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RESUMO

A coqueluche ¢ uma das principais causas de morte entre as doengas preveniveis por
vacina. O objetivo dessa pesquisa foi estimar a efetividade da vacina celular contra
coqueluche em domicilios localizados em area assistida pelo Programa Nacional de
Imunizagdes, em Pernambuco, Brasil. Os 57 domicilios foram identificados através de um
caso indice de coqueluche atendido no Servigo de Infectologia Pediatrica do Hospital
Universitario Oswaldo Cruz em Recife. A Coqueluche como definida pelo Centro para
Controle e Prevencdo das Doengas - E.U.A. foi diagnosticada em 158 individuos. Foi
observada uma tendéncia linear decrescente da taxa de ataque secundario (TAS) com o
aumento da idade do individuo. A TAS foi de 100% das 28 criangas de até seis meses de
idade, 80.85% das 21 criangas de seis meses a cinco anos, 39,74% das 78 criangas e
adolescentes de cinco a 19 anos e 12,78% entre 133 adultos maiores de 19 anos de idade. A
TAS diminuiu independente da situagdo vacinal, sugerindo uma imunidade adquirida
naturalmente. A estimativa da efetividade da vacina de coquel uche em proteger criangas de
seis meses a cinco anos de idade com esquema vacinal completo foi de 12,5% 1.C 95% (-
5,3 - 27,3). A efetividade da vacina em reduzir a ocorréncia de doenca com bacteriologia
positivafoi de 63.1% I.C 95% (40,7 - 77,0) e em reduzir atransmissibilidade foi de 61.6%
[.C. 95% (12,8 - 83,1). Os individuos maiores de 11 anos e 6 meses foram a fonte de
transmissao de coqueluche para 78,6% de todos os casos secundarios ¢ de 76% das 25
criangas de até seis meses de idade. Os lactentes menores de seis meses de idade podem
apresentar um quadro clinico grave e necessitar hospitalizagdo. A efetividade de vacinade
coqueluche em reduzir a transmissibilidade e a ocorréncia de doenga com bacteriologia
positiva sido efeitos protetores indiretos na populagdo. Uma baixa efetividade da vacina de
coquel uche obtida neste estudo sugere que a vacina pode estar oferecendo pouca protecéao e

recomenda uma avaliagdo mais ampla e com uma metodologia mais rigorosa.

Descritores. 1. Efetividade de vacina 2. Vacina de cogueluche.
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ABSTRACT

The secondary attack rates had been used to estimate the pertussis whole-cell vaccine
effectiveness in households in areas assisted by the National Immunization Program,
Pernambuco, Brazil. The 57 households had been identified by the index cases assisted in
the Paediatric Infectious Diseases Service at the Oswaldo Cruz Hospital. Pertussis as
defined by the Center for Diseases Control and Prevention — U.S.A. was diagnosed in 158
individuals. A decreasing linear trend of the secondary attack rates was observed as the age
increased. The secondary attack rates were 100% in 28 children aged seven days — six
months, 80.85% in 21 children aged six months to five years, 39,74% in 78 children aged
5to 19 years old and 12,78% in 133 adults older than 19 years old. The secondary attack
rates decreased independent of the vaccination status, suggesting a natural acquired
immunity. The estimated effectiveness of pertussis vaccination in protecting exposed
vaccinated children aged six months to five years old was 12,5% I.C 95% (-5,3 — 27,3)
The effectiveness of pertussis vaccine in reducing bacteriologicaly positive disease was
63.1% 1.C 95% (40,7 — 77,0) and in reducing transmission from vaccinated breakthrough
caseswas 61.6% 1.C 95% (12,8 — 83,1). Theindividuals 11 years of age and older were the
source of pertussis transmission to 76% of 25 infants aged six months and younger.
Children aged six months and younger are more likely than older children to have severe
disease and to require hospitalization. The effectiveness of pertussis vaccination in
reducing transmission from vaccinated Dbreakthrough cases and in reducing
bacteriologicaly positive disease is an indirect beneficial effect in the population. A low
pertussis vaccine effectiveness obtained in this study suggests that the vaccination is

offering little protection and recommend a more methodol ogically rigorous investigation.

Key words: 1.Vaccine Effectiveness, 2.Pertussis vaccine
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A coqueluche é uma das principais causa de morte entre as doengas preveniveis por
vacing, a Organizacao Mundial de Saude (OMS) estima mais 400.000 mortes por ano no
mundo.(WHO 2001).

No ano de 2000, a OM S promoveu um encontro de especialistas em Genebra, para
discutir a vigilancia da coqueluche. Foi concluido pelos participantes, que a vigilancia da
coqgueluche nos paises com boa cobertura vacinal, ¢ irregular e incompleta, sendo
inexistente na maioria dos paises de baixa cobertura vacinal. Os mesmos ressaltaram a
necessidade do desenvolvimento de uma metodologia para medir a real prevaléncia da
coqueluche. Alertaram para importancia da investigagdo de epidemias ¢ comunicagdo de
sua ocorréncia, assim como da monitoracdo do uso de doses de refor¢co da vacina.
Chamaram a atengdo da necessidade de uma melhor compreensdo da coqueluche entre os
adolescentes e adultos, e 0 papel deles na disseminagido da doenga. (WHO, 2001).

Apesar do ser humano ser 0 tinico reservatorio da Bordetella pertussis na natureza e
do amplo uso da vacina contra coqueluche, sua erradicacdo ainda ndo é possivel. As
vacinas usadas atualmente sio mais efetivas em proteger contra doenca grave e varias
doses sio necessarias para protecdo. O individuo vacinado pode se infectar com a B.
pertussis, desenvolver a forma oligossintomatica da doenga e transmitir a infeccdo para
pessoas com quem convive, sobretudo os contatos domiciliares. Uma imunidade coletiva
para bloquear a transmissio da coqueluche pode nao ser obtida mesmo com 100% de
cobertura, visto que 0 maximo de efetividade encontrada com as vacinas usadas atualmente
¢ em torno de 90%. (GURIS et al., 1998a; HEWLETT, 2004).

Nas duas ultimas décadas vem ocorrendo em varios paises um aumento no

nimero de notificagao de casos de coqueluche. No mundo, na década de 90 do século
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passado, ocorreram epidemias mesmo em paises com boa cobertura vacinal como os
Estados Unidos, a Australia, o Canada, a Dinamarca, a Holanda ¢ a Inglaterra. (CHRISTIE
et a., 1994; de MELKER et a., 1997; WILLIAMS et a.,1998 ; GURIS et al.,1998 ;
RANGANATHAN et a.,1999; MOOI et a., 2001 ; CROWCROFT e BRITTO, 2002 ;

TANAKA et a 2003)

Em Pernambuco onde a cobertura vacinal nos tltimos seis anos para trés doses de
DPT (vacina contra difteria, coqueluche e tétano) atinge o percentual de cerca de 100% dos
menores de um ano, (PNI-PE 2004) em 1999 foram internadas na enfermaria do Servico de
Infectologia Pediatrica do Hospital Universitario Oswaldo Cruz (HUOC), 127 criangas com
o diagnostico de coqueluche, nimero muito maior do que os 34 internamentos ocorridos no
ano anterior pelo mesmo diagnostico (SAME-HUOC, 2003).

As razdes para um aumento de casos de coqueluche ndo sdo facilmente
identificadas e podem ser atribuidas a fatores isolados ou em associagao.

Uma aerta sobre identificagao de caso de coqueluche ou sobre um novo método
diagnostico pode resultar em um aumento de notificagdo e uma falsa epidemia. A redugao
da circulacdo da B. pertussis conseqiiente a boa cobertura vacina da populagao, reduz a
acdo anamnéstica das infec¢des naturais e pode aumentar o niumero de adolescentes e
adultos susceptiveis. Uma baixa cobertura vacinal aumenta o numero de susceptiveis ¢
também pode aumentar a incidéncia de coqueluche. Outros fatores como 0 uso de uma
vacina com baixo poder antigénico ¢ uma mudanga no perfil genético das cepas de B.
pertussis circulantes podem diminuir a efetividade da vacina. (CROWCROFT E BRITTO,

2002, NTEZAYABO ET AL., 2003). Por estes motivos, epidemias de coqueluche em
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populacdes com boa cobertura vacinal indicam a necessidade de avaliagdo da efetividade
davacina. (ORENSTEIN et al., 1985)

No Brasil onde a cobertura vacinal contra coqueluche desde 1998 esta acima
de 94% (WHO, 2004), vem sendo notificados por ano cerca de 2000 casos de coqueluche,
resultando em um coeficiente de incidéncia em torno de 1/100.000 habitantes. (TEIXEIRA

et al., 2002).

A OMS indica a cultura de secregdo de nasofaringe ou a reacdo de
polimerizagio em cadeia (PCR) positiva para B. pertussis, como condigio para
confirmagdo de caso. (WHO, 2003a). O Ministério da Satde do Brasil utiliza para
confirmagdo de caso de coqueluche, o critério laboratorial (cultura positiva), o
epidemiologico (sintomas clinicos de coqueluche e contato com um caso confirmado por
cultura) e o critério clinico (sintomas clinicos de coqueluche associados a leucocitose ¢
linfocitose) (TEIXEIRA et a., 2002). E possivel também o uso da sorologia para
confirmagdo do diagnoéstico, no entanto ndo existe um padrao universal para o diagndstico

da coqueluche através de sorologia .

O domicilio tem demonstrado ser o local mais apropriado para estudo das
caracteristicas da transmissdo de varios agentes infecciosos. O domicilio funciona como
uma unidade epidemiologica, dentro da qual a infec¢do tende a se disseminar. (SIMPSON
1952). A taxa de atague secundario no domicilio, estima a proporgdo dos individuos
expostos que adquirem determinada doenga transmissivel, apds a introdu¢do da mesma por
um dos componentes do domicilio. A taxa de ataque secundario permite uma padronizagdo
relativamente mais simples e de facil controle, podendo indicar a necessidade de um estudo

mai s abrangente ao nivel de populacdo. (Fine et al 2004)
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Diante da caréncia no Brasil de estudos baseados em casos de coqueluche
confirmados por cultura, que avaliem a taxa de atague secundario da coqueluche em

domicilios e estimem a efetividade da vacina, fez-se necessario a realizagdo da presente

pesquisa.



2. HIPOTESE



19

Em domicilios localizados em area com cobertura vacinal, acima de 95%

para trés doses de DPT no primeiro ano de vida, quando a coqueluche ¢é introduzida no
domicilio, a taxa de ataque secundario ¢ menor entre os individuos na faixa etaria entre 6

meses e 5 anos que completaram o0 esquemavacina de coqueluche.



3. OBJETIVOS
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3.2
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Estimar a efetividade da vacina de coqueluche em diminuir a ocorréncia
de doenga clinica, a transmissibilidade, e doenga com
bacteriologia positiva.

Estimar ataxa de ataque secundario de coqueluche.

4. OBJETIVO SECUNDARIO

4.1 ldentificar afaixa etaria da fonte de infecgao nos domicilios.



5. REVISAO DE LITERATURA
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A procura pelas causas das doengas ¢ um meio de se proteger contra elas ¢ uma luta
constante da humanidade. O uso de vacina com esse objetivo era conhecido pelos chineses
ja no século VI. No entanto, no mundo ocidental, foi no século XIX, que se iniciou 0 uso
de vacinas na prevencdo das doencas infecciosas. Poucas agdes de saude tiveram tanto
efeito quanto a vacina na redugao da mortalidade e N0 aumento da expectativa de vida do
ser humano. (HILLEMAN, 2000. PLOTKIN et a., 2004)
5.1 A coqueluche
A coqueluche ¢ uma doenca infecciosa que se caracteriza por acessos
subitos e incontrolaveis de tosse. As tossidas sdo rapidas, curtas e em uma unica expiragao,
seguida por uma inspiracdo profunda, que pode dar origem a um som estridente
denominado de guincho. O acesso de tosse pode ser seguido por vomito, cianose e apnéia.
Os menores de um ano de idade geralmente apresentam quadro clinico grave (TEIXEIRA
2002). Dados do CDC evidenciaram que 72% dos lactentes menores de 6 meses e 46% dos
com idade entre seis e onze meses com coqueluche tiveram que ser hospitalizados.
Criangas menores de seis meses com coqueluche tém maior risco de desenvolver
complicacdes € morrer. (CHRISTIE et a., 1989; HEININGER et a.,1992; LINDGREN et

a., 1997; WILLIAMS et a.,1998 GURIS et al.,1999; RAGANATHAN et al.,1999).

A primeira descri¢ao da coqueluche como doenga foi feita por Baillou na

Franga em 1578 durante uma epidemia em Paris (HAMPL e OLSON,1995).

