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RESUMO

Introducdo: A poliomielite paralitica associada ao virus vacinal (vaccine-associated
paralytic poliomyelitis, VAPP), é o principal evento adverso relacionado ao uso da
vacina oral de virus atenuado (OPV/Sabin), descrita desde a sua introducao. A partir da
Certificacdo em 1994, os Unicos casos de polio causados por poliovirus, no Brasil e nas
Ameéricas, sdo de origem vacinal. Objetivos: Descrever a ocorréncia de poliomielite
associada ao virus vacinal no Brasil, e estimar o risco desse evento por dose
administrada (1989-2009). Metodologia: Foi realizado um estudo, descritivo,
retrospectivo do tipo série de caso, a partir de 11.892 notificacbes de paralisia flacida
aguda (PFA) registradas no Poliomyelitis Eradication Surveillance System (PESS),
destes 46 casos de VAPP e 120 compativeis foram objeto desse estudo com posterior
validag&o ou reclassificagado pelo Comité Nacional. Definigcdes de Caso: Considerou-se
caso de VAPP, individuo com PFA iniciada entre 4-40 ou 4-60 dias apds OPV para a
Categoria de VAPP Oficial e 4-85 dias em Contato, ambas com isolamento de virus
vacinal em amostra de fezes e sequela compativel com poliomielite apds 60 dias do
inicio da deficiéncia motora (DM); para a categoria de VAPP Elegivel considerou-se
apenas PFA de 4-40 dias, com ou sem isolamento viral e sequiela compativel com pélio
evidenciada em eletroneuromiografia (ENMG). Para a estimativa do risco, inicial e final,
considerou-se apenas o periodo (1999-2009), e foi calculado pela razdo entre 0 nimero
de casos e as respectivas doses de OPV aplicadas, segundo esquema, ano de
ocorréncia, UF e regido. Resultados: Em todo o periodo foram identificados 61 casos
de VAPP distribuidos nas trés categorias mencionadas, destes, 18 casos no segundo
periodo do estudo (1999-2009) em que foi avaliado o risco. Houve maior evidéncia de
inconsisténcia de registros e resultados no primeiro periodo (1989-1998) e maior
ocorréncia de casos em individuos vacinados, sexo masculino, faixa etaria menor de
um ano, e isolamento de virus tipo 2, dados condizentes com a literatura. A mediana e
intervalo em dias entre as variaveis recebimento de OPVxDM e DMxColeta de Fezes
foram superiores as descritas em outros estudos, mais evidente no primeiro periodo. Na
abordagem relacionada a estimativa de risco (1999-2009) a mediana de idade foi de 04
meses, variando de (01-36 meses), com maior tendéncia em criangcas mais novas nas
primeiras doses (100,0% em < 08 meses). A maioria dos casos ocorreu em vacinados
(11 oficiais, 06 elegiveis). O risco inicial e final observado para VAPP nesse periodo, foi
de 1:4,9 e 1:3,3 milhdes de primeiras doses e de 1:15,5 e 1:10,0 milhdes para o total de
doses. Concluséao: Os riscos de VAPP para 12 dose e doses totais encontrados, ainda
gque um pouco superior comparado aos do Uultimo estudo descrito no Brasil,
permanecem inferiores comparados com a literatura internacional. No entanto, analises
isoladas por ano e Unidade Federada encontraram maiores riscos. As discussdes
geradas a partir desse estudo corroboraram para apoiar o Programa Nacional de
Imunizacdes (PNI) a adotar na rotina de vacinacgéo infantil o uso da vacina inativada
(IPV) no Brasil a partir do segundo semestre deste ano de 2012, em esquema
sequencial. Recomendacdo: Garantir elevadas e homogéneas coberturas vacinais em
todos os municipios brasileiros; assegurar a qualidade da Vigilancia das PFA/Pdlio para
manutencao da Certificacdo de Pais livre de Polio e revisar definicdo de caso de VAPP.
Palavras-Chave: poliomielite paralitica associada a vacina oral, evento adverso;
poliomielite vacinal; paralisia flacida aguda.




ABSTRACTS

Introduction: The vaccine-associated paralytic poliomyelitis (VAPP) is the main
adverse event related to the use of attenuated virus oral vaccine (OPV/Sabin),
described since its introduction. From the Certification in 1994, the only cases of polio
caused by wild poliovirus in Brazil and in Americas are vaccine-associated. Objectives:
To describe the incidence of vaccine-associated polio in Brazil, and to estimate the risk
of this event by dose level (1989-2009). Methodology: This was a descriptive study,
retrospective case series type, from 11,892 notifications of acute flaccid paralysis (AFP)
registered on Poliomyelitis Eradication Surveillance System (PESS). These, 46 cases of
VAPP and 120 compatible cases were the object of this study with subsequent
validation or reclassification by the National Committee. Case Definitions: We
considered the case of VAPP as the individual presenting PFA initiated between 4-40 or
4-60 days after OPV for the category VAPP official and 4-85 days in Contact, both with
isolation of vaccine virus in stool sample and sequela compatible with poliomyelitis after
60 days of onset of paralysis (DM); for the category Eligible VAPP we considered only
PFA of 4-40 days, with or without viral isolation and compatible with polio sequel
evidenced in electromyography (EMG). To estimate the risk, initial and final, we
considered only the period (1999-2009), and was calculated by dividing the number of
cases by the respective applied doses of OPV, according to scheme, the year of
occurrence, State and region. Results: In the entire period were identified 61 cases of
VAPP distributed in the three mentioned categories. Of these, 18 cases in the second
period of study (1999-2009) in which the risk was evaluated. There was evidence of
inconsistency of results and records mainly in the first period (1989-1998) and more
cases in vaccinated individuals, male, aged less than a year, and isolating virus type 2,
in agreement with literature data. The median and the time elapsed between the
variables receiving OPVxDM and DMxColeta of Feces were higher than those described
in other studies, more evident in the first period. In the approach related to the risk
estimation (1999-2009), the median age was 04 months, ranging between (01-36
months), with a greater tendency for younger children in the first doses (100.0% in <08
months) . Most cases occurred in vaccinated (11 official, 06 eligible). The initial and final
observed risk for VAPP in this period was 1:4.9 and 1:3.3 million for first doses and
1:15.5 1:10.0 millions for the total doses. Conclusion: The risk of VAPP for 1st dose
total doses found, although somewhat higher compared to the last study described in
Brazil, remain lower when compared with the international literature. However, individual
evaluations per year and State found higher risks. The discussions generated from this
study corroborated to support the National Immunization Program (NIP) to adopt the
routine childhood vaccination using inactivated vaccine (IPV) in Brazil from the second
half of this year, 2012, in sequential scheme. Recommendation: Ensure high and
homogeneous vaccination coverage in all municipalities, and ensure the quality of
surveillance of AFP / Polio for maintaining polio-free country Certification and review the
VAPP case definition.

Keywords: oral vaccine-associated paralytic poliomyelitis; adverse event; polio vaccine;
acute flaccid paralysis.
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INTRODUCAO / REVISAO BIBLIOGRAFICA

1. INTRODUGCAO: A DOENCA POLIOMIELITE

A poliomielite é uma doenca infecto-contagiosa viral aguda, descrita pela
primeira vez em 1840, causada pelo Poliovirus pertencente ao género Enterovirus, da
familia Picornaviridae, composto de trés sorotipos (1, 2 e 3), que se manifesta de
diversas formas, incluindo desde infeccbes inaparentes, abortiva, meningite
linfomonocitaria e paralitica®?.

Cerca de apenas dois por cento das infeccbes evoluem para a forma
paralitica da doenca, caracterizada por paralisia flacida de inicio subito, em geral,
assimétrica e proximal, com sensibilidade conservada e arreflexia nos segmentos
atingidos. Acomete com maior frequéncia os membros inferiores, e quando ocorre
paralisia dos musculos da respiracdo, da degluticio ou de ambos pode ser fatal.
Durante a fase de convalescenca, ocorre melhora da paralisia, mas caso persista por

mais de 60 dias, a paralisia torna-se permanente’?2

1.1.Aspectos Clinicos, Laboratoriais e Terapéuticos da Poliomielite

Os Poliovirus apresentam um anico reservatorio natural/animal, o homem.
N&o foi encontrada descricdo oficial de que tenham sidos isolados em vetores e/ou
outros reservatorios na natureza. A transmissao do virus ocorre por contato direto
pessoa a pessoa, pelas vias fecal-oral (a principal), e oral-oral, esta por meio de

goticulas eliminadas ao falar, tossir ou espirrar*?,
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O periodo médio de incubacao da poliomielite é de 7 a 12 dias, variando
de 2 a 30 dias. O periodo de transmissibilidade pode iniciar antes do aparecimento das
manifestacdes clinicas'®. Uma vez estabelecida a infecgéo, os poliovirus penetram na
corrente sangiiinea e podem invadir o sistema nervoso central (SNC) pela barreira
hemato-encefélica, ou através das fibras nervosas penetrando nos neurbnios. A
replicacdo viral na medula espinhal provoca efeitos citopaticos e lesfes nas células
afetadas, consequentemente, morte celular. A destruicdo das células nervosas
compromete a producéo de estimulos motores responsaveis pela contracdo muscular,
acarretando a paralisia dos musculos, uma vez que essas células ndo se
regenerarem>*°.

Todas as pessoas ndo imunizadas séo suscetiveis a infeccdo e em casos
de morte do hospedeiro, os poliovirus podem ser identificados e recuperados nas
fezes, conteldo intestinal, ganglios linfaticos, tecido cerebral e medula espinhal. Como
apenas cerca de 1% dos individuos desenvolvem a forma paralitica da doenca, muitas
criangas “sadias” (portadoras assintomaticas) podem disseminar a infeccdo durante
periodos endémicos (poliovirus selvagem ou vacinal). Estudos relatam que ndo ha,
entre individuos imunocompetentes, o estado de portador por longo periodo
(geralmente algumas semana), independentemente da forma clinica desenvolvida.
Todavia, jA se observou eliminagéo fecal persistente de cepas vacinais, por longos
periodos de tempo (meses ou até anos), em individuos imunodeficientes,

principalmente com insuficiéncia de células B*°"#°.

A infeccdo pelo poliovirus selvagem pode apresentar-se sob diferentes formas

clinicas®?:
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Inaparente _ou assintomatica: nao apresenta manifestacdo clinica podendo ser

demonstrada apenas por exames laboratoriais especificos, ou seja, pelo isolamento do
virus. Ela ocorre entre 90% a 95% das infec¢des.

Abortiva: ocorre em cerca de 5% dos casos; caracteriza-se por sintomas inespecificos,
tais como febre, cefaléia, tosse e coriza, e, manifestacdes gastrointestinais, como
vomito, dor abdominal e diarréia. Como na forma inaparente, sé € possivel estabelecer
diagnéstico por meio do isolamento do virus.

Meningite asséptica: o inicio apresenta-se com as mesmas caracteristicas da forma

abortiva, com sintomatologia inespecifica. Posteriormente, surgem sinais de irritacdo
meningea (Kernig e Brudzinski positivos) e rigidez de nuca. Ocorre em cerca de 1% das
infeccdes por poliovirus.

Forma paralitica: podem ser_observados diversos quadros clinicos, a depender do

local de comprometimento do sistema nervoso central e, em alguns casos com quadros
de paralisia grave, podendo levar a morte. As formas paraliticas sdo pouco frequentes,
em torno de 1 a 1,6% dos casos. Apenas as formas paraliticas possuem caracteristicas
clinicas tipicas, que permitem sugerir o diagnéstico de poliomielite, quais sejam:
instalacdo subita da deficiéncia motora, acompanhada de febre, assimetria,
acometendo, sobretudo, a musculatura dos membros, com mais freqiéncia os
inferiores, flacidez muscular, com diminui¢cdo ou abolicdo de reflexos profundos na area
paralisada, sensibilidade conservada, e persisténcia de alguma paralisia residual
(seqtiela), apds 60 dias do inicio da doenca®?.0 diagnéstico diferencial da poliomielite
deve ser feito com polineurite pos-infecciosa e outras infec¢cdes que causam paralisia

flacida aguda. As principais doencas a serem consideradas no diagnostico diferencial
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sdo: Sindrome de Guillain-Barré (SGB), mielite transversa, meningite viral,
meningoencefalite e outras enteroviroses (Enterovirus 71 e Coxsackievirus,
especialmente do grupo A tipo 7). Para o adequado esclarecimento diagndstico, a
investigacdo epidemioldgica e analises de exames especificos e complementares sao
essenciais™?.

O diagndstico laboratorial especifico se da por meio do isolamento viral, a
partir de uma amostra de fezes do caso ou de seus contatos. Também pode ser
isolado sorotipo de poliovirus no liquor cefalorraquidiano ou secrecfes orofaringeas em
diversos sistemas de cultivo celular humano ou simeo'®. Existem laboratérios
especializados que utilizam técnicas como Reacdo de Cadeia de Polimerase (PCR),
qgue amplifica sequéncias nucleotidicas do genoma viral permitindo reconhecer se o
virus isolado pertence ao género Enterovirus, além de diferenciar as cepas de virus
selvagens, vacinais e contribuir para o diagnéstico diferencial da poliomielite de outras
infeccbes que também causam paralisia. Nao ha tratamento especifico para a doenca.

Recomenda-se tratamento de suporte, de acordo com o quadro clinico do paciente™>.

1.2.0s Poliovirus

O agente etiol6gico da poliomielite € o Poliovirus (Figura-1) pertencente
ao Género Enterovirus, da Familia Picornaviridae, composto de trés sorotipos (1, 2 e
3)"2. Sao pequenos, com aproximadamente 27 nanémetros, aparentemente esféricos,
com forma de icosahedro e contendo uma fita de RNA circundada por uma capsula

protéica »#*°.
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Figura-01: Poliovirus (Fotomicrografia)

Fonte: WHO (2003)

Os tipos de poliovirus sdo definidos por provas de neutralizacdo, com
anti-soros especificos. Os trés sorotipos formam um grupo genético Unico de
enterovirus humanos que se caracterizam por iniciar a infeccdo unindo-se a um
receptor celular especifico (CD 155). Outros enterovirus podem também estar
associados a casos de paralisias flacidas agudas (PFA), porém nao séo poliovirus e
n&o se unem ao receptor (CD 155)*°.

Os poliovirus selvagens conseguem circular indefinidamente em
populac6es humanas suscetiveis. Estudos moleculares demonstraram que algumas
linhagens das sequéncias dos genotipos dos poliovirus selvagens se mantém
constantes ao longo das cadeias de transmisséo, havendo outras seqiéncias sem
codificacéo que podem modificar-se ao longo do tempo™”’.

Durante o processo de replicacéo e circulacdo em populacbes humanas,
estas sequéncias podem variar. A existéncia de uma sequéncia “constante” e de outra

variavel permite a identificagdo genotipica das linhagens de virus relacionados a sua
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distribuicdo territorial. Sendo assim, a “epidemiologia molecular’, proporciona a
capacidade de identificar geograficamente a regido de origem de uma determinada
cepa de poliovirus, caso tenha ocorrido importacdes para areas onde o0 mesmo ja havia
sido eliminado*’

Os poliovirus geralmente sdo resistentes a inativacdo pelos
descontaminantes comumente utilizados em laboratérios, como o alcool e o cresol,
mas sado facilmente inativados pelo calor, radiacdo ultravioleta, hipoclorito e formol.
Todavia, essa inativacdo pode ser mais lenta em presenca de matéria organica. Ja na
natureza, a sua inativacdo depende do meio ambiente imediato ao qual o poliovirus
esteja exposto ao ser eliminado pelo ser humano. A infectividade pode persistir no
solo, em torno de 90% por volta de vinte (20) dias no periodo de inverno, e por volta de
15 dias no verado. No entanto, pode ocorrer esse mesmo decréscimo (90%), em aguas
de esgotos a cada 256 dias, a temperatura ambiente. O mesmo pode ocorrer na agua
doce a cada 5,5 dias e na agua salgada a cada 2,5 dias. Em condi¢des estaveis de
laboratoério, os poliovirus, de amostras clinicas ou ambientais, podem sobreviver a
temperatura de congelacao (-20° a -70°C) por muitos anos e em refrigeracdo durante
meses. Entretanto, a destruicdo dos virus pode ocorrer rapidamente pela exposicéo a

temperaturas superiores a (50°C), por autoclavagem ou incineracao®*°.

1.2.1. Definigcbes de Poliovirus, Segundo a Organizacdo Mundial de Saude - OMS

Poliovirus: Sao enterovirus que existem em forma de trés sorotipos bem definidos, que

infectam as células através de um receptor especifico (PVR: CD 155).
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Poliovirus Selvagens: Séo fracdes isoladas sobre o solo ou meio ambiente, ou cepas

de referéncia derivadas de poliovirus, que se sabe ou se estima, que tenham circulado
de modo persistente na comunidade.

Poliovirus Vacinais: Sao virus atenuados identificados com os padrbes aprovados para

uso em vacinas pelas autoridades de saude (OMS).

Poliovirus Derivados da Vacina (VDPV): Sdo variantes de poliovirus resultantes de

mutacdes dos poliovirus vacinais padrdo®®.

1.3. Diagnéstico da Poliomielite

1.3.1. Exames Especificos: Técnicas Laboratoriais Utilizadas

a) Isolamento Viral para Identificacdo de Enterovirus

O isolamento do virus é realizado a partir de uma amostra de fezes do
caso suspeito ou de seus contatos. Destaca-se que o isolamento de poliovirus
selvagem nessas amostras permite a confirmacdo diagnostica. A identificacdo do
agente viral isolado pode ser realizada por meio de testes de soroneutralizacdo com o
uso de soros imunes especificos ou da técnica de Reacdo em Cadeia de Polimerase
(PCR). A técnica de PCR amplifica as sequéncias nucleotidicas especificas presentes
no genoma viral e permitem reconhecer se o virus isolado é pertencente ao Género
Enterovirus, além de propiciar identificacdo do sorotipo de poliovirus isolado bem como
a sua origem, se vacinal ou selvagem?.

b) Seqguenciamento Nucleotidico
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O sequenciamento nucleotidico identifica o0 genoma do poliovirus isolado,
compara sua sequéncia de nucleotideos a sequéncia do virus Sabin padrao
correspondente, e avalia o nimero de mutacdes ocorridas no gene que codifica a
proteina VP1 (regido do genoma do virus que prové a base para a diferenciacdo de
poliovirus selvagens isolados em gendtipos). Todos os poliovirus circulantes acumulam
mutacBes. O virus é considerado como virus com fenoétipo vacinal se o niumero de
mutacBes em VPL1 for inferior a 1%. Quando o nivel de divergéncia dessas mutacdes
for maior que 1%, o virus € considerado um Poliovirus Derivado Vacinal (VDPV) e, se
for superior a 15% trata-se de um poliovirus selvagem.

Os virus derivados readquirem as caracteristicas biolégicas dos poliovirus
selvagens, tais como neuroviruléncia e capacidade de circulacdo por tempo prolongado
na comunidade. Para a vigilancia epidemioldgica, estes virus devem ser considerados
como selvagens e deverdo ser tomadas imediatamente as medidas de controle
pertinentes para evitar ocorréncia de novos casos e surtos™.

Os poliovirus, selvagem e vacinal, também podem ser isolados a partir de
amostras de agua de esgoto, e para tal, sdo utilizadas as mesmas técnicas
anteriormente descritas’.

Os laboratérios de referéncia (Regional e Nacional) para o diagnostico
laboratorial dos poliovirus e demais enterovirus de interesse em saude publica no
Brasil sdo: o Instituto Evandro Chagas - IEC/PA/MS e o Laboratério de Enterovirus da

Fundacao Oswaldo Cruz — FIOCRUZ/RJ.
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1.3.2. Exames Complementares - Inespecificos

O _exame do liquor permite o diagndstico diferencial com a Sindrome de

Guillain-Barré (SGB) e com as meningites que evoluem com deficiéncia motora. Na
poliomielite, observa-se um discreto aumento do numero de células, podendo haver um
discreto aumento de proteinas. Na SGB observa-se uma dissociacao proteico-citoldgica
(aumento acentuado de proteinas dissociado da elevacdo da celularidade) e nas
meningites observa-se um aumento do numero de células, com altera¢des bioquimicas.

Na eletroneuromiografia os achados e o padrdo eletromiografico da

poliomielite sdo comuns a um determinado grupo de doencas que afetam o segundo
neurénio motor. Este exame pode contribuir para descartar a hipotese diagnostica de
poliomielite, quando seus achados séo analisados conjuntamente com os resultados do
isolamento viral e da evolucéo clinica.

O exame anatomopatolégico do sistema nervoso nao permite o diagnéstico de certeza,

pois ndo ha alteracbes patognoménicas. Entretanto, dada a predilecdo do parasitismo
do poliovirus pelas células motoras do corno anterior da medula e de alguns ndcleos
motores dos nervos cranianos, as alteracdes histoldégicas podem ser extremamente
sugestivas e possibilitam fechar o diagnéstico diante de um quadro clinico suspeito. As
alteracdes consistem em atividade inflamatéria, perivasculite linfocitaria, nédulos ou
atividade microglial difusa e figuras de neuronofagia (neurénios sendo fagocitados por
células da microglia). Essas alteragbes sdo comuns a quaisquer encefalomielites virais,
sendo que em casos da poliomielite predominam nitidamente no corno anterior da

medula e no tronco cerebral®.
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1.4.Prevencéao da Poliomielite
1.4.1. Consideracfes Gerais

A vacinacao é a principal medida de prevencao e controle da poliomielite,
tanto para os paises que atualmente ainda buscam erradicar a doenca, quanto para
agueles que ja eliminaram de seus territérios a circulacdo autoctone do poliovirus
selvagem. As vacinas disponiveis para uso no Brasil e no mundo sdo: Sabin (OPV —
vacina oral poliomielite, com virus atenuado) e Salk (IPV - vacina inativada poliomielite,
injetavel, com virus inativado); ambas produzem imunidade contra os trés sorotipos do
Poliovirus e tém eficacia comparaveis***.

