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Artigo Original
Surto de Doenga Meningocécica no Municipio de Estrela D'Oeste-SP, Setembro
de 2006: da Investigagao ao Controle.

Meningitis Outbreak in the City of Estrela D'Oeste-SP, September, 20006: from
Investigation to Control

Fernandes, F.C.", Carvalhanas, T.R.M.P.2 Barbosa, H.A.2 Sato, H.K.3, Reina, M.C.F.P’, Ferreira, E.R.", Moro, E.C.R.°,
Neto, J.M.P?, Cortez, M.G.°, Cruz, S.R.A.°

'EPISUS/SES/SP, °Diviséo de Doengas de Transmissdo Respiratéria/CVE/CCD/SES/SP, *Diviséo de
Imunizagdo/CVE/CCD/SES-SP, ‘VE/Dire¢édo Regional de Saude-DIR XXII - Sdo José do Rio Preto/SP,
°V.E. Municipio de Estrela D'Oeste, °V.E. Nucleo de Jales

Resumo

A doenca meningococica (DM) é uma moléstia infecciosa aguda de
expressiva relevancia em saude publica, devido ao seu potencial epidémico,
a elevada morbi-mortalidade e ao percentual significativo de sequelas. Em
setembro de 2006, o Municipio de Estrela D'Oeste, Sdo Paulo confirmou a
ocorréncia de 3 casos de DM e letalidade de 66,7%. Os casos foram soro-
grupados e todos identificados como meningococo do sorogrupo C. O
objetivo da investigacao foi caracterizar e confirmar a ocorréncia do surto da
doencga na regido. A investigacao dos casos foi realizada a partir da analise
de bancos de dados, de fichas epidemioldgicas de notificagao/investigacao,
de fichas de atendimento hospitalar e dos exames processados e de entre-
vistas com os médicos, casos suspeitos, contatos e familiares. Para inclusao
no presente surto foram utilizadas as seguintes definicbes de casos: caso
suspeito: todo paciente com sinais e/ou sintomas de meningite aguda, isto é,
febre alta, vémitos, cefaléia intensa, rigidez de nuca ou abaulamento de
fontanela; com ou sem toxemia (sonoléncia e/ou torpor e/ou irritacao) e
lesbes cutaneas (petéquias ou purpuras) residente ou que se deslocou para
o Municipio de Estrela D'Oeste, no més de setembro de 2006. Caso confir-
mado: caso suspeito com critério de confirmagao laboratorial e/ou necropsia.
Na ocasiao, foi confirmado um surto de DM no Municipio de Estrela D'Oeste,
com trés casos e dois 6bitos, desenvolvido em curso rapido e progressivo e
com identificagdo do meningococo sorogrupo C nos trés casos, o que esta de
acordo com a atual prevaléncia do sorogrupo C no Estado de Sao Paulo. As
medidas de controle, quimioprofilaxia e vacinacao, foram realizadas de
forma criteriosa e oportuna. A investigacdo permitiu a descricao clinica e
epidemioldgica dos casos, com a confirmacédo de surto e a efetivagao
oportuna das agdes de prevencao e controle.

Palavras-chave: doen¢ca meningocdcica, investigagao de surto, medidas de
prevencgao e controle, vacinacao.

Abstract

Meningococcic disease (DM) is a severe infectious disease of expressive
relevance in public health, due to the epidemical potential, the high morbid-
mortality and the significant percentage of sequels this hazard presents. In
September, 2006, the city of Estrela D'Oeste/Sao Paulo confirmed the
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occurrence of three cases of DM, with a lethality of 66,7%. All cases were
serogrouped and all were identified as being caused by serogroup C menin-
gococcus. The objective of this investigation was to characterize and to
confirm the occurrence of an outbreak of the disease in the region. Case
investigation was performed with the analysis of databanks, of epidemiologi-
cal reporting/investigation charts, of hospital consults sheets and of proces-
sed exams and interviews with the physicians, suspicious cases and their
families. In order to be included in this outbreak, the following case definitions
were adopted: suspicious case: all patients with signs or symptoms of acute
meningitis, e.g. high fever, vomiting, intense headache, rigidity of the nape or
raising of the fontanelle, with or without toxemia (somnolence and/or torpor
and/or irritation) and skin lesions (petechiae or purpura), living or coming to
the city of Estrela D'Oeste during the month of September of 2006. Confirmed
case: a suspicious case with confirmation by laboratorial criteria and/or
necropsy. In the occasion an outbreak of the disease was confirmed in the city
of Estrela D'Oeste, with three cases and one death, evolving in rapid and
progressive course, with the identification of meningococcus of the C sero-
group in the State of Sdo Paulo. Measures of control, chemoprophylaxis and
vaccination were performed judiciously and timely. Investigation allowed the
timely start of preventive and controlling actions.

Key words: meningococcic disease, outbreak investigation, prevention and
control measures, vaccination.

Introducgao

A doenga meningocécica (DM) € uma moléstia
infecciosa aguda de transmissao respiratoria com
grande importancia em saude publica devido ao seu
potencial epidémico, a sua expressiva morbi-
mortalidade e ao seu significativo percentual de
seqlelas."** O seu agente etioldgico é a Neisseria
meningitidis, um diplococo Gram negativo.
Classificam-se em 12 sorogrupos de acordo com
antigenos polissacarideos da capsula, cujos mais
freqUentes sdo os sorogrupos: A, B, C, W135e Y. A
transmissdo direta do meningococo ocorre pelo
contato com goticulas de secreg¢des do trato respira-
tério; ja a transmissao indireta é questionada, pois o
meningococo é extremamente sensivel as variagoes
de temperatura e a dissecacdo. A DM apresenta
sazonalidade com aumento do numero de casos no
inverno, mas pode ocorrer durante todo o ano"**°.

O periodo de incubagao da DM, geralmente, varia
de 2 a 5 dias, enquanto o periodo de transmissibilida-
de persiste até que o meningococo desapareca das
secrecdes nasofaringeas’. Em geral, os meningoco-
cos sensiveis desaparecem dentro de 24 horas
depois de iniciado o tratamento especifico, mas o
estado de portador pode serlongo, até 10 meses’.
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As manifestacgdes clinicas da DM variam desde
formas benignas, caracterizadas por febre e bactere-
mia até quadros muito graves, como a meningococ-
cemia, em que os pacientes podem evoluir para a
morte em poucas horas®.

No Brasil, a DM é endémica e de notificacido
compulséria. O coeficiente médio de incidéncia da
DM foi de 3,28/100.000 habitantes (1994 a 2004) e a
letalidade, no periodo correspondente, foi de 19,4%,
segundo dados do Sinan/SVS/MS(Sistema Nacional
de Agravos Notificaveis, da Secretaria de Vigilancia
em Saude, do Ministério da Saude)’.

No Estado de Sao Paulo, a DM apresentou uma
taxa média de incidéncia dos casos em torno de
4,59/100.000 habitantes nos ultimos dez anos.’
Alguns surtos de DM foram relatados no Estado e
podem estar associados a introdu¢cao de uma nova
cepa virulenta ou a mudancga do sorogrupo circulan-

2,56

te™™".

No dia 11 de setembro de 2006, a Divisdo de
Doencas de Transmissao Respiratéria do Centro de
Vigilancia Epidemiologica “Prof. Alexandre Vranjac” e
da Secretaria de Estado da Saude/SP (DDTR/CVE/
SES-SP) recebeu a notificacdo de surto de DM no
municipio de Estrela D'Oeste com a ocorréncia de 3
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casos, destes 2 6bitos, sendo dois casos residentes
em Estrela D'Oeste e um caso em Fernandépolis, no
periodo de 6/9/06 a 9/9/06.

O Municipio de Estrela D'Oeste localiza-se na
regidao Noroeste do Estado de Sao Paulo, a cerca de
170 km de Sao José do Rio Preto(S.J.R.P.), faz parte
da microrregidao de Fernandodpolis e da DIR XXII
S.J.R.P/SP (Figura 1). Apresenta uma populagao
atual de 8.082 habitantes, predominantemente
urbana e conta com um Centro de Saude e uma
Santa Casa. Segundo dados disponiveis no Sistema
Nacional de Agravos de Notificagdo (Sinan), nao
houve registro de DM no Municipio de Estrela
D'Oeste, nos ultimos dez anos.
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Fonte: IBGE.
http://pt.wikipedia.org/wiki/imagem:saopaulo_municip_estreladoeste.svg

Figura 1. Localizagao geografica do Municipio de Estrela D'Oeste na
regido da DIRXXII-S.J.R.P./SP

Objetivos

A partir dessa notificagdo foi realizada uma
investigacdo de campo por representantes da
Vigilancia Epidemiolégica(V.E.) municipal, da VE do
Nucleo de Jales, VE da DIR XXIl, da equipe do
EPISUS/SP e da DDTR/CVE, com os seguintes
objetivos:
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e confirmar a existéncia de um surto ou de cluster
(agregado de casos e 6bitos);
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e caracterizar os casos em tempo, pessoa e espaco;
e identificar os casos co-primarios e secundarios;
e identificar possiveis fatores de risco;

e orientar a adogao das medidas de controle e
profilaxia.

Metodologia

Ainvestigagao dos casos foi realizada por meio de:
1) analise das fichas epidemioldgicas de notificacéo e
investigagao dos casos de DM; 2) analise de banco
de dados do Sinan; 3) analise de fichas e prontuarios
de atendimento médico; 4) entrevistas com familiares
e contatos dos casos; 5) entrevistas com o caso que
nao evoluiu para obito e com os casos suspeitos e 6)
entrevistas com os médicos que atenderam os casos.

O levantamento e analise das fichas e prontuarios
e as entrevistas com médicos e casos (confirmados
ou suspeitos de DM) ocorreram na Santa Casa de
Fernandopolis, no Hospital de Base de Sao José do
Rio Preto e na Unidade Bésica de Saude de Estrela
D'Oeste.

Os exames laboratoriais iniciais dos casos foram
realizados pelos hospitais de atendimento. A
identificagdo e confirmacdo do sorogrupo foram
realizadas pelo Instituto Adolfo Lutz de Sao José do
Rio Preto(cultura e/ou contraimunoeletroforese - CIE
e/ou latex).

A definicao de surto de DM utilizada foi: ocorréncia
de trés ou mais casos confirmados ou provaveis do
mesmo sorogrupo, excetuando-se 0s casos CO-
primarios e secundarios, num periodo menor ou igual
a trés meses, que residiam na mesma area
geografica e com uma taxa de ataque igual ou maior a
10 casos em 100.000 habitantes®”.

Para inclusao no presente surto foram utilizadas
as seguintes defini¢cdes de casos:

- caso suspeito: todo paciente com sinais e/ou
sintomas de meningite aguda, isto é, febre alta,
vémitos, cefaléia intensa, rigidez de nuca ou
abaulamento de fontanela; com ou sem toxemia
(sonoléncia e/ou torpor e/ou irritagdo) e lesdes
cutaneas (petéquias ou purpuras) residente ou que
se deslocou para o municipio de Estrela D'Oeste, no
més de setembro de 2006.

- caso confirmado: caso suspeito com critério de
confirmacgao laboratorial e/ou necropsia.

Resultados

Foram notificados 3 casos/2 o6bitos de DM, no
periodo de 6/9/2006 a 9/9/2006, sendo que 2 casos
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residiam no Municipio de Estrela D'Oeste durante o
periodo de incubacdo e 1 caso residia em
Fernandopolis, mas com histéria de deslocamento
recente para Estrela D'Oeste. Em 100% dos casos,
foi identificado meningococo do sorogrupo C.

A partir das definicbes de casos adotadas, os trés
casos foram classificados como confirmados.
Conforme a curva epidémica (Figura 2), todos os
casos ocorreram no més de setembro/2006, na
trigésima sexta semana epidemioldgica.

5
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Fonte: Sinan/DIR XXII-SJRP.

Figura 2. Distribuicao dos casos confirmados de DM, segundo més
doinicio dos sintomas, Estrela D'Oeste, 2006

Nos ultimos dez anos, n&o houve registro de casos
de DM no Municipio de Estrela D'Oeste. O coeficiente
de incidéncia de DM, no presente surto, foi de
25/100.000 habitantes, com faixas etarias de maior
risco concentradas nos menores de cinco anos e
entre 20 e 29 anos de idade e predominio no género
masculino, conforme ilustram as Tabelas 1 e 2.

Tabela 1. Distribuigdo dos casos confirmados de DM segundo faixa
etaria, género e coeficiente de incidéncia por 100.000 habitantes,
Municipio de Estrela D'Oeste/SP, setembro de 2006.

Género

Faixa etaria %

masc fem total
<1 ano - - -
1a4
5a9 - - -
10a 14 - - - - -
15a19 - - -
20a 29 *1 1 2
30a39 - - -
40a49 - - - - -
50 e mais - - - - -

Total 2 1 3 100 37,1

Fonte: Sinan.
*inclusao do caso residente em Fernandépolis/SP.

Coeficiente

—_—
1
—_—

33,3 2159

66,7 146,4
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Tabela 2. Distribuicao dos casos confirmados de DM residentes em
Estrela D'Oeste/SP, segundo faixa etaria, género e coeficiente de
incidéncia por 100.000 habitantes, Municipio de Estrela D'Oeste/SP,
setembro de 2006.

Género % Coeficiente
masc fem total

<1 ano - - - -
1a4 1 - 1 50
5a9 - - - -
10a 14 - - - - -
15a19 - - - - -
20a29 - 1 1 50 73,2
30 a39 - - - - -
40 a 49 - - - - -
50 e mais - - - - -

Faixa etaria

215,9

ordenadoria de Controle de Dc

Total 1 1 2 100 24,7

Fonte: Sinan.