O agente etiologico da coqueluche, a B. pertussis, 1solada pela primeira vez
em 1906 por Bordet e Gengou, ¢ um bacilo gram-negativo, tem tropismo pelas células
epiteliais ciliadas do trato respiratério. O ser humano ¢ tnico reservatorio natural da B.

pertussis. (HEWLETT, 2004). A transmissio da coqueluche ocorre através de secregdes
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do trato respiratorio eliminadas por tosse e espirros. A B. pertussis ¢ uma das bactérias de
maior transmissibilidade para o ser humano, cerca de 80 a 100% dos contatos domiciliares

susceptiveis desenvolvem coqueluche quando em contato com individuo doente. (BLACK,

1997).

Nas populagoes com boa cobertura vacinal, a coqueluche acomete mais
frequentemente os lactentes nao vacinados, os adolescentes e adultos jovens. Criangas
vacinadas, adolescentes e adultos, ao se infectarem podem apresentam quadro clinico de
infeccdo respiratoria inespecifica caracterizada apenas por tosse persistente. Os adultos e
adolescentes sio fontes de contaminacdo para os menores de seis meses de idade ndo
vacinados ou com esguema vacina incompleto (BORTOLUSS! et a., 1995, CHERRY,
1997, 1999; TUYEN, 2000). Em adultos com tosse por mais de 14 dias, sem outra causa
aparente, a infecgdo por B. pertussis foi identificada em cerca de 25% dos casos.
(WRIGHT et a., 1995, SCHMITT-GROHE et al, 1995; ORENSTEIN, 1999;

EDWARDS, 2001)

A Organizacao Mundial de Saude define um caso confirmado de coqueluche como
um individuo com tosse e cultura ou reagdo de polimerizacdo em cadeia (PCR) da secregdo
da nasofaringe positiva para B. pertussis. (WHO, 2003).

A imunidade a coqueluche ¢ adquirida através da doenga ou da vacina. No
Brasil, o PNI (Programa Naciona de Imunizagdes) faz uso da vacina de células inteiras,
composta de B. pertussis inativada pelo calor. A vacina ¢ aplicada aos dois, quatro e seis
meses de idade. Um reforgo ¢ indicado aos 15 meses de idade. (TEIXEIRA et a., 2002). A
partir de julho de 2004, o PNI passou a indicar um segundo reforgo a ser aplicado entre

guatro e seis anos de idade. (PNI, 2004).
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A vacina contra coqueluche foi utilizada pela primeira vez em 1912. Foi
Thorvald Madsen que no ano de 1925 realizou o primeiro estudo clinico sobre a vacina. Ele
evidenciou uma menor incidéncia de coqueluche no grupo das criangas vacinadas pouco
antes de uma epidemia. Em 1939, Sauer em estudo de caso-controle com um grupo de
2453 criangas vacinadas e 1730 controles encontrou uma eficacia vacinal de 92,1%.
(CHERRY 1984) No Brasil em 1972, a vacina de coqueluche foi incluida no programa
naciona de imunizagdes. Apesar da existéncia da vacina, a coqueluche ainda ¢ uma das
maiores causas de morte entre as doengas infecciosas da infancia (GURIS et al., 1999;

HOPPE, 1999, WHO, 2001).

O uso da vacina contra coqueluche conseguiu diminuir a incidéncia da
doenga, mas ndo erradicar, nem alterar a ocorréncia de surtos a cada dois a cinco anos.
Esses fatos indicam que a B. pertussis permanece circulando na populagio (BLACK,

1997).

A coqueluche com fregiiéncia ndo ¢ diagnosticada, principalmente na
auséncia dos sintomas classicos como a tosse paroxistica ¢ o guincho. A Organizagao
Mundial de Saide estima que anualmente ocorram 45 milhdes de casos de coqueluche no
mundo, sendo que mais de 80% dos casos de coqueluche notificados sio de paises

subdesenvolvidos.(WHO, 2003Db).

5.2 A taxa de ataque secundario

A taxa de atague secundario (TAS) é a propor¢do dos individuos de uma
comunidade especifica (domicilio, creche, fabrica, etc) observada por um periodo

determinado de tempo, que adquire uma doenca transmissivel, ap6s a introdugdo da
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mesma por um dos componentes (caso primario) da comunidade. O termo foi usado pela
primeira vez por Charles Chapin em uma Séria de publicagdes entre 1884-1905,
descrevendo casos de sarampo, difteria e escarlatina em domicilios localizados na cidade
de Providence — EUA (FINE et al., 2004). Em 1940 Kendrick publicou estudo sobre a
eficacia da vacina de coqueluche utilizando a taxa de ataque secundario.

O domicilio torna-se uma unidade epidemiologica onde o agente infeccioso tende a
disseminar entre os contatos. Os dados da incidéncia de uma doenca em um domicilio
pode ser obtidos sem muita dificuldade. Os contatos domiciliares fornecem um grupo
relativamente facil de definir, permitindo alguma padronizacdo da exposig¢do entre seus
componentes. A taxa de ataque secundario ¢ restrita aos individuos susceptiveis, excluindo
0 Ccaso primario e co-primario, ¢ ¢ dependente do periodo de transmissibilidade e de
incubagao da doenga de interesse. A taxa de ataque secundario deve ser estratificada por
idade, sexo, situagdo vacinal ou outra variavel que possa refletir na sua quantificagao.
Exige umadefinigao clara do quadro clinico da doenga, da confirmagao do diagnoéstico e do
sintoma que indica o inicio de um caso, para a identificagdo do caso primario, dos casos
secundarios € dos ndo casos. Cada domicilio ¢ um minicoorte, todos os individuos dos
domicilios, apds exclusdo dos casos primarios e co-primarios sdo somados para o calculo
dataxa de ataque secundario. (FINE et a., 2004)

1.3 A efetividade da vacina de coqueluche
O estudo ideal para avaliar a eficicia de uma vacina ¢ um ensaio clinico,
prospectivo, randomico, duplo cego, como acontece antes do licenciamento de uma vacina.
Uma vacina de eficacia comprovada e em uso na populagdo torna um ensaio clinico para

avaliagido da sua eficacia um estudo nao ético. (ORENSTEIN et al, 1988)
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Na impossibilidade da realizagao de um ensaio clinico, apos a introdugao da vacina
para uso na populacdo, sua efetividade ¢ monitorada através da verificagdo da cobertura
vacinal e da incidéncia da doenga que se pretende controlar. Ao se atingir uma boa
coberturavacinal, se aincidéncia da doenga alvo ndo diminui ou a proporcdo de casos entre
os vacinados indica uma baixa efetividade, o estudo da efetividade da vacina se torna

imprescindivel. (ORENSTEIN et al, 1988, 2004).

Uma maneira simples e rapida de se avaliar a efetividade de uma vacina ¢
utilizando 0 método de triagem. Se uma vacina confere 90% de protecdo, se espera uma
taxa de atague secundario de 10 % entre os vacinados. Se o valor encontrado for maior do
gue 10%, indica a necessidade de um estudo mais amplo. Sabendo-se o percentual de casos
entre os vacinados e o percentual de coberturavacinal da populagio de interesse, é possivel
se calcular um valor aproximado da efetividade de uma vacina. (ORENSTEIN et al, 2004)
No entanto em areas com cobertura vacinal acima de 80%, existe o risco da efetividade da

vacina ser superestimada. (ORENSTEIN et al, 1985)

Para estimativa da efetividade de uma vacina, se utilizam estudos epidemiol 6gicos
comparando o risco de doenga entre os vacinados e os ndo vacinados.
Os estudos de caso controle e de coorte utilizando a taxa de ataque secundario em

domicilios sdo os mais usados. No entanto, durante a elaborag¢do do estudo, varios aspectos

devem ser considerados para se evitar 0s possiveis vieses. (ORENSTEIN et a, 2004).

Uma definigdo de caso pouco especifica ou sensivel aumento o potencial de uma
classificagao errada. Na coqueluche onde o uso da vacina pode diminuir a intensidade dos

sintomas apresentados pel o doente, umadefini¢ao de caso pouco sensivel pode aumentar
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artificiamente a estimativa da efetividade da vacina. No entanto, se o objeto de estudo ¢ a
reducdo da ocorréncia de hospitalizagdo ¢ a letalidade, uma definigdo de caso pouco
sensivel para os casos oligossintomaticos, ndo interferira nos resultados. A limitagdo da
confirmagdo de casos aos confirmados por laboratorio, quando o exame ¢ pouco sensivel,
pode também resultar em um aumento falso da efetividade da vacina. Este fato é observado
nos estudos para estimativa da efetividade da vacina de coqueluche que utilizam apenas a

cultura para confirmagao de caso. (FINE e CLARKSON, 1987; ORENSTEIN et al., 1988).

Uma abordagem relativamente recente de avaliagao da efetividade das vacinas, ndo
se limitamais a analisar a ocorréncia de doenga entre os vacinados e ndo vacinados.Varios
outros aspectos tem sido analisados, entre eles a agdo da vacina em diminuir a doenga com
bacteriologia positiva, a transmissibilidade, a duragdo da doenga, a letalidade e a
susceptibilidade. Essa nova abordagem torna imprescindivel, uma defini¢ao clara da
pergunta condutora do estudo. Qual a ado que se espera da vacina? (FINE e

CLARKSON, 1987; ORENSTEIN et a, 1988; HALLORAN et al., 1999).

O conhecimento prévio da situag@o vacinal do paciente, também pode levar a um
aumento ou diminuigdo da detecg@o dos casos, dependendo da importancia conferida pelo
profissional a protegdo da vacina. Um profissional que acredita na proteg¢do conferida pela
vacina tendera a classificar os doentes com diagnosticos diferentes da doenga protegida
pela vacina. O oposto pode ocorrer com um profissional que ndo acredita na protegdo
conferida pela vacina ou tende a notificar apenas os casos vacinados. Outro possivel viés é
o fato do individuo que faz uso de vacinas, ter maior cuidado com a saude e apresentar uma

maior procura por assisténcia médica. A escolha de uma populagao para observacao
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diminui a possibilidade desses vieses de notificagao. (FINE e CLARKSON, 1987;

(ORENSTEIN et a, 1988; HALLORAN et al 1999).

Outro possivel viés ¢ um risco de exposicao diferente para o grupo de vacinados e o
grupo de nao vacinados. O risco de exposi¢ao deve ser semelhante entre os dois grupos. A
possibilidade desse viés pode ser diminuida, nos estudo de taxa de ataque secundario em
domicilios, onde a exposi¢ao dos vacinados e ndo vacinados ¢ semelhante. (FINE e

CLARKSON, 1987; HALLORAN et al., 1999, 2003).

Estudos de eficacia de vacinas se ndo estratificados por idade podem causar um
superestimativa da eficacia. Existe uma tendéncia de aumento da eficacia da vacina
variando com o aumento da idade. O individuo mais velho tem maior possibilidade de ter
adquirido a imunidade naturalmente, por doenga subclinica ou doenga clinica ¢ nao
diagnosticada em idades precoces. Também podem refletir no resultado da estimativa da
eficacia de uma vacina, além da idade, o sexo, a condigdo sdcio-econdmica e o local de
residéncia, se estes refletem na intensidade da exposi¢dao, (FINE ¢ CLARKSON, 1987

ORENSTEIN et al, 1988)

Quando um esquema vacinal requer varias doses, a comparacao deve ser feita entre
0 grupo com esguema completo e 0s nio vacinados. A inclusdo dos individuos
parcialmente vacinados na Situagdo de nao vacinados pode subestimar a eficacia da vacina.

(ORENSTEIN et al, 1988).

A estimativa da efetividade da vacina contra coqueluche apresenta varias
peculiaridades que devem ser consideradas. A maioria dos trabahos publicados utiliza o

critério clinico no diagndstico da coqueluche para estimar a eficacia ou a efetividade da
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vacina. (FINE E CLARKSON, 1987; MARCHANT et al., 1994; SCHMITT et &., 1996;

OLIN et a., 1997; GURIS et al., 1998b).

Existem varias evidéncias de que a vacina atua mais contra a doenca do que contra
ainfeccdo e 0s pacientes vacinados quando adoecem, apresentam uma forma menos grave e
uma propor¢do maior de culturas negativas do que os ndo vacinados. Em contatos
domiciliares assintomaticos de casos de coqueluche, a B pertussis tem sido isolada e tem
sido detectado aumento dos niveis de anticorpos antitoxina pertussis.(FINE ¢ CLARKSON,

1987; LONG et a., 1990; DEEN et d., 1995; CHERRY,1999).
A vacina contra coquel uche requer varias doses para uma resposta imune ideal.

Alguns estudos evidenciaram 0 aumento progressivo da efetividade da vacina de acordo
com o numero de doses. (FINE ¢ CLARKSON 1987; VITEK, 2000). Varios estudos de
eficacia da vacina de coqueluche t€ém demonstrado que trés doses da vacina protegem mais
de 80% dos vacinados contra a coqueluche doenca. (WHO, 1999) Estudo do CDC
estimando efetividade da vacina pelo método de triagem no periodo de 1992 a 1995,
encontrou uma protecao nos primeiros anos apos a imunizacao de 64% para criangas entre
7 a 18 meses de idade que receberam trés doses davacinae 82% para criangas entre 19 e
47 meses de idade que receberam quatro doses. (CDC, 1995). Usando a mesma
metodologia para analisar a efetividade da vacina no periodo de 1997 a 2000, Zanardi et al
(2002) encontraram uma efetividade de 86% 1.C. 95% (75%-82%) para criangas entre 7 e

18 meses que haviam recebido trés doses de DPT.

