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Epidemiologia da Infeccao Meningocécica

Prof. Dr Eitan Naaman Berezin

Professor titular da Faculdade de Ciéncias Médicas da Santa Casa de Sdo Paulo

Sdo Paulo - SP, Brasil

infeccdo pela Neisséria meningitidis (NM) ocorre em todo o mundo como

uma doenca endémica. A NM é um patdgeno exclusivamente humano

e com alto poder de disseminacdo. Cerca de 50% da populacdo pode
ser portador deste patégeno em algum momento da vida. A infeccdo se inicia
pela colonizacdo da nasofaringe e a partir deste evento se dissemina pela cor-
rente sanguinea. A NM é a causa mais frequente de meningite no Brasil.

Algumas das caracteristicas da doenca me-
ningocdcica, como sua rdpida evolugcdo, gravi-
dade e letalidade, assim como seu potencial ca-
réter epidémico, fazem com que a possibilidade
de prevencdo desta infeccdo, através de vaci-
nas, assuma fundamental importancia.

A Introducdo da vacina meningocécica C con-
jugada (MCC), no Calenddrio Nacional de Imunizo-
c¢do representou um enorme avanco No controle da
doenca meningocdcica causada pelo sorogrupo C.

Microbiologia

A NM tem como caracteristicas ser um diploco-
co Gram-negativo, aerdbico, envolvido em uma
cdpsula polissacaridica: os antigenos capsulares
ndo induzem a memaria imunoldgica de longo
prazo. Enfre os 12 sorogrupos, existe uma especifi-
cidade capsular e podemos destacar 6 (A, B, C, Y,
X, W-135) que sdo responsdaveis pela maior reper-
cussdo clinica, com prevaléncias que variam de
forma temporal e geogrdfica.

A NM pode ser classificada de acordo com
a estrutura quimica da cdpsula polissacaridica
em sorogrupos A, B, C, etc. Para cada um dos
sorogrupos existem clones relacionados. Para a
avaliacdo dos clones existem, vdrias formas de
subclassificacdo. Marcadores das superficies
Subcapsulares como proteinas de superficie PorB
e PorA permitem a classificacdo em sorofipos
(como 2a, 2b, 4) e sorosubtipos (como P1.5,2)
respectivamente. Uma metodologia alternativa é
utilizar uma classificagcdo -molecular. Desta forma
0s Meningococos com caracteristicas semelhan-
tes sGo identificados como um tipo eletroforético
(ET), e grupos similares a um complexo ET (ET37).

EPIDEMIOLOGIA

No Brasil a doenca meningocdcica é endémica
com ocorréncia periddica de surtos epidémicos
em vdrios municipios. Os coeficientes de incidén-
cia tém se mantido estéveis nos Ultimos anos, com
aproximadamente 1,8 casos para cada 100.000
habitantes. Devido d grande proporcdo de menin-
gites noftificadas sem identificacdo do agente etio-
l6gico, aincidéncia real da doenca meningocdci-
Ca em nosso meio provavelmente deve ser maior
que a rotfineiramente relatada. A doenca menin-
gocdcica acomete individuos de todas as faixas
etdrias, porém aproximadamente 50% dos casos
notificados no pais ocorrem em criancas menores
de 5 anos de idade, sendo que os maiores coefi-
cientes de incidéncia da doenca sdo consistente-
mente observados em lactentes, no primeiro ano
de vida. Outra caracteristica importante observa-
da no Brasil € a auséncia, em periodos endémicos,
de picos de incidéncia de casos em adolescentes,
em contraste com o que se observa nos paises da
Europa e da América do Norte.

A letalidade da doenca em nosso meio, infeliz-
mente, ainda é bastante elevada, situando-se em
torno de 18% a 20% nos Ultimos anos, a despeito de
todas as melhorias que obtivemos na assisténcia a
salude neste periodo. Quando avaliamos a menin-
gococcemia, uma das formas possiveis de apre-
sentacdo clinica da doenca, a letalidade chega a
atingir coeficientes de quase 50%, mostrando a im-
porténcia de discutirmos estratégias de prevencdo
desta doenca. Em relacdo a distribuicdo de casos
de acordo com o sorogrupo causador de doenca,
um aumento no nUmMero e na proporcdo de casos
atribuidos ao sorogrupo C vem sendo observado em
diferentes regides do pais nos Ultimos anos, fazendo
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com que seja, afualmente, o principal sorogrupo
causador de doenca meningocdcica no pais.

