNC), sejam elas imediatas ou tardias. As criangas sao as mais
afetadas pela doenga e as que tém maior chance de complicagdes e de o6bito,
devido ao nao completo desenvolvimento do SNC (FRANCO; SANJAD,
PINTO, 2006; OLIVEIRA; MAGNANI, 2011; VIEIRA, 2001).

2.1.7.4. Meningites: vacinagao

No Brasil, segundo o calendario vacinal, ha quatro vacinas que
previnem quadros de meningite, sendo elas: BCG (Bacilo de Calmette e
Guérin), Pentavalente, Pneumocdcica e Meningococica C (Conjugada)
(BRASIL, 2010).

A vacinagao contra o HIB deve ser recomendada para criangas com
idade entre dois meses e 5 anos. Atualmente, no Brasil, ha trés vacinas
conjugadas liberadas para aplicagdo em criangas a partir de dois meses de
idade: a Act-HIB® da Pasteur Meérieux e a Hibtiter® (HbOC) da
Lederle-Praxis, com indicagao de trés aplicagbes (dois, quatro e seis meses
de idade) e um reforco aos 15 meses de idade. A vacina conjugada pode
conferir até 85% de protegdo e foi implantada no Programa Nacional de
Imunizagbes (PNI) a partir de 2010 (YOKOYAMA, 2016; SWARTZ, 2014).



19

No estudo de Lima 2017, foram analisados casos de meningite
pneumocadcica antes e apds a vacinagao, com uma reducéo descrita de 54%
na prevaléncia em menores de um ano de idade. Além disso, na populagao
em geral, as taxas de prevaléncia e mortalidade foram reduzidas,
respectivamente, a 36% e 65,5%. (LIMA, 2017; WECKX; CARVALHO, 1999).

A vacina conjugada pode conferir até 85% de protecao e foi implantada
no Programa Nacional de Imunizagdes (PNI) a partir de 2010 (YOKOYAMA,
2016; SWARTZ, 2014; LIMA, 2017).

Um grande problema e, talvez o maior enfrentado pelos cientistas para o
desenvolvimento de vacinas conjugadas, € o elevado numero de sorotipos
conhecidos de pneumococo e a necessidade de associa-los a uma proteina

carreadora antes de incorpora-los a vacina (FARIA; FARHAT, 1999).

2.1.8. Metodologia

2.1.8.1. Tipo de Estudo
Trata-se de um estudo quantitativo, observacional, ecoldgico, descritivo

do tipo série historica.

2.1.8.2. Local e Periodo de Realizagao

O estudo sera realizado no periodo de dezembro a fevereiro de 2020,
utilizando dados secundarios de acesso publico do Departamento de

Informatica do Sistema Unico de Saude.
2.1.8.3. Populacao e Amostragem

A populagéo do estudo sera constituida por todos os casos notificados
de meningites no estado do Rio Grande do Sul, no periodo compreendido
entre 2007 e 2019, presentes no Sistema de Informacgdes de Agravos de
Notificacdo (SINAN). Nao havera calculo de tamanho de amostra, pois

todos os casos notificados serdo incluidos no estudo.
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2.1.8.4. Variaveis, Instrumentos de Coleta e Logistica

Os dados serao coletados a partir dos registros obtidos no Sistema de
Informacdo e Agravos de Notificagdo (SINAN) e guardados em planilha
eletrbnica. Serdo analisadas as seguintes variaveis: faixa etaria, género,
cor/raga, macrorregido de saude, etiologia e desfecho do caso (alta ou
obito). Para calculo dos coeficientes de incidéncia, a informacao sobre a
estimativa populacional do estado do Rio Grande do Sul sera obtida no

site do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE).