A situagdo vacinal deve ser identificada com precisdo, verificando-se a existéncia

do numero minimo de doses de vacina exigidas para a idade. Acredita-se que a duragdo da
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imunidade conferida pela vacina, assim como a conferida pela doenga nio seja permanente.
No entanto ndo existe publicado na literatura nenhum caso de um mesmo individuo que
tenha confirmagdo laboratorial de dois episodios de coqueluche. (ORENSTEIN et
al.,1985; BISGARD, 2000a).

A comparagao de estudos da efetividade da vacina de coqueluche, pode apresentar
diferentes resultados, que sio atribuidos a varios fatores como composi¢do e preparacao da
vacing, diferenga entre a cepa utilizada na vacina e as cepas circulantes e a variagdo no
esquema vacinal utilizado. Embora cepas diferentes das cepas vacinais possam circular na
populagdo sem a ocorréncia de epidemias, em 1968 na Inglaterra, 1982 na Finlandia e em
1996 na Holanda, uma baixa efetividade da vacina e a constatacao de que as cepas vacinais
eram diferentes das cepas circulantes levaram a mudanga na composigdo das respectivas
vacinas contra coqueluche. (FINE e CLARKSON 1987; de MELKER, 2000).

1.4 A vacina de coqueluche e a taxa de ataque secundario no domicilio.

A B. pertussis ¢ uma das bactérias de maior transmissibilidade para o ser humano,
sua taxa de ataque secundario entre contatos domiciliares susceptiveis varia de 90 a
100%.(BLACK, 1997; HEWLETT, 2004) O domicilio ¢ uma unidade epidemiologica,
onde se encontra um certo padrio em relacdo a exposi¢do a um agente infeccioso,
acreditando-se que essa exposi¢ao seja relativamente homogénea em relagdo aos individuos
gue habitam a unidade domiciliar. (FINE e CLARKSON 1987) O objetivo da vacinagao ¢
nao s6 proteger o individuo vacinado, mas também indiretamente proteger os que
convivem com estes individuos vacinados, como conseqiiéncia da reducdo da circulacdo do

agente infeccioso na comunidade.
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A efetividade de uma vacina depende de varios fatores, como a sua composigao

antigénica, o seu poder antigénico, a conservacdo desse poder em uma cadeia de frio

controlada (controle da temperatura durante o transporte e o estoque), uma aplicacao

adequada pelo imunizador e a resposta imunologica do individuo vacinado. (ORENSTEIN
eta., 1985.)

Em uma éarea cujas informagdes do Programa Nacional de Imunizagdes

(PNI) indicam uma cobertura vacina para trés doses de DPT (difteria, coqueluche,

tétano) no primeiro ano de vida em torno de 100% nos tltimos seis anos (1998 — 2003),

espera-se que cerca de 100% das criancgas entre seis meses ¢ cinco anos de idade tenham

recebido no minimo trés doses de DPT. (PNI-PE, 2004).

Apoiado nas informagdes acima se espera uma taxa de ataque secundario
em torno de 100%, entre os individuos de até de seis meses de idade e com esquema
vacinal incompleto para coqueluche. Estima-se uma efetividade da vacina de
coqueluche entre os contatos domiciliares em torno de 60%. (FINE e CLARKSON
1987) Utilizando-se a vacina de acordo com os padroes aceitos universalmente ¢ estando
a sua efetividade adequada, entre os individuos com o esquema vacinal completo
(DPT34), € na faixa etaria de seis meses a cinco anos (periodo de maxima protegdo de
vacing) de acordo com uma efetividade da vacina de 60%, espera-se uma taxa de ataque
secundario de cerca de 40%. Na faixa etaria dos maiores de 11 anos e 6 meses, mesmo
entre os vacinados, pela baixa protecao conferida pela vacina apos 10 anos da aplicagio
da ultima dose.(JENKINSON, 1988). Nessa faixa etaria, deve-se encontrar uma TAS
maior do que a observada na faixa etaria de seis meses a cinco anos € com esquema

vacina completo.
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Criangas vacinadas quando adquirem a coqueluche podem apresentar um
quadro clinico atipico, com acessos de tosse menos intensos ¢ um menor indice de
positividade da cultura de secrecdo de nasofaringe para B. pertussis. ESpera-se encontrar
uma menor taxa de ataque secundario, nos domicilios cujo caso primario € uma crianga
vacinada, com idade entre seis meses e cinco anos (no periodo de maxima protegdo da
vacing), quando comparada com a taxa de atague secundario de domicilios com casos
primarios de outras faixas ectarias e outras situa¢des vacinais. (BORTOLUSSI et al.,
1995; TROLLFORS, 1998; YAARI et a., 1999; PREZIOSI ¢ HALLORAN, 2003a,

2003b)



6. CASUISTICA E METODOS
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6.1 Local e periodo da pesquisa
A pesquisa foi realizada no periodo de janeiro a dezembro de 2003, no Servico de
Infectologia Pediatrica do HUOC. O Servigo dispde de atendimento de emergéncia,
ambulatorio e internamento, para atendimento de pacientes referenciados de unidades de

pediatria geral.
6.2 Definicao de Populacio

A pesquisa foi redlizada entre as criancas referenciadas para o Servigo de
Infectologia Pediatrica do HUOC com diagnoéstico de coqueluche, e os seus contatos
domiciliares.

Foram incluidos no estudo, as criangas com o diagnodstico confirmado de

coqueluche e seus contatos domiciliares. Foram excluidos 0S contatos com informagao
insuficiente para confirmar ou afastar o diagndstico de coqueluche e pacientes

imunodeprimidos.
6.3 Desenho do Estudo

Cada domicilio foi considerado uma minicoorte. O total dos individuos de todos os
domicilios foram somados, obtendo-se uma coorte de individuos com esquema vacinal
completo (expostos) e uma coorte de individuos com esquema vacinal incompleto (ndo
expostos). O primeiro dia de tosse do primeiro caso de coqueluche no domicilio foi
considerado o inicio da observagao das coortes.A observacao foi mantida até 42 dias apds a
identificacao do caso indice; 42 dias ¢ o periodo maximo de incubagdo da coqueluche.
Embora o uso da quimioprofilaxia tenha diminuido a possibilidade do surgimento de casos

secundarios apos a identificag@o do caso indice.
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Varios estudos comprovaram a utilidade da taxa de ataque secundario na estimativa
da efetividade da vacina de cogquel uche e outras vacinas como a de sarampo, ade gripe e a
de coqueluche. (CAPEWELL e LEITCH, 1984, PANDANGCHAN et a. 1986;
SCHMITT et d., 1996; HALLORAN et al., 2003). O estudo da efetividade de uma vacina
em domicilios diminui os possiveis vieses existentes em estudos de populagdo aberta.

(ORENSTEIN et al, 1988).

Apesar das vantagens desse tipo de estudo, como uma exposi¢do
semelhante entre vacinados e nao vacinados, ¢ uma maior facilidade para obtencédo dos
dados nos domicilios, ndo se pode afastar totalmente a possibilidade viés. (FINE e

CLARKSON 1987; ORENSTEIN et al, 1988; HALLORAN et a., 2003)
6.4 Calculo do tamanho da amostra

O calculo do tamanho da amostra para estimar a efetividade da vacina em
diminuir a transmissibilidade, partiu dos dados de observagio de Préziosi e Halloran
(20034), onde se encontrou uma taxa de atague secundario de 2,5% entre os contatos de
casos de coqueluche em individuos vacinados e de 30% entre 0s contatos de individuos nao
vacinados. O tamanho da amostra para um intervalo de confianca de 95% e um poder de

provade 80% foi estimado em 115 individuos.

Para o calculo da efetividade da vacina em prevenir a ocorréncia de
coquel uche doenca, foi esperada uma fregiiéncia de 90% de doenga entre os individuos ndo
vacinados e de 40% entre os individuos vacinados.(FINE et al., 1988; BLACK, 1997) O
tamanho da amostra para um intervalo de confianga de 95% e um poder de prova de 80%

foi estimado em 36 individuos.
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6.5 Descricdo das variaveis

Idade - aidade foi categorizada em cinco faixas etarias.
7 dias a6 meses
6 mesese 1 diaab anos
5anoseldiaall anos e 6 meses
11 anos 6 meses e 1 diaa 19 anos
Maiores de 19 anos
Sexo — categorizado em masculino e feminino
Caso indice - 0 primeiro caso de coqueluche do domicilio que foi referenciado para
0 Servigo de Infectologia Pediatrica do Hospital Universitario Oswaldo Cruz.

Contato domiciliar - todo individuo que habitava que passava a maior parte do dia, ou

os finais de semana no mesmo domicilio do caso indice.

Caso clinico de coqueluche - individuo com tosse ha mais de 14 dias associada um dos
seguintes fatores: tosse paroxistica, guincho inspiratorio, vomitos pés-tosse.(WHO,

2003)

Caso de coqueluche confirmado - individuo com tosse e cultura positiva para B.
pertussis.

Caso de coqueluche confirmado por vinculo epidemiolégico — individuo que
preenche os critérios de defini¢do de caso clinico de coqueluche, apresenta cultura de
nasofaringe negativa ou nao realizada, mas era contato domiciliar de um individuo com
coqueluche confirmada por cultura. (BISGARD 2000b).

Caso de coqueluche confirmado por vinculo epidemioldgico em situacio de
surto domiciliar - individuos com tosse ha mais de 14 dias, cultura de nasofaringe
negativa ou nio realizada, mas habitava 0 mesmo domicilio de um individuo com

coqueluche confirmada por cultura. . (BISGARD 2000b).
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Caso primario - 0 primeiro individuo do domicilio que apresentou tosse e
preencheu os critérios para confirmacdo de um caso de coqueluche.

Caso co-primario - 0 individuo com coqueluche, que desenvolveu sintomas de
coqueluche até seis dias apos o inicio dos sintomas do caso primario.

Contatos expostos — todos os individuos do domicilio, excluidos os casos
primarios e co-primarios.

Caso secundario — um contato com coqueluche, que desenvolveu sintomas sete
dias apos o inicio dos sintomas do caso primario.

Nio caso - 0 contato que permaneceu assintomatico no periodo de observagdo do
domicilio, que foi um periodo de 42 dias apos o diagnostico do caso indice.

Esquema vacinal incompleto - 0 individuo que havia recebido zero, uma ou duas
doses de DPT.

Esquema vacinal completo - 0 individuo que havia recebido trés a quatro doses de
DPT.

Esquema vacinal completo ha mais de 10 anos - 0 individuo que havia recebido 3
a4 doses de DPT, mas aultima dose havia sido aplicada ha mais de 10 anos.

Esquema vacinal nio informado - 0 individuo que nao sabia informar sobre suas
vacinas ou sobre as vacinas do menor sob sua responsabilidade.

6.6 Coleta de dados

Um comunicado com a definigdo de caso clinico de coqueluche e a informagao de que o
Servigo de Infectologia Pediatrica do Hospital Universitario Oswaldo Cruz é um servigo
de referéncia para o diagndstico da coqueluche, foi afixado nas principais emergéncias

de pediatria da cidade do Recife e enviado a todos o0s postos de



39
atendimento do Programa de Saida da Familia de Recife. Comunicado semelhante foi

enviado aos pediatras cadastrados na Sociedade de Pediatria de Pernambuco.

Foi preenchido um formulario (anexo) com os dados individuais, clinicos, resultado de

exames e situacdo vacinal dos individuos com tosse e de seus contatos domiciliares.

Os domicilios foram identificados através do atendimento de um caso de coqueluche, ou
sga 0 caso indice. Domicilios de vizinhos ou de parentes que tinham contatos
fregiientes com os individuos do domicilio do caso indice e que apresentavam casos de
coqueluche, também foram selecionados. A acompanhante responsavel pela crianca foi

informada da necessidade do comparecimento dos contatos domiciliares ao ambulatério.

As informagdes sobre os contatos eram obtidas durante o atendimento do caso

indice, durante as consultas de seguimento no ambulatorio, visitas domiciliares ou por

telefone.

6.7 Exame bacterioldgico

Secregdo de nasofaringe foi colhida nos individuos com tosse hd menos de 21 dias, para

realizacao de cultura para B. pertussis e confirmagao do diagnostico.

