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O Boletim Epidemioldgico Paulista (BEPA) foi criado em 2004. E uma publicagdo
mensal, da Coordenadoria de Controle de Doencas (CCD), 6rgdo da Secretaria de Estado
da Saude de Sao Paulo (SES-SP), responsavel pelo planejamento e execuc¢do das acdes de
promogdo a saude e prevengdo de quaisquer riscos, agravos e doengas, nas diversas areas

de abrangéncia do Sistema Unico de Saude de S3o Paulo (SUS-SP).

Missao

O BEPA tem o objetivo de documentar e divulgar trabalhos relacionados a
vigilancia em saude, de maneira agil, estabelecendo um canal de comunicagcdo entre as
diversas areas técnicas e instancias do SUS-SP. Além de disseminar informag¢des entre os
profissionais de saude, o Boletim propde o incentivo a producdao de trabalhos técnico-
cientificos desenvolvidos no ambito da rede de saude. Nesse sentido, proporciona a
atualizagdao e o aprimoramento dos profissionais e das instituicGes responsdveis pelos
processos de prevencdo e controle de doencas, das esferas publica e privada.




Boletim Epidemiologico Paulista ®¢ Ano 2021 ¢ Vol. 18 e N2 216 * Pag. 1-11

EDITORIAL

O inicio do ano de 2021 foi marcado pela incidéncia de casos de Covid-19 no
pais, e assim cresciam as expectativas sobre a aprovacado, pela Anvisa, dos diferentes
imunizantes que estavam em fases conclusivas de estudo. No dia 17 de janeiro, com o inicio
da vacinacdo no Estado de Sao Paulo, a esperanga comecgou a ressurgir na populagao.

Com toda a competéncia de logistica e estratégia do Governo de S3o Paulo, a
vacinacdo teve inicio e um novo folego foi dado aos profissionais de saude com a reducao
do nimero de internados.

Com o avanco da vacinacdo, que em dezembro alcancou a meta de mais de 85%
da populacdo geral com pelo menos uma dose e 95% da populacdo adulta com esquema
vacinal completo, chegamos ao ponto de poder repensar a organizacdo das rotinas a todo
o tempo.

Por meio do Centro de Vigilancia Epidemioldgica (CVE) e do Plano Estadual de
Imunizacdo Contra a Covid-19, a Coordenadoria de Controle de Doencgas (CCD) encabeca
0 mais exitoso plano de vacinagao do Brasil.

Com acgdes ageis e bem direcionadas, a CVE coordenou a aplicagdao de mais de 78
milhdes de doses nos 645 municipios paulistas, o que permitiu superar, em numero de
vacinados, até mesmo grandes poténcias como EUA, Inglaterra e Alemanha. Além disso,
participou da elaboracdo, revisdao e divulgacdo de documentos técnicos, como a Norma
Técnica do Programa de Imunizagao 2021, entre outros.

Além do sucesso da imunizagdo, outras instituicdes da CCD merecem destaque no
enfrentamento a covid-19: o Instituto Adolfo Lutz (IAL), o Centro de Vigilancia Sanitaria
(CVS) e o Instituto Pasteur. Desde o inicio da pandemia, o IAL realizou mais de 850 mil
exames de RT-gPCR. O instituto também foi responsavel pelo sequenciamento do genoma
completo do virus SARS-CoV-2, para fins de vigilancia; e monitorou a qualidade de
medicamentos importados relacionados a doenca.

Ja o Instituto Pasteur (IP) manteve suas principais atividades técnicas de vigilancia
e controle da raiva; pesquisa cientifica e divulgacao de resultados; e ainda realizou andlises
laboratoriais de diagndstico de Covid-19, como participante da Plataforma de Laboratérios
- Rede de Apoio, tendo realizado 61.045 testes diagndsticos RT-gPCR; além de mais de 160
mil outros testes laboratoriais diversos.

O CVS participou de ac¢des ligadas a Covid-19, como a criagdo do Comité de Blitz,
uma forca-tarefa entre Vigilancia Sanitdria Estadual, Municipal, Procon, Policia Militar,
Policia Civil, Guarda Civil Metropolitana, que atuou no fechamento de festas, fiscalizacao
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do uso de mascaras e manutencdo da seguranca sanitdria nos momentos criticos da
pandemia.

Outras dreas importantes de atuacdo da CCD também se destacaram em 2021,
como o planejamento de acdes de saude, vigilancia sanitaria e epidemioldgica de
outros agravos e doencgas, combate a vetores de arboviroses, campanha de vacinagao
contra influenza, manuten¢dao do suporte aos tratamentos de DST e demais doencas
infectocontagiosas, analises laboratoriais, investigacdo de surtos e pesquisa cientifica.

Como experiéncias exitosas, podemos mencionar também: o lancamento da
Plataforma do FESIMA, que tem otimizado tempo, recursos financeiros e humanos na
andlise dos projetos custeados pelo Fundo gerido pelo Grupo de Apoio as Politicas de
Prevencdo e Protecdo a Saude (GAPPPS); a implantacdo da autdpsia verbal pelo Centro
de Informacdo Estratégica em Vigilancia em Saude (CIVS), diante dificuldade de atestar os
6bitos no periodo pandémico; o fortalecimento da parceria entre o Comité de Vigilancia a
Morte Materna, Infantil e Fetal e gestores municipais para garantir a adocdao de medidas
de prevencdo de dbitos evitdveis pelos servicos de salude; e o acolhimento psicolégico
e psiquiatrico, ofertado pela drea técnica da saude mental, as pessoas afetadas pela
pandemia.

Nesse espirito de inovacdo, o Centro de Producdo e Divulgacdo Cientifica (CPDC)
reformulou este Boletim Epidemioldgico Paulista, o Bepa, que recebeu visual mais moderno
para facilitar a leitura. Além disso, o trabalho da Coordenadoria de Controle de Doencas
também ganhou destaque nas redes sociais, com seus perfis no Instagram e LinkedIn, para
que o publico em geral possa se informar sobre nossas atividades.

Nesse sentido, a coordenadoria fortaleceu-se e tem aprimorado as competéncias
de suas instituicdes. Foram muitas as acdes para melhorar os processos e oferecer suporte
eficiente de vigilancia em salde aos 645 municipios paulistas. As expectativas para 2022
sdo animadoras, o Estado de Sdo Paulo tem todas as condi¢des sanitarias para vencer a
Covid-19, e a Coordenadoria de Controle de Doengas continuara cumprindo sua missdo de
vigilancia e promogdo a salude dos mais de 44 milhdes de paulistas.

Regiane Cardoso de Paula
Editora do Boletim Epidemioldgico Paulista, Coordenadora do
Plano Estadual de Imunizagdo e da Coordenadoria de Controle de Doenc¢as
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Leishmaniose Visceral: historia epidemioldgica na Regiao de Sao José do
Rio Preto, Estado de Sao Paulo, no periodo de 2008 a 2019

Visceral Leishmaniasis: epidemiological history in the Region of Sdo José do
Rio Preto, State of SGo Paulo, from 2008 to 2019

Denise Maria Bussoni Bertollo

Centro de Laboratério Regional. Instituto Adolfo Lutz de Sdo José do Rio Preto. Sdo Paulo, Brasil.

RESUMO

O objetivo deste estudo epidemioldgico descritivo retrospectivo, com abordagem
exploratéria de tendéncia temporal e espacial dos casos autdctones de leishmaniose
visceral (LV), foi descrever a histdria natural da LV na regidao administrativa de Sao José do
Rio Preto, desde o registro da presenca do vetor e dos primeiros casos caninos e humanos,
no periodo de 2008 a 2019. Os dados secundarios foram obtidos a partir de notificacGes
no Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN), segundo o local provavel
de infecgdo (LPI) e registros da classificacdo epidemiolégica dos municipios disponiveis
em boletins epidemiolégicos. A regido de S3o José do Rio Preto é composta por 102
municipios, dos quais 57 apresentam alguma situacdao epidemiolégica em relagdo a LV. A
progressao da doencga na regido caracteriza-se pela expansdo a partir de Jales e Urania,
em 2008, para 57 municipios até dezembro de 2019, totalizando 55,9% dos municipios
da regido. No periodo de 2008 a 2019 foram confirmados 1.899 casos de LV humana no
estado de Sdo Paulo, destes, 165 (8,7%) referem-se a regido de Sdo José do Rio Preto.
No presente estudo, com base na série temporal de dados epidemiolégicos a partir de
diferentes fontes de registro da LV e das analises realizadas, é possivel concluir que a
doenga continua em crescente expansdo geografica na regido.

PALAVRAS-CHAVE: Leishmaniose visceral. Leishmaniose visceral humana.
Leishmaniose visceral canina. Protozoonose. Antropozoonose.
S3o José do Rio Preto.

Leishmaniose Visceral: histéria epidemioldgica na Regido de Sao José do Rio Preto,
Estado de S3o Paulo, no periodo de 2008 a 2019/Bertollo DMB
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ABSTRACT

The objective of this retrospective descriptive epidemiological study, with an
exploratory approach to the temporal and spatial tendency of autochthonous cases of
visceral leishmaniasis (VL), was to describe the natural history of VL in the administrative
region of S3o José do Rio Preto, since the vector’s presence was registered, and of the first
canine and human cases, in the period from 2008 to 2019. Secondary data were obtained
from notifications in the Notifiable Diseases Information System (SINAN), according to the
probable site of infection (IPL) and classification records of the municipalities available
in epidemiological bulletins. The region of Sdo José do Rio Preto is composed of 102
municipalities, 57 of which have some epidemiological situation in relation to VL. The
progression of the disease in the region is characterized by the expansion from Jales and
Uraniain 2008 to 57 municipalities by December 2019, totaling 55.9% of the municipalities
in the region. In the period from 2008 to 2019, 1,899 cases of human VL were confirmed in
the state of Sdo Paulo, of which 165 (8.7%) refer to the region of Sdo José do Rio Preto. In
the present study, based on the time series of epidemiological data from different sources
of VL registration and the analyzes carried out, it is possible to conclude that the disease
continues to increase geographically in the region.

KEYWORDS: Visceral leishmaniasis. Human visceral leishmaniasis. Canine visceral
leishmaniasis. Protozoonosis. Anthropozoonosis. Sdo José do Rio Preto.

Leishmaniose Visceral: histéria epidemioldgica na Regido de Sao José do Rio Preto,
Estado de S3o Paulo, no periodo de 2008 a 2019/Bertollo DMB
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INTRODUCAO

A leishmaniose visceral (LV) é uma doenca infecciosa causada por protozoarios do
género Leishmania, transmitidos pela picada de fémeas de flebotomineos infectadas. E um
importante problema de saude publica, visto que casos ndo tratados acarretam letalidade
de 90%.%?

A doenga encontra-se em expansao e urbanizagdao, com ampla distribuicao mundial,
sendo considerada uma doenca negligenciada.> Em 2018, cerca de 90% dos casos novos
notificados pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS) estdo concentrados principalmente
em sete paises: Brasil, Etidpia, India, Somalia, Quénia, Sudio do Sul e Suddo. Nas Américas,
90% dos casos se concentram no Brasil, distribuidos nas cinco regiGes brasileiras.*

No Brasil, o agente etioldgico da LV é Leishmania infantum, sendo transmitido
qguase exclusivamente por Lutzomyia longipalpis (Lu. longipalpis)>® e os cdes domésticos
(Canis familiaris) sdo considerados os principais reservatérios deste parasito em ambiente
urbano.%®’

Até a década de 1990, cerca de 90% dos casos de LV no Brasil concentrava-se na
regido Nordeste. Uma década mais tarde, a doenga comegou a expandir-se e atualmente
é encontrada em 24 das 27 unidades da federacdo, atingindo as cinco regides brasileiras.>®

O estado de S3o Paulo, até o final dos anos 90, era considerado livre de casos
autéctones de LV. A doenca era conhecida apenas devido ao diagnéstico de casos
importados.® A presenca do vetor Lu. longipalpis foi detectada em 1997 no municipio
de Aracatuba. No ano seguinte, confirmou-se o primeiro caso canino autdctone!®!! e em
1999 registrou-se o primeiro caso humano autdéctone.?

Na regido de S3o José do Rio Preto, até 2007, eram reportados somente casos
esporadicos, cujas investiga¢des revelaram tratar-se de casos “importados”.'* No entanto,
em 2008, surgiu o primeiro caso humano no municipio de Jales, neste mesmo ano, no
municipio de Urdnia, também detectou-se caso canino autéctone. A partir de entdo, a
doenca esta em franca expansdo na regido.'**®

Atualmente, segundo a classificacdo epidemiolégica dos municipios na regido de Sao
José do Rio Preto, de acordo com o Programa de Vigilancia e Controle da Leishmaniose
Visceral do estado de S3ao Paulo, verifica-se 57 municipios com registro da presenca do
vetor, casos humanos e caninos.®

Leishmaniose Visceral: histéria epidemioldgica na Regido de Sao José do Rio Preto,
Estado de S3o Paulo, no periodo de 2008 a 2019/Bertollo DMB
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O objetivo do estudo foi descrever a série temporal da LV na regido de S3o José do
Rio Preto, a partir dos primeiros registros da presenca do vetor, primeiros casos caninos e
casos humanos, no periodo de 2008 a 2019.

METODOLOGIA

Estudo epidemioldgico descritivo retrospectivo, realizado a partir de dados
secunddrios de andlises temporais e espaciais da doenca.

A regido de S3o José do Rio Preto estd localizada no Noroeste Paulista, com cerca de
1.910.139 mil habitantes (5,2% do Estado) e faz fronteira com os estados de Minas Gerais
e Mato Grosso do Sul (Figura 1).

Figura 1. Mapa da regido administrativa de S3o José do Rio Preto
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Fonte: http://www.regiaodesaojosedoriopreto.sp.gov.br/nossa_cidade/localizacao

Esta regido corresponde a d4rea de abrangéncia pertencente ao Departamento
Regional de Saude (DRS) XV, sendo constituida por 102 municipios, distribuidos em dois
Grupos de Vigilancia Epidemiolégica (GVE), sendo GVE-29 (S3o José do Rio Preto) com 67
municipios e GVE-30 (Jales) com 35 municipios (Tabela 1).