2.1.8.5. Processamento, Controle de Qualidade e Analise dos dados

A analise estatistica sera realizada na planilha eletronica do Planilhas
Google (distribuicdo livre). Consistindo no calculo dos coeficientes de
incidéncia para cada ano (casos de meningite notificados por
ano/estimativa populacional por ano), distribuicdo absoluta (n) e relativa
(%) das variaveis. Os dados serdo analisados em computador unico e
pertencente a pesquisadora principal. Serao elaboradas tabelas e graficos

para expor os resultados encontrados.

2.1.8.9. Aspectos Eticos

Este estudo esta em conformidade com as Resolugdes do Conselho
Nacional de Saude 466/12 e 510/2016 que regulamentam pesquisas
envolvendo seres humanos no Brasil e o uso de dados secundarios de
acesso publico. O estudo em questdo empregara apenas informagdes do
SINAN disponiveis no site do DATASUS. Os dados nao contém
identificacdo dos participantes, e sao apresentados de forma agregada.
Riscos: as informagdes coletadas nos Sistemas de Informagao em Saude
nao possuem nenhuma identificacdo individual, portanto, ndo ha nenhum
risco de identificagcdo dos sujeitos. Além disso, por se tratar de um estudo
ecoldgico, as informagdes serdo analisadas de forma agregada. Os dados
coletados serdo armazenados durante cinco anos no computador da

pesquisadora com acesso restrito e ,apos esse periodo, serdo destruidos
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e deletados. Beneficios: ndo estao previstos beneficios diretos, porém os
resultados poderao ser utilizados pelos servigos de saude e unidades de
vigilancia visando aprimorar o planejamento das ag¢des objetivando, com
isso, o controle do agravo. O estudo permitira compreender a analise da
situagcédo de saude do Estado ao longo do periodo estudado. Os resultados
serao divulgados em eventos cientificos, por meio de apresentagao oral e
resumos expandidos, bem como publicados no formato de artigos
cientificos. Espera-se que os resultados gerados possam ser uteis a
gestdo em saude, para toda a Rede envolvida, contribuindo com o

planejamento das ac¢des direcionadas para prevencgao da doenca.

2.1.9. Recursos
Todos os custos da pesquisa serao arcados pelos pesquisadores

responsaveis.

Item Quantidade Valor Unitario | Valor Total

Computador 01 R$ 2.500,00 R$ 2.500,00

2.1.10. Cronograma
Revisao da literatura: dezembro de 2020, janeiro e fevereiro de 2021.
Coleta de dados: dezembro de 2020.
Organizagado do banco e analise dos dados: dezembro de 2020 e janeiro
de 2021.

Redacao e divulgacao dos resultados: janeiro e fevereiro de 2021.
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2.1.12. ANEXOS

NORMAS DA REVISTA

Revista de Epidemiologia
e Controle de Infeccdo

Como

PUBLICACAD OFICIA LEOQ HOSPITALAR DE EPIDEMIOLOGLA
O GRA E POS GRADUACAD

P~ swsnesos DOAJEEES REDB EZ3 T oui

_____

parte do processo de submissdo, os autores sao obrigados a verificar a

conformidade da submissdo em relacdo a todos os itens listados a seguir. As
submissdes que ndo estiverem de acordo com as normas serao devolvidas aos
autores.

1.

A contribuicdo € original e inédita, e n&o esta sendo avaliada para publicagéo
por outra revista; caso contrario, justificar em "Comentarios ao Editor".

Os arquivos para submissdo estdo em formato .doc (desde que nao
ultrapasse os 10MB).

Todos os enderecos de paginas na Internet (URLs), incluidas no texto (Ex.:
http://www.ibict.br) estdo ativos e prontos para clicar.

O texto esta com espagcamento simples no resumo e 1,5 no corpo do trabalho;
usa uma fonte Times New Roman de 12-pontos; possui no maximo 20
paginas; possui no maximo 7 autores; emprega italico ao invés de sublinhar
(exceto em enderecos URL); com figuras e tabelas inseridas no texto, e nao
em seu final.