Apos imobilizar a cabeg¢a do paciente, um estilete ultrafino, flexivel, estéril com ponta
coberta por poliester (Dacron)®, fabricado pela Hardwood Products Company LP em
Guilford, Maine, U.S.A. era introduzido delicadamente através da narina até tocar a
nasofaringe posterior. O estilete era deixado nesta posi¢do durante 10 segundos. 0]
material coletado foi semeado no meio de transporte (meio Regan-Lowe para transporte) e

0 estilete submerso cerca de 3mm no meio de transporte.
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O tubo para transporte continha meio de transporte para B. pertussis, equivaente a 50% da
concentragdo do meio de Regan-Lowe para cultura, fabricado pela Oxoid Unipath LP em
Hampshire na Inglaterra

Os tubos contendo os meios de transporte, foram condicionados em geladeira com validade
de 2 meses. O meio de transporte era retirado da geladeira 20 minutos antes da coleta para
atingir a temperatura ambiente. O tubo de transporte recebeu etiqueta com nome do
paciente e data da coleta.

O material coletado foi imediatamente encaminhado pelo pesquisador para o Laboratorio
Marcelo Magalhies situado a rua Sete de Setembro n 253 no Bairro da Boa Vista na
cidade de Recife, ou para o Laboratéorio Central da Secretaria de Saude do Estado (Lacen).
As culturas foram semeadas em meio de Regan-Lowe, tornado seletivo pela adi¢iao de
cefalexina 40mg/L. em placas devidamente identificadas. A placa e 0 meio de transporte
foram incubados em estufa a temperatura de 35 °C com umidade suficiente para evitar
dessecagdo. A cultura era considerada negativa na auséncia de colonias de B. pertussis apos
12 dias de cultivo. As B. pertussis isoladas no LACEN eram encaminhadas para o
Laboratorio Marcelo Magalhdes onde eram submetidas as mesmas técnicas padronizadas
neste laboratorio para confirmagdo do diagnostico. As coldnias suspeitas de serem B.
pertussis, foram confirmadas através de provas bioquimicas e pela imunofluorescéncia

direta, utilizando-se um conjugado especifico, o Accu-Mab plus™ (MURPHY et al., 2000).
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6.8 Analise estatistica.

Para a analise estatistica, foram formados um grupo de casos de coqueluche e um
grupo de ndo casos. Esses grupos foram subdivididos por faixa etaria e por situagdo
vacinal.

6.8.1 Calculo da taxa de ataque secundario

Para o calculo da taxa de ataque secundario, foram excluidos os casos primarios e
co-primarios e a seguir foi calculada a proporgao de casos de coqueluche entre o total de
individuos dos domicilios. (Fine et al., 2004).

6.8.2 Calculo da estimativa da efetividade da vacina

O total dos individuos expostos de todos os domicilios foram somados, obtendo-se
um grupo de individuos com esquema vacinal completo e um grupo com esquema vacinal
incompleto. Os grupos foram subdivididos em casos secundarios e nao casos de coqueluche
e edtratificados por faixas etarias. A efetividade da vacina foi calculada utilizando a
calculadora Epitable do programa Epi Info 6.04d., que utiliza a taxa de ataque secundario
para o calculo da efetividade da vacina.

Os dados obtidos foram codificados e processados no software de estatistica o Epi-
info versio 6.04. Foi adotada a dupla entrada de dados com uso do programa VALIDATE
paravalidagdo dos dados digitados. O programa Epi-info versio 6.04 foi utilizado também
para calculo do tamanho da amostra de estudo de coorte. Para analise estatistica se utilizou
0 qui quadrado, o qui quadrado de proporg¢ao ¢ o teste exato de Fisher, se o valor de uma
das casas da tabela fosse igual ou menor que 5. Foi calculado um intervalo de confianga de

95% e “P” foi considerado significante quando igual ou menor a 0,05.



7. CONSIDERACOES ETICAS
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O projeto foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do
Hospital Universitario Oswaldo Cruz. Os responsaveis pelos menores e os individuos
maiores de idade foram esclarecidos que todos os procedimentos realizados na avaliagao
do paciente, faz parte da rotina de diagnostico e do tratamento da coqueluche. Foi
apresentado ao responsavel um formulario de consentimento. (modelo anexo) para ser
assinado caso 0 mesmo concordasse com a participacdo dos menores sob sua
responsabilidade. Foi também solicitada aos maiores de idade a permissdo para
participar da pesquisa e caso concordasse era apresentado o formulario de

consentimento para ser assinado.

Foi redlizada a quimioprofilaxia dos contatos de acordo com a orientagao da

Secretariade Vigilancia Sanitaria do Ministério da Saude.

Todos os casos de coqueluche foram notificados a0 Departamento de

Epidemiologia da Secretaria de Saide do Estado e da Prefeitura da Cidade do Recife.



8. RESULTADOS
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No periodo de janeiro a dezembro de 2003 no Servico de Infectologia Pediatrica do
Hospital Universitario Oswaldo Cruz em Recife, Pernambuco Brasil, foram atendidas 287
criangas com a hipotese diagnodstica de coqueluche. A coqueluche foi confirmada em
17,8% (51/287) dessas criangas. Estas 51 criangas foram os casos indices que levaram a
identificacao de 57 domicilios com coqueluche. Desses domicilios identificados, 51 eram
os domicilios dos proprios casos indices ¢ seis eram domicilios de vizinhos ou familiares
com os quais os individuos que habitavam o domicilio do caso indice tinha intensa
convivéncia ¢ nos quais também foram identificados casos de coqueluche. Nesses 57
domicilios foram identificados 349 individuos contatos domiciliares. Entre esses 349
individuos, 158 foram casos de coqueluche, 169 foram ndo casos e 22 foram excluidos.
Entre os 22 contatos excluidos, os sintomas apresentados ou o tempo de acompanhamento
foi insuficiente para confirmagao do diagnéstico de coqueluche em 14 deles. Em 8 contatos

nao havia informacao suficiente para determinar a situacao clinica.

Os casos indices, individuos cuja procura por assisténcia médica levou a identificagdo de
domicilios com coqueluche, levaram a identifica¢do de uma média de 2,1 casos adicionais

de coqueluche para cada caso indice atendido.

Foi identificada uma freqiiéncia alta de quadros clinicos graves entre os casos
indices, quando 64,7%(33/51) tiveram episodios de apnéia apds paroxismos de tosse.

Entre os caso indices, 72,5%(37/51) eram da faixa etaria de até seis meses de idade
e 92,1% (47/51) dos casos indices tinham até cinco anos de idade. (Tabela 2 no Anexo)

Entre os casos indices, 39,2% (20/51) foram identificados também como casos

primarios ou co-primarios. Quando o caso primario era também o caso indice do
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domicilio, este caso indice e primario, deu origem a 0,7 caso secundario, 50% menor do
gue o niumero de casos secundarios que foram identificados nos domicilios onde o caso
primario nao era o caso indice. Nessa condig¢@o cada caso primario deu origem a 1,4 casos
secundarios.

O diagnostico de coqueluche foi confirmado por cultura de nasofaringe em 78,4%
dos casos indices, e por ter vinculo epidemioldgico com um caso confirmado por cultura
em 21,6%.(anexo tabela 3) Quanto a situacdo vacinal, 39,2% (20/51) dos casos indices ndo
eram vacinados e 33,3%(17/51) haviam recebido 1 a 2 doses da vacina contra coquel uche.
Os casos primarios, secundarios e os nao casos de coqueluche

Entre os 158 casos de coqueluche, ocorreu predominio do sexo feminino P < 0,01.
Nao foi encontrada diferenca quanto a freqiiéncia do sexo masculino e feminino entre os
nao casos de coqueluche.

Entre os casos primarios e co-primarios de coqueluche 83,1% preencheram 0s
critérios clinicos de caso de coqueluche e 16,9% apresentaram tosse por mais de 14 dias
COMO unico sintoma.

Nao foi encontrada diferenga estatisticamente significante na taxa de ataque
secundario, entre os domicilios que apresentavam um caso primario quando comparados
com os domicilios com um caso primario € um caso co-primario.

Entre os 158 pacientes com o diagnéstico de coqueluche, 129(81,64%)
preencheram os critérios de definig¢@o clinica de um caso de coqueluche. O critério de caso
clinico de coqueluche, foi preenchido em 100% dos individuos da faixa etaria de até seis
meses, 75,4% na faixa etaria entre 6meses a 11 anos e 6 meses, 90,3% entre individuos de

11 anose 6 meses e 1 diaa 19 anos e 52,9% dos maiores de 19 anos. Entre os casos
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primarios e co-primarios, 83,1% preencheram os critérios clinicos de caso de coqueluche e
16,9% apresentaram tosse por mais de 14 dias como tnico sintoma.

A freqiiéncia dos sintomas entre os casos de coqueluche encontra-se descrito no
anexo tabela 4.

A freqiiéncia de cianose e apnéia estavam associadas a idade dos pacientes, sendo
mais freqiiente nos menores de um ano, que apresentaram um quadro clinico mais grave ¢
representam a maioria dos casos indices. Pacientes com apnéia também apresentaram
cianose, alguns adultos referiram apnéia, mas nao sabiam informar sobre a presenga de

cianose.
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tabela 1 - Freqiiéncia dos casos primarios, secundarios e dos nao casos de coqueluche,
nos domicilios de casos indices atendidos no servico de infectologia pediatrica do

HUOC em Recife — Brasil no ano de 2003.

Faixas etarias

Classificacao
dos casos 1d-6m 6mld-5a Sald-11a6m 1aéml-19a >19a NI Total
Primarios 9 14 10 16 15 1 65
% 24,3 40,0 21,3 28,1 10,1 33,3 19,9%
Secundarios 28 17 16 15 17 - 93
% 757 48,6 34,0 26,3 11,5 28,4%
Nao casos - 4 21 26 116 2 169
% 11,4 44,7 45,6 78,4 66,7 51,7%
TOTAL 37 35 47 57 148 3 327

11,3% 10.7% 14,4% 17,4%  45,3% 0.9% 100.0

Os casos co-primarios estio incluidos entre os primarios.

HUOC - Hospital Universitario Oswaldo Cruz.

Faixa etaria: 7d-6m — 7 diasa 6 mesesde idade. 6m1d-5a — 6 mesese 1 diaa5 anos de idade.
5ald-11a6m — 5 anose 1 diaall anos e 6 meses de idade. 11a6m1d-19a — 11 anose 6 mesese 1 diaa 19
anos deidade. > 19a = maior de 19 anos.

Foi observada entre os individuos maiores de 19 anos uma propor¢do menor de casos

primarios quando comparados com as outras faixas etarias. P <0,05. (tabela 1)
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Tabela 2 - Confirmacdo do diagnostico entre os casos primdrios e

secundarios de coqueluche, nos domicilios de casos indices atendidos no
Servico de Infectologia Pediatrica do HUOC em Recife — Brasil
no ano de 2003.

Tipo de confirmacio do diagnéstico

Classificacao Cultura Vinculo Surto

do caso epidemiologico Domiciliar  Total

Primarios 18 36 11 65
% 34,6 45,6 40,7 41,1%

34

Secundarios 43 16 93
% 65,4 54,4 59,3 58,9%

Total 52 79 27 158

32,9% 50,0% 17,1% 100% .

Os casos co-primarios estao incluidos entre os primarios.
HUOC - Hospital Universitario Oswaldo Cruz.

A B. pertussis foi identificada em 51,5% (52/101) das culturas de secregdo de
nasofaringe coletadas. Entre as 49 culturas negativas, 32 foram de casos secundarios, 13 de
casos primarios, um de caso suspeito e trés de individuos com tosse que persistiu por
menos de 7 dias, tendo o diagnostico de coqueluche afastado.

Entre os individuos com cultura positiva foi observado um percentual maior e
estatisticamente significante de individuos que preencheram os critérios de defini¢cdo de
caso de coqueluche 98,1% (51/52) quando comparado com os individuos com cultura

negativa 79,6% (39/49) P< 0,01.
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Tabela 3 - Situacao vacinal dos casos primarios, secundarios e dos nao casos de
coqueluche, nos domicilios de casos indices atendidos no servico de infectologia

pediatrica do HUOC em Recife — Brasil no ano de 2003.

Situacao vacinal

Classificacao

dos casos DPT, DPT,,, DPT; 4 DPTi10anes NI Total

Primarios 5 5 20 7 28 65
% 25,0 278 29,0 33,3 14,0 19,9%
Secundarios 15 13 30 8 27 93
% 75,0 72,8 43,5 38,1 13,6 284%
Nao casos - - 19 6 144 169
27,5 28,6 72,4 51,7%
Total 20 18 69 21 199 327
% 6,1 5.5 21,1 6,4 61,0 100,0% .

DPT, = ndo vacinado. DPT;,=1a2 dosesDPT;, =3 a4 dosesDPT. ganes = DPT34 porém a ultima dose
davacinafoi aplicada ha mais de 10 anos NI = ndo informado.
Os casos co-primarios estdo incluidos entre os primarios.

HUOC - Hospital Universitario Oswaldo Cruz.

