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RESUMO

Introdugao: A doenga meningocdcica invasiva (DMI) € uma infeccdo bacteriana
aguda grave causada pela Neisseria meningitidis que coloniza a nasofaringe humana
sendo transmitida por goticulas respiratérias de portadores assintomaticos ou
sintomaticos. Quando na forma de doencga invasiva, caracteriza-se por uma ou mais
sindromes clinicas, sendo a meningite meningocoécica a mais frequente delas, e a
meningococcemia a forma mais grave, sendo considerada prioridade de saude publica
por apresentar inicio rapido, alta taxa de letalidade e sequelas irreversiveis entre os
sobreviventes. A vacinagao é considerada a forma mais eficaz na prevencao da DMI,
sendo sorogrupo especificas e utilizadas na rotina para imunizagao e para controle de
surtos. A vacina conjugada MenACWY, vem sendo utilizada no Brasil em
adolescentes desde 2020, ja que sao importantes portadores do agente etioldgico na
nasofaringe. Devido a expanséao global e a natureza grave e imprevisivel da DMI, faz-
se necessaria uma vigilancia continua que monitore a epidemiologia da doenga em
cada pais e regido para uma rapida detecgdo de surtos e o monitoramento do
comportamento da doenga ao longo do tempo. Objetivo: Avaliar o impacto da
vacinagao contra meningites ACWY em adolescentes de 11 a 14 anos no Brasil e
regides brasileiras, entre 2015 e 2023. Método: Trata-se de um estudo comparativo
da incidéncia das meningites meningocacicas no Brasil entre os periodos pré vacinal
(2015 a 2019) e pos vacinal (2020 a 2023). Resultados: No periodo de 2015 a 2023
foram analisadas 9083 fichas de notificacdo do SINAN, onde obteve-se 498 casos
com diagndstico especifico de Doenga meningocdcica e/ou Meningococcemia com
233 casos soroagrupados. Destas, 14,6% evoluiram para o6bito por DMI. A maior
incidéncia foi do sorogrupo C seguida do sorogrupo B. Houve reducao das taxas de
incidéncia, mortalidade e letalidade por DMI em adolescentes no Brasil de 2015 a
2023. A cobertura vacinal na faixa etaria dos 11 anos foi de 32,48%. Conclusao: O
estudo evidenciou a fragilidade das notificagdes em relagdo a soro tipificagdo do
meningococo e muitos campos sem preenchimento na Ficha de Notificagdo. A analise
de série temporal evidenciou uma diminui¢do significativa dos casos de DMI a partir
de 2018, porém nao & possivel inferir que isto ocorreu pela introdugao dos imunizantes
nos adolescentes, ja que nesta mesma época ocorreu as medidas de isolamento

social e uso de mascaras devido a pandemia de COVID-19, sendo necessario estudos



que avaliem o comportamento da DMI por um periodo maior. Embora os beneficios
da vacina sejam conhecidos, podem ser melhorados através do aumento da cobertura
vacinal e da introducdo da vacina para os menores de 5 anos, inclusive protecao
contra o sorogrupo B. Recomenda-se estudos futuros para avaliar o impacto dos seus

efeitos na carga da doenga no pais.

Palavras-chave: Meningite meningocécica; Neisseria meningitidis sorogrupos A, C,

W-135 e Y; vacinacao; imunizacéo; adolescente.



ABSTRACT

Introduction: Invasive meningococcal disease (IMD) is a serious acute bacterial
infection caused by Neisseria meningitidis, which colonizes the human nasopharynx
and is transmitted through respiratory droplets from asymptomatic or symptomatic
carriers. In its invasive form, it is characterized by one or more clinical syndromes, with
meningococcal meningitis being the most frequent and meningococcemia the most
severe form. Meningococcemia is considered a public health priority due to its rapid
onset, high mortality rate, and irreversible sequelae among survivors. Vaccination is
considered the most effective way to prevent IMD, with specific serogroups used
routinely for immunization and outbreak control. The MenACWY conjugate vaccine has
been used in Brazil in adolescents since 2020, as they are important carriers of the
etiological agent in the nasopharynx. Due to the global expansion and the serious and
unpredictable nature of meningococcal disease, continuous surveillance is necessary
to monitor the epidemiology of the disease in each country and region for rapid
outbreak detection and monitoring of disease behavior over time. Objective: To
evaluate the impact of ACWY meningitis vaccination in adolescents aged 11 to 14
years in Brazil and Brazilian regions, between 2015 and 2023. Method: This is a
comparative study of the incidence of meningococcal meningitis in Brazil between the
pre-vaccination (2015 to 2019) and post-vaccination (2020 to 2023) periods. Results:
From 2015 to 2023, 9083 notification forms from SINAN were analyzed, obtaining 498
cases with a specific diagnosis of meningococcal disease and/or meningococcemia,
with 233 serogrouped cases. Of these, 14.6% resulted in death due to meningococcal
disease. The highest incidence was of serogroup C, followed by serogroup B. There
was a reduction in incidence, mortality, and case fatality rates for MD in adolescents
in Brazil from 2015 to 2023. Vaccination coverage in the 11-year-old age group was
32.48%. Conclusion: The study highlighted the weakness of notifications regarding
meningococcal serotyping and many unfilled fields in the Notification Form. Time
series analysis showed a significant decrease in IMD cases from 2018 onwards;
however, it is not possible to infer that this occurred due to the introduction of vaccines
for adolescents, since social isolation measures and mask use occurred during this
same period due to the COVID-19 pandemic. Studies evaluating the behavior of IMD

over a longer period are necessary. Although the benefits of the vaccine are known,



they can be improved by increasing vaccination coverage and introducing the vaccine
to children under 5 years of age, including protection against serogroup B. Future
studies are recommended to assess the impact of its effects on the disease burden in

the country.

Keywords: Meningococcal meningitis; Neisseria meningitidis serogroups A, C, W-135

and Y; vaccination; immunization; adolescent.
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1 INTRODUGAO

A doenga meningocdcica invasiva (DMI) é uma infec¢do bacteriana aguda, rara,
porém grave (BRASIL, 2023a; GUSMAO, et al., 2023), que coloniza a nasofaringe
humana sendo transmitida por goticulas respiratérias de portadores assintomaticos
ou sintomaticos (SANTOS NETO et al., 2019). Quando na forma de doenga invasiva,
caracteriza-se por uma ou mais sindromes clinicas, sendo a meningite meningocdcica
a mais frequente delas, e a meningococcemia a forma mais grave. O agente etiolégico
mais comum €& a Neisseria meningitidis (um diplococo Gram-negativo, aerébio, imovel,
pertencente & familia Neisseriaceae) (DI PIETRO et al., 2022; GUSMAO, et al., 2023).

A composigao antigénica da capsula polissacaridica permite a classificagéo do
meningococo em 12 diferentes sorogrupos: A, B, C, E, H, I, K, L, W, X, Y e Z. Os
sorogrupos A, B, C, Y, W e X sdo os principais responsaveis pela ocorréncia da
doenca invasiva, portanto de epidemias. (BRASIL, 2023a; BRASIL, 2024b; DI PIETRO
et al., 2022). Considerada prioridade de saude publica por apresentar inicio rapido e
alta taxa de letalidade e de sequelas irreversiveis entre os sobreviventes (GUSMAO,
et al., 2023).

Os sorogrupos A, B, C, Y, W e Z sao responsaveis por 18,66% dos casos de
meningite no Brasil e da maioria dos casos no mundo. O sorogrupo C e B sdo os
maiores responsaveis pelas infecgdes, sendo o C o sorotipo com maior cobertura
vacinal. Os sorogrupos C e W apresentam maior letalidade no Brasil (BRASIL, 2022a;
BRASIL, 2024c; DI PIETRO et al., 2022).

A DMI continua a ser uma das principais causas de morbimortalidade,
especialmente em paises subdesenvolvidos e em desenvolvimento. Em 2017, um
grupo de representantes da sociedade civil e de governos no mundo, juntamente com
cientistas de uma vasta gama de disciplinas, formaram um grupo de trabalho, liderado
pela Organizagdo Mundial da Saude (OMS), para coordenar atividades para reduzir
os indices da DMI principalmente em areas mais ameacadas, levando a elaborar um

roteiro detalhado denominado: “Derrotar a meningite como uma ameaga a saude
publica até 2030”, divulgado em 2021(GREENWOOD, 2021; VENKATESAN, 2021).

Este roteiro visa definir varias estratégias a serem realizadas, incluindo
prioridades, metas e prazos que devem ser alcangados para se conseguir derrotar a
meningite até 2030. Os objetivos deste roteiro sédo: prevencao e controle das

epidemias de meningite bacteriana; reduzir os casos de meningite bacteriana evitavel
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por vacinagdo em 50%; as mortes em 70%; melhoria da acessibilidade as vacinas;
diagndstico e tratamento aprimorados; fortes sistemas nacionais de vigilancia para
documentar o efeito das vacinas e a carga da doenga; reduzir a incapacidade e
melhorar a qualidade de vida apos a meningite por qualquer causa (GREENWOOD,

2021; VENKATESAN, 2021; VILLENA et al., 2023).

Globalmente, os indices da doenga meningocécica invasiva dos sorogrupos W
e Y vem aumentando desde os anos 2000. Respondendo a um rapido aumento da
DMI pelo sorogrupo W, considerado de alta letalidade, o Reino Unido, em 2015,
substituiu uma dose de reforgo adolescente da vacina meningococica C (MenC)
conjugada pela vacina quadrivalente MenACWY conjugada (CARR, 2020; DI PIETRO
et al, 2022). Em 2018, ja apresentava cobertura vacinal nas coortes escolares
elegiveis com idades entre 14 e 19 anos de 84%, conseguindo reduzir o percentual
de portadores de meningococos do sorogrupo Y e W e sustentar baixos niveis de
portadores do sorogrupo C. Dados estes que apoiam o uso da vacina conjugada
quadrivalente MenACWY para protecao indireta (de rebanho) (CARR, 2020).

Embora as vacinas sejam importantes para todas as faixas etarias, questdes
de aceitacao e hesitacdo a vacinacao tém relevancia particular para a faixa etaria de
adolescentes e jovens adultos. A prevencgao de doengas com vacinagdo tem uma taxa
de sucesso muito alta e, quando utilizada, € uma vitdria facil contra a morbidade para
adolescentes (ENGLISH e MIDDLEMAN, 2023).

As taxas de vacinagao entre adolescentes e adultos jovens tém sido lentas para
atingir niveis proximos aos dos bebés. Uma das razdes € que os adolescentes nao
acessam redes de saude com a mesma frequéncia que os bebés e criangas e
procuram menos acoes preventivas de saude. Para os adolescentes, as atividades de
prevencdo podem parecer menos atraentes que as atividades académicas ou as
interacdes com os colegas e grupos de relacionamentos (ENGLISH e MIDDLEMAN,
2023).

A decisao de vacinar um adolescente ndo esta mais somente na algada dos
pais. Os adolescentes também tém participagdo nesta atividade preventiva, porém, o
‘medo de agulhas” e as preocupacgdes sobre efeitos colaterais da vacina, podem
causar hesitagao e atrasar a vacinacao. As percepg¢des/conhecimento sobre a doenga

alvo, incluindo a gravidade da doencga, conhecimento sobre as vacinas e o contexto


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/vaccine-hesitancy
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/needle-phobia
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sociodemografico e cultural dos pais e dos adolescentes também tém papel crucial na
hesitacado vacinal (ENGLISH e MIDDLEMAN, 2023).

No cenario brasileiro, o Programa Nacional de Imunizagdes (PNI), criado em
1973 e coordenado pelo Ministério da Saude (MS) destaca-se pelo seu grau de
complexidade, uma vez que o numero de imunobiolégicos oferecidos € alto e ha uma
diversificagcdo dos esquemas vacinais ofertados, sendo reconhecido mundialmente
por proporcionar a populagéo brasileira acesso gratuito a vacinagéo. Porém, doencgas
que até entdo estavam controladas voltaram a afetar a populagdo brasileira,
destacando-se os adolescentes, para os quais se observam as menores taxas de
cobertura vacinal (CV) (GUSMAO, et al., 2023).

Dentre as vacinas preconizadas no calendario vacinal dos adolescentes,
destaca-se a incorporagao no PNI, em 2020, para adolescentes de 11 a 12 anos, em
substituicdo a vacina monovalente MenC, a vacina quadrivalente MenACWY,
imunizante conjugado que protege contra quatro sorogrupos de meningite bacteriana:
A, C, W e Y, expandindo para a faixa etaria de 11 a 14 anos em 2022 (GUSMAO, et
al., 2023).

A introducdo de uma vacina meningocdécica néao é tranquila. Poucas pessoas
estdo familiarizadas com a doenga e leva certo tempo para educar os pais sobre a
doenca e superar as preocupacdes iniciais relacionadas ao uso da vacina. A ameaga
da meningite € assustadora para a maioria das pessoas, porém € uma doenga
relativamente incomum, mas com um potencial devastacdo que estimula a acao
(ENGLISH e MIDDLEMAN, 2023).

Os estudos de Gusmao, et al. e Villena, et al. (2023) reforcam a necessidade
de atingir a meta preconizada de CV dos adolescentes para a vacina MenACWY, pois
segundo estes estudos, a baixa adesdo as vacinas durante a adolescéncia é uma
questdo global influenciada por multiplos fatores, como: a falta de consultas
preventivas programaticas de saude nessa faixa etaria; aconselhamento clinico fraco
sobre a importancia da vacinagao; falta de requisitos de vacinagéo para ingresso nas
escolas e a compreenséo leiga de que essa faixa etaria goza de “boa saude” e ndo se
beneficiaria com consultas de rotina.

Para melhorar os indices de cobertura vacinal principalmente em adolescentes,
€ necessario identificar estratégias de comunicagao eficazes que promovam a adeséao
e sua participagao ativa nas campanhas de vacinagao. Dado que, neste contexto, a

populacao-alvo sao os adolescentes, pode-se fazer uso de instrumentos de difusao
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de informagao que incluam a web, os meios de comunicagéo social e as redes sociais,
que estao cada vez mais utilizaveis e difundidas (DI PIETRO et al., 2022).

Outro ponto fundamental para a vacinacdo dos adolescentes sdo os
profissionais, principalmente os da atencéo primaria. Poucos profissionais no Brasil
estao preparados para lidar com as idiossincrasias da adolescéncia e tendem a nao
ofertar ou recomendar vacinas aos adolescentes quando estes comparecem as
consultas nas unidades de saude (GUSMAO et al., 2023).

Os profissionais devem sempre estarem atentos a qualidade do cuidado e de
um sistema de vigilancia de reducado de danos as populagdes, especialmente os
adolescentes, exercendo uma integracdo organica dos servicos de saude com os
meios de interacdo e sociabilidade dos adolescentes, sabendo que podem existir
fatores sociais intrinsecos a forma de organizagao dos sistemas de saude que podem
dificultar o trajeto dos adolescentes aos centros de atencao primaria de saude. Fatores
estes que ndo devem ser esquecidos, principalmente num pais como o Brasil, onde
61% das criangas e adolescentes vivem em condigdes de vulnerabilidade
socioecondmica (GUSMAO et al., 2023).

1.1 AGENTE ETIOLOGICO

A Neisseria meningitidis, € um diplococo Gram-negativo, responsavel pela
doencga meningocécica, uma das principais fontes de sepse e meningite adquirida na
comunidade na idade pediatrica. Embora bastante rara, a doenga meningocécica
constitui um problema de saude global em criangas, com uma mortalidade geral de
cerca de 8% e possiveis sequelas neuroldgicas (BATISTA, BABOSA, DIAS, 2022).

Os meningococos sao também classificados em sorotipos e sorossubtipos, de
acordo com a composigao antigénica das proteinas de sua membrana externa. A N.
meningitidis demonstrou ter a capacidade de permutar o material genético que é
responsavel pela produgdo da capsula e, com isso, alterar o sorogrupo. Como a
protecao conferida pelas vacinas é sorogrupo especifica, esse fenbmeno pode ter
consequéncias no uso e na formulagdo das vacinas antimeningocécicas (BATISTA,
BABOSA, DIAS, 2022; BRASIL, 2022b).

As infecgdes meningeas podem ter outros agentes etiolégicos bacterianos,
virais e até mesmo causada por fungos e outros agentes sendo endémicas em todo

pais. As infecgdes pelo Streptococcus pneumoniae (pneumococo - tem mais de 90
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sorotipos capsulares, imunologicamente distintos, que causam doenga pneumocaocica
invasiva) e as infecgdes pelo Haemophilus influenzae (bactéria Gram-negativa que
pode ser classificada em seis sorotipos (a, b, c, d, e, f), a partir da diferenga antigénica
da capsula polissacaridica) s&o responsaveis por 6,24% e 0,72% dos casos de
meningite no Brasil respectivamente. As meningites virais sao responsaveis por 44,6%
dos casos notificados (BRASIL, 2022b; BRASIL, 2024).

Outras bactérias podem causar infecgbes meningeas: Mycobacterium
tuberculosis; Streptococcus sp. (especialmente os do grupo B); Streptococcus
agalactie; Listeria monocytogenes; Staphylococcus aureus; Pseudomonas
aeruginosa; Klebsiella pneumoniae; Enterobacter sp.; Salmonella sp.; Proteus sp,
sendo responsaveis por 12,7% dos casos registrados no Brasil (BRASIL, 2022b;
BRASIL, 2024).