Em 2010, no Estado de Sdo Paulo que apresenta
0s maiores coeficientes de incidéncia de doenca
meningocdcica reportados no pais, o sorogrupo C
foi responsdvel por 81,5% dos casos identificados, o
sorogrupo B por 10,9%, o sorogrupo W135 por 6% e
0 sorogrupo Y por 1,2%. Embora indiscutivelmente
a idade de maior risco corresponda a faixa etdria
abaixo de 1 ano, observa-se também um pico de
incidéncia durante a adolescéncia com significa-
fivo risco de mortalidade. Este pico de incidéncia
na adolescéncia € mais reconhecido em paises
do primeiro mundo e ndo tdo claro no Brasil.

ESTADO DE PORTADOR

Cercade 50% da populacdo pode ser portador deste
patdgeno em algum momento da vida. A infeccdo
se inicia pela colonizacdo da nasofaringe e a partir
deste evento se dissemina pela corrente sanguinea.
Os fatores que fazem com que ocorra a invasdo da
cormente sanguinea e consequentemente a doenca
clinica incluem algumas interrelacées como pre-
disposicdo genética, estado clinico do hospedeiro,
condicoes ambientais e viruléncia da bactéria.

Um fato curioso é que apesar do estado de
portador ser mais frequente em adolescentes o
maior nUmero de casos ocorre na primeira infén-
cia. A Tabela 1 mostra os coeficientes de Incidén-
cia em diferentes paises em lactentes menores de
1 ano e em adolescentes.

Surtos (outbreaks)

Define-se um surto a partir da ocorréncia de frés
ou mais casos, confirmados ou provdveis, em um
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Tabela 1. Coeficiente de Incidéncia de Meningite meningocdcica em diferentes regides do mundo
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periodo de trés meses, que residam na mesma
drea geogrdfica, gerando uma taxa de ataque
igual ou maior a dez casos em 100.000 habitantes.
Epidemias causadas pela N. meningitidis caracte-
rizam-se pelo predominio de um gendtipo especi-
fico, elevadas taxas de incidéncia e aparecimen-

to de casos em faixas etdrias mais elevadas.
De forma geral o numero total de casos que

ocorrem nos surtos & pequeno, habitualmente
menos de 10 pacientes acometidos por surto, mas
apresentam uma alta taxa de letalidade. A defini-
cdo utilizada pelo servico de vigilncia epidemio-
l6gica no Brasil estd descrita no Quadro abaixo.
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| Quadro 1. Definigdo de Surto i
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Trés ou mais casos confirmados ou pro-
vdveis de um mesmo sorogrupo.

Taxa de ataque = 10/ 100.000 habitantes
Periodo menor ou igual a trés meses.

Individuos ndo relacionados, residindo
na mesma drea geogrdfica.
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Entre 1994 e 2002 os Centros de controle de doencas
dos Estados Unidos identificaram a ocorréncia e 69
surtos em 30 estados, com uma média de 9,5 surtos
por ano. Destes surtos 62% dos casos foram devido
ao Meningococo C, 25% atribuidos ao meningoco-
co grupo B e 13% envolvendo o meningococo gru-
po Y. A taxa de letalidade nos surtos descritos atfingiu
21%, 0 que é superior d taxa observada em casos es-
porddicos. NGo sdo suficientemente conhecidas as
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razdes que possam explicar o aparecimento de um
surto. Para que ele ocorra, existe a necessidade da
combinacdo de multiplos fatores, ligados ao agente
etioldgico, ao hospedeiro e ao meio ambiente. Isto
inclui a susceptibilidade imunolégica da populacdo,
as condicdes climdticas favordveis, a baixa situacdo
sécio-econdmica e a fransmissdo de cepas virulen-
tas. Os surtos podem ser atribuidos & circulacdo de
uma nova cepa para a qual a populacdo afetada
ndo apresenta imunidade.