Descricao dos casos

Caso1

K.R.S.R., 4 anos, sexo masculino, branco, resi-
dente em Estrela D'Oeste, previamente higido.
Apresentou os primeiros sintomas em 6/9/06 e no
mesmo dia passou em consulta na Unidade Basica
de Saude (UBS) de Estrela D'Oeste, com hipotese
diagnostica inicial de resfriado e alta com orienta-
¢bes. Em 8/9/06, apresentou febre (38,3'C) e vomi-
tos, quando foi encaminhado, novamente, a UBS de
Estrela D'Oeste. Durante observacao clinica, evoluiu
com sonoléncia, diarréia, taquicardia, desidratagao,
desconforto respiratorio, cianose labial e petéquias
em face, sem sinais meningeos. Houve tentativa de
transferéncia para a Santa Casa de Fernandopolis,
mas durante o percurso paciente teve piora clinica
com progressdo do quadro para choque séptico,
parada cardio-respiratoria e posterior dbito.

No dia 8/9/06, foi realizada coleta de LCR( liquido
cefalorraquidiano) na Santa Casa de Fernanddpolis
com aspecto limpido. Abacterioscopia (LCR) resultou
negativa e a aglutinagdo pelo latex reagente para
meningococo C. A citoquimica apresentou um
leucdcito/mm?’, glicorraquia de 35 mg/dl e proteinorra-
quia de 32 mg/dl. A CIE (sangue) apresentou resulta-
do positivo com evidéncia do meningococo C.
Hemocultura apresentou-se negativa.

Critério de confirmacdao de caso: clinico-
laboratorial.

Antecedentes epidemiolégicos: crianga residia
com a mae e os avoés, nao freqientava creche ou
escola e circulava pouco pelas ruas da cidade. Sua
mae P.A.B.S, era namorada do caso 3 e trabalhava
no mesmo frigorifico que o caso 2, mas em
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bancadas diferentes. Além disso, P.A.B.S. foi a um
churrasco no dia 3/9/06, em que estava o caso 2,
mas o filho (caso 1) ficou em casa. P.A.B.S. referiu
historia de tosse pouco produtiva, cefaléia e dor de
garganta naquele periodo e com melhora
progressiva do quadro.

Caso?2

L.F.R, 22 anos, sexo feminino, branca, residia em
Estrela D'Oeste (mudou-se para Jales em 7/9/06),
previamente higida. Iniciou os primeiros sintomas na
noite de 7/9/06 com cefaléia de forte intensida-
de. Procurou atendimento médico em Jales no dia
8/9/06, sendo transferida para o Hospital de Base
(HB) de SJRP. Deu entrada nesse hospital na madru-
gada de 9/9/06 com historia de cefaléia, vOmitos,
febre, mialgia, agitagcdo psicomotora e manchas no
corpo. No exame fisico de entrada, paciente com
Glasgow de 12, rigidez de nuca, saturagao de oxigé-
nio de 98% e petéquias disseminadas. Realizada
hidratacdo venosa, observac¢ao do nivel neuroldgico
e iniciada antibioticoterapia com ceftriaxona, apés
coleta de LCR. Paciente evoluiu com melhora clinica
e neurolégica, recebendo alta do HB, apds completar
antibioticoterapia.

No dia 9/9/06, foi realizada coleta de LCR no
Hospital de Base, com aspecto purulento. A bacteri-
oscopia resultou negativa para diplococo Gram
negativo e a aglutinagdo pelo latex reagente para
meningococo do sorogrupo C. Acitoquimica apresen-
tou 960 hemaceas/mm?®, 20.000 leucdcitos/mm?®, com
predominio neutrofilico, glicorraquia de 1 mg/dl e
proteinorraquia de 153 mg/dl, pandy positivo. A CIE
apresentou resultado negativo e a hemocultura
identificou 0 meningococo (Neisseria meningitidis) do
sorogrupo C.

Critério de confirmacao de caso: clinico-laboratorial.

Antecedentes epidemioldgicos: reside atual-
mente em Jales, mas residia em Estrela D'Oeste
durante o adoecimento, com o marido e filho.
Trabalhava no mesmo frigorifico que a mae do
caso 1, em Estrela D'Oeste. Em visita realizada no
frigorifico pela VE municipal, VE do Nucleo de
Jales e VE- DIR XXI|I foi verificado que, apesar do
local ter ar condicionado, circula ar externo por
todo ambiente, pois ha uma rampa de acesso em
que o animal sobe para desossa, além de portas
de acesso dos funcionarios ao local. Ao lado disso,
observou-se que os trabalhadores n&ao per-
manecem fixos na mesma bancada. L.F.R. partici-
pou do churrasco na casa de colegas do trabalho
em 3/9/06, junto com a mé&e do caso 1. Negava
contato com os casos 1 e 3 e com pessoas doen-
tes no periodo.
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Caso3

D.F.S., 28 anos, sexo masculino, residente em
Fernandépolis, previamente higido. Iniciou sintomas
em 9/9/06 com febre, cefaléia e nauseas. Neste
mesmo dia, o paciente foi encaminhado a UBS de
Estrela D'Oeste para elucidacao diagnéstica. Como
era namorado da mae do caso 1 foi orientada e
realizada a quimioprofilaxia com rifampicina. Deu
entrada na UBS por volta das 15h30 do mesmo dia
com febre (38,8°C), cefaléia frontal, sem vOmitos,
com estabilidade hemodinédmica e sem sinais de
irritacado meningea ao exame fisico. Foi medicado
comdipirona endovenosa e, em seguida, encaminha-
do para Santa Casa de Fernandopolis para realiza-
cao de exames complementares. Evoluiu na Santa
Casa com hipotensao, dor abdominal, cianose labial
e de extremidades, confusdo mental e petéquias
disseminadas. Na ocasiao, foi realizada hidratacao,
prescrito penicilina cristalina e observacao clinica
rigorosa. Quadro clinico evoluiu com insuficiéncia
respiratdria grave e realizada intubacao orotraqueal.
Houve piora clinica com parada cardiorespiratéria.
Constatado 6bito as 23h35.

No proprio dia 9/9/06, foi realizada coleta de LCR
com aspecto limpido. A bacterioscopia (sangue)
resultou positiva para diplococo Gram negativo. A
citoquimica apresentou 1.040 hemaceas/mm°®, um
leucocito/mm?’, glicorraquia de 28 mg/dl e proteinorra-
quia de 59 mg/dl. A CIE (LCR) apresentou resultado
negativo. Na hemocultura foi isolada a Neisseria
meningitidis (meningococo C).

Critério de confirmacao de caso: clinico-laboratorial.

Antecedentes epidemioldgicos: residia em
Fernandopolis e se deslocava para Estrela D'Oeste
com freqUéncia para visitar a namorada (P.A.B.S.-
mae do caso 1). Antes de adoecer no dia 9/9/06,
esteve em Estrela D'Oeste nos dias 5/9/06 por cerca
de 1 hora e no dia 6/9/06 permaneceu na cidade
durante 4 horas e esteve com P.A.B.S. Em entrevista,
P.A.B.S. nega ter havido contato entre o caso 1 e o
caso 3, ja que ela se encontrava com o caso 3 na casa
de uma amiga de trabalho. Assim como, nega que
D.F.S. tenha tido contato com pessoas doentes no
periodo. D.F.S. nao foi ao churrasco do dia 3/9/06.

E de fundamental importancia ressaltar que néo
houve evidéncias de contato entre os trés casos
acima descritos.

Discussao

No Brasil, a primeira metade da década de 70 foi
marcada por epidemias de DM causadas pelos menin-
gococos A e C, com taxas de incidéncia que atingiram
até 170/100.000 habitantes em determinadas cidades
do Pais. Adécada de 80 se iniciou com baixa incidén-
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cia, mas a partir de 1986 houve um aumento de
casos, notadamente pelo sorogrupo B.

Apartirde 2003, observou-se variagao positivaem
relagdo ao percentual do sorogrupo C em compara-
¢ao com o sorogrupo B, isto €, aumento da proporg¢ao
do sorogrupo C. Porém, ndao houve aumento conco-
mitante da incidéncia dos casos de DM no decorrer
do mesmo periodo’.

A distribuicdo geografica da DM ¢é universal,
ocorrendo casos tanto em area urbana como rural. A
aglomeracao intradomiciliar favorece a transmiss&o’.
Diversos fatores sdo importantes para ocorréncia da
DM como a suscetibilidade imunoldgica, a presenga
de cepas mais virulentas e baixas condi¢des sécioe-
condmicas’.

O Municipio de Estrela D'Oeste, localizado a cerca
de 170 km de Sao José do Rio Preto, € uma regiao
que apresentou alta taxa de mortalidade infantil em
2004 (41,67 por 1.000 nascidos vivos).® Nos ultimos
dez anos, ndo houve registro de nenhum caso
notificado de DM no municipio, 0 que remete a
discussao da presente mudanga do comportamento
epidemiologico deste agravo na regido, possivelmen-
te relacionado a alguma cepa mais virulenta ou da
alteragao da suscetibilidade imunolégica da popula-
¢ao no presente surto.

A DM apresenta quadros clinicos variados, poden-
do ser classificada em trés formas clinicas principais:
meningococcemia, apenas meningite sem meningo-
coccemia e meningite com meningococcemia. A
meningococcemia € a expressido mais grave da
doenca, apresentando uma taxa de letalidade que
varia entre 15% - 30%>°.

Neste surto, o quadro clinico de meningococcemia
predominou em 67% dos casos, sendo que em 33%
dos casos houve meningite associada. No LCR do
caso 2 houve leucocitose com predominio
neutrofilico, compativel com a hipétese de meningite
bacteriana. A letalidade foi de 67%, muito acima da
letalidade registrada para DM no Sinan no primeiro
semestre de 2006, de 13,7% no Estado de Séo Paulo.
A elevada letalidade pode ser explicada pelo
pequeno numero de casos identificados no surto e
pela forma de apresentagao clinica predominante
dos casos.

Vale destacar que todos os casos foram sorogrupa-
dos com identificagdo de meningococo do sorogrupo
C, o que esta de acordo com o progressivo aumento da
prevaléncia deste sorogrupo no Estado de Sao Paulo.

Em relacéo a transmissao da DM, ha necessidade
de contato intimo e prolongado para uma transmis-
sé@o ser eficiente”""”. O doente, do ponto de vista
epidemiologico, ndo possui um papel de destaque na
propagacao da N. meningitidis O principal elemento
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na cadeia de transmissdo do meningococo € o
portador assintomatico™’.

Nesse contexto, a prevencgao de casos de DM
e o controle de surtos dependem da identificagcao
e da notificacdo rapida dos casos. Para tanto,
uma vigilancia epidemioldgica estruturada e
efetiva é fundamental. S6 assim, torna-se possi-
vel a realizacdo de quimioprofilaxia oportuna e a
avaliacdo da necessidade ou ndo de vacinagao
da populagao de risco.

Os principais objetivos da quimioprofilaxia sdo
prevenir os casos secundarios de DM e erradicar
o0 estado de portador de um individuo®. No Brasil,
a quimioprofilaxia esta padronizada e a droga de
escolha é a rifampicina’.

No Municipio de Estrela D'Oeste, houve a
caracterizagdo de um surto de Doenga Menin-
gocacica Sorogrupo C em setembro de 2006, com
curso rapido e progressivo, ndo houve evidéncia de
contato entre os casos e o coeficiente de incidéncia
foi maior do que 10 por 100 mil habitantes. Arapida
notificacdo dos casos, efetivada pela VE do
municipio, permitiu a realizagdo oportuna da
quimioprofilaxia em todos os familiares e comuni-
cantes proximos dos casos.

Ao lado disso, pela rapida propagag¢ao do
surto em curto periodo de tempo, com faixa etaria
de maior risco concentrada nos menores de 5
anos (caso1), seguida de 20 a 29 anos (casos 2 €
3) e pela letalidade elevada foi recomendada uma
Campanha de Vacinagao contra o meningococo
Cnaregiao.

Aestratégia de vacinac&o durante um surto de
DM tem como objetivo a prevencdo de casos
secundarios’ e, por conseguinte, o controle
efetivo do surto. As vacinas polissacarideas
contra os sorogrupos A e C tém imunogenicidade
de 85% em criangas maiores de 5 anos e em
adultos, ndo sendo indicadas para menores de 2
anos. Entretanto, a imunidade alcancada é
temporaria, durando de trés a cinco anos. Essas
vacinas sao utilizadas para o controle de surtos
ou epidemias da doenga em grupos definidos por
espacos sociais ou geograficos®'*™

Avacina conjugada contra o meningococo C é
a indicagéo apropriada para os menores de 2
anos. A semelhanga da vacina conjugada Hib
(contra o Haemophilus influenzae tipo b), as
capsulas polissacaridicas dos meningococos
(sorogrupos A, C, Y e W135) tém sido quimica-
mente conjugadas a proteinas de transporte.
Estas vacinas conjugadas induzem umaresposta
celular T-dependente, resultando em melhora da
resposta imune em lactentes, com excelente
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memoria imunologica e potencial para protecéo de
longa duragado. Nesse sentido, com o advento das
vacinas conjugadas crescem as expectativas em
torno do potencial impacto a ser observado no perfil
epidemioldgico global deste agravo.

Conclusao e recomendagoes

Pela analise detalhada dos trés casos relatados,
foi possivel a confirmagdo de um surto de DM no
Municipio de Estrela D'Oeste no periodo de 6/9/06 a
9/9/06, com determinagéo do sorogrupo C em 100%
dos casos. Foi realizada quimioprofilaxia de forma
criteriosa e oportuna em todos os familiares e conta-
tos préximos dos casos, inclusive dos trabalhadores
do frigorifico, que eram comunicantes do caso 2.