1.2 PATOGENIA

O ser humano é o reservatorio da N. meningitidis, sendo a nasofaringe o local
de colonizagdo do microrganismo. A colonizagdo assintomatica da nasofaringe pela
N. meningitidis caracteriza o estado de portador, chegando a ser maior que 10% em
adultos, com um aumento de 24% durante a adolescéncia nos periodos endémicos e
pode permanecer no portador por longo periodo (BRASIL, 2022b; DI PIETRO et al.,
2022; NUNES et al., 2020).

A transmissdo se da por contato direto pessoa a pessoa e por meio de
secregdes respiratorias de pessoas infectadas, assintomaticas ou doentes. A
transmissao por fomites ndo é importante. As taxas de incidéncia de portadores séo
maiores entre adolescentes e adultos jovens e em camadas socioecondmicas menos
privilegiadas (BATISTA, BABOSA, DIAS, 2022; BRASIL, 2022b).

O periodo de incubagao é em média de trés a quatro dias, podendo variar de
dois a dez dias. Ap6s a colonizacado da nasofaringe, a probabilidade de desenvolver
doenca meningococica invasiva dependera da viruléncia da cepa, das condi¢des
imunitarias do hospedeiro e da capacidade de eliminacdo do agente na corrente
sanguinea através da agdo de anticorpos séricos. O bago também exerce um
importante papel na eliminagdo da bactéria na corrente sanguinea (BRASIL, 2022b).

O periodo de transmissibilidade persiste até que o meningococo desapareca

da nasofaringe. Em geral, a bactéria é eliminada da nasofaringe em até 24 horas de
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antibioticoterapia adequada. A suscetibilidade é geral, entretanto o grupo etario de
maior risco é formado por criangas menores de 5 anos, principalmente as menores de
1 ano (BRASIL, 2022b; NUNES et al., 2020). No estudo de Santos Neto et al. (2019),
uma revisao sistematica sobre a prevaléncia de transporte na orofaringe de Neisseria
meningitidis nas Ameéricas no século 21, observou que adolescentes e adultos jovens
tém sido relatados como o grupo de maior risco para aquisi¢ao e transmissao de N.
meningitidis. Os sorogrupos prevalentes foram o B e C, destacando a diminuigdo da
prevaléncia do sorogrupo C em alguns paises apés introdugdo da vacina MenC em
criancas e adolescentes.

A DMI ocorre primariamente em pessoas suscetiveis recentemente
colonizadas por uma cepa patogénica. Inumeros fatores de risco tém sido associados,
tais como: infec¢des respiratérias virais recentes (especialmente influenza),
aglomeragao no domicilio, residir em quartéis, dormir em acampamento militar ou em
alojamentos de estudantes, tabagismo (passivo ou ativo), frequéncia a festas e bares,
sexo oral, condi¢gdes socioecondmicas menos privilegiadas e contato proximo com
portadores (BRASIL, 2022b; GARCIA et al., 2022; SANTOS NETO et al., 2019).

O risco de desenvolver DMI entre contatos domiciliares de um doente é cerca
de 500 a 800 vezes maior que na populagao geral. Asplenia (anatémica ou funcional),
deficiéncia de properdina, de C3 e de componentes terminais do complemento (C5 a
C9) também estdo associadas a maior risco de desenvolvimento de doenca
meningococica. Pessoas com tais condi¢des clinicas, apresentam maior risco de
episddios recorrentes de DMI e, portanto, sdo consideradas grupos prioritarios para
profilaxia com vacinas (BRASIL, 2022b).

Geralmente, a DMI é de rapida evolugao e gravidade e requer reconhecimento
e tratamento imediatos. Mesmo quando o tratamento adequado € iniciado, esta
associada a um progndstico negativo, pois entre 10% e 15% dos individuos morrem e

até 60% apresentam sequelas a longo prazo (DI PIETRO et al., 2022).

1.3 ASPECTOS CLINICOS

A infecgao invasiva pela N. meningitidis pode se apresentar com amplo aspecto
clinico, que varia desde febre transitoria e bacteremia oculta até formas fulminantes,
com a morte do individuo em poucas horas apés o inicio dos sintomas. A meningite

meningococica e a meningococcemia sao as formas clinicas mais frequentemente
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observadas, podendo ocorrer isoladamente ou associadas. O quadro de meningite
pode se instalar em algumas horas, iniciado com intensa sintomatologia, ou mais
paulatinamente, em alguns dias, acompanhado de outras manifestagées (BATISTA,
BABOSA, DIAS, 2022; BRASIL, 2022b; GARCIA et al., 2022).

A meningite meningocdcica é a forma mais frequente de doengca meningocdcica
invasiva e associa-se a 60% dos casos, a presenca de lesdes cutédneas petequiais
bastante caracteristicas. Os sintomas mais comuns s&o: febre, -cefaleia,
vomitos/nauseas, letargia, irritabilidade, recusa alimentar, dor muscular/articular e
dificuldade respiratéria. Tendo como sinais e sintomas especificos: petéquias/sinais
hemorragicos, rigidez na nuca e alteragdo no estado mental. E sinais e sintomas nao
especificos: calafrios/tremores, dor abdominal/distensao/diarreia, dor/coriza no nariz,
ouvido e/ou garganta (BRASIL, 2022b; NUNES et al., 2020).

Em alguns casos pode ocorrer choque, hipotensdo, tempo de enchimento
capilar >2 segundos, alteracao na cor da pele e extremidades frias, fotofobia, Sinal de
Kernig, Sinal de Brudzinski, inconsciéncia, estado clinico precario, paresia, déficit
neurologico focal e convulsdes. Os casos mais graves podem apresentar sinais de
choque com: alteragdo na coloragdo da pele, tempo de enchimento capilar >2
segundos, taquicardia e/ou hipotensao, dificuldade respiratoria, dor na perna,
extremidades frias, estado clinico precario, alteracdo mental, diminuicdo da
consciéncia e baixo débito urinario (BATISTA, BABOSA, DIAS, 2022; BRASIL,
2022b).

Em 15% a 20% dos pacientes com DMI, identificam-se formas de evolugao
muito rapidas, geralmente fulminantes, devidas a septicemia meningocdcica que se
manifestam por sinais clinicos de choque e coagulacdo intravascular disseminada
(CIVD), caracterizando a sindrome de Waterhouse-Friderichsen. Trata-se de um
quadro de instalagcéo repentina, que se inicia com febre, cefaleia, mialgia e vomitos,
seguidos de palidez, sudorese, hipotonia muscular, taquicardia, pulso fino e rapido,
queda de pressao arterial, oliguria e ma perfusao periférica. O coma pode sobrevir em
algumas horas associado a elevadas taxas de letalidade, geralmente acima de 40%,
sendo a maioria dos Obitos nas primeiras 48 horas do inicio dos sintomas (BRASIL,
2022b; NUNES et al., 2020).

A meningite meningocdcica geralmente tem um prognostico melhor do que a
meningococcemia. Apds a entrada das bactérias nas meninges, elas se multiplicam

no LCR (liquido cefalorraquidiano) e na pia-aracnoide. Nos estagios iniciais da



24

infeccdo, as juncbes estreitas entre as células endoteliais que formam a barreira
hematoencefalica isolam o LCR do sistema imunolégico. O dano neurolégico € uma
consequéncia da toxicidade bacteriana direta; dos processos inflamatorios indiretos,
como liberagdo de citocinas, isquemia, vasculite e edema e dos efeitos sistémicos,
incluindo choque, convulsées e hipoperfusao cerebral (MAHMUD, et al., 2025).

O edema cerebral pode ser causado pelo aumento da secregdo de LCR,
diminuicdo da reabsorcdo de LCR e/ou ruptura da barreira hematoencefalica. A
hidrocefalia obstrutiva pode causar aumento do acumulo de LCR entre as células. O
aumento da PIC secundario ao edema cerebral, juntamente com a perda da
autorregulacao cerebrovascular € a redugdo da pressdo de perfusao arterial
secundaria ao choque reduzem o fluxo sanguineo cerebral na meningite bacteriana,
podendo causar isquemia e lesdo neuronal (MAHMUD, et al., 2025).

A meningococcemia resulta em lesao intravascular disseminada, caracterizada
por necrose endotelial, trombose intraluminal e hemorragia perivascular, podendo
causar faléncia de multiplos 6rgaos, choque e morte. Endotoxinas, citocinas e radicais
livres danificam o endotélio vascular, produzindo deposi¢cao plaquetaria e vasculite,
causando hipotensao grave, redugéo do débito cardiaco e aumento da permeabilidade
endotelial. O quadro clinico da meningococcemia € o produto da infecgao intravascular
compartimental e do crescimento e inflamacao bacteriana intracraniana (MAHMUD, et
al., 2025).

Figura 1 — Manifestagbes cutaneas da meningoccemia

Imagem 1: Petéquias dispersas em um paciente com meningococcemia aguda e
Imagem 2: Bebé de 9 meses em choque séptico com lesdes cutaneas purpuricas
de meningite por Neisseria. Foto do Dr. D. Scott Smith, tirada no Hospital
Universitario de Stanford.
Imagens:https://emedicine.medscape.com/article/221473overview#aw2aab6b4.
Galeria de midia. Acesso em: 16/08/25.
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1.4 DIAGNOSTICO LABORATORIAL

A epidemiologia da DMI mudou significativamente ao longo dos anos em varias
regides do mundo, tornando importante a vigilancia laboratorial com caracterizagao
fenotipica da doenga para que se possa mapear estas alteracbes (GORLA et al.,
2019).

Os principais exames laboratoriais para o esclarecimento diagndstico de casos
suspeitos sao através dos exames listados a seguir (BRASIL, 2022b):

a) cultura (pode ser realizada com diversos tipos de fluidos corporais,
principalmente liquido cefalorraquidiano (LCR), sangue e raspado de
lesdes petequiais. E considerada padréo-ouro para diagnéstico da doenca
meningocadcica por ter alto grau de especificidade. Tem como objetivo o
isolamento da bactéria para identificagdo da espécie, e posteriormente o
sorogrupo, o sorotipo e o sorossubtipo do meningococo invasivo);

b) bacterioscopia direta (pode ser realizada a partir do LCR e de outros fluidos
corpdreos normalmente estéreis e de raspagem de petéquias. A coloragao
do LCR pela técnica de Gram permite, ainda que com baixo grau de
especificidade, caracterizar morfolégica e tintorialmente as bactérias
presentes);

c) aglutinacao pelo latex (detecta o antigeno bacteriano em amostras de LCR.
Particulas de latex, sensibilizadas com antissoros especificos, permitem,
por técnica de aglutinagéo rapida (em lamina ou placa), detectar o antigeno
bacteriano nas amostras);

d) reacdo em cadeia da polimerase (PCR) (detecta o DNA da N. meningitidis
presente nas amostras clinicas (LCR, soro, sangue total e fragmentos de

tecidos).

O diagndstico diferencial dependera da forma de apresentagdo da doenga. Nas
formas clinicas mais leves, como a bacteremia sem sepse, o diagndstico deve ser
feito com doencas exantematicas, principalmente as virais e as doencgas do trato
respiratorio superior. Para a meningoccemia, os principais diagnosticos sao sepse de
outras etiologias, febres hemorragicas (dengue, febre amarela, hantavirose), febre
maculosa, leptospirose forma ictero-hemorragica (doenga de Weill), malaria

(Plasmodium falciparum) e endocardite bacteriana (BRASIL, 2022b).
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A coleta de espécimes clinicos (LCR, sangue, e/ou lesbes petequiais) para o
diagndstico laboratorial deve ser realizada logo apos a suspeita clinica de doenga
meningococica, preferencialmente antes do inicio do tratamento com antibidtico,
sendo obrigatério para a confirmacédo do diagndstico etioldgico e identificagdo do
sorogrupo de N. menigitidis circulante (BATISTA, BABOSA, DIAS, 2022; BRASIL,
2022b).

Nem sempre é possivel aguardar os resultados laboratoriais para instituicao e
direcionamento das medidas de controle. O encerramento de caso deve ocorrer apos
a verificagao de todas as informagdes necessarias para a conclusao do caso, no prazo

de 60 dias apods a notificacao por critérios laboratoriais e clinicos (BRASIL, 2022b).

1.5 TRATAMENTO

O tratamento da DMI se faz por antibioticoterapia, que deve ser instituida o mais
precocemente possivel, de preferéncia, logo apoés a pung¢do lombar e a coleta de
sangue para hemocultura. O antibidtico de escolha inicial &€ a Ceftriaxona e deve ser
associado a outros tipos de tratamento de suporte, como reposicao de liquidos e
assisténcia hospitalar cuidadosa (BRASIL, 2022b).

1.6 PREVENCAO E CONTROLE

Desde 1975, a DMI é uma doencga de notificagdo obrigatéria no Brasil devendo
ser notificada em até 24 horas para as Secretarias Municipais e Estaduais de Saude
(GORLA et al., 2019). Os surtos, os aglomerados de casos (clusters) ou ébitos sao de
notificacdo imediata para que o servigo de vigilancia epidemioldgica exerca as
medidas de prevencgao, controle, tratamento e monitoramento dos sorogrupos e
sorotipos de N. meningitidis circulantes e a disseminagdo das informacgdes
epidemioldgicas pertinentes (BRASIL, 2022b; NUNES et al., 2020).

A notificacdo deve ser registrada no Sistema de Informacdao de Agravos de
Notificagdo (SINAN), por meio do preenchimento da Ficha de Investigagao de
Meningite com todos os seus campos criteriosamente preenchidos. A investigacao
deve ser realizada para se obter informagdes quanto a caracterizacio clinica do caso
(incluindo a analise dos exames laboratoriais) e as possiveis fontes de transmisséo e
disseminagdao da doenca e a evolugao clinica do paciente. Segundo dados do

Ministério da Saude, de 2010 a 2024, 97% dos casos foram investigados em até 48h
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apos a notificacdo sendo 94% encerrados em até 60 dias (BRASIL, 2022a; BRASIL,
2022b).

A Investigagdo epidemiologica é importante para a identificacdo da area de
transmissao (creches, escolas, locais de trabalho, quartéis, igrejas, e outros pontos
de convivio social em que pode haver contato proximo e prolongado com outras
pessoas), considerando o periodo anterior a 15 dias do adoecimento, para identificar
possiveis fontes de infecgao e a determinacédo da extensao da area de transmissao e
do risco de propagacgdo da transmissdo, sendo necessario identificar todos os
contatos proximos e prolongados do caso, a existéncia de casos secundarios e
coprimarios, verificar histérico vacinal dos casos e dos contatos e avaliar a cobertura
vacinal do municipio (BRASIL, 2022b).

Apo6s um caso suspeito, medidas de prevencéo e controle devem ser adotadas
a fim de prevenir casos secundarios entre os contatos préximos de um caso suspeito
e instituir a quimioprofilaxia. Contatos proximos sdao os moradores do mesmo
domicilio, individuos que compartilham o mesmo dormitério (em alojamentos, quartéis,
entre outros), comunicantes de creches e escolas, e pessoas diretamente expostas
as secregoes do paciente. Criangas e adolescentes que nao sao vacinados, além da
quimioprofilaxia, devem atualizar o cartdo vacinal conforme preconizado pelo
Programa Nacional de Imunizagbes do Ministério da Saude (PNI/MS) (BRASIL,
2022b).

Os surtos de DMI estdo entre as situagdbes mais desafiadoras para as
autoridades de saude publica, devido ao potencial de grande morbidade e
mortalidade, com muita repercussao social e nos meios de comunicagdo. Em
situagdes de surto, a vacinagdo de bloqueio estd indicada para o sorogrupo
responsavel, por meio de confirmagao laboratorial especifica (cultura e/ou PCR) e
vacina eficaz disponivel (BRASIL, 2022b).

Apos a vacinagao, sao necessarios de sete a dez dias para a obtencao de
titulos protetores de anticorpos. Nos casos ocorridos em pessoas vacinadas, em
periodo de até dez dias apds a vacinagdo, nao devem ser considerados falhas da
vacinagao, visto que o individuo pode ainda n&o ter produzido imunidade ou estar em

periodo de incubagao da doenca, que varia de dois a dez dias (BRASIL, 2023a).
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1.7 VACINAGAO

O Programa Nacional de Imunizagdes do Brasil tem avangado ano a ano para
proporcionar melhor qualidade de vida a populagdo com a prevencgao de doengas. Tal
como ocorre nos paises desenvolvidos, o Calendario Nacional de Vacinag&o do Brasil
contempla n&o s6 as criangas, mas também adolescentes, adultos, idosos, gestantes
e povos indigenas. No total, sdo disponibilizadas na rotina de imunizagao 19 vacinas
cuja protegao inicia ainda nos recém-nascidos, podendo se estender por toda a vida
(BRASIL, 2024b).

As vacinas s&o seguras e estimulam o sistema imunologico a proteger a pessoa
contra doengas preveniveis pela vacinagdo. Quando adotada como estratégia de
saude publica, elas sao consideradas um dos melhores investimentos em saude
considerando o custo-beneficio (BRASIL, 2024b).