Entre 0s casos primarios que ndo tinham informag@o sobre vacina, 82%(23/28) eram
maiores de 11 anos e 6 meses. Entre os individuos com coqueluche ¢ esquema vacinal
completo (DPT34), 52%(26) preencheram o critério clinico de caso de coqueluche, em
20%(10) a tosse foi 0 unico sintoma referido e 28%(14) apesar do esquema vacina

completo, apresentaram a forma grave da coquel uche com cianose e apnéia.
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Entre os individuos que receberam 3 doses de DPT e foram expostos a um caso
primario de coqueluche, 100% (2/2) deles adquiriram coqueluche.

Entre os casos de coqueluche, 10 individuos nao apresentaram o cartao de vacina,
mas foi informado oralmente pela genitora se 0 cartiao de vacina se encontrava atualizado
ou nd3o. Entre os 8 casos secundarios que informaram apenas oralmente que o cartdo de
vacinas se encontrava atualizados, trés eram menores de cinco anos, quatro eram da faixa
etaria de 5 anos a 11 anos e 6 meses e um era maior de 11 anos e 6 meses. Os dois casos
primarios, que informaram oralmente situa¢do vacinal, eram maiores de seis meses e
menores de cinco anos de idade. Durante a coleta de dados foi realizada pelo pesquisador e
a enfermeira que auxiliou a pesquisa, a validacao da informagdo oral da genitora sobre o
cartao de vacina da crianga. Entre 119 maes que durante o preenchimento do formulério da
pesquisa, referiram que o cartdo de vacinas da crianga se encontrava ou ndo atualizado, em
91,8% (110/119) a informagdo foi confirmada posteriormente pelas informagoes
encontradas no cartido de vacinas e em 8,2%(9/119) foi encontrada discordancia entre a
informagdo oral da mae e o cartdo de vacinas da crianga. Baseado nesses dados e na
cobertura vacina referida pelo PNI-PE, as informagdes orais sobre as vacinas dessas 10

criangas foram computadas como verdadeira.



52

Tabela — 4 Taxa de ataque secundario por faixa etaria dos casos

secundarios e dos nao casos de coqueluche, nos domicilios de casos

indices atendidos no servico de infectologia pediatrica do HUOC em

Recife — Brasil no ano de 2003.

Classificacido de caso

Faixa etaria  secundarios TAS(%) naocasos % total
7d-6m 28 100,00 - 28
6m1d-5a 17 80,95 4 19,05 21
S5ald-11a6m 16 43,24 21 56,76 37
11a6m1d-19a 15 34,88 26 65,12 41
>19a 17 12,78 116 87,22 133

Total 93 35.76 167 64,24 260

TAS = taxa de ataque secundario. HUOC - Hospital Universitario Oswaldo Cruz.

Faixa etaria: 7d-6m — 7 diasa 6 mesesde idade. 6m1d-5a — 6 mesese 1 diaa5 anos de idade.
5ald-11a6m — 5anose 1 diaa 1l anos e 6 mesesde idade. 11a6m1d-19a — 11 anose 6 mesese 1 diaa 19
anos de idade. > 19a = maior de 19 anos.

Qui® 47,369 P < 0,01.
Observa-se na tabela 4 uma tendéncia linear de diminuigao da taxa de ataque secundario
inversamente proporcional as faixas etérias a partir de 6 meses e 1 dia a 5 anos.(qui® 47,36

p< 0,01)



53
Considerando a idade como fator de risco para adquirir a coqueluche e comparando os
individuos de até 6 meses de idade com os individuos de 6 meses € 1 dia a 5 anos, foi
encontrado RR = 1,24 95% 1.C. (1,00< RR <1,52)

Os domicilios foram estratificados pelo numero de pessoas que passavam a dia e ou
noite no domicilio. A taxa de ataque secundario seguiu O padrdo de diminuir com o
aumento da idade dos contatos, principa mente entre os maiores de 19 anos.

Nao foi encontrada diferenca estatisticamente significante quanto a taxa de ataque
secundario dos individuos de uma mesma faixa etaria, expostos & Um maor ou menor

nimero de pessoas por domicilio.



Tabela S — Faixa etaria dos casos primarios e numero e faixa etaria dos seus
respectivos casos secundarios, nos domicilios de casos indices atendidos no

servico de infectologia pediatrica do HUOC em Recife — Brasil no ano de 2003.

Faixa etaria dos casos primarios

Casos

Secundarios 7d-6m 6mld-5a 5Sald-11a6m > 11a6m Total

7d - 6m - 3 3 19 25
% 12,0 12,0 76,0 100,0%

6mld-5a 1 - 3 11 15
% 6,6 20,0 73,4 100,0%

S5ald - 11a6m - 1 1 12 14
7,1 7,1 85,8 100,0%

11a6mld - 19a 1 2 - 12 15
% 6,7 13,3 80,0 100,0%

> 19 anos 2 - 1 12 15
% 13,3 6,7 80,0 100,0%

Total 4 6 8 66 84
% 4,8 7,1 95 78,6 100,0%

HUOC - Hospital Universitario Oswaldo Cruz.

Faixa etaria: 7d-6m — 7 diasa 6 mesesde idade. 6m1d-5a — 6 mesese 1 diaa5 anos de idade.
S5ald-11a6m — 5 anose 1 diaa 11 anos e 6 meses de idade. > 11a6m1d-19a — maior de 11 anos.
Nao foram computados nesta tabela os domicilios com casos primarios e co-primarios.

A proporgao de casos secundarios de coquel uche cuja a fonte de infecgao foi um individuo
maior de 11 anos e 6 meses de idade, foi maior e estatisticamente significante ( P <0,05)

em todas as faixas etarias.
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Tabela — 6 Taxa de ataque secundario da coqueluche por faixa etaria do caso

primario e dos contatos, nos domicilios de casos indices atendidos no servico

de infectologia pediatrica do HUOC em Recife — Brasil no ano de 2003.

Idade Caso Primario

Idade dos

Contatos 7d-6m 6mld-5a Sald-11a6m 11a6m1d-19a >19a
7d-6m - 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

(3/3) (3/3) (10/10) (9/9)

6mld-5a 100,0% 0,0% 100,0% 80,0% 87,5%

(/1) 0/2) (3/3) (4/5) (7/8)

Sald-11a6m 0,0% 16,7% 100,0% 37,5% 69,2%

(0/2) (1/6) (/1) (3/8) (9/13)

11a6mld-19a 50,0% 33,3% 0,0% 61,5% 50,0%

(/2 (2/6) (0/1) (8/13) (4/8)

>19a 25,0% 0,0% 7,14% 14,3% 26,1%

(2/8) (0/18) (/14) (6/42) (6/23)

TAS Total 30,7 17.1 36,4 39,7 57,4
(4/13) (6/35) (8/22) (31/78) (35/61) .

HUOC - Hospital Universitario Oswaldo Cruz. 1=taxa de ataque secundario.

( ) =doente/ exposto
Faixa etaria: 7d-6m — 7 diasa 6 meses de idade. 6m1d-5a — 6 mesese 1 diaab anos de idade. 5ald-11a6m
—5anoseldiaall anose 6 mesesdeidade. 11a6m1d-19a — 11 anose 6 meses e 1 diaa 19 anos de idade. >
19a = maior de 19 anos.

Os casos primarios da faixa etaria de 6 meses e 1 dia a 5 anos apresentam uma menor

transmissibilidade quando comparados com os maiores de 11 anos e 6 meses. (P < 0,05.)
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Tabela — 7 Taxa de ataque secundario da coqueluche por situacio vacinal

eidade do caso primario, nos domicilios de casos indices atendidos no

servico de infectologia pediatrica do HUOC em Recife — Brasil no ano de 2003.

Classificacido do caso

Faixa etaria

e Vacina Secundario TAS (%) Nao caso % Total
7d-6m, DPT, 2 33,33 4 66,7 6
7d-6m, DPT, 2 28,57 5 71,43 7
6mld-5a, DPT3 4 5 16,66 25 83,37 30
S5ald-11a6m, DPT, 7 35,00 13 65,00 20
11a 6m1d-19a, DPT, 18 32,72 37 67,28 55
> 19 anos, NI 34 59,70 23 40,30 57

Total 68 107 175*

TAS = taxa de atague secundario. HUOC - Hospital Universitario Oswaldo Cruz.

Faixa etaria: 7d-6m — 7 diasa 6 meses deidade. 6m1d-5a — 6 mesese 1 diaab5 anos de idade.

5ald-11a6m — 5 anose 1 diaa 11 anos € 6 meses de idade. 11a6m1d-19a — 11 anose 6 mesese 1 diaa 19
anos de idade. > 19a = maior de 19 anos.

DPT,;,=0a2dosesDPT;, =3 a4 doses DPT.ganes = DPT34 porém a tltima dose da vacinafoi aplicada
ha mais de 10 anos NI = esguema vacina nio informado.
* foram excluidos os domicilios com casos co-primarios.

A efetividade da vacina de coqueluche em diminuir a transmissibilidade de um caso
primario com esquema vacinal completo e até cinco anos de idade quando comparado com
as demais faixas etarias e independentes da situacdo vacinal foi de 61,6% 95% I.C. (12,8%

— 83,1%) P<0,05(Tabela?)
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Tabela 8 - Freqiiéncia de cultura de nasofaringe positiva e negativa
por situacio vacinal dos casos de coqueluche, nos domicilios de casos
indices atendidos no servico de infectologia pediatrica do HUOC em

Recife — Brasil no ano de 2003.

Cultura de nasofaringe

Vacina Positiva Negativa  Total
DPT 12 31 6 37
% 83,8 16,2 100,0
DPT 34 13 29 42
% 31,0 69,0 100,0
Total 44 35 79

A B. pertussis foi identificada em 51,5% (52/101) das culturas de secregio de
nasofaringe coletadas. Entre as 49 culturas negativas, 32 foram de casos secundarios, 13 de
casos primarios, um de caso suspeito e trés de individuos com tosse que persistiu por
menos de 7 dias, tendo o diagnostico de coqueluche afastado. A cultura de secrecdo de
nasofaringe para B. pertussis foi positiva em 31%(13/42) dos individuos com esquema
vacinal completo e em 83,8% (31/37) dos individuos com esquema vacinal incompleto. (P<
0,01) A efetividade da vacina em diminuir a ocorréncia de coqueluche doenga com
bacteriologia positiva em individuos com esquema vacinal completo foi estimada em

63.1% IC (40,7 — 77,0) Teste de Fisher: P< 0,01.(tabela 8)
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Tabela — 9 Taxa de ataque secundario por situacdo vacinal e faixa etaria dos
casos secundarios e dos ndo casos de coqueluche nos domicilios de casos
indices atendidos no servico de infectologia pediatrica do HUOC em

Recife — Brasil no ano de 2003.

Faixa etaria
VACINA 7da6ém 6mld Salda 1laé6mld >19a NI
DPT aSa 11a6m a19a

DPTy;, 100,0% 100,0% - - ; )
(@727)  (UY)

DPT;, - 87,5%  50,0%  40,0% ; ;
(14/16) (14/28)  (2/5)

DPT.10 anos - - - 70,0% 25,0% -
(7/10) (v4)
NI 100,0%  50,0%  22,2% 23,1% 12,4%  0,0%
(1) (24) (2/9) (6/26) (16/129)  (0/2)

Total 28 21 37 41 133 2

HUOC - Hospital Universitario Oswaldo Cruz.

% = taxa de ataque secundario.

() = casos/ expostos

Faixa etaria: 7d-6m = 7 dias a6 meses de idade. 6m1d-5a =6 mesese 1 diaa5 anos de idade.
5ald-11a6m = 5anose 1 diaall anose 6 mesesdeidade. 11a6m1d-19a = 11 anose 6 mesese 1 diaa 19
anosdeidade. > 19a = maior de 19 anos.

DPT, = ndo vacinado. DPT;,=1a2doses DPT;, =3 a4 doses DPT. ganes = DPT34porém a ultima dose
davacinafoi aplicadaha mais de 10 anos NI = ndo informado.

Entre os individuos da faixa etaria de 11 anos € 6 meses ¢ 1 dia a 19 anos, a

diferenca da TAS entre o grupo de individuos com esquema vacinal completo ha menos de
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10 anos (40%) e o grupo com esquemavacina completo ha mais de 10 anos (70%) nao foi
estati sticamente significante.

A efetividade da vacina de coquel uche encontrada entre os individuos de até 5 anos
deidadefoi de 12,5% I.C. (-5,3 - 27,3) Fisher P=0,12

A efetividade da vacina foi estimada também no grupo de menores de 11 anos e 6
meses de idade e com esguema vacinal completo (DPT 34) comparando com o grupo de
esguema vacinal incompleto e até 5 anos de idade. A efetividade da vacina de coqueluche

estimadafoi de 36,4% (20,4 — 49,1) 1.C. 95% Fisher P < 0,001



9. DISCUSSAO
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A freqiiéncia de quadros clinicos mais graves entre os casos indices pode ser
explicada em parte, pela faixa etaria dos mesmos, se observando que 72,5% (37/51) dos
casos indices tinham até seis meses de idade, faixa etaria de maior gravidade da
coqueluche. Observou-se ainda que 92,1% (47/51) dos casos indices tinham até cinco anos
de idade. Esses dados coincidem com os observados por Deen et al. (1995), que estudando
a taxa de ataque secundario da B. pertussis em 39 domicilios, encontraram entre 0S casos
indices o percentual de 58% de menores de seis meses e 90,5% de menores de quatro anos
de idade.