Em reunido conjunta, a Divisdo de Doengas de
Transmissao Respiratoria/CVE, a Divisdo de Imuni-
zacao/CVE, a Diretoria Técnica do CVE e a Coor-
denadoria de Controle de Doencas da SES/SP
recomendaram uma Campanha de Vacinagao contra
o meningococo C no Municipio de Estrela D'Oeste,
como a estratégia mais adequada para o efetivo
controle do surto. As vacinas recomendadas foram:
vacina conjugada (C) aos menores de 2 anos e
vacina polissacaridica (C) aos maiores de 2 anos. A
populacéo alvo a ser vacinada nesse surto compre-
endeu a faixa etaria de 2 meses a 29 anos, por ser
esta a faixa etaria definida como a de maior risco,
conforme a descri¢cao dos dados ja referidos.

No dia 21/09/06, foi conduzida a campanha nas
escolas do municipio, com vacinacado de 1.646
alunos. Em 22/09/06, a campanha ocorreu na Unida-
de Basica de Estrela D'Oeste nas criangas, adoles-
centes e adultos jovens, concentrados na faixa etaria
de 2 meses a 29 anos (29 anos, 11 meses e 29 dias),
sendo vacinadas 1.306 pessoas. No dia 29/09/06,
uma equipe da VE municipal se deslocou até o
frigorifico, onde trabalhava o caso 2 e a mae do caso
1, paravacinacgao de 438 funcionarios.

Foram fornecidos materiais impressos de notifica-
¢ao, investigacao, diagndstico, tratamento e preven-
c¢ao de meningite a comunidade. Ao lado disso, foi
recomendada a elaboragdo de uma nota técnica
dirigida aos profissionais de saude e a populagdo
local, no intuito de informar e esclarecer sobre as
principais medidas de prevengao e controle adotadas
frente ao surto.

Na oportunidade, houve distribuicdo de materiais
educativos pela equipe da VE municipal e divulga-
¢ao de informagdes sobre a DM pela midia local a
comunidade.

Enfatizou-se a importancia do monitoramento de
todos os casos suspeitos de meningite no municipio.
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Como também, a capacitacao periodica dos profissio-
nais de saude, com vistas a notificagao, investigagao,
diagnostico e tratamento precoces.

Portanto, com a notificagao imediata da ocorréncia
desses casos, foi possivel a realizagao das medidas
de controle e prevencgao de forma adequada e oportu-
na. Dessa forma, conclui-se que o surto foi contido de
maneira efetiva e, até o presente, ndo houve notifica-
cao de novos casos confirmados de DM, no Municipio
de EstrelaD'Oeste.
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Producao e Aplicagdao de Novos Anticorpos Monoclonais na Padronizagao de
Técnicas Imunoloégicas para a Detecgcao das Bactérias Escherichia Coli O157:H7,
Vibrio Colerae 01 e Toxinas Stx1, Stx2 em Alimentos.

Production and aplication of New Monoclonal Antibodies in the Padronization of
Immunological Methods for the Detection of the Bacteria Escherichia Coli O157:H7
Vibrio Colerae 01 and Stx1, Stx2 toxins in Food

Ruth E G Rowlands’, Christiane A Ristori', Tatiane Ferreira’, André Yoshio Yto’, Daniela de Lima Franco’, Monica C G
Scola’, Mioko Jakabi', Dilma S Gelli', Mark Tamplin®, Tulio N. Cunha’e Elizabeth N. De Gaspari’

'Segédo de Microbiologia Alimentar e *Segédo de Imunologia, *Sec¢éo de Colegdo de Bactérias, Instituto Adolfo Lutz,
Coordenadoria de Controle de Doencas, Secretaria de Estado da Saude de Sdo Paulo-IAL/CCD/SES-SP,
‘Departamento da Agricultura, Pennsylvania-USA

Resumo

O presente trabalho descreve a produgao e utilizacdo de novos anticorpos
monoclonais para a deteccao das bactérias Vibrio cholerae, Escherichia coli
0157:H7 assim como para as toxinas Stx1 e Stx2 em amostras de alimentos.
Testes imunoldgicos como Dot-ELISA, ELISA de captura e aglutinagao
utilizando particulas de latex ligadas aos anticorpos monoclonais produzidos
estdo em fase de avaliagdo. Os limites e padrdes microbiolégicos que devem
ser adotados para garantir uma correta interpretacéo sobre os resultados
das analises microbioldgicas, os fatores que contribuem para a ocorréncia
de surtos de enfermidades de origem alimentar demandam a implantagao de
sistemas de deteccao de alta sensibilidade e especificidade, caracteristicas
estas das técnicas imunolégicas. Os dados indicam que os ensaios de Dot-
ELISA, ELISA de captura e aglutinagao utilizando particulas de latex séo
apropriados dependendo da amostra de alimento analizada.

Palavras-chave: anticorpo monoclonal, Dot-ELISA, ELISA de captura,
aglutinacao utilizando particulas de latex, amostras de alimentos.

Abstract

This paper describes the production and the use of new monoclonal
antibodies for the detection of the bacteria Vibrio cholerae, Escherichia coli
0157:H7 as well as for the toxins Stx1 e Stx2 in food samples. Immunological
tests like Dot-ELISA - Capture and agglutination ELISA, employing latex
particles liked to the monoclonal antibodies produced are under evaluation.
Limits and microbiological patterns that must be adopted to warrant correct
interpretation of the results of microbiological results, factors contributing to
the occurrence of foodborne diseases outbreaks demand the implantation of
detection systems of high specificity and sensibility, which are characteristic
of these immunological techniques. Data indicate that Dot-ELISA, Capture
ELISA Agglutination essays and latex particles are appropriate, depending
on the food sample under analysis.

Key words: monoclonal antibodies, Dot-ELISA, capture ELISA, agglutina-
tion with latex particles, food samples.
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Introducgao

As Escherichia coli sao bactérias presentes
normalmente no intestino do homem e de animais. A
maioria delas ndo é patogénica, entretanto algumas
cepas sdo causas de graves doencas. A E.coli
O157:H7 é uma cepa particular que causa uma
severa diarréia e em alguns casos complicagdes
sérias que podem levar ao 6bito. A doenga causada
por estas cepas € clinicamente distinta de outras
doencgas causadas por outros patdgenos entéricos.

A bactéria foi identificada pela primeira vez em
surtos de colite hemorragica nos estados de Oregon
e Michigan/EUA, associada ao consumo de hambur-
guer mal cozido em restaurantes de uma cadeia de
fast food '. De 1982 a 2002, foram reportados 350
surtos, 8.598 casos esporadicos, 1.493 hospitaliza-
¢coes, 354 casos de colite hemorragica e 40 6bitos por
E. coli 0157 em 49 estados dos EUA, sendo os
produtos carneos moidos de origem bovina os
veiculos identificados em 75 surtos e os hamburgue-
res bovinos em 27 surtos. Nesse periodo, entre os
surtos associados a hamburgueres contaminados,
cinco ocorreram em restaurantes do tipo fast food,
sendo dois em 1982, um em 1992 a 1993, um em
1995, e um em 1999. Seis surtos similares envolven-
do hamburgueres contaminados por esta bactéria,
nos EUA, também foram notificados em 2003 (trés
casos) e 2004 (trés casos)™’.

A E.coli O157:H7 tem uma caracteristica que a
diferencia da maioria das cepas de E.coli. Ela podem
sobreviver as baixas temperaturas e resistem a
dessecacdao e ambientes com pH acido. Estas
caracteristicas permitem a sua persisténcia em
ambientes distintos de outras cepas de E.coli.. Elas
podem sobreviver em ambientes acidos por até 56
dias. Conseguem sobreviver em ambientes desseca-
dos e em salsichas dessecadas e estocadas 'a
baixas temperaturas. Outra caracteristica dessas
cepas é a sua baixa dose infectante. Adose infectante
suficiente para causar a doenca esta entre 10 a 100
células, correspondente a 1/10.000 da dose de outras
cepas de E.coli. Consequentemente, os ambientes
que permitem a sua sobrevivéncia podem represen-
tar sérios riscos a satde humana®.

Embora possa ser isolada de uma variedade de
animais, o gado tem sido considerado o principal
reservatorio de E.coli O157:H7. Habitante do trato
gastrointestinal de animais normais sadios, sua
prevaléncia varia de 1.8 a 16% em rebanhos dos
Estados Unidos. Tais estimativas podem variar consi-
deravelmente dependendo da linhagem do gado, da
localizagdo geografica e de outros fatores, incluindo a
composicao da dieta, o tamanho do rebanho e a idade
dos animais. A presenga do patdégeno no animal
individual dentro dos rebanhos parece ser transitoria.
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Tem sido relatado que a eliminagdo de E.coli
0O157:H7 nas fezes varia de acordo com a idade do
animal, com os regimes alimentares e com as condi-
¢Oes de stress. No gado leiteiro sédo eliminadas E.coli
O157:H7. Estes animais podem excretar de 10°a 10°
CFU de E.coliO157:H7 por grama de fezes.

Acredita-se que as E.coli O157:H7 sejam inofensi-
vas para o animal hospedeiro, o que complica o
controle da sua disseminacgéao através dos ambientes
da fazenda. A maneira pela qual ela infecta o animal,
o tempo de sua persisténcia, os efeitos na saude
animal e o papel desses ambientes permanecem
desconhecidos. A sua disseminacdo mundial possi-
velmente indica que este microrganismo estabeleceu
um nicho ecolégico onde suas toxinas podem aumen-
tara sobrevivéncia.

A E.coli O157:H7 também foi encontrada em
outros animais tais como o carneiro, suinos, cabras e
aves. Animais selvagens e domésticos que vivem
préximos a fazenda de gado podem também albergar
esta espécie. Portanto, além do gado, outros animais
também podem ser veiculos de E.coliO157:H7°.

No Brasil, ttm sido realizados estudos visando
evidenciar a presenca de E. coli O157:H7 em ham-
bargueres, frigorificos e industrias nas regides Sul e
Sudeste. A bactéria nao foi detectada em nenhuma
das amostras analisadas, atestando sen&o a ausén-
cia, pelo menos uma baixa freqiéncia desse patdge-
no em produtos carneos brasileiros™.

As enfermidades transmitidas por alimentos
(ETAs) sao definidas como qualquer doencga resultan-
te da ingestdo de alimentos contaminados. Podem
ser causadas pelo consumo de produtos contendo
células vegetativas viaveis de um agente infeccioso
especifico ou toxinas pré-formadas resultantes da
proliferacdo de patdgenos toxigénicos®’.

Essas enfermidades sao consideradas pela
Organizagao Mundial de Saude (OMS) como um dos
problemas de saude publica mais difundidos no
mundo contemporaneo e afetam até 30% da popula-
¢do do mundo industrializado® As conseqiiéncias que
essas doengas podem causar a saude humana sao
bastante variaveis, dependendo de sua natureza,
estagio de tratamento, idade, susceptibilidade
individual, patogenicidade do agente e numero de

3,78

organismos ingeridos™".

A doenca comeca com uma severa diarréia e
caimbras abdominais levando a uma diarréia sangui-
nolenta. Os sintomas ocorrem usualmente 3-4 dias
apos a exposigcao. Algumas pessoas tém somente
uma diarréia moderada ou nenhum sintoma, o que
pode ser de grande relevancia na disseminagao
subsequente. Vomitos e/ou febre baixa também
podem ocorrer. As complicacdes incluem a sindrome
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hemolitica urémica (HUS), a mais séria delas, o que
pode resultar em destruigdo dos glébulos vermelhos
(anemia hemolitica), trombocitopenia e colapso
renal. AHUS pode também afetar o sistema nervoso
e levar eventualmente ao coma. Elevados numeros
de glébulos brancos, febre, anemia e insuficiéncia
renal sdo sinais de desenvolvimento da HUS.
Embora a maioria das pessoas se recupere da HUS,
aproximadamente, 2 a 7% dos pacientes vao a 6bito;
em alguns surtos, entre os idosos, a taxa de mortali-
dade pode chegara 50%.

Os microrganismos que contaminam os produtos
carneos sdo amplamente distribuidos na natureza e
podem ser encontrados na agua, no ar, no solo, no
trato intestinal do homem e de animais, na pele, nas
maos e no trato respiratoério dos manipuladores de
alimentos, na pele e nas carcagas de bovinos e nos
utensilios e equipamentos de abatedores e de
cozinhas®.

A microbiota normal de produtos a base de carne
bovina moida sob condi¢des higiénicas € composta,
predominantemente, por bactérias Gram-negativas
da familia Enterobacteriaceae e do género
Pseudomonas e por Gram-positivas dos géneros
Enterococcus, Lactobacillus e Staphylococcus’. As
bactérias patogénicas ou potencialmente mais
comuns nestes alimentos s&o Escherichia coli,
Clostridium perfringens, S. aureus e Salmonella, e,
ocasionalmente, Yersinia enterocolitica, Clostridium

botulinum e Bacillus cereus™".

Na carne moida ou na carne de hamburguer
bovina sdo evidenciadas, predominantemente, as
bactérias deteriorantes aerdbias Gram-negativas
como Pseudomonas, Alcaligenes, Acinetobacter,
Moraxella e Aeromonas, que crescem na superficie
desses alimentos e, ocasionalmente, as anaerdbias
Gram-positivas como Lactobacillus, que se desenvol-
vem no seu interior'"'?. As Pseudomonas e
Acinetocter-Moraxella spp s&o geralmente responsa-
veis pela deterioragdo primaria, com algumas outras
atuando em menor escala, no processo'™

Normalmente, os episédios agudos sédo brandos,
autolimitados e de curta duragao. Destacam-se como
sintomas mais comuns: diarréia, colica, dor abdomi-
nal, ndusea e, raramente, vomito e febre™.

Criancgas, idosos, gestantes e individuos imunode-
bilitados séo considerados grupos de risco, uma vez
que apresentam o sistema imunologico incompleto
ou deficiente e, nesses casos, a ingestéo de pequeno
numero de patégenos pode ser suficiente para
causar doenca. Deve-se considerar ainda que essas
patologias podem manifestar-se de forma mais
acentuada, causando sérias complicagbes ou até
mesmo a morte’.