Leishmaniose Visceral: historia epidemioldgica na Regido de Sao José do Rio Preto,
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Tabela 1. Distribuicdo dos municipios de acordo com Grupo de Vigilancia Epidemioldgica, regido administrativa

de S3o José do Rio Preto

GVE-29 S3o José do Rio Preto

GVE-30 Jales

Adolfo

Alvares Florence
Américo de Campos
Ariranha

Bady Bassit
Balsamo
Cardoso
Catanduva
Catigua

Cedral
Cosmorama
Embauba
Fernando Prestes
Floreal

Gastdo Vidigal
General Salgado
Guapiagu

Ibird

Icém

Indiapora

Ipigud

Irapua

Itajobi

Jaci

José Bonifacio
Macaubal
Maceddnia
Magda
Marapoama
Marinépolis
Mendonga
Mirassol
Mirassoldndia
MongGes

Monte Aprazivel

Neves Paulista
Nhandeara
Nipoa

Nova Alianga
Nova Granada
Novais

Novo Horizonte
Onda Verde
Orinditva
Palestina
Palmares Paulista
Paraiso

Parisi

Paulo de Faria
Pindorama
Pirangi
Planalto
Poloni

Pontes Gestal
Potirendaba
Riolandia
Sales

Santa Adélia
Sdo José do Rio Preto
Tabapua
Tanabi
Ubarana
Uchoa

Unido Paulista
Urupés
Votuporanga

Zacarias

Aparecida D'Oeste
Aspasia

Dirce Reis
Dolcinépolis
Elisiario

Estrela D’Oeste
Fernanddpolis
Guarani D’Oeste
Jales

Meridiano
Mesépolis

Mira Estrela

Nova Canaa Paulista
Ouroeste

Palmeira D’Oeste
Paranapua
Pedrandpolis
Pontalinda

Populina

Rubineia

Santa Albertina
Santa Clara D’Oeste
Santa Fé do Sul
Santa Rita D’Oeste
Santa Salete
Santana da Ponte Pensa
S3do Francisco

S3o Jodo das Duas Pontes
Sdo Jodo de Iracema
Sebastiandpolis do Sul
Trés Fronteiras
Turmalina

Urdnia

Valentim Gentil

Vitéria Brasil

Leishmaniose Visceral: histéria epidemioldgica na Regido de Sao José do Rio Preto,
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Para andlise de LV humana (LVH) foram utilizados dados de casos incidentes
confirmados, notificados no SINAN. Para definicdo dos casos autéctones, foram
considerados o municipio de residéncia e o local provavel de infecgdo (LPI).

Em relacdo aos casos de LV canina (LVC) e presenca de vetor foram consultados
os Boletins Epidemiolégicos Paulista (BEPA), com as publicagdes da classificacdo da LV
disponiveis para consulta publica.

As taxas de incidéncia foram calculadas dividindo-se o nimero de casos novos pela
populacdo sob risco X 100.000 habitantes. Todas as informacdes foram digitadas em
planilha EXCEL versdo 2010 (Microsoft Office).

RESULTADOS

A transmissdo da LV na regido iniciou-se no ano de 2008, com o registro de casos
humanos no municipio de Jales. A investigacdo entomoldgica apontou a presenca do
vetor Lu. longipalpis e na investigacao do foco houve o encontro de cdes positivos. No
mesmo ano, o municipio de Urania confirmou a presenga de cao positivo para LV e vetor.
(Figura 2A).

Em 2009, deteccdo de cdes positivos em Santa Fé do Sul e Palmeira d’Oeste,
presenca do vetor Lu. longipalpis registrada nos municipios de Aspasia, Santana da
Ponte Pensa, Santa Salete e Votuporanga, e registro do primeiro caso de LVH em Urania,
(Figura 2B).

No ano de 2010, o municipio de Marindpolis registrou a presenca do vetor Lu.
longipalpis. Em Rubineia, Votuporanga e Santana da Ponte Pensa presenga de cdes
infectados, e primeiro registro de LVH em Santa Fé do Sul. A progressdo da doenca
na regiao caracterizou-se pela expansdo a partir de Jales e Urania em 2008 para 10
municipios com detecc¢do da doenga humana e/ou canina ou presenca de vetor apds dois
anos (Figura 2C).

No ano seguinte detectaram-se cdes infectados no municipio de Santa Albertina, e
em Aparecida d’Oeste a triade classica com deteccdo de caso humano, cdo e vetor. Houve
também o encontro de Lu. longipalpis nos municipios de Trés Fronteiras e Dolcindpolis, e
em Votuporanga detectou-se o primeiro caso de LVH (Figura 2D).
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Em 2012, ocorreu o maior nimero de deteccdo de vetor Lu. longipalpis, perfazendo
um total de 12 municipios: Fernanddpolis, Meridiano, Pontalinda, Santa Clara d'Oeste,
Santa Rita d’Oeste, Dirce Reis, Nova Canada Paulista, Paranapud, S3o Francisco, Estrela
d’Oeste, Valentim Gentil e Rubineia. Sendo que, em Fernanddpolis, também foram
registrados LVC e, em Valentim Gentil, registro de caso de LVH (Figura 2E).

Adoencga segue em forte expansao naregidao, noano de 2013 foi detectada a presencga
de vetor Lu. longipalpis nos municipios de Magda, Uch6a, Mirassol e Santa Albertina.
Foram confirmados LVC em Jaci, Icém e Meridiano, e registro do primeiro caso LVH no
municipio de General Salgado (Figura 2F).

Em 2014, detectou-se a presenca de vetor Lu. longipalpis em 10 municipios: Floreal,
Gastdo Vidigal, Mira Estrela, Turmalina, Alvares Florence, Cosmorama, Moncdes, Populina,
Jaci e General Salgado. Nos municipios de Aspasia, Pontalinda, Santa Clara d’Oeste, Santa
Salete, Santa Rita d"Oeste e Valentim Gentil registro de LVC (Figura 2G).

No ano 2015, houve registro de caso de LVC nos municipios de Neves Paulista e
Mirassol, e em Fernanddpolis detectou-se o primeiro caso de LVH (Figura 2H). No ano
seguinte, em Planalto e Américo de Campos, foi detectada a presencga do vetor em Guarani
d’Oeste e em Ouroeste houve o registro de LVC, e confirmada a triade cldssica em S3o José
do Rio Preto com casos humanos, caninos e a presenca do vetor (Figura 21).

Apds uma década de transmissdo na regido, a doenca continua em franca expansao
e, em 2017, mais 5 municipios detectaram o vetor: Parisi, José Bonifdcio, Monte Aprazivel,
Guapiacu e Mesépolis, sendo que Mesdpolis e Guapiacgu registraram concomitantemente
cdes positivos, e em Pedrandépolis somente caso de LVC (Figura 2J).

De acordo com a série histdria da doenca, em 2018, nove (9) municipios registraram
presenca de cdes infectados autdctones: Pindorama, Paulo de Faria, Tanabi, Ipigua, Monte
Aprazivel, Dirce Reis, Nova Canaa Paulista, Floreal e Mesdpolis. Houve também o encontro
do vetor em Cardoso e Balsamo, e o registro do primeiro caso de LVH em Américo de
Campos (Figura 2K).
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Figura2.SérietemporaldalVregidode SdoJosé doRio Preto, considerando o ano em destaque
no mapa (cor), do primeiro registro de municipio com alguma situacdo epidemiolégica de LV,
ou seja, caso humano, canino ou presenca de vetor, periodo de 2008 a 2019
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Ao final do estudo, em 2019, ndo foi evidenciada nova situacdao epidemiolégica
frente a LV na regido (Figura 2L). A progressdao da doenca na regido caracterizou-se pela
expansdo de casos a partir de dois municipios em 2008 para 57 até dezembro de 2019.

Diante da série histérica da LV na regido de Sdo José do Rio Preto, observou-se que
45/102 (44,1%) municipios ndo apresentaram nova situa¢do epidemioldgica em relagdo a
LV, considerados municipios silenciosos ndo receptivos, ou seja, sem transmissao humana
e/ou canina e/ou presenca de vetor.

Dos 57 municipios que apresentaram alguma situacdo epidemioldgica para LV,
14 possuem triade cldssica (transmissdo humana, canina e presenca vetor); 20 com
transmissdo canina e presenc¢a de vetor; um (1) com transmissdo humana e presenca
de vetor; 14 considerados municipios silenciosos receptiveis e vulneraveis, com apenas
presenca de vetor e oito (8) em investigacdo por apresentar somente transmissdo canina,
sem presenca do vetor Lu longipalpis (vetor primario) ou Pintomyia fischeri, Migoneimyia
migonei e Nyssomyia intermedia, (vetores secundarios).*’ (Figura 3).

Figura 3. Distribuicdo de acordo com a classificagdo epidemiolédgica de LV na regido de Sdo José do
Preto, estado Sdo Paulo, no periodo de 2008 a 2019
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Quando analisado o percentual de municipios com situagao epidemioldgica para LV de
acordo com os grupos de GVE que compdem a regido, observou-se que o GVE-30 apresenta
maior nimero de municipios (30/35) em relagdo ao GVE-29 (27/67), representando 85,7%
e 40,3% respectivamente (Figura 4). A presenca do vetor Lu. longipalpis foi detectada em
77,1% (27/35) dos municipios dessa regional.
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Figura 4. Numero de municipios com alguma situacdo epidemioldgica de LV, regido de Sao José do
Rio Preto, conforme abrangéncia dos GVEs 29 e 30, no periodo de 2008 a 2019
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Ao analisar a rota de dispersdo da doenca na regidao de S3o José do Rio Preto,
observou-se que a regido é servida por varias e importantes rodovias que interligam a
regido com outras partes do estado e do pais.

A epidemia de LV na regido ocorre no sentido noroeste-sudeste, com inicio préximo
ao estado Mato Grosso do Sul, seguindo pela rodovia Euclides da Cunha (SP 320), com
uma extensdo de 191 km, que se interliga a rodovia Washington Luis (SP 310) perfazendo
aproximadamente 301 km até Cordeirdpolis, até o acesso a Rodovia dos Bandeirantes
rumo a capital paulista (Figura 5).

A rodovia Euclides da Cunha (SP 320) atravessa o territdrio de 9 dos 57 municipios
com alguma situagdo epidemioldgica de LV. Inicia-se em Mirassol, passando por Balsamo,
Tanabi, Votuporanga, Fernandépolis, Jales, Urania, Santa Fé do Sul, terminando em
Rubineia, além de interligar-se a outras importantes rodovias vicinais que dao acesso a
outros 32 municipios, também com alguma situagao epidemioldgica para LV.
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Figura 5. Mapa da regido administrativa de Sdo José do Rio Preto, destaque em (amarelo) a Rodovia
Euclides da Cunha (SP 320) e (laranja) a Rodovia Washington Luiz (SP310), estado de Sdo Paulo
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Fonte:.http://www.regiaodesaojosedoriopreto.sp.gov.br. Adaptada pelo autor.

Em relacdo aos casos de LVH, foram notificados 1.899 casos confirmados no estado
de S3do Paulo, no periodo de 2008 a dezembro de 2019, destes, 165 (8,7%) pertencem
a regido de S3o José do Rio Preto, subdividido nos grupos epidemioldgicos GVE 29 e 30
(Figura 6).

Figura 6. Distribuicdo de casos leishmaniose visceral humana no estado de Sdo Paulo, e
nos Grupos de Vigilancia Epidemioldgicas GVEs-29 e 30, no periodo de 2008 a 2019
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O coeficiente de incidéncia de casos de LVH na regido variou de 0,14/100.000
habitantes a 2,10/100.000 habitantes no periodo de 2008 a 2019. Em 2008, a regido
apresentou coeficiente de incidéncia inferior as taxas do estado de Sao Paulo e do Brasil.
No entanto, a partir de 2009, houve aumento de casos de LV na regido, mantendo-se
superior a registrada no estado de S3o Paulo para todos os periodos, e superior a taxa
nacional em 2012, seguida de queda nos anos seguintes (Figura 7).

Figura 7. Coeficiente de incidéncia de casos de leishmaniose visceral humana (100.000
habitantes) no Brasil, estado de S3do Paulo e GVEs 29 e 30, no periodo de 2008 a 2019
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DISCUSSAO

A LV é uma doenca com grande distribuicdo geogrdafica pelo mundo. No Brasil, o
aparecimento de novos casos apresenta-se de forma gradativa e constante.®! No estado
de S3o Paulo, a LV estabeleceu-se como uma doenga emergente principalmente nas
regides administrativas de Aracatuba, Bauru, Marilia, Presidente Prudente e Sao José do
Rio Preto.®?!

Nas ultimas décadas, a LV vem passando por um importante processo de urbanizagao.
E entendida como uma mudanca de comportamento na preferéncia ou adaptacdo do inseto
vetor, que antes era considerado exclusivamente de areas rurais, havendo atualmente
maior distribuicdo em areas urbanas.?
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A presencga de Lu. longipalpis foi assinalada em 203 municipios paulistas até o ano de
2019, dos quais 154 apresentaram transmissdo de LVH/LVC ou ambas.?

Bertollo!® aponta que no periodo considerado, de 2008 até 2012, foi confirmada a
presenca de Lu longipalpis em 23 municipios na regido de Sdo José do Rio Preto. De acordo
com o periodo deste estudo, até 2019 essa progressao subiu para 49 municipios com
presenca de vetor, representando 48,0% da regido, que corresponde a 24,1% (49/203) dos
municipios com transmissdao de LV do estado de Sao Paulo.

A velocidade da expansdo dos espacos ocupados por Lu. longipalpis na regido de
abrangéncia GVE 30 ficou bem evidenciada no estudo, esta regido contribuiu em 77,1%
das deteccdes, enquanto o GVE 29 com 32,8%. Oliveira e colaboradores?* afirmam que o
grau de contiguidade de ocorréncia de deteccdo de vetor Lu. longipalpis na regido esta
mais associada ao grau de vizinhanga entre os municipios com presenca de vetor do que
em relagdo a ocorréncia de LVC e LVH.

O cdo também possui um importante papel na manutengao e expansao geografica
da doencal” em decorréncia da elevada susceptibilidade a infeccdo e alta frequéncia, pelo
intenso parasitismo e principalmente em decorréncia da estreita relacdo com o homem.*»
Assim, a presenga de cdes soropositivos em ambientes domésticos é vista como um
possivel fator de risco para transmissdo de L. infantum em humanos.* No presente estudo
foi possivel observar que 13,7% (14/102) dos municipios da regido possuem essa relagdo
entre cdes infectados e casos humanos de LV concomitantes.

Na maior parte dos estudos sobre epidemias urbanas tem sido relatado o encontro de
cdesinfectados e, em algumas areas, foi possivel observar que a LVC precedeu o aparecimento
da doenca humana.?’” Neste estudo, observa-se essa associacdo em 12 das 15 (80,0%) cidades
com a doenca em humano, nas quais casos caninos autéctones antecederam ou foram
simultaneos ao ano do registro do primeiro caso LVH. Entretanto, ha questionamentos sobre
se a LVC é realmente um fator de risco para a LVH. De acordo com o estudo, ha registros
de 8 municipios em investigacdo, que ndo evidenciam essa correlagao de fator de risco,
apesar de apresentar casos caninos autdctones, mas sem presenc¢a de vetor ou casos em
humanos. Além disso, outras 20 cidades com transmissdo canina ndo tém registro de casos
em humanos. Essas situacdes encontram similaridade em outras regides do estado.?*

O fato é que ainda ndo ha concordancia na literatura cientifica de que a LVC seja
causa necessdria para a LVH, embora a maioria dos estudos até agora realizados apontem
nessa dire¢cdo, ainda ha muitas questdes que necessitam de mais estudos para serem
esclarecidas.
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Em relacdo aos casos de LVH, com base nos dados do boletim informativo do Centro
de Vigilancia Epidemiolégica (CVE) do estado de Sdo Paulo, os GVE 29 e 30 apresentaram
no ultimo periodo (2017 a 2020) o registro de 41 casos confirmados de LV. Quanto ao
numero de dbitos, a regido registrou 5 casos, apesar do registro pequeno de casos, dentre
os GVE que registraram casos para o mesmo periodo, a regidao de S3o José do Rio Preto
esta no ranking entre os grupos com maior indice de taxa de letalidade do estado de Sao
Paulo com 12,2%.