A vacinacao é considerada a forma mais eficaz na prevencdo da DMI, sendo
sorogrupo ou sorossubtipo especificas, sendo utilizados na rotina para imunizagéo e
para controle de surtos (BRASIL, 2023a). A resposta vacinal é especifica sendo de
natureza humoral (anticorpos) ou de natureza celular, mediante a producao de
linfécitos T CD4+ auxiliares (“helper”) e de linfécitos T CD8+ citotoxicos especificos. A
imunidade especifica corresponde a protegdo contra cada agente infeccioso ou
antigeno utilizado. A resposta especifica inicia-se quando os agentes infecciosos séao
reconhecidos nos 6rgaos linfoides pelos linfocitos T e B. Os linfocitos B iniciam a
producdo de anticorpos especificos (imunidade humoral) contra o antigeno. Ja os
linfécitos T viabilizam a producéo de células de memoaria (imunidade celular) (BRASIL,
2023a).

Para controle da DMI, em diversos paises, foram introduzidas com diferentes
estratégias, diversas vacinas conjugadas baseadas nos grupos de risco para a DMl e
nos sorogrupos circulantes. Desenvolvidas ao longo dos ultimos anos com
combinagdo variada, tanto em combinagdo de sorogrupos quanto no método de
conjugacao com proteina carreadora.

Vacinas conjugadas sédo aquelas nas quais antigenos polissacarideos sofrem
mudanca quimica pela associacdo com proteinas, levando a mudanga no tipo de
resposta imune ao antigeno, originalmente timo-independente, passando a resposta
a timo-dependente, como exemplo: as vacinas conjugadas pneumococicas,

meningococicas e Haemophilus influenzae tipo b. Essa mudanga proporciona maior



29

imunogenicidade, havendo resposta de memdria com doses repetidas (BRASIL,
2023a).

A vacina também reduz a colonizagcdo do meningococo na orofaringe,
diminuindo o numero de portadores entre os vacinados e a transmissao da doenga na
populagdo (imunidade de rebanho) obtendo altas coberturas vacinais nos grupos
etarios com as maiores taxas de colonizagdo que sao os adolescentes e adultos
jovens (BRASIL, 2020c).

Além da protegcédo direta do vacinado, as vacinas conjugadas apresentam
importante vantagem no controle das doengas por proporcionar prote¢cao coletiva ao
reduzir o estado de portador sadio e deixar de transmitir a bactéria. As proteinas dos
toxdide tetanico, toxina diftérica avirulenta, proteina de membrana externa de
meningococo usadas para a conjugacao estao presentes em minimas concentragdes
e nao conferem protecao contra as respectivas doencas (BRASIL, 2023a).

E importante salientar que ndo ha evidéncia cientifica de que o sistema imune
se sobrecarregue com a administragdo simultdnea de multiplas vacinas, sendo segura
e eficaz, portanto, a utilizacdo de vacinas combinadas com a administracéo
simultanea com outras vacinas (BRASIL, 2020b; BRASIL, 2023a)

Desde meados da década de 1970, o Brasil dispde de vacina polissacaridica
contra meningococos dos tipos A e C. Essas vacinas sao importantes no controle de
surtos e epidemias, mas apresentam os mesmos problemas que as demais vacinas
polissacaridicas: s&o T-independentes; ndo induzem memdria imunoldgica; a
protecao obtida € de curta duracédo (3 a 5 anos); e nao sao eficazes em criangas
menores de 2 anos de idade. Devido a esses fatores, sdo de uso limitado (BRASIL,
2023a; BRASIL,2024b).

Em 2005, foram licenciadas as vacinas conjugadas contra meningococos A, C,
W, Y; e, em 2013, as vacinas proteicas contra o meningococo B. No Brasil, desde
2003 a vacina conjugada contra o sorogrupo C (MenC) tem sido utilizada nos Centros
de Imunobiolégicos Especiais (CRIE), para grupos especiais e introduzida na
vacinagao de rotina do PNI desde o ano 2010. O esquema vacinal consiste em 2
doses, aos 3 e 5 meses de idade, com intervalo de 60 dias entre as doses, minimo de
30 dias, e um reforgo entre 12 e 15 meses de idade. Em pessoas a partir dos 12 meses
de idade, administrar uma ou duas doses das vacinas meningocécicas conjugadas C
ou ACWY, conforme a indicagao (BRASIL, 2023a; BRASIL, 2024b; NUNES et al.,
2020).
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Em 2010, foi licenciada pela primeira vez para a imunizagao ativa contra N.
Meningitidis sorogrupos A, C, W e Y: a vacina conjugada com o mutante néo téxico
da toxina diftérica MenACWY-CRM. Licenciada para uso em individuos com idade
entre 11 e 55 anos nos EUA e Canada e em individuos acima de 11 anos na Unido
Europeia (UE), baseada em fortes correlatos soroldgicos de protegao. Atualmente é
licenciada em mais de 60 paises e suas indicagdes etarias foram alargadas para
acima dos 2 anos na UE, entre os 2 meses e 55 anos nos EUA e a partir dos 2 meses
em varios outros paises, como Argentina, Brasil, Australia e Arabia Saudita (GARCIA
et al., 2022; PIZZA; BEKKAT-BERKANI; RAPPUOLI, 2020).

Essa vacina é T-dependente, induz memoria imunolégica, tem efeito booster,
protecao de longa duragao e eficacia maior que 90% (BRASIL, 2023a), demonstrando
um perfil de imunogenicidade e seguranga aceitavel em uma ampla faixa etaria e em
varios ambientes geograficos com alto poder de reduzir a incidéncia da DMI mesmo
em grupos de alta exposicao (GARCIA et al., 2022).

A vacina meningocécica quadrivalente ACWY conjugada com o mutante n&o
téxico da toxina diftérica (MenACWY-CRM) foi licenciada pelos laboratorios
produtores desde 2010, estando disponivel para ser integrada nos calendarios de
vacinacgao de diversos paises para diversas idades e grupos de risco. Se associada a
vacinagao contra os meningococos do sorogrupo B, a MenACWY-CRM pode
contribuir para fornecer protecdo contra os cinco sorogrupos mais importantes
responsaveis pela DMI (GARCIA et al., 2022).

Ja estdo em desenvolvimento vacinas pentavalentes que incorporam os
sorogrupos B ou X em sua composi¢cdo. Enquanto se espera por uma vacina
meningococica universal que proporcione cobertura para todos os sorogrupos, as
recomendagdes de vacinas poderiam ser alinhadas entre os paises para obter
calendarios vacinais homogéneos (DI PIETRO et al., 2022).

O Reino Unido foi o primeiro pais a licenciar a vacina para o meningococo do
sorogrupo C no calendario de vacinagao, conseguindo uma diminuigéo de 86,7% na
incidéncia de infec¢ao pelo sorogrupo C nas faixas etarias alvo entre 1999 e 2001.
Assim como, reducdo de 34-61%, na incidéncia da doenga entre criangcas nao
vacinadas dependendo da idade (P1ZZA; BEKKAT-BERKANI; RAPPUOLLI, 2020).

A imunizagdo com a vacina MenACWY foi introduzida no programa nacional de

imunizagao canadense e inglés em 2015, em substituicdo a vacina MenC, devido ao
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numero crescente de casos do sorogrupo W na Inglaterra, no Pais de Gales e no
Canada (BRASIL, 2020b; SANTOS NETO et al., 2019).

Em estudo realizado no Reino Unido mostrou que apéds trés anos da introducao
da MenACWY no programa de vacinagdo, observou-se: redugao de portadores do
meningococo do sorogrupo C; reducéo de 73% dos portadores do meningococo do
sorogrupo W e diminuigéo de 69% dos do sorogrupo Y, além de produzir protecéo de
rebanho, reduzindo a DM| em todas as faixas etarias. (GARCIA et al., 2022). No Reino
Unido, a vacina MenACWY é oferecido rotineiramente a criangas de 13 a 15 anos (DI
PIETRO et al., 2022).

Desde 2010, o Comité Consultivo sobre Praticas de Imunizacao (ACIP) nos
EUA, recomenda uma dose unica de MenACWY para todos os adolescentes entre 11
e 12 anos e, uma dose de reforco aos 16 anos de idade. A vacina MenACWY foi
introduzida em 2017 no calendario vacinal dos EUA, sendo observado uma redugéao
de mais de 90% na incidéncia da DMI pelos sorogrupos C, W ou Y entre os
adolescentes. Nos estados onde a cobertura vacinal MenACWY ¢ alta, a prevaléncia
dos sorogrupos meningococicos C, W ou Y combinados entre estudantes
universitarios é extremamente baixa (<1%) (DI PIETRO et al., 2022).

O estudo de Mbaeyi et al. (2020) nos EUA, demonstrou que apesar dos bebés
menores de 1 ano tenham experimentado o maior declinio absoluto na incidéncia de
doencgas devido aos sorogrupos C, W e Y, os adolescentes de 11 a 15 anos
apresentaram a maior diminuicao percentual na incidéncia de doencas devido aos
sorogrupos C, W e Y durante o periodo pés-vacinagao, com uma redugao de 67,0%
na incidéncia da doenga durante o periodo de dose pos-primaria e 88,8% durante o
periodo de dose poés-reforco.

Na ltalia, desde 2017, é recomendada a vacinagao com vacina quadrivalente
MenACWY como dose unica aos 12-14 anos. Em criangas com risco aumentado, a
vacina quadrivalente também pode ser administrada no lugar da vacina MenC
conjugada aos 13-15 meses ou como dose unica a partir do segundo ano de vida. Em
2019, a Itdlia apresentou uma cobertura vacinal entre adolescentes de
aproximadamente 75% para a vacina MenACWY com redug¢ao do numero de casos
de DMI pelos sorogrupos C, W e Y (DI PIETRO et al., 2022).

Atualmente, com base na epidemiologia local, muitos programas de vacinagao
em diversos paises recomendam a MenC nos primeiros anos de vida a exemplo da

Europa e Canada. No entanto, apesar da redugao no numero absoluto de casos de
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DMI pelo sorogrupo C, houve um aumento da incidéncia por outros sorogrupos nao
contidos na vacina monovalente principalmente pelo sorogrupo W, fazendo com que
varios paises comecassem a utilizar a vacina quadrivalente em idade pediatrica.
Assim, entre os paises que endossaram a vacina meningocécica em idade pediatrica,
recomendam uma mistura de vacinas monovalentes e quadrivalente de acordo com a
faixa etaria, a exemplo da Italia, Espanha e Reino Unido, enquanto outros oferecem
exclusivamente a vacina monovalente C a exemplo da Bélgica, Frangca e Alemanha
ou vacina quadrivalente a exemplo da Holanda, reforcando e aumentando a
soroprotecao em criangas e adolescentes (DI PIETRO et al.; OHM et al., 2022).

No Brasil, em 2017, uso da vacina MenC foi expandido para adolescentes de
11 a 12 anos, como dose de reforco, pois estes sdo os principais portadores e,
portanto, transmissores do meningococo. Em 2020, em substituicdo a Vacina MenC,
a vacina quadrivalente conjugada MenACWY foi incorporada ao calendario nacional
de vacinagao, para uso em adolescentes de 11 e 12 anos de idade, sendo expandida
em 2022 para adolescentes de 11 a 14 anos (BRASIL, 2020c; BRASIL, 2022c). Os
adolescentes nesta faixa etaria, devem receber a dose da vacina meningocécica
ACWY, independentemente de ter recebido anteriormente a vacina MenC (conjugada)
ou dose de reforgo com objetivo de alcangar cobertura vacinal maior ou igual a 80%
do publico-alvo (BRASIL, 2020c).

Em relacdo aos custos para os cofres publicos brasileiros, o que se observou é
que a ampliagdo do uso da vacina ACWY para adolescentes de 11 e 12 anos em
substituicdo a Men C, geraria um impacto orcamentario de aproximadamente R$ 148
milhdes no primeiro ano e de R$ 744 milhdes ao final de cinco anos (BRASIL, 2020c).
A relacédo custo-eficacia de uma estratégia de vacina esta associada principalmente a
incidéncia e aos custos elevados da doenga natural (especialmente as de longa
duracéao), a eficacia da vacina, ao seu preco e a duragao da protegao conferida através
do calendario de imunizagao (PIZZA; BEKKAT-BERKANI; RAPPUOLI, 2020).

A vacina conjugada MenACWY foi licenciada com base em estudos de
imunogenicidade por meio da medi¢ao de titulos de anticorpos bactericidas, utilizando
soro de coelhos (rSBA) ou soro humano (hSBA) como fonte de complemento,
induzindo uma resposta imune um més apos a vacinacao superior a 90% nas faixas
etarias de 2 a 55 anos para os diferentes sorogrupos. Apds 5 anos da vacinagao a
porcentagem de individuos mantendo titulos de anticorpos rSBA =1:128 foi superior a
64% nos individuos de 11 a 55 anos (BRASIL, 2020c).
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A vacina MenACWY é também ofertada nos CRIE, para pessoas em situagdes
de risco a partir de 12 meses de idade, sendo recomendada nas seguintes situagdes:
imunodeficiéncias adquiridas, paciente oncolégico com doenga em atividade, fistula
liqudrica e derivagcdo ventriculo-peritoneal (DVP), implante de coclea, trissomias,
hepatopatia crénica e doencga neurolégica incapacitante (BRASIL, 2022a; BRASIL,
2024b).

Nos CRIE, o esquema de vacinagao de uma ou duas doses com intervalo de 8
a 12 semanas, de acordo com a condicao de risco, € uma dose de reforgo apds cinco
anos, repetindo uma dose a cada cinco anos ou nao, também de acordo com cada
uma das situagdes de risco acima citada. Essa vacina é contraindicada para pessoas
com hipersensibilidade a qualquer componente desse imunobiolégico (BRASIL,
2023a).

Alguns grupos de alto risco, como asplénicos e imunodeficientes, podem nao
responder adequadamente a vacina meningocdcica, necessitando de duas doses
para imunizagao primaria, quando iniciam esquema apos 1 ano de idade. Nestes
casos, como ocorre queda mais precoce e acentuada dos anticorpos, além do curto
periodo de incubagao da doencga, ha necessidade de revacinagdo a cada cinco anos
(BRASIL, 2023a).

A vacina Meningocécica B nao esta disponivel no SUS, mas também é indicada
nos CRIE em casos de: asplenia anatdmica e funcional, doencga falciforme e
talassemias, pessoas vivendo com HIV/aids, imunodeficiéncias congénitas,
transplante de células-tronco hematopoiéticas, transplante de o6rgéos solidos e
microbiologistas (BRASIL, 2023a).

Individuos que recebem ou vao receber medicamentos bioldgicos inibidor de
complemento (eculizumabe, ravulizumabe) utilizado para hemoglobinuria paroxistica
noturna (HPN) possuem risco aumentado para infecgcdo meningocécica e devem ser
vacinados, de preferéncia, duas semanas antes do inicio da terapéutica (BRASIL,
2023a).

Pacientes com risco aumentado para doenga meningocécica podem se
beneficiar com vacinas polivalentes, que conferem uma protegdo mais ampliada.
Assim, havendo disponibilidade, deve-se dar preferéncia ao uso da vacina
meningococica MenACWY, respeitando intervalo minimo de um més apds a ultima
dose da MenC (BRASIL, 2023a).
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A vacina conjugada MenACWY ¢é apresentada em frasco-ampola ou seringa
preenchida unidose. Sendo constituida por polissacarideos capsulares purificados da
Neisseria meningitidis do sorogrupo ACWY, conjugados a uma proteina que,
dependendo do fabricante, pode ser o toxoide tetanico, diftérico, ou o mutante atoxico
da toxina diftérica, chamado CRM-197 (BRASIL, 2020c; BRASIL, 2023a).

Cada dose da vacina MenACWY conjugada corresponde a 0,5 ml de
suspensao e contém polissacarideos de meningococo A, C, W, Y conjugados a uma
proteina e contém hidréxido de aluminio como adjuvante. A dose € de 0,5 ml por via
IM. A eficacia € de 90% ou mais para todos os grupos etarios. Estudos de
imunogenicidade mostraram resposta protetora para os quatro sorogrupos nas
vacinas licenciadas (BRASIL, 2020a; BRASIL, 2023b). Em um estudo realizado em
soldados na Coreia do Sul, mostrou a redugédo de 88% da incidéncia da DMI apos
utilizagcao da vacina MenACWY neste grupo considerado de alta exposi¢cao (CARR et
al., 2022)

Atualmente no Brasil, sdo utilizadas 4 marcas de vacinas certificadas pela
ANVISA com garantia de sua seguranga, eficacia e qualidade (BRASIL, 2020a):

a) MenACWY-TT (Nimenrix®): uso adulto e pediatrico a partir de 6 semanas
de idade. P¢ liofilizado injetavel acompanhado de diluente. P4 lidfilo injetavel
composto por polissacarideo de Neisseria meningitidis dos sorogrupos A,
C, W-135 e Y conjugado a proteina carreadora toxdide tetanico. Contém
sacarose, trometamol, cloreto de sédio e agua para injetaveis.

b) MenACWY-CRM197(Menveo®): administrada em criangas a partir de 2
meses de idade, adolescentes e adultos; pd liofilizado injetavel
acompanhado de diluente. P4 lidfilo injetavel composto por oligossacarideo
meningococico dos sorogrupos A, C, W-135 e Y conjugado com proteina
CRM197 de Corynebacterium diphtheriae. Contém fosfato de potassio di-
hidrogenado, sacarose, cloreto de sédio, fosfato de sddio di-hidrogenado
mono-hidratado, fosfato dissddico hidrogenado di-hidratado e agua para
injetaveis.

c) MenACWY-D (Menactra®): administrada a partir de 9 meses de idade,
adolescentes e adultos até 55 anos de idade. Solugao injetavel composta
por polissacarideo meningocdcico dos sorogrupos A, C, W-135 e Y

conjugado com proteina toxdide diftérico. Contém cloreto de sédio, fosfato
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de sodio dibasico anidro e fosfato de sddio monobasico mono-hidratado
cristal. Ndo contém conservante.

d) MenACWY Bio-Manguinhos: administrada em criangas a partir de 2 meses
de idade, adolescentes e adultos; po liofilizado injetavel acompanhado de
diluente. Conjugado com proteina CRM197 de Corynebacterium

diphtheriae.