Nas ultimas décadas, foram identificadas novas

Pagina 12

yordenadoria de Controle de Dc

BEPA

espécies de patégenos ou verificado o reaparecimen-
to de agentes ja conhecidos e também foram desen-
volvidos métodos mais eficazes de isolamento e
detecgdo”. Mudancas demogréficas e alteracdes nos
habitos alimentares tém provocado modificacdes
tecnoldgicas na industria com relagédo a formulagéo,
ao processamento e a distribuicdo dos alimentos.
Essas modificagbes, associadas a habilidade dos
microrganismos de se desenvolverem rapidamente e
se adaptarem ao ambiente, tém acarretado novos
desafios ao sistema alimentar™.

A variedade de alimentos associados a surtos de
doencas por eles veiculadas inclui os produtos de
origem animal, como carnes vermelhas, de frango,
peixes e frutos do mar, ovos, leite e seus derivados e
os de origem vegetal, como as frutas e hortalicas. A
carne bovina e seus derivados tém sido apontados
como os principais veiculos em varios surtos notifica-
dos em diferentes paises.

A multiplicagdo de patdogenos nos produtos
carneos pode ocorrer em qualquer etapa da produ-
¢ao e do consumo e depende de fatores intrinsecos
como atividade da agua, pH, potencial de o6xido-
redugdo, composi¢cao quimica, fatores antimicrobia-
nos naturais, interagdes entre os microrganismos e
de fatores extrinsecos relacionados com o ambiente
como a umidade e atemperatura.

Durante a producdo do hamburguer, tanto em
estabelecimentos industriais e varejistas quanto na
fabricacdo caseira, pode ocorrer contaminacgao
resultante da adogcao de praticas inadequadas de
higiene ou apds adigdo de condimentos ou outros
ingredientes contaminados. A remog¢ao ou a diminui-
¢ao do numero de bactérias coliformes pode ser
evidenciada apos o tratamento da carne utilizada na
fabricacdo de hamburgueres por pasteurizagdo com
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aguaa 85°C por45 ou 60 segundos™”.

O armazenamento e o resfriamento inadequados
da carne também sao fatores que contribuem para a
ocorréncia de ETAs . Os hamburgueres devem ser
acondicionados corretamente em sacos plasticos
estéreis, estocados e conservados congelados sob
temperaturas= 0°C, preferencialmente a 18°C com
tolerancia de até 12°C até o momento do uso. Sob
refrigeracao, os produtos carneos de origem bovina
devem ser armazenados a 4°C por até 72 horas™".

O hamburguer mal cozido tem sido apontado
como um dos principais fatores de risco de infecgdes
esporadicas e surtos causados por E. coliO157:H7".

Em muitos paises, erros durante o processamento
e o0 cozimento de hamburgueres tém resultado em
varios surtos, especialmente causados por
Escherichia coli O157:H7. Isso demonstra que a
contaminagdo cruzada e o tratamento térmico
insuficiente sao fatores diretamente relacionados

ISSN 1806-4272
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com surtos causados por produtos carneos

Nos EUA, sdo estimados, aproximadamente,
250 mil casos de toxinoses alimentares por C.
perfringens e sete obitos por ano”'. Entre 1993 e
2004, foram identificados no pais alguns surtos
causados por essa bactéria, associados ao consu-
mo de carne moida cozida. Na Inglaterra e Pais de
Gales, de 1996 a 2000, foram relatados 168.436
casos de toxinoses por C. perfringens, o0 que
ocasionou 709 hospitalizagbes e 177 6bitos, sendo
as carnes de origem bovina e aviaria os alimentos
mais envolvidos®. Surtos similares causados por
este patégeno, tendo a carne e o hamburguer de
origem bovina como veiculos, também foram
identificados na Australia, entre 1995 e 2000, e no
Brasil, entre 1998 e 2001°%.

E bem reconhecido, atualmente, que cada pais
deve ter o seu proprio banco de dados sobre
composicao de alimentos, especialmente em
relagdo aos componentes que afetam a saude
humana, positiva ou negativamente. A analise de
alimentos, no entanto, € dispendiosa e complicada,
e 0s métodos variam largamente em custo, exati-
dao, precisao e complexidade. Sao imprescindiveis
a validacao e revalidacdo de métodos e sao tam-
bém requeridos, especialmente em paises em de-
senvolvimento, varios métodos para cada analito,
todos capazes de fornecer dados confiaveis, e
passiveis de serem utilizados por laboratérios com
recursos humanos e materiais diferentes.

Assim, o presente trabalho teve por objetivo
comparar metodos sorolégicos de alta sensibilida-
de e especificidade na analise da bactéria E.coli
0O157:H7 e V.cholerae como anticorpod monoclo-
nais para as toxinas Stx1 e Stx2 produzidos na
secdo de Imunologia utilizando como alimentos
carnes e hortalicas.

ISSN 1806-4272

3,19,20

Objetivos

Alcancar a auto-suficiéncia na producao de anti-
corpos monoclonais a serem utilizados no diagnoés-
tico de algumas infecgdes entéricas de importancia
em saude publica. A produgao de reagentes de bai-
xo custo, utilizando anticorpos monoclonais e que
possibilitem a sua aplicagcdo em métodos de diag-
nostico rapido de alta especificidade e sensibilida-
de, permitindo uma agao mais eficaz na prevencao
e controle dessas infeccgoes.

Material e métodos

Anticorpos
e Sao um tipo de molécula glicoprotéica, também
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chamada de imunoglobulina, Ig.

Sao produzidos por tecidos linféides em resposta
apresenca de antigenos.

Atuam neutralizando e eliminando os antigenos
que induziram sua formacao.

Sao capazes de distinguir dois polipeptideos que
se diferenciam pela presenga de um aminoacido.

Apresentam grande especificidade.

Sitio de ligags
do antigeno

Sitios de ligagao Fonte de dissulfeto 55

do receplor Fo e Carboidrato —t

do complemento | Cadeia pesada = |
Cadeia leve —

Dominio 1g % jj

Fonte: Abbas et al, 1993.

Todo anticorpo é formado por duas cadeias leves e duas pesadas.
Os dois tipos de cadeias apresentam regides variaveis (V; N-terminal) e
regioes constantes (C; carboxi-terminais)

Anticorpos policlonais

Um clone de células B produz anticorpos com
sitios idénticos para combinar com antigenos, isto
€, anticorpos com as mesmas regides variaveis.

A heterogenidade dos anticorpos produzidos
quando se injeta um unico antigeno purificado em
um animal se deve a ativagdo de muitos linfécitos
B diferentes para diferentes partes do antigeno.

Anticorpos monoclonais

oordenadoria de Controle de Doe

Essa técnica foi descrita por Cesar Milstein e
George Kohlerem 1975.

Baseada no fato de que cada linfécito B produz
anticorpo de uma Unica especificidade.
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e Sao necessarias manipulacdes adicionais para
obter anticorpos monoclonais, pois os linfécitos B
que sintetizam os anticorpos ndo crescem e nem
se dividem em cultivo.

e Solugdo: Combinaram dois tipos de células, o
linfécito normal e o mieloma, fusionando as duas e
formando células hibridas HIBRIDOMA, que
crescem e proliferam produzindo grande
quantidade do anticorpo desejado.

e Em 1980 dois anticorpos monoclonais foram
submetidos a experimentos clinicos mas esse
numero aumentou consideravelmente nos ultimos
20 an0324,25,26,27.

e Atualmente, aproximadamente 200 anticorpos e
seus derivados estdo em experimentacao clinica
para o tratamento de doencas.

Procedimento n
para produgio Anticorpos

monoclonais

Injetar o antigeno

“Obter” uma preparacio de moléculas de anticorpos
produzidas por um sT clone de células

Apés suilanas . . il
Cultivar estas células como coldnias separadas

para obter grandes quantidades da imunoglobulina
desejada T

Separar as células capazes de produzir um

Retirar o bago ou anticorpo desejado

outros tecidos linféides
como linfondos de
camundongos
Preparar uma suspensio de células separadas
Preparar uma suspensio de de gspeciﬁcidade para um unico epitopo do
células e fundir com células antigeno

iemitiom: De Gaspari, E.N- HYBRIDOMA
2000,;6:445-53 : A JOURNAL OF
MOLECULAR IMMUNOLOGY AND
EXPERIMENTAL AND CLINICAL
IMMUNOTHERAPY

Fonte. Cesar Milstein e George Kohler em 1975

Figura 1. Procedimento técnico utilizado no laboratério para a
producéao de anticorpos monoclonais em camundongos

" A
o A
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E Munna mAbs (n=49)

Chamanic mAba (n=23)

iniciation of
clinical study (year)

||. Mk Tk

Humanised mAba (n=59)

-- Tolal mAbs (n=186)

Fonte: Relher, JM et al2001.

Figura 2. Numero de AcMs que incorporaram estudos clinicos por
ano.
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Imunodiagnéstico

e Nos ultimos anos os anticorpos monoclonais se
tornaram uma classe cada vez mais importante de
terapéuticos humanos® .

e Diversos resultados clinicos bem sucedidos
realizados recentemente aumentaram o interesse
em pesquisas voltadas a expressao de varias
formas de anticorpos monoclonais®'.

e O diagnostico de muitas doencas infecciosas
baseia-se na deteccao de antigenos e /ou
anticorpos particulares na circulagdo ou nos
tecidos, usando-se anticorpos monoclonais.

1 2

A--

Fonte: De Gaspari ,EN et al 2006

Figura 3. Caracterizagao por eletroforese em gel de poliacrilamida
(SDS-PAGE) das toxinas (1) Stx1 e (2) Stx2 utilizadas na imunizagao
de camundongos para a produgdo de anticorpos monoclonais.
Método de coloragao pela prata.

Camundongos da linhagem BALB/C foram
imunizados pela via subplantar com 1x10° células
inteiras de E.coli O157:H7, inativadas com formalina
0,5% no volume de 10ul, ou com as toxinas STx1 e ou
STx2 previamente emulsificadas na mesma
propor¢cdo em adjuvante completo de Freund
(Sigma). Apos 20 dias, os animais receberam uma
dose reforgo pela mesma via e a mesma quantidade
de antigeno, embora a emulséo tenha sido feita em
adjuvante incompleto de Freund (Sigma). Os
camundongos foram sangrados pelo plexo oftalmico
para analise, por meio do ensaio imunoenzimatico
(ELISA), da quantidade dos anticorpos produzidos
antes da fusdo. Utilizamos o protocolo técnico
baseado em estudos para obtengdo de AcMo em
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nosso laboratério, com algumas modificagdes. O
trabalho foi aprovado pelo Comité de ética e pesquisa
do Instituto Adolfo Lutz CTC/BM 44/99.

ISSN 1806-4272

Obtencgao de células de linfonodos popliteos

Foi utilizado um camundongo para a fusao celular.
Trés dias antes da fusao celular, que corresponde dois
dias ap0ds ter sido realizada a ultima coleta da amostra
de sangue, foi dado reforco contendo 1x10? células
integras de E.coli ou toxinas STx em solugéo salina. Os
linfonodos popliteos do camundongo imunizado foram
retirados assepticamente e macerados com laminas de
microscopia com um dos lados do vidro esmerilhada
em meio de cultura RPMI 1640 (Gibco), suplementado
com glutamina (Gibco) a 1%, piruvato de sédio (Gibco)
a 2%, meio nao essencial MEM a 1%, gentamicina
(Gibco) a 0,1% e HEPES (Gibco) a 1,5%. As células
assim obtidas foram reservadas para a técnica de
fusédo celular. O cultivo das células de mieloma P3X63-
Ag8.653 foi realizado até atingirem a fase logaritmica
de crescimento um dia antes da fusao (acertando a
concentragéo para 5x10° células/mL). Um dia antes da
fuséo foi obtido o feeder layer de macréfagos, injetando
5 mL de RPMI com SFB (soro fetal bovino) no periténio
de camundongos. O lavado peritoneal foi diluido em 45
mL de meio e distribuido em placa de cultura de 96
orificios. As placas foram incubadas a 37°C em estufa
deCO,a5%".

Obtencao dos hibridomas (Fusao celular)

Os linfocitos e as células mielomatosas foram
lavados separadamente utilizando o meio RPMI e
centrifugados durante 5 minutos a 800xg. Os
sobrenadantes foram descartados e foram
adicionados 10 mL do meio, tanto no pellet de
linfécitos como naquele das células de mieloma. Foi
realizada contagem das células diluidas a 1:2 em
tryplan blue (Gibco) a 0,1%. As células foram
misturadas na proporgao 1:1 (células de
infonodo/mieloma) e apods centrifugagao, foi
realizada a fusao celular com o sedimento utilizando
uma solugédo, previamente autoclavada, de 0,5 g de
polietilenglicol 3500 (MERCK) diluida em 0,7 mL de
PBS (pH 7,4), contendo 50 pyL de dimetilsulfoxido
(Sigma), gota a gota, por 1 min. a 37°C. Na
sequéncia, as células foram mantidas em repouso
por 1,5 min a 37°C, foi adicionado 1 mL de RPMI com
SFB, gota a gota por 1 min. a 37°C, e mais 20 mL de
RPMI, gota a gota por 4 min. a 37°C. As células foram
mantidas em repouso por 4 min. a 37°C. Em seguida,
foram centrifugadas em meio RPMI com SFB,
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contendo HAT a 3% (Gibco) na proporgéo de 1x10°
células por mL de meio. Apds duas horas de
incubacao por orificio em placas contendo feeder
layers de macrofagos e mantidas a 37°C com 5% de
CO,. A primeira troca de meio foi realizada apos 3
dias, as subsequentes a cada 2 dias, e apdés uma
semana o HAT foi substituido por hipoxantina e
timidina (HT) (Gibco) a 2% e mantido por mais duas
semanas, quando se passou a utilizar RPMI-SFB. A
selecado dos clones por ELISA foi iniciada dez dias
apos a fusao celular, quando os hibridomas ja se
apresentavam com bom crescimento (ocupando 1/3
do pocgo). O ELISA para a selecao dos clones foi feito
com células intregas de E.coli ou as toxinas. Para a
selecao foi utilizado conjugado anti-IgG solugcédo PBS-
Tween 0,05% e bloqueadas por 1h com 200uL de leite
5%. Repetidas as lavagens, foram incubadas com
100 pL de sobrenadante de cultura de células. Apos
1h a 37°C foram feitas novas lavagens e adicionados
100 pL do conjugado de anti-lgG de camundongo
marcado com peroxidase na diluicdo 1:2000 em leite
desnatado (Gléria-Brasil) 1%. Apos a incubagao de
mais uma hora 37°C, novas lavagens foram feitas, e a
reacao foi revelada com o substrato preparado com
10uL de agua oxigenada e 9 mL de uma solucao de
tampé&o (citrato-fosfato) contendo cromogeno (TMB).
A leitura foi feita apds 15 minutos a 450 nm. A
determinagdo do indice de avidez dos anticorpos
produzidos foi realizada basicamente com o mesmo
procedimento utilizado para técnica de ELISA, sendo
que os monoclonais foram incubados na auséncia e
na presenca de tiocianato de potassio (KSCN) 1.5M
em PBS (Sigma). O indice de avidez foi expresso
como a razao entre as médias das absorbancias na
presenca de KSCN e na auséncia de KSCN (com
PBS). A especificidade dos AcMs utilizados em
nossos estudos foi avaliada por immunoblot. O
Protocolo utilizado para a sensibilizagao particulas de
Latex esta de acordo com as instrugdes do fabricante
(Polyscience USA)™.