O texto segue os padrbdes de estilo e requisitos bibliograficos descritos em
Diretrizes para Autores, na seg¢do “Sobre’no site da revista
RECI./submissions#authorGuidelines">Diretrizes para Autores, na segao
Sobre a Revista.

A identificagdo de autoria deste trabalho foi removida do arquivo e da opgéao
Propriedades no Word, garantindo desta forma o critério de sigilo da revista,
caso submetido para avaliagao por pares (ex.: artigos), conforme instrugdes
disponiveis em Assegurando a Avaliagado cega por Pares.

Os metadados deveréo ser incluidos corretamente no sistema (incluir o titulo
do manuscrito em letra maiuscula). Ndo havendo pendéncias em relagao ao
autor da submissao e aos demais colaboradores.

O autor tem a responsabilidade de incluir, como documento suplementares:, o
parecer do comité de ética reconhecido pelo CNS — Conselho Nacional de
Saude - para estudos de experimentagdo humana e animal, Declaracédo de
Originalidade, Declaracao de Responsabilidade e Transferéncia de Direitos
Autorais, Termo de Compromisso de Traducdo, e, arquivo em word com
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indicagao de 3 avaliadores Ah Hoc. (disponiveis para download na pagina da
revista).

9. O titulo, o resumo e os descritores devem vir com suas equivaléncias em
espanhol e inglés.

10. O(s) autor(es) informaram o seu registro ORCID nos metadados da
submiss&o.
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2.2. RELATORIO DE PESQUISA

O projeto “Incidéncia de meningite no estado do Rio Grande do Sul no
periodo de 2007 a 2019” foi desenvolvido na disciplina de TCC 2 no periodo
compreendido entre dezembro de 2020 e janeiro de 2021.

Em dezembro de 2020, o projeto de pesquisa foi elaborado conforme
normas da disciplina TCC 2 e enviado para avaliagao dos representantes da
cadeira, bem como da orientadora responsavel pelo projeto.

Em janeiro de 2021, os dados referentes ao estudo foram coletados
junto ao site do SINAN (Sistema de informagdes de agravos e notificacoes) e
do Instituto brasileiro de geografia e estatistica (IBGE). Foram coletados
dados referentes ao periodo de 2007 a 2019 como: numero de casos de
meningite, sexo, faixa etaria, etiologia da meningite, raga e macrorregiao de
saude.

Apds a organizacdo dos dados no programa Planilhas Google
(distribuigéo livre), foram calculados os coeficientes de incidéncia de cada
ano, a taxa de incidéncia média do periodo, bem como os valores absolutos e
relativos das variaveis sociodemograficas e epidemioldgicas.

Por fim, ainda em janeiro, este projeto resultou na elaboracdo de um
artigo cientifico intitulado “INCIDENCIA DE MENINGITE NO ESTADO DO RIO
GRANDE DO SUL NO PERIODO DE 2007 A 2019’ elaborado de acordo com

as regras da Revista de Epidemiologia e Controle de Infecgéao.
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3. ARTIGO CIENTIFICO
Artigo Original

INCIDENCIA DE MENINGITE NO ESTADO DO RIO GRANDE DO SUL NO
PERIODO DE 2007 A 2019

“INCIDENCE OF MENINGITIS IN THE STATE OF RIO GRANDE DO SUL IN THE
PERIOD OF 2007 TO 2019

“INCIDENCIA DE MENINGITIS EN EL ESTADO DE RIO GRANDE DO SUL EN EL

PERIODO DE 2007 A 2019”

Autores:

Maria Julia B. Santos (Graduanda)'

Medicina Universidade Federal da Fronteira Sul, Passo Fundo, Rio Grande do Sul, RS, Brasil.
Curriculo lattes: http://lattes.cnpq.br/7079435694602169

ORCID: https://orcid.org/0000-0002-1019-7172

Universidade Federal da Fronteira Sul: R. Cap. Aragjo, 20 - Centro, Passo Fundo - RS,
99010-121.

Renata dos Santos Rabello (Docente)?