No Brasil, a vacina Sabin é utilizada em imunizacbes de rotina e em
campanhas. No entanto, uma das desvantagens da OPV devido a sua origem de
cepas atenuadas (cepa Sabin) do virus pdlio, € a reversdao para neuroviruléncia
podendo causar paralisia flacida aguda, pois trata-se de um virus vivo atenuado. A
poliomielite associada ao virus vacinal (vaccine-associated paralytic poliomyelitis -
VAPP), ou poliomielite pds-vacinal, € o principal evento adverso relacionado com a
utilizacdo da vacina oral de virus atenuado (OPV/Sabin), descrita desde a sua
introducdo’?. Caracterizada pelo desenvolvimento, apds a vacinacdo, de paralisia
flacida aguda (PFA) semelhante a que ocorre com o virus selvagem, podendo também
causar sequelas motoras definitivas™®.

O mecanismo de transformacédo da cepa vacinal para a forma patogénica
denomina-se reversao, ou seja, o virus atenuado sofre mutacdes se transformando em
uma forma capaz de provocar a doenca, por isso, é chamado de virus reverso™*. Algum

grau de reversao pode ocorrer na maioria dos individuos receptores de vacina, porém
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s6 uma pequena parcela € capaz de desenvolver paralisia por esses virus reversos.
Essa reversdo a neuroviruléncia foi observada em criangcas vacinadas com a vacina
oral, principalmente apés a utilizacdo da primeira e da segunda dose®.

Outra desvantagem é que nao deve ser utilizada em pessoas com
imunodeficiéncia (inclusive portadores assintomaticos de HIV) e nem em contactantes
desses individuos. Os individuos com imunodeficiéncia, além do risco maior de VAPP,
podem eliminar o virus pelas fezes por periodos prolongados (meses, anos), 0 que
facilita a ocorréncia de mutacao ("reversao") e constitui um risco para pessoas nao
vacinadas”®.

A poliomielite associada a vacina oral é definida como a forma paralitica
da poliomielite anterior aguda relacionada com a cepa vacinal. Estas linhagens se
comportam de forma semelhante ao virus selvagem™®. Epidemiologicamente ha dois
tipos de poliomielite associada a vacina: casos em que o paciente foi vacinado e o0s
casos em que o0 paciente teve contato com individuos vacinados, descritos

posteriormente nas definicbes de caso adotadas neste estudo.

1.4.2. A Vacina Oral para Poliomielite (OPV — Sabin)

Desenvolvida por Albert Sabin a vacina oral de virus atenuado, do tipo
monovalente (uma vacina para cada sorotipo de poliovirus), foi licenciada para uso nos
Estados Unidos da América (EUA) em 1961. Posteriormente em 1962, como trivalente,
contendo os trés poliovirus (P1, P2 e P3), passando a ser utilizada em larga escala a
partir de 1963'2%>1%7 A OPV é mais indicada para imunizacdo rapida de grandes

contingentes populacionais com objetivo de bloquear a transmissao do virus selvagem.
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O grande éxito alcancado com as campanhas macigas realizadas em “Dias Nacionais
de Vacinagao” se deve, sobretudo, as facilidades de acdo e de administracdo da
vacina oral*?*8,

No Brasil, o uso da OPV ocorre mediante duas estratégias:

A Vacinacdo de Rotina, que compreende as atividades realizadas de
forma continua, nos servicos permanentes de saude, visando assegurar 0 mais
precocemente possivel, a imunizacdo adequada das criancas e, consequentemente,
evitar a formacéo de bolsbes populacionais suscetiveis a doenca. O esquema vacinal
preconizado pelo Ministério da Saude constitui na administracao de trés doses de OPV,
com intervalo de 60 dias ( aos dois, quatro e seis meses de vida), com a administracao
de uma dose de refor¢co aos 15 meses. Define-se como crianca (menores de 5 anos)
adequadamente vacinada, aquela que recebeu trés ou mais doses de vacina oral
poliomielite, com um intervalo minimo de 30 dias entre cada dose™.

A OPV confere imunidade individual contra os trés tipos de virus, como
também impede a multiplicacdo e eliminacao do poliovirus selvagem no meio ambiente.
Esta caracteristica se deve ao estimulo a producédo de IgA secretoria, que permite a
competicdo dos virus vacinais com o poliovirus selvagem nos sitios de acoplamento da
mesma na luz intestinal™?,

Cada dose da OPV de 0,1 ml (duas gotas) contém principios ativos nas
seguintes concentracdes de particulas antigénicas:

* Poliovirus atenuados tipo 1: 1 milhdo DICT50*

* Poliovirus atenuados tipo 2: 100 mil DICT50

« Poliovirus atenuados tipo 3: 600 mil DICT50™*.
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(*) DCIT: dose infectante em cultura de tecido.

Outras substancias estdo presentes na vacina, como o0 cloreto de
magnesio, a sacarose, a heomicina, a estreptomicina ou a eritromicina (estabilizantes) e
o vermelho de amarante ou roxo de fenol (corante indicador de PH). A vacina deve ser
conservada numa temperatura entre +2°C e + 8°C. Cada dose, em geral, corresponde a
duas gotas, podendo variar conforme especificacdes do laboratorio produtor. A eficacia
é em torno de 90 a 95%, apds a aplicacdo da 32 dose™*°.

A outra estratégia adotada desde a década de 1980 sdo as Campanhas
Nacionais de vacinacdo contra Poliomielite, constituindo-se em ag¢do complementar
para a vacinacdo de rotina. E importante salientar que a vacina oral poliomielite,
aplicada em campanhas, produz extensa disseminacdo do virus vacinal, capaz de
competir com a circulacdo do virus selvagem, interrompendo abruptamente a cadeia de

transmissdo da doenca®*®

(REF). Por ser de administracdo oral, apresenta facilidade
operacional de aplicacdo e pelas caracteristicas ja descritas, aliadas as condicbes de
saneamento basico, proporciona uma maior disseminacdo das particulas dos virus
vacinais, que podem, direta ou indiretamente, imunizar um maior niumero de criancas
nas campanhas e bloqueios. Tanto para as atividades de rotina quanto de campanha,
devem alcancar coberturas vacinais elevadas, iguais ou superiores a (95%) e
homogéneas, em todos os municipios brasileiros, até que a erradicacdo global da
poliomielite seja alcancada’.

Os baixos indices de coberturas vacinais e/ou sua heterogeneidade numa

certa regido geografica favorecem a reintroducédo do poliovirus, de duas maneiras:

» Através da importacdo do poliovirus, por intermédio de um individuo infectado gue
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chegue ao pais: o Poliovirus é altamente infeccioso e pelo menos 95% das

infeccbes pela cepa selvagem sao assintomaticas, mas podem proporcionar a
eliminacdo de grande quantidade do agente infeccioso por meio das fezes e das
secrecdes respiratorias.

» Através de mutacdes genéticas: a dispersao persistente de poliovirus derivado da

vacina oral por imunodeficientes com insuficiéncia de linfécitos B pode conduzir a
uma continua circulacdo deste agente entre individuos inadequadamente
vacinados numa comunidade e, consequentemente, a sua alteracdo genética,
pode adquirir neuroviruléncia e transmissibilidade, semelhante a do poliovirus
selvagem™*?°21  Opservacdes demonstram que uma margem de diferenciacdo
genética de 1 a 15% é caracteristica das cepas responsaveis por surtos de
poliovirus derivados vacinais compativeis com uma transmissdo extensa e

capacidade de causar doenca paralitica em uma comunidade®®*?,

1.4.3. A Vacina de Poliovirus Inativado (IPV - Salk)

Outro tipo de vacina utilizada para a prevencdo da poliomielite é a vacina
de virus inativado poliomielite (IPV ou Salk). A IPV foi introduzida nos EUA em 1955,
apos realizacao de ensaios de campo nos quais foram identificadas elevadas taxas de
soroconversao apos recebimento de trés doses (em torno de 100,0%), e entre 1955 e
1961, com a utilizacdo da IPV, foi verificada uma importante queda no numero anual de
casos de poliomielite?.

No entanto, esta vacina enfrentou grande barreira no inicio da sua

implantacdo, em consequéncia de um episodio grave, que ficou mundialmente
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conhecido como incidente Cutter. Esse evento ocorreu em 1955, devido a falhas no
processo de producdo de um dos lotes da IPV, que acabou sendo administrada
inadvertidamente na populacdo, acarretando em notificacdo pelos servicos de salude de
298 casos de paralisia e doze (12) 6bitos?.

No Brasil, a IPV encontrava-se disponibilizada, exclusivamente, nos
Centros de Referéncia para Imunobioldgicos Especiais (CRIE), conforme o Manual do
CRIE, 2006, do Ministério da Saude, nas seguintes situacdes especiais:

1. Criancas imunodeprimidas (com deficiéncia imunoldgica congénita ou
adquirida) ndo vacinadas ou gque receberam esquema incompleto de vacinacéo
contra poliomielite;

2. Criancas que estejam em contato domiciliar ou hospitalar com pessoa
imunodeprimida;

3. Pessoas submetidas a transplante de 6rgaos sélidos ou de medula 6ssea;

4. Recém-nascidos que permanecam internados em unidades neonatais por
ocasido da idade de inicio da vacinacao;

5. Criancas com histéria de paralisia flacida associada a vacina, apds dose
anterior da OPV*%,

Os esquemas adotados para vacinacao com IPV nos CRIE séo:

Esquema basico: trés doses com intervalo de 60 dias (intervalo minimo de 30 dias) a

partir dos dois meses de idade.
Reforgos: O primeiro, seis meses a um ano depois da terceira dose e 0 segundo, trés a
cinco anos depois do primeiro reforgo.

A IPV pode ser aplicada simultaneamente com as outras vacinas
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utilizadas pelo PNI/MS*?*,

A vacina inativada estimula a presenca de anticorpos protetores

circulantes, mas a protecéo intestinal € transitoria e de baixo nivel. Desse modo, apesar

de sua eficacia na protecéo individual contra a doenca, € incompleta contra a infeccao

pelo poliovirus selvagem, que mantém a capacidade de multiplicar-se nas células

intestinais e de ser eliminado pelas fezes de pessoas vacinadas com a IPV. O seu

emprego é eficaz em paises com bons niveis de saneamento e altas e homogéneas

coberturas vacinais®?*.

A seguir, um resumo das principais caracteristicas das vacinas poliomielite

atenuada (OPV) e Inativada (IPV), descritas anteriormente, no tocante as vantagens e

desvatagens™.

OPV IPV
Facilidade de uso Sim Nao
Via Oral Intramuscular

Imunogenicidade

Excrecéo fecal dos virus
vacinais

Custo

Imunidade de mucosas
Termoestabilidade
Estabilidade genética
Risco de paralisia

Maior resposta para P2
Necessidade de varias doses
para soroconversao aos trés
poliovirus

Sim

Baixo

Alta, apds duas doses
Baixa

Baixa

Sim

Soroconversao superior a 95%
para P1, P2, P3 ap0s duas
doses

Nao

Alto
Média, apo6s duas doses
Alta
NA*
Nao

*NA=n4o se aplica (vacina de virus mortos)™.

28



2. CENARIO EPIDEMIOLOGICO DA POLIOMIELITE: MUNDO E BRASIL

2.1.Poliomielite no Mundo

Em 1985 o Brasil e demais paises da Regido das Ameéricas, foram
conclamados pela Organizacdo Pan-americana da Saude (OPAS), a assumirem o
compromisso de erradicar a transmissdo autoctone do poliovirus selvagem de seus
territrios até 199082,

Para melhor entendimento é necessario esclarecer as definicbes de dos
termos Erradicacdo, Eliminacdo e Controle, do ponto de vista da salude publica. A
erradicacdo de uma doenca implica na inexisténcia do seu agente causal ou do seu
vetor numa populacdo, ndo sendo mais necessaria qualquer acdo ou medida
preventiva. A eliminacdo implica na cessa¢do da transmissdo da infeccdo, fazendo
com que a mesma deixe de ocorrer numa populacédo, no entanto, sendo necessaria a
manutencdo de medidas preventivas. O controle constitui-se no decréscimo da
ocorréncia da infeccdo, com taxas de incidéncia dentro de limites estabelecidos pelo
sistema de vigilancia epidemioldgica, usando parametros populacionais, porém exigindo
continuas acdes de manutencéo e monitoramento%°.

No Brasil € comum a utilizacdo equivocada da terminologia erradicacao,
principalmente, em falas de politicos representantes do pais, como por exemplo, sera
erradicada a miséria e o analfabetismo do Brasil. Sera erradicado o mosquito causador
da dengue etc. E mais comodo afirmar que a poliomielite esta erradicada no Brasil,

esquecendo-se que isto sO sera possivel quando a doenca for de fato erradicada no

mundo, para de certa forma justificar a passividade da atencédo dada e dos recursos
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disponibilizados para execucao das atividades dessa vigilancia para minimizar o risco
de reintroducéo do poliovirus selvagem no Brasil.

Em 1988, quando o poliovirus selvagem ainda era endémico em mais de
125 paises, criou-se a Resolucdo (WHA41.28) definida na 412 Assembléia Mundial de
Saude (OMS), com o objetivo de erradicar a Poliomielite até o ano 2000, (Iniciativa
Global de Erradicacao da Poliomielite- GPEI). Tal recomendacédo da OMS foi embasada
pelos grandes progressos na interrupcdo da transmissdo do poliovirus selvagem no
mundo. Posteriormente, o nimero de paises com poliomielite endémica diminuiu de
125 em 1988 para seis em 2003, segundo a classificacdo da OMS, trés regifes
receberam a certificacdo (Américas, Pacifico Ocidental e Europa), enquanto isso, 0
processo de erradicacdo encontra-se em andamento na Africa, Leste do Mediterraneo e
Sudeste Asiatico?>?"%,

Apoés a Resolucdo de 1988, a OMS estabeleceu também a Rede Global
de Laboratério da Poliomielite, componente do sistema de Vigilancia Internacional para
deteccdo da pdlio através da notificacdo de casos de PFA. Ferramenta importantissima
para fornecer evidéncia virolégica critica de onde o virus esta circulando, e para guiar a
conducado das acbes de vigilancia e controle da poliomielite rumo a erradicacao global
da doenca®®.

Os dultimos casos de poliomielite selvagem registrados na Regido das
Ameéricas ocorreram no Peru em 1991. No Brasil, os ultimos casos foram registrados
em 1989. O fruto de um trabalho derivado do esfor¢co conjunto de autoridades e
profissionais de saude publica e como resultado das a¢fes de vigilancia implantadas,

possibilitou em 1994, a Organizacdo Pan Americana de Saude a Certificar a
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Erradicacdo da Transmissdo Autéctone do Poliovirus Selvagem nas Américas, apés

trés anos sem circulacdo do virus neste Continente?®. Desde entdo, todos os paises
dessa Regido, assumiram o compromisso de manter altas e homogéneas coberturas
vacinais, bem como uma vigilancia epidemioldgica ativa e sensivel para identificar
imediatamente a reintroducdo do poliovirus selvagem em cada territério nacional e
adotar medidas de controle capazes de impedir a sua disseminacao.

A Iniciativa Global para a Erradicacdo da Poliomielite (GPEI),
coordenada pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS), Rotary Internacional, Centro
de Controle e Prevencdo de Doencas (CDC/USA) e a UNICEF (Fundo das Nacbes
Unidas para a Infancia), teve e continua desempenhando papel importantissimo para os
éxitos logrados no controle da pdlio até os dias atuais. A principal estratégia utilizada foi
a vacinacdo em massa, com o0 uso da Vacina Oral Poliomielite (OPV), desenvolvida
pelo Dr. Albert Sabin na década de 60. A vacina é trivalente de facil administracéo,
baixo custo e possui maior imunidade de mucosas, em comparacédo com a IPV'. A
OPV, por ser uma vacina de facil administracdo, possibilita seu uso disseminado,
fazendo seus vacinados protegidos da infeccdo pelo poliovirus selvagem e
efetivamente bloqueando a sua transmissdo, quando utilizada nas campanhas de
imunizacdo em massa. Outro ponto € a protecao induzida contra a pélio através de uma
imunidade humoral. A eliminagc&o dos virus nas fezes das pessoas vacinadas pela OPV
podem se espalhar, imunizando, desta forma, comunicantes n&o vacinados'**2.

Logo, a eliminagéo da doenca em diversas regides do mundo demonstrada
pelo sucesso da utilizacdo dessa vacina, juntamente com a meta estabelecida pela

OMS em busca da erradicacdo global, levou a uma significante reducao (99,5%) do
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namero de casos mundiais de poliomielite paralitica no mundo. Passou de 350.000
casos estimados/ano em 1988, distribuidos em mais de 125 paises endémicos, para
1352 casos em 2010, sendo que apenas 17,2% (232) destes, restritos nos quatro
paises, considerados endémicos em 2010: Afeganistdo, india, Paquistdo e Nigéria,

(Figura-02)*.

Magnitude da Poliomielite

Poliomielite, 1988-2010

1988
> 350 000 casos
> 125 paises

2010
1352 casos, destes, 4 paises,
endémicos com (232 - 17,2%)

Brasil (1968-1989)
= 30.000 casos

B Paises com casos de pélio &
I Paises sem casos de pélio
e
WHO. www.policeradication.org
Ministry of Health - Brazil

Figura-02: Situagcdo Global da Poliomielite, Paises com Circulagcédo de Poliovirus
Selvagem, 1988-2010.

Fonte: (WH), em http://www.polioeradication.org/, acessado em 02.04.12.
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O cenario epidemioldgico atual da poliomielite evidencia ocorréncia de
surtos em varios paises, todavia a tendéncia € o alcance da erradicacdo global da
doenca. Segundo dados da Organizacdo Mundial de Saude (OMS), verificou-se uma
reducdo importante no niumero de casos de poliovirus selvagem ocorridos no mundo em
2011, de 52,0% (702/1352), quando comparado ao ano de 2010. A india, neste ano de
2012, saiu da lista dos paises considerados endémicos, por ndo apresentar ha um ano
a circulacdo autéctone de poliovirus selvagem (Quadro-01 e Figura-03)*°332 No
periodo de 2011 a 2012, 16 paises registraram casos de poliomielite, sendo que trés
desses ainda séo considerados endémicos: Afeganistdo, Nigéria e Paquistdo. Em dois
restabeleceu-se a transmissao (transmissdo sustentada ha mais de um ano): Chade e
Republica Democratica do Congo, e varios outros registraram surtos de poliovirus
selvagem devido a importacédo de casos: Chade, Mali, Gabdo, Angola, Costa do Marfim,
Congo, Niger, Guiné, Quénia, China etc., conforme mostra (Quadro-01). Em 2011
foram registrados 650 casos de poliomielite no mundo, sendo 341 (52,5%) nos paises

endémicos e 309 (47,5%) nos paises ndo endémicos (Figura-03)°>%-%,
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Paises
Paquistao
Nigéria

Afeganistéo

india

Chade

RD do Congo
/Angola

Niger

CAR

China

Guiné

Quénia

Cote d'lvoire
Mali

Congo
Gabéo

Total

Paises

Endémicos
Surtos, Nao
Endémicos

N°. Casos em 2012*

WPV1 WPV3 WI1W3 Total

13 01 01 15
11 06 17
05 05
03 03

32 07 01 40

29 07 01 37

03 00 00 03

WPV1 WPV3 WIW3 Total

26
03
01
01
18
28
02

1
1
81

31

50

N°. Casos em 2011

02
02

01

05 00
02 00
03 00

26
05
01
01
20
28
02
01

86

33

53

Total
em
2011

198
62
80
01
132
93
05
05
04
21
03
01
36
07
01
01
650
341

309

Data caso
mais
recente
11-Mar-12
07-Mar-12
15-Fev-12
13-Jan-11
21-Fev-12
20-Dez-11
07-Jul-11
12-Dez-11
08-dez-11
09-Out-11
03-ago-11
30-jul-11
24-Jul-11
23-Jun-11
22-Jan-11

15-Jan-11

Quadro-01: Casos de Poliomielite Selvagem no Mundo (Paises Endémicos e Nao

Endémicos)

Fonte: http://www.polioeradication.org/ *dados até 27 de marco de 2012, acessado em 02.04.12,
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« Virus Tipo-3
Paises endémicos
Paises com casos nos Gltimos 6 meses
Importagcao—-2010-2011 Transmissdo Restabelecida/2011
Congo, Kazakhstan ,Liberia ,Mali Angola
Mauritania, Nepal ,Niger ,Senegal Chad
Sierra Leone, Tajikistan ,Turkmenistan RDCongo
Uganda, Federacdo Russa, China Dados da OMS, marco /2012

Figura-03: Paises com importac6es de Poliovirus Selvagem, endémicos e nao

endémicos, periodo de setembro/2011 a margo/2012*.
Fonte: http://www.polioeradication.org/ *dados até 27 de marco de 2012, acessado em 02.04.12

Outro fator que também compromete a erradicacdo global no momento
atual, e merece atencao especial, € um fendmeno ja observado em outras ocasifes em
paises com coberturas vacinais insuficientes e/ou heterogéneas: a emergéncia de
cepas de virus derivados da vacina, que passam a readquirir neuroviruléncia e
patogenicidade, provocando surtos de poliomielite em paises que ja tinham a doenca
sob controle parcial ou total. O fator chave para o controle do poliovirus derivado da
vacina (VDPV) é o mesmo necessario para controlar a circulacdo de poliovirus
selvagem: alcancar e manter altas e homogéneas coberturas vacinais (Quadro-02)"

20,21,30,31,32

O primeiro surto causado por um virus derivado vacinal (VDPV) foi
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detectado na llha de Hispaniola (que pertence ao Haiti e a Republica Dominicana) em

2000/01 e teve grande importancia no processo de erradicacéo da Poliomielite, quando

foram registrados 21 casos (50% na faixa etaria de 1- 4 anos). Outros surtos de menor

magnitude, ocorridos no periodo 1988/2002, foram registrados no Egito, em Guizhou na

China, nas Filipinas e em Madagascar. De 2004 a 2012 ocorreram casos isolados, bem

como outros surtos

importantes envolvendo varios paises (Nigéria, RepuUblica

Democréatica do Congo, Miamar, Mandagascar, Afeganistdo, Niger, Etiépia, Somalia,

Camboja e Indonésia etc.) totalizando 548 casos

1,20,21,30,31,32

Pais Polivirus Derivado Vacinal Circulante - cVDPV - Tipo 1*

2000] 2001] 2002] 2003] 2004] 2005] 2006] 2007] 2008] 2009] 2010 2011 2012
Mozambique 2
Myanmar 1 4
Indonesia 46
China 2
Philippines 3
DOR/Haiti 12 9

Polivirus Derivado Vacinal Circulante - cVDPV - Tipo 2*

Pais 2000] 2001] 2002] 2003] 2004] 2005] 2006] 2007] 2008] 2009] 2010 2011 2012
Nigeria 3 22 71 66 154 27 34
Niger 2 2 1 1
DRCongo 13 5 18 10 4
Yemen 9
Somalia 1 6 1 7
Afghanistan 9 1
Chad 1
India 15 2
Ethiopia 3 1
Madagascar 1 4 3
Pais Polivirus Derivado Vacinal Circulante - cVDPV - Tipo 3*

2000] 2001] 2002] 2003] 2004] 2005] 2006] 2007[ 2008] 2009] 2010 2011 2012
Ethiopia 1 6
Cambodia 1 1

Quadro-02: Paises com Circulac&o de Poliovirus Derivado Vacinal, cVDPV, 2000 a

2012*.
Fonte: http://www.polioeradication.org/ *dados até 27 de marco de 2012, acessado em 02.04.12
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2.2.Poliomielite no Brasil

Entre as atividades de controle das doencas imunopreveniveis no Brasil
nos anos 80, a que obteve melhor resultado foi a de combate a poliomielite com a
introducdo das campanhas anuais de imunizacdo em massa que permitiu uma
ampliacdo significativa da proporcao de individuos imunes, especialmente entre as
criancas menores de um ano. Os elevados niveis de cobertura vacinal obtidos nas
campanhas nacionais a partir de 1988, e o aumento do poder imunogénico da vacina
utilizada no pais, pela substituicho do componente P3 até entdo utilizado, foram dois
fatores decisivos para se conseguir alcancar em 1994, a certificacdo de area livre de
circulacdo autéctone de Poliovirus selvagem no Brasil, juntamente com os demais
paises das Américas™3.