No amplo quadro da investigacao cientifica na
area da saude observam-se inumeras aplicacoes
para os AcMos, pois estes anticorpos possuem
especificidade Unica, como também observado em
estudos realizados em nosso laboratério ha mais de
dez anos em diferentes areas do conhecimento. Em
nosso laboratério estes monoclonais sao utilizados
na sorotipagem de Neisseria meningitidis,
caracterizacdo de novos antigenos importantes em
novas preparagdes vacinais para este microrganis-
mo, também como em estudos de Imunologia basica
eAplicada.
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Fonte: De Gaspari, E.N Imunologia IAL/CCD/SES-SP

Figura 4. A analise de sobrenadante de cultura de células hibridas
dos lotes (1 a 5) de anticorpos monoclonais do isétipo IgG
selecionados por meio de ELISA utilizando células integras de E. coli
0157:H7 e as toxinas STx1, STx2. Os resultados mostram a média de
trés ensaios independentes. O sobrenadante de cultura de células
foi diluido de 1/20 a 1/2560.
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Discussao

O V.cholerae O1 e 0139 sao normalmente detec-
tados, por dois métodos, em amostras clinicas,
alimentos e agua. Em amostras onde se espera
encontrar uma concentracdo alta do V.cholerae,
como em fezes diarreicas aquosas, estas poderao
ser semeadas diretamente em placas contendo, por
exemplo, o agar TCBS (tiossulfato- citrato- sais
biliares- sacarose). Se a concentragao for baixa ou
desconhecida, a amostra é normalmente inoculada
em agua peptonada alcalina, para enriquecimento,
antes de ser semeada em meio seletivo (TCBS).

Seguindo os processos de cultivo, a identificagéo
envolve normalmente uma série de testes
bioquimicos e sorolégicos, que podem levar 3 a 5 dias
para a obtencdo de um resultado confirmatorio. A
sorologia pode ser dificultada quando sao isoladas
cepas rugosas que sao auto-aglutinantes. O anti-soro
para identificar o V.cholerae 0139 era dificil de se
obter; sendo que até Junho de 1993, nos Estados
Unidos da América, menos de 1 mL deste anti-soro
era a quantidade disponivel para pesquisa em sau-
de publica.

O uso de anticorpo monoclonal dirigido contra o
epitopo especifico do V.cholerae O1 e 0139 pode
produzir um teste muito mais rapido para o diagnosti-
co da cdlera. O anticorpo monoclonal pode ser
padronizado para ELISA para a identificacdo de
colonias, eliminando os testes bioquimicos. Podera
também ser conjugado ao isotiociantato de fluoresce-
ina para um ensaio rapido de imunofluorescéncia. O
método mais eficiente seria a aglutinagdo de latex
(sensibilizado com anticorpos monoclonais), que
poderia ser utilizada diretamente para detectar o
V.cholerae nas fezes, nas culturas em meio liquido e
nas colonias isoladas™.

As toxinas Stx1 e STx2 podem ser detectadas
por uma série de testes, dependendo da capacida-
de de cada laboratério. O teste mais avangado
envolve PCR ou hibridizacdo de colonias, cuja
aplicabilidade nos laboratérios € dificultada pela
necessidade de equipamentos, reagentes e custos
para manutengao.

A producado das toxinas Stx1 e Stx2 pode ser
verificada em ensaios com culturas de células. As
toxinas Stx1 e Stx2 sado detectadas pela mudanca
morfolégica na linhagem celular, usualmente de
uma forma fibroblastica para forma circular, ou o
oposto, dependendo da linhagem celular. Algumas
vezes, a interpretacdo é dificultada se a cultura
bacteriana contem citolisinas que destroem a
linhagem celular. Este é especialmente o problema
se o nivel da citotoxina € mais alta que o nivel da
toxina CT. Outra dificuldade que dever ser mencio-
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nada refere-se ao alto custo devido a necessidade
de equipamentos tais como capelas de fluxo lami-
nar, microscopio e meios de cultura para culturas
celulares.

Por essas razbes, os sistemas de deteccao
baseados em anticorpos oferecem uma abordagem
mais simples e de baixo custo para a deteccéo da
toxina CT. Atualmente encontramos disponiveis, no
comeércio, kits para ensaios de inibicdo competitiva e
para aglutinagéo de latex para detec¢ao da toxina CT;
entretanto, o alto custo torna-os praticamente inaces-
siveis para a maioria dos laboratérios®™.

ISSN 1806-4272

Em nossos estudos utilizamos

Amostras

As amostras de carne moida crua (200 g) e alface
(um pé) que foram adquiridas em estabelecimentos
comerciais do Municipio de Sdo Paulo. As amostras
foram contaminadas artificialmente.

Cepas

Foram utilizadas cepas de E. coli O157:H7 AL
1848 e V. cholerae O1 nao toxigénico IAL 1965
provenientes da Secao de Colecdo de Culturas do
IAL. As cepas, mantidas em gelose conservacao,
foram repicadas em caldo TSB (caldo tripticase de
soja) e incubadas a 35°C por 18 h. Apés este periodo
foram realizadas diluigbes seriadas em agua pepto-
nadaa 1% (APT), de 10'a 10° (para V. cholerae) e 10’
a10°(para E. coliO157:H7).

Toxinas

Toxinas Stx1 e Stx2 obtidas do sobrenadante de cultura de E
coli determinada por meio da técnica de Bradford
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Diluicdes do sobrenadante de cultura de bactérias utilizado
na contaminagao artificial de amostras de carne

Fonte: De Gaspari,E.N ImunologialAL/CCD/SES-SP

Figura 5. As toxinas Stx1 e Stx2 foram obtidas do sobrenadante de
cultura de Escherichia coli. A concentragao das toxinas presentes
no sobrenadante da cultura de bactérias foi feita por meio da analise
utilizando o método de Bradford.
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Preparo das amostras

Alface

A amostra de alface foi dividida em trés porc¢oes de
50 g e uma de 25 g. Cada porgao de 50 g foi imersa
em 100 mL de agua potavel declorada contaminada
com aliquotas da cepa de V. cholerae O1 conforme
descrito abaixo:

AmostraA 1 mLda cepa naconcentracdo de 10’
AmostraB 1 mLdacepanaconcentracdode 10°
AmostraC 1 mLdacepanaconcentracdode 10°

As porcoes foram mantidas na agua por 2 minutos
sob agitagdo manual. De cada amostra foram colhidos
25 g em 225 mL de agua peptonada alcalina, seguido
de homogeneizagao por 2 minutos. Antes dos testes de
aglutinacao em latex foram semeados 0,1 mL de cada
frasco em agar TCBS (Tiossulfato citrato de sais
biliares) para enumeragdo da bactéria. As amostras
foramincubadas a 35°C por 18 h para enriquecimento.

Carne

A amostra de carne foi aliquotada em trés porcoes
de 50 g e uma de 25 g. Cada porcao de 50 g foi
contaminada com aliquotas da cepa de E. coli O157:
H7 e homogenizadas manualmente por 2 minutos
como descrito a seguir:

AmostraA1 2,5mLdacepanaconcentracdode 10°
AmostraB1 2,5mlLdacepanaconcentragdode 107
AmostraC1 2,5mlLdacepanaconcentragdode 10°

De cada amostra foram colhidos 25 g em 225 mL de
APT, seguido de homogeneizagao por 2 minutos. Antes
dos testes de aglutinacdo em latex, foram semeados
0,1 mL de cada frasco em agar MacConkey Sorbitol
(MCS) para contagem. As amostras foram incubadas a
35°C por 18 h para enriquecimento.

As amostras foram contaminadas artificialmente
com as toxinas Stx1 ou Stx2 diluidas a 1/10 (Figura 5).

As por¢des de 25g de cada uma das amostras
(sem contaminagdo), alface e carne, foram analisa-
das microbiologicamente para verificar a presenca
dos patégenos estudados e de outras bactérias.

Fonte: De Gaspari, E.N
Imunologia IAL/CCD/SES-SP

Figura 6. Procedimento
técnico utilizado para a
contaminagdo artificial de
amostras de carne e alface
com as bactérias E.coli
0157:H7, V.colerae e as
toxinas Stx1 e STx2 para a
padronizagdo de ensaios
imunolégicos.

Rowlands,REG. & Ristori Ruth C.A, 2006
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A Figura 6 apresenta amostras de alface com as
diferentes concentragdes da bactéria V.cholerae.

Aglutinacao utilizando particulas de latex
sensibilizadas com anticorpos monoclonais

A técnica foi realizada imediatamente (sem etapa

de enriquecimento) e apds o enriquecimento como

descrito anteriormente®*.

Analise microbiolégica das amostras nao
contaminadas

Alface
Coliformes totais: 4,6 x 10° NMP/g
Coliformes termotolerantes: < 3,0 NMP/g

Presenca de Alcaligenes spp., Citrobacter spp. e
Enterobacter spp.

Auséncia de Salmonella spp., Pseudomonas
aeruginosa e V.cholerae

Carne
Coliformes totais: 4,6 x10*NMP/g
Coliformes termotolerantes: < 3,0 NMP/g

Presenga de Pseudomonas aeruginosa, Proteus
spp., Citrobacter spp., Klebsiella spp. e Alcaligenes
spp.

Auséncia de Salmonella spp., Aeromonas spp. €
E. coliO157:H7

Contagem apoés contaminagao (sem
enriquecimento)

Alface (contagem de V. cholerae)
A:<10*UFC/g
B:<10*UFC/g
C:<10*UFC/g

Carne (contagem de E. coli0157:H7)
A1:6,3x10°UFC/g
B1:9,1x10° UFC/g
C1:1,1x10°UFC/g

Contagem apds contaminagao (com
enriquecimento)

Alface (contagem de V. cholerae)
A:>25x10'UFC/g
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B:>2,5x10'UFC/g
C:>2,5x10°UFClg

Carne (contagem de E. coliO157:H7)
A1:>25x10'UFC/g
B1:>2,5x10'UFC/g
C1:>2,5x10°UFC/g

Conclusao

Utilizamos em nossos estudos as técnicas como
previamente demonstrado em nossos trabalhos Dot-
ELISA, Aglutinagdo com anticorpos monoclonais
adsorvidos em particulas de latex e ELISA de captura

28,29

utilizando anticorpos monoclonais™.

Este projeto propbe a produgcédo de anticorpos
monoclonais de baixo custo para a detecao de entero-
patégenos que poderao ser utilizados nos testes de
ELISA assim como em ensaios de inibicao competitiva,
e posteriormente serem repassados a rede de labora-
térios de saude publica. Estudos estdo em andamento
em nosso laboratdrio utilizando um numero maior de

28,29

amostras para a validagao dos métodos™*".

A importancia da vigilancia epidemioldgica para o
monitoramento de doencas de notificagcdo compulso-
ria tem sido enfatizada em varias situagdoes de
desastre. Uma vigilancia efetiva, simples e represen-
tativa no pais pode fornecer sinais prévios para
impedir surtos epidémicos. Essa vigilancia envolve
analises de material clinico, alimentos e amostras
ambientais, as quais devem ser realizadas através de
técnicas simples e de resultado rapido. Entre essas
técnicas os ensaios imunologicos tém sido os mais
amplamente empregados, sendo premente o desen-
volvimento e produg¢do de anticorpos monoclonais,
sejam eles para a detecgdo desses microrganismos
ou de seus fatores de viruléncia.