Além das contraindicagbes comuns a todo imunobiolégico, a vacina MenACWY
(conjugada) nao deve ser administrada em gestante, salvo em situagdo de risco
epidemiologico. Devem ser conservadas de +2°C e +8°C (sendo ideal +5°C), ndo
podendo ser congelada, pois o congelamento provoca a perda de poténcia ou
cristalizagdo, aumentando o risco de eventos adversos. Pode ser administrada
simultaneamente com as demais vacinas do Calendario Nacional de Vacinagao, sem
necessidade de qualquer intervalo. Sua administragao pode ser realizada nas regides
que compreendem o musculo deltoide, dorsogluteo, no vasto lateral da coxa ou
ventrogluteo (BRASIL, 2023b).

Podem ocorrer eventos adversos locais como: dor, hiperemia, edema e
hiperestesia (sensibilidade da pele acima do normal), descritos em até 20% a 30%
dos vacinados, sendo mais frequente nas doses de reforco, e sistémicos: febre,
irritabilidade, sonoléncia e hiporexia entre 10% e 40% dos vacinados, sendo mais
frequentes nas doses de reforgo (BRASIL, 2020a; GARCIA et al., 2022).

Outros eventos, como cefaleia, mialgia, vémitos e diarreia foram descritos em
até 10% dos casos, mas, de modo geral, foram relacionados a vacinagao
concomitante com outras vacinas. A anafilaxia é rara. A maioria dos eventos adversos
ocorre nos primeiros dias apds a vacinagao, principalmente no dia da administragao,
podendo se estender por trés a seis dias. Sdo comumente autolimitados e com boa
evolugao (BRASIL, 2020a; GARCIA et al., 2022).

A segurancga das vacinas € considerada, mais do que nunca, uma preocupagao
mundial. A vacinagao segura é fator determinante para o sucesso ou o fracasso dos
programas nacionais de imunizagdes, que sdo responsaveis por garantir a segurancga
das acdes de vacinacdo. Um numero elevado de eventos adversos pdés-vacinagao
(EAPV), poderia desencadear uma crise na saude publica gerando um descrédito em
relacao as vacinas (BRASIL, 2020a).
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Importante observar a prevaléncia dos sorogrupos circulantes na populagao
para se avaliar o impacto das vacinas sobre as doencgas invasivas, causadas pela N.
meningitidis. Para que os programas de imunizacdo tenham éxito, & importante o
alcance das metas das coberturas vacinais de no minimo 80%. Diante disso, o
acompanhamento e analise do perfil epidemiolégico € fundamental para o uso
adequado das vacinas e o aprimoramento das politicas de saude e orientagdo de
novas estratégias de vacinagédo (BRASIL, 2020c; DI PIETRO et al., 2022).

1.8 QUADRO DA MENINGITE NO BRASIL

Grafico 1 — Numero de casos de meningites no Brasil entre 2010 e 2024. Brasil, 2010-
2024
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Fonte: Sistema de Informagéo de Agravos de Notificagao (Sinan) — CGTAE/DAENTE/SVSA/MS

No Brasil, entre os anos de 2010 e 2024, foram notificados 365.995 casos
suspeitos de meningite. Destes, foram confirmados 240.111 casos (65,6%) de varias
etiologias, sendo a meningite viral mais frequente (106.879 casos), seguida pela
etiologia bacteriana (81.984 casos). Destas, as mais frequentes foram: doenca
meningococica (20.537 casos (25%)); meningite bacteriana ndo especificada (24.053
casos); meningites por outras bactérias (14.632 casos); meningite pneumocdcica
(15.374 casos); meningite tuberculosa (5.474 casos) e meningite por H. influenzae
(1.914 casos). Além disso, observou-se também 39.631 casos de meningite nao
especificada, 10.820 casos de meningite por outras etiologias e 797 com etiologia

ignorada/sem informacéo. O coeficiente de mortalidade em 2010 foi de 1,05 e de 0,35
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e 0,81 em 2020 e 2024 respectivamente. A taxa de letalidade foi de 9,9% em 2010,
8,8% em 2020 e 12,3% em 2024. A incidéncia da doenga é maior em menores de 5
anos, com maior frequéncia no sexo masculino (BRASIL, 2024c).

Em 2010, o Brasil registrou 30.738 casos de meningite com 2.042 obitos, em
2020, 7.075 casos confirmados com 724 ¢&bitos, em 2022 registrou 12.549 casos
confirmados com 1.349 o6bitos e em 2024 com 4.526 casos confirmados com 536
mortes pela doencga. O coeficiente de incidéncia em 2010 era de 10,55 reduzindo para
3,27 em 2021, mas voltando a aumentar apos este periodo atingindo 7,77 em 2023 e
6,52 em 2024 (BRASIL, 2024c; BRASIL 2022a).

1.9 DOENCA MENINGOCOCICA

A doenca meningococica tem importancia epidemioldgica relevante em
algumas regides geograficas. Surtos e epidemias podem ocorrer em intervalos
irregulares, com alta letalidade. Dos 12 sorogrupos reconhecidos de N. meningitidis,
seis (A, B, C, W, X e Y) sédo responsaveis por quase todas as todas as doengas
meningococicas no mundo (BRASIL, 2024b). A maioria dos casos ocorre de forma
esporadica e varia de acordo com a idade, condi¢gdes socioeconémicas, regides
geograficas e sorogrupos envolvidos (GORLA et al., 2019).

A incidéncia e a prevaléncia da DMI variam em todo o mundo, sendo
influenciada pelos sorogrupos e pela faixa etaria dos individuos. Em 2019, a taxa de
incidéncia na Europa era de 0,62 casos por 100.000 habitantes e de 0,12 nos Estados
Unidos. No Canada, a taxa de incidéncia vem decrescendo ao longo dos anos
mantendo-se baixa, principalmente devido a vacinagao (BRASIL, 2020c).

Na regiao do “cinturdo da meningite” (uma regiao entre a Etidpia e o Senegal),
na Africa Subsaariana, grandes epidemias tém sido recorrentes envolvendo todos os
5 sorogrupos, com destaque para o sorogrupo A que apds vacinagdo em massa contra
este sorogrupo a partir de 2010, a taxa de incidéncia reduziu a 0,02 por 100.000
habitantes (BRASIL, 2020b). Isto mostra o quéo é fundamental o acompanhamento e
analise do perfil epidemiolégico dos sorogrupos para o uso adequado das vacinas € o
aprimoramento das politicas de saude e orientagdo de novas estratégias de vacinagéao
(BRASIL, 2020c).

Na Africa e na Asia, os sorogrupos A e C sdo responsaveis por grandes
epidemias, enquanto os sorogrupos B e C causam doencas especialmente na Europa

e nas Américas. Particularmente, na Europa, o sorogrupo B continua a ser a principal
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causa da DMI, embora haja uma tendéncia crescente dos sorogrupos W e Y (DI
PIETRO et al., 2022). Na América do Norte, predominam os sorogrupos B, Ce Y e no
Japao, o sorogrupo Y continua tendo importante relevancia nas causas de DMI
(GORLA et al., 2019).

Nos EUA, a DMI em criangas menores de 1 ano de idade € devida ao sorogrupo
B em cerca de 60% dos casos, enquanto os sorogrupos C, Y e W representam cerca
de 66% dos casos em criangas com mais de 11 anos. Num inquérito italiano realizado
entre 2011 e 2017, a incidéncia da DMI aumentou de 0,25 casos para 0,33
casos/100.000 em 2017. O sorogrupo B teve maior prevaléncia em criangas menores
de 5 anos, sendo observado aumento dos casos pelos sorogrupos W e Y durante o
periodo do estudo (DI PIETRO et al., 2022).

No Brasil, a DMI é a principal causa de meningite bacteriana e se apresenta
com niveis epidémicos elevados e com ocorréncias de ondas epidémicas em suas
principais areas metropolitanas, sendo o pais da América Latina com maior incidéncia
e mortalidade (CARR, 2022).

A distribuicdo da DMI no Brasil é variavel de regido para regidao e de acordo
com a faixa etaria. Historicamente a incidéncia da DMI é mais alta entre criangas
menores de um ano, com um segundo pico, em adolescentes e adultos jovens
(BRASIL, 2020c; NUNES et al., 2020). O Brasil foi o primeiro pais da América Latina
a introduzir a vacina meningocécica C conjugada (PRESA et al., 2019) com redugéo
do coeficiente de incidéncia do sorogrupo C de 1,5 casos/100.000 hab. no periodo
anterior a vacinagao (2007-2010), para 0,4, de 2017 a 2020, havendo uma redugéao
substancial em bebés e criangas mais velhas, mas permanecendo relativamente alta
em adolescentes e adultos jovens (BRASIL, 2022a; GORLA et al., 2019; VILLENA et
al., 2023).

Em 2019, o Brasil registrou 1.063 casos da doenga meningocdcica, 363 em
2020, 494 em 2022, 740 em 2023 e 293 em 2024. O coeficiente de incidéncia (Cl) da
DMI reduziu de 0,51 casos/100 mil hab. em 2019 para 0,17 em 2020, ano da
introdugéo da vacinagdo com MenACWY e do isolamento social devido a pandemia
de Covid19, aumentando para 0,35 em 2023 e diminuindo para 0,13 em 2024
(BRASIL, 2024c).

Em relagdo aos sorogrupos, no periodo de 2010 a 2024, os sorogrupos mais
frequentes foram o C (6.746 casos); B (2.372 casos), W (668 casos) e Y (281 casos).

Em 2019 a incidéncia das meningites pelos sorogrupos C, W e Y era de 0,12, 0,02 e
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0,01 caso/100 mil hab. e apés a introdugcédo da vacina MenACWY em 2020, reduziu
para 0,03, 0,00 e 0,00 em 2020 e 0,03, 0,00 e 0,01 em 2024 (dados até 15/08/24)
respectivamente (BRASIL, 2024c; VILLENA et al., 2023).

O sorogrupo C permaneceu como causador predominante de DMI durante o
periodo de 2010-2020, com diminuigédo progressiva de 80% dos casos neste periodo
devido a introdugdo da vacina MenC em bebés em 2010 e, em seguida, com a
introducédo da dose de reforco em adolescentes em 2017. Por consequente, houve
aumento na propor¢cdo de casos relacionados ao sorogrupo B, que se tornou
predominante em 2021, responsavel por 50% dos casos de DMI. Nenhum caso
relacionado ao sorogrupo A foi descrito (SANTOS NETO et al., 2019; VILLENA et al.,
2023).

Os meningococos C e B permanecem como os principais causadores de DMI
e 0 meningococo W, o mais letal, apresenta baixa incidéncia no Brasil (VILLENA et
al., 2023). As meningites pelo sorogrupo W tém contribuicdo importante para a
elevada mortalidade em todas as faixas etarias no mundo (GORLA et al., 2019). No
Brasil, o aumento do sorogrupo W ocorreu recentemente e de forma inesperada
quando comparado com o dominio de longo prazo da doenga pelos sorogrupos C e B
(PRESA et al., 2019).

A primeira doenga do sorogrupo W135 relatada no Brasil ocorreu em 1983, no
estado de Sao Paulo, com taxa de incidéncia de 0,1/100 mil habitantes. A partir de
2004, o Brasil foi o primeiro pais da América Latina com aumento no percentual de
casos associados ao sorogrupo W, com taxa de incidéncia 1,5/100 mil no Rio Grande
do Sul e no Rio de Janeiro. Na regiao sul, as estirpes do sorogrupo W aumentaram
de 3,2% durante 1995-2003 para 17,8% em 2003-2005, com uma taxa de incidéncia
em torno de 2 casos/100.000 habitantes. Ha maior presenga do sorogrupo W em
adultos jovens, ndo sendo observado aumento na presenga do sorogrupo W na
populacao idosa no Brasil (PRESA et al., 2019; GORLA et al., 2019).

Os programas de imunizagdo geralmente tém como alvo as populagbes
consideradas de maior risco, portanto, os adolescentes e adultos jovens constituem
um grupo crucial na epidemiologia da doenga meningococica por estarem associados
a elevadas taxas de colonizagdo de nasofaringe e participagao importante na
transmissao do meningococo na comunidade (BRASIL, 2020c; NUNES et al., 2020).

No periodo de 2015 a 2019 mais de 50% dos casos de DMI ocorreram em

individuos maiores de 15 anos. Dentre os adolescentes de 10 a 19 anos, com relagao
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aos sorogrupos identificados neste periodo, o sorogrupo C foi responsavel por 37,5%
dos casos, seguido do B (8,3%), do W (3,5%). Contudo, destaca-se que para 48,7%
dos casos nao ha identificagcdo do sorogrupo responsavel pela doenga. A letalidade
média da DMI para esta faixa etaria, entre 2015-2019, foi de 17,2% (BRASIL, 2020c).

Os surtos de DMI continuam a ocorrer em muitas regidées do mundo. As causas
potenciais destes eventos incluem baixas taxas de vacinagao, sistemas de vigilancia
e controle deficientes, falta de definicbes de casos, falta de protecdo de rebanho,
falhas na vacinacao dos individuos de risco, alteragdes de estirpes, aumentos nos
sorogrupos n&o coberto pelas vacinas atuais e a imprevisibilidade geral da
epidemiologia da DMI (PRESA et al., 2019).

No Brasil, a dificuldade de acesso aos servigcos de saude, falhas de notificacéo
e de disponibilidade de métodos diagndsticos nas regides brasileiras, podem trazer
diferengas entre o numero de casos notificados e os sorogrupos envolvidos, podendo
subestimar a verdadeira carga da doenga e o peso de cada sorogrupo envolvido
(PRESA et al., 2019).

Como a vigilancia das meningites se baseia na notificacdo obrigatdria dos
casos suspeitos ao SINAN, com ou sem identificacdo do agente etiolégico, devido a
grande proporcgao de casos notificados sem identificacao etioldgica, estima-se que a
real incidéncia da doenga meningocécica seja maior do que a notificada
rotineiramente (PRESA et al., 2019).

A maioria dos paises inicialmente focou as estratégias de vacinagdo em bebés.
No entanto, um numero crescente de paises da Europa, América do Norte e América
Latina esta vacinando rotineiramente adolescentes e adultos jovens com base em
evidéncias da eficacia das vacinas meningococicas conjugadas nessa faixa etaria,
alcangando inclusive protegéo indireta para coortes ndo vacinadas. Seguindo esta
premissa, o FDA nos EUA aprovou recentemente a primeira vacina pentavalente
ABCWY para uso em adolescentes e adultos jovens (VILLENA et al., 2023).

As vacinas séo a melhor abordagem para reduzir a incidéncia da DMI, portanto
€ essencial dar prioridade a imunizacao de rotina, uma vez que as elevadas taxas de
vacinagao ajudam a garantir a imunizagao das criangas e adolescentes mesmo que o
acesso aos servigcos de saude possa ser um desafio em muitos paises (GARCIA et
al., 2022).

O estudo de Di Pietro et al. (2022) recomenda a mudanga da vacina

monovalente Men C para a quadrivalente ACWY no primeiro ano de vida, aumentando
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a protecao contra os sorogrupos ACWY entre os adolescentes e inclusive sugere a
incluséo da vacina antimeningocdcicas B nos programas gratuitos de vacinagao aos
adolescentes, co-administrando-a com outros imunobioldgicos ofertados na mesma
faixa etaria. Segundo o autor, estudos demonstraram que a maior reducdo na
incidéncia de DMI é obtida através da imunizacao de lactentes aos 12 meses de vida
com a vacina quadrivalente, seguida de uma dose de refor¢go aos 15 anos de idade,
juntamente com uma cobertura vacinal adequada e avaliagbes periddicas e
sistematicas do impacto da introdugdo de novas vacinas e de novas estratégias de
vacinacao.