O Brasil serviu de exemplo para outros paises ao adotar, a partir de 1980,
a estratégia anual de campanhas nacionais em duas etapas para criancas menores
de cinco anos de idade, com intervalo de dois meses entre as doses,
independentemente do estado vacinal anterior. Esta estratégia apresentou
excelentes resultados ao longo dos anos, alcan¢cando ja no primeiro ano de campanha
cerca de 18 milhBes de criancas nas duas etapas, num esforco de mobilizacdo que
se mantém até os dias atuais™®.

As acbes do Programa Nacional de Imunizacbes com a vacina oral
poliomielite (OPV) e da vigilancia epidemioldgica das paralisias flacidas agudas
(VE_PFA), atualmente e na fase pos certificacdo, estdo voltadas para a prevencao da

reintroducéo do poliovirus selvagem no pais, considerando que ainda ha esse risco
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dada a possibilidade de importacdo de casos provenientes de paises endémicos ou

dos paises que restabeleceram a transmissao.

3. CONTROLE DA POLIOMIELITE NO BRASIL

3.1.Consideracdes Gerais

Conforme histoérico apresentado na (Figura-5) a seguir, a década de 1930
marcou o pais pela ocorréncia dos primeiros surtos de poliomielite registrados no
Brasil, distribuidos, principalmente, nas Regides Sul e Sudeste. Em 1953, foi registrada
a maior epidemia no Estado do Rio de Janeiro com 746 casos notificados, com
incidéncia de 21,5 casos por 100.000 habitantes®. A partir de 1960 com descoberta
da Vacina Oral Poliomielite (OPV), inicia-se a vacinacdo no pais de forma ainda
bastante incipiente. Com intuito de melhor organizar as acfes de imunizacdo no pais,
em 1971, o Ministério da Saude instituiu o Plano Nacional de Controle da Poliomielite
(PNCP) estabelecendo a realizagdo de campanhas estaduais para a maioria das
Unidades Federadas (UF)**. Em 1973, com a criacdo do Programa Nacional de
Imunizacdes (PNI), o PNCP passa a ser incorporado ao PNI, que estabelece a
estratégia de vacinacao de rotina. Posteriormente em 1980, instituiu-se o inicio das
campanhas nacionais de vacinacéo contra a poliomielite, com preconizacdo de metas
de coberturas vacinais, igual ou superior a 95%, realizada duas vezes no ano, nos
meses de junho e agosto em todo o territério nacional, que vigora até os dias atuais.
Em 1986, com a epidemia que ocorreu na regiao nordeste do Brasil decorrente de

falha de um dos componentes da vacina (OPV), foi necessaria a introducdo de um
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terceiro dia nacional de vacinacdo contra poliomielite nos Estados dessa Regido
(Figura-6)'®. Essa estratégia, juntamente com as atividades de vigilancia
epidemioldgica, culminaram na eliminacdo da doenca, e, por conseguinte, a

certificacdo pela OPAS, em 1994 da interrupcéo de circulacdo do Poliovirus Selvagem

no pais.
Histérico da Pdlio — Brasil
1973: Criacao
do PNI*
e D 4 h 4 h 4 D 4 E
1989
Década 1980 1986 1994
30 e PN‘é’;;" campanha | | Epidemia | | U OS CERTIFICADO
Surtos voP o Vacinagéo NE Casos INTERRUPCAO
Péliono DOVIRUS
Brasil
P -y g A y y AN 4 =
2009-2010
Plano
Brasileiro de
*CGPNI: Coordenacéo Geral do Programa Nacional de Imunizag6es Contencao
Schatzmayr, HG, Filippis, AMB, Friedrich ,F. 2002

Figura-5: Historico sobre a Situacdo da Poliomielite no Brasil
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*VOP: Vacina oral contra Poliomielite

Figura-6: Incidéncia de Poliomielite e Cobertura Vacinal com OPV, Brasil, 1968-
2010.

Visando garantir a manutencéo dessa Certificagdo, o Brasil assumiu o
compromisso de manter um sistema de vigilancia epidemioldgica das Paralisias
Flacidas Agudas sensivel para: deteccdo e investigacao imediata de todos os casos de
PFA em menores de 15 anos suspeitos de poliomielite; garantir coleta oportuna de
amostras de fezes (até 14 dias do inicio da instalacdo do déficit motor) para isolamento
viral, anica forma de possibilitar esclarecimento diagndstico, e encerramento do caso
com seguranca. Outro compromisso assumido no periodo poés-erradicacdo foi a
manutencdo de elevadas e homogéneas coberturas vacinais com a vacina oral contra

a poliomielite®.
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3.2.Vigilancia Epidemiolégica das Paralisias Flacidas Agudas (VE_PFA/Pélio)

A Vigilancia Epidemioldgica efetiva das Paralisias Flacidas Agudas (PFA)
€ uma das bases primordiais para o controle da poliomielite, quer seja por virus de
origem selvagem ou vacinal, e constitui 0 elemento mais importante no periodo pés-
erradicacdo. Deve ser pautada na garantia da auséncia de casos de poliovirus
selvagem, bem como na sua efetividade em monitorar seus indicadores, atrelada ao
controle das coberturas vacinais, os quais compdem indiscutivelmente os pilares da
Iniciativa da Erradicacéo Global da Pélio (GPEI)®.

Desde a primeira metade da década de 1960, ja havia sido consolidada
internacionalmente a conceituacdo mais abrangente de vigilancia como o conjunto de
atividades que permitem reunir informacfes indispensaveis para se conhecer, a
qualquer momento, o comportamento ou histéria natural das doencas, bem como
detectar ou prever alteracdes de seus fatores condicionantes, com a finalidade de
recomendar, oportunamente, sobre bases firmes, as medidas indicadas e eficientes
que levam & prevencao e controle de determinadas doencas ou agravos™?,

Em 1964, a vigilancia passou a ser definida como um sistema de coleta,
analise e disseminacao de informacdes relevantes para a prevencao e o controle de
um problema de saude publica, e a partir de 1969, foi organizado um sistema de
notificacdo semanal de doencas, com base nas unidades locais de saude, sob a
responsabilidade das Secretarias Estaduais de Saude (SES). Em 1975 foi promulgada
a Lei 6259, que institui o Sistema Nacional de Vigilancia Epidemiolégica (SNVE),
incorporando 0 conjunto de doengas transmissiveis entdo consideradas de maior

relevancia, dentre elas a Poliomielite. O SNVE passa a ser incorporado pelo Sistema

41



Unico de Saude (SUS), estabelecendo responsabilidades para o Ministério da Satde
(MS) e para as Secretarias Estaduais de Saude (SES). E, com base na Lei Organica
da Saude (Lei n° 8.080/90), a Vigilancia Epidemioldgica (VE) passa a ser definida
como “‘um conjunto de agbes que proporcionam o conhecimento, a detecgdo ou
prevencao de qualguer mudanca nos fatores determinantes e condicionantes de saude
individual ou coletiva, com a finalidade de recomendar e adotar as medidas de
prevencao e controle das doencas ou agravos™>%.

No Brasil e demais paises das Américas a Poliomielite ja foi erradicada
(Certificacdo de area livre de circulacdo autdoctone de Poliovirus Selvagem de seus
territdrios). Todavia, a vigilancia para manutencdo desta Certificagcdo continua, e €
realizada através da vigilancia epidemiolégica das PFA, considerado como sendo
agravo de notificacdo, componente da Lista Nacional de Doencas de Notificacdo
Compulsoria, de acordo com a Portaria n°. 104 de 25 de janeiro de 2011. A notificacédo
€ a comunicacdo da ocorréncia de determinada doenca ou agravo a saude, feita a
autoridade sanitaria por profissionais de saude ou qualquer cidaddo, para fins de
adocdo de medidas de intervencéo pertinentes*®*’,

E de responsabilidade do servico de saude notificar todo caso de PFA,
suspeito de poliomielite, as autoridades municipais de saude, que deverdo providenciar
de forma imediata, a investigacdo epidemiologica e avaliar a necessidade de adoc¢ao
das medidas de controle pertinentes.

Na década de 1990 foi criado o Sistema de Informagédo Nacional de

Agravos de Notificagdo (SINAN) com objetivo coletar, consolidar e processar dados

sobre agravos de notificagcdo em todo o territorio nacional, fornecendo informacdes
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para andalise do perfil da morbidade e contribuindo, dessa forma, para a tomada de
decisbes nas esferas municipal, estadual e federal®’. A partir do SINAN os estados
passaram a disponibilizar os dados referentes a todas as doencas de notificacdo
compulsoria.

A poliomielite, por ser uma doenca de compromisso internacional,
monitorada a partir da VE das PFA, com importancia em saude publica, exige medidas
de prevencéo e controle imediatas. Os dados da VE das PFA no Brasil sédo registrados
e monitorados, nas bases de dados do Sistema Nacional de Agravos de Notificacao
(SINAN) e pelo Poliomyelitis Eradication Surveillance System (PESS). Este ultimo € um
software distribuido pela Organizacdo Pan-Americana de Saude (OPAS) para fins de
monitoramento regional da poliomielite nas Américas. O PESS foi implantado no Brasil
em 1991, e fica instalado apenas na area técnica no nivel nacional, na Unidade
Técnica de Vigilancia de Doencas de Transmissao Respiratorias e Imunopreveniveis
da Secretaria de Vigilancia em Saude do Ministério da Saude UVRI/SVS/MS. As PFA
também sdo monitoradas, internacionalmente, pela OPAS e OMS. Por isso, €&
imprescindivel que se tenha um sistema de vigilancia sensivel e oportuno, capaz de
produzir dados fidedignos e de qualidade que possam contribuir para o
acompanhamento e avaliacdo das PFA e, conseglientemente, para 0 monitoramento
da certificacdo da Poliomielite no Brasil.

Um dos conceitos importantissimos para a compreensdo da VE é a
definicdo de “Caso”. Todo e qualquer sistema de vigilancia epidemiolégica baseia-se
na definicdo de caso para a identificacdo de individuos suspeitos para o agravo de

interesse, visando o monitoramento das condicbes de saude de uma determinada
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populacao. A definicdo de caso corresponde ao conjunto de critérios especificos, que o
individuo deve atender para ser considerado “caso” (suspeito ou confirmado), do
agravo sob investigacdo. E imprescindivel que essa definicdo inclua critérios sobre
pessoa, tempo e lugar, além de caracteristicas clinicas, laboratoriais e
epidemiologicas. Outro ponto a ser considerado, € que nessa definicao,
preferencialmente, deve estar implicita ou incluida, a preocupacéo com a sensibilidade,
especificidade e a viabilidade, assim como a exequibilidade do(s) método(s) ou
critérios. Logo, observa-se que a definicdo de caso atende a diferentes propdsitos, e
tem diversos niveis de precisdo conforme o estagio da investigacdo epidemioldgica, ou
seja, tem momentos que ela deve ser mais sensivel e outros em que deva ser mais

especifica®.

3.2.1. Definicbes de Casos de PFA Utilizadas pela VE_PFA/Pdlio

Para uma melhor compreensdo a respeito das variaveis a serem
analisadas, foram detalhadas as definicdes de casos e classificacao final dos casos de
PFA, suspeitos de poliomielite, utilizadas pela vigilancia epidemioldgica do Sistema
Unico de Salde no Brasil. Esclarecendo que os casos de PFA devem apresentar
classificacdo final preenchida, por se tratar de uma variavel fundamental para o
encerramento dos mesmos, além de ser importantissima para o direcionamento de
estratégias de controle.

Para que a vigilancia da poliomielite se torne mais sensivel foi, e é
imprescindivel, o acompanhamento/monitoramento sistematico da ocorréncia de casos

de PFA em menores de 15 anos de idade. Isso porque o principal evento correlato,
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constante dentre os diagndésticos diferenciais da poliomelite capaz de provocar PFA é a
Sindrome de Guillan Barré (SGB), que por possuir uma incidéncia conhecida (de no
minimo um (01) caso por cada 100.000 habitantes com menos de 15 anos), possibilita
monitorar a sua frequéncia, bem como a efetividade do sistema de vigilancia. Destaca-
se que esse monitoramento € realizado seguindo critérios pré-estabelecidos,
internacionalmente, possibilitando assim, a deteccdo da doenca oportunamente®.

As suspeitas de Poliomielite em individuos de qualquer idade bem como
os casos de PFA em menores de 15 anos sdo de notificacdo e investigacao
obrigatorias imediatas. Para a deteccdo de casos de Poliomielite em tempo habil, o
Sistema de Vigilancia Epidemiologica deve ser suficientemente sensivel e especifico
para’®:

1) Identificar, notificar e investigar imediatamente todo caso de deficiéncia
motora flacida, de inicio subito, em menores de 15 anos, independente da
hip6tese diagnostica, ou em pessoas de qualquer idade, com historia de viagem
a paises com circulacao de poliovirus nos ultimos 30 dias, ou contato no mesmo
periodo com pessoas que viajaram para paises onde ha circulacdo de
poliovirus selvagem , e que apresentem suspeita diagnéstica de poliomielite;

2) Detectar e analisar oportunamente surtos para que possam ter as medidas de
controle eficazes;

3) Acompanhar e avaliar a evolugcdo e as tendéncias das paralisias flacidas
agudas;

4) lIdentificar e investigar todo caso de evento adverso a vacina oral

poliomielite;
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5) Estimular pesquisas acerca de casos associados a vacina e ao

comportamento de outras sindromes paraliticas.

Todos os sistemas de vigilancia epidemiologica, inclusive o da
VE_PFA/Pdlio, sdo baseados na identificacdo do agravo de interesse, pautado nas
definicbes de caso, para que seja possivel 0 monitoramento.

A descricado sucinta de “caso suspeito” a seguir, que devera ser incluido

no Sistema de Vigilancia Epidemiolégica das Paralisias Flacidas Agudas/Poliomielite
(SVE_PFA/Pdlio), € a mesma descrita no topico-1 (um), citada anteriormente.
Ressaltando-se, que apos a inclusdo do caso, deve-se iniciar as analises para
classificagdo dos mesmos, com base nas seguintes definicbes para “caso’ de
poliomielite, estabelecidas pela OMS e Guia de VE/MS a seguir™*:
* Caso Suspeito: Caso de deficiéncia motora flacida aguda, de inicio subito, em
menores de 15 anos, independente da hipdtese diagnéstica, ou em pessoas de
qualquer idade, com histéria de viagem a paises com circulacdo de poliovirus nos
altimos 30 dias ou contato no mesmo periodo com pessoas que viajaram para paises
endémicos, e que apresentem suspeita diagndstica de poliomielite;

* Caso Confirmado:

» Poliovirus Selvagem: Caso de PFA, em que houve isolamento de poliovirus

selvagem na amostra de fezes do caso, ou de um de seus contatos, independente de
haver ou néo sequela, apos 60 dias do inicio da deficiéncia motora,

» Poliovirus Derivado Vacinal (VDPV): Caso de PFA com isolamento de VDVP com

sequela 60 dias apos o déficit motor (DM), ou seja, isolamento de poliovirus que
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apresentar diferenca genética maior que 1% em relacdo ao virus vacinal
correspondente’.

Obs.: Essa nova forma também considerada “caso confirmado” de pdélio,
mas recentemente identificada como “caso” relacionado aos poliovirus derivados
vacinais (VDPV), podem ser classificados como: poliovirus circulante no meio ambiente
(cVDPV), ou poliovirus derivado da vacinacdo de individuos imunodeficientes (iVDPV),
ou ainda, o caso poliovirus derivado vacinal ambiguo (aVDPV), geralmente s&o
poliovirus isolados de amostras ambientais, e que ndo se consegue identificar a sua
origem, se circulante ou de imunodeficientes.

» Caso de Poliomielite Compativel: Caso de PFA que ndo teve coleta adequada de
amostra de fezes (amostra coletada em até 14 dias da deficiéncia motora (DM), em
guantidade e temperatura satisfatérias) e que apresentou seqiela apos 60 dias, ou
evoluiu para 6bito, ou teve evolucéo clinica ignorada,

» Caso Descartado (nao-poliomielite): Caso de PFA, suspeito de poliomielite, no qual
nao houve isolamento de poliovirus selvagem na amostra adequada de fezes, ou seja,
amostra coletada até 14 dias do inicio da DM, em quantidade e temperatura
satisfatorias;

e Caso Poliomielite Associada a Vacina (VAPP): Casos de PFA em que ha
isolamento de virus vacinal na amostra de fezes e presenca de seqiela compativel
com poliomielite, 60 dias apds o inicio da deficiéncia motora. Ha dois tipos de

poliomielite, relacionados com a vacina:
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a) Paralisia flacida aguda, que se inicia entre 04 e 40 dias apds o recebimento da VOP,

e que apresenta sequela neuroldgica compativel com poliomielite 60 dias apds o inicio
do déficit motor;

b) Caso de poliomielite associado a vacina em contatos: PFA que surge ap0s contato

com crianca que tenha recebido VOP até 40 dias antes. A paralisia surge de 4 a 85
dias apds a exposicdo ao contato vacinado e o individuo apresenta seqlela
1, 27,28

neurolégica compativel com poliomielite 60 dias apds o déficit motor

Em qualquer das situagdes (“a" e “b”) o isolamento de poliovirus vacinal

nas fezes e sequela neuroldgica compativel com poliomielite s&o condicbes

imprescindiveis para que o caso seja considerado como associado a vacina. Insiste-se
na necessidade de coletar as fezes adequadamente, nos primeiros 14 dias apdés o
inicio do déficit motor. Todavia, caso a coleta seja tardia, entre 15 e 40 dias apds o
inicio do déficit motor, e haja isolamento de virus vacinal e clinica compativel, o caso

também sera classificado/considerado como associado a vacina®*%4°,

3.2.2. Classificacao Final dos Casos Notificados de PFA

Apods investigacao detalhada, pela vigilancia epidemioldgica, dos casos
notificados de PFA suspeitos de poliomielite, os mesmo devem ser encerrados nos
sistemas de informacdo (SINAN e PESS), em até 60 dias do inicio da deficiéncia
motora, e para tal, devem apresentar a variavel classificacdo final preenchida com

base em algum dos critérios do quadro abaixo:
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CONFIRMADO

1) Poliovirus Selvagem: Caso de paralisia flacida aguda

em que houve isolamento de poliovirus selvagem na(s)
amostra(s) de fezes do caso ou de um de seus contatos,
independente de haver ou ndo sequela, apés 60 dias do
inicio da deficiéncia motora;

2) Poliovirus Derivado Vacinal (VDPV): Caso de PFA

com isolamento de VDVP e sequela 60 dias apos o déficit

motor (DM), ou seja, isolamento de poliovirus que
apresentar diferenca genética maior que 1% em relacéo ao

virus vacinal correspondente.