Outro fator que pode também ter contribuido para essa distribui¢ao de faixa etaria
dos casos indices, foi o local utilizado para obter-se a populagido do estudo, um servigo de
referéncia para doengas infecciosas da infincia.

Tanaka et a. (2003) encontraram que a notificagao de casos de coqueluche entre os
lactentes menores de seis meses de idade aumentou 49% nos anos 90 quando comparada
com os anos 80, no entanto a proporcao de casos hospitalizados permaneceu constante.
Tuyen e Bisgard (2000) alertam para o fato do diagnostico de coqueluche em menores de
um ano indicar que a B. pertussis esta circulando na comunidade.

E possivel que criangas apresentando um quadro clinico mais leve de coqueluche,
tenham sido tratadas como outra doenga respiratoria, ndo sendo referenciadas para um
servigo especializado em doengas infecciosas.

Por outro lado, a auséncia de casos indices em maiores de 11 anos e 6 meses se deve
ao local dapesguisaja referido. Apesar de 90,3% dos casos de coqueluche dessa faixa
etaria terem apresentado sintomas que preencheram os critérios de defini¢ao de caso clinico

de coqueluche, a possibilidade do diagnodstico de coqueluche ser pouco lembrado
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entre adol escentes e adultos, também pode ter contribuido para o ndo atendimento de casos
indices dessa faixa etaria.

O critério de caso clinico de coqueluche foi preenchido por 90,3% dos individuos
entre 11 anos e bmeses e 1 diaa 19 anos de idade e 65,5% nos maiores de 19 anos.

Guris et a (1999) analisando os 35 508 casos de coquel uche notificados ao CDC no
periodo de 1990 a 1996, encontraram que 76% dos maiores de 10 anos apresentaram tosse
por mas de 21 dias. Observaram ainda, que a propor¢do de individuos com tosse
paroxistica variou de 90% nos menores de cinco anos de idade a 86% entre os maiores de
20 anos. Esses dados indicam a importancia da alerta dos profissionais que atendem em
emergéncias e ambulatdrios, quanto a suspeita do diagnodstico de coqueluche nessa faixa
etaria e a importancia da quimioprofilaxia no controle da dissemina¢@o da infec¢do por B.
pertussis, principalmente entre os lactentes jovens, pelo risco de desenvolverem a forma
grave da doenga e por apresentarem um alto indice de hospitalizagao (BISGARD, 2000a).

Entre os casos indices, 39,2% (20/51) foram identificados também como casos
primarios ou co-primarios. A identificagdo de casos indices como caso primario, permite
acoes de profilaxia entre os contatos, diminuindo a possibilidade de casos secundarios.
Quando o0 caso indice foi também o caso primario do domicilio, o nimero de casos
secundarios foi 50% menor do que o numero de casos secundarios identificados nos
domicilios onde o caso indice ndo era também o caso primario. No entanto, o local da
pesquisa introduziu um viés de selecdo entre os casos indices. Sendo um servigo de
atendimento pediatrico, 72,5% dos casos indices foram menores de seis meses ¢ 92,1 %

foram menores de cinco anos. Nao existiu um grupo de casos indices e primarios de outras
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faixas etarias para comparagao, e foi observada que os menores de cinco anos independente
de ser caso indice foram menos transmissores quando casos primarios.

Em 78,4% dos casos indices, o diagnostico de coqueluche foi confirmado por
cultura de nasofaringe. A cultura para B. pertussis apresenta uma fregiiéncia maior de
resultados positivos nos individuos ndo vacinados. E importante ressaltar que 72,5% dos
casos indices eram menores de seis meses de idade e tinham esquema vacinal incompleto
(DPTo,4,2)-

Nao foi observada diferenga estatisticamente significante na freqiiéncia de faixa
etaria entre os casos primarios. Na amostra estudada, a probabilidade de um individuo
introduzir a coqueluche em um domicilio foi semelhante para todas as faixas etarias.

Broome et al (1981) estudando 78 domicilios durante epidemia em Atlanta - EEUU
no ano de 1977, encontraram entre 0s casos primarios 35,9% entre os individuos menores
de um ano de idade e 17,9% entre os maiores de 11 anos. Contrastando com esses dados
observados, em estudo realizado em 61 domicilios, durante um surto de coqueluche em
Wisconsin — EEUU, Bidlik et a (1988) observaram um percentua de 10,5% de casos
primarios entre os menores de seis meses ¢ 80% entre os maiores de 12 anos. Em outro
estudo realizado em 39 domicilios em Los Angeles- EEUU, Deen et a.,(1995) observaram
gue ao contrario dos casos indices onde se identificaram 58% menores de 6 meses ¢ 90%
menores de cinco anos de idade, entre 0s casos primarios, 53% foram maiores de 13 anos.
Na Alemanha durante estudo sobre efetividade da vacina, von Konig et a., (1995)
observaram em 122 domicilios, que 85% dos casos primarios foram criangas ¢ 15% foram
adultos maiores de 18 anos. Uma provavel explicacdo para o contraste das faixas etarias

encontradas entre 0s casos primarios nosS estudos citados Sio fatores como
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efetividade da vacina utilizada na comunidade, faixa etaria, sexo e situagdo vacina dos
componentes dos domicilios estudados.

Em relagio ao total da amostra, observou-se no presente estudo, um predominio dos
individuos maiores de 19 anos, que também predominam na populagdo da area de onde a
amostra se originou. No entanto, esta faixa etaria foi a menos susceptivel, com menor
proporgao de casos primarios e secundarios. O oposto foi constatado na faixa etria de até
seis meses de idade onde 100% dos individuos adquiriram coqueluche. Na faixa etaria de
6meses e 1dia a 5 anos, onde se espera 0 maior efeito protetor de um esquema vacinal
completo, 88,6%(31/35) dos individuos tiveram o diagnostico de coqueluche. Apesar de ser
esperada em area de alta cobertura vacinal a ocorréncia de coqueluche entre os vacinados, a
prevaléncia desses casos devem ser significantemente menor do que a prevaléncia entre os
nao vacinados. Este fato nao foi observado no presente estudo, indicando a necessidade de
avaliacao da efetividade da vacina de coqueluche.

Entre os casos secundarios foi observado predominio dos individuos da faixa etaria
de até seis meses (30,1% P <0,05), entre eles 75,7% adquiriram coqueluche no domicilio.
Este resultado ¢ esperado pelo motivo da crianca dessa faixa etaria ser mais susceptivel por
nao ter o esquema vacinal completo.

Entre o total de casos e nao casos de coqueluche, a propor¢do de casos por faixa
etaria em relacdo ao total de individuos das respectivas faixas etarias variou inversamente
proporcional ao aumento das faixas etarias. Sabe-se que aimunidade conferida pela vacina
de coqueluche tende a diminuir com o passar dos anos (JENKINSON 1988). Em populagao
com alta cobertura vacinal se espera um aumento da susceptibilidade dos individuos, com o

aumento da idade. No entanto os dados observados sugerem 0 oposto, ou sga, uma
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diminuicdo da susceptibilidade com o aumento da idade. Essa diminui¢do de
susceptibilidade observada pode ser secundaria a infecgdes por B. pertussis em idade mais
precoce.

A Organizagao Mundial de Satde considera caso confirmado de coqueluche o
individuo com tosse e cultura ou PCR de secregdo de nasofaringe positiva para B. pertussis.
Como a cultura entre os vacinados tem baixa positividade, seguindo a definicado da OMS
apenas 32,9% dos casos da pesquisa atual seriam considerados casos confirmados de
coqueluche. Nessa pesquisa foi seguida a definigdo de caso de coqueluche do Centro de
Controle e Prevencao de Doengas do Departamento de Satde do Governo Americano que
também utiliza o critério de vinculo epidemiologico e de surto domiciliar para confirmagao
de caso (BISGARD 2000b). Long et al., (1990) estudando a disseminagdo da B. pertussis
em 18 domicilios com coqueluche, encontraram gque 83% dos contatos tinham evidéncia
laboratorial de infecgdo pela B. pertussis (cultura, PCR ou sorologia positiva), entre eles
67% eram assintomaticos. Mertsola et a.s (1983) observaram 21 familias com casos de
coqueluche e identificaram através de sorologia, que 83% dos contatos se infectaram com
B. pertussis, no entanto 46% foram assintomaticos. Esses dados sugerem que em um
domicilio com um caso de coqueluche confirmado laboratorialmente, um contato
domiciliar que apresente tosse por mais de 14 dias tem um alto percentua de probabilidade
de ser um caso de coquel uche, podendo ser confirmado por vinculo epidemioldgico.

Marchant et a., (1994) revisando 318 casos de coquel uche notificados nos EEU ano
de 1990, que preenchiam o critério de caso clinico de coqueluche, observaram que 37,4%

desses casos foram confirmados por cultura, 31,76% por sorologia e 30,8% por vinculo
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epidemiologico. Os autores desse estudo comentaram que a cultura apresentando uma
baixa sensibilidade, apenas um terco dos casos foi confirmado por cultura e que pode
ocorrer trés vezes mais caso de coqueluche do que os diagnosticados apenas por cultura

O fato de o estudo atual ter utilizar apenas o diagndstico bacteriologico para
identificacao dos domicilios com coqueluche, pode ter limitado o nimero de domicilios
selecionados.

O isolamento da B. pertussis por cultura de secregio coletado através de esfregaco
ou aspirado de nasofaringe depende de varios fatores. A positividade chega a mais de 80%
quando realizada em condigoes ideais nas primeiras trés semanas de tosse. No entanto se
coletado apos seis semanas de tosse, @pds inicio de antibioticoterapia, em pacientes
vacinados, o percentual de positividade cai para menos de 20%. (HALLANDER 1999,

BISGARD 2000a)

O percentual de positividade da cultura observado nesta pesquisa, foi de 51,5%, e
estd de acordo com os citados NOS varias publicagcdes sobre estimativa da efetividade da
vacina de coqueluche. Os percentuais de culturas positivas observadas por Broome et
a.,(1981), Deen et a., (1995) e Marchant et al., (1994) foram respectivamente 52,2%,
34% e 17%.

Entre os casos primarios, foi observado que 41,5% (27/65) tinham esquema
vacinal completo (DPT34). Entretanto, a vacina nao os impediu de adquirir a coqueluche
fora de casa e provavelmente também nao impediu de introduzi-la no domicilio. Entre os
casos primarios, 43,1%(28/65) nao tinham informagdo sobre vacinas. Entre eles

82%(23/28) eram maiores de 11 anose 6 meses, idade onde se acreditaa vacina tenha
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pouco ou nenhum efeito protetor (Jenkinson 1988). Foi encontrada também auséncia de
informagdo sobre o uso da vacina de coqueluche entre 85,2%(144/169) dos ndo casos. No
entanto 98,6%(142/144) dos nao casos sem essa informacao eram maiores de 11 anos e 6

meses.

Observou-se entre 0s casos primarios, uma propor¢do maior e estatisticamente
significante de individuos com esquema vacinal completo, (DPT34) quando comparados
com osindividuos com o esquema vacinal incompleto (DPTo 7). ESsa observagao pode em
parte ser explicada pela idade dos individuos com vacinag¢do incompleta. Os mesmos eram
criancas menores de seis meses de idade, que sdo menos expostos ao ambiente
extradomiciliar, diminuindo a possibilidade de adquirir coqueluche no ambiente externo e
introduzi-la no domicilio. Por outro lado, essas criangas com o esquema vacinal
incompleto, quando expostos a coqueluche no domicilio, 100% deles adquiriram
coqueluche. Entre os individuos sem informacgdo sobre vacinas, foi observada uma maior
propor¢do de nao casos, quando comparado com os individuos com esquema vacinal
completo.(P < 0,05.) O fato de 98.6%(142/144) dos individuos sem informagdo sobre
vacina serem maiores de 11 anos e 6 meses de idade explica em parte essa observagio.
Existe uma possibilidade maior de exposicao desses individuos B. pertussis, em idade mais
jovem e consegiientemente uma imunidade naturalmente adquirida.