Devido a constante evolugao epidemioldgica dos sorogrupos meningococicos
responsaveis pela DMI, a protecdo contra os sorogrupos mais comuns de N.
meningitidis torna-se crucial. E a vacina conjugada MenACWY pode desempenhar um
papel importante na geracdo dessa protecdo, com o beneficio adicional de ser
facilmente integrada aos programas de vacinagcdo atuais, facilitando assim a
implementagao de estratégias de saude publica para combater esta doenga incomum,
mas potencialmente fatal, inclusive colaborando para reduzir os indices atuais da DM

principalmente em areas mais ameagadas e a eliminagao das epidemias de DMI até
2030 (GARCIA et al., 2022; VENKATESAN, 2021).

Atualmente, vacinas eficazes, com protegdo direta comprovada, estao
disponiveis para proteger contra cinco dos seis principais sorogrupos causadores de
doencas. Além disso, ao implementar estratégias de vacinagao utilizando formulagdes
de vacinas meningocdcicas, € recomendado incluir os adolescentes, pois embora
estes tenham taxas de incidéncia de DMI mais baixas em comparagdao com criangas
pequenas, eles tém as maiores taxas de portadores e ao vacina-los, consegue-se
fornecer protecéo direta e indireta para todas as faixas etarias (VILLENA et al., 2023).

A vigilancia da DMI e da prevaléncia dos sorogrupos especificos constitui um
aspecto crucial apos a implementacdo de novas estratégias de vacinagao para
monitorar seu impacto na epidemiologia da doenga (NUNES et.al, 2020; VILLENA et
al., 2023).

Em paises desenvolvidos, onde a incidéncia da doenga meningocdcica € baixa,
a eficacia da vacina é avaliada através da demonstracdo de respostas imunitarias
especificas, enquanto nos paises de baixo rendimento € medida através de uma

reducao real na incidéncia da doenga, o que justifica estudos que avaliam o impacto
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de estratégias de vacinagdo em paises de baixa condi¢gdo socioeconédmica (OHM et
al., 2022; DI PIETRO et al., 2022).

Devido ao quadro epidemiolégico da DMI no Brasil e a recente introducao da
vacina ACWY para adolescentes no calendario do PNI, juntamente ao atual
movimento de hesitacdo vacinal no mundo e no Brasil e aos desafios de alcancar
metas de cobertura vacinal entre os adolescentes, este estudo propde avaliar o
impacto da introdugéo da vacinagdo contra meningites ACWY em adolescentes no

Brasil.

2 JUSTIFICATIVA

A doenga meningocaocica representa um sério problema de saude publica, com
estimativa de ocorréncia de mais de 1 milhdo de casos anuais em todo o mundo. Os
doentes podem apresentar rapida progressao clinica levando a septicemia ou
meningite com risco de vida e podem progredir rapidamente de sintomas inespecificos
iniciais para inconsciéncia e morte em poucas horas. Em média, as taxas de letalidade
variam entre aproximadamente 10-20%, dependendo da localizagéo geografica e do
tipo de meningococo, mas observou-se que as taxas chegam a 40% em casos de
septicemia. Essas taxas s&o muito altas em comparagdo com outras doencas,
tornando qualquer caso de DMI uma preocupacdo imediata. Entre aqueles que
sobrevivem, até 20% podem sofrer sequelas a longo prazo (CHRISTENSEN et al.,
2019).

A incidéncia da doenca é mais elevada em bebés e criancas pequenas. Os
picos secundarios de incidéncia variam de acordo com a regido e foram observados
em adolescentes, adultos jovens e adultos mais velhos (> 50 anos) (CHRISTENSEN
et al., 2019; SANTAYANA et al., 2023).

Globalmente, os sorogrupos A, B, C, W e Y causaram a maior parte dos casos
de DMI, embora a distribuigdo dos sorogrupos variasse entre regides geograficas num
determinado momento e dentro da mesma regido geografica ao longo do tempo.

Segundo estudo de Santayana et al. (2023), o sorogrupo A foi observado
principalmente em Burkina Faso, Chade, China, Niger e Russia, mas nao nos ultimos
anos, provavelmente devido a vacinagdo em massa contra a doenga do sorogrupo A

nesta regiao.
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O sorogrupo B foi o sorogrupo causador de doencga predominante durante o
periodo de 2010-2018 na Europa, Israel, Coreia do Sul, Australia, Nova Zelandia e
Canada. Embora o sorogrupo B predominasse em toda a Europa, os casos do
sorogrupo B diminuiram ao longo do tempo em muitos paises, incluindo o Reino
Unido, Frangca e Alemanha (DI PIETRO et al, 2022; SANTAYANA et al., 2023). O
sorogrupo B predominou na Africa do Sul, Russia e China nos ultimos anos, sendo
responsavel pela maior porcentagem de casos de DMI| em quase todos os paises do
mundo, principalmente Brasil (2018, 15%), Suécia (2018, 10%), Noruega (2018, 35%),
Holanda (2018, 36%) e Republica Tcheca (2018, 43%). Ao contrario de outras regides
globais, o sorogrupo B nao foi responsavel por qualquer caso de DMI nos paises
africanos do cinturdo de meningite em 2019 (PARIKH et al., 2020; SANTAYANA et al.,
2023).

O sorogrupo C foi responsavel por 66%, 41% e 55% dos casos agrupaveis de
DMI no Brasil, Colédmbia e Venezuela, respectivamente. As tendéncias do sorogrupo
C variaram entre as faixas etarias no Brasil, causando uma maioria estavel
(geralmente 50% a 80%) de DMI entre aqueles de 15 a 29 e = 60 anos de idade
durante 2011 a 2018 e percentuais decrescentes entre bebés e criangas de 2 a 4 anos
de idade devido a introdug¢ao da vacina MenC. Foi o sorogrupo mais causador de
doengas nos paises africanos do cinturdo de meningite durante 2010-2019,
representando 32% dos casos (PARIKH et al., 2020; SANTAYANA et al., 2023).

Na Europa, o sorogrupo C apresentou variagdes entre os paises, com uma
tendéncia geral crescente na porcentagem de casos na Republica Checa, Irlanda,
Italia e Reino Unido e uma tendéncia geral decrescente na Austria, Bélgica,
Dinamarca, Alemanha, Noruega, Poldnia e Suécia. O sorogrupo C foi responsavel por
27% dos casos nos Estados Unidos e uma porcentagem substancial de casos nos
paises do Leste Europeu (Polbnia, 22%; Republica Tcheca, 44%; Hungria, 34%;
Eslovaquia, 17%) em 2018 (SANTAYANA et al., 2023; TAHA, BERKANI, ABITBOL,
2023).

O sorogrupo W foi o sorogrupo causador de doenga predominante no cinturao
africano de meningite durante 2010 a 2019 (43% dos casos de DMI), no Chile durante
2012 a 2018 (50% a 73% dos casos) e na Argentina de 2010-2014 (48%-56% dos
casos). Foi observado tendéncia crescente deste sorogrupo em Chade, Europa,
Israel, Australia, Nova Zelandia e Russia. Na Nova Zelandia, o aumento do numero

de casos do sorogrupo W fez com que o sorogrupo W substituisse o sorogrupo C
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como o segundo sorogrupo mais causador de doencas, atingindo 27% dos casos de
DMI em 2019 (PARIKH et al., 2020; SANTAYANA et al., 2023).

Mais recentemente (2017-2019), a porcentagem de casos de DMI devido ao
sorogrupo W nos paises do hemisfério sul foi substancial, variando de 19% (Africa do
Sul, 2018) a 44% (Chile, 2019), com excec¢éo de Brasil, onde o sorogrupo W nao se
expandiu na mesma proporgao (2019, 4%). Da mesma forma, os dados de 2018
mostraram que o sorogrupo W foi responsavel por 3% (Grécia) a 50% (Holanda) dos
casos nos paises europeus, indicando uma expansao variada do sorogrupo W em
todo o continente (PARIKH et al., 2020; SANTAYANA et al., 2023).

O sorogrupo Y, embora nao seja um contribuidor predominante para a DMI a
nivel mundial, mostrou uma tendéncia crescente no numero de casos de 2010 a 2018
na Europa, Israel, Australia e Nova Zelandia. Em 2018, a porcentagem de DMI devido
ao sorogrupo Y nos paises do norte da Europa variou entre 29% na Suécia e 46% na
Noruega, onde era predominante. Durante 2013-2014, o sorogrupo Y foi responsavel
por 42% dos casos de DMI no Jap&o. Noutros paises, o sorogrupo Y apresentou uma
proporgao estavel de casos de 2010 a 2018 nos Estados Unidos, e uma porcentagem
relativamente baixa de casos na Argentina e Brasil (SANTAYANA et al., 2023; TAHA,
BERKANI, ABITBOL, 2023).

Outros sorogrupos, incluindo X, Z e E, contribuiram pouco para a DMI em todo
o mundo. Os casos de sorogrupo X limitaram-se principalmente aos paises africanos
do cinturdo da meningite, com excegéo de casos esporadicos em outros continentes
(DI PIETRO et al, 2022; SANTAYANA et al., 2023).

Devido a expansao global e a natureza imprevisivel da DMI, faz-se necessaria
uma vigilancia continua para monitorar a epidemiologia da doenga em cada pais e
regido. Programas robustos de vigilancia sdo essenciais para a rapida detecgao de
surtos e monitoramento de tendéncias que definem o comportamento da doenca ao
longo do tempo. Os programas de imunizagcao desempenham um papel importante na
prevencdo de doencas e estdo disponiveis vacinas eficazes para prevenir os
principais sorogrupos A, B, C, W e Y causadores de doencgas (SANTAYANA et al.,
2023; TAHA, BERKANI, ABITBOL, 2023).

A decisao de um pais de implementar a vacinacdo com uma vacina
meningococica especifica depende de muitos fatores, incluindo a epidemiologia local,
consideragdes econdémicas e recomendacdes de especialistas, bem como a relacéo
custo-efetividade e o impacto orgamental (CHRISTENSEN et al., 2019).
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A epidemiologia da DMI no mundo reforga a necessidade de vacinas
polivalentes contra todos os principais sorogrupos meningococicos. O
desenvolvimento e licenciamento de vacinas pentavalentes altamente imunogénicas
e de baixo custo, dirigidas aos sorogrupos A, B, C, W, X e Y, sao, portanto,
ansiosamente aguardados. As vacinas conjugadas nao sO proporcionam proteg¢ao
direta aos individuos vacinados, mas, ao impedirem a ocorréncia de transporte,
podem proteger toda a populagéo (protecéo indireta ou de grupo) se for alcangada
uma cobertura vacinal elevada da vacina. A vigilancia sentinela em muitos paises
permite a monitorizagcao das tendéncias da doencga, incluindo quaisquer mudangas ou
emergéncia de novos sorogrupos meningococicos, permitindo assim a implementagao
de medidas de controle, tais como a vacinagdo meningocadcica para idades e grupos
de risco apropriados (PARIKH et al., 2020).

Este estudo se justifica mediante o quadro de ocorréncias da meningite
meningococica no Brasil e no mundo e o esforgo dos Sistemas de Saude mundiais
para controle das meningites e a busca constante de tecnologias vacinais cada vez

mais eficazes para esse controle.

3 OBJETIVO GERAL

Avaliar o impacto da vacinagao contra meningites ACWY em adolescentes de

11 a 14 anos no Brasil e regides brasileiras, entre 2015 e 2023.

3.1 Objetivos especificos

1. Descrever o perfil epidemioldgico da doenga meningocacica;
2. Calcular os coeficientes de incidéncia, mortalidade, letalidade e a cobertura
vacinal;

3. Analisar a tendéncia temporal da incidéncia da DMI em adolescentes.

4 METODO

Trata-se de um estudo comparativo da incidéncia das meningites
meningococicas no Brasil entre os periodos pré vacinal (2015 a 2019) e pds vacinal
(2020 a 2023).
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4.1 LOCAL DE REALIZACAO DA PESQUISA

O estudo utilizou dados secundarios das cinco regides do Brasil, no periodo de
2015 a 2023. Foram utilizadas informagdes de bases de dados publicas do Sistema
de Informagdo do Programa Nacional de Imunizagcdo (SI-PNI) e do Sistema de
Informacdo de Agravos de Notificagbes (SINAN) disponiveis no Departamento de
Informatica do SUS (DATASUS) e do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
(IBGE) para determinar as taxas de incidéncia anuais, numeros absolutos de casos
diagnosticados, os sorogrupos identificados, a distribuicdo relativa dos casos por
sorogrupo e faixa etaria, as taxas de mortalidade e letalidade, numero de doses
aplicadas por faixa etaria e cobertura vacinal. Os dados para estimativa populacional
por faixa etaria detalhada, foram obtidos do estudo de estimativas populacionais por
municipio por idade e sexo do Censo do IBGE de 2022. As variaveis utilizadas foram
o numero de doses aplicadas da vacina MenACWY na faixa etaria de 11 a 14 anos e
casos notificados e confirmados de doenca meningocdcica invasiva (DMI) e
sorogrupos envolvidos. O banco de dados do SINAN do ano 2024, ndo estava
disponivel em sua totalidade durante a fase de coleta de dados, sendo excluido do

estudo.
4.2 POPULACAO DE ESTUDO

Casos notificados e confirmados de DMI entre 2015 e 2023 em adolescentes
entre 11 e 14 anos, segundo dados do Sistema de informacdo de Agravos de
Notificagdo (SINAN).

Adolescentes de 11 a 14 anos, que receberam a vacina MenACWY na rede
publica de saude entre 2020 e 2023, no Brasil, segundo dados registrados no Sistema

de Informagédo do Programa Nacional de Imunizagédo via DATASUS.

4.3 CRITERIOS DE INCLUSAO

Foram incluidas doses aplicadas em adolescentes de 11 a 14 anos que
receberam a vacina MenACWY entre 2020 e 2023 no Brasil segundo dados
registrados no DATASUS e notificagbes de DMI (casos confirmados) registrados no
SINAN entre 2015 e 2023.
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4.4  CRITERIOS DE EXCLUSAO

Numero de doses aplicadas da vacina MenACWY em clinicas de vacinagao

particulares. Numero de casos notificados e ndo confirmados de DMI no SINAN.

4.5 FONTE DE DADOS

Foram utilizadas informagdes de bases de dados publicas (SINAN, SI-PNI e
DEMAS (Departamento de Monitoramento, Avaliagdo e Disseminacgao de Informacdes
Estratégicas em Saude da Secretaria de Informacao e Saude Digital (SEIDIGI) em
parceria com o Departamento do Programa Nacional de Imunizagdes (DPNI) da
Secretaria de Vigilancia em Saude e Ambiente (SVSA)) disponiveis no DATASUS)
para determinar as taxas de incidéncia anuais, numeros absolutos de casos
diagnosticados, os sorogrupos identificados, a distribuicdo relativa dos casos por
sorogrupo e faixa etaria, as taxas de mortalidade e letalidade, numero de doses
aplicadas por faixa etaria e cobertura vacinal.

As variaveis utilizadas foram: numero de doses aplicadas, faixa etaria de 11 a 14
anos e casos de DMI notificados e confirmados (més/ano da notificagcéo, idade, sexo,
raca, localidade/regido, tipo de diagndstico, classificagdo do caso (confirmado ou

descartado), evolugéo do caso).
4.5 ANALISE DOS DADOS

Os dados foram armazenados na planilha do Excel® e transportados para o
programa estatistico Statiscal Package for Social Sciences (SPSS)® versédo 29 for
Windows e o aplicativo Joinpoint Regression Program®, desenvolvido pelo National
Cancer Institute (.gov) versdo 5.3.0.0, disponibilizado no endereco
https://surveillance.cancer.gov/joinpoint/ em novembro de 2024 para analise de
tendéncia temporal.

Para analise do primeiro objetivo foram realizadas analises exploratorias
(descritivas) dos dados de 9083 Fichas de Notificagdo a partir da apuragao de
frequéncias simples absolutas e percentuais para as variaveis categoéricas e média
para as variaveis numeéricas. Os dados foram organizados em tabelas, quadros e/ou

graficos.
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Para o alcance do segundo objetivo, foi realizado calculo dos coeficientes
considerando a populagao entre 11 e 14 anos e as 5 regides do Brasil.

Para o célculo dos indicadores de incidéncia e mortalidade, no numerador foi
considerado o numero de casos ou Obitos confirmados de DMI e faixa etaria
proveniente do SINAN pelo DATASUS, e para o denominador foi utilizada a estimativa
populacional por faixa etaria obtida do estudo de estimativas populacionais por
municipio por idade e sexo do Censo do IBGE de 2022, sendo expressos por 100.000

habitantes por ano utilizando as formulas expressas abaixo:

Coeficiente de incidéncia = n° casos novos notificados por ano e regido X 100.000

Populacéo estimada no ano e regigo

Coeficiente de mortalidade = n° de ébitos por ano e regido X 100. 000

Populagéao estimada no ano e regido

Para o coeficiente de letalidade foram utilizados dados do SINAN, no
numerador, foi utilizado o niumero de 6bitos por ano e regidao € no denominador, 0
numero de casos confirmados por ano e regido multiplicando por 100, conforme a

féormula expressa abaixo:

Coeficiente de letalidade = n° de 6bitos por ano e regido X 100

Casos confirmados por ano e regido

Para analise da cobertura vacinal (CV) da vacina MenACWY em adolescentes
de 11 a 14 anos entre os anos de 2020 e 2023 foram utilizados dados do Programa
Nacional de Imunizagdes disponiveis no DATASUS. No numerador foram
consideradas as doses da vacina MenACWY aplicadas em adolescentes da
populagéo-alvo, através dos dados registrados no SI-PNI segundo estratos etarios
(11a, 12a, 13a e 14a) e para o denominador foi utilizada a estimativa populacional por
faixa etaria detalhada obtida pelo Censo IBGE de 2022, multiplicando por 100,

conforme a formula expressa abaixo:
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Cobertura Vacinal = n° de doses da vacina aplicadas na populacio-alvo X 100

Populacao da faixa etaria alvo no ano e regido

A cobertura vacinal (CV) foi categorizada de acordo com as metas
estabelecidas pelo PNI maior ou igual a 80% para imunobiolégicos administrados em
adolescentes, sendo categorizada em: muito baixa (0% a < 50%), baixa (= 50% a 80%)
e adequado (= 80%) (BRASIL, 2020b; GUSMAO, 2023).