Este projeto ¢ financiado pela Fapesp Projeto
Tematico (Processo 00/05834-7) e Instituto Adolfo
Lutz, envolvendo varios laboratorios, sob a
Coordenacéao da doutora Elizabeth N. De Gaspari,
PhD em Imunologia pelo Departamento de Ciéncias
Biomédicas da Universidade de Sdo Paulo, (Pesqui-
sador Cientifico VI), da Seg¢do de Imunologia do IAL.
Email: egaspari@ial.sp.gov.br
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AVioléncia Contra Criangas e Adolescentes
Violence Against Children And Adolescents
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cristina Rolim Baggio’, Ruth Concei¢do Moreira dos Santos', Maria Sanchez Bertolini’, Regina Helena Brito de Souza’,
Silvia Helena Necchi’, Rita de Céassia Vilella Mendonga’®, Fatima L.Ribelato Longhini', Maria Aparecida Miguelon', Maria

Regina Lopes X.Martins',Maria Denize Vierira Seron’, Naoko Y. Jardim da Silveira”

'Secretaria Estadual de Satde de Séo Paulo, *Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da
USP, *Secretaria Municipal de Satde e Higiene de S. José do Rio Preto, ‘Secretaria Municipal de Saude de Jundiai,

*Secretaria Municipal de Satide de Campinas

Resumo

Os primeiros resultados do Sistema de Vigilancia de Violéncia Doméstica,
Sexual e Outras Violéncias Interpessoais implantado no Estado de Sao
Paulo superaram as expectativas, uma vez que as notificagdes recebidas
foram provenientes de 12 Regionais de Saude, 64 municipios e 135 servigos
sentinela. O objetivo do presente trabalho € descrever os atos de violéncia
contra a criancga e o adolescente notificados nesse Sistema. Foram analisa-
das 776 fichas de notificacado cujas vitimas tinham idades menores de 18
anos. As variaveis analisadas foram: sexo, idade, tipo de violéncia, local de
ocorréncia e relacao vitima/agressor. O sexo feminino foi predominante,
responsavel por 473 casos (61,0%) e o sexo masculino foram 298 casos
(38,4%). Arazao feminino/masculino encontrada foi 1,6. Aidade média foi de
8,4 anos. Os resultados acerca do tipo de violéncia mostraram que a negli-
géncia e o abuso/violéncia sexual foram predominantes, sendo responsave-
is por 264 (34,0%) e 261 casos (33,6%), respectivamente. Como violéncia
fisica foram classificados 146 casos (24,9%). O local de ocorréncia com
maior numero de casos foi a propria residéncia das vitimas (413; 53,2% do
total), seguindo-se a via publica com 87 casos (11,5%). Estes resultados
mostram caracteristicas da violéncia contra a crianca e a adolescente que
podem subsidiar politicas publicas para a sua prevengao e suporte as

vitimas.

Palavras chave: violéncia, abuso sexual, negligéncia; criangas, adolescentes.

Abstract

The first results obtained by the Surveillance System for Domestic, Sexual
and other interpersonal violence implanted in the State of Sado Paulo surpas-
sed expectations, since reports received were issued by 12 Regional Health
Branches, 64 cities and 135 sentinel services. The objective of this paperis to
describe violence against children and adolescents reported in this System.
We analyzed 776 report sheets, in which the victims were under 18 year olds.
Variables analyzed were sex, age, kind of violence, place of occurrence and
the relationship between victim/aggressor. Female sex was predominant,

janeiro de 2007 oordenadoria de Controle de Doe|

Pagina 21



BEPA

ISSN 1806-4272

accounting for 473 cases (61,0%) and male sex registered 298 cases
(38,4%). Ratio females/males encountered was 1,6. Average age was 8,4
years. Results regarding the kind of violence reported showed that negligen-
ce and sexual abuse/violence were predominant, accounting for 264 (34,0%)
and 261 cases (33,6%) respectively. Another 146 cases were classified as
physical violence (24,9%). Place of occurrence registering the higher number
of cases was the home of the victims (413; 53,2% of the total), followed by the
streets with 87 cases (11,5%). These results disclose the characteristics in
which violence against children and adolescents occurs and may offer
significant contribution to public policies designed to prevent such cases and

offer support to the victims.

Key words: violence, sexual abuse, negligence, children, adolescents.

1.Introducgao

“A violéncia invade a vida de muitas pessoas em
todo o mundo, e toca a todos nés de alguma forma.
Para muitas pessoas, permanecer longe da violéncia
€ somente uma questao de trancar portas e janelas e
evitar os lugares perigosos. Para outras, escapar da
violéncia ndo é possivel. A ameaga de violéncia esta
atras daquelas portas bem escondida da viséo pu-
blica.”(Gro Harlem Brundtland, Diretora Geral,
Organizagdo Mundial de Saude).

Os sistemas de informacao oficiais existentes em
Nosso pais permitem conhecer e monitorar as mortes e
as internagdes hospitalares decorrentes das causas
externas. A analise desses dados ressalta o grande
impacto que essas causas determinam sobre avidaea
morte dos brasileiros. Porém, uma parte consideravel
da violéncia que permeia a sociedade brasileira perma-
nece silenciada no ambito da esfera privada, nao ha-
vendo disponibilidade de dados nacionais acerca deste
problema. Particularmente a violéncia contra criancas
esta arraigada na cultura familiar brasileira, vitimizando
milhares de criangas todos os anos’. Disciplinar crian-
¢as e adolescentes através do castigo corporal é uma
pratica existente e "legitimada" no Brasil desde o seu
descobrimento®. E, segundo pesquisadores, esta é
uma historia que ainda precisa ser escrita, umavez que
s&o escassos os trabalhos na literatura cientifica que
se referem ao tema Infancia e Violéncia Doméstica’.

Nos ultimos anos, vem sendo observado um
interesse crescente em dimensionar estas violéncias
no Brasil, uma vez que o estabelecimento de politicas
publicas para a prevengao e controle desses agravos
deve ter por base o quadro o mais completo possivel
do problema: quantas sdo as vitimas? Quais as
caracteristicas deses agravos? Neste processo, a
Lei Federal 10.778/03, de 24 de novembro de 2003,
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editada pelo Governo Federal estabeleceu a notifica-
¢do compulsoria no Brasil dos casos de violéncia
contra a mulher atendidos em servicos de saude
publicos e privados. Essa notificacdo deveria ser
iniciada em servigcos de referéncia sentinela. Depois,
a Portaria 2.406 do Ministério da Saude, instituiu a
Ficha de Notificagao/Investigacdo Compulséria de
Violéncia Doméstica, Sexual e Outras Violéncias
Interpessoais. Em agosto de 2006, o Ministério da
Saude (MS) propde aimplantagao, em varios estados
e municipios brasileiros, a Rede de Servigos
Sentinela de Vigilancia de Violéncias e Acidentes
Rede VIVA.

Cabe ressaltar que nos casos de maus-tratos
contra criancas e adolescentes menores de 18 anos
de idade, obrigatoriamente, deve ser comunicada ao
Conselho Tutelar ou a Vara da Infancia e da Juven-
tude, conforme art. 13 do Estatuto da Crianga e do
Adolescente (ECA), Lei n.° 8.069, de 13 de julho de
1990. Essa medida é de extremo valor para oferecer
a necessaria e apropriada protegao para criangas e
adolescentes. O ECA considera como criangca a
pessoa menor de 12 anos e adolescente aquela com
idade maior que 12 e menor que 18 anos. Parti-
cularmente no Estado de S&o Paulo, a Lei Estadual
10.498 de 05/01/2001, obrigou a notificagcdo dos
maus tratos contra a crianca e adolescente e a Lei
12.256, de 09 de fevereiro de 2006, cria o Programa
de Prevencao a violéncia doméstica contra criancas e
adolescentes, bem como o seu atendimento quando
vitimas dessa violéncia.

O Estado de Sao Paulo iniciou a implantacao des-
sas leis, desenvolvendo um sistema para monitorar
rotineiramente os casos de violéncia no estado, mobi-
lizando as Regionais de Saude e municipios. Esse
processo foi conduzido pelo Grupo Técnico de
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Prevencgao dos Acidentes e Violéncias, do Centro de
Vigilancia Epidemioldgica, Secretaria de Estado da
Saude. Os primeiros resultados superaram as expec-
tativas, uma vez as notificagées recebidas foram pro-
venientes de 12 Regionais de Saude, sessenta e
quatro municipios e cento e trinta e trés servigos sen-
tinela em todo estado. Este artigo tem o propdsito de
apresentar uma analise dos casos de violéncia contra
a crianca e adolescente notificados pelo sistema de
vigilancia sentinela para a violéncia doméstica, sexu-
al e interpessoal que foi estabelecido no Estado de
Sao Paulo.

ISSN 1806-4272

Métodos

Trata-se de um estudo descritivo de base popula-
cional, realizado a partir das 1.433 notificagbes
registradas no Sistema de Vigilancia de Violéncias do
Estado de Sao Paulo, onde foram selecionados
somente os registros com idade menor de 18 anos. A
definicho de caso adotada foi a proposta pela
Organizagdo Mundial da Saude (OMS)', também
adotada pelo Ministério da Saude: o uso intencional
da forga fisica ou poder, ameacgado ou real, contra si
mesmo, outra pessoa ou sobre um grupo ou comuni-
dade que resulta ou tem alta probabilidade de resultar
em lesdo, morte, dano psicologico, mal desenvolvi-
mento ou privagao.

Os dados foram analisados segundo sexo e,
idade, tipo de violéncia (fisica, sexual, negligén-
cia/abandono e psicoldgica), local de ocorréncia e
relagdo vitima/agressor. As definicdes acerca dos
tipos de violéncia utilizados nesse estudo foram os
que se encontram no manual de Maus-tratos contra a
Crianca e o Adolescente, editado pelo Ministério da
Saude*:

e Violéncia fisica — sao atos violentos com uso da
forca fisica de forma intencional, ndo acidental,
praticada por pais, responsaveis, familiares ou
pessoas proximas da crianga ou do adolescente,
com o objetivo de ferir, lesar ou destruir a vitima,
deixando ou ndo marcas evidentes em seu corpo.

e Abuso sexual — consiste em todo ato ou jogo
sexual, relacdo heterossexual ou homossexual
cujo agressor esta em estagio de desenvolvimento
psicosexual mais adiantado que a criangca ou o
adolescente. Apresenta-se sobre a forma de
praticas eréticas e sexuais impostas a crianga ou
ao adolescente pela violéncia fisica, ameacas ou
inducao de sua vontade.

o Negligéncia/abandono — omissao dos pais ou de
outros responsaveis (inclusive institucionais) pela
crianga e pelo adolescente, quando deixam de
prover as necessidades basicas para seu desen-
volvimento fisico, emocional e social. O abandono
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é considerado uma forma extrema de negligéncia.
e Abuso psicologico — constitui toda forma de
rejeicdo, depreciacao, discriminagao, desrespeito,
cobrangas exageradas, punigdes humilhantes e
utilizacdo da crianga ou do adolescente para
atender as necessidades psiquicas dos adultos.

Resultados

AFigura 1 mostra o ranking dos dez municipios que

realizaram o maior niumero de notificagdes no periodo

estudado. Ribeirdo Preto, S. José do Rio Preto, Séo

Bernardo do Campo, Santos, Ferraz de Vasconcelos,

Marilia, S. José dos Campos, Santo André, Jundiai e
Biritiba Mirim lideraram as notificagdes.

RIBEIRAO PRETO

S. JOSE DO RIO PRETO

SAO BERNARDO DO CAMPO

SANTOS

FERRAZ DE VASCONCELOS

MARILIA

SAO JOSE DOS CAMPOS

SANTO ANDRE

JUNDIAI

BIRITIBA MIRIM

0 20 40 60 80 100 120 140 160
N°
Fonte: Fichas de Notificagdo de Violéncia Doméstica, Sexual e Outras

Violéncias Interpessoais.
GTPAV/CVE/CCD.

Figura 1. Ranking dos 10 municipios com maior nimero de
notificagdes de violéncias. Estado de Sao Paulo, janeiro a
agosto 2006.

Do total de 1.433 casos notificados, 54,2%
eram violéncia contra criancas e adolescentes
com idades menores de 18 anos. Por essa razéo
e considerando a literatura cientifica***°® que
aponta que este tipo de evento pode determinar
graves sequelas na vida dessas criangas, no
curto e longo prazo, optou-se por apresentar uma

analise especifica para esse grupo.

Aviolénciacontraacriangae o adolescente

Entre o total de 776 vitimas de violéncia, foi
observado predominio do sexo feminino, uma
vez que as meninas foram 473 casos (61,0%) e
0s meninos 298 casos (38,4%). Arazao feminino/
masculino encontrada foi 1,6. A idade média foi
8,4 anos (+ 5,3 anos). Os resultados acerca do
tipo de violéncia mostraram que a negligéncia e o
abuso/violéncia sexual foram predominantes,
sendo responsaveis por 264 (34,0%) e 261 casos
(33,6%), respectivamente. Como violéncia fisica
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foram classificados 146 casos (24,9%). A analise do
tipo de violéncia Segundo faixa etaria € mostrada na
Figura 2, onde é possivel observar que a negligéncia
predomina na faixa de 0 a 4 anos, enquanto a violén-
cia sexual aumenta nas faixas de 5a 14 anos.

140
131

120 -

100 - 97

O Negligéncia
M Sexual
80 1 M Fisica

60 -

52

40 -

22
20 -

0a4 5a9 10a14 15a17

Fonte: Fichas de Notificagdo de Violéncia Doméstica, Sexual e Outras
Violéncias Interpessoais.
GTPAV/CVE/CCD.

Figura 2. Violéncia contra criangas e adolescentes segundo tipo de
violéncia e faixa etaria. Estado de Sao Paulo, janeiro a agosto 2006.

A anadlise combinada da relagéo vitima/agressor
com o tipo de violéncia mostrou que as maes foram as
mais provaveis perpetradoras de negligéncia,
enquanto que a violéncia sexual foi mais praticada
por conhecidos, seguida por desconhecidos, pais e
padrastos. O local de ocorréncia com maior nimero
de casos foi a propria residéncia das vitimas (413;
53,2% do total), seguindo-se a via publica com 87
casos (11,5%).

Amigo/ conhecido

Desconhecido

Padastro
Outros

Outros familiares

0 20 40 60 80 100 120 140 160 180 200
No
Fonte: Fichas de Notificagdo de Violéncia Doméstica, Sexual e Outras
Violéncias Interpessoais.
GTPAV/CVE/CCD.