Foi observada uma tendéncia linear de diminuigdo da taxa de ataque secundario
com o aumento da faixa etaria a partir da idade de 6 meses e 1 dia a 5 anos. (Qui® 47,369
P< 0,01). Essa tendéncia marcante de diminui¢do da taxa de atague secundario,
inversamente proporcional a idade, sugere uma imunidade provavelmente adquirida através

de infecgdes com B. pertussis em idade maisjovem. Orenstein et al., (1988) ressaltaram a
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Importancia da idade como um potencial varidvel de confusdo. Fine e
Clarkson (1987) chamaram a atengao para um erro grave que acontece na estimativa da
efetividade da vacina, quando a analise ndo ¢ estratificada por idade. O risco de adquirir
coqueluche diminui com a idade tanto para os vacinados como para 0s nido vacinados,
provavelmente por uma imunidade adquirida por exposigdes anteriores B. pertussis
Lembram ainda que a nio observagdo desse fato pode levar a um superestimativa da
efetividade da vacina. A observagdo nesta pesquisa da diminuicdo da taxa de ataque
secundario com o aumento da faixa etaria indicou a necessidade de estratificagdo dos
individuos por idade, nas analises estatisticas da taxa de ataque secundario e da estimativa
da efetividade da vacina.

Entre os casos secundarios, 78,6% (66/84) deles tiveram como caso primario,
individuos maiores de 11 anos e 6 meses de idade. Esse percentua foi de 76% entre os
individuos de até seis meses de idade, faixa etaria ainda ndo protegida por um esquema
vacinal completo. Essa observagao indica que algumas medidas para prevenir a coqueluche
nessa faixa etaria, devem ser dirigidas principalmente para a faixa etaria dos maiores de 11
anos e 6 meses. A propor¢do de individuos que tiveram como fonte de infec¢do de
coqueluche, um individuo maior de 11 anos e 6 meses, foi maior e estatisticamente
significante em todas as faixas etarias. (P <0, 05).

Entre os menores de seis meses de idade, 75,7% adquiriram coqueluche no domicilio.
Esses achados coincidem com os encontrados por Bisgard et a., (2004) que identificaram
os individuos maiores de 10 anos como casos primarios de 76% dos 264 |actentes jovens
observados. Os autores chamam a atencdao para importancia de se identificar a fonte de

infeccdo dos lactentes com o0 objetivo de se conseguir novos meios deprevenir a
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coqueluche nessa faixa etaria de maior vulnerabilidade. Na pesquisa, observaram ainda
gue 75% da fonte de infecgdo eram familiares dos lactentes. Esses dados coincidem com o
encontrado em nossa pesquisa quando observamos que 75% dos individuos de até seis
meses de idade adquiriram coqueluche no domicilio. Grimpel et a., (1999) estudando a
influéncia da cobertura vacinal na transmissao da coqueluche na Franga, encontraram que a
proporcao de adultos como fonte de contaminagao foi maior nas areas com alta cobertura
vacinal, quando comparadas com areas de baixa cobertura. Comentam ainda que suas
observagoes sdo semelhantes as encontradas por von Konig et a. na Alemanha onde a
coberturavacinal era ainda menor.

Foi observado que 65,6% dos individuos maiores de 19 anos, ¢ 90,3% dos
individuos entre 11 anos ¢ 6 meses a 19 anos de idade, preencheram o critério de caso
clinico de coqueluche. Essa observacdo indica que casos de coqueluche podem ser
prevenidos, através de um trabalho de informagdo aos profissionais de satde, sobre a
importancia do diagnoéstico, do tratamento, e da quimioprofilaxia nos contatos,

principalmente os menores de seis meses de idade que Sio os mais vulneraveis.

Foi observado que os contatos domiciliares quando expostos a casos primarios
maiores de 11 anos e 6 meses de idade apresentaram uma taxa de ataque secundario maior
do que quando expostos a casos primarios da faixa etaria de 6 mesese 1 diaa5 anos. Nessa
faixa etaria se encontram os individuos que tiveram o esquema vacinal completo ha menos
de cinco anos, periodo de maior efeito protetor da vacina. Esses dados sugerem que
individuos dessa faixa etaria que completaram o esquema vacina ha menos de cinco anos

podem ser menos transmissores.Entre os individuos com coqueluche e com esquema
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vacinal completo, se observou uma proporgao significantemente menor de culturas
positivas 31%) quando comparado com os individuos com esquema vacinal incompleto
(83.6%) (P< 0,01). A efetividade da vacina em diminuir a ocorréncia de coqueluche
doenga com bacteriologia positiva foi estimadaem 63.1% IC (40.7 — 77.0) Teste de Fisher:
(P<0,01)

Taranguer et a. (2001) estudaram a redugdo da incidéncia de coqueluche entre
vacinados e nao vacinados apds vacinagdo em massa com trés doses da vacina de
coqueluche, em uma regiao na Suécia. Eles encontraram que o numero de B. pertussis
Isoladas diminuiu de 1214 no periodo de 1993 a 1995, para 34 no periodo de janeiro 1997 a
junho de 1999. Observou ainda gque entre 109 criangas com cultura de nasofaringe positiva,
96 nao eram vacinadas ou tinham esquema vacinal incompleto e 13 criangas tinham
esquema vacina completo. Gustafson et al. (1988) avaiando a eficacia de vacinas de
coqueluche também na Suécia, observaram que a proporg¢do de casos confirmados por
cultura de nasofaringe foi de 67% entre os individuos que receberam placebo e 31% no
grupo vacinado.

Fine e Clarkson (1988) comentaram que o fato de se encontrar um percentual menor
de cultura positiva entre os individuos vacinados quando comparados com os ndo
vacinados, sugere que os contatos desses individuos podem ser expostos a uma menor
carga de bactérias. Esses autores acrescentam que se a vacina protege melhor contra uma
exposi¢ao a baixa carga de bactérias, nos domicilios onde os casos primarios fossem
vacinados, seria observada umamaior efetividade da vacina.

Na pesquisa atual foi observada uma efetividade da vacina em diminuir a

transmissibilidade dos individuos com esquema vacinal completo de 61,6%. Esses dados
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coincidem com a observagao de que os individuos expostos a casos primarios da faixa
etaria 6 meses 1 dia a 5 anos apresentam uma menor taxa de ataque secundario quando
comparados com os expostos a individuos maiores de 11 anos e 6 meses de idade. A menor
transmissibilidade dos individuos da faixa etaria de 6 meses e 1 dia a 5 anos, pode em parte
ser explicada pelo menor percentual de coqueluche doenca com bacteriologia positiva
apresentada pelos individuos com esquema vacinal completo dessa faixa etaria.

Essas observacdes sdo estimativas indiretas de eficacia da vacina e provavelmente
contribuem paradiminuir acirculagdo da B. pertussis na populagao.

O PNI a partir de junho de 2004 passou a indicar uma quinta dose de DPT a ser aplicada
entre quatro e cinco anos de idade. Essa agao pode prolongar esse efeito protetor da vacina
No entanto arepercussio dessa medida deve ser avaliada.

Trollfors et al. (1998) estudaram na Suécia, a incidéncia de coqueluche nos
domicilios de 3450 criangas vacinadas com DPT (difteria, pertussis, tétano) ou DT (difteria
e tétano). Eles observaram que a incidéncia de coqueluche foi significantemente menor
entre 0s pais e irmaos mais jovens nao vacinados nas familias das criangas que receberam
vacina de coqueluche, quando comparados com as familias das criangas ndo vacinadas.
Préziosi e Halloran (2003) estudaram em 340 domicilios no Senegal, a efetividade da
vacina de cogueluche em reduzir a transmissibilidade dos vacinados (DPT3) que adquirem
coqueluche. As autoras do estudo observaram gue a efetividade da vacina para reducao da
transmissibilidade dos individuos vacinados foi de 85% IC 95% (46 — 95%) e comentaram
gue a estimativa da efetividade da vacina em diminuir a transmissibilidade do individuo
vacinado que adquire a doenga, ¢ uma avaliacdo indireta da efetividade da vacina e essa

observagao pode ser um argumento convincente para o uso da vacina.
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No presente estudo, a estimativa da efetividade da vacina de coquel uche encontrada
entre os individuos de até cinco anos de idade e esquema vacinal completo, comparando
com os individuos com esquema vacinal incompleto, foi de 12,5% 95% I.C. (-5,3-27,3) P
= 0,12 e de 36,4% 95% I.C. (20,4-49,1) P < 0,01 quando se ampliou a faixa etaria do
grupo de esquema vacinal completo para6 mesese 1 diaaté 11 anos ¢ 6 meses. 36,4% .

Chama a atencdo, o fato de entre dezesseis criangas com esquema vacinal completo
ha menos de cinco anos, catorze adquiriram coqueluche. Dessa dezesseis criangas, 14
haviam recebido quatro doses de DPT e duas haviam recebido trés doses. A taxa de ataque
secundario de coqueluche entre as catorze criangas que haviam recebido quatro doses de
DPT foi de 85,71% (12/14)

Fine e Clarkson em 1987 e Orenstein et a em 1988 aertaram para o fato da idade
ser um fator de confusio e recomenda que a estimativa da efetividade da vacina sga
calculada entre individuos da mesma faixa etaria. No entanto o tamanho da amostra ¢ a
auséncia de casos ndo vacinados entre os maiores de um ano de idade, ndo permitiram uma
estimativa absoluta da efetividade por faixa etaria.O estudo da efetividade da vacina com
um grupo de comparagdo com uma faixa etaria ampla (6 meses a 11 anos e 6 meses) ,
aumenta a possibilidade do individuo ter contato com a B. pertussis, levando a um efeito
anamnéstico e aumento artificial da estimativa da efetividade da vacina. O grupo de
comparagao sendo menor de um ano e com esquema vacinal incompleto ¢ mais susceptivel
a adoecer, apresentar sintomas mais intensos e procurar assisténcia médica. Esses dois

fatores atuam a favor do aumento da efetividade da vacina, portanto sugere que
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efetividade estimada nessa pesquisa, apesar de estatisticamente significante, deve esta
acima da efetividade real.

Fine et a., (1988) alertam para o fato de que a estimativa da efetividade da vacina
através da taxa de ataque secundario em domicilios, geralmente tem encontrado valores um
pouco menor do que os estimados por outras metodologias. Uma menor eficacia da vacina
a exposicao repetida ou a uma maior carga bacteriologica pode ser a causa dessa
efetividade mais baixa entre os contatos domiciliares. Comentam anda que essa
efetividade mais baixa observada com a vacina de coqueluche nao foi observada nos
estudos com as vacinas contra o virus da caxumba e o virus do sarampo.

Smith et al., (1986) chamam a atengao ao fato de que a amostra pode variar nao apenas
na condi¢ao do individuo ser ou ndo vacinado, ¢ que nem sempre pode se excluir a
possibilidade da introdugdo de vieses. No entanto afirmam que se o estudo fornecer
subsidios suficientes para sugerir que a vacina esta conferindo uma baixa protecado, esta

indicado que estudos mais amplos devam ser realizados.

Apesar dos cuidados metodologicos no decorrer da pesquisa, alguns vieses podem ter
sido introduzidos. A natureza retrospectiva da informagao sobre alguns contatos limitou
a informagdo sobre doengas nos contatos domiciliares. Mesmo sendo o quadro clinico
da coqueluche caracteristica, ou o individuo apresentando como sintoma uma tosse
persistente, a possibilidade de informagao falso positivo ou falso negativa nao pode ser
afastada. A delimitagao de tempo entre caso primario e co-primario com intervalos de
apenas seis dias entre o0 inicio da tosse dos dois casos nem sempre pode ser aferida com
precisio. E provéavel que alguns casos classificados como co-primério tenham sido na

verdade casos secundarios com curto periodo de incubacao e de dificil estabelecimento
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do intervalo entre os casos, sobretudo quando 0 sintoma do caso primario foi apenas
tosse. Além disso, Individuos com tosse de outras etiologias podem ter sido

classificados como coqueluche.

A observacido de uma baixa efetividade da vacina na faixa etaria de seis meses a
cinco anos quando se espera sua maxima protegao, indica a necessidade de um estudo mais
amplo dessa efetividade.

Sabendo-se que a nao concordancia entre fatores genéticos das cepas circulantes ¢
a cepa da vacina pode refletir na sua eficacia, outro estudo necessario ¢ a identificagdo do
perfil genético das cepas circulantes e sua comparagdo com a cepa utilizada na vacina de
uso pelo PNI.