Para alcance do terceiro objetivo, inicialmente, foi elaborado um banco de
dados eletrénico no programa Excel, contendo a incidéncia de casos de DMI, no
periodo entre 2015 e 2023, assim como a populacéo (dados IBGE) estimada em cada
ano deste periodo. Para o calculo da incidéncia por 1.000.000 habitantes, dividiu-se o
numero de casos ocorridos em cada ano pela populagdo estimada para cada
respectivo ano considerado. Em seguida, este banco de dados foi importado no
aplicativo SPSS® (Statistical Package for the Social Science), versdao 29, com a
finalidade de se realizar a analise estatistica descritiva tabular e grafica inicial dos
dados da tendéncia temporal. Nesse mesmo programa, ainda para finalidades
descritivas, foram calculados os coeficientes de incidéncia por 1.000.000 habitantes e
os indicadores de centralidade (média e mediana) e de dispersao (amplitudes e desvio
padrdo) adicionais.

A analise da tendéncia ou evolugao da incidéncia de casos de DMI no periodo
2015 - 2023 foi realizada empregando-se o aplicativo Joinpoint Regression Program®,
versao 5.3.0.0. O método implementado no aplicativo (permutag¢des por simulagao
Monte Carlo) identificou os segmentos e os pontos que os definiram, designados como
pontos de inflexao ou de jungao (“joinpoints”) em que ocorre uma mudanga ou inflexao
na tendéncia temporal da variavel analisada, neste estudo, da incidéncia de DMI no
periodo considerado.

Para cada tendéncia identificada nesses pontos e segmentos, calculou-se a
taxa de variagao percentual anual (“Annual Percent Change ou APC, obtida pela razao
entre a diferenga dos coeficientes ou incidéncias nos pontos t e t+171 da série temporal
e o valor do coeficiente no ponto ¢, multiplicando-se o resultado desta razdo por 100%),
com a finalidade de se calcular o aumento ou a diminuicdo nas incidéncias nos
periodos segmentados (inclinacbes dos segmentos). A identificacdo de mudancgas
estatisticamente significativas nos valores de APC, para um nivel de significancia a =
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0,05, utiliza, como ja mencionado, o método de permutagdes por simulagdo Monte

Carlo.
4.6 CONSIDERACOES ETICAS DA PESQUISA

Embora este estudo utilize dados secundarios provenientes de base de dados
publicos sem a identificagdo dos usuarios, este estudo foi enviado e aprovado sob o
registro CAAE 89187825.7.0000.5154 no Comité de FEtica em Pesquisa da

Universidade Federal do Triangulo Mineiro em 2025.

4.6.1 DESCRICAO DOS DESCONFORTOS E RISCOS E DESCRIGAO DAS
RESPECTIVAS MEDIDAS PREVENTIVAS E CURATIVAS

Os dados foram analisados na forma consolidada em forma de tabelas, quadros
e graficos, portanto sem a identificacdo pessoal dos participantes, nao havendo riscos,
exceto o da perda da confidencialidade que foi sanado pela solicitagdo do banco de

dados sem nome e enderego.

4.6.2 BENEFICIOS ESPERADOS AOS PARTICIPANTES (SUJEITOS) DA
PESQUISA EM DECORRENCIA DOS PROCEDIMENTOS METODOLOGICOS

Nao houve beneficios diretos aos participantes pois trata-se de um estudo
descritivo com analise de dados secundarios com o intuito de verificar a tendéncia
temporal das meningites meningococicas no Brasil. Os beneficios indiretos é a
caracterizagao dos casos, da cobertura vacinal, da analise de tendéncia da doenca e
avaliacdo na redugado dos indicadores como forma indireta de avaliar o impacto da

vacina no estado para avaliagdo das politicas publicas de oferta de imunobiolégicos.

4.6.3 ANALISE CRITICA DE RISCOS E BENEFICIOS

Esta pesquisa ndo traz nenhum risco aos participantes, pois analisou dados
secundarios, ndo sendo necessario nenhum contato com o0s pacientes, nem
intervencgdes. O banco de dados ndo tem nome e enderego dos participantes e foram
manuseados apenas pela equipe da pesquisa. A publicacado dos resultados sera feita
apenas com dados consolidados (tabelas, quadros e graficos). Os resultados da
pesquisa estardo a disposicao para toda a comunidade quando finalizada.
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Os resultados poderao beneficiar a comunidade geral através da divulgagéo do
perfil epidemiolégico que possa contribuir com o desenvolvimento de agdes de

promog¢ao da saude no estimulo a novas pesquisas relacionadas ao tema.

5 RESULTADOS

5.1 CARACTERIZAGCAO DAS NOTIFICACOES DE MENINGITES NO BRASIL

Das 9083 fichas de notificagao obtidas no SINAN de adolescentes entre 11 e
14 anos, referentes ao periodo de 2015 a 2023 para os casos de DM ou outras
meningites, trés foram excluidos por dados omissos (Campo 2), totalizando 9080.

A Tabela 1 mostra que entre os casos notificados, a maioria foi definida como
outras meningites (89,0%) e se referiam a pessoas do sexo masculino (59,3%).
Referente a idade, nota-se que os percentuais estavam bem distribuidos, contudo,

predominaram pessoas de 11 anos (27,2%).

Tabela 1 — Distribuicdo de frequéncias das notificagdes de doengca meningocdcica
invasiva ou outras meningites entre adolescentes de 11 a 14 anos,
sequndo definicdo do caso, sexo e idade (n = 9080). Brasil, 2015-2023.

Variaveis n %
Definigdo do caso
Doenga meningocdcica 1001 11,0
Outras meningites 8079 89,0
Sexo
Masculino 5385 59,3
Feminino 3695 40,7
Idade (anos completos)
11 2474 27,2
12 2336 25,7
13 2115 23,3
14 2155 23,7

Fonte: Fichas de notificagdo do SINAN, 2015-2023.

No periodo considerado, o maior e menor numero de notificagbes ocorreram
em 2017 e 2021, respectivamente. Durante os anos 2020 e 2021 ocorreu uma
diminuicao expressiva no numero de notificagdes (Tabela 2). Nesse contexto, cabe
ressaltar que 2020 e 2021 foram marcados pelo isolamento social e 0 uso de
mascaras, medidas impostas devido a pandemia da Covid-19.
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Tabela 2 — Distribuicdo de frequéncias das notificagdes de doenga meningocdcica
invasiva ou outras meningites entre adolescentes de 11 a 14 anos,

segundo 0 ano gn = 90802. Brasil, 2015-2023.

Casos notificados de DM ou outras meningites

Periodo (ano)

n %
2015 1282 14,1
2016 1124 12,4
2017 1390 15,3
2018 1189 13,1
2019 1173 12,9
2020 506 5,6
2021 457 5,0
2022 852 9,4
2023 1110 12,2
Total 9080 100

Fonte: Fichas de notificacdo do SINAN, 2015-2023.
Nota: DM - Doenga Meningocdcica

Apesar de 11% (1001) casos serem identificados na ficha como doenca
meningocadcica, somente 498 receberam diagndstico especifico de meningococcemia,
meningite meningocdcica e meningite meningocdcica com meningococcemia (cédigos

1, 2 e 3 do Campo 51 da ficha de notificagédo) (Figura 2).
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Figura 2 — Fluxograma de casos notificados como doenga meningocdcica e outras
meningites e casos classificados como confirmados e descartados em
adolescentes de 11 a 14 anos. Brasil, 2015-2023.

9083 casos (2015-2023) |—| 3 casos omissos (Campo 2)

l

9080 casos (2015-2023)

L L 4

1001 casos = Doenca Meningococica 8079 casos = Outras meningites
(Campo 2) (Campo 2)
558 casos confimados 4986 casos confirnados
338 casos descartados 2721 casos descartados
105 omissos ou codigo invalido 372 casos omissos ou codigo invalido
(Campo 50) {Campo 50)
443 casos excluidos = descartados, 3093 casos excluidos = descartados,
omissos ou codigo invalido (Campo 50) omissos ou codigo invalido (Campo 50)

5544 casos confirmados (Campo 50)

l

498 casos = meningococemia, meningite meningocdcica e meningite meningocdcica com
meningococemia (Campo 51)
5054 casos = outras meningites (Campao 51)
3531 casos = omissos (Campo 51)

266 casos sem classificacdo de
sorogrupo

498 casos (Campo 51)

232 casos com classificacdo de
sorogrupo

Fonte: Fichas de notificacdo do SINAN, 2015-2023.

Em relagdo ao campo 50, dos 5544 casos confirmados, 4671 evoluiram para

alta, 355 para 6bito por meningite, 65 para 6bito por outra causa e 151 dado como
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ignorado. De 3059 casos descartados, 2568 evoluiram para alta, nenhuma apresentou
obito por meningite, 157 notificou 6bito por outra causa, 107 permaneceu com

desfecho ignorado e 227 permaneceram com dados omissos (Figura 3).

Figura 3 — Fluxograma de casos notificados de Meningites classificados por desfecho
em adolescentes de 11 a 14 anos entre 2015-2023. Brasil, 2015-2023.

9083 casos (2015-2023) —{ 3 casos omissos (Campo 2)

l

9080 casos (2015-2023)

!

Campo 50 Campo 50 Campo 50
5544 casos confirmados 477 casos omissos 3059 casos descartados
C 58
(Campo 58) (Campo 38)

2568 casos = alta
0 casos = obito por meningite
157 casos = obito por outra causa
107 casos = ignorado
227 casos = omissos

4671 casos = alta
355 casos = obito por meningite
65 casos = obito por outra casusa
151 casos = ignorado

Fonte: Fichas de notificagdo do SINAN, 2015-2023.

Em relacdo a evolucdo dos 498 casos de interesse, verificou-se que 373
(74,9%) receberam alta, 73 (14,7%) faleceram por meningite e 03 (0,6%) morreram
por outras causas. Ainda, cabe destacar que o campo 58 (evolugdo do caso)
apresentou 17 (3,4%) dos casos como ignorados e 32 (6,4%) de dados omissos.

No periodo considerado, verificou-se que desde 2015 as notificagcdes sofreram
reducgao, sendo 2020 o ano com menor numero de casos (2,2%). O maior numero de
casos de DMI se evidenciou em 2015, sendo o maior quantitativo para

meningococcemia (28,2%), conforme a Tabela 3.
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Tabela 3 — Distribuicdo de frequéncias das notificagdes de doenga meningocdcica
invasiva entre pessoas de 11 a 14 anos, segundo o ano (n = 498). Brasil,

2015-2023.
Meningite
Meningococcemia M_eningi’te_ meningococica Total
Anos meningocoécica com
meningococcemia
n % n % n % n %

2015 33 28,2 51 20,0 26 20,6 110 22,1
2016 21 17,9 47 18,4 25 19,8 93 18,7
2017 22 18,8 42 16,5 24 19,0 88 17,7
2018 13 11,1 44 17,3 17 13,5 74 149
2019 11 9,4 39 15,3 14 11,1 64 12,9
2020 5 4,3 5 2,0 1 0,8 11 2,2
2021 2 1,7 7 2,7 3 2,4 12 24
2022 4 3,4 12 4,7 9 71 27 50
2023 6 51 8 3,1 7 5,6 21 4,2
Total 117 100 255 100 126 100 498 100

Fonte: Fichas de notificacdo do SINAN, 2015-2023.

Segundo as regides e Unidades da Federagao do pais, constatou-se que houve

predominio dos casos no Sudeste (46,4%), seguido por Nordeste (20,5%), Sul

(16,3%), Norte (10,6%) e Centro-Oeste (6,2%) (Tabela 4).

O maior numero de casos na regiao Sudeste é explicado por ser a area mais

densamente povoada, com Sao Paulo responsavel por 57,1% das notificacbes. Na

regido Norte, o estado do Para obteve o maior numero de notificagdes (47,2%) e, no

Nordeste, foi Pernambuco (24,5%). No Sul, os casos predominaram no Rio Grande

do Sul (58,0%), ja no Centro-Oeste, o percentual se igualou entre Distrito Federal e

Mato Grosso (19,4%, cada), embora o maior quantitativo tenha sido em Goias (48,4%)
(Tabela 4).



Tabela 4 — Distribuigao de frequéncias das notificagdes de doenga meningocdcica invasiva entre pessoas de 11 a 14
anos, segundo regides e unidades da federagéo (n = 498). Brasil, 2015-2023.

s Meningite
. . . Meningite . e
‘o Unidades da Meningococcemia . . meningocécica com Total
Regides - meningococica . .
Federagcao meningococcemia
n % n % n % n %
Rondénia 0 0 1 3,8 0 0 1 1,9
Acre 3 23,1 2 7,7 0 0 5 9,4
Amazonas 5 38,5 4 15,4 6 42,9 15 28,3
Norte Roraima 0 0 0 0 1 7.1 1 1,9
Para 5 38,5 13 50,0 7 50,0 25 47,2
Amapa 0 0 1 3,8 0 0 1 1,9
Tocantins 0 0 5 19,2 0 0 5 94
Total Norte 13 100 26 100 14 100 53 100
Maranhao 2 10,0 5 9,1 2 7,4 9 8,8
Piaui 2 10,0 6 10,9 2 7,4 10 9,8
Ceara 6 30,0 10 18,2 5 18,5 21 20,6
Rio Grande do Norte 3 15,0 0 0 1 3,7 4 3,9
Nordeste Paraiba 1 5,0 1 1,8 0 0 2 2,0
Pernambuco 2 10,0 15 27,3 8 29,6 25 245
Alagoas 2 10,0 2 3,6 3 11,1 7 6,9
Sergipe 1 5,0 1 1,8 1 3,7 3 2,9
Bahia 1 5,0 15 27,3 5 18,5 21 20,6
Total Nordeste 20 100 55 100 27 100 102 100
Sudeste Minas Gerais 13 18,6 10 10,4 5 7,7 28 12,1
Espirito Santo 0 0 2 2,1 0 0 2 0,9
Rio de Janeiro 24 34,3 27 28,1 18 27,7 69 299



Meningite Meningite

o Unidades da Meningococcemia . . . meningocécica com Total
Regides - meningocodcica . .
Federagao meningococcemia
n % n % n % n %

Sao Paulo 33 47,1 57 59,4 42 64,6 132 571

Total Sudeste 70 100 96 100 65 100 231 100

Parana 1 8,3 9 17,6 7 38,9 17 21,0

Sul Santa Catarina 2 16,7 13 25,5 2 11,1 17 21,0

Rio Grande do Sul 9 75,0 29 56,9 9 50,0 47 58,0

Total Sul 12 100 51 100 18 100 81 100

Mato Grosso do Sul 0 0 4 14,8 0 0 4 12,9

Centro- Mato Grosso 0 0 6 22,2 0 0 6 19,4

Oeste Goias 2 100 12 44 4 1 50,0 15 48,4

Distrito Federal 0 0 5 18,5 1 50,0 6 19,4

Total Centro-Oeste 2 100 27 100 2 100 31 100

Total Todas 117 100 255 100 126 100 498 100

Fonte: Fichas de notificagdo do SINAN, 2015-2023.
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Quanto aos dados de critérios de confirmagdo diagndstica, dentre as 498
notificagdes, o método de PCR (32,9%) e cultura (21,5%) foram os mais utilizados.

Destaca-se que 2,8% dos casos estavam como omissos para o Campo 52 (Tabela 5).

Tabela 5 — Distribuigao de frequéncias das notificagbes de meningite meningocacica
e/ou meningococcemia, segundo o critério de confirmacao diagndstica

(n =498). Brasil, 2015-2023.

Critério de confirmagao diagnéstica n %

Cultura 107 21,5
CIE 3 0,6
Aglutinacao em latex 55 11,0
Clinico 74 14,9
Bacterioscopia 52 10,4
Clinico Epidemiolégico 13 2,6
PCR 164 32,9
Outros 16 3,2
*Omissos no sistema 14 2,8
Total 498 100

Fonte: Fichas de notificacdo do SINAN, 2015-2023.
Notas: CIE — Contraimunoeletroforese; PCR - Reagdo em Cadeia da Polimerase.

Nas regides Norte e Centro-Oeste, 28,8% e 50,0% dos casos foram
confirmados pelo método de cultura, respectivamente. Por outro lado, o PCR foi o
mais utilizado para constatagao de 29,0% dos casos no Nordeste, 42,8% no Sudeste
e 33,8% no Sul (Tabela 6).