Segundo Bertollo,”>em 2008, a regido de Sdo José do Rio Preto apresentou coeficiente
deincidéncia 0,14/100.000 habitantes, inferior as taxas do estado de S3o Paulo e do Brasil,
que foram de 0,61 e 1,90/100.000 respectivamente. No entanto, a partir de 2009 houve
aumento de casos de LVH na regido, sendo superior a registrada no estado de Sdo Paulo
para o periodo, mantendo-se elevada durante os anos de 2010 e 2011, inclusive superior
a taxa nacional em 2012. O estudo também demonstra o mesmo percentual de incidéncia,
no entanto, observou-se que, a partir de 2013, houve um declinio dessa incidéncia em
relacdo a taxa nacional, mantendo-se superior as taxas registradas no estado de Sao Paulo
até 2019.

O padrdo de expansdo da LV foi detectado no estado de S3do Paulo por Cardim,
sentido noroeste-sudeste, e muito semelhante ao observado para outras regides como
Aragatuba, Bauru, Presidente Prudente e Marilia, na qual a LV se instalou como problema
de saude publica.

A presenca da Rodovia Euclides da Cunha e rodovias transversais adjacentes
contribuiu para a dispersdao quanto a presenca de vetor, mas ndo evidenciou associacao
entre os casos LVC e LVH.

CONCLUSAO

No presente estudo, a analise da série temporal dos dados epidemioldgicos, a partir
de diferentes fontes de registro da LV, e das analises realizadas, foi possivel concluir que
a LV continua em crescente expansao geografica na regidao. O estudo também contribuiu
para registrar a histdria epidemioldgica da LV na regido, haja vista a escassez de estudos
de forma mais contextualizada na literatura cientifica sobre o assunto.
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RESUMO

A participacdo de laboratérios em programas de avaliacdo externa da qualidade
(AEQ), também conhecidos como testes de proficiéncia, é essencial para todos
os laboratérios clinicos. O objetivo deste estudo foi descrever o desempenho dos
laboratérios participantes do Programa AEQ em ensaios sorolégicos para o diagndstico
da infec¢do pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV). No periodo de margo de 2020
a junho de 2021, 26 laboratdrios participaram do Programa AEQ — HIV no Instituto Adolfo
Lutz. Dentre os participantes, sete laboratorios (26,9%) aderiram ao ensaio de triagem
sorolégica, dez (38,5%) ao confirmatdrio, e nove (34,6%) em ambos 0s ensaios. Em
2020, o desempenho satisfatério alcancado pelos laboratdrios participantes em ensaios
de triagem e confirmatério, foi de 93,8% (15/16) e 84,2% (16/19), respectivamente. No
entanto, em 2021, a porcentagem de participantes com avaliacdao adequada foi inferior a
2020, 86,7% (13/15) em triagem e 78,9% (15/19) em ensaio confirmatdrio. Os resultados
apresentados reforcaram a necessidade do monitoramento continuo dos laboratérios, por
meio de ensaios de proficiéncia, visando oferecer melhor qualidade aos servicos prestados
a populacdo.

PALAVRAS-CHAVE: HIV. Ensaio de proficiéncia laboratorial. Sorologia. Anticorpos
anti-HIV. Imunoensaio.
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ABSTRACT

The participation of laboratories in external quality assessment programs (EQA),
also known as proficiency testing, is essential for all clinical laboratories. The aim of this
study was to describe the performance of laboratories participating in the EQA Program in
serological assays for the diagnosis of human immunodeficiency virus (HIV) infection. From
March 2020 to June 2021, 26 laboratories participated in the EQA - HIV Program promoted
by Instituto Adolfo Lutz. Seven of them (26.9%) participated in the serological screening,
ten (38.5%) had participation in the confirmatory assay and nine (34.6%) in both assays. In
2020, the satisfactory performance achieved by laboratories participating in screening and
confirmatory assays was 93.8% (15/16) and 84.2% (16/19), respectively. However, in 2021,
the percentage of participants with adequate assessment was lower than 2020, 86.7%
(13/15) in screening and 78.9% (15/19) in confirmatory assays. The results presented
reinforce the need for continuous monitoring of laboratories through proficiency tests for
providing the high-quality services which are offered to the population.

KEYWORDS: HIV. Laboratory proficiency testing; serology; HIV antibodies;
immunoassay.

INTRODUCAO

A confiabilidade do resultado de um teste de HIV é extremamente importante,
tendo em vista o impacto causado no individuo e na sociedade, acerca do resultado
obtido. Para garantir a precisdo e confiabilidade dos resultados do teste, vdrias condi¢cdes
devem ser atendidas, como a qualidade dos kits de reagentes diagndsticos, equipamentos
monitorados, profissionais capacitados, a gestao da qualidade eficiente e a participacao
em ensaio de proficiéncia/avaliagcdo externa da qualidade (AEQ).!

A participacdo em ensaios de proficiéncia é um requisito essencial presente nanorma
ISO/IEC 170252 e, segundo a Norma ABNT NBR NM I1SO 15189/2015,3 uma recomendacgio
para a garantia da qualidade analitica dos resultados. A andlise critica do desempenho
técnico do laboratdrio é recomendada para assegurar a validade das medig¢des analiticas e
parte integrante da estratégia global da qualidade. O desempenho e a qualidade adequados
dos testes laboratoriais sdao caracteristicas primordiais e essenciais para obtencdo de
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resultados precisos e confidveis.*®

O Instituto Adolfo Lutz (IAL) - Laboratério Central de Saude Publica (LACEN) é
reconhecido como referéncia estadual para o diagndstico laboratorial de HIV/aids, sendo
uma das atribuicdes da instituicdo promover e implementar programas de garantia da
qualidade aos laboratérios publicos. Desde 2013, o IAL realiza o Programa AEQ em ensaios
soroldgicos para HIV com a participacdo de laboratérios publicos.®®

As acOes de controle de qualidade devem permear todas as etapas do processo de
andlise, com o propdsito de garantir a qualidade do resultado e, em ultima instancia,
beneficiar o paciente.® Uma forma de avaliar o desempenho dos laboratdérios consiste
na distribuicao de painéis de proficiéncia por meio do Programa AEQ para verificar os
resultados obtidos dos testes utilizados em sua rotina diagndstica e comparar seus
resultados a de outros participantes.>%!! Porém, se faz importante notar que a simples
participacdo em um programa AEQ ndo garante o bom desempenho dos testes avaliados.!?

O processamento de uma amostra bioldgica obtida adequadamente, “espécime
diagndstico”, em um ensaio laboratorial é composto por trés fases: pré-analitica, analitica
e p6s-analitica. Cada etapa contempla a possibilidade de erros que afetam a qualidade e a
confiabilidade do resultado.®® A crescente atencdo voltada para a seguranca do paciente e
a necessidade de reduzir os erros laboratoriais é primordial aos laboratérios clinicos para
coletarem estatisticas sobre as taxas de ocorréncia de falhas ao longo de todo processo
analitico.**

Na gestdo da qualidade laboratorial, o ensaio de proficiéncia é uma ferramenta
eficaz para avaliar o desempenho da fase analitica. Os processos de controle interno e
externo, aliados a um sistema de gestdo comprometido com a qualidade da fase pré-
analitica, permitem elevar o grau de confiabilidade dos resultados laboratoriais.* A
fase analitica corresponde a etapa de execucao do teste laboratorial, a qual pode ser
monitorada pelo controle interno da qualidade e pela avaliacao externa da qualidade. A
fase pds-analitica, por sua vez, tem inicio no ambiente do laboratdrio clinico e envolve os
processos de validacdo e liberacdo de laudos e se encerrara apds o profissional médico
receber o laudo final, seguido de sua interpretacdo e da tomada de decisdo perante o
resultado reportado.*?

Embora o Programa AEQ tenha como objetivo a verificacdo da exatiddao por meio
do controle da fase analitica dos ensaios laboratoriais,'® se faz necessdria a utilizacdo de
indicadores de qualidade laboratoriais associados as fases pré-analitica e pds-analitica
como medida de desempenho. Os indicadores sdao ferramentas eficazes para estimar a
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qualidade com precisdo, identificar problemas que precisam ser tratados e monitorar os
processos ao longo do tempo. No laboratério clinico, esses indicadores devem abranger
todas as etapas do processo analitico, pois estudos confirmam que uma parcela significativa
dos erros ocorre nas fases pré e pds-analitica.®

O erro laboratorial é definido como uma falha ocorrida em qualquer parte do ciclo
analitico, desde a solicitacdo do exame até a liberacdo do laudo do exame, bem como sua
adequada interpretacdo para tomada de decisdo médica frente ao resultado reportado.'’
Nos procedimentos pds-analiticos uma elevada taxa de erros pode ser encontrada (18,4%
a 47% do total de erros), os quais envolvem dentre outros, a validacdo incorreta, atraso
na liberacdo de resultados e erros de transcricdo/digitacdo.’>'® Dessa forma, o correto
gerenciamento da fase pods-analitica no laboratério clinico se torna primordial para
monitoramento da efetividade na emissao de resultados.

A avaliagdao de desempenho tem permitido aos laboratdrios participantes revisarem
o processo analitico sob sua responsabilidade, desde a recepc¢do da amostra até a emissao
dos resultados. Ademais, tem possibilitado a comparacdo de seus resultados com os de
outros participantes do programa.®*!

OBJETIVOS

Descrever o desempenho dos laboratdrios participantes junto ao Programa de
avaliagcdao externa da qualidade em ensaios sorolégicos para HIV realizado pelo Instituto
Adolfo Lutz.

MATERIAL E METODOS

A participa¢do dos laboratdrios no Programa AEQ HIV/IAL consistiu em analisar as
amostras de soro (itens de ensaio) por meio de ensaios soroldgicos utilizados na rotina
diagndstica e reportar os seus resultados em formuldrios padronizados.

No periodo de marcode 2020 a junho de 2021 foirealizada a avaliagcdo de desempenho
dos 26 laboratérios participantes do Programa AEQ — HIV/IAL agrupados de acordo com a
caracteristica de ensaio utilizado para deteccdo de anticorpos anti-HIV. Sete laboratorios
(26,9%) aderiram ao ensaio de triagem sorolégica para HIV, 10 (38,5%) ao ensaio
confirmatério e nove (34,6%) em ambos os ensaios. Cada laboratério foi identificado por
um cédigo aleatdrio (em sigilo) designado pela coordenacdo do programa.
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Em 2020, foram realizadas trés rodadas — margo, julho e outubro — e, em 2021,
duas rodadas — abril e junho. Em cada etapa foram encaminhadas quatro amostras de
soro caracterizadas quanto a presencga de anticorpos anti-HIV pelo provedor IAL, mas com
resultados ndo revelados aos participantes durante a analise.

Os formularios padronizados para registro dos resultados foram disponibilizados aos
laboratoérios paraserem preenchidosnotérminodaexecucdaodosensaiose, posteriormente,
encaminhados, por e-mail, ao IAL dentro do prazo estabelecido pelo Programa AEQ.

As avaliacdes foram realizadas de acordo com a metodologia preconizada no Manual
do Participante,* disponibilizado aos laboratérios, e consistiu em comparar o resultado
de cada item de ensaio obtido pelo participante com o valor designado pelo provedor
(valor de referéncia). O desempenho do laboratério foi considerado satisfatério (grau
de acerto igual a 100%) quando todos os resultados reportados para os itens de ensaios
foram adequados. Caso contrario, foi considerado insatisfatdrio (grau de acerto < 100%).
Falhas ocorridas durante a fase pds-analitica, como por exemplo, a interpretacdo incorreta
dos resultados, erros durante a transcricdo/digitacdo no formulario de registro e tempo de
liberacdo dos resultados, também fizeram parte dessa avaliacdo.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos do
Instituto Adolfo Lutz CAAE 18988713.6.0000.0059.

RESULTADOS

O Quadro 1 evidencia as metodologias e os kits de reagentes diagndsticos utilizados
pelos 26 laboratérios no periodo de margo de 2020 a junho de 2021.

Dentre os 16 laboratérios que aderiram aos ensaios de triagem, 62,5% (10/16)
utilizarammetodologiaporquimioluminescéncia, 18,75%(3/16)eletroquimioluminescéncia
e 18,75% (3/16) imunoenzimatica-ELISA. Para o ensaio confirmatdrio, a maioria 89,5%
(17/19) utilizou o kit diagndstico IBR DPP (Imunoblot rédpido - plataforma de migracdo
dupla). Sete laboratdrios participaram somente com teste de triagem e nove participaram
também em ensaio confirmatério.
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Quadro 1. Metodologia e kits de reagentes diagndsticos/fabricante utilizados pelos laboratdrios participantes
do Programa AEQ HIV/IAL 2020/2021.

Ensaio de triagem Ensaio Confirmatdrio
Laboratdrio
Metodologia| Kit diagndstico Fabricante Metodologia| Kit diagndstico Fabricante
) Siemens
CLIA Adgla/:sg?rm)glv Healthcare | blot Répid
1 g Diagnostics IC DPP mLIJ)nPoP HOIV 13/? ° Bio-Manguinhos
CLIA Architect HIV Ag/ Abbott
Ab Combo Diagnostics
Siemens
Advia Centaur HIV Imunoblot Rapido . )
CLIA Ag/Ab Combo H'ealthca.re IC DPP DPP HIV 1/2 Bio-Manguinhos
2 Diagnostics
CUA | Vitros HIV Combo | Ortho clinical W8 HIV Blot 2.2 MP Biomedicals Asia
Diagnostics Pacific
. Geenius HIV 1/2
3 ECLIA SR E_II_V Sl Roche Diagnostics IC Confirmatory Bio-Rad
Assay
Architect HIV Ag/ Abbott
S Ab Combo Diagnostics MP Bi dicals Asi
4 — & WB HIV Blot 2.2 et e
nscree ra :
ELISA HIV Ag-Ab Bio-Rad
Architect HIV Ag/
Ab Combo Abbott Imunoblot Rapido . .
5 CLIA Alinity HIV Ag/Ab Diagnostics IC DPP DPP HIV 1/2 Bio-Manguinhos
Combo
Architect HIV Ag/
Ab Combo Abbott Imunoblot Rapido . )
6 CLIA Alinity HIV Ag/Ab SeEEeS IC DPP DPP HIV 1/2 Bio-Manguinhos
Combo
Architect HIV Ag/
Ab Combo Abbott Imunoblot Réapido ) .
7 CLIA Alinity HIV Ag/Ab Diagnostics IC DPP DPP HIV 1/2 Bio-Manguinhos
Combo
Architect HIV Ag/
Ab Combo Abbott Imunoblot Rapido . .
8 CLIA Alinity HIV Ag/Ab B nasiics IC DPP DPP HIV 1/2 Bio-Manguinhos
Combo
Architect HIV Ag/
Ab Combo Abbott Imunoblot Répido . .
9 CLIA Alinity HIV Ag/Ab Diagnostics IC DPP DPP HIV 1/2 Bio-Manguinhos
Combo
Architect HIV Ag/ Abbott
10 CLIA Ab Combo Diagnostics NA NA NA
Architect HIV Ag/ Abbott
11 CLIA Ab Combo Diagnostics NA NA NA
12 ELISA HIV 1+2- ELISA Wiener Lab NA NA NA
13 Eca | Flecsys E'TV | NA NA NA
14 R s ?'TV Cortlall e Bimmnesies NA NA NA
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15 ELISA HIV Ag&Ab DIA.PRO NA NA NA

16 ELISA HIV Ag&Ab DIA.PRO NA NA NA

17 NA NA NA IC DPP 'm‘g”POPbL‘Ol;Rlé/gido Bio-Manguinhos
18 NA NA NA IC DPP 'm‘I‘D”POPb'HOlt/RﬁgidO Bio-Manguinhos
19 NA NA NA IC DPP 'm”D”POPbLolt/Rligido Bio-Manguinhos
20 NA NA NA IC DPP 'm“D”POPbI'_'Olt/Rlé‘/FZ’idO Bio-Manguinhos
21 NA NA NA IC DPP 'm‘g”POPbL‘Ol;Rlé/gido Bio-Manguinhos
22 NA NA NA IC DPP 'm‘I‘D”POPb'HOlt/RﬁgidO Bio-Manguinhos
23 NA NA NA IC DPP 'm”D”POPbLolt/Rligido Bio-Manguinhos
24 NA NA NA IC DPP 'm“D”POPbI'_'Olt/Rlé‘/FZ’idO Bio-Manguinhos
25 NA NA NA IC DPP 'm‘g”POPbL‘Ol;Rlé/gido Bio-Manguinhos
26 NA NA NA IC DPP 'm‘I‘D”POPb'HOlt/RﬁgidO Bio-Manguinhos

CMIA: imunoensaio quimioluminescente; ELISA: ensaio imunoenzimatico; ECLIA: imunoensaio eletroquimioluminescente;
NA: ndo aplicavel; IC DPP: imunocromatogafia de duplo fluxo; IC: imunocromatografia de fluxo; WB: Western blot.