POLIOMIELITE
COMPATIVEL

Caso de PFA que néo teve coleta adequada de amostra
de fezes (amostra coletada em até 14 dias da deficiéncia
motora (DM), em quantidade e temperatura satisfatérias) e
que apresentou sequela apds 60 dias, ou evoluiu para

Obito, ou teve evolucéo clinica ignorada;

DESCARTADO
(NAO POLIOMIELITE)

Caso de PFA no qual ndo houve isolamento de poliovirus
selvagem na amostra adequada de fezes, ou seja, amostra
coletada até 14 dias do inicio da DM, em quantidade e

temperatura satisfatorias;

POLIOMIELITE
ASSOCIADA A VACINA

Casos de PFA em gque hé isolamento de virus vacinal na
amostra de fezes e presenca de seqiela compativel com

poliomielite, 60 dias ap0s o inicio da deficiéncia motora

Quadro-3: Classificacao Final dos Casos Notificados de PFA, suspeitos de Pélio
Fonte: Guia de Vigilancia Epidemiol6gica/MS/2009

Um fator preocupante em relacdo aos poliovirus derivados da vacinacao

em individuos imunodeficientes (iVDPV) é que estes podem manter a liberagéo fecal

de cepas patogénicas por longos periodos de tempo. Todas as espécies de poliovirus

derivados vacinais (cVDPV, iVDPV ou aVDPV), passaram a ser mais valorizadas no
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periodo pos erradicacdo, uma vez que, as formas vacinais passarao a ser as unicas
formas remanescentes apés o Ultimo caso de poélio selvagem no mundo®.

Diante de tais consideracdes, verifica-se que as decisdes para definir as
acOes de VE tém como fundamentos, os dados clinicos, laboratoriais e epidemioldgicos
dos casos, registrados na ficha padrédo de investigacdo epidemiolégica (FIE) das PFA
(Anexo-1), de responsabilidade das unidades de saude notificadoras, e que devem ser
analisadas sistematicamente pelos setores hierarquicamente superiores, considerando
gue as informacdes produzidas, no nivel local ou distrital, serdo repassadas ao nivel
estadual (Secretarias Estaduais de Saude — SES) para digitacdo no SINAN, e desta
para o nivel nacional (area técnica nacional do MS), que também as analisam
diariamente e inserem no sistema internacional de monitoramento da vigilancia para
erradicacdo da Poliomielite (PESS), o qual é transmitido semanalmente para a
OPAS/OMS'™*, 3.2.3. Monitoramento e Avaliacdo da Qualidade do SVE_PFA/Pélio

O monitoramento da qualidade das acdes do Sistema de Vigilancia
Epidemiolégica das PFA/Pdlio € feito a partir da avaliacdo dos indicadores e metas
minimas estabelecidas pela OPAS/OMS a seguir:

» Taxa de notificacdo de PFA: deve ser de, no minimo, um caso para cada 100.000

habitantes menores de 15 anos de idade, e visa avaliar a sensibilidade da vigilancia;

+ Proporcdo de casos investigados em 48 horas: pelo menos 80% dos casos

notificados devem ser investigados dentro das 48 horas apés a notificacdo, com intuito

de implementar medidas de controle oportunas;

» Proporcdo de casos com coleta oportuna de fezes: pelo menos 80% dos casos

devem ter uma amostra de fezes, para cultivo do virus, coletada até o 14° dia do inicio
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da deficiencia motora, para monitorar possivel reintroducdo de Poliovirus e/ou
circulacdo PVDV, consequentemente, assegurar a erradicacdo da Poliomielite no
Brasil;

* Notificacdo negativa/positiva semanal: pelo menos 80% das unidades notificantes

devem notificar a ocorréncia ou ndo de casos de PFA, semanalmente. Este indicador é
obtido a partir das informacdes produzidas nas fontes notificadoras de PFA existentes

nos estados OMS#,

Como justificativa desse estudo, destaca-se o fato de ser um tema
oportuno e atual uma vez que, a medida que se caminha para busca da erradicacao
global da poliomielite, a manutencdo do uso da OPYV, implica além do risco de causar
VAPP, evento adverso conhecido como poliomielite vacinal, sem que haja sustentacéo
de elevadas e homogéneas coberturas vacinais em todos 0s municipios das 27
Unidades Federadas (UF) do Brasil, também é um risco importante para surgimento de
surtos de cVDPV, como ja vem ocorrendo em varios paises no mundo.

A vacina de virus inativado, no Brasil e em boa parte do mundo, ainda tem
disponibilidade restrita. E produzida por poucos paises industrializados (Franca,
Canada, Bélgica, Dinamarca e Holanda), a partir da inativacdo de grandes quantidades
de virus selvagens. Em relacdo aos paises em desenvolvimento, existem restricbes
para produzi-la uma vez que os laboratorios precisam desenvolver técnicas avancadas
de seguranca para conter 0s virus selvagens e evitar a ocorréncia de acidentes.

A perspectiva para o Brasil garantir sustentabilidade na producdo da

vacina IPV esta sendo viabilizada por meio de acordo firmado entre o laboratorio
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brasileiro Biomanguinhos no Rio de Janeiro e o laboratorio privado Sanofi Pastuer, para
uma transferéncia de tecnologia da vacina.

Com vista a se preparar para a fase poOs-erradicacdo global da
poliomielite, em que ndo somente o Brasil, mas todos os paises terdo de se adequar as
novas estratégias de vacinacao para minimizar o risco de VAPP e da ocorréncia de
surtos decorrentes da emergéncia de VDPV, surgiu a necessidade desse estudo, uma
vez que no Brasil, os dltimos estudos sobre a tematica poliomielite vacinal
contemplaram periodos anteriores ao ano de 2002. Justifica-se ainda, a necessidade
de subsidiar o Programa Nacional de Imunizacdes (PNI) para adequacdo de novas
estratégias de vacinacdo com vista a minimizar o risco de VAPP, e diminuir demandas
e gastos financeiros para suprir custas de decisdes judiciais, no tocante a danos
materiais e morais, impostas ao MS, como forma de compensacao pelo evento adverso
decorrente da OPV.

Sabe-se ainda, que existe risco real da ocorréncia de surtos de VDPV uma
vez que grande parte dos municipios brasileiros apresenta baixa e ndo homogéneas
coberturas vacinais de rotina e de campanha com a OPV. Nesse sentido, o PNI
necessita de respaldo técnico e cientifico para apoiar a proposta de implantacdo da
vacina IPV no calendario vacinal infantil.

Diante de tais consideracfes, o presente estudo propds a responder aos

seguintes questionamentos:
»  Qual a real incidéncia estimada de poliomielite associada a vacina no Brasil,
no periodo de 1989 a 2009, e em que essa incidéncia diverge de outras

regioes e paises do mundo?
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>  Existe divergéncia na ocorréncia de poliomielite associada a vacina,
segundo critérios de classificacdo do guia de vigilancia do Ministério da
Saude, para o periodo de 1989 a 2009 e os novos critérios de incluséao

definidos para esse estudo?

4. OBJETIVOS

4.1.Geral

® Descrever a ocorréncia de poliomielite associada ao virus vacinal no Brasil, no

periodo de 1989 a 2009.

4.2.Especificos

e Estimar o risco de poliomielite associada a vacina segundo esquema de dose
administrada, a partir dos casos existentes (risco inicial), e dos casos que foram
incluidos como elegiveis para VAPP no estudo (risco final);

e Caracterizar o perfil clinico-epidemioldgico dos casos de poliomielite associados a

vacina, segundo tempo, lugar e pessoa.
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5. METODOLOGIA

5.1.Desenho do Estudo, Area, Periodo e Populago

Foi realizado um estudo descritivo sobre a ocorréncia de casos de
poliomielite associada a vacina oral (OPV), nas 27 Unidades Federadas (UF) do Brasil,
no periodo de 1989 a 2009.

Analisou-se 11.892 notificacbes de casos de paralisia flacida
aguda/poliomielite do periodo de 1989 a 2009, registradas no sistema PESS. A partir
desses registros, e das informacdes da planilha do MS de casos de poliomielite
associada a vacina, verificou-se que, 46 casos foram classificados como “Caso
Associado a Vacina” e 120, como “Compativel com Poliomielite”, e estes constituiram a

populacao desse estudo.

5.2.Defini¢des de Caso Utilizadas

Tanto para a selegcdo de “Casos Associados a Vacina” quanto para os
casos “Compativeis com Poliomielite” foram usadas as definicbes de casos
recomendadas pelo Ministério da Saude/OMS, descritas no Guia de Vigilancia
Epidemioldgica’, a saber:

Casos Associados a Vacina: Casos de PFA com isolamento de poliovirus vacinal na

amostra de fezes e presenca de sequiela compativel com poliomielite 60 dias apés o
inicio da deficiéncia motora em:
a) Individuos menores de 15 anos que apresentaram PFA entre 04 a 40 dias

apos o recebimento da OPV,
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b) Individuos de qualquer faixa etaria com histéria de contato com crian¢as
vacinadas com OPV em até 40 dias do recebimento, e que desenvolveram PFA entre
04 e 85 dias ap0s exposi¢do ao contato vacinado.

Caso Compativel com Poliomielite: Casos de PFA que n&o tiveram coleta, ou com

coleta inadequada de fezes (apds 14° dia do inicio da deficiéncia motora e/ou em
quantidade ou temperatura insatisfatoria) e que apresentarem:
- Sequela compativel com Poliomielite 60 dias apds o inicio do déficit motor com,

- Evolucéo para 6bito ou evolucao clinica ignorada.

5.3.Validacao dos Casos Confirmados de VAPP, Segundo Ministério da Saude

Em virtude da deteccédo, na planilha de casos confirmados de poliomielite

associada a vacina (VAPP), em individuos vacinados com intervalos de tempo entre

recebimento de OPV e inicio da deficiéncia motora (DM) diferentes dos preconizados
nas definicbes de caso de poliomielite vacinal apresentadas anteriormente; foram
definidos critérios para validacéo e reclassificacdo desses casos, descritos na (Figura-

7) abaixo, elaborada a partir do Instrumento de Avaliacdo (Anexo-2).
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Critérios Definidos p/ Validacdo e Reclassificacdo dos Casos
CONFIRMADOS de VAPP p/ Célculo de RISCO por Dose de OPV

TER Isolamento Virus Vacinal Oportuno ou Nao + Sequela Compativel + ENMG* ou Nao

VAPP_IGN
CONTATO
IGNORADO
i 42 20" DM: 4-85d se Zero dose DM: (4 a 85 dias)
(1#2%s) 1323 dose ou ou
Trés doses e + (<4 ou >85dias)
_VAPP_Ign*
NAO Risco Dose
SO CRoriy 1=e11] © Evolug&o IGNORADA ou OBITO antes
QU ELIE apws SO AIES D de 60 dias da DM: COMPATIVEL
DESCARTADO

VAPP_DC!: Atende Defini¢do de Caso em Individuo Vacinado (OPV x DM de 4-40 ou 41-60 dias) e ter Sequela compativel ap6s 60d
VAPP_CT2 Teve CONTATO confirmado ou néo, com relagéo de 12 ou 22 dose de OPV x DM de 4-85 dias + Sequela compativel
VAPP_CP3: Teve relagéo ¢/ 12 ou 22 dose de OPV x DM de 4-85 dias em meses de Campanha (Junho/ Agosto) + Sequela
VAPP_lgn* Né&o foi possivel confirmar contato, Zero dose ou dose recebida em periodo de Campanha + Sequela Compativel
ENMG*: Eletroneuromiografia evidenciando Les&o de Corno Anterior de Medula

Figura-7: Fluxograma de Critérios para Validacdo dos Casos Confirmados de
VAPP, Segundo o Ministério da Saude.

Para validacdo dos casos, considerou-se individuo VACINADO

(VAPP_DC) para INCLUSAO no célculo de Risco Vacinal, na categoria de casos de
VAPP_OFICIAIS, os que atenderam as seguintes situacoes:

a) Aquele que atendeu a definicdo de caso associado a vacina, ou seja, ter

apresentado PFA iniciada entre (04 a 40 dias), ou de 41 a 60 dias apos o

recebimento da OPV, com isolamento de poliovirus vacinal em amostras de
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fezes oportunas ou tardias e presenca de seqliela neurolégica compativel com
poliomielite 60 dias apés a deficiéncia motora (DM);

b) Aquele que atendeu a definicdo de caso relacionada a CONTATO ou relagéo
com periodo de Campanha (VAPP_CT ou VAPP_CP), elegivel apenas para 0s
casos de VAPP que receberam 1% ou 2* dose de OPV, e apresentaram PFA
entre (04 _a 85 dias). E para tal, o caso deve ter apresentado relacdo entre o
inicio da DM e meses de campanhas nacionais de vacinacao (junho ou agosto),
ter tido contato ou ndo com pessoa vacinada, ou pessoa com isolamento de
virus vacinal nesse periodo, e obrigatoriamente, apresentar isolamento de virus
vacinal e presenca de sequela neuroldgica compativel com poliomielite 60 dias
apos a DM.

Os casos de VAPP cujos contatos ndo foram identificados ou com
informacéo de néo ter recebido vacina (ZERO dose de OPV), mas que apresentaram
PFA entre (04 a 85 dias), ou com registro de PFA instalada (inferior a 04 ou superior a
85 dias), e relacdo da ultima dose e/ou do inicio da deficiéncia com periodos de
campanhas nacionais, foram classificados como caso de VAPP associado a CONTATO
ignorado (VAPP_Ign) e NAO foram incluidos no célculo de risco segundo dose de

vacina recebida .

5.4.Selecao de Casos Elegiveis para VAPP

Trata-se dos casos identificados no estudo como ELEGIVEIS para VAPP,

selecionados a partir dos casos COMPATIVEIS, que foram reavaliados pelo Comité
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Nacional de Revisdo de Casos de PFA/Pdlio e reclassificados nas categorias de
VAPP_Elegiveis, ou descartados ou que se mantiveram compativeis.

Utilizaram-se 0os mesmos critérios descritos anteriormente, para validacéo
elou reclassificacéo, dos casos COMPATIVEIS selecionados como ELEGIVEIS para
VAPP apo0s avaliacdo do Comité Nacional, conforme descricdo na (Figura-8) abaixo,

elaborada a partir do Instrumento de Avaliacdo (Anexo-2).

Critérios Definidos p/ Avaliagéo de Casos de PFA Encerrados como COMPATIVEIS
no PESS, p/ Inclus&o de VAPP_ELEGIVEIS no Estudo ou Reclassificagdo

ATENDER DC ou CT ou CP + Sequela + ENMG* - SEM Isolamento Viral ou Inoportuno

V?OmﬁK%T VAPP_CP VAPP_IGN
Informado ou com Jiﬁaﬂjﬁgxo CONTATO
ISL de virus IGNORADO
DM: 4-40dias
ap6s OPV DM: 4-85d se Zero dose DM: (4 a 85 dias)
a/pa ou ou
142" dose Trés doses e + (<4 ou >85dias)
Risco Risco VAPP_Eleg_lgn*
VAPP_Eleg CT? VAPP Eleg CP3 NAO Risco DO|S€
ISL oportuno NEGATIVO ou Evolugdo IGN ou OBITO antes
CURA apés 60 dias da DM: de 60 dias da DM: COMPATIVEL
DESCARTADO

VAPP_DC!: Atende Defini¢do de Caso em Individuo Vacinado (OPV x DM de 4-40 ou 41-60 dias) e ter Sequela compativel apés 60d
VAPP_CT?: Teve CONTATO confirmado ou nédo, com relagéo de 12 ou 22 dose de OPV x DM de 4-85 dias + Sequela compativel
VAPP_CP3: Teve relagéo c/ 12 ou 22 dose de OPV x DM de 4-85 dias em meses de Campanha (Junho/ Agosto) + Sequela
VAPP_Ign“: Nao foi possivel confirmar contato, Zero dose ou dose recebida em periodo de Campanha + Sequela Compativel
ENMG*: Eletroneuromiografia evidenciando Les&o de Corno Anterior de Medula

Figura-8: Fluxograma de Critérios para Avaliacdo dos Casos de PFA Classificados

como Compativeis e Selecdo dos Casos de VAPP Elegiveis para o Estudo.
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A diferenca entre os critérios da figura-8 e os descritos na figura-7 ocorreu
apenas no maior rigor adotado para validacdo e definicho dos casos de
VAPP_Elegiveis. E possivel verificar na figura-8, que houve maior especificidade para
se considerar casos OFICIAIS de VAPP em individuo VACINADO a partir dos casos
classificados como Elegiveis para INCLUSAO no célculo de risco vacinal por dose, a
seqguir:

a) Aquele que atendeu a definicho de caso associado a vacina, com PFA
instalada, exclusivamente, entre (04 a 40 dias) apds o recebimento de OPV, SEM
realizacdo de isolamento de viral, ou com resultado negativo inoportuno e que,
obrigatoriamente, apresentou sequela neurolégica compativel de poliomielite 60
dias apos a deficiencia motora, e TEVE resultado de Eletroneuromiografia

compativel com leséo do corno anterior da medula, caracteristica de poliomielite;

b) Aquele que atendeu a definicdo de caso relacionada a CONTATO, ou que teve
relacdo com periodo de campanha (VAPP_Elegivel CT ou VAPP_Elegivel CP),
apenas para os casos de VAPP Elegiveis que receberam a 1% ou 2% dose de OPV
gue apresentaram PFA, exclusivamente, entre (4_a 85 dias), com informacéao
comprovada de ter tido contato com pessoa vacinada ou com isolamento de virus
vacinal ou virus vacinal mutante nesse periodo, ou relacdo da data da DM iniciada
em meses de campanhas nacionais (junho ou agosto), que no entanto, NAO
realizou isolamento viral, ou com resultado negativo inoportuno, e
obrigatoriamente apresentou sequela neurolégica compativel de poliomielite 60
dias apdés a deficiencia motora e TEVE resultado de Eletroneuromiografia

compativel com leséo do corno anterior da medula, caracteristica de poliomielite.
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A partir destas definicdes, os casos selecionados para INCLUSAO no
calculo de risco de VAPP por dose, para os critérios A e B ou Contato Ignorado,
independente de pertencerem aos casos confirmados de VAPP (planilha do MS), ou
aos casos de VAPP_Elegiveis (selecionados dentre os caso compativeis validados pelo
Comité Nacional), foram reclassificados no estudo em trés categorias de VAPP e estdo
descritos nos resultados com as seguintes nomenclaturas:

1) VAPP_OFICIAL (VAPP_DC: PFA iniciada de 4 a 40 ou de 41 a 60 dias apos

OPV), categoria considerada de individuo vacinado, valida para inclusdo no

calculo de risco;

2) VAPP_ELEGIVEL (VAPP_CT ou VAPP_CP: considerou-se a DM relacionada

a OPV exclusivamente para 1% ou 2% dose e PFA iniciada entre (4 a 85 dias),

categoria considerada de individuo vacinado, valida para inclusdo no calculo

de risco, e;

3) VAPP_CONTATO (para o0s casos que atenderam ao critério de VAPP

relacionada a contato ignorado — VAPP_IGN), categoria considerada de

individuo Nao vacinado, excluida do calculo de risco por dose.

ApOs apreciacdo e andlise preliminar dos dados referentes tanto aos casos
de poliomielite vacinal, quanto aos registros de doses aplicadas de OPV das bases
documentais e dos sistemas oficiais de informacé&o do Ministério da Saude (MS), optou-
se por analisar e apresentar os resultados do presente estudo por periodos: o primeiro
referente a 1989 a 1998 (série de dez anos), e o segundo de 1999 a 2009 (série de 11

anos). A adocéo dessa metodologia se justificou, principalmente por:
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Tratar-se de um estudo que envolveu uma série histérica bastante longa
(21 anos);

As informacdes oficiais sobre dados de doses aplicadas de OPV séo
diferentes e muito inconsistentes em relacdo a uniformidade dos registros. Verificou-se
em consulta com a Coordenagdo Geral do Programa Nacional de ImunizacGes
(CG_PNI), que na década de 1980 e no primeiro periodo definido (1989 a 1998), so
existiam registros de doses gerais de OPV referentes as Campanhas Nacionais de
Vacinagdo (1% e 2% etapa, e uma 3% etapa na regido Nordeste). Somente a partir de
1995, iniciou-se o envio de informacdo de doses aplicadas na rotina, mas com baixa
adesao nos registros pelas Unidades Federadas.

Diante dessas consideracdes, optou-se por apresentar os resultados em
dois momentos:

1) Um Descritivo_Geral com base nas principais variaveis estudadas e

critérios de elegibilidade definidos mediante instrumento de validacdo (Anexo-2). Na
apresentacao e discussao desses resultados fez-se um paralelo entre os dois periodos
definidos (1989-1998 e 1999-2009);

2) Estudo da Estimativa de Risco, considerando apenas os dados de VAPP

do segundo periodo (1999-2009), apdés implantacdo do SI_API, em que foi possivel
resgatar informacdes mais fidedignas sobre doses aplicadas de OPV na rotina,
possibilitando o calculo do risco de VAPP por dose recebida (1% e 2% dose, doses
subsequentes + e todas a doses). Os resultados referentes as analises de risco foram

apresentados fazendo um paralelo entre o Risco Inicial de VAPP, calculado a partir dos
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casos confirmados registrados na planilha do MS e o Risco Final, apds a incorporacéo

dos Casos Elegiveis VAPP conforme novas definicbes de casos adotadas neste estudo.

6. FONTES DE DADOS

Banco de dados do PESS (plataforma DOS)

Sistema Nacional de Doses Aplicadas (SI_API)

Ficha de Investigacdo Epidemioldgica de PFA/Poliomielite (FIE) (Anexo-1)

« Relatérios das Reunifes do Comité Nacional de Revisdo de Casos de PFA/Pdlio e
documentacdo em papel dos casos de PFA avaliados e encerrados como VAPP e
Pdélio Compativel

« Planilhas de Resultados de PFA enviadas pelos Laboratérios de Referéncia

Regional (LRR - IEC/PA) e Nacional (LRN - FIOCRUZ/RJ) ao Ministério da Saude.