Tabela 6 - Distribuicdo de frequéncias das notificagdes de doenga meningocdcica
invasiva, segundo o critério de confirmacdo diagndstica por regides

brasileiras Sn = 4982. Brasil, 2015-2023.

Critério d Regides

c:n?i?rz a ; 50 Norte Nordeste Sudeste Sul Cg:;rt':- Total
diagnostica % n % n % n % n % n %
Cultura 15 288 15 16,1 38 16,6 24 30,0 15 50,0 107 22,1
CIE 1 1,9 O 0 2 09 O 0 0 0 3 0,6
Aglutinagao 4 77 9 97 19 83 20 250 3 10 55 11,4
em latex

Clinico 7 135 16 172 47 20,5 4 5,0 0 0 74 15,3
Bacterioscopia 11 212 19 204 15 6,5 4 5,0 3 10,0 52 10,7
Clinico 3 5,8 1 1,1 6 26 O 0 3 10,0 13 27
Epidemioldgico

PCR 6 115 27 290 98 428 27 338 6 20,0 164 33,9
Outros 5 96 6 65 4 1,7 1 1,3 0 0 16 3,3
Total 52 100 93 100 229 100 80 100 30 100 484* 100

Fonte: Fichas de notificacdo do SINAN, 2015-2023.
Nota: * 14 casos omissos no Campo 52 nao considerados na analise.
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Entre as 498 notificagdes confirmadas de DMI, apenas 232 casos receberam
classificagao de sorogrupos. Foram notificados os sorogrupos: B, C, W e Y. Sendo o
tipo predominante o C (71,1%), seguido por B (20,3%), W (6,0%) e por fim, Y (1,2%)
(Figura 2).

Quando considerados os casos soroagrupados por ano, o tipo C predominou
em todo o periodo, exceto em 2023, no qual ndo houve nenhuma ocorréncia. A taxa
de incidéncia para o tipo C em 2015 foi de 3,6 casos/1.000.000 pessoas com 11 a 14
anos, a maior registrada em todo o periodo. Foi notavel a redugéo dos casos em 2020
e 2021, inclusive do sorogrupo C, que vinha liderando as estatisticas nos anos
anteriores, principalmente no ano de 2015. O sorogrupo menos registrado em todo o
periodo foi o tipo Y, inclusive, houve anos em que nao foram detectados nenhum caso
(2014, 2018, 2020, 2021 e 2022) (Grafico 2).

Grafico 2 — Taxa de incidéncia de meningococcemia, meningite meningocécica e
meningite meningococica com meningococcemia, segundo a
classificagao dos sorogrupos por ano (n = 232). Brasil, 2015-2023
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Fonte: Fichas de notificacdo do SINAN e IBGE.

O Grafico 3 mostra que foram identificados os sorogrupos C e W em todas as
regides brasileiras. A maiores taxas de incidéncia foram para o tipo C na regiao Sul
(3,16 casos/1 milhdao de pessoas com 11 a 14 anos) e Sudeste (2,21 casos/1 milhdo
de pessoas com 11 a 14 anos).

Entre 2015 e 2023 nao houve registro do sorogrupo B e Y no Norte, inclusive

essa foi a regido com menor numero de casos. Por outro lado, o sorogrupo Y foi
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notificado somente no Sudeste e Sul, sendo o tipo menos encontrado em todas as

regides (Grafico 3).

Grafico 3 — Taxa de incidéncia de doenga meningocécica invasiva, segundo a
classificagao dos sorogrupos por regiao (n = 232). Brasil, 2015-2023.
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Fonte: Fichas de notificagdo do SINAN e IBGE.

Quanto as taxas de incidéncia de DMI em adolescentes no Brasil e regides,
verificou-se que houve redugao expressiva a partir de 2020. Na regido Norte, observa-
se uma diminuicao nas taxas de incidéncia passando de 0,99 casos/100 mil pessoas
de 11 a 14 anos em 2015 para 0,17/100 mil pessoas em 2023. No Nordeste, a reducao
no mesmo periodo foi de 0,52 para 0,21. A regido Sudeste apresentou forte queda
nas taxas de incidéncia no periodo de 2015 (1,10 casos/100 mil pessoas) a 2020
(0,15/100 mil pessoas), com estabilizagao do quadro entre 2021 e 2023 (Gréafico 4).

As taxas de incidéncia na regidao Sul resultaram em uma apresentacao grafica
irregular no periodo avaliado, oscilando entre 1,35 casos/100 mil pessoas em 2017 e
0,19/100 mil pessoas em 2023. Cabe destacar que a regido Sul ndo registrou nenhum
caso notificado em 2020 e 2021. Por fim, a regiao Centro-Oeste apresentou uma baixa
taxa de incidéncia em 2015 (0,71 casos/100 mil pessoas), um pico em 2017 (1,02
casos/100 mil pessoas), até zerar em 2021 e 2023 (Grafico 4).

Ressalta-se o inicio da vacinacdo com a MenC em 2017 nos adolescentes de
11 a 12 anos, e a introdugao da vacina MenACWY nos adolescentes de 11 a 12 anos
em substituicdo a MenC com ampliagao da faixa etaria para adolescentes de 11 a 14
anos em 2022.
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de 11 a 14 anos, entre 2015 e 2023, segundo as regides brasileiras (n

498). Brasil, 2015-2023.

Grafico 4 - Taxa de incidéncia de doenga meningocdcica invasiva em adolescentes
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Fonte: Fichas de notificagdo do SINAN e IBGE.
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As taxas de letalidade dos casos de DMI apresentaram conformacgdes
distintas por ano e regides. No Norte, a taxa de letalidade aumentou significativamente
em 2021 quando comparada aos anos anteriores e a 2023, no qual ndo houve nenhum
obito. No Nordeste, a média de letalidade foi de 12,75%, destacando-se como
segundo lugar no numero de casos de DMI e, terceiro lugar no registro de obitos
(Grafico 5).

No Sudeste, as taxas de letalidade registradas foram altas, principalmente em
2022 (25,00%) e 2023 (22,22%), com média no periodo avaliado de 15,40%. Em
contrapartida, a regido Sul ndo registrou nenhum caso notificado em 2020 e 2021,
porém, apresentou alta taxa de letalidade nos anos seguintes (33,33% em 2022 e
2023). No Centro-Oeste, o grafico de letalidade apresenta a taxa de apenas um 6bito

em 10 casos, registrado em 2017 (Grafico 5).
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Grafico 5 - Taxa de letalidade da doenga meningocdcica invasiva em adolescentes de
11 a 14 anos, segundo as regides brasileiras (n = 498). Brasil, 2015-2023.
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Fonte: Fichas de notificagdo do SINAN e IBGE.

As taxas de mortalidade nas cinco regides brasileiras sofreram um declinio a
partir de 2016. A regiao Sudeste apresentou baixas taxas a partir de 2019. A regiao
Norte mostrou um tragado irregular com taxas maiores em 2015 e 2021, zerando em

2016, 2020 e 2023. O Centro-Oeste se destacou com apenas um 6bito registrado no
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ano de 2017. A regidao Sul apresentou oscilagdo entre altas e baixas taxas de

mortalidade, até zerar em 2020 e 2021 (Gréfico 6).

Grafico 6 - Taxa de mortalidade de doenga meningocdcica invasiva em adolescentes

de 11 a 14 anos por ano e regido (n = 498). Brasil, 2015-2023.
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5.2 COBERTURA VACINAL

Desde 2020, ano de introdugdo da vacina MenACWY, foram aplicadas
7.115.595 doses da vacina em adolescentes de 11 a 14 anos, sendo a regido Sul com
maior cobertura vacinal no pais (22,33% em 2023), considerado muito abaixo do
preconizado para o pais, que é acima de 95%.

A regido Sul apresenta maior média de cobertura vacinal (19,23%), seguida
da regido Sudeste (15,72%) e Centro-Oeste (15,56%). Apesar da regidao Sudeste
aplicar o maior numero de vacinas, a sua cobertura vacinal fica abaixo da regiéo
Sul. Em 2023 observa-se um aumento na cobertura vacinal de todo pais. Contudo,
considerando o numero de doses aplicadas informadas no SI-PNI, DATASUS e o
censo do IBGE para a populacao adolescente no periodo estudado, encontra-se

entre 15-20% no Brasil. Considerado muito abaixo (Grafico 7).

Grafico 7 — Cobertura vacinal de MenACWY em adolescentes de 11 a 14 anos,
segundo as regides brasileiras. Brasil, 2020-2023.

25,00

10,00
0,00

Sudeste Norte Nordeste Centro-Oeste

N
o
o
s}

-
(&)
o
o

Cobertura vacinal

o

m2020 m2021 =m2022 m2023

Fonte: SI-PNI/ DATASUS/ IBGE.

5.3 ANALISE DE SERIE TEMPORAL

No periodo entre 2015 e 2023, foram notificados 498 casos novos de DMI nesta
faixa etaria no pais, sendo que o ano de 2020 apresentou o menor registro, com 11
novos casos, € 0 ano de 2015 com o maior numero de casos no periodo considerado,
com 110 casos. No periodo, a média de casos foi de 55,33, com mediana de 64,00 e
desvio padrao de 38,47. Quando se considera a incidéncia de casos notificados por



66

1.000.000 de habitantes, o ano de 2020 apresentou o menor registro, com 0,92 novos
casos por 1.000.000 habitantes, e o ano de 2023 um aumento na incidéncia de casos

por 1.000.000 habitantes no periodo considerado, com 8,54 casos por 1.000.000.

Tabela 7 - Analise da tendéncia da incidéncia de doenga meningocaocica
invasiva em adolescentes de 11 a 14 anos em cada segmento
temporal, com suas respectivas taxas de variagbes percentuais
anuais. Brasil, 2020-2023.

Variavel APC % (IC) P
Segmento 1
2015 - 2018 -6,04(-19,34 — 38,26) 0,73
Segmento 2
2018 - 2021 -49,44(-57,17 — -38,48) < 0,001
Segmento 3
2021 - 2023 73,01(16,67 — 129,78) 0,005

APC: variagéo percentual anual
IC: intervalo de confianga de 95 %.
P: probabilidade sob Ho.

A Tabela 7 e o Grafico 8 apresentam o resultado da analise de tendéncia da
incidéncia de DMI /1.000.000 habitantes no periodo entre 2015 e 2023, obtida
utilizando-se o aplicativo Jointpoint Regression Program®. Foi utilizado a proporgao
de casos por 1 milhdo de habitantes para melhor visualizagao do grafico. Como pode
ser observado nas respectivas figura e tabela, identificou-se um ponto de inflexao no

ano de 2018 e outro, em 2021, definindo trés segmentos:

a) no primeiro segmento, no periodo entre 2015 e 2018, embora tenha havido
um decréscimo na incidéncia de casos de DMI/1.000.000, com uma variagao
percentual anual de -6,04% (APC = -6,04, P = 0,73), tal redugao nao foi, no

entanto, estatisticamente significativa;

b) no segundo segmento, entre 2018 e 2021, ocorreu um decréscimo
estatisticamente significativo na incidéncia de casos de DMI /1.000.000, com
uma variagao percentual anual de -49,44 % (APC =-49,44, P < 0,001);

c) no terceiro segmento, entre 2021 e 2023, ocorreu uma inversao na tendéncia
da evolugcdo de casos, caracterizada por um acréscimo estatisticamente
significativo na incidéncia de DMI /1.000.000, com uma variagao percentual
anual de 73,01 % (APC = +73,01, P = 0,005).
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Pode-se afirmar que, no periodo considerado, com base nos dados de
notificacdo registrados, houve uma reducédo consistente e estatisticamente
significativa (entre 2018 e 2021) na incidéncia de casos de DMI no pais, mas, a partir
de 2021, ocorreu uma inversao nessa tendéncia até 2023, porém em um patamar bem

inferior ao inicio da série historica.

Grafico 8 - Tendéncia de incidéncia de doenga meningocdcica invasiva/1.000.000
habitantes em trés segmentos temporais distintos, entre 2015 e 2023.
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* Indicates that the Annual Percent Change (APC) is significantly different from zero at the alpha = 0.05 level,
Final Selected Model: 2 Joinpoints.

Ao analisar a tendéncia temporal por regides no Brasil (Grafico 9), pode-se
observar que em todas as regides, houve uma reducao estatisticamente significativa
entre 2015 e 2021 na incidéncia de DMI /1.000.000, com exceg¢ao da regidao Nordeste
que apresentou uma inversdo na tendéncia, com acréscimo estatisticamente
significativo da incidéncia em 2022 e 2023, com uma variagao percentual anual de
116,08 % (APC = +116,08, P = 0,005), porém em um patamar bem inferior ao inicio

da série historica.
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Grafico 9 - Tendéncia de incidéncia de doenga meningocdcica invasiva/1.000.000
habitantes em adolescentes de 11 a 14 anos, nas regides do Brasil, entre
2015 e 2023.
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6 DISCUSSAO

As vacinas conjugadas vém ganhando forga e espago no pais, buscando
controlar os casos de DMI, assim como as vacinas pneumocodcicas e anti-
tuberculinicas colaboram na prevenc¢ao de outras meningites. Mas ainda temos um
longo caminho a percorrer para erradicagao das meningites no mundo (GARCIA et.
al, 2022). Varias novas vacinas conjugadas contra sorogrupos especificos estao
sendo testadas e avaliadas pelo mundo e o seu custo e uso em milhdes de criangas
ainda é alto, principalmente para os paises ainda nao desenvolvidos ou ainda em
desenvolvimento. O que torna necessario muito esforgo desses paises para alcancar
metas de erradicagao e controle (DI PIETRO et. al, 2022). A decisdo de implementar
uma vacinagdo meningococica especifica depende de muitos fatores, incluindo a
epidemiologia local, as recomendacdes de especialistas, a relagao custo-efetividade
e o impacto orcamental (CHRISTENSEN et al., 2019). Por outro lado, os paises
desenvolvidos vém se aprimorando na elaboragdo de imunizantes cada vez mais
eficazes e estimulando programas de imunizacdo mais eficientes ao combate de
doengas, principalmente contra uma doenca tao grave, de alta letalidade e prevenivel
como a DMI (VILLENA et al., 2023).

A epidemiologia da DMI no mundo reforca a necessidade de vacinas
polivalentes contra todos os principais sorogrupos meningococicos. O
desenvolvimento e licenciamento destas vacinas polivalentes, altamente
imunogénicas e de baixo custo sdo ansiosamente aguardados (PARIKH et al., 2020).
Deve-se lembrar, que as vacinas conjugadas nao so proporcionam protecao direta
aos individuos vacinados, mas, ao impedirem a ocorréncia de transporte, podem
proteger toda a populagdo (protecéo indireta ou de grupo) se for alcangada uma
cobertura vacinal elevada da vacina (CHRISTENSEN et al., 2019).

As baixas coberturas vacinais em adolescentes observadas neste estudo, faz
reavaliar as estratégias utilizadas para se alcangar este publico-alvo, visto o alto custo
de recursos orgamentarios € humanos envolvidos no programa de imunizagao, o que
pode gerar sobras e desperdicio de insumos devido a subutilizacdo dos
imunobiolégicos. O Brasil possui uma grande extensao territorial, o que dificulta a
logistica do Programa Vacinal, mas seus baixos indices de cobertura vacinal da
MenACWY em adolescentes (10% — 33%) em todas as regides, faz refletir sobre a

implementacao de estratégias mais eficazes e abrangentes de conscientizacao deste
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publico-alvo, pais ou responsaveis. O objetivo do Ministério da Saude (BRASIL,
2020c), ao introduzir a MenACWY em 2020 era alcangar cobertura vacinal maior ou
igual a 80% do publico-alvo da vacinagao, que correspondia a 9.621.137 milhdes de
adolescentes.

E fundamental um sistema de vigilancia atento, que permita a monitorizagéo
das tendéncias da doenga, incluindo quaisquer mudangas ou emergéncia de novos
sorogrupos meningocdécicos, assim como, a implementacdo de medidas de controle,
tais como a vacinagdo meningococica para idades e grupos de risco apropriados
(PARIKH et al., 2020). Neste estudo, observou-se que os sorogrupos da DMI nao se
disseminaram largamente pelo pais e nem provocaram grandes surtos ou epidemias,
mostrando uma Vigilancia atenta e um Programa de Imunizagao robusto que impede
a propagacao de doencas infecciosas, apesar da baixa cobertura (BRASIL, 2022b). A
distribuicdo dos sorogrupos no pais, mostra prevaléncia do sorogrupo C seguido dos
sorogrupos B, W e Y, os sorogrupos A, 29E, X e Z nao foram observados no estudo,
o que corresponde com o estudo de Nunes et. al (2021), que mostra a prevaléncia do
sorogrupo C na populagao brasileira entre 2007 e 2018, seguido pelo sorogrupo B e
W. Contudo, este estudo evidencia a soro tipificagdo da N. meningitidis em apenas
46,78% dos casos confirmados, o que evidencia a necessidade de atengdo nas
analises diagnodsticas para um melhor controle da presenga e disseminagao dos
sorogrupos no pais, especialmente em doengas com disponibilidade de
imunobioldgicos para favorecer a avaliagdo do seu impacto.