A Tabela 1 exibe o nimero de laboratdrios com desempenho satisfatério nas rodadas
de 2020 e 2021.

Tabela 1. Numero de laboratérios que obtiveram desempenho satisfatério nos ensaios de triagem e
confirmatorio nas rodadas de 2020 e 2021.

N2 de laboratdrios com desempenho satisfatdrio (100%)

Rodada
Ensaio de triagem (n)=16 Ensaio confirmatdrio (n)=19
2020
1 15* 19
2 16 18
3 15 17
2021
1 13 17
2 15%* 15

*Um laboratério justificou a falta de insumo e ndo foi avaliado
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No Quadro 2 estdo descritas as ndo conformidades verificadas nos laboratérios pelo

Programa AEQ HIV/IAL.

Quadro 2. N3o conformidades dos laboratérios nas rodadas de 2020 e 2021 com os seus
respectivos desempenhos alcangados.

Cédigo do

L Desempenho
laboratorio | Rodada Ensaio Nao conformidade
1 3 Confirmatério Nao encammharrnle.nto s . 50%
resultados de dois itens de ensaio
19 ) Confirmatério kit de reagentejc, diagndstico fora 0%
do prazo de validade
3 e Besultado |n§dequado de um 759
- item de ensaio
3 Confirmatério Ndo encaminhamento do 759

resultado de um item de ensaio

Transcricdo incorreta de um item

11 1 Triagem . 75%
de ensaio
Nao encaminhamento dos
5 1 Confirmatério o 09
resultados (sem justificativa) e
. . Transcricdo incorreta de um item
4 2 Confirmatério (; 75%
de ensaio
. Transcricdo incorreta dos quatro
16 1 Triagem . ¢ . g 0%
itens de ensaio
) L. Transcricdo incorreta dos quatro
20 2 Confirmatério | . ¢ . q 0%
itens de ensaio
H (0]
1 1 Triagem Transcricdo incorreta de um item /5%
Confirmatério de ensaio 75%

O laboratério 16 (rodada 1) e o laboratério 12 (rodada 2) ndo foram avaliados

porque justificaram a falta de insumo laboratorial (kit de reagentes diagndstico) para

analise dos itens de ensaio. Os demais laboratdrios participantes em ensaios de triagem

e confirmatdrio do Programa AEQ HIV — IAL, nas trés rodadas, obtiveram desempenho de

100%.

O consolidado anual de 2020 e 2021 dos participantes no Programa AEQ HIV em ensaios
de triagem e confirmatdrio estdo ilustrados nas Figuras 1 e 2.
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Figura 1. Consolidado anual referente aos anos de 2020/2, tendo em vista o desempenho dos laboratérios
participantes em ensaio de triagem anti-HIV
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No consolidado anual de 2020, dos 16 laboratérios participantes, apenas um (6,3%)
obteve desempenho insatisfatério. No entanto, em 2021, foram trés (20%) laboratérios
com avaliagdo inadequada, haja vista que neste consolidado fizeram parte 15 laboratérios,
pois o Laboratdrio 12 ndo foi incluido por ter participado somente na rodada 1.

Figura 2. Consolidado anual de 2020/21 referente ao desempenho dos laboratdrios participantes em ensaio
confirmatorio anti-HIV
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Em relacdo aos participantes do ensaio confirmatodrio, o niumero de laboratdrios
com desempenho insatisfatdrio foi superior aos de triagem, tanto em 2020 [3/19 (15,8%)]
como em 2021 [4/19 (21,1%)].

DISCUSSAO

Neste estudo, avaliamos o desempenho dos laboratérios participantes do Programa
AEQ HIV no IAL em ensaios soroldgicos de triagem e confirmatério para HIV. Os resultados
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desta avaliacdo sdo meramente uma fotografia da qualidade dos laboratérios participantes
no momento da sua execugao.

No periodo de 2020 a 2021, um participante em ensaio de triagem (Architect HIV
Ag/Ab Combo) encaminhou o resultado de um item de ensaio inadequadamente como
“reagente” (indice 6,99: valor de referéncia <1,00). A qualidade dos resultados pode ser
influenciada por varios fatores, como erros durante a realizacdo do ensaio (problemas
intrinsecos ao lote do kit empregado, troca de amostra, entre outros) ou na fase pods-
analitica (erro na transcricdo/digitacdo do resultado).’® Neste caso, foi descartado
problema relacionado ao lote do kit diagndstico, pois o resultado desta amostra nos
demais laboratérios que utilizaram o mesmo kit diagndstico (mesmo lote e mesmo em
diferentes lotes) foi “ndao reagente”, conforme o valor designado pelo provedor IAL.
Na rotina laboratorial erros como esse prejudicam o cuidado ao paciente e podem ser
minimizados com treinamentos e adocdo de medidas corretivas para garantir a qualidade
do servico prestado®?. Desta forma, os resultados encaminhados ao Programa AEQ HIV/
IAL demonstram a capacidade técnica atingida na execu¢do dos ensaios com os kits de
reagentes diagndsticos utilizados pelos laboratdrios participantes.

Outro problema critico identificado em um dos laboratérios participantes foi a
utilizacdo de kit de regentes diagndstico para ensaio confirmatério (imunoblot rapido DPP
HIV1/2)apdsovencimento. Asinformagdes presentes nasinstrucdes de uso fornecidas pelo
fabricante devem ser seguidas rigorosamente pelo laboratdério, com especial observacado
ao prazo de validade do produto, que diz respeito ao periodo apds a data da fabricacao
em que o produto mantém a qualidade e a estabilidade de suas caracteristicas.?®?! Vale
ressaltar que os resultados de um Programa AEQ refletem diretamente nos procedimentos
adotados na rotina laboratorial.

Com relagdo as rodadas de 2020 e 2021, a maioria das etapas (8/10) de ndo
conformidades encontradas foi observada na fase pds-analitica e, basicamente, dizem
respeito a identificacdo incorreta dos itens de ensaio (5/10) no formulario de resultados,
seguida pelo ndo encaminhamento de resultados (3/10). Erros ocorridos na fase pds-
analitica, devem-se, principalmente, em fungao da falta de conferéncia de dados durante
a transcricdo ou digitacdo e no prazo de liberacdo dos resultados.® A liberacdo de
resultados no prazo pré-estabelecido é um item a ser verificado na garantia de qualidade
do laboratério, especialmente para exames que influenciam diretamente a decisdo clinica
e medidas preventivas, como o diagndstico da infeccdo pelo HIV. Ac¢des corretivas pelos
laboratérios, em situacdes em que os dados ndo atingem o nivel de aceitacdo requerido,
levam ao fortalecimento na utilizacdo de protocolos existentes e no desenvolvimento
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de novos procedimentos. As agéncias de acreditacdo estdo cada vez mais exigindo
que os laboratodrios, além da qualidade analitica, se responsabilizem pelas fases pré e
pos-analiticas, onde tem ocorrido a maioria dos erros.??> Os erros pré-analiticos mais
frequentes sdo para a identificacdo da amostra do paciente e a maioria dos erros pos-
analiticos surgem do tratamento critico dos resultados, que fazem parte das boas praticas
laboratoriais esperadas em todos os laboratérios.

Este estudo possui limitacGes relacionadas ao numero restrito de laboratérios
participantes no Programa, visto que, com o passar dos anos, muitos laboratérios publicos
deixaram de realizar a sorologia para HIV. A demanda crescente por exames e maior
agilidade na sua liberagcao e o desenvolvimento de novas tecnologias laboratoriais, como
a utilizacdo de ensaios diagndsticos em equipamentos automatizados, sem duvida, trouxe
melhorias ao processo analitico e beneficios a populagdo, no entanto, levou a necessidade
da centralizacdo dessas atividades para laboratérios clinicos de grande porte.

Considerando-se que os resultados de Programas AEQ refletem a qualidade dos
servicos prestados pelos laboratérios participantes no momento da sua execucdo, é
essencial que o processo seja continuo,’ visto que os resultados aqui apresentados
reforcam a necessidade do monitoramento constante para assegurar que os procedimentos
adotados tenham atingidos os objetivos propostos.?®> Portanto, ha necessidade do
laboratério disponibilizar procedimentos técnicos aos profissionais envolvidos para
reforcar a importancia de implementar e revisar as medidas corretivas e preventivas em
intervalos regulares.

Vale reforgar que um Unico desempenho satisfatério ndo serve como avaliagao
definitiva ao laboratorio, sendo aconselhdvel revisar e monitorar constantemente seus
procedimentos para cada vez mais atingir seus objetivos. Do mesmo modo, o desempenho
insatisfatério deve encoraja-lo para investigar as possiveis causas e adotar agdes corretivas
para eliminar os problemas e evitar a repeti¢do do erro.5920:23

CONCLUSAO

Os exames laboratoriais desempenham um papel extremamente importante no
diagnodstico de doengas e monitoramento dos pacientes, auxiliando o clinico na tomada de
decisOes. Desta forma, a avaliacdo do desempenho do laboratdrio é crucial para fornecer
aos pacientes o atendimento seguro, eficaz e eficiente. Esforcos adicionais devem ser
realizados, na tentativa de maior encorajamento entre os laboratdrios a fim de realizar

Avaliacdo de desempenho dos laboratérios de sorologia para HIV pelo
Instituto Adolfo Lutz/Castejon MJ, Yamashiro R, Oliveira CAF

—

CCD @ SAO FAULO

COORDENADORIA DE GOVERNO DO ESTADO
CONTROLE DE DOENGAS | Semetaria da Sod




Boletim Epidemiolégico Paulista ® Ano 2021 e Vol. 18 e N2 216 » Pag. 31-44

acoes de melhoria. A precisdao dos resultados laboratoriais também estd condicionada a
utilizacdo de equipamentos calibrados, uso de materiais de referéncia, utilizacdo de kits
diagndsticos de boa qualidade, profissionais treinados e agdes preventivas e corretivas.
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Nitrato em aguas subterraneas: Um alerta sobre os riscos a saude*

Nitrate in groundwater: A warning about health risks

Larissa Maiara da Fonseca Santos''; Rosangela Aguilar da Silval? (orientadora)

[Curso de Especializagdo “Latu Sensu” do Instituto Adolfo Lutz, “Vigildncia Laboratorial em
Saude Publica”. P)Centro de Laboratdrio Regional — Instituto Adolfo Lutz de Marilia - IV

RESUMO

A agua doce é essencial para a manutencdao da vida no planeta Terra. Esta
intrinsecamente ligada a saude e a dignidade humana. As demandas por agua no
mundo sdo cada vez maiores devido ao crescimento da populacdo, as mudancas dos
processos de producdo, aos habitos de higiene, conforto e as exigéncias de qualidade
ambiental e de vida da espécie humana. As atividades industriais e agricolas tém
aumentado consideravelmente, resultando na geracdo de poluentes tdxicos. Destes,
o nitrato (NO,) € uma preocupagdo ambiental em escala global e, possivelmente, €
o contaminante mais difundido na agua subterrdanea do mundo, resultando em séria
ameaca para o abastecimento de agua potdvel. O consumo de nitrato por meio
das aguas de abastecimento estd relacionado a riscos de agravos como a meta-
hemoglobinemia ou “sindrome do bebé azul”, uma doenca caracterizada pela falta de
oxigénio na corrente sanguinea que provoca mudanca na cor da pele do bebé, que se
torna azul. Outro tipo de enfermidade que pode estar relacionada a ingestdo de grandes
guantidades de nitratos nas dguas é o cancer gastrico, ocasionado pela formacdo de
nitrosaminas carcinogénicas. O objetivo deste trabalho foi realizar uma compilacdao
de diversos estudos que investigaram a presenca de nitrato em aguas subterraneas e
apresentar o cendrio atual da contaminacdo das aguas subterrdneas pelo ion nitrato e
o risco potencial a saude publica. O estudo fornece um panorama da contaminacdo das
aguas por nitrato em diferentes regidoes do Brasil e do mundo e mostra a importancia
da continuidade das pesquisas para ampliar o diagndstico da contaminacdo por nitrato,
identificar as fontes de contaminacdo e os impactos nas aguas subterrdneas. O estudo
também ressalta a necessidade de enfrentar o problema por meio do desenvolvimento
de acbes preventivas e corretivas por érgdaos da saude e demais responsaveis pelos
recursos hidricos, além de medidas educativas envolvendo toda a sociedade.

PALAVRAS-CHAVE: Aguas subterraneas. Nitrato. Fontes de contaminacg3o. Riscos a
saude. Meta-hemoglobinemia.

*Extraido do trabalho de conclusdo de curso de especializagdo apresentado ao Instituto Adolfo Lutz - Unidade do Centro de
Formagdo de Recursos Humanos para o SUS/SP - Doutor Ant6nio Guilherme de Souza, apresentado em fevereiro de 2020.
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ABSTRACT

The Fresh water is essential for the maintenance of life on planet Earth. It is
inextricably linked to health and human dignity. The demands for water in the world are
increasing, due to the growth of the population, changes in production processes, habits
of hygiene, comfort and the demands of environmental quality and life of the human
species. Industrial and agricultural activities have increased considerably, resulting in the
generation of toxic pollutants. Of these, nitrate is an environmental concern on a global
scale and is possibly the most widespread contaminant in groundwater in the world
resulting in a serious threat to the supply of drinking water. The consumption of nitrate
through the drinking water is related to risks of diseases such as methaemoglobinaemia
or “blue baby syndrome”, a disease characterized by a lack of oxygen in the bloodstream
that causes a change in the baby’s skin color, which becomes blue. Another type of
disease that may be related to the ingestion of large amounts of nitrates in the waters
is gastric cancer, caused by the formation of carcinogenic nitrosamines. The objective
of this work was to compile several studies that investigated the presence of nitrate in
groundwater and to present the current scenario of contamination of groundwater by
the nitrate ion and the potential risk to public health. The study provides an overview
of water contamination by nitrate in different regions of Brazil and the world and shows
the importance of continuing research to expand the diagnosis of nitrate contamination,
identify sources of contamination and impacts on groundwater. The study also highlights
the need to address the problem through the development of preventive and corrective
actions by health agencies and others responsible for water resources, in addition to
educational measures involving the whole of society.