6.1.Criacao de Planilha de Dados para o Estudo
Para este estudo foi criado uma planilha utilizando o software Excel,
formato (dbase), elaborado a partir da coleta de dados secundéarios com base:

- Nas fichas de notificacdo e investigacdo das PFA com classificacao final
“poliomielite associada a vacina”; nos casos que tiveram classificacdo final “pdlio
compativel” registrados na base de dados do PESS, e nas informacdes dos relatérios
das reunides do Comité Nacional de Revisédo de Casos de PFA/Poliomielite;

- Utilizou-se ainda, as planilhas de resultados de PFA enviadas pelos

Laboratérios de Referéncia Regional e Nacional (IEC/PA e FIOCRUZ/RJ) ao Ministério
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da Saude, para busca dos casos que tiveram isolamento de virus vacinal e que

apresentaram algum tipo de sequela 60 dias ap0s o inicio da deficiéncia motora.

6.2.Variaveis Utilizadas no Estudo

Dentre as variaveis disponiveis no banco de dados do PESS, alimentado a
partir dos registros das FIE de PFA/Pdlio (Anexo-1), as descritas a seguir foram
consideradas as mais relevantes para elaboracdo da planilha de dados e
caracterizacéo do evento estudado:

- Numero epidemioldgico do caso no Estado e ano de ocorréncia
- UF de Residéncia

- Data de Nascimento / Idade

- Sexo

- Zona

- Data da investigacéo

- N° de doses de vacina

- Data da ultima dose

- Data de inicio da Deficiéncia Motora (DM)

- Forgca e Tonus Muscular

- Reflexos

- Sensibilidade

- Paralisia Residual e Atrofia

- Data da Coleta de fezes

- Data do Resultado

- Resultado (virus isolado em material fecal)

- Exames complementares: Liquor e Eletroneuromiografia (ENMG)
- Classificacao Final

- Critério de Classificacéo

- Evolucgéo (cura, sequela, 6bito) e Data do 6bito.
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6.3.Validacao dos Casos Compativeis Selecionados como Elegiveis VAPP
Os casos selecionados no estudo como ELEGIVEIS, apds andlise e
discussdo do grupo técnico, de toda documentacédo clinica e epidemiolégica dos
mesmos, foram reavaliados pelo Comité Técnico Assessor de Revisdo de Casos de

PFA/Pdlio para validacao da Elegibilidade para VAPP no estudo, e/ou reclassificacao.

6.4.Estimativa do Risco de Poliomielite Associada a Vacina (VAPP)

Para estimar o risco de poliomielite associada a vacina segundo esquema
de dose administrada, utilizou-se os dados do Sistema Nacional de Doses Aplicadas
(SI_API) do Programa Nacional de Imunizacao do Ministério da Saude (PNI/MS) para o
calculo do Coeficiente de Incidéncia de VAPP p/ cada 1.000.000 doses aplicadas (DA)
da OPV.

A estimativa do risco foi calculada pela razdo entre o nimero de casos
confirmados de VAPP, segundo Ministério da Saude (Risco-inicial), e apés
incorporacdo dos casos elegiveis VAPP (Risco Final), e as respectivas doses de OPV
aplicadas por ano, registradas na base de dados do Sl _API, disponibilizadas em
planilhas do Excel pela Coordenacdo Geral do Programa Nacional de Imunizacbes

(CGPNI).

6.5.Processamento e Analise dos Dados
O processamento e analises dos dados foram realizados utilizando o
Software: Epi_Info, versdo 3.5.1 e para o calculo da estimativa de risco e outras

analises de frequiéncias, utilizou-se o Tabwin e o Microsoft Office Excel, 2007.
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7. ASPECTOS ETICOS

Foi elaborada Declaracdo de Anuéncia informando consentimento e
autorizacdo do Ministério da Saude para manuseio e analise de dados secundarios
registrados nos sistemas de informacédo (SINAN e PESS, bem como dos Arquivos
Documentais em Papel), encaminhada juntamente com o projeto de pesquisa desse
estudo, ao Comité de Etica e Pesquisa (CEP) da ENSP/FIOCRUZ. O CEP avaliou e

aprovou o projeto em 09/07/2012, e pode ser consultado pelo numero 53050.

8. APRESENTACAO DOS RESULTADOS

8.1.Descritivo Geral dos Casos de VAPP: Periodos (1989-1998 e 1999-2009)

No Brasil no periodo de 1989 a 2009, numa série historica de 21 anos,
foram notificados 11.892 casos de PFA registrados no PESS. Destes, 25 casos foram
confirmados em 1989, 11.749 (98,8%) descartados e 117 (1,2%) classificados como
compativeis, os quais foram objeto inicial deste estudo, utilizados para criacdo da
planilha de dados ap0és reclassificacdo e elegibilidade de novos casos de VAPP. N&ao
havia no PESS casos de PFA classificados como Poliomielite Paralitica Associada a
Vacina (VAPP), pois estes estavam encerrados como descartados (Tabela-1). Os
casos confirmados de VAPP, objeto principal do estudo, foram resgatados da planilha
oficial em formato Word do Ministério da Saude e inseridos no banco de VAPP oficial

criado, cujos resultados estdo apresentados mais a frente.
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Tabela 1. Classificagcao Final dos Casos Notificados de PFA, Brasil, 1989-2009.

Classificacao Final (N) (%)
Confirmado 25 0,2
Descartado 11749 98,8
VAPP - -
VDVP* - -
Compativel 117 1,2
Provavel 01 -
Total 11.892 100,0

Fonte: PESS/UVRI/CGDT/SVS/MS
*Poliovirus Derivado Vacinal

A média de casos notificados de PFA no periodo geral do estudo foi de
566 casos/ano, variando entre 370 em 1998 e 913 em 1989. Nesse Ultimo ocorreram 0s
ultimos casos de poliovirus selvagem no Brasil, e foi considerado o ano da série com
maior nimero de casos notificados de PFA, 7,7% (913/11892), e de casos de VAPP,
com 21,7% (10/46). Nesse ano nao houve caso classificado como compativel. Em
relacdo a distribuicdo do numero de casos de VAPP e casos Compativeis, por periodo
do estudo, observou-se que a maioria ocorreu no primeiro periodo (1989 a 1998) com

71,7% (33/46), e 73,3% (88/120), respectivamente, (Tabela-2).

66



Tabela 2. Proporcédo dos Casos Classificados como VAPP e Compativeis dentre
os casos Notificados de PFA, por ano, Brasil, 1989-2009.

N® Casos N° Casos N° Casos
Ano PEA VAPP Compativeis
(n) (%) (n) (%0)
1989 913 10 1,1 - 0,0
1990 534 06 1,1 14 2,6
1991 585 03 0,5 10 1,7
1992 552 04 0,7 12 2,2
1993 518 02 0,4 12 2,3
1994 554 02 0,4 08 1,4
1995 419 03 0,7 07 1,7
1996 453 02 0,4 14 3,1
1997 432 01 0,2 05 1,2
1998 370 - 0,0 06 1,6
Total 5.330 33 0,3 88 0,7
1999 436 03 0,7 06 1,4
2000 528 - 0,0 11 2,1
2001 677 01 0,1 04 0,6
2002 635 - 0,0 - 0,0
2003 652 02 0,3 02 0,3
2004 646 02 0,3 03 0,5
2005 608 - 0,0 03 0,5
2006 613 - 0,0 - 0,0
2007 637 01 0,2 - 0,0
2008 584 03 0,5 01 0,2
2009 546 01 0,2 02 0,4
Total 6.562 13 32
Total Geral 11.892 46 0,4 120 1,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS

Dentre o total de casos confirmados de VAPP identificados inicialmente no
estudo, verificou-se que para os dois periodos analisados, a sua maioria pertenceu a
categoria de individuos vacinados, com 72,7% (24/33) distribuidos no periodo de 1989
a 1998 e 84,6% (11/13), no periodo de 1999 a 2009. Para a categoria de contatos, a

maioria 27,3% (9/33) ocorreu no primeiro periodo do estudo (Tabela-3).
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Tabela 3. Situacao Inicial dos Casos de VAPP Verificada na Planilha de Casos
Confirmados do Ministério da Saude, em Relacdo a Categoria de Vacinados e
Contatos, Brasil, 1989-2009.

Situacao Inicial 1989-1998 1999-2009 Total
VAPP Oficiais " %) s %) s %)
Vacinados 24 72,7 11 84,6 35 76,1
Contatos* 09 27,3 02 15,4 11 23,9
Total 33 100,0 13 100,0 46  100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS
*Considerado 06 casos com registro de zero dose de OPV e 03 Ignorados

A distribuicdo dos casos de VAPP em relacdo a proporcdo de casos por
dose aplicada de OPV, a avaliacao inicial mostrou divergéncias no registro dessa
informacédo. Apesar de a maioria ter ocorrido na primeira dose, 61,5% (8/13) no
segundo periodo (1999-2009), verificou-se que no primeiro periodo (1989-1998) havia
erros nos registros de zero dose, primeira e dose ignorada, acarretando reducdo do
nimero de casos para 1% dose, que inicialmente foi de 27,3% (9/33) e apds revisdo dos

dados aumentou para 42,4% (14/33) (Tabela-4).
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Tabela 4. Situacao Inicial e Ap6s Revisao das FIE* dos Casos de VAPP Verificada
na Planilha de Casos Confirmados do Ministério da Saude, em Relacdo a
Informacéao de Dose de OPV Recebida e Periodo de Estudo, Brasil, 1989-2009.

Situacao Encontrada Situacdo Apds Revisao
1989-1998 1999-2009 1989-1998 1999-2009

(n) (%) (n) (%) (n) ) () (%)

Dose OPV

Casos Oficias

Zero 06 18,2 02 15,4 04 12,1 02 15,4
12 09 27,3 08 615 14 42,4 08 61,5
22 07 21,2 03 23,1 06 18,2 02 15,4
32 04 12,1 - - 03 9,1 - -
43 e + 04 12,1 - - 06 18,2 01 7,7
Ign 03 91 - - - - - -

Total 33 100,0 13 100,00 33 100,0 13 100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS (n=46)

*FIE: Ficha de Investigagcao Epidemioldgica

A Tabela-5 apresenta a reclassificagdo dos casos do banco de VAPP
Confirmado e do banco de Compativeis que foram selecionadas como Elegiveis para
avaliacédo e validacdo do Comité Nacional de Revisdo de casos de PFA/Pdlio. Pode-se
observar que 15,3% (11/72) foram reclassificados, destes, 6,9% 5/11 como
compativeis, e 8,4% (6/11) descartados. Ressalta-se que, dentre 0s casos
reclassificados, 91,0% (10/11) ocorreram no primeiro periodo (89-98) e apenas um caso
(9,0%), no periodo de (99-09). Dos 46 casos iniciais de VAPP, trés foram excluidos do
estudo, sendo um descartado por apresentar resultado de isolamento viral oportuno
NEGATIVO (amostra de fezes satisfatoria, coletada em até 14 do inicio da DM), e dois
reclassificados como Compativeis, (um caso de Obito antes de 60 dias do inicio da DM,
nao sendo possivel avaliar permanéncia ou auséncia de sequela neuroldgica

compativel com poliomielite, e um por apresentar informacdes insuficientes para auxiliar
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na elucidacdo do caso). Dessa forma, o total geral de casos de VAPP, objeto desse
estudo para avaliacdo de risco, foi de 6lcasos (43 casos de VAPP oficiais e 18

Elegiveis VAPP).

Tabela 5. Reclassificacdo dos Casos Confirmados de VAPP e dos Casos
Compativeis, Selecionados como Elegiveis para VAPP, ap6s Avaliacdo do Comité
Nacional de Revisdo de Casos de PFA/Poliomielite, por Periodo e Categorias do
Estudo, Brasil, 1989-2009.

1989-1998 Periodo 1989-1998 Total Geral
Reclassificacdo Oficiais Elegiveis Oficiais Elegiveis Ofic+Eleg ‘
(n) (n) (n) (n) (n) (%)
VAPP 31 12 12 06 61 84,7
Compativel 01 03 01 - 05 6,9
Descartado 01 05 - - 06 8,4
Total 33 20 13 06 72 100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS

Conforme descrito na metodologia, utilizou-se critérios para definicdo de
caso, validacéo e elegibilidade da INCLUSAO dos casos de VAPP no célculo de risco
por esquema de dose da vacina oral poliomielite (OPV), que foram aplicados para
selecdo dos casos no grupo dos Oficiais e dos Elegiveis. A Tabela-6 apresenta a
distribuicdo dos 61 casos de VAPP segundo Categorias de inclusdo e periodos do

estudo. Considerou-se individuo vacinado aptos para avaliacdo de risco por dose, 0s

casos pertencentes as categorias VAPP_Oficial e VAPP_Elegivel, que juntas
computaram 75,4% (46/61) dos casos de VAPP, sendo que destes, a maioria 63,0%
(29/46) ocorreram no primeiro periodo (89-98). Os demais casos 24,6% (15/61) foram

considerados individuos ndo vacinados, por se tratar de casos de VAPP relacionados a

contato ignorado e foram classificados na categoria de VAPP_Contato, portanto nao
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elegiveis para o calculo de risco por dose. Esses casos foram incluidos apenas na
estimativa geral bruta do risco, calculada a partir do total de casos de VAPP (oficiais,
elegiveis e contato), pelo total de geral de doses aplicadas de OPV para o primeiro e

segundo periodo do estudo, e serdo apresentados posteriormente.

Tabela 6. Reclassificacdo dos Casos de VAPP e Elegiveis VAPP, ap6s Avaliacao
do Comité Nacional, Segundo Categorias Definidas para Inclusdo no Calculo de
Risco para VAPP, por Periodos do Estudo, Brasil, 1989-2009.

Categorias de 1989-1998 1999- 2009 Total Geral
el M @ M % ) (%
VAPP_Oficial 24 55,8 11 61,1 35 57,4
VAAP_Elegivel 05 11,6 06 33,3 11 18,0
VAPP_Contato 14 32,6 01 5,6 15 24.6
Total 43 100,0 18 100,0 61 100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS

No Grafico-1, pode-se verificar melhor a distribuicdo dos casos de VAPP
por ano de ocorréncia e categorias de inclusdo definidas. Conforme descrito
anteriormente ocorreu maior concentracao dos casos no primeiro periodo (1989-1998),
com maior numero de casos registrados nos de 1989 e 1990. Observa-se ainda que
nos anos de 2002, 2005 e 2006, ndo houve registro de casos, considerando todas as

categorias.
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Grafico 1. Apresentacao dos Casos de VAPP, por Ano de Ocorréncia e Categorias

de Inclusédo/Elegibilidade no Estudo, Brasil, 1989-20009.
Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS

No Grafico-2, estdo apresentados os casos de VAPP agregados por
categorias de inclusdo e periodos de estudo. A distribuicdo possibilitou melhor
visualizacdo do aumento no numero de casos de VAPP a medida que foram incluidos
0S casos elegiveis aos casos oficiais, bem como os casos da categoria de contatos
para os dois periodos. Observa-se ainda que do total (18) de casos VAPP referentes ao
segundo periodo do estudo (1999-2009), todos os elegiveis (06) foram aptos para
avaliacdo de risco, e apenas um caso da categoria de Contato foi excluido por se tratar

de individuo com zero dose de vacina, ou seja, que nunca havia recebido dose OPV.
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Gréfico 2. Apresentacdo dos Casos de VAPP, Segundo Periodo e Categorias de

Inclus&o/Elegibilidade no Estudo, Brasil, 1989-2009.
Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS

Na Tabela-7 estdo distribuidos os casos de VAPP agregados das trés
categorias por Unidade Federada, Regido e periodos de estudo. Verificou-se que no
primeiro periodo (89-98), as regides com maior niumero de casos de VAPP foram a
Nordeste, Sudeste e Sul com 44,2% (19/43), 27,9% (12/43) e 18,6%(08/43),
respectivamente. Ainda nesse periodo os Estados com maior ocorréncia foram a Bahia,
Séo Paulo e Alagoas. J4 no segundo periodo (99-09), as Regi6es com maior ocorréncia
foram a Sudeste, Nordeste seguida da Centro-Oeste, com 50,0% (9/18), 33,3% (6/18) e
11,1% (02/18), respectivamente, dentre os Estados destacaram o Espirito Santo e S&o

Paulo.
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Tabela 7. Distribuicdo dos Casos de VAPP, Segundo Periodo e Categorias de

Inclus@o/Elegibilidade no Estudo, por Unidade Federada, Periodo e Regido. Brasil,

1989-2009.
1989-1998 1999-2009 T

UF/Regido  Ofic_Eleg_CT  Ofic_Eleg_CT  Ofic+Eleg+CT
(n) (%) (n) (%) (n) (%)
RO : - o1 5,6 01 1,6
AC - - - - - .
AM 01 2,3 - - 01 1,6
RR . . - . . .
PA - - - - - -
AP 01 2,3 - - 01 1,6
TO . . - . . .
NO 02 47 01 5,6 03 4,9
MA - - - - - -
PI - - - 111 02 3,3
CE 02 4,7 - . 02 3,3
RN 01 2,3 - - 01 1,6
PB 01 23 02 111 03 4,9
PE 01 23 02 111 03 4,9
AL 04 9,3 - - 04 6,6
SE 01 2,3 - - 01 1,6
BA 09 209 01 5,6 10 16,4
NE 19 442 06 333 25 41,0
MG 02 47 01 5,6 03 4,9
ES 01 23 04 222 05 8,2
RJ 04 9,3 - . 04 6,6
SP 05 11,6 04 2272 09 14,8
SE 12 279 09 500 21 34,4
PR 03 7,0 - . 03 4,9
scC 03 7,0 - - 03 4,9
RS 02 4,7 - - 02 3,3
su 08 18,6 - . 08 13,1
MS . . - . . .
MT - - - - - -
GO 01 23 02 111 03 4,9
DF 01 2,3 - - 01 1,6
co 02 47 02 111 04 6,6
BR 43 1000 18 100,0 61 100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS
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Conforme descrito na metodologia, para INCLUSAO dos casos de VAPP
nas categorias de elegibilidade para o célculo de risco por dose foram estabelecidos
critérios de validacdo das definicbes de caso confirmado VAPP no tocante ao tempo
entre inicio da deficiéncia motora e recebimento da vacina oral poliomielite (OPV).
Verificou-se que a maioria dos casos 67,2% (41/61) atendeu a definicdo preconizada
pelo Ministério da Saude e OMS de ter recebido OVP e apresentar PFA entre 4 a 40
dias depois. Todavia, observou-se que 93,3% (14/15) dos casos de VAPP relacionados
a Contato Ignorado ocorreram no periodo de 1989 a 1998, destes 50,0% (07/15) na
categoria de VAPP_Oficial e os outros 50,0% na de VAPP_Elegivel. No entanto, o
mesmo ndo ocorreu para os casos de VAPP registrados no segundo periodo (1999-
2009), em que 91,7% (11/12) e 100,0% (6/6) dos casos atenderam a definicdo
preconizada de 4 a 40 dias, distribuidos nas categorias de VAPP_Oficial e

VAPP_Elegivel, respectivamente (Tabela-8).

Tabela 8. Reclassificacdo dos Casos Confirmados de VAPP e Elegiveis VAPP,
Segundo Critérios de Definicdo em Relacdo ao Tempo de Inicio da Deficiéncia
Motora e Recebimento da OPV, por Categorias de Inclusdo e Periodos de Estudo,
Brasil, 1989-20009.

1989-1998 1999-2009 Total
Oficiais  Elegiveis  Oficiais  Elegiveis  Ofic+Eleg

N ) ) &) ) ) 0 *%) O &)

Critérios de
Validacao de VAPP

VAPP_4-40 dias 19 61,3 05 41,7 11 91,7 06 1000 41 67,2
VAPP_4-60 dias 03 9,7 - - - - - - 03 49
VAPP CT CP 4-85d 02 65 - - - - - - 02 33
VAPP CT Ign 07 226 07 583 01 83 - - 15 246
Total 31 100,0 12 100,0 12 10,0 06 1000 61 100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS

75



Em relacdo ao género, avaliando conjuntamente todas as categorias de
inclusdo, foi observado que ocorreu maior numero de casos de VAPP no sexo
masculino em todo periodo de estudo, com 51,2% (22/43) ocorridos no periodo de
(1989-1998) e 66,7% (12/18) de (1999-2009), (Tabela-9). A mediana de idade dos
casos foi de 08 meses, variando de (02-66 meses), no primeiro periodo do estudo, e 04
meses, variando de (01-36 meses) no segundo periodo.

Tabela 9. Distribuicdo dos Casos de VAPP Oficiais, Elegiveis e Contato, Segundo
Sexo e Periodo do Estudo, Brasil, 1989-2009.

Sexo 1989-1998  1999-2009 Total
) (%) M) (%) (n) (%)
Masculino 22 51,2 12 66,7 34 55,7
Feminino 21 488 06 333 27 44,3
Total 43 100,0 18 100,0 61 100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS

De acordo com o Grafico-3, a maioria dos casos de VAPP (60,0%),

considerando todas as categorias e periodo do estudo, residia em area urbana.
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Urbana Rural IlgniBranco Zona

= 1989-1998 m1999-2009

Gréfico 3. Distribuicdo dos Casos de VAPP Oficiais, Elegiveis e Contato, Segundo

Zona de Residéncia e Periodo do Estudo, Brasil, 1989-20009.
Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS
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A avaliacado da oportunidade de tempo entre Recebimento de OPV e Inicio
da Deficiéncia Motora (DM), e entre DM e Coleta de amostra de fezes nos casos de
VAPP Oficiais e Elegiveis registrados no primeiro periodo (89-98), demonstrou que a
mediana e intervalo em dias foi de 24, variando entre (3 a 72 dias) e de 6,5, variando de
(01 a 56 dias), respectivamente. Nesse mesmo periodo, a mediana e intervalo em dias
entre OPV e DM na categoria de VAPP_Contato, que foi de 66 dias, variando de (-7 a

566 dias) (Tabela-10).