Algumas medidas podem ser indicadas baseadas nos resultados dessa pesquisa.
Entre as medidas possiveis, estd a informag¢do ao profissional de saide sobre a
possibilidade do diagnostico de coqueluche em adolescentes e adultos, e a importancia do
tratamento dos doentes e a quimioprofilaxia dos contatos. Outra medida a ser analisada
seria a diminuigio do intervalo entre as trés doses do esquema basico da vacina DPT, que
atualmente ¢ aplicada aos dois, quatro e seis meses. O esquema atual poderia ser
substituido por um esquema de conclusdo mais rapida, com doses aplicadas aos dois, trés e
quatro meses de idade. No momento em que se tem disponivel uma vacina de coqueluche
para adultos, o impacto do seu uso deve ser analisado no que se refere ap seu custo e ao seu

beneficio.
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A estimativa da efetividade da vacina de coquel uche encontrada entre os
individuos de até cinco anos de idade e esquema vacinal completo
indica uma protegio maxima de 27,3%, subindo para 36.4% apods
ampliacao da faixa etaria para até 11 anos e 6 meses. No entanto essa
efetividade baixa pode ainda esta acima da real.
Observou-se  uma diminuigdo da prevaléncia de doenga com
bacteriologia positiva e a diminuicdo da transmissibilidade entre os
individuos de até cinco anos de idade e com esquema vacinal completo.
A diminuigao da taxa de ataque secundario da coqueluche com o
aumento da idade e independente da Situagdo vacinal sugerem uma
imunidade adquirida através de infecgdo. A protegdo da vacina quanto a
condi¢ao de adquirir coqueluche com um contato intradomiciliar pode
ser muito baixa ou nula.
Os individuos maiores de 11 anos e 6 meses, foram identificados como
caso primario nos domicilios de 79,1% dos casos secundarios de

coqueluche.
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Tabela 1 — Freqiiéncia de casos primarios, co-primarios,

secundarios, nio casos, suspeitos e nao classificados nos

domicilios de casos indices atendidos no servico de

infectologia pediatrica do HUOC em Recife — Brasil no

ano de 2003.
Freq % cum
Casos primarios 57 16.3% 16.3%
Casos co-primarios 8 2.3% 18.6%
Casos secundarios 93 26.6% 45.3%
Nao casos 169 48.4% 93.7%
Casos suspeitos 14 4.0% 97.7%
Nao classificados 8 2.3% 100.0%
Total 349 100,0%

Tabela 2 - Freqiiéncia dos casos indices e dos contatos classificados por faixa etaria

nos domicilios de casos indices atendidos no servico de infectologia pediatrica do

HUOC em Recife — Brasil no ano de 2003.

Faixa etaria

INDICE 1daém 6mld a5a

5ald 11a6mld
allabm a19a >19a NI Total

Indice 37 10 4 0 0 0 51
% 974 25.0 7.7 0.0 0.0 0.0  20,6%
contato 1 30 48 58 158 3 298
% 2.6 75.0 92.3 100.0 100.0  100.0 85.4%
Total 38 40 52 58 158 3 349
10.9% 11.5% 14.9 16.6%  45.3% 0.8  100.0%




Tabela 3 - Tipo de confirmac¢io da Coqueluche entre os casos indices e

os contatos nos domicilios de casos indices atendidos no servico de

infectologia pediatrica do HUOC em Recife — Brasil no ano de 2003.

*Vinculo
Cultura Epidemiologico *Surto domiciliar  Total
Indice 40 11 - 51

76,9 13,9 32,3

contato 12 68 27 107
23,1 86,1 100,0 67,7
Total 52 79 27 158

32,9 50,0 17,1 100,0 .

Tabela 4 — Freqiiéncia dos sintomas nos individuos
com o diagndstico de coqueluche nos domicilios de

casos indices atendidos no servico de infectologia

pediatrica do HUOC em Recife — Brasil no ano de 2003.

Freq %
Tosse 158 100.0%
Tosse paroxistica 126 79.7%
Guincho 89 56.3%
Vomitos poés-tosse 59 37.3%
Cianose 46 29.1%
Apnéia 47 29.74%

Total 158 100,0%

0
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Tabela 5 - Intensidade dos sintomas de coqueluche por faixa etaria nos domicilios de
casos indices atendidos no servico de infectologia pediatrica do HUOC em Recife —

Brasil no ano de 2003.

Faixa etaria

6mlda Salda 1la6émld

Sintomas 1d a 6m Sa 11a6m al9a >19a NI  Total

Apenas Tosse - 8 6 3 11 1 29
25,8 23,1 9,7 34,4  100,0 18.4

Tosse + 1% - 5 4 8 6 - 23
16.1 154 25.8 18.8 14.6

Tosse + 2* 2 5 7 10 5 - 29
5.4 16.1 26.9 32.3 15.6 18.4

Tosse + 3* - 5 2 5 3 - 15
16.1 7.7 16.1 9.4 9.5

Cianose 9 4 1 - 1 - 15

24.3 12.9 3.8 3.1 9.5

Apnéia** 26 4 6 5 6 - 47
70.3 12.9 23.1 16.1 18.8 29.7

Total 37 31 26 31 32 1 158

23.4 19.6 16.5 19.6 20.3 0.6

* tosse + 1, +2, +3 = tosse associado a um, dois ou trés dos seguintes sintomas. tosse
paroxistica, guincho, vomitos pos-tosse.

** pacientes que apresentavam apnéia, referiam também cianose, mais foram computados
pelo sintoma mais intenso (apnéia). Esses pacientes além da cianose e ou apnéia
apresentavam também os outros sintomas que preenchem o critério clinico de um caso de
coqueluche: tosse por mais de 14 dias associados a um dos seguintes sintomas. tosse
paroxistica, guincho ou vomitos pds-tosse.

A diferengas quanto a intensidade dos sintomas nos diferentes grupos de faixa etaria entre

os maiores de 6 meses de idade ndo foi estatisticamente significante.
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Pesquisa de Coqueluche
Servigo de Infectologia Pediatrica — HUOC-FCM-UPE

Carta de Consentimento Livre e Esclarecido

Tem ocorrido epidemia de coqueluche mesmo em populagdes vacinadas. A genética

das bactérias que causam coqueluche e foram isoladas neste hospital, foram diferentes da
bactéria que causa coqueluche presente na vacina contra coqueluche utilizada nos postos de
saide. Este estudo tem o objetivo de verificar se a vacina anticoqueluche esta tendo boa
atuacao, mesmo sendo geneticamente diferente das bactérias causadoras de coqueluche
(Bordetella pertussis) isoladas neste hospital. O senhor(a) caso concorde em participar do
estudo e/ou que seu filho participe, respondera a um questionario contendo informagdes
sobre uso de vacina anticoqueluche, moradia e a saide sua e/ou de seu filho(a). Sera
necessaria também a coleta de uma amostra de sangue para realizagdo de exames e de
secregdo da nasofaringe para cultura.
Eu, Responsavel
pelo (@) menor
concordo em participar e que ele(a) participe da pesquisa sobre coqueluche, realizada no
servigo de DIP-infantil do Hospital Universitario Oswaldo Cruz (HUOC).

Neste periodo autorizo a realizagdo do exame para confirmagao da coqueluche, que
serd realizado pelo médico ou por estudante que participam da pesquisa, através da
colocagdo de um cotonete ultrafino e flexivel na narina da crianga para retirada de secre¢ao
(catarro), necessaria ao resultado do exame.

Estou consciente de que no momento do exame a crianga podera apresentar crises
de tosse semelhantes as que vem apresentando. O exame nao provoca dor nem riscos
quando redlizado de forma adequada, porém, em casos de necessidade, havera pessoal e
material para prestar assisténcia. Autorizo também a coleta de sangue para realizagdo de
exames.

Ainda concordo com uma posterior publicagdo e utilizagdo dos dados pessoais e
familiares da crianga e do desenvolvimento clinico da doenga, obtida através de formulario
por mim respondido. A identificagio (nome, enderego) da crianca ndo sera revelada,
estando assegurada a privacidade das informagoes colhidas.

Tenho aliberdade de retirar 0 meu consentimento em qual quer fase da pesquisa sem
penalizagdo alguma e sem prejuizo aos cuidados da crianga.

Recife, de de200 .

Responsavel

Testemunhas:
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Pesquisa de Coqueluche

Contactantes
Servigo de Infectologia Pediatrica — HUOC-FCM-UPE

Carta de Consentimento Livre e Esclarecido

Tem ocorrido epidemia de coqueluche mesmo em populagdes vacinadas. A genética
das bactérias que causam coqueluche e foram isoladas neste hospital, foram diferentes da
bactéria que causa coqueluche presente na vacina contra coqueluche utilizada nos postos de
sainde. Este estudo tem o objetivo de verificar se a vacina anticoqueluche estd tendo boa
atuacdo, mesmo sendo geneticamente diferente das bactérias causadoras de coqueluche
(Bordetella  pertussis) isoladas neste hospita. O Senhor(d) e/ou seu filho

€ contactante
intradomiciliar de gue se encontra
com coqueluche. Embora o senhor(a) e ou seu filho nao apresente sintomas caracteristicos
de coqueluche, estdo apenas apresentando tosse que pode ser o inicio da coqueluche ou
uma forma mais leve da coqueluche ou ssmplesmente um resfriado. O senhor(a@) caso
concorde em participar do estudo, respondera a um questionario contendo informagdes
sobre uso de vacina anticoqueluche, moradia e a saide sua e/ou de seu filho(a). Sera
necessaria também a coleta de uma amostra de sangue para realizagdo de exames e de
secregdo da nasofaringe para realizag@o da cultura.
Eu, Responsavel
pelo (@) menor
concordo em participar e/ou que ele(a) participe da pesquisa sobre coquel uche, realizada no
servigo de DIP-infantil do Hospital Universitario Oswaldo Cruz (HUOC).

Neste periodo autorizo a realizagdo do exame para confirmac¢do da coqueluche, que
sera realizado pelo médico ou por enfermeira que participam da pesquisa, através da
colocagdo de um cotonete ultrafino e flexivel na narina da crianga para retirada de secregao
(catarro), necessaria ao resultado do exame. Estou consciente de que no momento do
exame a crianca podera apresentar tosse semelhante a que vem apresentando. O exame nao
provoca dor nem riscos quando realizado de forma adequada, porém, em casos de
necessidade, havera pessoal e material para prestar assisténcia. Autorizo também a coleta
de sangue para redlizagio de exames. Ainda concordo com uma posterior publicagdo ¢
utilizagdo dos dados pessoais e familiares meus e/ou da crianga ¢ do desenvolvimento
clinico da doenga, obtida através de formulario por mim respondido. A identificagdo
(nome, endereco) da crianca ndo sera revelada, estando assegurada a privacidade das
informagdes colhidas.

Tenho aliberdade de retirar 0 meu consentimento em qual quer fase da pesquisa sem
penalizagdo alguma e sem prejuizo aos cuidados da crianga.

Recife, de de200 .

Responsavel

Testemunhas:
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FORMULARIO DE PESQUISA
EFETIVIDADE DA VACINA DE COQUELUCHE

DADOS GERAIS Data: _/ _/
Registro enfermaria: Registro Ambulatorio:
Nome Paciente; Sexo M-1 F-2
Nome Responsavel:
End: Fone:
Data Nasc: [ Idade anos meses dias

Existe mais alguém com tosse na sua casa? 1-sm  2-ndo 9-ndo informado

Caso Indice ntimero: Contactante do Caso Indice:

SINAIS E SINTOMAS

O Senhor (a) sabe informar a quantos dias seguidos o senhor(a) / seu filho(a) vem apresentando essa tosse ?

O sr (8) sabe informar a quantos dias

Na semana anterior ao inicio dessa tosse mais forte o senhor(a) / seu filho(a) apresentou:

Coriza, nariz escorrendo 1-sim 2-ndo 9-ndo informado.

Lacrimejamento, olhos chorando 1-sm  2-ndo  9-nio informado

Inflamagio nos olhos, olhos remelando  1-sSim  2-ndo  9-ndo informado

Febre 1-sm 2-nio 9-n3o informado

Tosse 1-sm 2-ndo  9-ndo informado

O senhor(a) (seu filho/a) apresenta crise de tosse comprida sem parar para respirar entre as tossidas?
(entrevistador deve simular acesso de tosse paroxistica) 1-sim 2-ndo 9-nio informado.

O senhor(a) (seu filho/a) apresenta algum barulho, um guincho no final da crise de tosse ? (entrevistador
deve simular o guincho) 1-sm  2-ndo 9-ndo informado

O senhor(a) (seu filho/a) fica com os labios roxo durante a crise de tosse ? 1-sm  2-ndo 9-ndo informado

O senhor(a) (seu filho/a) apos a crise de tosse passa algum tempo sem conseguir respirar, ficando roxo e
desfalecido ? 1-sm  2-ndgo 9-ndo informado

O senhor(a) (seu filho/a) vomita apés acesso de tosse ? 1-sim 2-ndo 9-ndo informado

INFORMACOES SOBRE DOMICILIO

Quantas pessoas passam o dianasuacasa?  Quantas pessoas dormem em sua casa?

Quantos comodos tém na sua casa? Quantos comodos sdo usados como dormitorio?
IMUNIZACAO
1dose: /| 2Pdose: /| Fdose /| Adose: /| |

Doses de vacina anticoquel uche administradas:
Menos de trés doses 2-Trés doses 3-Mais de trés doses. 4-Ndo vacinado 5-Ultima dose ha mais de 11 anos e 6
meses 9- ndo informado

Cultura - Data coleta /| 1-Positiva 2-Negativa 3-Nio Informado

Confirmacio do caso 1- Caso confirmado por cultura 2- Caso confirmado por sorologia 3- Caso confirmado por
ligagéo epidemioldgica 4 - Caso confirmado em situagéo de surto intradomiciliar 9- ndo informado

Classificacdo do Caso :2- primario 3-co-primario 4- secundario 5- N3o caso de coqueluche 9- ndo informado