Docente da Universidade Federal da Fronteira Sul- Campus Passo Fundo, Rio Grande do Sul,
RS, Brasil.

Curriculo lattes: http://lattes.cnpq.br/7857882767047363

ORCID: https://orcid.org/0000-0002-8966-4326

Universidade Federal da Fronteira Sul: R. Cap. Aragjo, 20 - Centro, Passo Fundo - RS,
99010-121.

Contribuicoes dos autores:

Maria Julia Barreto Santos e Renata dos Santos Rabello contribuiram para a concepc¢ao,
delineamento do artigo, analise e redacdo do artigo, além da revisdo e aprovagdo final do
artigo;

Todos os autores aprovaram a versao final a ser publicada e sdo responsaveis por todos os
aspectos do trabalho, incluindo a garantia de sua precisao e integridade.


https://orcid.org/0000-0002-1019-7172
https://orcid.org/0000-0002-8966-4326
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Artigo Original

INCIDENCIA DE MENINGITE NO ESTADO DO RIO GRANDE DO SUL NO

PERIODO DE 2007 A 2019

“INCIDENCE OF MENINGITIS IN THE STATE OF RIO GRANDE DO SUL IN THE

PERIOD OF 2007 TO 2019

“INCIDENCIA DE MENINGITIS EN EL ESTADO DE RIO GRANDE DO SUL EN EL

PERIODO DE 2007 A 2019”

RESUMO:

O presente estudo teve como objetivo identificar a incidéncia de meningite na
populacdo do estado do Rio Grande do Sul no periodo compreendido entre 2007 e
2019 e descrever o seu perfil epidemioldgico. Trata-se de um estudo quantitativo,
observacional, ecoldgico, descritivo do tipo série historica com a coleta de dados
baseada nos casos notificados de meningite no periodo supracitado no Sistema de
Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN). Apds andlise, verificou-se um
coeficiente de incidéncia média no periodo de 159,38 casos de meningite por 100.000
habitantes com maior ocorréncia no sexo masculino com 57%, criangas ¢ adolescentes
(<1 e 19 anos) com 50,6% dos casos, raca branca com 79,6% e na macrorregido de
saude metropolitana, com 56% dos casos. Quase um ter¢o das notificacdes ndo teve
sua etiologia especificada (32,6%). Nao obstante, a maioria dos casos (69,5%),
evoluiu para a alta hospitalar. Outrossim, entender as caracteristicas epidemiologicas
da meningite de uma unidade federativa permitiria estimular o diagndstico precoce,
melhores formas de tratamento e preven¢do desta patologia como a vacina conjugada,
presente no Plano Nacional de Imunizagdes (PNI) e no calendario vacinal da rede
publica.

Palavras-chave: Meningite. Doengas preveniveis por vacina. Incidéncia.

Epidemiologia.



29

ABSTRACT:

The present study aimed to identify the incidence of meningitis in the
population of the state of Rio Grande do Sul in the period between 2007 and 2019 and
to describe its epidemiological profile. This is a quantitative, observational, ecological,
descriptive study of the historical series type, with data collection based on the cases of
meningitis reported in the period mentioned in the Notifiable Diseases Information
System (SINAN). After analysis, there was a mean incidence coefficient in the period of
159.38 cases of meningitis per 100,000 inhabitants, with a higher incidence in males
with 57%, children and adolescents (<1 and 19 years) with 50.6% of cases , white race
with 79.6% and in the metropolitan health macro-region, with 56% of cases. Almost a
third of the notifications did not have their etiology specified (32.6%). Nevertheless,
most cases (69.5%) evolved to hospital discharge. Furthermore, understanding the
epidemiological characteristics of meningitis in a federative unit would encourage early
diagnosis, better forms of treatment and prevention of this pathology, such as the
conjugate vaccine, present in the National Immunization Plan (PNI) and in the public

vaccination calendar.