Tabela 10. Intervalo e Mediana (em dias) entre Recebimento de OPV e Instalacao
da Deficiéncia Motora, e entre DM e Coleta de Fezes dos Casos de VAPP Oficiais

mais Elegiveis e Contatos, Brasil, no Periodo de 1989 a 1998.

. 1989-1998 (Mediana em dias)
Oportunidade de VAPP Geral

Tempo Avaliada | VAPP Ofic+Elg ~ VAPP Contato (Ofc+Elg+CT)

OPV x DM 24 66 26

Intervalo (3-72) (-7 - 566) (-7 - 566)
DM x Coleta 6,5 15 7,5

Intervalo (1 -56) (2-71) 1-71)

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS

Tendo em vista que no segundo periodo (99-09) na categoria de
VAPP_Contato ocorreu somente um caso de VAPP com zero dose de OPV, optou-se
por fazer avaliacdo da oportunidade de tempo entre Recebimento de OPV e DM, bem
como entre DM e Coleta de amostra de fezes considerando os casos de VAPP Oficiais
e Elegiveis. Pode-se observar que a mediana e intervalo em dias foi de 22, variando

entre (8 a 43 dias) e de oito, variando de (03 a 22 dias), respectivamente.
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Ao se avaliar o percentual de casos de VAPP segundo periodo de Coleta
de fezes considerando todas as categorias e periodo de estudo, observou-se que
100,0% (39/39) dos casos com amostra coletada em até 14 dias da DM tiveram
isolamento positivo de poliovirus vacinal. Dentre os que coletaram entre 15 a 30 dias, e
entre 31 a 60 dias, verificou-se que em 60,0% (6/10) e 50,0% (02/04), respectivamente,
também ocorreram isolamento positivo. Todos 0s casos com amostra coleta acima de

60 dias ap6s a DM, o isolamento foi negativo (Tabela-11).

Tabela 11. NUmero e Percentual de Isolamento de Poliovirus Vacinal nos Casos
de VAPP Oficiais e Elegiveis, Segundo Periodo de Coleta de Fezes, Brasil, 1989 a
20009.

Coleta de N° e % N° e %
Fezes Isolamento Isolamento Total

(em dias) Positivo Negativo (Cfic+Eleg)
<14 39 100,0 - - 39 100,0
15-30 06 60,0 04 40,0 10 100,0
31-60 02 50,0 02 50,0 04 100,0
6le+ - - 02 100,0 02 100,0
Total 47 85,5 08 14,5 55* 100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS
*Dos 61 casos (Oficiais e Elegiveis de VAPP), 55 coletaram fezes.

Conforme esta demonstrado na Tabela-12, o maior percentual de
isolamento de poliovirus vacinal entre os casos de VAPP, considerando todas as
categorias e todo o periodo de estudo, ocorreu para o tipo-2, seguido do tipo-3, com
26,2% e 16,4%, respectivamente. No entanto, caso sejam agrupados todos os

isolamentos que incluiram o poliovirus P2, resultaria em 49,2% (30/61) dos casos.
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Tabela 12. Distribuicdo dos Casos de VAPP, Segundo Categorias de Incluséo,
Isolamento de Virus e Periodo de Estudo, Brasil, 1989-2009.

Periodo 1989-1998 Periodo 1999-2009 VAPP Geral
Isolamento o ] o ] .
- Oficial Elegivel Oficial Elegivel Ofic+Eleg
mn @ 0 @ ®© (% 0O ®) O (%)
P1 02 6,5 02 16,7 02 16,7 - - 06 9,8
P2 10 32,3 02 16,7 04 33,3 - - 16 26,2
P3 07 22,6 - - 03 25,0 - - 10 16,4
PleP2 02 6,5 - - - - - - 02 3,3
PleP3 01 3,2 - - - - - - 01 1,6
P2 eP3 02 6,5 - - 03 25,0 - - 05 8,2
P1, P2, P3 07 22,6 - - - - - - 07 11,5
Negativo - 0,0 05 41,7 - - 03 50,0 08 13,1
Outros - - - - - - 01 16,7 01 1,6
NR* - - 03 25,0 - - 02 33,3 05 8,2
Total 31 100,0 12 100,0 12 100,0 06 100,0 61 100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS - *Nao Realizado

Na tabela-13 estd demonstrado a proporcdo de casos de VAPP que
tiveram resultado de ENMG compativel com lesdo do corno anterior de medula.
Observou-se que dentre os casos Oficiais de VAPP 64,5% (20/31) e 75,0% (9/12)
realizaram ENMG no primeiro e segundo periodo de estudo, respectivamente. J4 entre
as categorias dos Elegiveis, por se tratar de condi¢do obrigatoria para sua inclusdo no

estudo, 100,0% doas casos de VAPP nos dois periodos, realizaram ENMG.
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Tabela 13. Distribuicdo dos Casos de VAPP, Segundo Categorias de Incluséo e
Realizac&o de Eletroneuromiografia*, por Periodo do Estudo, Brasil, 1989-2009.

1989-1998 1999-2009 Total Geral

g:séuétﬁ‘é?( Oficial Elegivel Oficial Elegivel  Ofic+Eleg
n @ M @ ©® @) © (%) (0 (%)
Sim 20 645 12 100,0 09 75,0 06 100,0 47 76,7
Nao 09 29,0 - - 02 16,7 - 11 18,3
Ignorado 02 65 - - 01 8,3 - 03 5,0
Total 31 100,0 12 100,0 12 100,0 06 100,0 60 100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS

Foram avaliadas algumas varidveis clinicas neuroldgicas importantes
para auxiliar no diagnadstico diferencial dos casos de PFA suspeitos de poliomielite e/ou
pélio vacinal, descritas nas préximas trés tabelas. A avaliacdo de assimetria,
caracteristicas clinica esperada nos casos de polio, ocorreu em 74,2% (23/71) dos
casos oficiais e 91,7% (11/12) dos elegiveis, registrados no primeiro periodo. No
periodo de 1999 a 2009, a assimetria estd presente em 100,0% dos casos oficiais
(12/12) (Tabela-14).

Tabela 14. Distribuicdo dos Casos de VAPP, Segundo Categorias de Inclusao e

Presenca de Assimetria, por Periodo do Estudo, Brasil, 1989-2009.

1989-1998 1999-2009 Total Geral
Assimetria  Oficial Elegivel Oficial  Elegivel OfictEleg CT
(n) %) M) & M) (&) M) ) () (%)

Sim 23 742 11 91,7 12 1000 04 66,7 50 66,7
N&o 01 32 01 83 - - 02 333 04 333
Ignorada 07 226 - - - - - - 07 0,0
Total 31 100,0 12 1000 12 1000 06 100,0 61  100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS
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Em relacdo a caracteristica clinica de sensibilidade, que se espera estar
normal/presente nos casos de pdélio, verificou-se que dentre o total de casos de VAPP,
considerando todas as categorias e todo periodo de estudo, a sensibilidade estava
normal em 60,7% dos casos (37/61). Foi observado no periodo (89-98), que em 32,3%
(10/31) dos casos de VAPP oficiais, essa condicéo foi ignorada e/ou prejudicada dada a

dificuldade de avaliacdo em criangas muito pequenas (Tabela-15).

Tabela 15. Distribuicdo dos Casos de VAPP, Segundo Categorias de Inclusédo e
Avaliacado de Sensibilidade, por Periodo do Estudo, Brasil, 1989-2009.

1989-1998 1999-2009 Total Geral
Sensibilidade  Oficial Elegivel Oficial Elegivel Ofic+Eleg+CT

N ©®) M) &) M) &) ) %) O &)

Normal 19 61,3 08 66,7 08 66,7 02 333 37 60,7
Ausente o0 0,0 00 0,0 02 16,7 - - 02 3,3
Diminuida 01 32 01 83 01 183 01 16,7 04 6,6
Aumentada 01 3,2 - - - - - - 01 1,6
IGN/Prejudic. 10 32,3 03 250 01 83 03 50,0 17 27,9

Total 31 100,0 12 100,0 12 100,0 6 100,0 61 100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS

Em relacdo a presenca de sequela neuroldégica compativel com
poliomielite, um dos critérios obrigatorios para sele¢cdo dos casos de VAPP_Elegiveis,
devido a maior completitude no preenchimento da informacgéo, optou-se por avaliar as
variaveis paralisia residual (PR) e atrofia (AT). Observou-se que, considerando todas as
categorias de inclusao e periodo de estudo, ocorreram PR e AT em 75,4 (46/61) dos
casos de VAPP, sendo que, caso sejam agrupados 0s casos que apresentaram apenas

AT e apenas PR, pode-se afirmar que ocorreu pelo menos um tipo de sequela
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neurolégica em 98,4% dos casos (60/61), validando critério para classificacdo dos
casos de VAPP. Ressalte-se que essa informacao foi ignorada em apenas um caso de

VAPP_Oficial ocorrido no primeiro periodo (Tabela-16).

Tabela 16. Distribuicdo dos Casos de VAPP Segundo Categorias de Incluséao e
Tipo de Sequela Apresentada, por Periodo do Estudo, Brasil, 1989-2009.

1989-1998 1999-2009 Total Geral
Tipo de Sequela Oficial Elegivel Oficial Elegivel Ofic+Eleg+CT

N & M &) 0 &) @O0 &) ") )

Paralisia Residual 04 129 02 16,7 03 250 03 50,0 12 19,7

Atrofia 02 65 - - - - - - 02 33
PR e AT 24 774 10 833 09 750 03 500 46 75,4
Ignorada 01 3,2 - - - - - - 01 1,6

Total 31 100,0 12 100,0 12 100,0 06 100,0 61 100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS

A Tabela-17 mostra a distribuicdo dos casos de VAPP em relacdo a
proporcdo de casos por dose recebida de OPV referente ao primeiro periodo (89-98).
Considerando todas as categorias observa-se que 41,9% (18/43) dos casos de VAPP
ocorreram na primeira dose de vacina. Separadamente, nas categorias de
VAPP_Oficiais e VAPP_Elegiveis, verificou-se que o percentual de casos ocorridos na
primeira dose foi de 58,3% (14/24) e 60,0% (03/05), respectivamente. Observou-se
ainda que, 28,6% (4/14) dos casos ocorridos na categoria de Contatos nunca haviam

recebido vacina, ou seja, zero dose de OPV.
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Tabela 17. Distribuicdo dos Casos de VAPP, Segundo Categorias de Incluséo e
Dose de OPV Recebida, Brasil, Periodo de 1989 a 1998.

VAPP - Periodo 1989-1998

Geral

Dose Recebida Oficiais Elegiveis Contatos Oficiais+Eleg+CT

h) % () %) () (%) () (%)
Zero - - - - 04 28,6 04 9,3
12 dose 14 58,3 03 60,0 01 7,1 18 41,9
22 dose 04 16,7 02 40,0 03 21,4 09 20,9
32 dose 02 16,7 - - 01 7,1 03 7,0
42 e + doses 04 16,7 - - 05 35,7 09 20,9
Total 24 100,0 5 100,0 14 14,0 43 100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS

Quando comparado ao primeiro periodo de estudo (89-98), observou-se que a
ocorréncia de casos e VAPP em individuos que receberam a primeira dose de OPV foi
um pouco maior no periodo de (1999-2009), correspondeu a um acréscimo de 25,0%
dos casos, considerando todas as categoriais. Ja na categoria de contato, ocorreu

apenas um caso de VAPP com zero dose de OPV (Tabela-18).

Tabela 18. Distribuicdo dos Casos de VAPP, Segundo Categorias de Inclusédo e
Dose de OPV Recebida, Brasil, Periodo de 1999 a 20009.

VAPP - Periodo 1999-2009
Geral

Dose Recebida  Oficiais Elegiveis Contatos  Oficiais+Eleg+CT

N ) () () (n) (%) (n) (%0)

Zero - - - 0,0 1 100,0 01 5,6
12 dose 08 72,7 04 66,7 - - 12 66,7
28 dose 02 18,2 01 16,7 - - 03 16,7
32 dose - - - - - - - -
42 e + doses 01 9,1 01 16,7 - - 02 11,1
Total 11 100,0 06 100,0 01 100,0 18 100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS
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Nas Tabelas 19 e 20 a seguir, estdo distribuidos os casos de VAPP por
categorias de inclusdo, segundo dose recebida de OPV e faixa etaria em meses,
referente ao primeiro (89-98) e segundo (99-09) periodos de estudo, respectivamente.
Considerando todas as categorias de inclusdo, foi possivel observar que dentre os

individuos que receberam a primeira _dose de OPV no periodo de (89-98), 66,7%

(12/18) dos casos de VAPP ocorreram na faixa etaria de (04 a 12 meses de idade), e

dentre os que receberam guatro e mais doses de vacina, 66,7% (6/9) dos casos foram

na faixa etaria de (13 a 48 meses). Ja para o segundo periodo (99-09), verificou-se que

100,0% (13/13) dos casos de VAPP gque receberam a primeira dose de OPV ocorreram

na faixa etaria de (2 a 7 meses de idade). Ainda nesse periodo, foram identificados dois
casos de VAPP com zero dose de vacina, sendo um deles menor de dois meses e o

outro na faixa etaria de (4 a 7 meses).

Tabela 19. Distribuicdo dos Casos de VAPP, Segundo Categorias de Incluséo,
Dose de OPV Recebida e Faixa Etéria, Brasil, Periodo de 1989 a 1998.

VAPP Oficial+Elegivel+Contato - 1989-1998

Faixa Etaria  Zero 42 e + Total Geral
12 Dose 22 Dose 32 Dose Ofic+Eleg+CT
(em meses) Dose Doses
) ) ) ) M) &) () %) ) ) () (%)
> 2 - - - - - - - - - - - -
2a3 01 25,0 03 16,7 -- - - - - - 04 9,3
4a7 - - 09 50,0 05 55,6 - - 01 111 15 34,9
8al2 02 50,0 03 16,7 02 222 02 66,7 - - 09 20,9
13 a48 01 250 03 16,7 02 222 01 333 06 66,7 13 30,2
49 e + - - - - - - - - 02 222 02 4,7
Total 04 100,0 18 100,0 09 100,0 03 100,0 09 100,0 43 100,0

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS
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Tabela 20. Distribuicdo dos Casos de VAPP, Segundo Categorias de Incluséo,

Dose de OPV Recebida e Faixa Etaria, Brasil, Periodo de 1999 a 2009.

VAPP Oficial+Elegivel+Contato - 1999-2009

Faixa Etaria a a a 42 e +
(em meses) Zero Dose 12 Dose 22 Dose 32 Dose Doses

Total Geral
Ofic+Eleg+CT

) () ) () () @) (n) (%) () (%) @) (%)
>2 01 50,0 - - - 01 5,6
2a3 - - 07 538 - - 07 38,9
4a7 01 500 06 46,2 01 1000 - 08 44,4
8a12 - - - - - - -
13 a 48 - - - - 02 1000 02 11,1
49+ - - - - - - -
Total 02 100,0 13 100,0 01 100, 02 1000 18 1000

Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS

No periodo de 1989 a 1998, por ndo haver registros consistentes de

informacgédo de vacina por dose de OPV aplicada, calculou-se apenas o risco bruto

considerando todos os casos ocorridos de VAPP das trés categorias de inclusdo

(Oficial, Elegivel e Contato) em relagdo ao total geral de doses aplicadas de OPV por

ano, incluido doses administrada em campanhas e na rotina. Observa-se na Tabela-

21, que o risco geral bruto do Brasil para ocorréncia de poliomielite paralitica associada

a vacina oral (VAPP) foi de um caso para cada 8,7 milhdes de doses aplicadas de OPV,

variando entre (1caso por 4,8 milhdes de doses) no ano de 1989 e (1 caso/32,9 milhdes

de doses) em 1998.
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Tabela 21. Nomero de Casos de VAPP, Segundo Categorias de Elegibilidade e
Risco Bruto de VAPP, por Ano de Ocorréncia do Primeiro Periodo de Estudo,
Brasil, 1989-1998.

L o VAPP Geral
Total Doses* Oficiais Elegiveis Contato

Ano ) — Ofict+Eleg+Cont

N°VAPP N°VAPP N°VAPP N°VAPP Risco Bruto*
1989 42,8 07 - - 09 4,8
1990 42,8 06 01 01 07 6,1
1991 41,7 03 01 01 07 6,0
1992 39,7 01 01 01 04 9,9
1993 38,5 - - - 02 19,3
1994 34,7 01 - - 03 11,6
1995 33,4 03 01 01 04 8,3
1996 34,5 02 - - 03 11,5
1997 34,5 01 01 01 03 11,5
1998 32,9 - - - 01 32,9
Brasil 375,4 24 05 05 43 8,7
*]_06 Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS

8.2.Estudo da Estimativa de Risco para VAPP, Periodo de 1999 a 2009.

Nesse periodo, foi realizado o estudo da estimativa de risco global para
ocorréncia de pdlio vacinal e por dose aplicada de OPV, fazendo um paralelo entre o

Risco Inicial de VAPP calculado a partir dos Casos Oficiais e o Risco Final, ap6s

incorporacao dos Casos de VAPP Elegiveis.

Na Tabela-22 estdo apresentados os Riscos Iniciais e Finais por todas as

doses aplicadas de OPV e ano de ocorréncia de casos de pélio vacinal no periodo de
1999 a 2009. Observou-se que o risco Inicial de VAPP do Brasil foi um caso para 15,5

milhdes de doses aplicadas de OPV, variando entre (um caso por 4,4 milhdes de doses
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em 2008 e um caso por 17,1 milhdes no ano de 2001). Apds inclusdo dos casos de
VAPP_Elegiveis, verificou-se que o risco Final aumentou para um caso para 10,0
milhdes de doses aplicadas, variando entre (um caso por 3,3 milhdes em 2008 e um

caso por 17,8 milhdes de doses em 2000).

Tabela 22. Numero de Casos de VAPP, Segundo Categorias de Vacinado e Risco
Inicial e Final por Todas as Doses de OPV, Ano e Periodo do Estudo, Brasil, 1999-
20009.

L L. Casos
Ano D-Ic-)ost:sl* Oficiais SEYIEIE OficiaistElegiveis
Aplicadas  N°VAPP  Risco* N°VAPP N°VAPP Risco*
1999 18,3 2 9,1 2 4 4,6
2000 17,8 0 - 1 1 17,8
2001 17,1 1 17,1 0 1 17,1
2002 16,4
2003 15,6 2 7,8 0 2 7,8
2004 15,4 2 7,7 0 2 7,7
2005 15,4
2006 14,2
2007 13,8 1 13,8 0 1 13,8
2008 13,1 3 4,4 1 4 3,3
2009 13,1 0 - 2 2 6,6
Brasil 170,1 11 15,5 6 17 10,0

*10°  Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS
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Na Tabela-23 estdo demonstrados os Riscos Iniciais e Finais por todas as

doses aplicadas de OPV, segundo categorias de vacinados por Unidade Federada (UF)
e Regibes brasileiras. Evidenciou-se que 74,0% (20/27) dos Estados ndo apresentaram
registros de casos de VAPP no periodo de 1999 a 2009, dentre eles, todos da regido
norte e sul, e a maioria dos Estados das regides Nordeste e centro-oeste, destacados
na Tabela-23. A Regido que apresentou maior risco foi a Sudeste, com risco Inicial de
um caso de VAPP por 4,5 milhdes e Final aumentado para um caso por 3,0 milhdes de
doses. Dentre as Unidades Federadas que apresentaram maiores riscos de VAPP
destacaram-se, Sdo Paulo com um risco Inicial de um caso p/cada 1,6 milhdes e Final
aumentado para um caso p/cada 1,2 milhdes de doses, seguida da Paraiba com risco
Inicial de um caso p/cada 1,8 milhdes e Final aumentado para um caso p/cada 0,9
milhdes, ou seja, menos e um milhdo de doses aplicadas de OPV. Vale ressaltar que o
Espirito Santo apresentou risco Inicial de um caso p/cada 9,0 milh6es de doses e Final

bastante aumentado passando para um caso p/cada 2,3 milhdes de doses.
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Tabela 23. Niamero de Casos de VAPP, Segundo Categoria Oficial e Elegivel de
Vacinado e Risco Inicial e Final por TODAS as Doses de OPV Aplicadas, Segundo
Unidade Federada e Regido, Brasil, Periodo de 1999-2009.

e Total Doses* Oficiais Elegiveis VAPP_Ofic+Eleg

Aplicadas o\ app  RISCO™ o\ app  Noyapp  RISCO”

Inicial Final
RO 7,3 - - - 01 7,3
AC 1,4 - - - - -
AM 4,0 - - - - -
RR 3,9 - - - - -
PA 3,2 - - - - -
AP 0,5 - - - - -
TO 2,0 - - - - -
NO 22,4 - - - 01 22,4
MA 7,6 - - - - -
Pl 16,3 - - - - -
CE 0,8 - - - - -
RN 34,9 - - - -
PB 1,8 01 1,8 01 02 0,9
PE 15,0 01 15,0 01 02 7,5
AL 1,0 - - - - -
SE 4,4 - - ; ; ]
BA 11,3 01 11,3 - - 11,3
NE 93,1 03 31,0 02 05 18,6
MG 2,4 01 2,4 - 01 2,4
ES 9,0 01 9,0 03 04 2,3
RJ 11,1 - - - - -
SP 4.7 04 1,6 - 04 1,2
SE 27,3 06 45 03 09 3,0
PR 2,7 - - - - -
SC 2,1 - - - - -
RS 6,6 - - - - -
Sul 11,4 - - - - -
MS 3,3 - - - - -
MT 8,5 - - - - -
GO 2,8 02 1,4 - - -
DF 1,4 - - - - -
CO 16,0 02 8,0 - - 8,0
Brasil 170,1 11 15,5 06 17 10,0

*10° Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS
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Nas Tabelas 24 e 25 estdo apresentados os riscos de VAPP Iniciais e
Finais por esquema de dose aplicada de OPV e ano de ocorréncia de casos no periodo
de 1999 a 2009. Os resultados evidenciaram maior risco para primeira dose em todos
0s anos avaliados com registro de casos, exceto o ano de 1999. Observou-se que o
Brasil apresentou risco Inicial para primeira dose de um caso de VAPP por 4,9 milhdes
e Final aumentado para um caso p/cada 3,3 milhdes de doses. Dentre os anos
avaliados que apresentaram maiores riscos de VAPP destacaram-se: o ano de 2008
com risco _Inicial de um caso p/cada 1,5 milhdes e Final aumentado para um caso

p/cada 1,0 milhdo de doses; 2003 que apresentou risco Inicial e Final de um caso

p/cada 1,8 milhdes; e 1999 com risco Inicial de um caso p/cada 4,5 milhdes e Final com
aumento considerado de um caso p/cada 2,2 milhdo de doses aplicadas de OPV. Em
relacdo a segunda dose, destacou-se 0 ano de 1999, com risco Inicial de um caso

p/cada 3,9 milhdes e Final aumentado para um caso p/cada 1,9 milhdes de doses.
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Tabela 24. Niamero de Casos de VAPP, Segundo Categoria Oficial de Vacinado e

Risco Inicial por Dose de OPV Recebida e Ano de Ocorréncia de Casos do
Segundo Periodo do Estudo, Brasil, 1999-2009.