KEYWORDS: Groundwater. Nitrate. Contamination sources. Health risks.
Methemoglobinemia.
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INTRODUCAO

AdguadoceéessencialparaamanutencaodavidanoplanetaTerra.Estdintrinsecamente
ligada a saude e a dignidade humana. Ela é responsavel pela variacao climatica, pela
manutenc¢ao dos rios, lagos e oceanos e cria condi¢des para o desenvolvimento de plantas
e animais. O percentual de dgua no corpo humano pode chegar a 70% e devemos a elao ar
gue respiramos, haja vista o fato de participar ativamente na fotossintese, auxiliando na
producdo de oxigénio. Acresce-se a dgua importancia econdmica, pois ela ocupa relevante
posicdo no desenvolvimento do pais; é fonte de energia para hidrelétricas, de irrigacao
para a agricultura e tem multiplas utilizagdes na industria.*

A dgua que existe no planeta esta em constante movimento. A quantidade existente
na Terra é praticamente invaridvel ha centenas de anos.! Cerca de 70% da superficie da
Terra é coberta por agua, deste total, 97% é formado por dguas salgadas e apenas 3% por
agua doce. Do volume de agua doce, 71% ¢é de dificil extracdo, pois esta localizado nas
geleiras. Os outros 29% restantes estdo distribuidos em aguas subterraneas (18%), rios e
lagos (7%) e umidade do ar (4%). De toda a dgua doce acessivel, apenas 8% é destinada
para os domicilios, pois 70% da dgua consumida no mundo é utilizada na agricultura e 22%
nas industrias.?

O Brasil € um paisimportante em termos de recursos hidricos, apesar de seu territorio
ndo ter uma distribuicdo uniforme da dgua, pois apresenta grandes dimensdes e diversos
biomas com condi¢Ges hidricas bastante heterogéneas.® No pais, é possivel encontrar
cenarios hidricos de escassez natural, como ocorre em alguns setores do semidarido, que
chegam a 11 meses secos, até condi¢cdes de grande disponibilidade de agua no setor oeste
da Amazobnia, onde ndo ha histérico de seca.*

No mundo, as demandas de agua sdo cada vez maiores, devido ao crescimento da
populacdo, as mudancas dos processos de producdo, aos habitos de higiene e conforto e
as exigéncias de qualidade ambiental e de vida da espécie humana.®

As sociedades humanas, embora dependam da dgua para sobrevivéncia e para o
desenvolvimento econdémico, poluem e degradam tanto as aguas superficiais quanto
subterraneas. A diversidade dos usos multiplos, o despejo de residuos liquidos e sélidos em
rios lagos e represas e a destruicdo de areas alagadas e de matas tém produzido continua
e sistematica deterioracdo dos corpos d’agua e reducgdes significativas de disponibilidade
dos mananciais de agua.®
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As alteragdes na qualidade da agua sdo fruto direta ou indiretamente das atividades
agropecuadrias, industriais ou urbanas que incorporam substancias estranhas a sua
composicdo original.’

Ao utilizar a agua de forma intensa e pouco racional, as sociedades humanas foram
incorporando processos que alteram a qualidade desse recurso e limitam seu uso futuro,
seja para proveito humano ou para outras espécies do planeta.’

Nos ultimos anos, as atividades industriais e agricolas tém aumentado
consideravelmente, resultando na geracdo de poluentes todxicos, tais como anions
inorganicos, ions metalicos, substancias quimicas e organicas sintéticas.®

Um grande nUimero de anions inorganicos tem sido encontrado em concentracdes
potencialmente nocivas em inimeras fontes de dgua potdvel. Destes, o nitrato (NO,) é
uma preocupacao ambiental em escala global. Devido a sua alta solubilidade em 3agua, é,
possivelmente, o contaminante mais difundido em mananciais subterraneos, resultando
em séria ameaca para o abastecimento de dgua potdvel em diversas regides do planeta.?

O consumo de nitrato por meio das aguas de abastecimento estd relacionado a riscos
de agravos, como a meta-hemoglobinemia, ou “sindrome do bebé azul”, especialmente
em criancas. Essa doenca é caracterizada pela falta de oxigénio na corrente sanguinea,
gue provoca mudanca de cor na pele do bebé, tornando-a azulada.

2

Outro tipo de enfermidade que pode estar relacionada a ingestdo de grandes
guantidades de nitratos nas aguas é o cancer gastrico, ocasionado pela formacdo de
nitrosaminas carcinogénicas.®

Diante do exposto, o presente trabalho se enquadra no Plano Estadual de Saude
(PES), da Secretaria de Estado da Saude de Sdo Paulo, eixo Ill, diretriz 5, com intuito de
melhorar as acdes de vigilancia de fatores ambientais de risco e agravos a saude, tendo
como principais objetivos aprimorar a vigilancia da qualidade da dgua para consumo
humano e implementar o desenvolvimento de outras atividades de vigilancia em saude
ambiental.®

Este trabalho compila diversos estudos, nacionais e internacionais, que investigaram
a presenca de nitrato em dguas subterraneas com o objetivo de apresentar um panorama
da contaminacdo das aguas subterraneas no Brasil e em outros paises, algumas fontes
mais significativas de contaminacao pelo ion nitrato e os possiveis cenarios de risco a
saude publica derivados dessas situagdes.
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METODOLOGIA

O presente estudo contempla pesquisa de artigos dissertacdes e teses publicados e
disponiveis na Biblioteca Virtual em Saude (BVS), Biblioteca Eletrénica Cientifica Online
(SciELO) e Google Académico. Para a busca, utilizou-se dos seguintes descritores (em
portugués/inglés): nitrogénio, nitrato, aguas subterraneas, fontes de contaminacgdo,
consumo humano, efeitos a saude. Para a discussdo e conclusdo do trabalho foram
selecionados 10 artigos nacionais e 10 internacionais sobre a avaliacdo de nitrato em
aguas subterraneas e as informacdes obtidas foram organizadas em tabelas.

RESULTADOS

Os resultados dos estudos, apresentados na tabela 1, indicam a presenca de nitrato
em amostras de dgua analisadas em diferentes regides brasileiras. A tabela 2 apresenta
resultados da ocorréncia de nitrato em varios paises.

TABELA OU QUADRO 1 E 2

Todos os trabalhos citados no Quadro 1 apresentam em seus resultados porcentagens
de amostras com concentragdes de nitrato acima do valor estabelecido pela legislagao, de
10,0 mg/L.*°

No Quadro 2, os trabalhos selecionados apresentam resultados de concentragao de
nitrato acima dos valores estabelecidos pelas legislacdes vigentes de cada pais e em alguns
trabalhos os niveis de contaminac¢do sdo considerados alarmantes. No trabalho realizado
por Czekaj et al. (2016), na regido industrial da Alta Silésia, sul da Pol6nia, a concentracao
de nitrato maxima obtida foi de 255 mg/L. Narsimha e Peiyue (2019) realizaram andlises
de parametros hidroquimicos, incluindo o nitrato, na regidao semiarida de Telangana, na
india, e encontraram concentragdes de nitrato que variaram de 12 a 202 mg/L.
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Quadro 1. Sumario de estudos e resultados sobre a ocorréncia de nitrato em 4aguas, referentes a artigos

nacionais
Autor Ano | Cidade/regido Objetivo da Pesquisa Resultados
Do total de 34 amostras
H 0,
) o Sudoeste do Avaliar o indice de nitrato em aguas analisadas, ,32’35A’ -apresentaram
Biguelini; Gumy?* (2012) ) bterra q fund teores de nitrato acima do
Parana subterraneas de pogos profundos permitido. Os teores de nitrato
variaram de 0,01 a 19,9 mg/L
Area urbana do Avaliar a qualidade das aguas Identificou que das 90 amostras
Lima®t (2008) | municipio de Porto| subterraneas potencialmente analisadas, 37% apresentaram
Velho (RO) impactadas pelo ion nitrato teores de nitrato acima do padrdo
Bairro de Nova Destacar a contaminagdo por nitrato | Dos 13 pogos tubulares analisados,
Parnamirim, cidade| dos recursos hidricos subterraneos 6 (46,15%) apresentaram teores
Cunha® (2013) N ] ]
de Parnamirim que abastecem o bairro Nova de nitrato em desacordo com a
(RN) Parnamirim legislacdo vigente
) . ) Das 230 amostras analisadas, 7,8%
Avaliar a qualidade das dguas )
i . apresentaram teores de nitrato
Costa et al.®? (2012) | Ceara subterraneas em pogos do estado do ) o N
i acima do limite para potabilidade
Ceara )
e variaram de 0 a 99,05 mg/L
Avaliar amostras de agua coletadas
) em pogos domiciliares localizados em | Das 120 amostras analisadas,
i » Feira de Santana , ) . .
Silva; Araujo* (2003) (Bahia) duas areas da zona urbana de Feira | 88,2% apresentaram nitrato acima
ahia
de Santana, situadas a noroeste e a do recomendado na legislacao
nordeste da cidade
Avaliar os teores de Nitrato em
Regido amostras de dguas subterraneas Das 37 amostras analisadas, 14
Bezerra et al.’® (2017) | metropolitana de | oriundas de algumas cidades (37,8%) apresentaram teores
Fortaleza, Ceara pertencentes a Regido Metropolitana |acima de 10 mg/L
de Fortaleza
o ) ) Das 82 amostras (42,3%)
Distrito urbano de | Avaliar a qualidade dos recursos .
) ) o R ) ) ultrapassaram o valor maximo
Lauthartte et al.*® (2016) | Jaci-Parana, Porto | hidricos subterraneos, incluindo o o
R ) permitido para consumo humano
Velho, RO parametro nitrato
de 10 mg L?
Determinar a concentracgdo de nitrato
" ) ) ) Do total de 157 amostras, estavam
) ) Regides de Assis e | em amostras de agua provenientes de
Silva; Costa;Ferreira’ [(2019) B ) ) em desacordo, 16 amostras
Marilia pocos de sistemas de abastecimento
S N ) (10,2%)
publico e solucdes alternativas
Sistema Aquifero ) o )
) Avaliar os niveis de nitrato e outros Do total de 46 amostras, 18%
) Bauru, drea urbana . )
\Varnier et al.*® (2010) . parametros no Aquifero Bauru, no estavam em desacordo com a
do municipio de L - L
. municipio de Marilia legislagdo vigente.
Marilia
Do total, dos 134 pogos analisados,
President Avaliar a concentracgdo de nitrato 38 apresentaram concentragao
residente
Godoy, M. T. F. et al.**| (2004) Prudent nos pocos da cidade de Presidente de teores de N nitrico acima dos
rudente
Prudente. valores permitidos pelas normas
brasileiras de potabilidade

Fonte: Elaborado pelo autor, 2019
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Quadro 2. Sumario de estudos e resultados sobre a ocorréncia de nitrato em 4aguas, referentes a artigos

internacionais

Pol6nia)

a qualidade das dguas
subterraneas.

Autor Ano [Cidade/Regido Objetivo da Pesquisa Resultados
Identificacdo de fontes de
Regido industrial da|nitrato e a avaliagdo de sua . )
i o o i ~|A concentragdo de nitrato
Czekaj et al.?° (2016) |Alta Silésia (sul da |significancia no risco potencial

maxima obtida foi de 255 mg/L

Aguas subterraneas

Levantamento da qualidade das

Das 32 fontes de 4gua, 14
(44%) forneceram um teor de

nitrato

Rosillon?! (2012) |do vale de Sourou, |, . nitratos superior ao limiar da
] aguas subterrdneas ] )
no Burkina Faso OMS para agua potdavel (50 mg
NO. /L)
o . Foram analisadas 105 amostras
N o Andlise de parametros ) )
Narsimha; Regido semiarida, ) o ) ] de dguas subterraneas e

o (2019) . hidroquimicos, incluindo o B ) .

Peiyue Telangana, India concentragdo de nitrato variou

de 122212 mg/L

Raczuk; Dziuban;

Platerow (provincia

Avalia¢do da qualidade da agua

78% dos pogos examinados

apresentam quantidades

. - (2013) |de Mazovian, L excessivas de nitrato com
Biardzka o de 18 pogos domésticos . L
Pol6nia) concentragdo maxima de 145
mg/L (limite maximo 50 mg/L)
Avaliar a concentragdo de As concentragdes de nitrato das
Fabro et al* (2015) [Mérida, México nitrato no aquifero carstico de |amostras coletadas variaram
Mérida, México entre 15,51 e 70,61 mg /L
" ) A concentragdo de nitrato de
Quantificar o impacto do ) R
) ) . . . agua subterranea excede o
Khattabi et al® (2018) [Norte da Franca nitrogénio agricola nas dguas | . . ) ;
A limite de dgua potavel fixado
subterraneas
em 50 mg/L
Os valores da concentragdo de
o Norte do rio Tejo  |Monitoramento de aguas nitrato na margem direita do
Mendes; Ribeiro?® | (2010) ) o ) )
(Portugal) subterraneas norte do rio Tejo [rio Tagusalluvium ultrapassam

os limites aceitaveis.

Areas rurais

Avaliar a concentragdo de

As concentrag®es de nitrato

Central, Indonésia,

rural

Qasemi et al¥’ (2018) |de Gonabad e ) )
) nitrato variaram de 1,8 a 84,3 mg/L
Bajestan, Iran
p ) ) L As concentragdes de nitrato
Area de Zhongning, |Avaliar a contaminagdo por )
Chen et al.?® (2017) ) ) ) A variaram de 2,66-103 mg/L
noroeste da China, |nitratos em dguas subterraneas| .
(limite maximo 10 mg/L)
) . As concentracGes de
Avaliar a concentragdo de . , ]
Zona rural de Java | nitrato na dgua potavel
Sadler et al.?® (2016) nitrato em 52 pogos da zona

apresentaram um intervalo
de 0,01 a 84 mg /L

Fonte: Elaborado pelo autor, 2019
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DISCUSSAO

Os resultados desses estudos mostram que o nitrato € uma preocupacao ambiental
em escala global. Segundo Silva, Santos e Ferreira (2019), a presenca de nitrato em aguas
estd relacionada a varias fontes de contaminacgdo e concentragdes acima de 5 mg/L-N sdo
indicativas de contaminacdo antrépica.

As principais fontes de contaminacdo por nitrato nas 4dguas subterraneas sdo as
atividades humanas, excrementos de animais, fertilizantes nitrogenados e os efluentes
domésticos. A aplicacdo de dejetos de animais para fertilizacdo do solo é uma fonte de
contaminacdo por nitrato em aguas de muitos paises. A criacdo de grandes quantidades
de animais em regime de confinamento (gado, suinos e cavalos) também gera problemas
de contaminagdo.?*

Em paises desenvolvidos, a contaminacdo por nitrato ocorre principalmente por
fontes difusas, com aumento considerdvel de nitrato nas dguas subterraneas devido as
praticas agricolas. Em paises subdesenvolvidos, a contaminagao ocorre, em especial, por
fontes pontuais em decorréncia da disposicdo inadequada de residuos e efluentes gerados
em atividades industriais e domésticas.??