Keywords: Meningitis. Vaccine preventable diseases. Incidence. Epidemiology.
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RESUMEN:

El presente estudio tuvo como objetivo identificar la incidencia de
meningitis en la poblacion del estado de Rio Grande do Sul en el periodo
comprendido entre 2007 y 2019 y describir su perfil epidemiologico. Se trata de un
estudio cuantitativo, observacional, ecologico, descriptivo del tipo serie historica, con
recoleccion de datos en base a los casos de meningitis reportados en el periodo
mencionado en el Sistema de Informacion de Enfermedades Notificables (SINAN).
Tras el andlisis, hubo un coeficiente de incidencia medio en el periodo de 159,38
casos de meningitis por 100.000 habitantes, con mayor incidencia en varones con
57%, ninios y adolescentes (<1 y 19 arios) con 50,6% de casos, raza blanca con 79,6%
v en la macrorregion de salud metropolitana, con 56% de los casos. Casi un tercio de
las notificaciones no tenian especificada su etiologia (32,6%). No obstante, la
mayoria de los casos (69,5%) evolucionaron hasta el alta hospitalaria. Ademas,
conocer las caracteristicas epidemioldgicas de la meningitis en una unidad federativa
favoreceria el diagnostico precoz, mejores formas de tratamiento y prevencion de esta
patologia, como la vacuna conjugada, presente en el Plan Nacional de

Inmunizaciones (PNI) y en el calendario publico de vacunacion.

Palabras clave: Meningitis. Enfermedades prevenibles por vacunacion. Incidencia.

Epidemiologia.
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INTRODUCAO

Meningite ¢ um processo de inflamacao das meninges, membranas que revestem
o sistema nervoso central (SNC)'. De distribuicdo mundial, as meningites afetam

principalmente criancas e podem levar a quadros graves com sequelas e, até, ao dbito.?

3

As meningites de carater infeccioso tém grande potencial de gerar surtos e, por
isso, sdo consideradas um problema de saude publica. A introdugdo das vacinas € o
uso de antibidticos nos casos de meningites bacterianas, diminuiram
consideravelmente os casos, contudo, ainda ¢ uma grande causa de morbimortalidade

infantil em paises em desenvolvimento.*

A maioria dos casos de meningite ¢ de carater viral, no entanto, as meningites
bacterianas geram maior mortalidade. Com desfecho quase sempre benigno, as
infec¢des virais sdo, em sua maioria, auto limitadas com raras excegdes em pacientes

imunodeficientes. 2

O diagnostico se inicia com a identificacdo do quadro clinico e ¢ confirmado
com a andlise do liquido cefalorraquidiano (LCR) que ¢ o padrio ouro para o
diagnostico. Contudo, antes mesmo da identificagdo do agente e do resultado dos
exames, inicia-se o tratamento empirico baseando-se na prevaléncia e epidemiologia
dos microorganismos da regido, que serd responsavel pelo melhor prognodstico do

paciente. °*

Como uma doenga de carater transmissivel e com taxas elevadas de
morbimortalidade infantil, a meningite ¢ um problema de satide publica em todo o
territorio nacional. Portanto, o presente estudo objetiva identificar a incidéncia de
meningite na populacdo no estado do Rio Grande do Sul e descrever seu perfil
epidemiologico com o intuito de propiciar um panorama da situagao epidemiologica
do estado ao longo do periodo, fornecendo informagdes relevantes para vigilancia

epidemioldgica e servigos de satde.
METODOS

Trata-se de um estudo quantitativo, observacional, ecoldgico, descritivo do tipo
série historica que utilizou um banco de dados constituido por todas as notificagdes

obtidas no site do Sistema de Informagdes de Agravos de Notificagao (SINAN) no
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periodo de 2007 a 2019. Com isso, foram analisadas as seguintes varidveis: faixa
etaria, género, cor/raga, etiologia da meningite, macrorregiao de saude e desfecho do
caso. Os dados recolhidos foram armazenados e analisados nas planilhas Google
(distribuicao livre), obtendo-se um célculo do coeficiente de incidéncia, distribuicdo
absoluta (n) e relativa (%) das varidveis categoricas. Para o calculo do coeficiente de
incidéncia, utilizou-se como denominador a populacao estimada do Rio Grande do Sul
no periodo supracitado de acordo com os dados fornecidos pelo Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE). Como os dados coletados sdao de dominio publico, foi
dispensada a submissdo do estudo ao Comité de Etica e Pesquisa pela Resolugio N°