VAPP_OFICIAL_1999-2009

ANo 12 Dose 22 Dose 42 e + Doses
Doses* N° Risco* Doses* N° Risco* Doses* N° Risco*
Aplicadas VAPP Aplicadas VAPP Aplicadas VAPP
1999 4,5 01 45 3,9 01 3,9 59 - -
2000 4,2 00 3,8 - - 5,5 - -
2001 4,0 01 40 3,6 - - 54 - -
2002 3,8 - - 3,4 - - 52 - -
2003 3,6 02 1,8 3,4 - - 5,0 - -
2004 3,5 01 35 3,3 - - 51 01 51
2005 3,4 - - 3,4 - - 51 - -
2006 3,2 - - 3,2 - - 4,5 - -
2007 3,1 01 31 3,1 - - 4,4 - -
2008 3,1 02 15 2,9 01 2,9 4,1 - -
2009 3,1 - - 3,0 - - 3,9 - -
Brasil 39,5 08 49 36,9 02 18,4 54,0 01 54,0

*10°  Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS

Tabela 25. Nomero de Casos de VAPP, Segundo Categoria Oficial e Elegivel de

Vacinado e Risco Final por Dose de OPV Recebida e Ano de Ocorréncia de Casos
do Segundo Periodo do Estudo, Brasil, 1999-2009.

VAPP_OFICIAL_ELEGIVEL 1999-2009

Ano 12 Dose 22 Dose 42 e + Doses
Doses* N° Risco* Doses* N° Risco* Doses* N° Risco*
Aplicadas VAPP Aplicadas VAPP Aplicadas VAPP
1999 4,5 02 2,2 3,9 02 1,9 59 - -
2000 4,2 01 4,2 3,8 - - 5,5 - -
2001 4,0 01 4,0 3,6 - - 54 - -
2002 3,8 - - 3,4 - - 52 - -
2003 3,6 02 1,8 3,4 - - 50 - -
2004 3,5 01 3,5 3,3 - - 51 01 51
2005 3,4 - - 3,4 - - 51 - -
2006 3,2 - - 3,2 - - 4,5 - -
2007 3,1 01 3,1 3,1 - - 4,4 - -
2008 3,1 03 1,0 2,9 01 29 4,1 - -
2009 3,1 01 3,1 3,0 - - 3,9 01 3,9
Brasil 39,5 12 3,3 36,9 03 123 54,0 02 27,0
*10°  Fonte: PESS/Planilha de Casos/UVRI/CGDT/SVS/MS
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Nas Tabelas 26 e 27, foram apresentados o0s Riscos Iniciais e Finais por

esquema de dose aplicada de OPV, segundo categorias de vacinados, por Regifes

brasileiras. Ressalta-se o aumento do risco Final para primeira dose em todas as

regides com registro de casos, sendo a Sudeste, a que mais se destacou com risco

Inicial de um caso de VAPP por 1,7 milhdes e Final aumentado para um caso p/cada

1,1 milhdes de doses.

Tabela 26. Niumero de Casos de VAPP, Segundo Categoria Oficial de Vacinado e
Risco Inicial por Dose de OPV Recebida e Regides do Brasil, Periodo, 1999-2009.

VAPP_OFICIAL_1999-2009

12 Dose 22 Dose 42 e + Doses
Regiao Doses* N° Risco* Doses* N° Risco* Doses* N° Risco*
Aplicadas VAPP Aplicadas VAPP Aplicadas VAPP

NO 5,7 - - 54 - - 5,2 - -

NE 20,1 03 6,7 18,7 - - 34,3 - -

SE 6,8 04 1,7 6,3 01 6,3 7,4 01 7,4

SuU 2,8 - - 2,8 - - 29 - -

CO 4,1 01 4,1 3,7 01 3,7 4,3 - -

BR 39,5 08 4,9 36,9 02 184 54,0 01 54,0
*10°  Fonte: PESS/UVRI/CGDT/SVSIMS

Tabela 27. Numero de Casos de VAPP, Segundo Categoria Oficial e Elegivel

Vacinado e Risco Final por Dose de OPV e Regides do Brasil, Periodo, 1999-2009.

VAPP_OFICIAL + ELEGIVEL 1999-2009

12 Dose 22 Dose 43 e + Doses
Regiao
D(_)ses* N Risco* Dc_)ses* N Risco* D(_)ses* N Risco*
Aplicadas VAPP Aplicadas VAPP Aplicadas VAPP

NO 5,7 01 57 54 - - 52 - -
NE 20,1 04 50 18,7 01 18,7 34,3 - -
SE 6,8 06 11 6,3 01 6,3 7,4 02 3,7
SuU 2,8 - - 2,8 - - 2,9 - -
CO 4,1 01 4,1 3,7 01 3,7 4,3 - -
BR 39,5 12 3,3 36,9 03 12,3 54,0 02 27,0

*10°  Fonte: PESS/UVRI/CGDT/SVS/MS
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9. DISCUSSAO DOS RESULTADOS

9.1.Descritivo Geral dos Casos de VAPP: Periodos (1989-1998 e 1999-2009)

Os ultimos casos de poliomielite causados por poliovirus selvagem no
Brasil ocorreram em 1989%'%%°. Na Regido das Américas, no Peru em 1991, e nos
Estudos Unidos da América (EUA) em 1979*2. Desde 1992, os Unicos casos de
poliomielite paralitica identificados nessa regi&o tém sido de origem vacinal®**.

Inicialmente é importante destacar que o maior numero de casos de VAPP
Oficiais e Elegiveis ocorreu no primeiro periodo. No entanto, conforme descrito no
topico limitacdo, véarias divergéncias de dados e informacao limitaram a proposta inicial
deste estudo. Com base nas planilhas de doses aplicadas recebidas da Coordenacédo
Geral do Programa Nacional de Imunizagbes (CG_PNI), e apls discussdes com
técnicos dessa coordenacdo, verificou-se que na década de 1980 e no primeiro periodo
definido (1989-1998), s6 existiam registros de doses gerais de OPV referentes as
campanhas nacionais de vacinagdo. Somente a partir de 1994, os estados comecaram
a informar as doses aplicadas na rotina conforme esquema preconizado pelo PNI (1%, 22
e 3% doses, aos dois, quatro e seis meses de vida e uma dose de reforco aos 15
meses). Todavia, devido a baixa adesao, a qualidade do registro dos dados é bastante
questionavel, podendo néo refletir a real situacdo de doses de OPV aplicadas no pais
naquele periodo. A partir de 1999, com a implantacéo oficial do Sistema Nacional de

Informacdo de Doses Aplicadas (SI_API) do PNI/MS, passou a ser obrigatoria a

alimentacdo dessa informagdo com envio mensal dos dados ao nivel nacional. Isso
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possibilitou maior uniformidade e melhor qualidade dos dados de doses aplicadas na
rotina e em campanhas.

Também se observou uma vasta heterogeneidade das coberturas vacinais
(CV), que atualmente, ainda se verifica em varios municipios brasileiros, consideradas,
principalmente, o ndo alcance das metas de CV preconizadas pelo MS e OMS (igual ou
superior a 95%) nas campanhas nacionais no periodo de 1989 a 1998.

Na série estudada, nos dois periodos avaliados, a maioria dos casos

ocorreu em individuos vacinados, concordando com varios estudos da literatura

|43:44,45,46,47 48 9,42

internaciona e com os estudos realizados no Brasil anteriormente

Ressalte-se que por razfes diversas, ndo foi objeto deste estudo, estimar
o risco de VAPP em contatos de vacinados, principalmente pela dificuldade de
identificar quem realmente € contato minizando estimativas precisas quanto ao
denominador. Um estudo realizado na Inglaterra e Pais de Gales no periodo de 1985-
1991 enfatizam tais consideraces™*.

Quanto a idade dos casos de VAPP, nos dois periodos do estudo,
verificou-se que estd condizente com estudos anteriores do Brasil, referente aos
periodos de 1989-1995°, e 1995-2001%. No entanto, houve uma tendéncia maior para
ocorréncia de casos em criangas ainda mais novas, quando comparado ao estudo
anterior, em que 75,0% dos casos ocorreram em criangas menores de um ano de
idade, com idade média de um (01) ano, e idade méaxima de oito (08) anos”®.

Os achados referentes ao segundo periodo deste estudo (1999-2009), em

que foi realizado a estimativa de risco para VAPP, evidenciaram que aproximadamente

90,0% dos casos ocorreram em criangas com menos de oito meses. A mediana de
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idade foi de quatro (04) meses, variando entre um e36 meses. Esses achados
concordam com a literatura internacional que aponta para uma maioria de casos de
VAPP nos grupos etarios mais jovens'#4°49:50.51,5253

Contrariando achados anteriores, um estudo realizado nos EUA
evidenciou a ocorréncia de casos de VAPP causados pelo sorotipo 3 em individuos
adultos®, mas ressalte-se que, ao contrario do Brasil, os EUA ja utilizava a vacina de
virus inativado (IPV) desde a década da sua descoberta em 1955, utilizanda a partir de
1997 em esquema sequencial (duas doses de IPV seguidas de OPV) e, exclusivamente
IPV, a partir do ano de 2000!. J& o Brasil, utilizou durante os 21 anos da série
estudada, exclusivamente, a vacina oral de virus atenuado na rotina, e a partir de 1980,

também em campanhas nacionais de vacinacdo®®*®.

Com isso ocorre grande
disseminacéao de poliovirus vacinal na populacao, sugerindo que individuos mais velhos
ja teriam entrado em contato com o0s virus vacinais em diversos momentos de suas
vidas, e estariam possivelmente imunizados. Alguns autores discutem ainda que, a
frequente realizacdo de campanhas de vacinacdo poderia estar sobrepujando-se as
situacdoes de reducéo de soroconversdo para os poliovirus em paises de clima quente
e em desenvolvimento, bem como a interferéncia produzida pelas doencas
diarreicas®%°*3, Talvez isso justifique, no Brasil, a ndo ocorréncia de casos de VAPP
em adultos nos dois periodos do estudo. Ao mesmo tempo, observou-se maior
percentagem de casos entre crian¢as do sexo masculino, concordando com estudos de

14,41,46

outros paises onde esta variavel foi avaliada , € discordando do estudo brasileiro

em que a ocorréncia foi maior no sexo feminino®.
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A mediana em dias entre recebimento de OPV e inicio da instalacdo da
deficiencia motora (OPVxDM) foi bem maior na categoria de contatos quando
comparado aos indiividuos vacinados do primeiro periodo do estudo. Ressalte-se que,
apesar da mediana de 24 e 66 dias para vacinado e contato, respectivamente, estarem
coerentes com as definicbes de casos de VAPP preconizadas pelo Mistério da Saude e
OMS, os seus respectivos intervalos em dias apresentaram valores inferiores ou
superiores aos preconizados de (4-40 dias) em vacinado e (4-85 dias) em contato™?’.
Esses achados sugerem certa inconsisténcia nos registros ou dificuldade da vigilancia
no processo de conducdo da investigacdo epidemiolégica com vistas a identificar a
relacdo do caso de VAPP em contato com individuos que tenham sido vacinados em
até 40 antes da instalacao da DM.

Ja os achados dessa variavel referente ao segundo periodo do estudo
(1999-2009), considerando todas as categorias, uma vez que nesse periodo houve
apenas um caso de VAPP em contato, a mediana de 22 dias esta condizente com as
definicBes oficias, sendo que o intervalo variou entre (8-43 dias), no entanto, occorreu
apenas um caso com 43 dias entre recebimento de OPV e DM. Esse tempo foi um
pouco maior quando comparado ao tempo encontrado no estudo realizado nos EUA na
década de 1960, em gue o intervalo médio foi de 12 dias variando entre (7-21 dias) em
individuos vacinados®®. E, quando comparado ao intervalo médio de 16,6 dias,
variando entre (8-23 dias) para a categoria de vacinado e de 41,5 dias, variando entre

(28-58 dias) em contatos, achados do estudo realizado na Alemanha, no periode de

1963 a 1984%.
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A mediana e intervalo em dias, entre o inicio da instalacdo da deficiéncia
motora e coleta de amostra de fezes (DMxColeta) foram maiores, variando de (1-56
dias) em vacinados e (2-76 dias) em contatos, e com maior numero de amostras que
tiveram coleta insatisfatoria, ou seja, apos 14 dias da instalacdo da DM!, no primeiro
periodo do estudo (1989-1998). Todavia, no segundo periodo, em que foi avaliada a
estimativa de risco para VAPP, verificou-se que na maioria dos casos a coleta de fezes
foi satisfatoria, com mediana de oito (08) dias, variando entre (3-22 dias). A melhora na
oportunidade de coleta idetificada no periodo de 1999-2009, sugere uma maior
sensibilidade na rede assistencial para a suspeita diagndstica dos casos de paralisia
flacida aguda em menores de 15 anos, e da vigilancia epidemioldgica para notificacéo e
investigacdo mais oportuna dos casos de PFA suspeitos de Pdlio.

Corrobornado com a literatura®?’, em relacéo ao tempo preconizado para
maior viabilidade de isolamento de virus nas amostras de fezes, os achados desse
estudo mostraram que 100,0% dos casos de VAPP que tiveram coleta de fezes
realizada em até 14 do inicio da DM, ocorreram positividade, ou seja, foi isolado algum
tipo de virus vacinal. No entanto, identificou-se também percentual elevado de
positividade nas amostras de fezes coletadas entre (15 a 30 dias) e (31 a 60 dias), em
60,0% e 50,0% dos casos, respectivamente. Esses achados apontam favoravelmente,
para que em condicbes de acondicionamento e transporte dessas amostras até os
laboratorios de referéncia (LR) foram adequadas, € possivel isolar poliovirus vacinal em
amostras coletadas tardiamente, principalmente dentro dos primeiros 30 dias da DM.
Todavia, por se tratar de uma amostra pequena, esses resultados devem ser

interpretados com cautela, merecendo novos estudos para o seu aprofundamento.
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O exame diagnostico que pode confirmar ou descatar com maior
seguranca casos de poliomielite, sejam de origem selvagem ou vacinal, € o isolamento
viral'*"**, Estudos demonstram queos casos de VAPP ocorridos no Brasil, bem como
em outros paises, tém sido mais propensos a serem causados pelas cepas dos
poliovirus tipo 2, com maior ocorréncia pelo tipo 3°*. No entanto, contrariando alguns
estudos da literatura internacional®™®*®*! e do Brasil*?, em que houve predominio do
sorotipo 3, neste estudo, a maior parte dos casos de VAPP, tanto para o primeiro como
0 segundo periodo do estudo, foram relacionados ao poliovirus tipo 2, confirmando
achado de outro estudo brasileiro®.

E importante destacar que o UGltimo caso de paralisia causada pelo
poliovirus selvagem tipo 2 (P2) foi registrado na india, em 1989. Atualmente, apenas 0s
virus selvagens P1 e P3 continuam circulando nos paises onde a poliomielite ainda
persiste’’. Sendo assim, a partir de 1990, os casos registrados de poliomielite causados
pelo P2 estédo relacionados, exclusivamente, aos virus vacinais. Ressalte-se ainda, que

0 sorotipo menos isolado neste e em outros estudos foi o P1°4%%°

, sugerindo uma
menor capacidade de reversdo da sua neuroviruléncia®.

O isolamento de virus vacinal e presenca de seqiela neurologica
compativel com poliomielite sdo condi¢cBes imprescindiveis para confirmacdo de caso
de poliomielite associada a vacina oral*'°. Outro exame complementar que auxilia no
esclarecimento diagnostico de casos suspeitos de poliomielite é a ENMG?, por ser
considerado um exame mais especifico para avaliar e identificar se o tipo de leséo

neurolégica é compativel com poliomielite. Todos os casos de VAPP deste estudo

apresentaram algum tipo de sequela neurologica, seja paralisia residual (PR),
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caractericazada por diminuicdo de forca e/ou de tbnus muscular; e/ou presenca de
atrofia (AT), caracterizada por algum tipo de deformidade fisica, e ambas podem estar
presentes em um ou mais dos membros superiores e/ou inferiores!. Evidenciou-se
ainda, que a maioria dos casos de VAPP realizaram ENMG, em maior nUmero nos
casos oficiais do segundo periodo (99-09), e em 100,0% dos casos de VAPP Elegiveis,
uma vez que apresentar sequela neurolégica compativel com lesdo do corno anterior
da medula comprovada por ENMG, foi uma das condi¢cdes obrigatérias para a incluséo
do caso como elegivel VAPP no estudo.

Em relacdo a algumas varaveis clinicas relatadas pela literatura como sendo
esperadas nos casos de poliomielite, e importantes para a avaliacdo frente a outros
diagnésticos diferencias da doenca, como por exemplo, a Sindrome de Guillain Barré

(SGB), sdo a presenca de assimetria e sensibilidade presenvada, comumente

presentes nos casos de pdlio, sejam de origem selvagem ou vacinais®*!°. Ressalte-se
gue essas manifestacdes clinicas estiveram presentes, respectivamente, em 100,0% e
66,7% dos casos de VAPP oficiais do segundo periodo (1999-2009). No entanto, é
importante esclarecer que a avaliacdo de sensibilidade em criancas muito pequenas,
principalmente nos (menores de um ano de vida) é muito dificil, e as vezes fica
prejudicada por necessitar da percep¢ao do individuo, dificil de ser expressa nessa
faixa etéaria.

Ao se avaliar o percentual de casos de VAPP em relacdo ao esquema de
dose de OPV recebida, constatou-se que os resultados encontrados coorroboram a

literatura nacional e internacional®1443:4445:46.47.48.56.57 "am que a maioria dos casos de
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VAPP, oficiais e elegiveis, referentes ao primeiro e segundo periodo do estudo,
ocorreram apos o recebimento da 12 dose de OPV.

Ao se comparar 0 numero de casos oficiais de VAPP registrados para o
mesmo periodo (1989-1995), foram identificados 30 casos de poliomielite associados a
vacina no dois estudos. Todavia, neste estudo, dois destes casos foram excluidos, apés
revisdo dos casos pelo Comité Nacional, sendo um Descartado por apresentar
resultado de isolamento viral oportuno NEGATIVO (de uma amostra de fezes
satisfatoria, coletada em até 14 do inicio da DM), e um reclassificado como Compativel
por apresentar informacdes insuficientes para auxiliar na sua elucidacao, além de nao
atender a definicdo de caso de VAPP em relacdo ao tempo preconizado de (4 a 40
dias) entre recebimento de OPV e instalacdo da deficiéncia motora, ou seja, o tempo
decorrido entre (OPVXDM) desse caso foi de 681 dias, sem confirmacédo de contato
com pessoa vacinada em até 40 dias antes, nem relagcdo com possivel contato em
periodo de campanha nacional de vacinacdo. Ressalte-se ainda, que a idade dessa
crianca foi de trés anos e ja havia recebido quatro doses de vacina.

Outra divergéncia importante foi o registro de menor nimero de casos de
VAPP relacionados com a 12 dose de OPV no estudo anterior’, quando comparado a
este estudo, ou seja, uma diferenca de quatro casos nao identificados como 12 dose no
estudo anterior que poderiam ter influenciado em maior aumento da estimativa de risco
para primeira dose. No estudo referente ao periodo de 1989-1995° 26,7% (8/30) dos
casos ocorreram apos 12 dose, e neste estudo considerando o mesmo periodo, foram
identificados 42,8% (12/28) dos casos relacionados a 12 dose de OPV, representando

uma diferenca de 16,1% a mais de primeiras doses, quando comparado ao estudo
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anterior®. Identificou-se ainda, quatro (04) casos com informacéo ignorada sobre o
nimero de dose de OPV no estudo anterior’, que foi resgatada neste estudo, apés
busca no banco de dados do PESS e revisdo em arquivo documental (fichas de
investigacao epidemioldgica e relatérios do Comité Nacional de Revisdo de Casos).
Considerando todas as doses e categorias do estudo (Oficiais, Elegiveis e
Contato, n=43). Para essa série de dez anos (89-98), o risco encontrado de um (01)
caso por 8,7 milhbes de doses aplicadas (DA) foi cinco vezes maior, quando
comparado ao risco global do estudo anterior que foi de um (01) caso por 13,0 milhdes
de doses aplicadas (DA)°, com (n=30 casos). Todavia, se mantém inferior ao risco

global de outros paises*34446:56,

9.2.Estudo da Estimativa de Risco para VAPP, Periodo de 1999 a 2009

Desde a introducdo na década de 1960, da vacina oral de virus atenuado
contra poliomielite (OPV), tem-se verificado que o principal evento adverso e de maior
gravidade descrito na literatura para essa vacina é a poliomielite paralitica associada a
vacina (VAPP), também conhecida como poliomielite associada ao virus vacinal ou
Pélio vacinal***.