Quanto a epidemiologia da DMI no pais, este estudo observou redugao das
taxas de incidéncia e mortalidade em adolescentes no Brasil de 2015 a 2023. Os
obitos vém diminuindo, mas a letalidade permanece alta, oscilando entre 9,09% e
33,33% com média de 16,22%. Neste periodo houve a introdugao da MenC em 2017
nos adolescentes de 11 a 12 anos, com acentuada queda da incidéncia em 2019. Em
margo de 2020 aconteceram as restricbes de isolamento social e uso de mascaras
devido a pandemia de Covid-19, coincidindo com o inicio da vacinagao neste mesmo
ano, com a vacina conjugada MenACWY nos adolescentes de 11 a 12 anos em
substituicdo a MenC com ampliacao da faixa etaria para adolescentes de 11 a 14 anos
em 2022, corroborando com uma analise de série temporal do estudo de Nunes et al.
(2021), que mostrou um declinio significativo na incidéncia de DMI devido ao
sorogrupo C no periodo pés-vacinagao (2011-2018) em comparagdo com o periodo

pré-vacinacao de 2007-2009, o que segundo Brasil (2023a), as vacinas conjugadas
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apresentam importante vantagem no controle das doengas por proporcionar protegao
coletiva ao reduzir o estado de portador sadio e deixar de transmitir a bactéria.

Salienta-se que apesar da baixissima cobertura vacinal no pais (15,40%),
podemos observar redugao de 80% das taxas de incidéncia por DMI em adolescentes
no Brasil no periodo de 2015 a 2023, nos graficos 2 a 4, o que condiz com o estudo
de Mbaeyi et al. (2020) nos EUA que mostra uma redugéo de 67,0% na incidéncia da
doenca apdés uma dose do imunizante e de 88,8% apos uma dose de reforco nos
adolescentes de 11 a 15 anos. Quanto a mortalidade, observou-se uma redugao de
72,7% no periodo, contudo a taxa de letalidade manteve-se em torno de 16%,
mostrando uma reducao em relagcéo ao estudo de Presa et al. (2019), que encontrou
uma taxa de letalidade de 20-50% no Brasil entre os anos de 2005 e 2017. A reducéao
destes indices ressalta a importancia de uma vigilancia epidemiologica rigorosa e
eficaz e de agdes imunopreveniveis eficientes que prezem pela elevagao da cobertura
vacinal, pois o éxito verificado com a baixa cobertura indica que resultados de
eliminagdo da circulagao bacteriana dos sorogrupos imunopreveniveis poderiam ser
alcancados.

Neste estudo, também foi avaliado a incidéncia e distribuicdo dos sorogrupos
de DMI na populagao adolescente em nivel regional. Os sorogrupos C e W foram
encontrados em todas as regides do Brasil. Nao houve registro do sorogrupo B na
regido Norte e o sorogrupo Y foi notificado somente nas regides Sul e Sudeste. O
sorogrupo W (o mais letal) foi notificado em todas as regides, com maior incidéncia na
regiao Sul (grafico 1). A incidéncia do sorogrupo C vem diminuindo nos adolescentes
de 11 a 14 anos no Brasil, com importante redu¢cdo em 2020, 2021 e 2023. O que
corrobora com o estudo de Garcia et al. (2022) que mostra redugdes significativas nas
taxas de transmissao transversal de sorogrupos, assim como redugéo da incidéncia e
do risco de DMI causada pelos sorogrupos A, C, W e Y em varios paises com a
utilizacao da MenACWY. O estudo de Presa et al. (2019), uma revisao sistematica de
estudos sobre o perfil epidemiolégico da DMI no Brasil entre 2007 e 2015, nao
encontrou estudos referentes a regidao Norte do Brasil, para possiveis comparagdes e
ou correlagdes. No entanto, na regidao Norte, observa-se um comportamento
semelhante em relagdo as demais regides (Graficos 2 a 4).

O objetivo do presente estudo foi analisar o impacto das doses da vacina Men
ACWY por 5 anos no periodo pré vacinal (2015 a 2019) e 5 anos no periodo pos

vacinal (2020 a 2024), contudo, ndo houve disponibilidade do banco de dados do
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SINAN do ano 2024 em sua totalidade durante a fase de coleta de dados, sendo o
periodo pés vacinal avaliado por apenas 4 anos (2020 a 2023). Outro fator importante
que se deve ressaltar, que no periodo (2015 a 2023), ocorreu a pandemia de Covid-
19 com as restricdes severas de isolamento social e uso de mascaras em 2020 e
2021, o que segundo SANTOS NETO et al. (2019) e GARCIA et al. (2022) sao agdes
que diminuem a transmissibilidade de infecgbes de propagacéo respiratoria. Na
analise de série temporal (grafico 8) e nos graficos de incidéncia da doenga (grafico
5), pode-se observar a reducgéao significativa de casos da DMI, mas sem poder inferir
que tal redugao se deu exclusivamente pela vacinagao, visto que ocorreu todas as
acdes de isolamento decorrentes da pandemia. No entanto, evidencia que a
introdugéo do imunizante nos adolescentes em 2017 e 2020 e o periodo de isolamento
na pandemia foram fatores relevantes na diminuicdo de casos, sendo necessario
novos estudos em anos posteriores para comparagao. A indisponibilidade do banco
de dados do SINAN do segundo semestre de 2024 e as ag¢des de isolamento social e
uso mascaras devido a Pandemia de COVID-19 em 2020 e 2021 foram fatores
importantes de limitacido do presente estudo.Com a natureza imprevisivel da DMI e
sua expansao global, faz-se necessaria uma vigilancia continua para monitorar a
epidemiologia da doenga em cada regidao do pais, pois um programa robusto de
vigilancia é essencial para a rapida detecgao de surtos e monitoramento de tendéncias
que definem a carga da doenga ao longo do tempo (SANTAYANA et al., 2023; TAHA,
BERKANI, ABITBOL, 2023). O estudo de Santos Neto (2019) descreve uma maior
prevaléncia de portadores assintomaticos de N. meningitidis nas Américas em
adolescentes e adultos jovens, o que justifica alcangar coberturas vacinais
significativas na populagdo adolescente, por estarem associados a elevadas taxas de
colonizagao de nasofaringe e participagao importante na transmissdo do meningococo
na comunidade (BRASIL, 2020c; NUNES et al., 2020). Contudo, os baixos indices de
cobertura vacinal em adolescentes no Brasil, evidenciam a necessidade de adogao
de novas estratégias para atrair este publico-alvo.

No Brasil, espera-se a expansao do calendario nacional para uso da
MenACWY na rede publica também nos menores de 1 ano, assim como o uso da
vacina conjugada contra o sorogrupo B (GARCIA et. al, 2022), como ja usada
rotineiramente em varios paises. Aqui no Brasil ainda disponivel apenas na rede
privada e a um alto custo. Enquanto se espera por uma vacina meningocécica

universal que proporcione cobertura para todos os sorogrupos, as recomendacoes de
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vacinas poderiam ser alinhadas entre os paises para obter calendarios vacinais
homogéneos (DI PIETRO et al., 2022).

Neste estudo foi possivel observar a baixa cobertura do imunizante nos
adolescentes, a fragilidade do preenchimento das notificagbes e de sua
evolugao/conclusdo, a falta de soro tipificacdo dos agentes etiolégicos e da
disponibilidade destas notificagdes para estudo cientificos e para pesquisadores.
Importante que novos estudos e artigos sobre doengas imunopreveniveis e vigilancia
epidemiologica surjam para que se fortalega os programas de imunizagéo,
colaborando no controle e na erradicagcdo de doengas e no surgimento de novas

tecnologias.
7 CONCLUSAO

A vacinagao contra os sorogrupos A, C, W e Y no Brasil, apesar do pequeno
periodo avaliado, apresentou efeitos semelhantes com programas vacinais de outros
paises. A introdugdo da vacina meningococica conjugada diminuiu a incidéncia da
doenga meningococica causada pelos sorogrupos A, C W e Y no Brasil. Embora seja
baixa a cobertura vacinal, ndo houve disseminagdo descontrolada de sorogrupos
pelas regides do pais. Inclusive, ndo houve registro do sorogrupo A no Brasil no
periodo avaliado. No entanto, a medida que o numero de casos e mortes pelos
sorogrupos ACWY caem, o numero de casos pelo sorogrupo B, permanece um risco
importante para a saude publica.

O estudo observou a fragilidade das notificagdes em relagéo a soro tipificagao
do meningococo e alguma incongruéncia no preenchimento dos campos da Ficha de
Notificacdo em relagado a confirmacao e classificagcdo dos casos e muitos campos sem
preenchimento.

A andlise de série temporal evidenciou uma diminuigao significativa dos casos
de doenca meningocdcica invasiva a partir de 2019, porém néao é possivel inferir que
isto ocorreu pela introdugao dos imunizantes MenC em 2017 e MenACWY em 2020
nos adolescentes, ja que nesta mesma época ocorreu as medidas de isolamento
social e uso de mascaras devido a pandemia de COVID-19, sendo necessario estudos
que avaliem o comportamento da DMI por um periodo maior.

Embora os beneficios da vacina sejam conhecidos, podem ser melhorados

através do aumento da cobertura vacinal e da introdugao da vacina para os menores
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de 5 anos, inclusive protecédo contra o sorogrupo B. Recomenda-se estudos futuros

para avaliar o impacto dos seus efeitos na carga da doencga no pais.
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ANEXOS

Ficha de notificacdo de Meningites

Republica Federativa do Brasil SINAN
Ministério da Saude SISTEMA DE INFORMAGAO DE AGRAVOS DE NOTIFICACAO N°
FICHA DE INVESTIGAGAO MENINGITE
[ CASO SUSPEITO: Crianca acima de nove meses e/ou adulto com febre, cefaléia, vomitos, rigidez de nuca, outros sinais de
iritacao meningea (Kernig e Brudzinski), convulsao, sufusoes hemorragicas (petéguias) e torpor.
| Criancas abaixo de nove meses observar também irritabilidade (choro persistente) ou abaulamento de fontanela.
Tipo de Notificagao
1t ¢ 2 - Individual J
g |2 Agavoldoenca - GITE 1 - DOENCA MENINGOCOCICA Cadigo fCle)‘ 3 | Data da Notificacao
£ 2 - OUTRAS MENINGITES G03.9 | Ll
<]
‘5 ‘4 UF ‘Ls | Municipio de Notificagao Cadigo (IBGE) J
]
A | 1
Lﬁ Unidade de Satde (ou outra fonte notificadora) Cadigo JT |Data dos F'I"ImEII"GS Slntomas J
L I R g
8 | Nome do Paciente g | Data de Nascimento
3 { J L [ J
g |10/ (ou) Idade 27D (|11] Sexou- wascuino 12:Gf?at§$fm 2-2Trimesre  3-3"Trimestre 13| Raga/Cor
= 3- Mes f_'.;ﬁ;':c"r:,n 4- Idade gestacional ignorada  5-Ndo  6- Ndo se aplica I-Branca  2-Preta 3-Amarela
'5 _ 4- Ano G-lgriarads 4-Parda S-indigena 8- ignorado
14/ Escolaridade
'E. D-Anallabeta  1-1" a 4* série incompleta do EF (antigo primario ou 1° ?lau] 2-4" série eompleta do EF (antigo primario ou 1° grau)
ik 3-5" & 8" serie incompleta do EF (antigo ginasio ou 17 grau)  4-Ensino Tundamental completo (antigo gindsio ou 1° grau)  5-Ensine medio incompleto (antigo colegial ou 2° grau )
% l B-Ensino madio completo (anljgn mlagnal ou 2 orau ) 7-Educacao superior wnmmplem B-Educacao superior cnmplm 9| Igmrado 10- Nao se aplica J
-} B
z |15 Numero do Cartdao SUS Es Mome da mae J
S I IJ
17|UF rs' Municipio de Residencia Cadigo (IBGE) fg Distrito J
| L 11 ] |
E 20 Bairro Logradouro (rua, avenida,...) Cadigo
£ ‘ [ 1
% (|22 Numero (|23 Complemento (apto., casa, ...) 24 Geo campo 1
s Co ) l J
= G 2
3 r5 €0 campo Jtza Ponto de Referencia J 27 CEP
4| _ L L
8 (DDD) Telefone 29 10”51 _Urbana 2 - Rural 30| Pais (se residente fora do Brasil)
L 3 - Periurbana 9 - Ignorado
Dados Complementares do Caso
31/ Data da Investigacao 32 Ocupacao
[ J t J
33| Vacinagao N® Doses Data da Ultima Dose N°® Doses Data da Ultima Dose
Polissacaridica| | | | | | | | | | ) | [vipice NI R
1-Sim A . Hemadfilo
2 - Nao Polissacaridica| | T (etravatente| | L 1
2 9 - Ignorado ) ou Hib)
2 ConJlugada | L | | | I J Pneumococo L I | J
o meningo C | | | L[]
- BCG L b b 11 Mowa NN
;;‘ 34: Doencas Pré-existentes 1-Sim 2-Nao 9 -Ignorado
AIDS/HIV + | Outras Doencas Imunodepressoras IRA Tuberculose
- Traumatismo || Infeccao Hospitalar | outro
< 35_ Contato com Caso Suspeito ou Confirmado de Meningite (até 15 dias antes do inicio dos sintomas)
1 - Domicilio 2 - Vizinhanga 3 - Trabalho 4 - Creche/Escola
5 - Posto de Saude/Hospital 6 - Outro Estado/Municipio 7 - Sem Historia de Contato 8 - Outro pais 9 - Ignorado
- J
36 Nome do Contato FT (DDD) Telefone J
L J | L1 1
38 Endereco do contato (Rua, Av., Apto., Bairro, Localidade, etc) 39 Caso Secundério
S JL 1-Sim 2-Nio 9- Ignoradcl J
‘5 E 40 Sinais & Sintomas || cefalgia Vomitos Rigidez de Nuca | | gg?gﬁ;ﬁg}g | Petequias/Sufusées Hemorragicas
5.‘5 1-Sim 2-Nao 9 -Ignorado Febre Convulsées Kernig/Brudzinski Coma Outras
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£ | 41 Ocorreu Hospitalizacdo | | | 42 Data da Internacao |43/ UF (44| Municipio do Hospital Cadigo (IBGE)
2 h.sm 2. Nao a-lgno'radoﬂ A | L ‘ L1111 J
E rs Nome do Hospital Cadigo J
L= ‘ I I
146/ Pungao Lombar 47| Data da Puncao 48 Aspecto do Liguor
L ) ~ J L { 1-Limpido 2 - Purulento 3 - Hemaorragico J
1-Sim 2-Nao 9 - Ignorado | | ‘ | | 4 - Turvo 5 - Xantocromico 6 - Outro 9 - Ignorado
49 Resultados Laboratoriais
Cultura CIE PCR
2 || Liguor Liquor ‘ | Liquor
E; Lesao Petequial Sangue/Soro ‘ | Lesao Petequial
=
3 || Sangue/Soro Aglutinacao pelo Latex SanguefSoro
=]
Z || Escarro Liguor | Escarro
'E Bacterioscopia Sangus/Soro | |
Liquor Isolamento Viral
Lesao Petequial Liquor |
Sangue/Soro Fezes |
J
Escarro
50 Classificacao do 51 Se Confirmado, Especifique
4 Caso [
E" 1 - Meningococemia 6 - Meningite nao especificada
Ej 2 - Meningite Meningococica 7 - Meningite Asséptica
E ; g‘;zgﬁ:ﬂg 3- Men?ng:n:e Meningocdcica com Meningococemia 8 - Menfng?te de outra etiologia
5] 4 - Meningite Tuberculosa 9 - Meningite por Hemdfilo
'§ 5 - Meningite por outras bactérias 10 - Meningite por Pneumococos
g 52| Critério de Confirmacao R )
= 1 - Cultura 4 - Clinico 7 - Clinico-epidemiologico 53 Se N. meningiditis especificar sorogrupo
E 2-CIE 5 - Bacterioscopia 8 - Isolamento viral
5 3-Ag Latex 6. Quimiocitologico 9 - PCR
do liquor 10 - Outros |
. . _— 1 Doenga Relacionada ao
< | 54 Numero de Realizada Quimioprofilaxia dos . .
g .E Comunicantes | 122 Comunicantes? 56 Se sim, Data ‘ Trabalho ; . arn
t - Nao
go L | J L 1-Sim 2-Nao 9 - Ignorado J RN J 9 - Ignorado
i 58 Evolucdo do Caso || ;59 Data da Evolucao 60 Data do Encerramento
- Alta - Obito por meningite
S 1-Alt 2 - Obito por meningt { ﬂ J
S 3 - Obito por outra causa 9 - Ignorado | | | | | | | | | .

Informacdes complementares e observacoes

Exame Quimiocitolégico

Hemacias

Newotios [ ] %
[ Im

Eosindfilos :l %
Poeinas [ | mg

Glicose

mm? Leucdcitos :I mm3

—

Cloreto

Observacoes Adicionais

Municipio/Unidade de Saude

i

Cad. da Unid. de Saude

JLIIJIIIJ

E Nome

=

J L Fungao

JL Assinatura

J
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