Em alguns trabalhos elencados na tabela 1, o nitrato foi relacionado as fontes de
contaminacdo, tais como a falta de saneamento bdsico, o uso de fertilizantes e pesticidas
na agricultura, os rejeitos provenientes da agropecudria e o escoamento superficial
urbano. Segundo Bezerra et al. (2017), teores elevados de nitrato tém sido encontrados em
regiGes densamente urbanizadas, como é o caso da regido metropolitana de Fortaleza, no Ceara. O déficit
em esgotamento sanitdrio é apontado como uma das causas para a contamina¢dao de aguas subterraneas
por esse ion, uma vez que a utilizagao de fossas rudimentares leva a contaminagao do lencgol freatico pela
percolacdo do esgoto. Varnier et al (2010), em estudo realizado na regido urbana do municipio de Marilia,
relata que as maiores concentragdes de nitrato foram observadas nas regides de grande adensamento
urbano e que as antigas fossas e vazamentos das redes coletoras de esgoto sdo as provaveis
causas de contaminacdo. Lauthartte et al (2016) também relaciona os altos indices de
contaminacdo por nitrato com os esgotos domésticos. O trabalho realizado por Silva, Costa
e Ferreira (2019) ndo correlaciona a contaminacdo de nitrato com as possiveis fontes de
contaminacdo, porém aponta a necessidade da continuidade dos estudos para determinar
as fontes de contaminagdo e o impacto nas aguas subterraneas.

Em relacdo aos trabalhos apresentados na tabela 2, muitos autores correlacionam as
contaminacgdes por nitrato as fontes de contaminacdo. Fabro et al (2015), em suas pesquisas
realizadas no México, relatam como principais causas de contaminagdo por nitrato as
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atividades agricolas e as aguas residuais domésticas. Raczuk; Dziuban; Biardzka (2013)
e Czekaj et al. (2016) avaliaram a qualidade das aguas, incluindo o parametro nitrato,
em diferentes regides da Polonia e detectaram valores elevados de nitrato. Czekaj et al.
(2016) consideram a agricultura e o gerenciamento inadequado de esgoto as principais
fontes de contaminacdo da agua subterranea. No estudo de Chen et al (2017) foi avaliada
a contaminacdo por nitratos nas aguas subterraneas de Zhongning, regido noroeste da
China, onde a populacdo rural depende totalmente das dguas subterraneas para suas
necessidades bdsicas, atribuindo a contaminacdo por nitrato a fatores antrdpicos. Mendes;
Ribeiro (2009) e Khattabi et al. (2018) avaliaram, respectivamente, a qualidade das dguas
de regides agricolas de Portugal e da Franc¢a e associaram a contaminagao por nitrato a
culturas agricolas e ao uso de fertilizantes.

As concentragdes de nitrato em dguas também tém sido correlacionadas aos riscos
a saude (Fabro et al., 2015; Sadler et al., 2016; Chen et al., 2017; Qasemi et al., 2018;
Narsimha e Peiyue, 2019). Em Fabro et al. (2015), o risco potencial para a saude humana
foi estimado usando o Hazard Index (HI), permitindo identificar que as criancas expostas
ao nitrato sdo as que apresentam maior risco. A pesquisa realizada por Qasemi et al.
(2018) determinou o risco potencial para a saude humana usando o quociente de risco
(HQ) para trés faixas etarias — adultos, criancas e bebés — e os resultados indicaram que os
bebés sdo os que apresentam maior risco a exposi¢do por nitrato. Em Sadler et al. (2016)
uma caracterizacdo de risco, associando defeitos congénitos a niveis de nitrato na agua
consumida durante os primeiros trés meses de gravidez, resultou em quocientes de risco
(HQ) que indicaram riscos elevados de defeitos de nascimento.

CONCLUSOES

O estudo apresentou um panorama da contaminac¢do das aguas subterraneas por
nitrato em diferentes regides do Brasil e do mundo, apontando que a determinagdo
das concentra¢cbGes de nitrato nas dguas dos mananciais é de extrema importancia e
monitoramentos periddicos permitem detectar os avancos da contaminacao.

Diante desse cenario, ha necessidade de continuidade das pesquisas para ampliar
o diagndstico da contaminag¢do por nitrato, identificar as fontes de contaminacdo, os
impactos nas aguas subterraneas e os riscos a salude da populacao.

Este estudo reforga a necessidade de melhor avaliar a contaminagdao dos mananciais
por nitrato de modo a conhecer cenarios de riscos a saude humana e mostra a preméncia
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do enfrentamento do problema por meio de a¢les preventivas e corretivas por parte
dos 6rgdos da saude e demais responsaveis pelos recursos hidricos, além de medidas
educativas envolvendo toda a sociedade.
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Anualmente, no estado de Sdo Paulo, ocorrem aproximadamente 360.000 dbitos e
sdo registrados 570.000 nascidos vivos, em dados atuais. Muitos destes 6bitos ocorrem
em pessoas com menos de 70 anos de idade, sendo considerados prematuros. Diante
disto, estudos para obter conhecimento preciso e oportuno sobre as causas destas mortes
sdo fundamentais ao planejamento de ac¢des estratégicas e intervenc¢les, por meio de
elaboracdes de politicas publicas.

O SIM —Sistema de Informacdo sobre Mortalidade - é a ferramenta de notificacdo de
6bitos no estado de S3o Paulo, e apresenta uma cobertura de 99,9% dos casos estimados.
O impresso padrdo nacional que recolhe informacdes é a Declaracdo de Obito, preenchida
pelo médico que assistiu o caso, o que lhe garante fidedignidade de informacdes.

Entretanto, no Brasil, segundo dados do Ministério da Saude (MS), aproximadamente
1/3 das mortes sdo atribuidas a um conjunto de causas denominadas Causas Garbage
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(CG), que ndo podem ser consideradas causas basicas do ébito por serem mal definidas
ou pouco especificas, sendo, portanto, inadequado utiliza-las do ponto de vista da saude
publica para efeitos de planejamento.

Dentre as iniciativas desenvolvidas em Vigilancia a Saude a fim de dirimir este
problema, destaca-se a realizagdo de investigacdes de Obitos com causa da morte
classificada como Causa Garbage; a capacitacdo de médicos no adequado preenchimento
da Declaracdo de Obito; treinamento com equipes dos municipios e estabelecimentos
de saude em todo este processo. A meta é reclassificar a causa bdsica de morte em pelo
menos 70% dos casos investigados. Portanto, deve ser dada especial atencdo na escolha
dos hospitais para a realiza¢do das investigacdes. A equipe da SMS e/ou SES deve certificar-
se das condi¢des dos registros médicos de pacientes, cuja qualidade terd importancia
fundamental para a analise dos achados e posterior redefinicdo das causas de morte.

Obitos por CG representam também um indicador de qualidade da assisténcia a saude.
A desigualdade no acesso e a qualidade da atencdo médica sdo resultados relacionados
a proporcao de débitos por causa mal definida. Assim, a reducdo de dbitos por CG ndo
depende somente do médico, pois pode ocorrer por insuficiente informacdo clinica no
momento do 6bito. Portanto, a avaliacdo da investigacdao de CG significa um importante
instrumento de auxilio a gestdo das intervencdes de salde na busca por melhor qualidade
das informacdes e por servicos de salde mais qualificados. Apresenta ainda uma faceta de
reflexdo para o aprendizado e aperfeicopamento continuo.

O CIVS/CCD vem implementando essas a¢des desde 2016, contudo com a pandemia
de covid-19, iniciada em marg¢o de 2020, mudou o foco dos esforgos. Atualmente, em um
cenario que se caminha para estabilidade, foram retomadas as atividades em busca da
Melhoria das Informacdes das Estatisticas Vitais, sobretudo da mortalidade.

Em dezembro de 2021, foram realizadas capacitacdes junto a discussdoes de casos
com médicos e equipes de saude de duas regides do estado, Santos e Botucatu, onde
obtivemos éxito na pauta e a presenca de médicos chefes de setores fundamentais
dos hospitais, comissdes de Obito, interlocutores municipais do SIM, digitadores e
investigadores epidemioldgicos (Foto 1).

Para o ano de 2022, estas atividades serdo intensificadas para todas as regides do
estado de Sdo Paulo, com o objetivo de atingir os 645 municipios no comprometimento
com a melhoria da qualidade da informagao dos nascidos vivos e dos ébitos, permitindo
assim informacdes mais fidedignas para diagndstico, monitoramento, planejamento e
intervencdes.
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Retomada das visitas presenciais de monitoramento as Maternidades
Estaduais

Resumption of in-person monitoring visits to State Maternity wards

Adriana Dias

Grupo de Enfrentamento a Morte Materna e Infantil da Secretaria de Estado da Saude.
Coordenadoria de Controle de Doencas. Secretaria de Estado da Saude. Sdo Paulo, Brasil.

Com advento da pandemia de covid-19, os movimentos do Grupo de Enfrentamento
a Morte Materna e Infantil, da Secretaria de Estado da Saude de S3do Paulo, tiveram que
implementar estratégias para manutencdo de apoio, porém foi necessario suspender
temporariamente as visitas presenciais.

O Grupo de Enfrentamento tem em seu escopo a qualificacdo dos servicos e a
producdo do cuidado para a assisténcia a mulher no ciclo gravidico, puerperal e neonatal.

Considerando que a atencdo ao parto e nascimento é imprescindivel para a reducdo
da morbimortalidade, as boas praticas sdo essenciais no acompanhamento pré-natal
até o parto e puerpério e as estratégias de organizacdao dos processos de trabalho e o
atendimento em tempo oportuno sdo objetivos para a reducdao da mortalidade em ambito
estadual.

Com o avanco da imunizagao das gestantes e puérperas no estado de Sdo Paulo, foi
possivel a retomada de nossas agdes no territério.

Em 22 de novembro de 2021, realizamos a primeira visita presencial considerando o
Monitoramento do Ciclo Gravidico Puerperal e neonatal, que perfez o caminho da mulher
na rede pela perspectiva assistencial no nivel hospitalar.

O hospital estadual de Francisco Morato Professor Carlos da Silva Lacaz, sob gestdo
do Centro de Estudos e Pesquisas Dr Jodo Amorim — CEJAM, foi o comtemplado para a
retomada dos movimentos, por ser referéncia para gestacdao de Alto Risco na Rede de
Atencdo a Saude de Franco da Rocha (RRAS 3).

Centro de Informagdes Estratégicas em Vigilancia a Saide — CIVS/CCD
Melhoria de Informagdes Sobre Estatisticas Vitais — Nascimentos e Obitos/Minto CM
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Em 12de dezembro, asegundainstituicao
visitada foi o Hospital Geral de Pedreira (HGP),
sob gestdo da Associagao Paulista para o
Desenvolvimento da Medicina (SPDM), que
atende a regido Sul do municipio de Sdo Paulo.
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A proposta da retomada das visitas
presenciais tem o intuito de reaproximacao,
oferta de apoio e fomento do trabalho em rede
na perspectiva da singularidade necessaria,
considerando a diversidade que encontramos

no estado de S3o Paulo.

O trabalho do Grupo de Enfrentamento
mantera as estratégias de atuacdo dentro dos
eixos contidos no texto que norteiam o plano

Equipe Hospital Estédual Profesor Carl85 Lacaz

de trabalho. Francisco Morato

1. Fortalecimento das Redes
Regionalizadas de Atengdo a Saude.
2. Fortalecimento da Atencdo Basica.
3. Atencdo a gestacdo, parto, puerpério
e nascimento.
4. Atengdo a saude sexual e reprodutiva.
5. Sistemas de Informacdo e
Comunicagao.
6. Qualificacdo das A¢des em Saude
Sexual e Saude Reprodutiva.

7. Processo Educativo.
Equipe Hospital Geral de Pedreira

Para que estes eixos sejam trabalhados simultaneamente, o Grupo vem atuando
com os Féruns Materno Infantis, que propdem a reorganizacao dos processos de trabalho
para a construcdo do cuidado, com a oferta de apoio técnico pedagdgico para as questdes
voltadas para integralidade da assisténcia as usudrias no ciclo gravidico puerperal,
possibilitando o trabalho em rede contemplando a atencdo primdria, rede assistencial,
considerando grade formal pactuada, bem como a referéncia e contrarreferéncia das

usudrias atendidas no Sistema Unico de Satude (SUS).
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Plano de amostragem para controle da qualidade da dgua de consumo
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Sampling plan to control the quality of water for human consumption from the
integrated management of the hydrographic basin: a pilot study in the Tieté-So-
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Plano de amostragem para controle da qualidade da dgua de consumo
humano a partir da gestao integrada da bacia hidrografica: estudo piloto na
Bacia Tieté-Sorocaba

Sampling plan to control the quality of water for human consumption from the
integrated management of the hydrographic basin: a pilot study in the Tieté-So-
rocaba Basin

RESUMO

Desde 2010, o CVS e a Faculdade de Saude Publica da Universidade de Sdo Paulo (FSP/
USP) trabalham em parceria na vigilancia de agrotdxicos em dgua de consumo humano.
Esta parceria envolveu variadas frentes: definicdo da lista de agrotdxicos prioritdrios;
o0 monitoramento mensal de mananciais localizados em todas as bacias hidrograficas;
mapeamento das aplicacdes aéreas de agrotdéxicos no estado de Sdo Paulo de 2013-2018;
a construcdo do portal ARIADNE (https://ariadne.saude.sp.gov.br/), que disponibiliza
informagdes sobre agrotdxicos relevantes para atuacdo dos servicos. Portanto, as
atividades envolvem: (1) produzir e disponibilizar informacdao qualificada e acessivel
sobre agrotdxicos aos servigos de vigilancia, comportamento ambiental e toxicidade;
(2) dar suporte técnico-cientifico para a definicdo de prioridades e a definicdao de agdes
de vigilancia em saude no estado; (3) contribuir para a qualificacdo do corpo técnico da
vigildncia por meio do trabalho participativo e integrado com as instituicdes de ensino e
pesquisa. Esta etapa visou a obtencdo de subsidios técnicos e cientificos da relacao entre
uso do solo, aplicacdao de agrotoxicos e a qualidade dos mananciais para a elaboracao de
plano de amostragem para o controle da qualidade da dgua de abastecimento. O trabalho
envolveu o uso de ferramentas de geoprocessamento e de modelagem hidrolégica para
integrar o uso do solo; a aplicagao de agrotdxicos na bacia; dados climaticos e de vazao com
o objetivo de definir os subsidios para os planos de amostragem dos municipios. Dentre
os resultados obtidos, destacamos os subsidios para que, em 2020, o estado de S3o Paulo
iniciasse a coleta e andlises, com apoio do Laboratério Central do Adolfo Lutz, de amostras
de dgua tratada coletadas pelas vigilancias municipais. Além da relevancia do programa
para as acOes de vigilancia, destacamos que esta atividade era uma demanda de varios
anos do Ministério Publico do estado junto ao CVS/SES-SP. Destacamos a disponibiliza¢do
publica dos dados inéditos de aplicagao aérea de agrotdxicos no estado de Sdo Paulo, no
periodo de 2013-2018, com a colaboracdo da Defensoria Publica do Estado de Sdo Pauloe a
Defensoria Publica da Unido em S3do Paulo, as quais sdo importantes para compor as a¢ées
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de Vigilancia das Populacdes Expostas aos Agrotéxicos (VSPEA), ao apresentar os principais
aspectos quanto a esse tipo de aplicacdo, que apresenta riscos de exposicao ampliados
devido a deriva que estas substancias podem sofrer, e alcancar nucleos urbanos distantes
das areas de aplicagao e identificagdo de areas vulneraveis a protec¢ao da biodiversidade.