510, de 07 de abril de 2016 do Conselho Nacional de Saude.
RESULTADOS

No estado do Rio Grande do Sul, no periodo analisado de 2007 a 2019, foram
notificados 17.592 casos de meningite. O ano com maior numero de casos foi 2009,
com 1880 casos. Desse modo, calculando-se o coeficiente de incidéncia média de
meningite no periodo, t€ém-se o valor de 159,38 casos por 100.000 habitantes no
periodo de 12 anos. O ano com o maior coeficiente de incidéncia foi o de 2007 com
17,6 casos por 100.000 habitantes seguido do ano de 2009, com coeficiente de
incidéncia de 17,22. O ano de 2019 apresenta o menor coeficiente do periodo, com

8,48 casos por 100.000 habitantes, como mostra o grafico representado na Figura 1.

Figura 1- Coeficiente de incidéncia de meningites no Rio Grande do Sul no periodo de 2007 a

2019

Coeficiente de incidéncia x anos

20

COEFICIENTE DE INCIDENCIA/100.000 HABITANTES
5

2008 2010 2012 2014 2016 2018

ANOS

Fonte: Elaboracdo propria
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No periodo, foram notificados 7514 casos (42,7%) em pacientes do sexo
feminino e 10.046 (57,1%) do sexo masculino. Do total de casos analisados, a faixa
etaria mais acometida foi entre <1 e 19 anos com um total de 6973 casos,
correspondendo a 50,6% dos casos no periodo (sendo a faixa etaria <1 ano com 16,7%
das notificacdes), seguida dos pacientes com idade entre 20 a 39 anos, com 21% dos
casos. Os elementos referentes a cor/raga incutem que 79,7% dos individuos eram

brancos (14.019).

Tabela 1- Caracterizagdo dos casos de meningites no estado do Rio Grande do Sul no periodo

de 2007 a 2019 (n=17592).

Variaveis %
Sexo
Mulheres 7514 42.7%
Homens 10.046 57,1%
Faixa etaria
<1 ano 2941 16,7%
1-9 4032 23%
10-19 1936 11%
20-39 3676 21%
40-59 3161 17,9%
>60 1804 10,2%
Ignorado/branco 12 0,06%
Raca
Branca 14.019 79,7%
Preta 981 5,6%
Amarela 19 0,1%
Parda 983 5,6%
Indigena 83 0,5%
Ignorado/branco 1.507 8,6%
Em relacdo aos agentes etioldgicos, (5729) das notificacdes

correspondem a “Meningite ndo especificada”, seguida das meningites virais com
31,5% dos casos (5729), meningite bacteriana com 14% dos casos (2443). Tratando-se
do desfecho, na Tabela 2, pode-se verificar que 69,5% dos casos (12144) evoluiram
para a alta hospitalar e, 6,7% (1200), para obito. Além disso, tém-se que 18,7% dos

casos (3280) a variavel “desfecho” foi ignorada ou deixada em branco.
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Tabela 2- Etiologia e evolugdo dos casos de meningites no estado do Rio Grande do Sul no

periodo de 2007 a 2019 (n=17592).