Figura 3. Violéncia contra criancas e adolescentes segundo relagao
vitima/agressor. Estado de Sao Paulo, janeiro a agosto 2006.
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Discussao

Estes resultados mostram o quanto a violéncia
encontra-se arraigada na familia brasileira, uma
vez que os familiares sao responsaveis por alta
frequéncia de atos violentos e a casa é o local
com maior ocorréncia de casos. A violéncia
sexual quando praticada por parceiros intimos,
familiares ou pessoas préximas, torna as vitimas
ainda mais vulneraveis, pelo envolvimento
emocional, dependéncia econémica, facilidade
de acesso do agressor em relagéo a vitima ou o
medo. Esforcos para evitar o abuso sexual
devem ter alta prioridade no planejamento de
acdes de saude.

Em relacao a avaliacdo do sistema implanta-
do, esses resultados mostraram que na fase
inicial o sistema se mostrou adequado para
captar casos de violéncia contra a crianca e a
adolescente, mas apresenta alta sensibilidade as
caracteristicas do tipo de servigo de notifica os
casos. Entre as limitagdes esta a impossibilida-
de de generalizagao dos dados e,portanto, de
construcao de taxas, uma vez que por se tratar de
um novo sistema de vigilancia, os dados coleta-
dos podem estar sujeitos a subestimagao ou
variagdes nas caracteristicas da vitima ou do
tipo de violéncia. Apesar disso e considerando a
inexisténcia de estimativas nacionais e para o
Estado de Sao Paulo sobre o problema, esse
sistema deve se constituir em fonte de dados
essencial para a construgao de politicas publi-
cas amplas.

Também é importante assinalar que os ganhos
desse processo foram além do registro e analise
de dados, uma vez que a implementagéao desse
sistema serviu para identificar e estabelecer
parcerias entre profissionais de saude e/ou de
outras areas num objetivo comum. Ainda é
necessario melhorar a qualidade da informacao
coletada e envolver outros municipios e servigos
que ja estdo estruturados e vém realizando
atendimento nessa area.

A violéncia coloca novos problemas para o
setor saude, pois é preciso que existam mecanis-
mos bem definidos ndo somente para a detecgao
dos casos, mas também para o acolhimento e
encaminhamento das pessoas atendidas. As
equipes dos servigos de saude devem ser multi-
profissionais, facilitando, assim, o acesso as
redes de apoio e protecao. Aabordagem deve dar
énfase a capacitacdo das familias, dos grupos
comunitarios para lidarem com o problema da
violéncia ndo apenas como episddio isolado, mas
como situagao que se prolonga, por suas caracte-
risticas culturais, sociais e familiares.
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Considera-se que esse sistemal € um marco que
aponta a inclusdo destes agravos na agenda da
saude, devendo servir como a base para os esforgos
de prevencao e formulacdo de politicas publicas.
Esperamos que este artigo traga mais atencao para o
problema, contribuindo para o aumento das notifica-
¢oes e melhor atencao as vitimas.
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Sarampo na Bahia — Cenario Atual

Measles Outreak in Bahia — Current Scenario

Divisdo de Doengas de Transmissdo Respiratéria, Centro de Vigildncia Epidemiolégica “Prof. Alexandre Vranjac’,
Coordenadoria de Controle de Doencas, Secretaria de Estado da Satde— DDTR/CVE/CCD- SES

Em 15/1/07, a Secretaria de Vigilancia em Saude
do Ministério da Saude (SVS/MS) confirmou 18 casos
de sarampo no municipio Jodo Dourado, situado a
455 quildmetros de Salvador (BA), entre os 35 casos
notificados como suspeitos, acrescidos de um caso
confirmado de sarampo em Irecé, cidade vizinha ao
municipio de Jodo Dourado.

No municipio de Filadélfia, ja foram confirmados
28 casos de sarampo (02 casos residentes no munici-
pio de Senhor do Bonfim,), com infecgao em Filadélfia
de 50 suspeitos. A Figura 1 apresenta os municipios
do Estado da Bahia com casos confirmados e nimero
de casos de sarampo.

Joda Doursda
Populacio: 15, TE0 b,
o

lﬂi

Senbor do Benfim
Fopulacae: 56,110 lal.

Trecé

Fonte:
http://portal.saude.gov.br/portal/arquivo/pdf/informe_sarampo_ba_150107.pdf

Figura 1. Localizagao geografica dos municipios do Estado da Bahia
com casos confirmados e numero de casos de sarampo.
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Aanalise das amostras clinicas identificou que o virus
implicado no surto de sarampo em Jo&do Dourado € o do
gendtipo D4, cepa circulante comum na Europa e Africa,
configurando a mesma cadeia de transmissao do virus. A
fonte de infeccao em Joao Dourado e Filadélfia ainda é
desconhecida. A Figura 2 demonstra a distribuicéo
geografica dos gendtipos dos virus do sarampo nas
regides onde ele ainda n&o foi controlado.
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Fonte: MMWR, 15/12/06.

Figura 2. Distribuicdo geografica dos genétipos dos virus do
sarampo (1995-2006).

Todos os casos confirmados ndo eram vacinados
e alguns receberam a vacina no momento do blo-
queio, antes de apresentar sinais e sintomas (fora do
prazo considerado evento adverso relacionado a
vacina). Os principais sinais e sintomas apresentados
foram: febre, exantema e tosse. A Figura 3 evidencia
a distribuicdo percentual dos sinais e sin-tomas dos
casos confirmados de sarampo em Joao Dourado e
Filadélfiaem 2006.
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Fonte: http://portal.saude.gov.br/portal/arquivo/pdf/
informe_sarampo_ba_150107.pdf

Figura 3. Distribui¢gdao percentual dos sinais e sintomas dos casos
confirmados de sarampo, Jodo Dourado e Filadélfia(n= 46), Bahia,
2006.

No Municipio de Jo&do Dourado, o primeiro € o ulti-
mo casos confirmados apresentaram exantema entre
as semanas epidemiolégicas 34 e 47 de 2006, no
periodo de 23/8/06 a 25/11/06.

Acrescenta-se que seis (33%) dos casos necessi-
taram ser hospitalizados e 16 (89%) dos casos confir-
mados referiram ter contato com pessoas que tive-
ram as manifestacdes clinicas da doenca. Trata-se
de individuos de ambos os sexos (55% do sexo mas-
culino), com mediana de idade de 11 anos (9 meses a
37 anos) e que residem em um mesmo bairro.

Caracterizou-se a ocorréncia do surto com predo-
minio em menores de 15 anos, entre familiares e indi-
viduos que freqlientavam a mesma rua de um deter-
minado bairro.

Segundo a SVS/MS, também, foi confirmado um
caso de sarampo na cidade de Irecé, vizinha a Joao
Dourado, em uma crianca de 7 meses, para a qual
ndo houve evidéncia de vinculo epidemiolégico com
os casos da cidade limitrofe.

No municipio de Filadélfia, os casos confirmados
apresentaram exantema entre as semanas epidemi-
olégicas 35 e 46 de 2006, no periodo de 02/09/06 a
25/11/06.

Nesta casuistica, trés (11%) casos foram
hospitalizados e 23 (82%) tiveram contato com casos
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suspeitos de sarampo, sendo que 79% eram do se-
xo masculino e a mediana de idade foi de 24 anos (um
a34 anos).

Nao foi constatado vinculo entre os casos, mas o
predominio foi entre maiores de 15 anos do sexo mas-
culino. Ha suspeita que o contagio tenha sido durante
um evento de “cavalgada”, que ocorreu durante 4
dias do més de setembro, em Filadélfia.

Entretanto, as investigacdes continuam em anda-
mento e cerca de 20.000 pessoas ja foram vacinadas
em Filadélfia e Senhor do Bonfim.

Todos os casos descritos foram confirmados ou
descartados com base na analise dos resultados da
investigacao epidemiolégica e dos exames laborato-
riais. Nao foi possivel estabelecer vinculo epidemiolo-
gico entre os surtos de Jodo Dourado e Filadélfia,
apesar da simultaneidade de suas ocorréncias.

Conforme a SVS/MS, nos municipios de Joao
Dourado e Filadélfia e nas cidades vizinhas foram
realizadas, conjuntamente com as secretarias de
estado da saude e municipais, extensa busca de ca-
S0s, revisao de prontuarios médicos, bloqueio vacinal
de todos os contatos, sensibilizacdo de todos os ser-
vicos de saude, exames soroldgicos, isolamento viral,
além de reavaliacédo das coberturas vacinais e acoes
de intensificagdo da vacinagao de rotina.

Até o momento, nao foi possivel definir como o
virus foi introduzido na regido, pois ambas as cida-
des estédo situadas na regido noroeste do Estado da
Bahia, onde se configura um corredor comercial de
exportagao de produtos agropecuarios, com inten-
so fluxo de caminhoneiros e de mercadorias para
diversos estados brasileiros. Assim como, nessa
rota existem cidades que tém minas de pedras pre-
ciosas e onde ha, também, um fluxo expressivo de
populagao migrante.

Outrossim, nenhum outro caso de sarampo foi
confirmado no Pais e todos os estados permanecem
em alerta.

O sarampo ¢ altamente transmissivel, facilmente
infecta por via respiratéria pessoas suscetiveis, que
nunca adquiriram a doenca ou ndo foram adequada-
mente vacinadas.

A Figura 4 ilustra 0 numero de casos suspeitos de
sarampo notificados no Estado de S&o Paulo, por
semana epidemiolégica em 2005-2006, assinalado o
periodo de alerta indicado pelo surto da Bahia (SE
35/06: 23/08-2/9/06).

Até o momento, nenhum caso de sarampo foi con-
firmado no Estado de Sao Paulo em 2006.

A vacina triplice viral SCR (contra sarampo,
caxumba e rubéola) é a medida de prevengao mais
eficaz contra o sarampo. No calendario de vacinagao
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de rotina, a primeira dose deve ser administrada a
toda crianca de 1 ano de idade e uma segunda dose
aquelasde 4 a6 anos.
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Figura 4. Distribuicdo do niumero de casos suspeitos de sarampo
notificados por semana epidemiolégica, Estado de Sao Paulo, 2005-
2006.

Recomenda-se que os adultos nascidos depois de
1960, sem comprovagao de nenhuma dose, recebam
pelo menos uma dose da vacina triplice viral (SCR).
Esta vacina ndo é recomendada a gestantes. Os
viajantes devem estar com suas vacinas em dia antes

de viajar.

A definigcdo de caso suspeito de sarampo é:
“Toda pessoa que apresente febre e
exantema acompanhados de um ou mais dos seguintes
sinais e sintomas: tosse
e/ou coriza e/ou conjuntivite, independente da idade e
situacao vacinal.”

O sarampo é doenca de notificagdo compulséria
nacional, as agdes relativas a vigilancia epidemiol6gi-
ca, como também o protocolo laboratorial de coleta
das amostras biologicas encontram-se descritas nos
manuais de vigilancia estadual e nacional e disponi-
veis em http://www.cve.saude.sp.gov.br

A Secretaria de Estado da Saude do Estado de
Sao Paulo, frente a situagado epidemioldgica atual,
mantém as estratégias e recomendacgdes ja institui-
das e divulgadas:

e informacao e divulgacao sobre a situagao epide-
miolégica do sarampo no Brasil e no Estado de
Sao Paulo aos viajantes e profissionais de vigilan-
ciaesaude;

e vacinagao com a vacina triplice viral SCR (saram-
po, caxumba e rubéola) de viajantes nao vacina-
dos e nascidos a partir de 1960 com destino a
Bahia; para tanto as vacinas encontram-se
disponiveis nas Unidades Basica de Saude e
Terminais Rodoviarios (Tieté e Barra Funda),
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e vacinacao dos funcionarios dos terminais rodoviari-
os (Tieté e Barra Funda), incluindo comerciarios,
taxistas, entregadores, motoristas das empresas
de Onibus;

e vacinagdo dos caminhoneiros nos armazeéns
alfandegarios do Estado de Sao Paulo.

Foramincrementadas as seguintes atividades

e Retorno do informe sonoro nos aeroportos do
Estado de Sao Paulo.

o Extensao davacinagdo com a vacina SCR a todos
os terminais rodoviarios do estado.

e Disponibilizagdo da informagcao e recomendacgao
de vacinagao aos que viajam com destino as areas
de risco, assim como o alerta da doenga aos
vigjantes que retornam ao estado, em locais
alternativos de transito da populagéao.

e Divulgacao de informagéo a sociedade e entida-
des profissionais de classe.

As medidas de vigilancia e controle das doencas
exantematicas no Estado de Sao Paulo devem seguir
intensificadas. A todos os municipios e seus principa-
is equipamentos de saude publicos e privados
recomendam-se a manutengdo do alerta quanto a
possibilidade de ocorréncia de casos de sarampo, 0
reforco da vacinagao de rotina e a manutengao de
acdes de busca ativa de casos de doenga exantema-
tica febril.

Ressalta-se serimportante que os casos de doenga
exantematica febril sejam imediatamente investiga-
dos, seguindo rigorosamente a definicdo de caso
suspeito de sarampo, com coleta de espécimes
clinicos, otimizando o recurso laboratorial.

Caso sejam detectados novos casos suspeitos, as
Secretarias Municipais devem proceder:

e notificagao imediata (por telefone) a Secretaria
Estadual de Saude;

e coleta de espécimes clinicos (sangue) para a
realizacao do diagnadstico laboratorial;

o adotar as medidas de prevengao e controle de
forma oportuna.

Viajante fique atento
Se apresentar febre, manchas avermelhadas pelo
corpo, acompanhadas de tosse ou coriza ou conjunti-
vite, até 30 dias apds seu regresso da regiao de risco,
estes podem ser sintomas do sarampo.
Recomenda-se que procure imediatamente um
servigo de saude e evite circular emlocais publicos.
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ATENQAO PROFISSIONAL DE VIGILANCIA E DE
SAUDE: NOTIFIQUE TODO CASO SUSPEITO DE
SARAMPO

Todo caso suspeito de sarampo ou surto de
doenca exantematica deve ser notificado imediata-
mente a:

Correspondéncia/Correspondence to:

Divisdo de Doengas de Transmissdo Respiratéria — CVE
Av. Dr. Arnaldo, 351 — 6° Andar

CEP 01246-000 — S&o Paulo (SP)

Tels.: (11) 3066-8000, ramais 8236 e 8289, 3082-0957
FAX: (11) 3082-9359/9395

E-mail: dvresp@saude.sp.gov.br
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Secretaria Municipal de Saude ou;

Central de Vigilancia/CVE/CCD/SES-SP, 24
horas, no telefone: 08000- 555466.