Também no sentido de ampliar a disponibilizacdo de informacdes relevantes para as a¢des de
vigilancia, o projeto desenvolveu a Rede Colaborativa de Ciéncia e Informacdo Pela Agua, que
pretende coletar e disponibilizar informacdes coletadas pelas instituicdes de ensino e pesquisa
do estado relacionadas a presenca de agrotéxicos e patdégenos emergentes em mananciais de
abastecimento, possibilitando a agregacdo e consolidacdo de informacdes relevantes para a
melhoria continua das acGes de vigilancia em saude no estado de Sdo Paulo. Portanto, para
além de construir um panorama geral da ocorréncia de agrotdxicos nos principais mananciais
de abastecimento publico, esse trabalho tem contribuido para um aprimoramento do fazer
vigilancia da qualidade da dgua, por meio da gestdo mais integrada, e reforcando a importancia
do olhar sistémico e preventivo da vigilancia em saude.

Projeto realizado com apoio do FESIMA.
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Integracao das bases de dados HIV+ e Aids SP
Integration of HIV+ and AIDS SP databases

RESUMO

OBIJETIVO: Integrar bases de dados (DB) de: casos de HIV + e aids, exames
laboratoriais, dispensacdao de antirretrovirais e o&bitos, para subsidiar a atuacado
técnica do Centro de Referéncia em DST/Aids — (CRT-DST/Aids). METODO E MATERIAL:
ESCOPO E INFRAESTRUTURA: Propobs-se arquitetura tecnoldégica de DATAWAREHOUSE
(DW), gerenciador de DB PostgreSQL e, Pentaho Data IntegrationPDI para ETL (Extract,
Transform e Load). Solucdo de Dataviews: Tableau ou Power BIl. Hardware: storage de
médio porte, infraestrutura de rede e conectividade existente. EVENTOS: residentes no
Estado, periodo 1980 -2020. FONTES: uso de quatro Sistemas de Informagdo em Saude
(SIS) 1) SINAN — Agravos e Doencas de Notificacdo: casos de aids (campo ID_AGRAVO,
cédigo B24 (3C-CID10), casos HIV+ (cédigo B24, cédigo 901, campo CRITERIO. 2) SIM —
Mortalidade: ébito com Causa Basica de Morte de HIV+ E aids (B20 a B24 CID10). 3) SISCEL
- Exames Laboratoriais: cadastro e resultados de contagem de linfécitos TCD4+/TCD8+ e
carga viral HIV. 4) SICLOM - Medicamentos: cadastro e dispensacdo de antirretrovirais.
ESTRATEGIAS OPERACIONAIS: Volumetria e Normalizagdo: volumetria (mensuragdo
de linhas e colunas) e normalizacdo (tipo, tamanho, caixa, caracteres, enconding). 2)
Transformacdo e Aprimoramento: tratamento de datas, remocdo de termos associados
a nomes proprios através de expressdes regulares (REGEX), inclusdo de novas colunas
e, fonetizacdo para comparacdo de registros com Phyton e bibliotecas Fonetipy e
Metaphone. De-duplicacdo: identificacdo/remocdo de duplicatas de mesmo registro
com blocagem (nome, mae, sexo e DN) e métodos de fungdes de distancia entre strings,
métodos deterministico e probabilistico (Levenstein e Winkler) com corte de 90% pois nao
ha campo/varidvel comum nas DB. Trés condi¢des: identificacdo, selecdo e aprimoramento
do registro para finalizacdo. 3) Pareamento (linkage), Auditoria e Validacdo: modelagem
Star Schema centrada no individuo (paciente) detentor do evento. Método deterministico
e probabilistico (Levenstein e Winkle), corte de 90% para os matches (pares). Auditoria
e validagcdao dos matches se deram por dupla. Formac¢ao da DB integrada HIV+ e AIDS,
com 12 merge de casos/débitos e na sequéncia exames/medicamentos com finalizagdo
da integracdo. Usou-se Python com as bibliotecas Numpy, Pandas e Record Linkage, e
Programa R. FRAMEWORK: criacdo de interface amigavel, agil e de baixa complexidade
para interacdo de correcdo e validacdo na etapa ETL. Usou-se o Streamlit (open source) na
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solucdo. FINANCIAMENTO: montante de RS 97.320,00 originarios do FESIMA/CCD/SES-SP
de outubro/2019 adezembro/2020. RESULTADOS: O volume apurado no conjunto alcangou
456.029 exames laboratoriais e dispensacdo de antirretrovirais. Os 6bitos somaram 67.852
e casos 417.762. O SINAN resultou em 170 colunas, SIM em 97 colunas, SISCEL e SICLOM
em 140 colunas, todos com as respectivas varidveis na totalidade e, no centro o individuo.
Os resultados representaram esforcgo técnico da vigilancia epidemiolégica do CRT DST/AIDS
com foco em estudos preditivos e analise de sobrevida para HIV+ e AIDS. CONSIDERACOES
FINAIS: Dentre os desafios e demandas gerados pelos resultados estao o desenvolvimento
da solug¢do de Dataviews com interface interativa pela plataforma web com delivery self
service ao usuario final e a disseminagdo de informagdes de boa qualidade e oportuna aos
servicos de saude, pesquisadores e sociedade sobre HIV+ e aids.

Projeto realizado com apoio do FESIMA.
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Caracterizagao fenotipica e genotipica de cepas de Salmonella spp. e
subtipagem molecular de plasmideos carreando genes de beta-lactamases de
espectro estendido e AmpC

Amanda Maria de Jesus Bertani; Monique Ribeiro Tiba Casas (orientadora)

Programa de Pds-Graduacdo em Ciéncias. Coordenadoria de Controle de Doencas. Secretaria de
Estado da Saude. S3o Paulo, Brasil — 2020.

RESUMO

Salmonella spp. sdo reconhecidas como um dos mais importantes patégenos que
ocasionam doenca entérica, sendo a terceira causa de morte entre as doencas transmitidas
por alimentos (DTAs). A maior preocupacao atual deve-se ao aumento da resisténcia aos
beta-lactamicos, e a produgao de beta-lactamases mediadas por plasmideos dentro do
género. O objetivo deste trabalho foi caracterizar fenotipicamente e genotipicamente 44
isolados de Salmonella spp. produtores de beta-lactamases além de, realizar a subtipagem
dos plasmideos de resisténcia aos beta-lactamicos de cepas de origem humana e ndo
humana. Foi realizado o teste de sensibilidade aos antimicrobianos e a determinacao
da Concentracdo Inibitéria Minima (CIM). A PCR foi utilizada para a identificacdo dos
genes blaESBL e blaAmpC, em seguida, confirmados por sequenciamento de Sanger. Para
a subtipagem plasmidial dos isolados foram utilizadas as técnicas de PBRT e pMLST. Os
resultados do teste de sensibilidade aos antimicrobianos mostrou que 97,7% dos isolados
foram resistentes a cefotaxima, 86,3% resistentes a sulfonamida e tetraciclina, 81,9%
resistentes ao acido nalidixico, 68,1% resistentes a ceftriaxona e 56,8% a estreptomicina.
De acordo com a PCR, 24 isolados (54,5%) foram positivos para ESBLs (CTX-M), e 20
isolados (45,5%) positivos para beta-lactamase do tipo AmpC, CMY-2. A variante CTX-M-2
foi encontrada em 27,2% dos isolados, seguido da variante CTXM-8 (22,7%). As variantes
CTX-M-15 e CTX-M-65 foram detectadas em um isolado respectivamente. De acordo
com a tipagem plasmidial foram encontrados os grupos de incompatibilidade Incll/
ST12 e IncA/C/ST2 em cepas positivas para blaCMY-2. Para as variantes de CTX-M foram
detectados os grupos de incompatibilidade IncHI2 em cepas produtoras de CTX-M-2, Incl1,
IncF e IncL/M identificados em cepas CTX-M-8, e dois isolados ndo tipaveis nas variantes
CTX-M-15 e CTX-M-65. A analise do perfil genético dos isolados por PFGE sugerem a
circulacdo de cepas geneticamente relacionadas entre fontes humanas e ndo humanas
no sorotipo Muenchen, e um perfil de similaridade de 82,3% no sorotipo Heidelberg, em
cepas provenientes de fontes de origem e anos de isolamento diferentes. Os resultados
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encontrados neste estudo revelam o cenario atual da resisténcia aos beta-lactamicos
e reforcam a necessidade de intensificar o monitoramento de isolados portadores de
plasmideos epidémicos carreadores de beta-lactamases (ESBLe AmpC) naclinica, ambiente
e na cadeia produtiva.

PALAVRAS-CHAVE: Salmonella spp, beta-lactamicos, PCR, plasmideos.
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Salmonella spp. and molecular subtyping of plasmids carrying extended-spec-
trum beta-lactamase and AmpC genes

Amanda Maria de Jesus Bertani; Monique Ribeiro Tiba Casas (orientadora)

Programa de Pds-Graduagdo em Ciéncias. Coordenadoria de Controle de Doencgas. Secretaria de
Estado da Saude. S3o Paulo, Brasil — 2020.

ABSTRACT

Salmonella spp. are recognized as one of the most important pathogens that cause
enteric disease, being the third leading cause of death among foodborne diseases. The
greatest current concern should be the increase in resistance to beta-lactams and the
production of plasmidmediated beta-lactamases within the genus. The objective of this
work was to characterize phenotypically and genotypically 44 isolates of Salmonella spp.
beta-lactamase producers, in addition to subtyping plasmids resistant to beta-lactams from
human and non-human strains. The antimicrobial sensitivity test was performed and the
Minimum Inhibitory Concentration (MIC) was determined. A PCR was used to identify the
blaESBL and blaAmpC genes, followed by Sanger sequencing. For plasmid subtyping were
used PBRT and pMLST techniques. The results of the antimicrobial sensitivity test showed
that 97.7% of the strains were resistant to cefotaxime, 86.3% resistant to sulfonamide
and tetracycline, 81.9% resistant to nalidic acid, 68.1% resistant to ceftriaxone and 56.8%
streptomycin. According to the PCR, 24 (54.5%) were positive for ESBLs (CTX-M) and 20
(45.5%) positive for AmpC-type beta-lactamase, CMY-2. A CTX-M-2 variant was found
in 27.2% of isolates followed by the CTX-M-8 variant (22.7%). The variants, CTX-M-15
and CTX-M-65 were detected in one isolate, respectively. According to plasmid typing,
the incompatibility groups Incl1/ST12 and IncA/C/ST2 were found in positive strains for
blaCMY-2. For the CTX-M variants, the IncHI2 incompatibility groups were detected in the
CTX-M-2, Incll, IncF and IncL/M were found in the CTX-M-8 strains, and CTX-M-15 and
CTX-M-65 variants were not typeable. The analysis of the genetic profile by PFGE suggests
the circulation of strains related between human and nonhuman sources in the Muenchen
serotype, and a similarity index of 82.3% in the Heidelberg serotype, in strains from different
sources and years. The results found in this study reveal the current scenario of resistance
to betalactams and reinforce the need to intensify the monitoring of epidemic plasmids
carrying beta-lactamases (ESBL and AmpC) in the clinic, environment and productive chain.

KEYWORDS: Sa/monella spp, beta-lactams, PCR, plasmids.
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INSTRUCOES AOS AUTORES

Arbitragem

Os manuscritos submetidos ao BEPA devem atender as instrucdes aos autores,
gue seguem as diretrizes dos Requisitos Uniformes para Manuscritos Apresentados a
Periddicos Biomédicos, editados pela Comissao Internacional de Editores de Revistas
Médicas (Committee of Medical Journals Editors - Grupo de Vancouver), disponiveis em:

http://www.icmje.org/

Processo de revisao

Os trabalhos publicados no BEPA passam por processo de revisdo por especialistas.
A Coordenacgdo Editorial faz uma revisao inicial para avaliar se os autores atenderam aos
padrdes do boletim, bem como as normas para o envio dos originais. Em seguida, artigos
originais e de revisdo sdo encaminhados a dois revisores da area pertinente, sempre
de institui¢des distintas daquela de origem dos artigos, e cegos quanto a identidade e
vinculo institucional dos autores. Apds receber os pareceres, os Editores, que detém a
decisdo final sobre a publicacdo ou ndo dos trabalhos, avaliam a aceitacdo dos artigos
sem modificagdes, a recusa ou a devolugao aos autores com as sugestdes apontadas pelos

revisores.

Tipos de contetdo

1. Artigo original — Apresenta resultados originais provenientes de estudos sobre
quaisquer aspectos da prevencdo e controle de riscos e agravos e de promoc¢do da saude,
desde que no escopo da epidemiologia, incluindo relatos de casos, surtos e/ou vigilancia.
Esses artigos devem ser baseados em novos dados ou perspectivas relevantes para a saude
publica. Devem relatar os resultados a partir de uma perspectiva de saude publica, podendo,

ainda, ser replicados e/ou generalizados por todo o sistema (o que foi encontrado e o que
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a sua descoberta significa). Extensdo mdxima de 6.000 palavras; 10 ilustra¢des (tabelas,
figuras, graficos e fotos); 40 referéncias bibliograficas. Resumo em portugués e em inglés

(abstract), com no maximo 250 palavras, e entre trés e seis palavras-chave (keywords).

2. Revisdao — Avaliacdo critica sistematizada da literatura sobre assunto relevante
a saude publica. Devem ser descritos os procedimentos adotados, esclarecendo os limites
do tema. Extensdo mdaxima de 6.000 palavras; resumo (abstract) de até 250 palavras;
entre trés e seis palavras-chave (keywords); sem limite de referéncias bibliograficas; seis

ilustracGes (tabelas, figuras, graficos e fotos).

3. Artigos especiais — Sdo textos ndo classificdveis nas categorias acima referidas,
aprovados pelos Editores por serem considerados de especial relevancia. Sua revisdo
admite critérios proprios, ndo havendo limite de tamanho ou exigéncias prévias quanto a

bibliografia.

4. Comunicag¢des rapidas — Sdo artigos curtos destinados a divulgacao de material
original e significativo na drea de vigildncia em saude. Sua apresentacdo deve acompanhar
as normas exigidas para artigos originais. A sua publicacdo em versdo impressa pode
ser antecedida de divulgacdo em meio eletrénico. Extensdao maxima de 2.000 palavras;
sendo opcional a inclusdo de resumo (até 150 palavras), palavras-chave (entre trés e
seis), ilustracdes e referéncias. E recomendavel que os autores das comunicacdes rapidas

apresentem, posteriormente, um artigo mais detalhado.