Esse evento se caracteriza pelo desenvolvimento de paralisia flacida
aguda que se instala apés recebimento da OPV, e o individuo vacinado apresenta
sintomas semelhantes aos causados pelo virus selvagem. Na literatura, pode-se

s

verificar que diversos autores concordam que o risco para desenvolver VAPP é

11,43,57

relativamente baixo , sendo que no Brasil, estudos anteriores evidenciaram que

esse risco € menor do que o descrito para outras regides ou paises do mundo®*?,
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Todavia, com vistas a um mundo livre de pdlio, esse evento adverso passou a
constituir-se no principal obstaculo a erradicacdo da doenca.

As estimativas de risco para o segundo periodo do estudo (1999-2009)
foram avaliadas separadamente e comparado o Risco Inicial de VAPP ao Risco Final,

apos a incorporacdo dos Casos Elegiveis VAPP. Os achados de estimativa de risco

para ocorréncia de Poliomielite Paralitica Associada a Vacina oral (VAPP) neste estudo,
corroboram com os dados encontrados na literatura internacional no que se refere ao
baixo risco de ocorréncia desse evento. No entanto, no Brasil, 0s riscos permanecem
menores do que 0s encontrados nos demais estudos para outras regides e paises do
mundo, conforme se verifica nas discussdes comparativas descritas a seguir.

A literatura aponta que a estimativa de risco de VAPP se mantém baixa,
com um risco global em torno de 1 caso para 2,6 milhdes de doses distribuidas, nos
Estados Unidos (1973-1984) **, de 1: 2,5 milhdes de doses em (1980-1991)°"; 1: 1,4
milhdes de doses na Inglaterra e Pais de Gales (1985-1991)* assim como foi
encontrado um risco global variando de 1 caso para 1,5-2,2 milhdes de doses aplicadas
na América Latina (1989-91)°® Também concordando com o maior risco na primeira
dose destacam-se (um caso para 520.000 a 750.000 doses distribuidas) nos EUA **>';
e na América Latina, entre um caso por 1,1 e 1,2 milhdes de primeiras doses®®

No Brasil, estudos anteriores mostraram um risco estimado de 1: 2,39
milhdes na primeira dose e de 1. 13,03 milhdes no total de doses aplicadas (para o

periodo de 1989-1995)°. Contrariando a literatura, estudo mais recente realizado no

Brasil (1995-2001), identificou um risco reduzido de um caso em 5,11 milhdes de
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primeiras doses e aumentado em 22 dose (1: 3,84 milhdes), seguido do risco total de 1:
10,67 milhdes™.

Pessoas que apresentam comprometimento na resposta imunolégica
apresentam risco mais de 60 vezes superior ao de criancas previamente saudaveis;
entretanto, apenas 24,0% dos casos de paralisia associada aos virus vacinais
identificados nos EUA foram confirmados em imunocomprometidos. Por este motivo, 0s
Estados Unidos passaram a adotar, em 1997, o esquema sequencial, com duas doses
da vacina inativada contra polio (IPV) seguidas pela vacina oral e, a partir do ano 2000,
apenas a PV,

Neste estudo, encontrou-se uma estimativa de risco inicial e final de 1: 4,9
e 1: 3,3 milhdes de primeiras doses aplicadas para VAPP Oficiais e VAPP Oficiais mais
Elegiveis, respectivamente; e o risco de um caso para 15,5 e 10,0 milh6es de doses
totais aplicadas para os dois critérios avaliados. Pode-se verificar que comparados aos
estudos anteriores realizados no Brasil, o risco de VAPP final para primeira foi um
pouco menor que o realizado em 1989-1995°, e maior que o de 1995-2001, que
encontrou maior relacdo de risco com segunda dose*?, contrariando a literatura; no
entanto, em relacdo ao risco global (pelo total de doses aplicadas), neste estudo foi
maior quando comparado ao primeiro®, e semelhante ao segundo®?, respectivamente.

No entanto, ao se analisar, isoladamente os anos dessa série, e as
Unidades Federadas (UF) e Regido considerando todo o periodo (1999-1009),
verificaram que houve aumento importante do risco global (risco final) apds inclusao
dos casos elegiveis VAPP no estudo, evidenciando os anos de 1999, 2008 e 2009, que

apresentaram um risco global de um caso para cada 4,9, 3,3 e 6,6 milhdes de doses
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aplicadas, respectivamente. Esse risco global foi bem maior, e ficou bem mais evidente,
em relacdo a regido Sudeste, que apresentou maior risco global inicial de 1: 4,5 e final
1: 3,0 milhdes de doses aplicadas. E dentre as UF, destacaram: a Paraiba com risco
inicial de 1: 1,8 milhdes e final de 1: 0,9 mil doses, seguidas de Sdo Paulo com inicial
de 1: 1,6 e final de 1: 1,2; Goias com risco inicial e final de 1: 1,4; Espirito Santo com
inicial de 1: 9,0 e final de 1: 2,4, e Minas Gerais com inicial e final de 1: 2,4 milhdes, ou
seja, bem superiores ao risco global de estudos anteriores®*. Todavia, devem ser
interpretados com cautela, uma vez os estudos anteriores consideraram na avaliacao
do risco global, o total de casos de VAPP em relacdo ao total de doses aplicadas nos
seus respectivos periodos avaliados, descritos no paragrafo anterior.

Analisando-se isoladamente os anos da série estuda e regides brasileiras,

em relacdo ao risco de pdlio vacinal para primeira dose de OPV recebida no mesmo

periodo (1999-1009), também se observou aumento importante dessa estimativa apos
inclusdo dos casos de VAPP elegiveis, destacando-se os anos de 2008 que apresentou
um risco inicial de 1: 1,5 e final 1: 1,0 milhdo de doses aplicadas, 2003 com um risco
inicial e final de 1: 1,8 milhdes, e 1999 um risco inicial de 1: 4,5 e final aumentado para
1: 2,2 milhdes de doses. Em relacdo a regido, destacou-se com maior risco a Sudeste,
gue apresentou risco inicial na 12 dose de 1: 1,7 e final 1: 1,1 milhdes de doses
aplicadas.

Ressalte-se que chamou atencdo nesse periodo do estudo, a auséncia de
registro de casos oficiais de VAPP na regidao Norte, que poderia sugerir certa fragilidade
e baixa sensibilidade tanto da rede de assisténcia, quanto da vigilancia epidemiologica

para deteccao e investigacdo oportuna dos casos suspeitos de VAPP. Por outro lado, o
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indicador Taxa de notificagcdo de PFA da regidao norte que avalia a sensibilidade da
vigilancia para a deteccdo de casos de PFA em menores de 15 anos, com vistas a
manutencdo de um Brasil livre de Poliovirus Selvagem'?’, exceto no ano de 2000, que
apresentou taxa de 0,7 caso por 100 mil menores de 15 anos, nos demais anos do
estudo, a regido norte apresentou resultados satisfatérios e superiores ao preconizado

127 em média de 1,3

pela OMS e Mistério da Saude de (maior ou igual a 1 caso/100 mil)
casos, variando entre (0,7 a 1,8 casos/100 mil < 15 anos). No Brasil, nesse mesmo
periodo (1999-2009), os resultados da taxa de notificacdo, apesar de um pouco menor,
foram semelhantes aos da regido norte, ou seja, exceto em 1999, que apresentou taxa
de 0,8 casos por 100 mil menores de 15 anos, nos demais anos do estudo os
resultados foram satisfatérios, em média 1,1, variando entre (0,8 a 1,3 casos/100mil).
Em relacéo ao primeiro periodo do estudo (1989-1998), em varios anos a
meta minima preconizada nao foi alcancada, apontando para uma melhora na
sensibilidade da vigilancia epidemiol6gica, uma vez que o Brasil manteve taxas
satisfatérias com base na recomendacéo citada acima, pressupondo-se uma diminui¢ao
na subnotificacdo de casos de PFA suspeitos de poliomielite no segundo periodo. Por
outro lado, 0 mesmo ndo acontece em relacdo ao indicador coleta oportuna/adequada
de amostra de fezes para realizacdo de isolamento viral (condicdo essencial para
confirmacdo ou descarte seguro de casos suspeito), que foram inferiores ao

recomendado pela OMS/MS**°

, em todos os anos do primeiro e segundo periodo deste
estudo, com base nas planilhas de resultados dos indicadores de qualidade da
vigilancia das PFA/Pdlio, disponibilizadas pela area técnica nacional. Isso fragiliza o

indicador taxa de notificacdo e, ao contrario, aponta para uma possivel subnotificacdo
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de casos de pdlio vacinal, uma vez que foram detectados casos elegiveis de VAPP nos
dois periodos estudados, sendo em maior numero no primeiro periodo (1989-1998).

Os resultados encontrados neste estudo em relacdo as variaveis
analisadas e ao risco estimado de VAPP (ainda que inferior), sdo coerentes com 0s
encontrados na literatura, nacional e internacional, conforme discussdo ora
apresentada. Mesmo considerando alguns aspectos no tocante a limitacdo e possivel
subnotificacdo de casos, ja que teoricamente foi trabalhado com a populacao total de
PFA notificada nos dois periodos do estudo (1989-1998 e 1999-2009), sugerindo a
favor de que a validade dos dados encontrados possa retratar 0 que realmente tenha

ocorrido nesta populacéo.

9.3.Limitag&o do Estudo

No periodo de 1989 a 1998, ndo havia registros consistentes de informacéo de
vacina por dose de OPV aplicada na rotina. Até 1994, os dados eram referentes a
doses administradas em campanhas nacionais de vacinacdo (1% e 2° etapas, e 3% etapa
na Regido Nordeste). Isso impossibilitou calcular o risco de VAPP por esquema de dose
para esse periodo. Optou-se entdo, por uma avaliacdo bruta do risco, considerando
todos os casos ocorridos de VAPP para as trés categorias de inclusao (Oficial, Elegivel
e Contato) em relacdo ao total geral de doses aplicadas de OPV por ano, (doses de

campanha e de rotina), ndo sendo prudente comparac¢des com outros estudos.
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10. CONCLUSOES

A analise epidemiologica dos casos de poliomielite paralitica associada a
vacina oral (VAPP) no Brasil, referente ao estudo de risco do segundo periodo (1999-
2009), demonstrou que para alguns anos isolados e para algumas Unidades Federadas
e Regido identificou-se estimativas de risco de VAPP bem proximas as referendadas
por outros paises no mundo, assim como a de paises da América Latina. No entanto,
considerando tanto o risco global (para todas as doses aplicadas de OPV nesse
periodo), quanto o risco de 12 dose, pode-se concluir que eles permaneceram inferiores
guando comparado com a literatura internacional,

- A maioria dos casos de VAPP ocorreu em individuos vacinados do sexo
masculino e em criancas mais novas, mais especificamente entre 0os menores de oito
meses de idade;

- A mediana e intervalo em dias entre recebimento de OPV e instalacdo da
deficiéncia motora foi maior nos contatos que em vacinados, com ocorréncia de casos
de VAPP oficiais, extrapolando o limite inferior ou superior do intervalo de tempo
preconizados pela literatura de (4 a 40 dias), se aproximando mais desta referéncia os
casos de VAPP do segundo periodo (1999-2009);

- Ocorréncia de maior numero de amostras de fezes inoportunas no
primeiro periodo, com melhora evidenciada no segundo, sugestiva de melhorias das
atividades e sensibilidade da vigilancia, mas sem afastar a possibilidade de
subnotificacdo, uma vez que foram identificados casos elegiveis para VAPP nesse

periodo, sem informacéo de coleta de amostra ou com coleta inoportuna;
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- A positividade de todas as amostras coletadas em até 14 dias da DM
ratifica o periodo preconizado pela literatura para viabilizagdo do isolamento viral
positivo, todavia a ocorréncia de elevado percentual de positividade em amostras
tardias aponta para que se, em condicOes satisfatorias de acondicionamento e
transporte, € possivel isolar poliovirus vacinal em amostras coletadas, principalmente,
entre 15 a 30 dias da DM;

- A maioria dos casos de VAPP foi relacionada ao Poliovirus tipo 2 (P2),
seguido do tipo 3 (P3);

- A maioria dos casos de VAPP do segundo periodo realizou ENMG, que
aponta para melhora da assisténcia, bem como da vigilancia das PFA possibilitando
uma melhor avaliacdo do tipo de seqglela neurologica apresentada pelos casos;

- Ocorreram divergéncias de dados deste estudo em relacdo ao realizado
para o periodo de 1989-1995, no tocante ao numero total de casos de VAPP e ao
namero de casos relacionados a 12 dose de OPV que pode ter implicado no menor risco
encontrado para o estudo atual,

- Ocorreu reclassificacao de casos confirmados de VAPP, para os critérios

descartado e compativel, apds avaliacdo do Comité Técnico Nacional de Revisdo de

Casos de PFA/Pdlio;

- A ocorréncia de maior numero de casos elegiveis para VAPP encontrada
no primeiro periodo, bem como de informacdes divergentes, sugerem fragilidade das
atividades e menor sensibilidade da vigilancia epidemiolégica daquela época para

deteccado oportuna de casos;
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A partir da proposta inicial desse estudo foram intensificadas discussdes sobre
a tematica em diversos foruns de expertise com participacdo integrada de diversas
areas afins, que subsidiaram a CGPNI na elaboracdo de documento técnico,
evidenciando que ainda que raro, o risco para a ocorréncia de VAPP existe, com
repercussdes de ordem moral, emocional e juridica. Dessa forma, respaldou o
Ministério da Saude a decidir pela implantacdo na rotina de vacinacao infantil, do uso
da vacina inativada no Brasil, em esquema sequencial de 12 e 22 doses de IPV, seguido
da OPV para as doses subsequentes, a partir do més de agosto deste ano de 2012.
Ressalte-se que esta foi uma das importantes recomendacfes desse estudo, ja acata
pelo Ministério da Saude. Desta forma, finca-se um novo marco na histéria do
Programa Nacional de Controle da Poliomielite e do Programa Nacional de Imunizacdes
do Brasil.

No entanto, apesar dessa valiosa conquista, € importante alertar ainda,
gue tal mudanca de estratégia de vacinacdo para poliomielite, caso ndo sejam mantidas
elevadas e homogéneas coberturas vacinais no pais, pode implicar no risco de
reintroducdo do poliovirus selvagem no Brasil, bem como na ocorréncia de surtos
decorrentes da emergéncia de Poliovirus Derivados Vacinais (VDPV). E assim, vir a
comprometer uma conquista maior, alcancada mediante anos de trabalho arduo, para
se conseguir o “Certificado de Area Livre de Circulacdo Autoéctone do Poliovirus
Selvagem do Territorio Brasileiro”, recebido ha quase 20 anos.

Assegurar a qualidade das acdes de Vigilancia Epidemioldgica das

PFA/Polio para o enfrentamento desses riscos constitui um desafio a ser enfrentado de
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forma integrada e articulada pelos profissionais de saude, técnicos e gestores do SUS,

em todos os niveis do sistema.

11. RECOMENDACOES

Revisar a definicdo de caso confirmado de VAPP que atualmente se
baseia no resultado laboratorial de isolamento viral positivo. Um caso de PFA com
isolamento oportuno negativo e que permanece com algum tipo de sequela neuroldgica,
também ndo descarta poliomielite com seguranca, pois ndo € possivel afirmar com
precisdo, se em algum momento, desde a coleta de amostra de fezes até a sua
chegada aos Laboratérios de Referéncia, a mesma permaneceu em condicdes e
temperatura ideais para a analise. O mesmo em relacdo a caso de PFA com isolamento
positivo, mas que, no entanto, evoluiu para cura sem sequela, ap6s 30 ou mais de 60
dias do inicio da DM, dever ser classificado como descartado.

Assegurar a manutencédo da Certificacdo, a partir da garantia de elevadas
e homogéneas coberturas vacinais em todos os municipios brasileiros.

Criar sistema de monitoramento periédico de avaliacdo das coberturas
vacinais pelos municipios, coordenado pelos Estados, visando intensificar as coberturas
em areas insatisfatérias, vinculada ao alcance da meta preconizada pelo MS/OMS,
igual ou superior a 95%.

Aprimorar a Vigilancia Epidemiologica das PFA/Pdlio com vistas a

melhorias das atividades de deteccdo oportuna de casos de PFA em menores de 15
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anos, de investigacdo, acompanhamento e encerramento de todos os casos de PFA
notificados.

Garantir coleta oportuna de amostra de fezes e envio adequado das
mesmas aos laboratdrios de referencia nacional para os casos de PFA possam ser
encerrados com maior seguranca, bem como apoiar no direcionamento de medidas
adequadas de prevencao e controle quando indicadas.

Realizar novos estudos epidemiolégicos de campo com intuito de tentar
entender melhor a ndo ocorréncia de casos de VAPP nos Estados das regides norte e

sul do Brasil, em todo periodo da série estudada.
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ANEXO-1: Ficha de Investigacao Epidemiolégica (FIE) de PFA/Pélio
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ANEXO-1: Ficha de Investigacdo Epidemiologica de PFA/Pélio: Continuacao
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ANEXO-2: Instrumento Elaborado para Avaliagcdo e Validacdo dos Casos Confirmados de VAPP e dos Casos
Compativeis Elegiveis VAPP pelo Comité Nacional, e Reclassificacdo e Definicdo dos Casos Incluidos no Calculo
de Risco p/ VAPP:

Critérios Definidos para Validagao e Classificagao Final dos Casos de VAPP Elegiveis para o Estudo e para Reavaliagao dos Casos Oficiais de VPPP e Compativeis

Atende DC |Atende DC de
. Atende deC C DC de Contato Ter EMG Ter tido Evolucs
Critérios p!/ Definigio de e Contato ontato VAPP Ignorada er EMG que | Ter _| o Evolugdo
A VAPP (PFA VAPP em ) Ter COMmprove Obito antes de
Avaliag@o e | cazo (DC) de ; . (PFA ocorrida em Apresentar )
. = de 4 a 85 dias | Periodo de Isolamento sequela* &0 dias p/ -
Validagao de| vAPP: PFA i menos de 4 ou Sequela . _— Definigbes de .
: pos contato | Campanha - ] de Virus - neurclogica avaliagao de ; Calculo
Casosde |ded4ad40dias mais de 85 dias, compativel . VAPP Oficial, ) - A
c confirmado |(PFA de 4a 85 : . (P1, P2 ,P3), - de Polio sequela elou cf c Clasificagdo Final | de Risco
PFA apos receber B EIm crianga nao de Polio = ) = VAPP Elegivel e
. c/pessoa dias em . ou ISL . (Lesao de informagoes para VAPP
Compativeis CAPE vacinada ou méses de CEETIAENEE Oportuno EIRElie COrng insuficientes AR oAl
e VAPP sequela 60 teve isolamente . inicio da DM ) -
i c que teve Campanha, c ; Negativo anterior de plandlise e
Oficiais dias apos o . . de virus vacinal =
DM virus vacinal Junho e mutante medula) avaliagao
isolado) Agosto) )
cnoe Obito ou . ) =
Critério DC DCT DCP DC_CT_lgn ISL 5Q EMG Definigdes C_Final Inclusao
Infor_Insuf
Sim MNao Nao MNao Sim Sim Sim MNao
Sim MNao Nao Nao Sim Sim MNio Nao
Mao Sim MNao Mao Sim Sim Sim Mao
MNao Sim Sim Nao Sim Sim WEL Nao
MNao MNao Sim MNao Sim Sim Sim EL
Mao MNao Nao MNao Sim Sim WED MNao
Crit_7 Mao Mao MNao Sim Sim Sim Sim Mo WAPP_CT_lgn_7 | VAPP_Oficial ou
. = = = . . . - - Elegivel ¢/ Contato
Crit_8 Mao Mao WET Sim Sim Sim Mao Mao WAPP_CT Ign_8 lgnorado
Sim MNao Nao MNao N&o Sim Sim EL
Mao Sim Nao MNao N&o Sim Sim MNao
MNao MNao Sim MNao N&o Sim Sim MNao
Crit_12 Sim ou Nao | Sim ou Nao | Sim ou Nao Sim ou Nao Negativo | Sim ou Nao | Sim ou Nao MNao Descartado_12 DESCARTADO Nao
Crit_ 13 Sim ou Nao | Sim ou Nao | Sim ou Nao Sim ou Nao Sim ou Nao | lgnorado | Sim ou Nao Ir'li[f}(:t(rr::fﬂ Compativel_13 COMPATIVEL Nao

Definicdo de Casos Oficiais de VAPP [PFA
de 4 a 40 ou de 41 a 60 dias apds OPV)

DefinicAo de Casos Elegiveis de VAPP (PFA de 4 a 85 dias apds OPV, considerando
apenas 1*e 2* dose com informacan de contato ou relacdo com periodo de Campanha)

Definicio de Casos Oficiais ou Elegiveis de VAPP com Contato Ignorado (Zero dose ou sem confirmacio do contato, mas com relaco a periodo de campanha)|

Definicio de Casos Descartados e Compativeis
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