Informagbes adicionais consultem os
seguintes enderecos eletronicos:

http://www.cve.saude.sp.gov.br.
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Informes

Nova coordenadora para a CCD

A Coordenadoria de Controle de Doengas (CCD)
tem nova coordenadora. Clélia Maria Sarmento de
Souza Aranda assumiu no dia 4 de janeiro a diregao
da organizagdo que é responsavel pela saude
coletiva no &mbito do Estado de S&o Paulo.

Clélia Aranda é médica pediatra especialista em
saude publica, foi responsavel pela Divisdo de
Imunizagao do Centro de Vigilancia Epidemioldgica
“Prof. Alexandre Vranjac” (CVE). Antes de assumir a
CCD, respondia pela Superintendéncia do Fomento
de Educacdo Sanitaria e Imunizacdo em Massa
contra Doencas Transmissiveis (Fesima).
Atualmente € membro da Comissado Permanente de
Assessoramento em Imunizacdes da Secretaria de
Estado da Saude de Sao Paulo. A partir dessa
edicao, Clélia Aranda passa ser a editora geral do
Boletim Epidemiolégico Paulista (Bepa).

Instituto Adolfo Lutz tem nova diretora

A médica sanitarista Marta Lopes Salomao assu-
miu no dia 22 de janeiro a diregao do Instituto Adolfo

Correspondéncia/Correspondence to:
Nucleo de Comunicag&o

Av. Dr. Araldo, 351 — 1° andar — sala 135 — CEP: 01246-902 — S&o Paulo, SP, Brasil

Fone/fax: (11) 3066-8823/24/25
E-mail: bepa@saude.sp.gov.br
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Lutz (IAL). Marta Salomao, na posse, definiu seu
primeiro objetivo: manter o nivel de exceléncia da
instituicdo secular e contribuir para a construgao
do SUS.

A médica sanitarista foi superintendente da
Superintendéncia de Controle de Endemias
(Sucen), secretaria municipal de saude do
Municipio de Sao Joao da Boa Vista e presidente
do Conselho Municipal de Secretarios Municipais
de Saude (Cosems).

Médico sanitarista assume a Sucen

A Superintendéncia de Controle de Endemias
Sucen passa a ter como superintendente o
médico sanitarista Affonso Viviane. O novo
superintendente foi diretor da Diregdo Regional
de Saude de Bauru e atuou tecnicamente em
varias areas da Secretaria de Estado da Saude
de Sao Paulo. Entre suas metas para a instituicao
esta fortalecer o papel da Sucen no apoio técnico
aos municipios, principalmente na area de con-
trole de vetores.
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O Boletim Epidemiolégico Paulista (Bepa)
publicagcdo mensal da Coordenadoria de Controle de
Doengas, 6rgao da Secretaria de Estado da Saude de
Sao Paulo (CCD/SES-SP) veicula artigos relacionados
aos agravos a saude publica ocorridos nas diversas
areas de controle, assisténcia e diagndstico laboratorial
do Sistema Unico de Saude de Sao Paulo (SUS-SP).
Além de disseminar informagdes entre os profissionais
de saude de maneira rapida e precisa, o Bepa tem como
objetivo incentivar a produgdo de trabalhos que
subsidiem as acbes de prevencdao e controle de
doencas na rede publica, apoiando, ainda, a atuagao
dos profissionais do sistema de saude privado,
promovendo a atualizacdo e o aprimoramento de
ambos.

Os documentos que podem ser publicados neste
boletim estdo divididos nas seguintes categorias:

1. Artigos originais — destinados a divulgacéo de
resultados de pesquisa original inédita, que possam ser
replicados e/ou generalizados. Devem ter de 2.000 a
4.000 palavras, excluindo tabelas, figuras e referéncias.

2. Revisdo — Avaliacdo critica sistematizada da
literatura sobre assunto relevante a saude publica.
Devem ser descritos os procedimentos adotados,
esclarecendo a delimitagéo e limites do tema. Extensao
maxima: 5.000 palavras.

3. Comunicacdes breves — Sao artigos curtos
destinados a divulgagdo de resultados de pesquisa. No
maximo 1.500 palavras, uma tabela/figura e cinco
referéncias.

4. Informe epidemiolégico — Textos que tém por
objetivo apresentar ocorréncias relevantes para a
saude coletiva, bem como divulgar dados dos sistemas
de informagao sobre doengas e agravos. Maximo de
3.000 palavras.

5. Informe técnico - Trabalhos que tém por
objetivo definir procedimentos, condutas e normas
técnicas das acgdes e atividades desenvolvidas no
ambito da saude coletiva. No maximo 5.000 palavras.

A estrutura dos textos produzidos para a publicagao
devera adequar-se ao estilo Vancouver, cujas linhas
gerais seguem abaixo.

o Pagina de identificagao — Ttulo do artigo, conciso e
completo, em Portugués e Inglés; nome completo de
todos os autores; indicacao da instituicdo a qual cada
autor esta afiliado; indicagao do autor responsavel pela
troca de correspondéncia; se subvencionado, indicar
nome da agéncia de fomento que concedeu o auxilio e
respectivo nome do processo; se foi extraido de
dissertagao ou tese, indicar titulo, ano e instituicido em
que foi apresentada.

¢ Resumo -Todos os textos, a excecédo dos
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Informes técnicos, deverdo ter resumo em
Portugués e em Inglés (Abstract), dimensionado
entre 150 palavras (comunicagbes breves) e no
maximo 250 palavras (artigos originais, revisoes,
atualizagdes e informes epidemiolégicos). Para
os artigos originais, o resumo deve destacar os
propésitos do estudo, procedimentos basicos
adotados (selegao de sujeitos de estudo ou animais
de laboratorio, métodos analiticos e observacionais),
principais descobertas e conclusées. Devem ser
enfatizados novos e importantes aspectos do estudo
ou das observacgdes. Uma vez que os resumos séo a
principal parte indexada do artigo em muitos bancos
de dados eletrénicos, e a uUnica parte que alguns
leitores Iéem, os autores precisam lembrar que eles
devem refletir, cuidadosamente, o conteudo do
artigo. Para os demais textos, o resumo deve ser
narrativo, mas com as mesmas informacgoes.

Descritores (unitermos ou palavras-chave) -
Seguindo-se ao resumo, devem ser indicados no
minimo trés e no maximo dez descritores do
conteudo, que tém por objetivo facilitar indexagdes
cruzadas dos textos e podem ser publicados
juntamente com o resumo. Em Portugués, os
descritores deverao ser extraidos do vocabulario
“Descritores em Ciéncias em Saude” (DeCS), da
Bireme. Em Inglés, do “Medical Subject Headings”
(Mesh). Caso nao sejam encontrados descritores
adequados a tematica abordada, termos ou
expressdes de uso corrente poderdo ser
empregados.

Introdugao — Contextualiza o estudo, a natureza dos
problemas tratados e sua significancia. A introdugao
deve ser curta, definir o problema estudado,
sintetizar sua importancia e destacar as lacunas do
conhecimento abordadas.

Metodologia (Métodos) — A metodologia deve incluir
apenas informacao disponivel no momento em que foi
escrito o plano ou protocolo do estudo; toda a
informagcdo obtida durante a conduta do estudo
pertence a seg¢ao de resultados. Deve conter
descricdo, clara e sucinta, acompanhada da
respectiva citacao bibliografica, dos procedimentos
adotados, a populagao estudada (universo e amostra),
instrumentos de medida e, se aplicavel, método de
validacdo e método estatistico.

Resultados — Devem ser apresentados em seqliéncia
légica no texto, tabelas e figuras, colocando as
descobertas principais ou mais importantes primeiro.
Os resultados encontrados devem ser descritos sem
incluir interpretagbes e/ou comparagbes. Sempre que
possivel, devem ser apresentados em tabelas e
figuras auto-explicativas e com andlise estatistica,
evitando-se suarepeticdo no texto.
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e Discussao — Deve enfatizar os novos e importantes
aspectos do estudo e as conclusdes que dele
derivam, sem repetir material colocado nas sec¢oes
de introdugado e resultados. Deve comegar com a
apreciagao das limitagdes do estudo, seguida da
comparacao com a literatura e da interpretacao dos
autores, apresentando, quando for o caso, novas
hipoteses.

e Conclusdo - Traz as conclusbdes relevantes,
considerando os objetivos do trabalho e formas de
continuidade. Se tais aspectos ja estiverem incluidos
nadiscussao, a conclusao nido deve ser escrita.

o Referéncias bibliogrdficas — A exatiddo das
referéncias bibliograficas € de responsabilidade dos
autores.

- Citagcbes bibliogrdaficas no texto, tabelas e
figuras: deverao ser colocadas em ordem numérica,
em algarismo arabico, sobrescrito, apds a citagao,
constando da lista de referéncias bibliograficas.
Exemplo:

“Os fatores de risco para a infecgao cardiovascular
estdo relacionados a imunocompeténcia do
10

hospedeiro .

- Referéncias bibliograficas: devem ser
numeradas consecutivamente, obedecendo a ordem
em que aparecem pela primeira vez no texto, de
acordo com o estilo Vancouver. A ordem de citagao
no texto obedecera esta numeragdo. Até seis
autores, citam-se todos os nomes; acima disso,
apenas os seis primeiros, seguidos da expressao em
Latim “et al’. E recomendavel ndo ultrapassar o
numero de 30 referéncias bibliograficas por texto.

A) Artigos de periédicos — As abreviaturas dos
titulos dos periodicos citados devem estar de acordo
com o Index Medicus, e marcadas em negrito.

Exemplo:

1. Ponce de Leon P; Valverde J e Zdero M.
Preliminary studies on antigenic mimicry of Ascaris
Lumbricoides. Rev Lat-amer Microbiol 1992; 34:33-38.

2. Cunha MCN, Zorzatto JR, Castro LLC. Avaliacao
do uso de Medicamentos na rede publica municipal de
Campo Grande, MS. Rev Bras Cien Farmacéuticas
2002; 38:217-27.

B) Livros A citagao de livros deve seguir o exemplo
abaixo:

3. Medronho RA. Geoprocessamento e saude: uma
nova abordagem do espago no processo saude-
doenca. Primeira edi¢cdo. Rio de Janeiro:
Fiocruz/CICT/NECT.

C) Capitulos de livro — Ja ao referenciar capitulos
de livros, os autores deverao adotar o modelo a seguir:

4. Arnau JM, Laporte JR. Promogé&o do uso racional

de medicamentos e preparagdao de guias
farmacologicos. In: Laporte JR, Tognoni G, Rozenfeld

ISSN 1806-4272
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S. Epidemiologia do medicamento: principios gerais.
Sao Paulo: Hucitec; Rio de Janeiro: Abrasco; 1989.

D) Dissertagées e teses:

5. Moreira MMS. Trabalho, qualidade de vida e
envelhecimento [dissertacédo]. Rio de Janeiro: Escola
Nacional de Saude Publica; 2000. p. 100.

E) Trabalhos de congressos, simpodsios,
encontros, semindrios e outros:

6. Barboza et al. Descentralizacdo das politicas
publicas em DST/Aids no Estado de Sao Paulo. In: lll
Encontro do Programa de P6s-Graduagéo em Infecgbes
e Saude Publica; 2004 ago; Sao Paulo: Rev IAL. P. 34
[resumo 32-SC].

F) Periédicos e artigos eletrénicos:

7. Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
(IBGE). Sintese de indicadores sociais 2000. [Boletim
on-line]. Disponivel em: http://www.ibge.gov.br [2004
mar 5]

G) Publicagbées e documentos de organizagoes
governamentais:

8. Brasil. Decreto 793, de 5 de abril de 1993. Altera os
Decretos 74.170, de 10 de junho de 1974, e 79.094, de 5
de janeiro de 1977, que regulamentam,
respectivamente, as Leis 5991, de 17 de janeiro de
1973, e 6360, de 23 de setembro de 1976, e da outras
providéncias. Brasilia (DF): Diario Oficial da Uniéo; 6
abr1993. Secao 1. p.4397.

9. Organizacion Mundial de la Salud (OMS). Como
investigar el uso de medicamentos em los servicios de
salud. Indicadores seleccionados del uso de
medicamentos. Ginebra; 1993. (DAP. 93.1).

Casos nao contemplados nesta instru¢do devem
ser citados conforme indicagdo do Committee of
Medical Journals Editors (Grupo Vancouver)
(http:.//www.cmje.org).

Tabelas — Devem ser apresentadas em folhas
separadas, numeradas consecutivamente com
algarismos arabicos, na ordem em que forem citadas no
texto. A cada uma deve ser atribuido um titulo breve,
NAO SE UTILIZANDO TRAGOS INTERNOS
HORIZONTAIS OU VERTICAIS. Notas explicativas
devem ser colocadas no rodapé das tabelas e ndo no
cabegalho outitulo.

Quadros - Sao identificados como tabelas,
seguindo uma unica numeragao em todo o texto.

Figuras — Fotografias, desenhos, graficos etc.,
citados como figuras, devem ser numerados
consecutivamente com algarismos arabicos, na ordem
em que foram mencionados no texto, por niumero e titulo
abreviado no trabalho. As legendas devem ser
apresentadas em folha a parte; as ilustragdes devem ser
suficientemente claras para permitir sua reprodugéo.
Nao sdo permitidas figuras que representem os
mesmos dados.
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