5. Informe epidemiolégico ou entomoldgico — Tem por objetivo apresentar
ocorréncias relevantes para a saude coletiva, bem como divulgar dados dos sistemas
publicos de informacdo sobre doencas, agravos, vetores e programas de prevencao
ou eliminagdo. Sua estrutura é semelhante a do artigo original, porém sem resumo ou
palavras-chave; extensdo mdaxima de 5.000 palavras; 15 referéncias; quatro ilustracdes

(tabelas, figuras, graficos e fotos).
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6. Informe técnico—Texto institucional que tem por objetivo definir procedimentos,
condutas e normas técnicas das acOes e atividades desenvolvidas no ambito da Secretaria
de Estado da Saude de Sdo Paulo (SES-SP). Inclui, ainda, a divulgagao de praticas, politicas
e orientacdes sobre promoc¢do a saude e prevencdo e controle de riscos e agravos.
Extensdo maxima de 5.000 palavras; seis ilustracdes (tabelas, figuras, graficos e fotos); 30

referéncias bibliograficas. Nao inclui resumo nem palavras-chave.

7. Resumo — Serdo aceitos resumos de teses e dissertacdes até dois anos apods a
defesa. Devem conter os nomes do autor e do orientador, titulo do trabalho (em portugués
e inglés), nome da instituicdo em que foi apresentado em defesa. No maximo 250 palavras

e entre trés e seis palavras-chave.

8. AtualizacGes — Textos que apresentam, sistematicamente, atualizacbes de
dados estatisticos gerados pelos érgaos e programas de prevencao e controle de riscos,
agravos e doencas do Estado de S3o Paulo. Até 3.000 palavras e oito ilustracdes. Nao inclui

resumo nem palavras-chave.

9. Relatos de encontros — Devem enfocar o conteddo do evento e ndo sua
estrutura. Extensdao maxima de 2.000 palavras; 10 referéncias (incluindo eventuais links

para a integra do texto). Ndo incluem resumo nem palavras- chave.

10. Noticias — Sdo informagdes oportunas de interesse para divulgacdao no ambito

da saude publica. Até 600 palavras, sem a necessidade de referéncias.

11. Recortes Histéricos — Texto com informacbes que registram determinado
periodo, personagem ou fato da histéria da saude publica e da ciéncia. Sua revisdo admite

critérios préprios da Coordenacdo Editorial. A inclusdo de bibliografia é opcional.
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12. Cartas — As cartas permitem comentarios sobre artigos veiculados no BEPA,
e podem ser apresentadas a qualquer momento apds a sua publicacdo. No maximo 600

palavras, sem ilustragdes.

13. Relato de a¢Oes de vigilancia — Relato conciso de projetos e acdes de vigilancia
em saulde publica que impactaram diretamente na populacdo. Devem apresentar a
experiéncia em ordem cronolégica, apontando os resultados da acdo e consideracdes
finais. Até 600 palavras. Ndo necessita resumo ou referéncias. Podem conter fotografias/

figuras.

Observacao: Informes técnicos, Informes epidemiolégicos, Atualiza¢Ges e Relatos
de encontros devem ser acompanhados de carta de anuéncia do diretor da instituicdao a

qual o(s) autor(es) e o objeto do artigo estdo vinculados.

APRESENTAGAO DOS TRABALHOS

A cada trabalho deverd ser anexada uma carta de apresentacdo, assinada por
todos os autores, dirigida a Coordenagao Editorial do Boletim Epidemioldgico Paulista.
Nela deverdo constar as seguintes informacgdes: o trabalho nao foi publicado, parcial ou
integralmente, em outro periddico; nenhum autor tem vinculos comerciais que possam
representar conflito de interesses com o trabalho desenvolvido; todos os autores
participaram da elaboracdo do seu conteudo (elaboragdo e execucdo, redacdo ou revisao

critica, aprovacdo da versdo final).

Os critérios éticos da pesquisa devem ser respeitados. Nesse sentido, os autores
devem explicitar, em METODOS, que a pesquisa foi concluida de acordo com os padrdes
exigidos pela Declaracdo de Helsinki e aprovadapor comissdo de ética reconhecida pela
Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa (Conep), vinculada ao Conselho Nacional de
Saude (CNS).
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O trabalho devera ser redigido em Portugués (BR), com entrelinhamento duplo.
O manuscrito deve ser encaminhando em formato eletrénico (e-mail) aos cuidados da

Coordenacao Editorial do BEPA, no seguinte endereco:
Submissées

https://periodicos.saude.sp.gov.br/index.php/BEPA182/about/submissions

Estrutura dos textos

O manuscrito deverd ser apresentado segundo a estrutura das normas de
Vancouver: titulo; autores e instituicdes; resumo e abstract; introdu¢dao; metodologia;
resultados; discussdao e conclusdo; agradecimentos; referéncias bibliograficas; e tabelas,

figuras e fotografias.

Pagina de rosto

Contém o titulo do artigo, que deve ser conciso, especifico e descritivo,
em portugués e inglés. Em seguida, deve ser colocado o nome completo de todos os
autores e a instituicdo a que pertencem; indicacdo do autor responsavel pela troca de
correspondéncia; se subvencionado, indicar o nome da agéncia de fomento que concedeu
o auxilio e o respectivo nome/nimero do processo; se foi extraido de dissertagdo ou tese,

indicar titulo, ano e instituicdo em que foi apresentada.

Resumo

Colocado noinicio do texto, deve conter a descri¢ao, sucinta e clara, dos propésitos
do estudo, metodologia, resultados, discussdo e conclusdo do artigo. Em muitos bancos de
dados eletrénicos o resumo é a Unica parte substantiva do artigo indexada e, também, o
Unico trecho que alguns leitores leem. Por isso, deve refletir, cuidadosamente, o conteudo

do artigo.
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Palavras-chave (descritores ou unitermos)

Seguindo-se ao resumo, devem ser indicadas no minimo trés e no maximo seis
palavras-chave do conteudo, que tém por objetivo facilitar indexa¢des cruzadas dos
textos e publicagdes pela base de dados, juntamente com o resumo. Em portugués, as
palavras-chave deverdo ser extraidas do vocabuladrio Descritores em Ciéncias em Saude
(DeCS), da Bireme (http://decs.bvs.br/); em inglés, do Medical Subject Headings (http://

www.nlm.nih.gov/mesh/).

Caso ndo sejam encontradas palavras-chave adequadas a tematica abordada,

termos ou expressdes de uso corrente poderdo ser empregados.

Introdugao

Iniciada em pagina nova, contextualiza o estudo, a natureza das questdes tratadas
e sua significancia. A introducdo deve ser curta, definir o problema estudado, sintetizar

sua importancia e destacar as lacunas do conhecimento abordadas.

Metodologia (Métodos)

Deve incluir apenas informac¢ao disponivel no momento em que foi escrito o
plano ou protocolo do estudo (toda a informacdo obtida durante a conduta do estudo
pertence a secdo de resultados). Deve conter descricdo, clara e sucinta, acompanhada
da respectiva citacao bibliografica, dos procedimentos adotados, a populacdo estudada
(universo e amostra), instrumentos de medida e, se aplicdvel, método de validacdo e
método estatistico. Devem ser apresentados em sequéncia légica no texto, tabelas e
figuras, colocando primeiramente as descobertas principais ou mais importantes. Os
resultados encontrados devem ser descritos sem incluir interpretacdes e/ou comparagdes.
Sempre que possivel, devem ser apresentados em tabelas e figuras autoexplicativas e com

analise estatistica, evitando-se sua repeticdo no texto.
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Discussao

Deve comecgar com a aprecia¢do das limita¢des do estudo, seguida da comparacgao
com a literatura e da interpretacdo dos autores, explorando adequada e objetivamente os

resultados.

Conclusao

Traz as conclusdes relevantes, considerando os objetivos, e indica formas de

continuidade do trabalho.

Agradecimentos

Em havendo, deve-se limitar ao minimo possivel, sempre ao final do texto.

CitagOes bibliograficas

A exatiddo das referéncias bibliograficas é de responsabilidade dos autores. Ao
longo do artigo, o nimero de cada referéncia deve corresponder ao nimero sobrescrito,
colocado sem parénteses e imediatamente apds a respectiva citacdo. Devem ser

numeradas, a partir dai, consecutivamente.

Exemplo:

“No Brasil, a hanseniase ainda é um problema a ser equacionado e, no Estado
de S3o Paulo, ha varias regides com altas taxas de detecgdo.1 Dentre as diversas medidas
tomadas pelo Ministério da Salude (MS)2 para eliminagdo da hanseniase como um
problema de saude publica no Pais, atingindo a prevaléncia de um caso para cada 10 mil
habitantes, destacam-se as a¢des de educagdo e informacdo, preconizadas para todos os

niveis de complexidade de atengdo.”
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Referéncias bibliograficas

Listadas ao final do trabalho, devem ser numeradas de acordo com a ordem em
gue sdo citadas no texto. A quantidade de referéncias deve se limitar ao definido em cada

tipo de artigo aceito pelo BEPA. Boletim Epidemioldgico Paulista.

A normalizacdo das referéncias deve seguir o estilo Uniform Requirements for

Manuscripts Submitted to Biomedical Journals (Vancouver), http://www.icmje.org/

Para referéncias cujos exemplos ndo estejam contemplados neste texto, consultar
os links: Guia de Apresentacdo de Teses (Modelo para Referéncias) da Faculdade de Saude
Pablica/USP, http://www.bvsp.fsp.usp.br:8080/html/pt/paginas/guia/i_anexo.htm ou
Citing Medicine, 2nd edition, http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK7256/

Segundo as normas de Vancouver, os titulos de periddicos sdo abreviados conforme
aparecem na Base de dados PubMed, da US National Library of Medicine, disponivel no

site http://www.pubmed.gov, selecionando Journals Database.

Para consultar titulos de periddicos nacionais e latino-americanos:

http://portal.revistas.bvs.br/main.php?home=true&lang=pt.

Exemplos de Referéncias:
a) Artigos de periddicos:

Se a publicacdo referenciada apresentar dois ou mais autores, indicam-se até os

seis primeiros, seguidos da expressao et al.

1. Opromolla PA, Dalbem I, Cardim M. Andlise da distribuicio espacial da
hanseniase no Estado de Sdo Paulo, 1991-2002. Rev bras epidemiol. 2005;8(4):356-64.

2. Ponce de Leon P, Valverde J, Zdero M. Preliminary studies on antigenic mimicry

of Ascaris Lumbricoides. Rev latinoam microbiol. 1992;34:33-8.

3. Carlson K. Reflections and recommendations on reserch ethics in developing
countries. Soc Sci Med. 2002;54(7):1155-9.
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b) Livros:

1. Pierson D, organizador. Estudos de ecologia humana: leituras de sociologia e

antropologia social. Sdo Paulo: Martins Fontes; 1948.
A indicacdo da edicdo é necessaria a partir da segunda.
c¢) Capitulos de livro:

1. Wirth L. Histéria da ecologia humana. In: Pierson D, organizador. Estudos de
ecologia humana: leituras de sociologia e antropologia social. Sdo Paulo: Martins Fontes;
1948. p.64-76.

d) Autoria corporativa:

1. Ministério da Saude, Secretaria de Politicas de Saude. Amamentacdo e uso de

drogas. Brasilia (DF); 2000.

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

e) DissertacOes de mestrado, teses e demais trabalhos académicos:

1. Moreira MMS. Trabalho, qualidade de vida e envelhecimento [dissertacdo de

Mestrado]. Rio de Janeiro: Escola Nacional de Saude Publica; 2000.

2. Rotta CSG. Utilizagdo de indicadores de desempenho hospitalar como
instrumento gerencial [tese de Doutorado]. Sao Paulo: Faculdade de Saude Publica da
USP; 2004.

f) Trabalhos apresentados em congressos, simpdsios, encontros, seminarios e

outros:

1. Levy MSF. Mades solteiras jovens. In: Anais do 9° Encontro Nacional de Estudos
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Populacionais; 1994; Belo Horizonte, BR. S3o Paulo: Associacdo Brasileira de Estudos
Populacionais; 1995. p. 47-75.

2. Fischer FM, Moreno CRC, Bruni A. What do subway workers, commercial air pilots,
and truck drivers have in common? In: Proceedings of the 12. International Triennial Congress
of the International Ergonomics Association; 1994 Aug 15-19; Toronto, Canada. Toronto: |IEA;
1994. v. 5, p. 28-30.

g) Documentos eletrénicos:

1. Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica — IBGE [boletim na internet]. Sintese

de indicadores sociais 2000 [acesso em 5 mar. 2004]. Disponivel em: http://www.ibge.gov.br

2. Sociedade Brasileira de Pediatria. Calendario de vacinas para criangas/2008
[base de dados na internet]. Disponivel em: http://www.sbp.com.br/show_item2.cfm?id_

categoria=21&id_detalhe=2619&tipo_detalhe=s&print=1

3. Carvalho MLO, Pirotta KCM, Schor N. Participacdo masculina na contracepc¢ao
pela otica feminina. Rev Saude Publica [peridédico na internet]. 2001 [acesso em 25
maio 2004];35:23-31. Disponivel em: http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_
arttext&pid=S0034 -9102001000100004&Ing=pt&nrm=iso&tIng=pt) Legislacdo:

4. Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento. Secretaria de Defesa
Agropecuaria. Instrugao Normativa n. 62, de 26 de agosto de 2003. Oficializa os métodos
analiticos oficiais para andlises microbiolégicas para o controle de produtos de origem

animal e dgua. Didrio Oficial da Unido. 18 set. 2003; Secdo 1:14.

5. Sdo Paulo (Estado). Lei n. 10.241, de 17 de margo de 1999. DispGe sobre os
direitos dos usuarios dos servigos e das agdes de salde no Estado e da outras providéncias.

Diario Oficial do Estado de Sdo Paulo. 18 mar. 1999; Secdo 1:1.

6. Casos ndao contemplados nestas instrucdes devem ser citados conforme
indicacdo do Committee of Medical Journals Editors (Grupo Vancouver), disponivel em

http://www.cmje.org.
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Tabelas - devem ser apresentadas em folhas separadas ou arquivo a parte,
numeradas consecutivamente com algarismos ardbicos, na ordem em que forem citadas
no texto. A cada uma deve ser atribuido um titulo breve, evitandose linhas horizontais ou
verticais. Notas explicativas devem ser limitadas ao menor nimero possivel e colocadas no
rodapé das tabelas, ndo no cabecalho ou titulo. Os arquivos ndo poderao ser apresentados

em formato de imagem.

Quadros

Sio identificados como tabelas, seguindo numeragdo Unica em todo o texto. A
exemplo das tabelas, devem ser apresentados, da mesma forma, em folhas separadas ou
arquivo a parte, numerados consecutivamente com algarismos ardbicos, na ordem em que

forem citados no texto. Também ndo poderdo ser apresentados no formato de imagem.

Figuras

Fotografias, desenhos, gréaficos etc., citados como figuras, devem ser numerados
consecutivamente, em algarismos arabicos, na ordem em que forem mencionados no
texto, por numero e titulo abreviado no trabalho. As legendas devem ser apresentadas

conforme as tabelas. As ilustracdes devem ser suficientemente claras para permitir

sua reproducdo, em resolugcdo de no minimo 300 dpi.

Orientagdes Gerais

Tabelas, ilustracdes e outros elementos graficos devem ser nitidos e legiveis, em
alta resolugdo. Se ja tiverem sido publicados, mencionar a fonte e anexar a permissao
para reproducdo. O numero de elementos graficos esta limitado ao definido em cada tipo
de artigo aceito pelo BEPA. Abreviaturas, quando citadas pela primeira vez, devem ser

explicadas.
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