Variaveis n %
Agente etiologico (n=17592)

Meningococcemia (MCC) 250 1,4%
Meningite Meningococica (MM) 514 2,9%
MM+MCC 346 2%
Meningite tuberculosa (MTBC) 542 3%
Meningite bacteriana (MB) 2443 14%
Meningite ndo especificada (MNE) 5729 32,6%
Meningite viral (MV) 5549 31,5%
Meningite por outra etiologia (MOE) 1211 6,9%
Meningite por hemoéfilo (MH) 57 0,3%
Meningite pneumocdcica (MP) 867 4,9%
Ignorado/branco 79 0,4%
Desfecho (n=17592)

Alta hospitalar 12244 69,5%
Obitos por meningite 1200 6,8%
Obitos por outras causas 868 4,9%
Ignorado/branco 3280 18,6%

Em rela¢do as macrorregides de satide do estado do Rio Grande do Sul mais
afetadas, tém-se que a regido metropolitana deteve 55,9% dos casos (9831), seguida da
norte com 18,2% (3201) dos casos, e da serra com 10,9% (1920), como demonstrado

na Figura 2.
Figura 2- Distribui¢do dos casos (n=17592) de meningite nas macrorregioes de saude do Rio

Grande do Sul no periodo de 2007 a 2019.

Macrorregides de salude x casos
Centro-Oeste

Metropolitana

o6 0% Missioneira

Fonte: Elaboragao propria
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DISCUSSAO

Como visto na tabela 1, os casos de meningite sofreram um decréscimo ao longo
dos anos, tal padrao foi observado em outros estudos.’'¢!8 Além disso, ao relacionar os
dados coletados com estudos prévios realizados no Brasil e nos Estados Unidos °101118
pode-se inferir que a doenga continua com uma predilegdo pelo sexo masculino.

Em relagdo a faixa etdria, a mais acometida foi entre 1 e 9 anos de idade (23%),
como demonstrado, também, no estudo de Vieira 2 (2001). De acordo com o estudo de
Faria et al. (1999), criangas estdo mais sujeitas a infec¢des pois apresentam incapacidade
de produzir niveis eficientes de anticorpos, pois seu sistema imunologico ainda esta em
formagdo.* Além disso, no presente estudo, tem-se que o numero de casos de meningite
em paciente com idade entre 20-39 anos também se mantém elevado (20,9%), outros
estudos apresentam resultados semelhantes. 438 O que pode justificar o alto contagio
entre adultos jovens sdo os diversos eventos sociais e aglomeracdes nas quais eles estdo
inseridos, aumentando, dessa maneira, a exposicdo e as formas de disseminacdo da
doenca, como demonstrado no estudo de Puricelli >' (2004).

Como no estudo Labiak * (2007) realizado no municipio de Ponta Grossa-PR, e
de Wilbbelt ** (2019) em Passo Fundo-RS, a raga com maior concentragdo de casos de
meningite foi a branca (79,7%), seguida da parda (5,6%), e preta (5,6%). Contudo, no
estudo de Gongalves' (2020), feito no Piaui, a raga com maior concentracao de casos foi
a parda (92,7%). Tais diferencas podem ser justificadas pelo maior numero de pessoas
brancas vivendo no sul do pais, em relagdo aos estados do nordeste. No censo
demografico de 2010, por exemplo, feito pelo IBGE, 78,5% da populagdo da regido sul
do pais era branca, em contrapartida, no nordeste, apenas 29% da sua populacdo possuia
tais caracteristicas fenotipicas.’

Quanto a etiologia da meningite, neste estudo, verifica-se que uma grande parcela
ndo teve o seu agente etiologico identificado (32,6%), o que pode indicar um desafio no
diagnostico de tal doenca, como também uma falha no preenchimento das notificacdes,
sendo a subnotificagdo um grande obstidculo para que se alcance uma qualidade dos
sistemas de informagdes disponiveis, como o SINAN. '"® Em concordancia com a
literatura'?® no presente estudo, 31,5% das meningites foram de etiologia viral, seguida
por meningite bacteriana (13,9%), meningite por outra etiologia (6,88%), meningite

pneumococica (4,9%) e meningite meningococica (2,9%).
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A maioria dos casos evoluiu para a alta hospitalar, como verificado, também, no
estudo apresentado por Rodrigues' (2015), onde a regido sul do Brasil é a com menor
indice de letalidade por meningite, com apenas 6,8%, seguida do nordeste, com 8,4%,
sudeste 9,1%, centro-oeste 11,6% e norte 14,1%. No presente estudo, os Obitos por
meningite corresponderam a 6,8% dos casos .