No Brasil foram identificados cerca de 16 surtos
enfre 2003 e 2007 todos por meningococo C. Esta
taxa de letalidade maior em surtos do que a que
ocorre em casos esporddicos também pode ser
observada no Brasil.

Além da taxa de letalidade ser muito elevada
nos surtos, os custos de controle também sdo ele-
vados. O custo de controle de 31 diferentes surtos
nos Estados Unidos atingiu 14,5 milndes de ddlares.

Nos paises do hemisfério Norte uma grande par-
cela dos surtos é descrita em universidades. No Brasil
0s surtos sao descritos mais em cidades e bairros. Os
fatores predisponentes para surtos em Universida-
des sdo formas de comportamento, como habitar
em dormitérios, tabagismo, frequéncia em bares e
danceterias e beijos e contato intimo. Na presen-
ca de um surto tfodos que frequentaram o memo
ambiente do caso indice nos 10 dias anteriores sdo
considerados de risco. Ndo sdo suficientemente
conhecidas as razdes que possam explicar o apa-
recimento de uma epidemia. Para que ela ocorra,
existe a necessidade da combinacdo de multiplos
fatores, ligados ao agente etioldgico, ao hospedei-
ro e ao meio ambiente. Isto inclui a suscepfibilidade
imunoldgica da populacdo, as condicdes climdti-
cas favordveis, a baixa situacdo sdcio-econdmica
e a fransmissdo de cepas virulentas.

A vacinacdo durante um surto de DM tem
como objetivo o seu confrole por meio da pre-
vencdo de casos secunddrios.

Epidemiologia apds a infrodugdo das vacinas
conjugadas conira meningococo no Brasil

No Brasil diferentemente de outros Paises da Améri-
ca Latina a maior parte dos casos é causada pelo
Meningococo C, fornando uma vacina protetora
exclusivamente para Meningococo C de grande
utilidade. Este é um fato que diferencia o Brasil da
Argentina e outros paises da Ameérica do Sul. Além
disso o nUmero de casos de Doenca Meningococi-
ca reportado atinge 2000 casos ao ano. Em vista
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disso no final de 2010 foi infroduzida a vacina menin-
gocécica conjugada para o sorogrupo C nas crian-

cas menores de 2 anos em todo o Brasil.

A Tabela 2 indica niUmero de casos de Doenca
meningocédcicaem 2011 e 2014 e o Grdfico 1 indi-
ca a evolucdo dos Sorogrupos no Brasil.
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! Tabela 2. NUmero de Casos de Meningite !
Reportados ao Sistema de Saude do Brasil -
2011-2014

| |

. . Casos Casos
Etiologia 2011 2014
bacteriana

N (%) N (%)
Neisseria 2812 1617 \
\  meningitidis (38) (28) i
Streptococcus 1.192 947
} pneumoniae (16) (16) L
i [
. Haemophilus 131 (2) 118 (2)
; influenzae
t . 1.385 1.371
' Outras bactérias (18) (23)
)
! Nao 1972 1795
! especificada (26) (31) !
« = - P = G e R T S e o P J

Os Grdficos 1 e 2 indicam a evolucdo do nU-
mero de casos de Meningite Meningocdécica e a
distribuicdo dos sorogrupos nos periodos de 2000
até 2009 e de 2010 até 2014, incluindo o periodo
apds a infroducdo da Vacina.

CONCLUSOES

Resultados apds inicio da vacina
O meningococo Sorogrupo C persiste sendo o
agente etiolégico mais frequente (Grdfico 1 e 2)
As taxas de incidéncia de doenca meningocdci-

ca < 1 ano reduziu de uma média de 13/100.000
em 2010 para 7/100.000 em 2014 (Grdfico 3)
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Reducdo de 27% e 55% (p < 0,01) em 2011 e
2014, respectivamente nas taxas de incidéncia
em criancas até 4 anos

Reducdo somente na Populacdo < 4 anos
Ndo houve reducdo em outras faixas etdrias

No periodo pds vacinacdo, aumentou o per-
centual do sorogrupo B particularmente na
faixa menor de 1 ano de idade. Isto decorre
da diminuicdo dos casos pelo sorogrupo C.
(Grdfico 4)
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Grafico 3. Coeficiente de Incidéncia de Doenga meningocdcica por Faixa Etaria entre 2010-2014
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