Quanto as macrorregides de saide do Rio Grande do Sul, constata-se que, no
periodo, a maior concentracao de casos de meningite foi na Metropolitana (56%). Tal fato
pode ser justificado por sua alta densidade demografica (421,8 hab/km?), e também por
abarcar 38,2% da populacdo total do estado. Outrossim, o resultado identificado
demonstra a existéncia de fatores que influenciam tanto na notificagdo, quanto na
disponibilidade de servigos de saide em cada macrorregido.’

A meningite ¢ uma doenca de notificacdo compulsoéria que ¢ considerada um
problema de satide publica. Os custos com internagdes € com o tratamento de tal doenca

» Com isso, ndo ha

sdo variaveis ¢ podem ser somados a gravidade do quadro.
padronizacdo nas condutas diagnoésticas e terapéuticas, o que pode levar a custos muito
altos que variam de caso a caso. Dessa forma, considera-se primordial o monitoramento
continuo da incidéncia , da letalidade ¢ da mortalidade de tal doenga em todo o territorio
nacional.

A vacinagao, objeto primordial da prevencao, foi um instrumento que trouxe outra
perspectiva para o decréscimo na incidéncia dos casos de meningite, pois, as de carater
infeccioso, como as bacterianas e as virais, tém grande potencial de gerar surtos.! '* 1" A
introducdo das vacinas para a preven¢do e uso de antibidticos para o tratamento de
meningites bacterianas, diminuiram consideravelmente os novos casos € os Obitos por
esta doenca, contudo, ainda ¢ uma grande causa de morbimortalidade infantil em paises
em desenvolvimento.23*°

Apesar de ser uma doenca de notificagdo compulsoria, no Brasil, a meningite
ainda ¢ subnotificada, o que pode gerar diversos vieses nos dados de incidéncia. O
SINAN, ainda que uma plataforma de grande valia e abrangéncia nacional para o estudo
de doengas, agravos e eventos, sofre falhas no preenchimento, comprometendo a
abordagem e o enfrentamento dos agravos pelo poder publico e os profissionais de
saude. Destarte, o presente estudo apresentou, como limitagdes, o uso de dados

secundarios que nao permite controlar possiveis erros decorrentes de digitagdo e de

registro, além de possiveis subnotificagdes.
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Por meio do presente estudo, ficou evidente a tendéncia de queda na incidéncia
das meningites no Rio Grande do Sul. Além disso, os dados analisados forneceram um
panorama epidemiologico dos casos notificados no periodo de 2007 a 2019. Os resultados
obtidos podem ser Uteis para que a gestdo direcione investimentos para as areas
prioritarias no controle das meningites, oportunizando o melhor planejamento de
estratégias preventivas e de vigilancia em satde. Diante do exposto, sugere-se o
desenvolvimento de novos estudos analiticos que permitam a avaliagdo de fatores

associados a ocorréncia de meningite na populagao.
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4. ANEXOS
UNIVERSIDADE FEDERAL DA FRONTEIRA SUL
CAMPUS PASSO FUNDO/RS
CURSO DE GRADUACAO EM MEDICINA
TRABALHO DE CONCLUSAO DE CURSO - TCC
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Eu, professor(a) RENATA DOS SANTOS RABELLO, aceito orientar o TCC do(a)
Académico(a) MARIA JULIA BARRETO SANTOS, cujo tema provisorio ¢ INCIDENCIA DE
MENINGITES NO ESTADO DO RIO GRANDE DO SUL NO PERIODO DE 2007 A 2019.

Por ser verdade, firmo o presente documento.
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